ITAPAPTHMA 1

HEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Revolade 12,5 mg emucoloppéva, pe Aemtd vuévio diokia
Revolade 25 mg emkaAvppéva pe Aentod LUEVIO dlokiol

Revolade 50 mg emkaivppéva pe Aemtod LUEVIO diokia

Revolade 75 mg emkaivppéva pe Aemtd vuévio diokia

2. ITIOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNOEXH

Revolade 12.5 mg emkaivppévo pue Aertd vugvio dioKio

Ka0e emxodvppévo pe Aentod vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine icodbvapo pe 12,5 mg
eltrombopag.

Revolade 25 mg emikoivpuéva e Aemtd vuévio diokio

Ka0e emicodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 16odvvapo pe 25 mg
eltrombopag.

Revolade 50 mg emkoivpuévo pue Aertd vuévio Siokio

Kda0e emkoivppévo pe Aemtd vpuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1codvvapo pe 50 mg
eltrombopag.

Revolade 75 mg emkoivpuéva pe Aemtd vuévio diokio

Ka0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1Godvvapo pe 75 mg
eltrombopag.

INa tov TAfpn KaTdloyo TV ekddY®V, PA. Tapdypapo 6.1

3.  ®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Emwaivppévo pe Aento vpévio diokio.

Revolade 12.5 mg emkaivppévo pue Aertd vugvio dioKio

Agvkd, oTpoYYLAD, AUEIKVPTO, ETIKOAVUUEVO e AETTO VUEVIO d1oKio (LE S1GuETPO TTepimov 7,9 mm)
ue eyyopayuéva ta opyikd «GS MZ1» kot 10 «12,5» ot po Tthevpd.

Revolade 25 mg smikoivpuévo pe Aertd vuévio dioKio

AguKb, 6TPOYYLAD, AUETKVPTO, EXIKOAVUUEVO e AETTO VUEVIO d1oKio (ue didpetpo wepimov 10,3 mm)
pe eyyopaypuéva ta apykd «GS NX3» kat to «25» ot pa TAevpd.

Revolade 50 mg smkoloppévo pe Aentd vuévio diokia

Koagé, otpoyyvro, apeikvpto, emkaAvppévo pe Aemto vuévio diokio (pe diapetpo mepimov 10,3 mm)
pe eyyapaypuévo to apykd «GS UFUy» kot 1o «50» otn pa mAgvpd.

Revolade 75 mg emkoioppéva pue Aertd vuévio diokia

Pol, otpoyyvrd, appikvpto, extkoAvpupévo pe Aemtd viévio dtokio (e dtdpetpo mepimov 10,3 mm) pe
gyyopaypuéva ta apywd «GS FFS» kat to «75» ot pa mievpd.



4. KAINIKEY IAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTIKEg EVOEILEIS

To Revolade gvdeikvotal yia ) Beponeio evniikov acBevov pe mpotoradn avtodvoon Opoufomevia
(ITP) ot omoiot givan avBektikol oe GAAeg Bepameieg (T.). KOPTIKOGTEPOELDN, avocosParpives) (PA.
mapaypdeovg 4.2 kot 5.1).

To Revolade gvdsikvoton yia ) Oepaneio madorpikdv acdevmv nakiog 1 £€Tovg Kot dvo e
npwtonadn avtodvoon Bpopponevia (ITP) mov dapkel 6 unveg 1 meplocdtepo amd T d1dyvoon Kot ot
omoiot eivarl avBektikoi og GAAeg Oepameieg (T.y. KOPTIKOOTEPOELDN, avococ@aipives) (PA.
Tapaypapovs 4.2 ko 5.1).

To Revolade gvdeixvotal yio yprion og evihikeg acbeveic pe ypovia Aoipmén amd tov 10 g
nrotitidog C (HCV) yuo v avripetdmion g Opopfomeviac, o Babrog g omoiog amotelel Tov KOPLO
moapdyovto mov eumodifel v Evapén 1 mepropilel Ty wavotnta dratrpnong g Pértiotng Bepaneiog
oL Paocileton oty wrepeepovn (BA. mapaypdpovg 4.4 ko 5.1).

To Revolade gvdeivortal yia xpiion o evidikeg acBeveig pe eniktnn cofapn amiaotiky ovaipio
(SAA) ot omoiot gite mapovsiacay avOEKTIKOTNTA GE TPOTYOVLEVT] AVOCOKOTAGTUATIKY Oepameio 1)
glyav vwoPAndei oto mapeAdov ce evratikn Bepomeio Kot ivol aKOTAAANAOL Y100 LETOUUOGYELOT
APYEYOVMV OLUOTOMTIKAOV KuTtdpv (BA. Tapdypapo 5.1).

4.2  Aocoloyio Kol TPOTOS YOPNYNONG

H Oepaneio pe eltrombopag Oa mpémnel va Eekva Kot va mapopével vd v enifieyn ytpov o omoiog
&xel eumepio ot Bepameio apatoAoyik®mv Tadnoewv 1 oty dtayeipion g ypovioag nratitidog C kot
TOV EXTAOKOV TNG.

Aocoloyia

Ot amaitioeLg Yo xop1ynon tng 06ong tov eltrombopag mpénet va eatopikebovrol pe BAcn Toug
apBpotg apometariov Tov achevoig. tdyog g Bepaneiog e eltrombopag dev Ba mpémet va etvar m
OTOKATAGTAGT] TOV aplOLOV AOTETOMMV.

H 1k6vig yio mdéoo evaidpnpa pmopet vo odnynoet og vynAdtepn £kbeon oto eltrombopag amd v
QOPUOKOTEYVIKY Lope1 TOV dtokiov (BA. mwapdypago 5.2). Otav evOAALACCOVTOL OL PUPUOKOTEXVIKES
LOPPEG TOL SIOKIOL Kot TNG KOVEDG Y10 TOGUO EVALDPMUA, 0 aplOudg TaV alponetariov Oa Tpénel va
napokolovbeiton efdopadiaio yio 2 BoopnadES.

Avroavoan (rpwtorabic) Opouforevia

[pénet va ypnowonoteitan n xaunAdtepn d6om 1oL eltrombopag mpokeévon vo emtevydel Kot va
StatnpnBet évag apBudg arponetariov >50.000/ul. O tpocappoyés g 06ong Pasilovtal oty
avTomoKplomn Tov aplduov tev aiporetariov. To eltrombopag dev mpémel va ypnoyLoroleitat yio, tnv
OLoAOTTOINGT] TOV 0PlOUOY TOV AUOTETAM®V. Xe KAWVIKEG PeAETES, ol aplfpol TV apomeTolimy
yevikd avEndnkay péca o 1 €wg 2 efdopddec petd v évapén tov eltrombopag kot peiddnkay péca
oe 1 émg 2 gfdonddec PeTd TN O10KOTH TOV.

Evplixes kou moudiazpiog minBvouog nhikios 6 éwg 17 etwv

H ovvietodpevn apytkn d6om tov eltrombopag eivar 50 mg droé nuepnoing. Xe acbeveig pe katoymyn
amo v Avatohkn-/Notoavatohkn Acia, to eltrombopag Oa mpénel va Egkiva og petopévn d6om
ion pe 25 mg anaé nuepnoiong (BA. mapdypago 5.2).

Hodrarpixog minBvouog nhikios 1 éwg 5 etwv
H ocvvietdpevn apykn doon eltrombopag sivatl 25 mg dnaé nuepnoing.



TapaxolodBnon kor avampocopuoyn e 00GNS

Metd and v &vapén tov eltrombopag, 1 d0om npénel va npocapudletar yuo va enttevydel Kot va
Swtnpn et apBpog aponetariov >50.000/ul 6mmg yperdletar yio va peiwbel o kivovvog apoppoyiog.
Mnv vrepfeite 66om TV 75 mg nuepncing.

Ot KMvikotl opatoroykoi Kot nrotikoi Eleyyot Ba mpénet va dievepyodviat Kab’ OAn tn d1dpkela g
Oepamnceiog pe eltrombopag kail To d0GoAhoy1kd Gyfpa Tov eltrombopag va tpomomoteiton pe faon Tovg
apBpoie Tev aporetariny, 0nmg reprypapetar otov [livaxa 1. Katd t Oepancio pe eltrombopag, ot
vevikéG €EETACELS ALATOG, CUUTEPIAAUBOVOUEVOD TOV apPlOLOD TOV OLUOTETAAWDV Kol EXLYPLOUATOV
TEPLPEPIKOD aiplatog Ba mpénet va a&loroyovvtot efdopadiaimg péypt vo enttevydel otabepog apOuog
aponetaAiov (>50.000/ul yio tovidyiotov 4 efoopadEg). TN GUVEXELN Ol YEVIKEG EEETACELS QUOTOG
CUUTEPTAAULBOVOLEVOV TOV UPOLOV TOV QLOTETOM®V KOl ETLYPICUATOV TEPLPEPLKOV aipatos Ba
TPENEL VAL 0ELOA0YOVVTOL UNVIOIMG.

Mivakag 1 Mpocappoyés Tng d60ng Tov eltrombopag o acBeveig pe ITP

Ap1Buoc opometaiiov IIpocappoyn 866one 1 avTamdKpIon
<50.000/pl petd amd Tovddyiotov | AvEnom nuepnotag 06ong Kotd 25 mg péypt ™ péylotn d6om
2 gBdopadeg Bepaneiog tov 75 mg/muépa*.
>50.000/pul émwg <150.000/pl Xpnoonotote ) yopnAiotepn 66on eltrombopag kavn

GLYYopMNYOULEVOL Pappdiov Yo TNV Bepamneio e ITP, dote
va dttnpnbovv ot apifuoi TV aporeToAi®V TPOG AToPLYN 1
peimon g opopporyiag.

>150.000/pl €mg <250.000/ul Meiwote v nuepnoa 60om katd 25 mg. Avapesivote
2 gfOoUdOES Y10 VO EKTIUNGETE TO AMOTEAEGLLO OVTOV KOl TUYOV
UETAYEVEGTEPEG TPOGOPUOYES TNG 0OONC’.

>250.000/pl Awkoyte to eltrombopag, avénote T cuyvotnTo
TapaKolovOnong Tov aonetariov oe 600 Popég TV
gBoopada.

Ortav o apBpog tov aponetoriov gtvar <100.000/ul, Eexviote
Kol oA T Oepomeio o€ nuepnota 066N LEWUEVN Kot 25 mg.

* INa acBeveig mov AapPdvovv 25 mg eltrombopag dma kébe devtepn nuépa avénon g dd6ong ot
25 mg v nuépol.
¢ INa acBeveig mov AapPdvovv 25 mg eltrombopag dmaf nuepnoing Oa npénel vo Anedel vdyn ddon

12,5 mg ara& nuepnocing, 1 evarlaktikd 25 mg draf kabs dedtepn nuépa.

To eltrombopag pmopei va yopnyeitatl emmAéov GAAOV QOPUOKEVTIKOV Tpoidvtav yia v ITP. To
30GOAOYIKO GYNLLO TWV GUYYOPTYOUUEVOV QPUPUAKEVTIKGV TPpoiovTmV yio TV ITP Ba mpénetl va
TPOTOTOLELTAL, OTIMG EVOETKVVTOL 1ATPIKE, TPOG ATOPLYT LIEEPPOAKOV avENGE®V TV 0plOUdY TV
aponetaAiov Kotd T Oeponeio pe eltrombopag.

Eivoar avaykaio va mepipévete tovddyiotov 2 fSoUAdES, MOTE VO SIOMIGTOCETE TNV ENLOPACT TUYOV
OVATPOGAPHOYNS TNG 0OCTNC GTNV GIOTETAALNKT AVTATOKPLIOT TOL aofevoug mtpv AGPeTe LITOWYT GAAN
OVOTPOCAPLOYN TNG OO0,

H ovuvndng avampocappoyn tg 86ong Tov eltrombopag, gite peiowon, gite avénon, o rav 25 mg
amoé nuepnoing

Araxornn

H Oepaneio pe eltrombopag Oa npémel va dokdnTeTOn €0V 0 aplOUdg TV apometoriov dev avénbdel oe
eMiNEdO EMAPKES Y10 TNV ATOPLYN KAMVIKE ONUAVTIKNAG apoppayiog petd and 4 efdopddeg Oepameiog
ue eltrombopag ota 75 mg ana npepnoimd.



Ot acBeveic Oo Tpémet va a&loloyovvtal KAVIKA Kot SlaGTHOTO Kot 1) GuvEYIon g Bepoameiog Oa
pénel v oamopaciletal o€ pepovopévn faon and Tov Bepdmovia 10tpd. Te 0acheveig mov dev £xovv
voPAnOel e ominvektoun avtod Oa wpémel va meptlapufavel a&loAdyNoT GYETIKG [LE T GTANVEKTOUT.
H emaveppdvion Opopporneviog ivar mbavn petd and dokonn g Oepaneiog (BA. Tapdypapo 4.4).

Opouforevio mov oyetileton ue ypovia nroziridoo. C (HCV)

Orav 1o eltrombopag yopnyeitol 6e cUVOVAGUO e avTIKA Bo TPETEL VO YIvETOL OVAPOPEH GTIG TATPELG
TEPIAMYELS YOPOKTNPLOTIKDOV TOV TPOIOVTOG TV AVTIGTOL(®MY GUYYOPNYOOLEVOV PUPLOKEVTIKMY
TPOTOVTMV Y10 AVOAVTIKA GTOLYEID TOV GYETIKMY TANPOPOPLAOV Y10 TNV AGPAAELN 1 TIC OvVTEVOEIEELC.

e KMVIKES LeAETES, Ol aplBpol TV aponeTaMmy Yevika dpyioay va avEdvovtot evtog 1 eBdopddog
amd Vv évapén tov eltrombopag. O crkomodg g Bepansiog pe to eltrombopag Ba wpémet va glvar m
enitevén Tov eAdyiotov apBpol aporeTariny mwov ypeldletal yio v Evapén aviukng Oepaneiag, o€
CUHE®VIO [LE TIG CVOTACELG TNG KAMVIKNG TpakTikne. Katd n didpketa g avtukng Oeponeiog, o
okomog NG Bepoameiag Oa mpémetl va givor 1 dtotpnomn Tov aplfod TV dponeTaAmy og £va eninedo
TO OTO{0 AMOTPEMEL TOV KIVOLVO EUPAVIONC ETTAOK®V opLoppayiag, cuviBwg yopw ota 50.000-
75.000/pul. Ap1Buoi arponetariov >75.000/ul Oa mpénel va amopevyovtal. Qo Tpémnel va
ypPNOLoTOolEiTaL 1| YOUNAOTEPT dOOM TOL eltrombopag mov amatteitol yio TNy enitevén Tv otdywv. Ot
TPOGOPLOYEC TNG 000N PacifovTol 6TV avVTATOKPIoN TOV OPBLOD TWV OUOTETAAIWY.

Apyixo docoroyiko oynuo.

H yopniynon tov eltrombopag 6a mpénetl va Egkvd ot 600m tv 25 mg dna nuepnoiong. Agv
yperdleTon Tpoosapproyn g 06ong yio acbeveic pe HCV pe xotaywyn amd tv AVOToAKn-
/Notioavatoikn Acia 1 acBevelg pe o nratikn dvoiettovpyia (PA.. mapdypagpo 5.2).

THaparxorodOnon Kar avampocopuoyn ts 00ons

H 860n tov eltrombopag npénet va Tpocappoletol ava 25 mg kabe 2 efdouddeg yio v enitevén tov
emBountov ap1duov TV AOTETAAIDV TOL amorTeital yio TV Evapén tng avtiukng Oeponeiog,. O
ap1Ouog TV aponetarioy Tpénel va mopakolovdeital kKabe efSopdda TPty amd TNV eNOUEVT] HOON TNG
avtwkng Oepamneiog. Kotd mv évapén g avtiukng Oepomeiog, evoéyetal va peimbel o aplduodg tav
OLUOTETAAIV KO, MG €K TOVTOV, B0l TPETEL VOL ATOPEVYOVTOL Ol AUEGES TPOGAPUOYEG TNG HOOTG TOV
eltrombopag (PA. ITivaka 2).

Kotd ™ didpketo e avtukng epameiag, n 8001 tov eltrombopag mpénet vo tpocapuoletot g
OTOLTEITOL YL TV OTOQLYY| HElDOTG TG dOONG TNG TEYKIVIEPPEPOVNG AOY® TNG UElwONG TOL aptBpod
OHOTETOAIWV, TOV eVOEYETOL VO BEGEL TOV aobevT oe Kivouvo eppdviong apoppoayiog (BA. Iivaka 2).
O ap1Buog TV aponetadinv Tpénel vo Tapakorovdeital efoopadiaing katd tn d1dpKeLd TG
avtkng Oepamneiog Emg tnv enitevén otabepov apiBuov aponeToriov, cuvnbwg tepimov
50.000-75.000/pl. Ot yevikég e€etdioels aipatog cuUTEPIAAUPOVOUEVOY TOV aptBoDd TV
OLUOTETAAIDV KO EXLYPICUATOV TEPIPEPIKTG KVKAOPOPiog Oo TPEMEL VOl SIEVEPYOVVTAL UNVIATMG
peténerta. Oo mpénet vo e£eTALOVTOL LEIMOELS TNG NMUEPNOLNG 00N G KaTd 25 mg av 0 aptOpog Tmv
OLOTETAAIV VITEPPAIVEL TOV OTATOVUEVO GTOYO0. ZVVICTATOL AVOIOVT] 2 gBOUAd®V Yo TV
0EOAOYNOT OVTMV TOV EMOPAGEDV KOl TUYOV LETOYEVECTEPWOV TPOCAPLOYDV TNG dOOT|G.

Agv mpénet vo, vepPaivete tn 66om tv 100 mg eltrombopag dnaé nuepnoing.



Mivaxag 2 [Ipocappoyés Tng d00ng Tov eltrombopag o€ acBeveic pe HCV kotd T dvapkera
avTukng Oepaneiog

Ap1Buoc opometaiiov [Ipocappoyn 666N N AvIOTOKPIoT

<50.000/pul petd amod AvENoM nuepnolog doomg KoTd 25 mg péypt T HEyloTr d6om TV
TovAdytoToV 2 gBdopnadeg 100 mg/muépa.

Bepamneiog

>50.000/ul émwg <100.000/ul Xpnoomonote T YounAotepn 66on eltrombopag g amotteiton
TPOG OTOPLYT UEIDCEWV TNG 8OGNG TG TEYKWVTEPPEPOVIG.

>100.000/pl £éwg <150.000/ul | Meidote v nuepnota 6om katd 25 mg. Avapeivote 2 efdopddeg
Y10 VO EKTLUNCETE TO OMOTELECLO, QLTOV KO TUYOV LETAYEVEGTEPES

TpocapuoyEe g doonc’.

>150.000/pl Awxoyte 1o eltrombopag. AvEnote T cuxvoTnTa
TAPAKOAOVONONG TOV AUOTETAAI®Y G€ dVO POPES TNV EFOOUAdAL.

Ortav o apBpog tov aonetaiiov eivar <100.000/ul, Eekivnote
Kot oA T Oepaneio o€ nueproa 6o petwpévn katd 25 mg*.

* INa acBeveig mov Aappdvovv 25 mg eltrombopag dmag nuepnoing, 6o tpénet va eEetdaleton 1) €k vEou
yopnynon ota 25 mg kébe devrepn nuépa.

Koatd v évapén g aviukng Bepaneiog, evoéyetar va petmbet o aptBpog tov arponetoriov, og ex
TOVTOV ol TPEMEL VO, ATOPEHYOVTAL O GUEGES UEIDGELS TG 000N G TV eltrombopag.

Araxornn

Edv petd amod 2 efdonddeg Bepaneiog pe eltrombopag ota 100 mg dev €xet emrevybel To amaitodpevo
eminedo apometarmv yio v évapén avtiukng Bepaneiag, To eltrombopag 6o npénetl va dtokdmTETAL
OPLOTIKAL.

H Bepoamneia pe eltrombopag 6o mpémetl va dtokOTTETAL OTOV SLKOTTETAL 1) AVTILKY Bepomeia eKTOG av
dwcatoroyeitan dapopetikd. H vepPoiikt| avtamdKpion Tov aptBod tov aonetaiioy i ot
OTUOVTIKEG OVOUUAIEG TOV SOKIHOCIDOV TNG NTOTIKAG AEITOVPYIOG EMIONC OTALTOVV T SLOKOTT| TNG
Oepanciog.

2ofapn omlootiky avouuio

Apyiko Oepomevtiné aynua

To eltrombopag 0a npénel va gxva otn 6601 tev S0 mg arnaé nuepnoing. o acbeveig pe
Kataywoyn omd v AvatoAiiki-/Notioavatoiiki Acia, 1 yopnynon tov eltrompobopag Oa npénel va
Eexwva pe petmpévn 86om ota 25 mg dnaé nuepnoing (PA. Ttapdypagpo 5.2). H Bepaneia dev Oa
pEmeL va EEKIVE OTav 0 aoBEVIG £XEL VITOPKTEG KUTTUPOYEVETIKEG OVOLOAIEG TOL YPOUOCHUOTOS 7.

HoparxolodOnon koi avozpocopuoyn e 60ong

H owpatodoyikn avtandkpion omortel TitAomoinomn e d00ong yevikd g ta 150 mg, Kot pwopel va,
nhpel mg 16 fdoudoeg petd v Evapén tov eltombopag (PA. mapdypago 5.1). H d6om tov
eltrombopag 0o npénel va npocapudletar ava 50 mg kabe 2 efdopddeg Onwg amarteitol MOTE va
emrevyBel 0 610Y0¢ apBpov aponeToriov >50.000/pl. I'o acBeveic mov Aappdvouvv 25 mg drnal
nuepnoimg, n 0601 Ba wpénel va avédvetal oto S0 mg dna nuepNoimg TP AENGETE TO TOGO NG
doong katd 50 mg. Agv mpénet vo vepPaivete tn 66om tv 150 mg eltrombopag nuepnoing. Ot
KAvikol arpatoloyikol ko nratikoi Edeyyot Oa Tpémetl va TapakoAovBohvtot TaKTIKE Ko’ OAN T
duapketa g Bepameiog pe eltrombopag kot o docoroyikd oynua tov eltrombopag vo
Tpomonoleital pe faorn toug apdpolc Tov aporeTariony, dnng teptypdpetol otov [livaka 3.



Mivaxag 3 [Ipocappoyés Tng 0001 Tov eltrombopag o€ acBeveic pe cofapt) amhaotiky

avopia
Ap1Budc opometadiny [Ipocappoyn 666N N avIUTOKPIoT
<50.000/pul petd amod AvENoN nuepnolog doong katd S0 mg péypt T péylotn doon
TovAdytoToV 2 £Bdopnadeg tov 150 mg/muépoa.

Bepamneiog
Mo acBeveic mov Aappdvovy 25 mg dnaé nuepncing, avénote
™ d6on ota 50 mg draf nyepnoing Tpv avéNoeTe T0 TOGO NG
d0omn¢ katd 50 mg.

>50.000/ul émwg <150.000/ul Xpnoomonote ) xapunAotepn d6omn eltrombopag ®ote va
dratnpnbovv ot apfuoi Tov cporeToliov

>150.000/pl émg Mewwote v nuepnota doon katd 50 mg. Avapeivate

<250.000/ul 2 £POOMAdES Y10 VO EKTIUNOETE TO AMOTEAEGLLOL ALTOV KoL TUYOV
LETOYEVEGTEPES TPOTAUPLOYES TG OOGTG.

>250.000/pl AwxoyTe 10 eltrombopag yio pia tovAdyiotov gfdopdda.

Orav o apBpog tov aponetariov etvar <100.000/ul, Eexivnote
Kot TdAL ) Oepamneio o€ nuepnota 86on petwpévn katd S0 mg.

Amoueiwon yio 0c0evels mov mopovolalovy aVIaTOKPLoN TPITANG OEIPAS (AevKa atuoopaipia, epvlpd,

OLUOCPOIPLO. KOl QYUOTETAALR)

IMo aoBeveic mov mapovstalovy avTomdkpion TPWANG GEPdG, Tepthapufavopuévng aveéaptnoiag amod
petayyioeig, n onoia Stopkel TovAdyiotov 8 gfdopddes: n 66om tov eltrombopag propel vo pewwbel

Katd 50%.

Av ot ap1Bpoi Topapeivovv otabepoi petd and 8 efoopddeg pe T HelpPEVT OGN, TOTE TO
eltrombopag mpénet va StakdmTTETAL Kot Vo TapokoAovdovvtal ot arpotoroyikés e€etdoeis. Av o
ap1Ouog aponetoMov tésel og <30.000/ul, n apocearpivn técel oe <9 g/dl 1 o amdAvTog ap1OdS
ovdetepdPAmv (ANC) émg <0,5 x 10%/1, ) Oepomeia pe eltrombopag pmopsi va apyicst Eavé ot
TPOTYOVLEVT ATOTEAEGHOTIKY] SOOT).

Araxornn

Av dev €yel TapoLCIUGTEL AUATOAOYIKT avTamOKplon Hetd amd 16 gfdopdades Oepaneiog pe
eltrombopag, 1 Oepaneia Tpénet va SakdmTETAL AV 0VIYvELBODV VEEC KUTTAPOYEVETIKES AVMOUOAEG,
0o mpémel va a&lodoyeitar av 1 yopnynon eltrombopag givar katdAinin (BA. mapaypdpovg 4.4

ka1 4.8). YrepPolikég avtamokpicelc 6Tov apud aponetoriov (6nwg Tapovcidletol otov

(ITivaxa 3) 1} oNUOVTIKEG AVOUOALES OTIG SOKILAGIES NTATIKNG AELTOVPYING KAVOLV ETIOTG amapaiTnTN
T dtaKony| Tov eltrombopag (BA. Tapdypago 4.8).

Eidixol minboouoi

Negpixn dvolertovpyio

Agv anarteitan Tpooappoyn g doong o€ acheveic pe veppikn dvchettovpyia. AcBevei e veppikn
dvodettovpyio Ba mpénet va ypnolonolovy to eltrombopag pe Tpocoyr| kot 6TV Topakolovdnon,
Yo TAPAdELY oL e EAEYYO TNG KPEATLVIVIG TOV 0pol KoM kdvovtag eEétaon ovpmv (BA.
Tapaypopo 5.2).

Hromixy dvoierrovpyio

To eltrombopag dev Oa mpémet va ypnoiponoleitol oe acbeveic pe ITP pe nrotikn dvciertovpyia
(BaBpog Child-Pugh >5) ektog edv to avapevopevo 0pelog avtiotadpilel Tov avayvopiouévo Kivouvo
Opopmong g molaiog AERag (PA. mapdypapo 4.4).

Edv n yprion eltrombopag Oewpnbei anapaitn oe acbeveig pe ITP pe nmatikn dvciertovpyia, n
apykn doom wpémel va givar 25 mg draé nuepnoing. Metd tnv évapén yopnynong eltrombopag ce
aoBeveic pe nrotikn dvoiertovpyio Ba Tpénet vo pecorafei Eva didotnua tapatipnong 3 efoonddwv
pw TV avénon g 06oNC.



Agv anarteitan Tpooappoyn g doong o acbeveic pe Opopponevia mov mhoyovv amd xpovia HCV
Kot N Nrotikn Svoisrtovpyio (Pabuoroyia katd Child-Pugh<6). Ot acbeveig pe xpovia HCV ko
aocleveic pe SAA pe nratikn duciettovpyio Oa Tpénet va Eekivovv To eltrombopag 6t d6on TV
25 mg anoé nuepnoing (PA. mopdypaeo 5.2). Metd v Evapén tov eltrombopag o acheveic pe
nratikn dvcAettovpyia Oa mpémel va pecorafel Eva ddotne Topatipnong 2 efdopdadov mpv v

avénon g ddong.

Yrdpyer avénuévog kivouvog epedvions avemfountov coppaviav, coureptiapfovopévng e un
avTppomnong Nratog Kot Tmv Opopupospforikdv eneicodiov (PEE) oe acbeveic pe OpopPomevia pe
TPOY®PNUEVT XPOVIL NIaTIKY VOG0 TTov avtipetonilovtol pe eltrombopag, eite oto mAaioa g
npoeTolpaciag yia exeuPotikn dadikacio 1| o acbeveic pe HCV mov vrofdilovrat e avtikn
Oepamneia (BA. Tapaypdpovg 4.4 ko 4.8).

Hliiowuévor

Ta dedopéva and ) ypnon g eltrombopag o aceveic pe ITP nhuciag 65 etdv kot dvo givar
TEPLOPICLLEV KOt dEV VTLAPYEL KAVIKY gumelpia o€ acbeveig pe ITP nlkiag dve tav 85 etdv. Z11g
KAMvikég pedéteg e eltrombopag, dev TapatnpnONKay GLVOAIKE KAVIKA CNUOVTIKESG SopOopPEG TNV
aocpdela Tov eltrombopag avapeca oe acbeveig nAtkiog TOLVAAYIGTOV 65 ETOV KOl VEOTEPOLG
acBeveic. H Lo avaeepdpevn kKAvikn eumelpia dgv Exel avayvopicetl SopopEég OTIS OVTATOKPIGELS
OVALESO GTOVE NAIKIMIEVOVG KOl TOVE VEOTEPOVG 0oBeVELS, dALG dev Pmopel Vo omoKAEIGTEL N
peyorlvtepn evaicOncio opiopévev peyoardtepov atopmv (PA. mapdypoeo 5.2).

Ta dedopéva amod tn ypron Tov eltrombopag o€ acbeveig pe HCV kot SAA nhkiog ave tov 75 e1dv
glval meplopiopéva. Oa TPEMEL VoL EMOEIKVVETAL TPOGOYT G€ 0VTOVE TOLS aeBeveic (PA.
wapdypoao 4.4).

Aaobeveic amo v Avoroiikn-/Notioavorodikn Acio.

e eVAAIKEG Ko Toudlortptkovg acbeveic pe kataymyn omd tv Avatoikn-/Notioavatoiikn Acia,
TEPLOUPAVOUEVOV QVTAOV UE NTOTIKT SLGAEITOVPYia, TO eltrombopag Tpémel va yopnyeitan o d0om
25 mg anag (BA. mapdypoago 5.2).

O ap1Bpog Tev oponetadiov Tov acbevovg Ba mTpénel va cuveyicel va TapakoiovBeital Kot va
TNPovVTAL TO GLVHON KPLTHPLO Y10 TEPAUTEP® TPOTOTOINGT| TG OOCTC.

Houdrozpicog winBoouog
To Revolade 6ev cuviotdtar yua yprion o€ modtd nikiog kKdtm tov 1 érovg pe ITP Adym avemapkdv
SedoUEVAOV OTNV ACPAAELN KOL TNV OTOTEAEGILATIKOTNTO.

H acpddelo kor 1 amotelecpatikdtnto ToL eltrombopag o€ modid kot eprifovg (<18 etdv) pe ypdvia
Opopporevia mov oyetiletar pe HCV dev éxouv axopa tekunpiwbei. Agv vépyovv dabéoia
dedopéva.

H acediela kot n amotedespotikdtnta tov eltrombopag og moidid kKot epnfovg (<18 etmdv) e SAA
dev &xet texunplodel. Ta mapdvta dabéoipa dedopéva Teptypapovtal otny Tapdypago 4.8, 5.1 Kot

5.2, aAAG dev pmopel va yivel chotaon yio T S0GoA0Yid.

Tpomog yoprynong

Ao otouaTOg ApNon.

Ta diokia O mpémel va AapPdvoviatl TOLAGYIGTOV dVO DPES TPV 1) TEGOEPLS MPEG LETE amd
OTOLONTOTE TPOTOVTA TTOV TEPLEXOVV TOAVGOEVH KaTdvTa (1. 5ldnpoc, aoPEéaTtio, LLayviotlo, apyillo,
GEAVIO KOl YEVIAPYVPOG), OTIMS AVTIOEIVA, YOAUKTOKOUIKE TpoidvTa (1] AOUd SloTpoPiKd TpoiovTa
OV TEPIEXOVV AGPESTIO) 1| CLUTANPOUATO LETOAMKDV oTotXEl®V (PA. mapaypdpovg 4.5 kat 5.2).

4.3 Avtevoeigelg

YrepevarcOnoio oto eltrombopag 1| o€ KAmO10 amd To EKOOYO TOV OVOPEPOVTUL GTIV TOPAYPaQo 6.1.



4.4 E101kég TPOEOOTOU|GELS KUl TPOPUVAGEELS KATA TN (prion

Yrdpyet avénuévog Kivouvog epedviong avemBOunTov evepyeldY, COUTEPIAUUPAVOUEVG TNG
duvnTikd Bavatneopag un avtpporTnong NTotoc kot tov Opoufosuporiikmv encicodinv, oe acheveig
ue Opoppornevia kaw HCV pe mpoywpnuévn xpovia nmatikn voco, 0nmg opileTotl amd T younAd
emineda Agvkopativng <35 g/l ] m Paduoroyio cOUPOVA LE TO LOVTELO Y10 TNV NTOTIKT| VOGO TEAKOV
otadiov (MELD) >10, katd ) Oepancio pe eltrombopag oe cuvdvacpo pe Bepaneio mov Pacileton
otV wrepeepovn. Eniong, Ta opéAn g Bepoaneiag 660V apopd 10 TOGO0TO EMITEVENG O10,pKOVG
royng avtandkpiong (SVR) oe ouykpion Le 10 £1Kovikd QApLLOKo NTav HETPLO GE AVTOVG TOVG
acBeveic (e101Kd Yo ekelvovg pe apykr| T Asvkopotiving <35g/1) cuykpitikd pe v opdda
ouvoAlkd. H Bepamneia pe 1o eltrombopag ce avtoig tovg acOeveig Oa mpémet va Eekvd pdvo and
Tpovg pe epmelpio otn dtayeipion g mpoympnuévine HCV kat povo 6tav ot kivouvol epeaviong
OpopPomeviac 1 Tpocmpvig dtakomng TG avTkng Bepaneiag amartodv mapéupaon. Anarteiton
GTEVI TAPOKOAOVONGN QLTOV TOV acBEVDV, 6TV TEPinTon Tov 1 Bepancio Bewpeitar ot
evdeivoTan KAMVIKGL.

2UVOLOGUOC UE OVTILKOVE TOPAYOVTEC QUECNC OPAoNC

H acpdAeio kot 1 amoteAeGHOTIKOTNTO OV £X0VV TEKUNPL®OEL 68 GLVOLACUO pE AVTILLKOVG
TapayovTeS ApEsNG Opaons Tov Exovv eykplfel yio TNV avTetdmion g xpoviag nrotitidog C.

Kivovvoc gpugdviong nmototofikdtn o

H yopnynon eltrombopag pmopel va tpokaiécet U pUGIOA0YIKN NIATIKY Agttovpyio Kot coPfopn
nratoto&kdTnTO, 1 omoia pmopel va givar ametintikn yuo ™ {on (BA. mapdypapo 4.8).

H apwotpavopepdon g araviving (ALT), n actoptikn apuvotpaveeepdon (AST) kot n yorepvpivn

opoV Ba mpénet va petpdvton Tpwv amo v Evapén eltrombopag, avd 2 efdopddeg Katd T (Ao

TPOGOPHOYNG TNG OO0NG Katl unviaimg PeTd amd tekunpimon otabepng 06ong. To eltrombopag

avaotéArel ta UGT1A1 kot OATP1B1, yeyovog mov pmopei va 0dnyNnoetl g EUieon

vrepyorepvOpvarpio. Av ta enineda g yorepvpivig elvar avénuéva Tpémel va mporypatomoteitat

TPOGOLOPIOUOG TOL KAAGLOTOS. M1 UGIOAOYIKES TIEG NTOTIKMY EAEYY®V 0pov Ba TPEMEL VO

a&lohoyodvToL pe ETUVOANTTIKO EAeYY0 péca o€ 3 émg 5 nuépes. Edv emBefaiwboidv ot un

(QUOIO0AOYIKEG TIUEC, 0L NTTATIKOT EAgYYOL 0poD Ba TPEmEL va TapaKoAOLOOVVTAL LEYPL VO, VTTOY®PCOLVV,

va otabeponomBovv 1 vo emavéLBovy ot apykd emineda ot un eVoloAoyikés Tipéc. To eltrombopag

Ba mpémet va drakontetan ebv avénbovv ta enineda ALT (=3 popéc 10 avdTepo puGLoA0YIKO OpLO

[x ULN] o€ aoBeveic pe puotohoyikn nrotiki Asrtovpyio 1 >3x v T avaeopdc 1 >5 x ULN,

01010 eivor Yo unAdTEPO o8 0oBeVEiC e aVENGEIC OTO EMIMESD TOV TPAVOUUIVOCHV TPo-Oepameiog) Kot

glvau

®  EMIOEVOVUEVD, I}

e cgupévovta yio >4 gfdopades, M

e ovvodevovtal omd avENEVN Gueot yoiepubpivn, M

®  oLVOOEVOVTOL OO KALVIKG CUURTOUATO NIATIKNG PAAPNG 1| EVOEIEEIS AVTIPPOTNONG TNG NTOTIKNG
Aettovpyiag

Amauteitan Tpocoyn Kotd T Yopnynon eltrombopag oe acbeveig pe nmatonddeia. Xe acbeveic pe ITP
Kot SAA Qo Tpémet va ypnotponoteiton o pkpotepn d6on évapéng eltrombopag. Amatteital otevn
mapakoAovOnon otav yopnyeitan o€ acbeveig e nmatikn dvcAieitovpyio (BA. Tapdypago 4.2).




Mn avtippodTnomn Nrotod (Ypnomn Ue vtepeepdvn)

Pnén nratikng avtippoémnong oe acbeveig pe ypovia nrotitide C: Arorteiton mopakoiovdnon yio Toug
aocfeveic pe younia eminedo Aevkopativng (X35 g/1) | pe Pabporoyioc MELD > 10 xotd v évapén.

Ot acBeveig pe ypovia HCV kot nratikn kippwon propet va dtatpéyovv kivovvo pnéng Nmatiknig
avtippémnong 6tav Aapupdvouvy Bepameio pe vtep@epOVN-a. Xe dV0 EAEYYOUEVES KMVIKEC LEAETEG OE
aocBeveic pe OpopPornevia kar HCV, mapovoidobnke wo cuyva pnén nmatikng aviyppornong (aokitng,
NTATIKN eyKEPOAOTAOELN, KipGoppayio, aLTOLTY BOKTNPLOKT TEPLTOVITION) GTO GKEAOG TOV
eltrombopag (11%) ce oyéomn e T0 GKEAOG TOL EIKOVIKOV Qapudikov (6%). Xe acBeveic pe younid
emineda Agvkopoativing (<35 g/) 1 pe pabuoroyio MELD > 10 katd tnv évapén, mapatnpndnke

3 popég pneyaAdTePog kivouvog upaviong pnéEng Nratikng avtppdnnong kaddg Kot avénomn tov
Kvduvou eppdviong Bavatnedpov avemBountov cvopPdavtog oe GOYKPLOT LE TO. ATOUE [e AyOTEPO
wpoywpnuévn nratonddeia. Exiong, ta opéAn g Bepoameiog 660v apopd 1o Toc0otod emitevéng SVR
o€ GUYKPION LLE TO EKOVIKO QAPLLOKO NTAV HETPLO GE aVTOVG TOVG acBeveis (e1d0Kd Yo ekeivoug pe
apykr] T Aevkopativig <35g/1) cuykpitikd pe TV opddo GLVOALKA. L& aVToVG TOVG acbeveis To
eltrombopag Ba mpémel va yopryeital povo petd amd tpoceKTIKn aloAdyNon TOV AVUUEVOLEVOVY
0PEADV GE GVYKPLON UE TOLG Kivduvovg. Ot acheveic pe tétola yapaxtnplotikd Oo mpénet va
mapoKolovBovvtar 6TeVA Yo onpeio Kot CLUTTONATO PNENG NTOTIKNG avTippdmnons. [a ta kpripla
dtakomng Ba mpémel va yivetat avapopd otV aviictolyn TepiAnyn YOpaKTPIGTIKAOV TOL TPOTOVTOG
g wtepeepovng. To eltrombopag Oo Tpémel var S1OKOTTETAL GTNV TEPIMTMOGT TOV 1 avTikn Ogpomeio
draomel AOY® pENG NIATIKNAG QVTIPPOTNONC.

Opoupotikéc/Opoufosuforkéc emmAoKES

e eleyyopeves peréteg oe acbeveic pe Opoppomevia kar HCV mov éhafav Bepaneia mov Paciletor o
wtepeepdvn (n=1.439), 38 and tovg 955 acbeveic (4%) mov avipetonionkay pe eltrombopag kot 6
amo toug 484 acbeveig (1%) oty opdda Tov glKoviKoD eappakov eupavicay OEE. Ot
Opoppatuicég/Opoppoepfolikég emmiokéc mov avaeipOnkay coumeptAdupavoy EAERKa Kot
aptnplokd eneiooola. Ta OEE oty mieiovotnta Toug dev ftav cofapd Kot amédpapoy £mg T0 TEAOG
g pnerétng. To mo cvyvo OEE kot otig dvo opddeg Oepameiog frav OpouPmon g moraiog AEROG
(2% otoVg acbeveig Tov Elafav eltrombopag Evavtt <1% yio To €1KOVIKO PAPHOKO). Agv
TapoTnPNONKe €101KN Ypovikn oyxéon petalv g évapéng tng Bepameiog Kot g eppdviong tov GEE.
Ot acBeveig pe yaunid enimeda Aevkopativng (<35 g/l) 1| faduoroyio MELD >10 napovsiacav

2 popég peyorvtepo kivouvo epeaviong OEE amd ekeivoug pe vymiotepa eninedo Aevkopativng. Ot
acBevelg nhikiog =60 etdv diétpeyav 2 opég peyalvtepo kivouvvo gppavions OEE oe oyéon pe toug
vedTtepovg aobeveic. Xe avtodg Tovg acbeveig To eltrombopag Ba mpémetl va yopnyeitan LoOvo PETA 0md
TPOGEKTIKT] 0EIOAOYNOT TOV AVAUEVOLEVOV OQPELDY GE GUYKPLoT LE TOVS Kivdvvoue. Ot acbeveic Oa
TpEMEL va TapakolovBovvtal 6Tevd Yo onpeio kot cvuntopato OFE.

O «ivévvog Opopufoepuporikmv encicodiov €xel Ppedel avénuévog oe acbeveic pe ypdvia nratoradeio
(CLD) mov éhafav 75 mg eltrombopag dmaé nuepncing yio 2 ef6ouddeg oG TPOETOUAGI V1oL
xewpovpykn enépPaon. ‘E& and toug 143 (4%) evidikeg acBeveig pe CLD mov éhafov eltrombopag
nmapovciacay OpopupoepuPorikd enelsodto (OAA TOL GLGTANATOC THG TLALAG PAEPAC) Kat VO amd Tovg
145 (1%) acBeveic oty opddo TOL EIKOVIKOD QOPUAKOD Tapovsiocay OpoupospuPoiikd exelcooto
(éva oto ovoTnua TNg ToAaiog EAERaC kot Eva Epepaypo Tov pookapdiov). ITévte amd Tovg 6 acbeveig
mov éhaPav eltrombopag napovsiacav v OpouPwtiki emmAok| o€ aplOUd OUOTETAAIDV
>200.000/ul kot evtoc 30 nuepadv and v tehevtaio d6or eltrombopag. To eltrombopag dev
EVOEIKVLTOL Y10, TNV AVTILETOTION TG OpopPorneviog og acbeveig pe ypovia nratonddeio oto TAaiclo
TPOETOLLOGING Yo EMEUPOATIKEG OLUOIKOTIES.
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21ic KAMvikég peréteg Tov eltrombopag oty ITP, napatnpndnkav Opoppospforikd encioddio o
YOUNAOVG Kot pUGIOAOYIKOVG aplOLovg alponeTalmy. O Tpémet va divetal TPocoyn KoTA T
yopnynon tov eltrombopag o€ acbeveic e YvwGTOOG TOPAYOoVTEG KIvdUVOL Yio Opoufoeuforn
ocoumeprropfavopévey, ympig opmg va teplopifovtal o€ kKAnpovoukovs (m.y. [lapdyovtag Leiden V)
1N emiktnTovg Tapdyovie Kivovvov (m.y. avendpkeio ATIIL, aviipoopoiimidikd cuvopoLo),
Tpoxwpnuévn Nikio, aceveic e mapaTETAUEVES TEPLOSOVG CKIVITOTOINGNG, Kakon0gles,
OVTIGLAMNTITIKG Ko Oepameios 0pLLOVIKIC VTOKATAGTOONG, YEPOVPYEIO/TPAVUOTICUOS, TOYLGAPKI Ko
Kkémviopa. Ot apBpol tov aporetarov Oa Tpénet va mtapakolovbodvtal 6Teva Kot va AapupaveTot
vroéym M peiwon g 66onc N N dtakonn g Oepaneiog Le eltrombopag dv o aplOuog TV
opomeTaAinv vepPel Ta embupuntd enineda (PA. mapdypapo 4.2). Oa mpénel va AapPavetol vTdyn 10
1o0lvy1o Kvduvov-opéovg o acbeveig mov dratpéyovv kivovvo OEE omolacdnmote atrtioloyiag.

Xe pio KAMvikn peAétn oty aviektiki SAA, dev damiotdbnke kavéva tepiotatikd OEE evtovtolg o
KIvOUVOG TETOLMV TEPLOTATIKMOV OgV UTOPEL Vo 0moKAEIGTEL G€ aVTO TOV TANOLGHO acbevdv AoYm Tov
TEPLOPIoEVOL aptBpod acBevav mov Exovv extebel. Kabmg n vynAdtepn eyxekpipévn odon
gvoeikvutar Yo acBeveig pe SAA (150 mg/mpépa) Kot Adym g UONG TG avTidopaong, Umopel va
avapévovtal TEEs oe avtév tov mAinbucopd acBevav.

To eltrombopag dev Ba mpénet va ypnoiponoteitar g acbeveic pe ITP ko nmatiky duciettovpyio
(BaBpog Child-Pugh > 5) extdc €dv to avapevopevo 6@erog avtiotaduilet tov damictopévo Kivouvo
Opoppwong e moraiog EAEPag. Edv kpifel katdAinin n xopriynon Oepaneiog, amatrteiton Wwaitepn
wpocoyn Otav To eltrombopag yopnyeital o€ acbeveis e nratik) Svoiertovpyia (PA.

mapaypdeovg 4.2 kot 4.8).

Awoppayio petd omd drokonn eltrombopag

®Opopponevia etvar mBavov vo emavelpovioTel kaTd T dtakonn g Bepaneiag pe eltrombopag. Metd
amo dlakomy Tov eltrombopag, ot ap1Opol TV AHOTETAAIDV ETAVEPYOVTOL GTO APYIKA ETITESN PLEGQ
o€ 2 gfdopadec 6NV TAEOVOTN T TOV AcHEVDV, YEYOVOG OV avEAVEL TOV Kivouvo apopparyiog Kot g
OPLOUEVEG TEPMTMOELS UTOPEL VO 00N YN GEL G€ arpoppayio. Avtdg o kivduvog avEdvetat edv dlaKomel
1N Oepomeio pe eltrombopag TopovGio AVTITNKTIKOV 1] AVTIGULOTETAAMAK®OV TOPAYOVIMV. ZOVIGTATOL
€av dwokomei ) Oepamneio pe eltrombopag, va exvioet ek véov 1 Bepaneia ITP cOppmva pe tig
Tp€YOVCES KATELOVVTNPLEG 00N Yies Yo T Bgpameio. Xty Tpodchetn wTpikn| dtoyeipion pmopel va
ovumeptlapBaveral ) dtakom Oepameiog e AVTITNKTIKA 1)/K0L OVTIOUOTETOALNKA, 1) OVOGTPOPT| TNG
QVTIANKTIKOTNTOG ) M AUOTETAALOKT VTOoTPIEN. Ot ap1Bpoi TV aponetariov Tpémnel va
mapoakorlovBovvtan efdopadiaing eni 4 efdopddeg petd amd diakomnrn Tov eltrombopag.

e Khwvikég peréteg g HCV, avapépOnie vyniotepn cuyvotnta eUQOvVIonG Loppayiog Tov
YOGTPEVTEPTIKOV GMANVA, CUUTEPIAAUPOVOUEVOV TOV GOPUpOV Kol BavatnQoOp®V TEPTTOCEDV, LETA
oo S10KOTY TG TEYKWVTEPPEPOVNG, TNG PUTaPipivig kot Tov eltrombopag. Metd amod T dakony| g
Oepameiog o1 acbeveig Oa mpémel va mapakoiovdovvtal yio TXOV GNUEIN 1) CUUTTAOUOTO ALLOPPAYIG
TOV YOGTPEVTIEPIKOD GOANVA.

2ANUOTIoUOS PETIKOVAIVIIC LVEAOD TOV 0GTAOV KOl KIVOLVOC ELOAVIONC IVAWONE LVEAOD TV 0GTOV

To eltrombopag pmopei va avénoet Tov kivouvo avantoéng 1 e&EMENG V@V pETIKOVAIVIG EVTOG TOV
HLeLOV TV 06TAOV. H oyeTikdTTa dvTon TOL EVPAIATOG, OTMG e AAAOVS YMVICTEC TWV VITOS0YEMV
Opopporomtivng (TPO-R), dev €xel axdun texunprmbet.
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[pwv and v évapén eltrombopag, 0o Tpénel va e£eTdleTanl TPOCEKTIKG TO EMLYPIGLO TEPLPEPTKO
aipotog, MoTe vo TEKUNPLmBEl apyikd eMITESO KUTTAPIKMY HOPPOALOYIKOV OVOUUADV. META amd tnv
avayvoplon otadepng d6ong eltrombopag, Oa wpénel va mpoyuatomoteitat unviaimg yevikn e€étaon
aipartog (FBC) pe apBud Aevkoxvrtapaov (WBC) katd tomo. Edv mapatnpnfodv avopiua 1
dvuomhaoTikd KuTTOP, Bo Tpémet vo e£eTacB0obV Ta eMpioHOTO TEPLPEPIKOD AILATOG Y10 VEEG N
EMOEWVOVLEVES LOPPOLOYIKES AVMUUAIEG (T dUKPVPPOLO KAl EUTVPNVO EPVOPOKVTTAPA, VAP
AevkokvTTOPa) 1 KuTTaponevies. Edv o acBevig avamtdlel véeg 1 emidevoOEVEG LOPPOAOYIKES
avouaAieg 1 kuttaponevieg, 0o npénel va dwokomei ) Oepamneio pe eltrombopag kot va Anedel froyia
LLeL0l TV 06TMOV, CLUTEPIAAUPOVOUEVIG XPDONG Yo tveoT).

EEEMEN vapyovToc LVEAOSVOTANGTIKOD GuVopdLoL (MDS)

Yrdpyet Oesopntikn avnovyia 6Tt ot ayoviotég Tov TPO-R pmopolv va dieyeipovv v eE€MEn
VQIOTAUEVOV AUATOAOYIK®V Kakonbeimv 6mmg to MDS. Ot 0y@vieTéC TV Vo0 EDmV
OpopPoromrtivig (TPO-R) givar avéntikol mapdyovteg mov 0d1yodv og OpopforomrtiKn EnEKTOO
TPOYEVVITIKDOV KLTTAP®V, d1opopomoinot kot mapaywyn aponetoriov. O vrodoyéag TPO
eKQPAleTal Kuplwg TNV EMPAVELN TOV KVTTAP®OV TNG LVEAOYEVOVE GEPAG,.

Xe Khvikég peréreg pe éva ayoviotiy TPO-R og acBeveic pe MDS, mapatnprfniay mepiotaticd
TOPOSIKOV AVENGEMY TOL aP1BLOD TOV PAACTIKAOV KUTTAP®V Kol ava@EpOnKay TepIoToTIKG eEEMENG
g vooov MDS g oéeia poehoyevn Aevkapio (AML).

H dudyvoon g ITP 7 SAA oe evijlikeg kot nhkiopévovug acBeveic Bo mpénet va emiPePormbet pe tov
OTOKAEIGUO GAL®V KMVIK®OV KOTAGTAGEWY OV Topovctdlovtal pe v Bpopforevia, 1dlaitepa Ba
npémel va oanokAelohel 1) Sdyvoon MDS. O npénet va egtaleton To evogXOLEVO OvVapPOPNONG
poedol TV 0oTdV Ko Proyiog Katd v mopeia g Tabnong Kot g BepamevTikng aymyng, wiaitepa
o€ acbeveig nlikiag dvo Tov 60 ETOV, CVTOV L€ CLGTNUATIKG CUUTTOUATO 1) 1T PLGLOAOYIKE onuEeia
OMOG aENUEVE TEPLPEPIKE PAUGTUCG, KOTTOPAL.

H anoteleopatikdtnta Kot n acedieia tov Revolade dev €xovv tekunpimet yua tn Bepameio g
Opopporeviog mov opeiretor oe MDS. To Revolade dev 0o mpémetl va ypnoipomoteitol eKTOC KAVIKOV

peAeTdv yio v Bepoameio g Opopporneviog Aoyw MDS.

Kutrapoyevetikéc avoporicg ko eEEMEN o MDS/AML ot acfeveic ue SAA

Elvar yvwotd 611 kuttapoyevetikég avopaiies mapovoidloviol oe acbeveic pe SAA. Agv gival yvootd
€dv o eltrombopag av&avel Tov Kivouvo eULAVIONC KUTTOPOYEVETIKMY AVOUOM®DY og 0obeveic e
SAA. Zmv khvikn pedét eaong I yio avOektikn SAA pe eltrombopag, pe 66om Evapéng

50 mg/muépa (KMpokovpeva ava dvo gfdopadss mg éva péytoto 150 mg/muépa) (ELT112523), 1
SUYVOTNTO ELPAVIONS VEOV KVTTAPOYEVETIKOV OVOLOM®V Tapatnprifnke oto 17,1% tov evniikov
aclevav [7/41 (6mov 4 amd avtovg giyav addayéc 610 ypopocoua 7)]. O diduecog xpodvog yio
UEAETT] £0C TNV ELPAVION KVTTAPOYEVETIKNG VOO NToy 2,9 unveg.

2 edong I kKAwvikn pekétn pe eltrombopag otnv avBektik] SAA og 66on 150 mg/muépa) (ne
gbvoroyikég N oxetilopeveg pe v nikia Tpocapuoyég 6mwg evdeikvotar) (ELT116826), n
GLYVOTNTA EULPAVIONG VEDV KUTTOPOYEVETIKMY OVOUOA®V Tapatnpnonke oto 22,6% tov evAikmv
acBevov [7/31 (dmov 3 and avtoig eiyov arliayég oto ypoudcoua 7)]. Kot ot 7 acBeveig elyov
QLGLOAOYIKT KLTTOPOYEVETIKY Kot TNV évapén. E&L acBeveic elyav KuTTOPOYEVETIKY OVOLOAiD KOTE
tov Mnva 3 tng Oepamneiog pe eltrombopag kot £vag acBevig glye KOTTAPOYEVETIKN avOUaAin KT TOV
Mnva 6.

e Khvikég peréteg pe eltrombopag oe SAA, 10 4% tv acbevav (5/133) dwyvdomray pe MDS. O
SLIPESOG YPOVOG Yo TNV Oldyvmon NTav 3 unives omd v évapén g Bepaneiog pe eltrombopag.
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IMa tovg acbeveig SAA mov Tapovciacav avlektikdtnTa 1) €iyov vIoPAnOel oto TapeAdov oe
EVTOTIKY] 0VOGOKATAGTAATIKY Ogpameia, 1 €£ETAON TOL LVEAOD TOV OGTMV LLE OVOPPOPT|ON Yol
KUTTOPOYEVETIKT GUVIGTATOL TPV 0td TNV évapén eltrombopag, petd amd 3 punveg Bepomeiog Kot

6 unveg petd. Eav aviyvenfoiv véeg KuTTapOYEVETIKES avpaAieg, Tpémel vo adloloyeital katd TOGoV
N ovvéyion Tov eltrombopag sival KaTGAANAN.

Oopaiukéc petoforéc

Koatappdakreg mapatnpnnioav oe toEikoloyikég pehétes pe eltrombopag og tpoxktikd (PA.
mapaypapo 5.3). Xe eheyyoueveg pehéteg oe acbeveic pe Bpopfonevia kar HCV mov éhafav Bepameio
pe wtepeepovn (n=1.439), avapépbnke eEEMEN TPO-VTAPYOVTOG KOTAPPAKTN(EC) KOTA TNV Evapén 7
TEPLOTATIKG KaTAPPaKT 6T0 8% NG opadag tov eltrombopag kot 6to 5% g opddos Tov eKoviKo
Qappakov. Ayoppayieg Tov apeiBAnctpoeldovs, kuping Babupov 1 1 2, &xovv avapepbei o acbeveig
ue HCV mov éhafav wvteppepdvn, pyumafipivn kot eltrombopag (2% tng opddag Tov eltrombopag ot
2% NG OpLAdOG TOV EKOVIKOD PAPUAKOV). Ol cLoppayieEs ERLPAVIOTIKAY GTNV EXLPAVELL TOV
apPPANGTPOELSOVG (TPOaUPIPANGTPOELIIKT), KAT® Ao TOV AUPIPANCTPOELIN
(VropEPBANGTPOEIDIKT), 1| EVTOG TOV AUPIPANCTPOEIOKOD 16TOV. ZUVICTATAL GLVIONG OPBUALLOAOYIKY|
mapoKkolovnon Tov achevav.

TTopataon dweotquatoc QT/QTc

Mia pedétn tov dtaotnuartoc QTe og vyieig eBeroviéc otovug omoiovg yopnynOnke d6on eltrombopag
150 mg v nuépa dev £0e1&e ONUOVTIKN KAVIKT EXIOpAoT 6TV KopdtoKT exavamorlmon. [Topdtoaon
Tov dwothpatog QTc €xet avapepbel oe KAvikég pedéteg o acbeveig pe ITP kot o€ acBeveig pe
OpopPomevia pe HCV. H khvikn onpacia autdv tov coppdviov tapdtacng tov dtactipatos QTe
TOPAUEVEL AYVOOT.

AndAigwo ovtanokpiong o eltrombopag

H andAeio avtomdxpiong 1 advuvapio S1ot)pnons GUOTETAAOKNG avTomoOKplong e Oepomeia e
eltrombopag £vT0¢ TOL GLVIGTAOUEVOL SOGOAOYIKOD £0POVG Do TPETEL VO, EKKIVIGEL EPELVOL V1O
OITIOAOYIKOVG TOPBAYOVTEG, GUUTEPIAAUPAVOUEVTG TNG AVENUEVIC PETIKOVAIVIIG TOV HVELOD TV
00TMOV.

Toudrazpucdc TAnOuvoude

O mapomdve Tposidomooelg kot TpoPuAdel; Yo tnv ITP oybouvv eniong yia tov modiotpikod
Tnbvcuo.

HopéuPaocn oe epyaoctnplokéc eESTAGELS

To eltrombopag givai £éviova ypoUATIGUEVO KOl Y10 AVTO TO AOYO €)EL T duvatoTnTa Vo TapepPaivet
o€ UePIKEG epyaotnplakég eetdoels. e aobeveig mov AapPdavovv Revolade £xovv avapepbei
OTOYPOUOTIGIOS TOL 0poV Kal TopERPac oTig eeTdoel yio oAk yYolepvOpivn kai kpeativiv). Av
TOL EPYOCTNPLOKE OTOTEAEGUATO, OEV GUUPOVOVVY LE TIG KAVIKES TUPAUTNPNGELS, O ETOVELEYYOG UE TN
yxpNON daPopeTikng neboddov pmopel va fondncet otov kaBopiopd g yKupOTNTOS TOV
OTOTEAEGLOTOG,.

IIepieyduevo oe vatplo

To @dppako owtod meptéyel Arydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd doon, gival avtd mov
ovoudlovpe «erevBepo vatpiovy.
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4.5 Alniemopdcseis pe GAA0 QUPRUKEVTIKA TPOIOVTO KoL GAAeg popPES arinrenmiopaong

Emdpbosic Tov eltrombopag e GAALL QUPUOKEVTIKA TPOTOVTO,

Avaotoleic e avaywyoaonc HMG CoA

H yopnynon eltrombopag 75 mg dnoé nuepnoing yia 5 nuépeg pe epdmnaé d6on 10 mg oo OATP1B1
ka1 Tov vrootpdpatog BCRP pocovfactativing og 39 vy evidika dropo adéEnce T Cmax TNG
pocovPoactativng Thdcpatog kot 103% (90% didotnua gpmictosvvng [Cl]: 82%, 126%) kot AUCo.«
55% (90% CI: 42%, 69%). AAANAETIOPACELS AVOLEVOVTOL OKOUN UE BAAOVG OVOIGTOAELG TNG
avayoyaons HMG-CoA, ctovg omoiovg cupumepiiapfavovtar | atopPactativn, 1 provPactativn, n
roBactativn, n papactativn kot n oipPactativiy. Otav cuyyopnyodvion pe eltrombopag, 6o mpémet
va Aappdavetor vTOYN HLEIWUEVT SO0T| GTOTIVAV Ko Oo TPETEL VO TPOLYLATOTOLEITAL TPOGEKTIKT
mapaKolovOnon yia avemBounteg evépyeteg Tov otatvav (PA. Tapdypago 5.2).

Yroorpawuaro OATPIBI kou BCRP

H tavtdypovn yoprynon eltrombopag kot vrootpopdtov OATPIBI (w.y. pebotpeédtn) ko BCRP
(1. Tomotexdvn kot peBotpe&dtn) Oa Tpémel va Tpaypatomoteital pe Tpocoyn (PA. mapdypapo 5.2)

Yroorpwuato kvtoypwuatoc P450

e peléteg mov ypnoomofnKay avlpmriva NTaTiKd pukposmpata, To eltrombopag (éwg¢ 100 pM)
dev €de1&e in vitro avacton tov evibpmv tov CYP450 1A2, 2A6, 2C19, 2D6, 2E1, 3A4/5 kan 4A9/11
evod Ntav avaoctoréag Tov CYP2C8 ko tov CYP2C9 onwg petprfnke e n xp1ion mokATaEEANg Kot
duchoPevakng og vAKS 1yvnbémmong. H yopnynon eltrombopag 75 mg draé nuepnoing yio 7 nuépeg
o€ 24 vyteic Appeveg dev avESTEILE 00TE TPOKAAESE TOV HETAPOAMGUO TV DAMK®V 1vnBéTtnong yo
1A2 (xapeivn), 2C19 (opempaloin), 2C9 (provpPurpopévn), 1 3A4 (Ldalordun) oe avBpomovs. Agv
OVOPLEVOVTOL KAMVIKG OTUAVTIKES OAANAETIOPACELG OTay GuYYopnyovvtat eltrombopag kot
vrootpopata CYP450 (BA. mapdypago 5.2).

Avaortoleic mpwteaonc HCV

Agv amarteitanl Tpooappoyn g doong otav to eltrombopag cuyyopnysiton eite pe telampefipn,n ue
urocenpefipn. H cvyyopnynon piog epanal d6ong eltrombopag 200 mg pe 750 mg tedanpefipng
KkéOe 8 dpeg dev petéPare v €xbeom tng telampePipng oto TAdoua.

H ovyyopnynon pioag epanal 66omg eltrombopag 200 mg pe procenpefipn 800 mg kdbe 8 dpeg, dev
petépare tnv AUC o.r) TN¢ procenpePipne oto mAdopa, arld avénoe tn Cmax Kotd 20% kot peimoe ™
Chin kot 32%. H 1chvikn onuacio g peiwong e Cmin 08V £yl Texunprmbel. Zoviotdror avénuévn
KAVIKT] Ko €pyaoTnpLoKY] Tapakolovinon yia v Katactoin oo HCV.

Emdpbosic GAA®V QopULOKEVTIKOV TPoidvVT®mY 6To eltrombopag

Kvrloomopivy

[Mopatnpnnke peioon oty ékBeon 1o eltrombopag e tn suyyoprynomn 200 mg ka1 600 mg
kvukhoomopiving (BCRP avactoréa). H cuyyoprynon 200 mg kvkioomopivig LeIwoe TNV Crax KOL TNV
AUC., Tov eltrombopag xatd 25% wor 18% avtictorya. H cuyyopriynon 600 mg kvkAoomopivng
peimoe ™V Cmax Kot TV AUC. TOV eltrombopag katd 39% kot 24%, avtiotoyo. Emttpénetol n
Tpocapuoyn NG doong Tov eltrombopag katd tn didprela g Oepaneiog pe Baon Tov apBud Tov
aponetaAinv Tov actevovg (PA. Tapdypapo 4.2). Ot aptBuoi TV AUOTETOAM®Y TPETEL VO
mapokolovBovvtal TovAdyiotov efdopadiaia yia 2 £mg 3 efdoudadeg 6tov To eltrombopag
cuyyopnyeitar pe kukioonotpivn. H 86om tov eltrombopag pmopei va ypelaotel va avénbei pe fdon
ovToHE TOL PLOUOVE AUOTTETAAI®Y.
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TolvaOsvy koziovro (yniicwon)

To eltrombopag decpevel ynikd ToAvcbevn KaTIOVTO, OTMG TO GIdNPO, TO AGPECTIO, TO LAYV GO, TO
apyilo, To cEAVIO Kot Tov yevdapyvpo. H yopiynon epdmnaé d6ong eltrombopag 75 mg pe avtido&ivo
mov meP1EyeL Eva TolvcBevég katov (1524 mg vdposeidiov Tov apytkiov kot 1425 mg avOpaxikov
payvnoiov) peiowoe v AUCo.» Tov eltrombopag oto mAdopa katd 70% (90% CI: 64%, 76%) kot
Crax katd 70% (90% CI: 62%, 76%).To eltrombopag 0o npénet va Aappdvetor TovAdyiotov 2 mpeg
TPV N TEGGEPELG DPEG LETEA Atd OTOLOOMTOTE TETOL0 TPOIOV OMWG AVTIOEIVAL, YOAUKTOKOMKA TPOTOVTOL
N COUTANPOUOTO LETAAMK®DV GTOXEI®V, TOL TEPLEYOVY TOAVGHEVT KATIOVTA, TPOG OTOPVYT
OTUOVTIKNG Lelmaong G anoppdenong Tov eltrombopag Adym yniiwong (BA. Topaypdpovg 4.2 Kot
5.2).

AomwvoBipn/piroveSipn

H ovyyopniynon eltrombopag pe AomvaBipn/prrovaBipn propel va tpokaiéoet peimon tng
ovykévTpmaong tov eltrombopag. Mio peiétn e 40 vyieic é0elovtég £6e1&e OTL 1) GUYXOPNYNOT LIOGC
epdmag doong eltrombopag 100 mg pe enavarappavopevn 66om Aomvafipne/prrovafipnc

400 /100 mg 600 popég v nuepa eiye wg amotérespa t peiwon g AUCo. Tov eltrombopag oto
mAdopa katd 17% (90% CI: 6,6%, 26,6%). Emopévac, ypeidletor Tpocoyn 6Tav mTpoyLaToToleiton
ouyyopnynon tov eltrombopag pe Aomvafipn/prrovafipn. O apBuog tov aiponetorov Bo tpénet va
mapokolovbeitan otevd date vo eEac@aicbel 0 KATAAANAOC 10TPIKOG XEPIGUOG TNG OGNS TOVL
eltrombopag otav apyilel 1§ 6tav dwoaxodnteton 1 Oepaneia pe AomvaPipn/prrovofipn.

Avaoroleic kou emoywyeic CYPIA2 koa CYP2CS

To eltrombopag petafolriletal pécw drapopwv 0dav, cvumepthappavopévov twv CYP1A2, CYP2CS,
UGT1AT1 kot UGT1TA3 (BA. mapdypoeo 5.2). Ta eapuakevutikd mpoidvia mov avacTEAAOLV 1) ETGyoVV
éva pepovopévo Eviupo eivarl aniBovo vo exnpedoovy TIg GLYKEVIPAOGELG TOL eltrombopag 6to

TAAC LA, EVO TO QOPUOKEVTIKA TPOIOVTO TOL OVAGTEALOLV 1) EXAYOLV TOAAATAN EvOLa EYOVV TN
dvvatdtnTa va avEncovy (m.y. eAovfolapivn) 1| vo LEWOOOVV (.. PUPLLITIKIVY) TIC GUYKEVIPMOELS
tov eltrombopag.

Avaortolsic mpwredonc HCV

Amoteréopata amd pio poappokokivntiky (PK) pedétn papuaxevtikng aAinienidpaong deiyvouv 0Ti 1
cuyyopnynon enavaiapfovopsvav docewv procenpePipng 800 mg kébe 8 dpeg N terampePipng

750 mg kda0e 8 dpeg pe epana 060 eltrombopag 200 mg dev mpokdiese petafoin g ékbeong oto
eltrombopag 610 TAGGHA 68 KAVIKA GNUAVTIKO Baduo.

Dopuakevtikd Tpoiovra yio tn Ogpaneio tne ITP

210, QOPUOKELTIKA TPoidVTO TTOL Ypnoipomombnkayv ot Bepancio g ITP oe cuvdvaoud pe
eltrombopag e KhMvikég peréteg cuumepthapPévoviay KopTikooTepoedn], davaloin /Kt
alabetompivn, evéoeréfia avocoopaipivn (IVIG) kot avti-D avocoseaipivr. Ot apiOuoi tov
aponetaAiov o mpénet va mapakolovfovvral katd 10 cuvdvacuo eltrombopag pe Aowrd
QOpLOKEVTIKA TpoldvTa Yo T Ogpamneia g [TP, dote va amopedyovtal apBuol aiponetaiioy ektog
GUVICTMUEVOL €VPOVG (PA. mapdypago 4.2).

AMnAeridpoon Le Tpoen

H yopriynon tov eltrombopag € pope1| d16kiov 1 KOVEMG Y10 TOGULO EVALDPTUO LLE YEVUO VYNANG
TEPLEKTIKOTNTOG O 0GPESTIO (.. Eva Yebua oV TEPIAAUPAVEL YOAAKTOKOUIKA TPoiovTa) pelmoe
onuavtikd v AUCo.. kot tn Cmax tov eltrombopag oto mAdoua. Avtifeta, 1 xopnynon tov
eltrombopag 2 dpec mpv 1 4 dpeg PeTd amd Eva YOO VYNANG TEPLEKTIKOTNTOG O acPBEcTIo 1
YOUNANG TTepLekTIKOTNTAG o€ aoPéotio [<50 mg acPeotiov] dev emnpéacav onuavtikd tnv ékbeon Tov
mAdouatog oto eltrombopag og KAvikd onuovtik éktacn (PA. mapdypago 4.2).
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H yopriiynon wog epdmna& doong 50 mg eltrombopag o€ popon dickiov pe otabepd vynAng
TEPLEKTIKOTNTOG o€ Oeppideg kot AMmopd TPOYELLLO TO OTTOT0 TEPLELYE YOAUKTOKOUIKA TPOidvTa Lelmoe
v péon AUC. kKatd 59% kot ) péon Cmax katd 65%.

H yopiiynon wog epdnag d6omng 25 mg eltrombopag 6e Loppr] KOVE®G Y10 TOGLUO EVOLDPTLLOL LLE EVOL
YELLOL VYNANG TEPLEKTIKOTNTAG OE OGPECTIO, HETPLOG TEPIEKTIKOTNTOS GE ATOPA KOt LETPLOG
mePLEKTIKOTNTOG o€ Oepuideg peiwoe v péon AUCo. Tov eltrombopag 610 TAdopa Kotd 75% kot
péon Cmax Katd 79%. Avti n peioon g éxbeong e€acbévice 6tav o epdmaé d6on eltrombopag e
LOPOT KOVEMG Y10 TOGLLO evaumdpnpa 25 mg xopnynonke 2 mpeg mpv omd Eva yedua vYNnAng
meplekTikotTNTOg 0€ 0oPéotio (N péon AUC. petddnke katd 20% kot 1 HEon Cmax K0Tq 14%).

Tpoen yaunAng mepektikdtntog og acPéotio (<50 mg acPeotiov),mepilapfavopévav Twv podTmV
oV amayov {opumdv, Tov Bodvol KPENTOG KOl TV U1 EVIGYVUEV®V YUUOV @podTeV (ympic Tpochnkn
aoPeotiov, payvnoiov 1 G101POV) UN EVIGYVUEVOL YAAAKTOC GOYLNG KO LT) EVIGYVUEVOV
dMuNTPLoKdV, dgv EXNPEACAV ONUAVTIKA TV £kBEom Tov TAACHOTOG oTo eltrombopag aveEaptnta amd
TO EPLEYOLUEVO 0€ Bepidec kot Mmapd (PA. mopaypdeovg 4.2 kot 4.5).

4.6 TovipétnTo, KONON KOl Yorovyia

Kvnon

Agev dwtiBevton ) givan Tepropiopéva ta otoryela oxeTikd Le T xpnon tov eltrombopag oe éykveg
yovaikes. Meiétec o (Do KOTEGEEOV TOEIKOTNTO GTNV AVOTAPOYOYIKT 1KOvOTNTO (BA.

mapaypaeo 5.3). O duvnTikdg Kivouvog yuo Tov dvBpwmo givorl dyvwoTog.

To Revolade dev cuotiveTal Katd T StOpKELR TNG EYKVULOGVVNG.

Tvuvaikeg avamapayoyikne nAKiog / AviicOAANYN 6 GvOPEC KoL YUVOIKES

To Revolade dev cuvioTtdtol o€ yovaikeg avamapoy®YIKng NAKIOG Tov dEV ¥PNGILOTO0VY
AVTIGOAAN Y.

Oniacudg

Agyv gival yvooto €dv to eltrombopag /petafolriteg anexkpivovral 6to avlpamvo yora. Melétec o€
Coa &yovv dei&et 011 10 eltrombopag amoPdaiietar mBovov 610 Yara (PA. mapdypoao 5.3), emopévag
dev umopel va omokAelotel 0 Kivouvog yio To moudi mov OnAdlet. Ipénet va Aappdvetor andeaon yo
70 €V Oa draxomel 0 ONhaouds N Ba vedpéel cuveyela g Bepaneiog pe Revolade 1 amoyn amd avtn,
Aappdvoviag vToyT To 6PEAOG 0md TO ONAAGLO Yo TO TOdi Kot To OQeLOG amd T Oepameia Yo T
yovaika.

Tovipdétta

H yovipdtta dev emnpedotnke o€ apceVIKovg 1 OnAvkovg apovpaiovg oe ekBEGEIC GUYKPIGILES e
aVTEG 6TOVG avOpmTOVS. 26T060, deV UTopEl va amokAEIGTEL 0 Kivouvog 6Tovg avlpmdmovg (BA.
Tapdypopo 5.3).

4.7 Emodpacels oty IKaveTnTo 001Y101NG KOl YELPLCROV P OVI|LATOV

To eltrombopag £yel aonpaVTn EXIOPACT] GTNV KAVOTNTO 001YNOTG KO XEPIGHOD pnyovnudtov. H
KAMVIKT KOTAoTOOT TOV 060evoUg Kot To TPOQiA avemBounTmv evepyeldv tov eltrombopag
rweprropfavopévng g (aAng kot Tng EAAenymg eypiyopong Tpémel va Aapupdvoviat vaoyn, otav
g€etaletan n KavoTNTO TOL AcHEVODS VO EKTEAECEL EPYOCIEG TOV ATAITOVV KPIoT Kol KIVNTIKEG 1)
YVOOTIKEG SeELOTNTEG.
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4.8 AvemOoOunTeg evépyeLeg

2Hvoyn Tov TPOPIA 0GQAAELOC

Avrodvoon Opoufosvio oe evijAikec kKol maidlaTpikovc aabeveic

H aocpdieia tov Revolade a&loroynOnke oe evijlkeg acBeveic (N=763) pe tn xp1ion Tov GLVOAOL TV
SITAG TVPADV, EAEYYOUEVOV LE EIKOVIKO Pappoko peietdv TRA100773A ko B, TRA102537
(RAISE) kot TRA113765, otig omoieg 403 acBeveig ektédniav og Revolade xat 179 og eucovikod
QAPUOKO, EMTAEOV TV OE0OUEVOV atd TIG OAOKANP®uEVES avolkTég peréteg (N=360) TRA 108057
(REPEAT), TRA105325 (EXTEND) kax TRA112940 (BA. mapdypago 5.1). Ot acBeveic Elafav o
VIO peréTn eappoxo yo £0¢ 8 £tn (otnv EXTEND). Ot mo onpovtikés coPapéc avemBounteg
gvépyeleg Nrav nratotodikotnta kot OpouPfmtikd/OpoppoepPorikd enelcodie. Ot o cuyvég
AVETOVUNTEG EVEPYELEC TTOV TUPOVGLACTNKAY TOVAGYIoTOV 6T0 10% TV acbevav nepleAdufovay
vavrtia, 01dppota, AVENLLEVT OULVOTPAVEPEPGOT TNG AXVIVIG Kol 0GQLAAYI.

H aocpdieia tov Revolade oe madiatpucoig acBeveig (nAkiog 1 éwc 17 etcdv) pe ITP yia v omoia
glyav AaPel Tponyoduevn Bepamneio emdeiybnie og dvo pekéteg (N=171) (BA. mapdypago 5.1). H
PETIT2 (TRA115450) fitov i, SITAG TUQAT], OVOLKTI] TUYOLOTOMUEVT], EAEYYOLEVT] LLE ELKOVIKO
QappoKko perétn pe ovo pépn. Ot acbeveig TuyalomomOnkoay o avaroyia 2:1 kot EAafoav Revolade
(n=63) 1 ekoviKo pappoko (n=29) yio £0g 12 efSoHAdES KOTE TV TUYALOTONUEVT] TEPIODO TG
peiémg. H PETIT (TRA108062) fjtav pio TPV HEPOV, KALAKOTMOV KOOPTOV, OVOIKTY| KOl SUTAN
TUQAT], TUYOLOTOUNUEVT], EAEYYOUEVT LE EIKOVIKO QAppako pLeAétn. Ot acBeveic Tuoyaonomnkay og
avoroyio 2:1 ko éELaPav Revolade (n=44) 1 ewkovikd pdppoko (n=21), yia éwg 7 efdopddec. To
TPOPIA TOV AVETIBVUNTOV EVEPYELDY NTAV GLUYKPIGIHO HE AVTO TOL TaPaTPNONKE GE EVIAMKES e
Heplkég emmALov avemBOuNTeS EVEPYELES, OL OOles emonUaivovTat e ¢ oTov Tivaka mopakdto. Ot
O GLYVEG OVETIOOUNTEG EVEPYELES GTOVG TTodtaTtpikovg acbeveig pe ITP nlwiag 1 étoug kat dvm
(>3% ka1 peyaAdTEPT OO TOL EIKOVIKOD PAPUAKOV) HTAV AOUMEELG TNEG OVATEPNG AVOTVEVGTIKNG
000V, pvoeapuyyitda, ryag, mopeéia, Kook GAYOc, GAY0g TOV GTOUUTOPAPLYYH, 000VTOAYIO Kol
pvoppoLo.

Opouforevia ue lotuwén arxd HCV oe evildikec aoOsveic

O1ENABLE 1 (TPL103922 n=716, 715 éAafav Oepancio pe eltrombopag) kot ENABLE 2
(TPL108390 n=805) ftav Tuyalomomuéves, SmAd TOPAEG, EAEYYOLEVEG LE ELKOVIKO PAPUAKO,
TOAVKEVTPIKEG UEAETES Y10 TNV AEOAGYNOT TNG ACPAAELNG Kot TNG amoTehesaTikotTnTag Tov Revolade
og Bpoppomevikong acbeveic pe Aoltuwén and HCV o1 omoiot katd Ta GAAG TaV KATAAANAOL Y00 TNV
évapén ovtukng Oepameiog. Ttig pedétec HCV o mAnBucpuodc aoplelog amoteAodvIoy amd 0A0VS TOVGg
Tuyoomompévoug acbeveic mov Elafav SITAG TVEAS PAPUAKEVTIKO TPOTOV UEAETTG KOTA TN OlApKELD
tov Mépovg 2 g ENABLE 1 (Bepancio pe Revolade n=450, Bepoaneio pe eicovikd eappoxo n=232)
kot ENABLE 2 (Bepaneia pe Revolade n=506, Oepaneia pe eikovikd gappoko n=252). Ot acOeveic
avaAvovtol cOpemva pe T Bepareio Tov Aappdvetot (GLVOAIKOG dSITAG TVPEAOG TANOVLO UGG
aocpaAeiag, Revolade n=955 ko sikovikd pappako n=484). Ot o onpovtikég coPapés avembopunTeg
gvépyeleg ToL damoTdOnKoy NTav NratotoSikdtTa Kot Opopfotikd/Bpopfoepforikd eneicddia. Ot
O GLYVEG AVETOVUNTEG EVEPYELEC TTOV TOPOVGLAGTNKAY TOVAG)IGTOV 6T0 10% TV aclevav
nepledpfovay: kepaiodyio, avaipia, petopévn opeén, fnya, vavtia, Sidppota, vreyorepvdpuvarpia,
oAomekia, kvnouo, poadyio, mopeéio, KOTOON, YPIdON cuvdpoun, eEachévion, piyn Kol TeppepKod
oildnpua.

2ofapn omlaotikn ovaiuio og evilikec aabeveic

H acpdAein tov Revolade og evijhikeg acBeveic pe SAA exTiunOnke o€ pio avolKTHG ETICTLOVOTG
perémn evog okélovg (N=43) oty onoia 11 acBeveig (26%), EraPav Bepaneio >6 pveg kot

7 acBeveic (16%) éhaPav Bepaneia yia >1 érog (PA. mapdypapo 5.1). Ot mo cuyvég avemBounTeg
EVEPYELEG TTOVL TTAPOVCIAGTNKOY TOVAAYIGTOV 6T0 10% TV acbevav Tepiehdupavay: KepaiaAyia,
CaAn, Pryo, STOHOTOPOPVYYIKO GAYOG, PVOPPOLA, VOLTIC, SLAPPOLD, KOIAAKO GAYOC, ALENIEVEG
TPOVGAUIVAGES, 0pBpaiyia, TOVO GTA AKPO, LVIKOVS CTUGLOVS, KOT®OT, Kot Tupeéia.
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2ofapn orloaotiky avouuio o ToudloTpiko mAnBovouod

H acgdAeia tov Revolade oe maudiotpikovg acbeveic pe avhektikn/vmotpomialovca (kodptn A, n=14)
M un npobepamevpévoug acbeveic (koopt B, n=37) SAA ektunOnke o€ o avoIKTig ETICTLOVOTG,
L eleyyopevn KAviKn HeAETT KMUAK®ONG TG 000MG £vTOg Tov acbevoig (cuvoiikd N=51) (BA.
eniong mapdypapo 5.1 yia ta aroteléopata peAETNG). AvemBOUNTEG EVEPYELEG E1OKOD EVOLUPEPOVTOC,
ovumeptiapBavopévov g ofelag veppikng PAAPNG, T nratotoéikdtnToc, TV Bpopposuorikdv
EMEIC00IMV Kal TNG KAOVIKNG EEEMENG N} KUTTAPOYEVETIKNG avopaiog, avapépdnikay oe 29 (56,9%),
39 (76,5%), 2 (3,9%) xar 1 (2,0%) acbeveig, avtictoryo. Zuvolikd, 1 GuxvOTNTA, O TOTOG KoL 1
GoPapoTNTA TOV AVETIBOUNTOV EVEPYELDY TTOV TapaTPNONKaY e T Xprion Tov eltrombopag ce
TadlaTpikovg acbeveic pe SAA Ntav cuveneic pe ekeiveg Tov TapatnpnOnKav oe evAikes aobeveig
pe SAA.

Kazdloyoc avemBountwv evepyeidv

O avemBOuntec evépyeteg otig peréteg g ITP og evidikeg (N=763), otig moudwatpikég peréteg [TP
(N=171), otic peréteg tov HCV (N=1.520), ot perétn evidikov acBevav pe SAA (N=43), oty
Tod1oTpikn HeAETn SAA (N=51) kot T1g avapopég PeTd amd TV KuKAOQeopia, Topatifevtol mopaKatm
avé katnyopio/opyovikd cvotnua kot cvyvotnta kotd MedDRA (ITivakeg 4, 5 kot 6). Xe k60e
Katnyopio/opyavikd cOGTNLA, Ol AVETIOVUNTEG EVEPYELEG TOEIVOLOVVTOL KATA GLYVOTNTO, LE TPADTES
TIG 10 GLYVEG avemBvunTeg evépyeleg. H avtiotoyyn katnyopia cuyvottag yio kKGO avemfounm
avtidpaon eoppdxov Paciletar onv akoiovdn cvoppacn (CIOMS III): mold cuyvég (=1/10), ovyvég
(>1/100 émg <1/10), oy ovyvég (=1/1.000 éwg <1/100), omdvieg (>1/10.000 £wg <1/1.000), un YVoOOTES
(dev pmopovv va ektyunBovv pe Bdon ta dwabéoia dedopuéva).

MMivakog 4 AvemOopnteg evépyeleg 6tov TAnOvopo g perétiyg pe ITP

Kotnyopioa/opyoaviko YoyvétnTta Avem@ountn evépyero
ovoTnUo
Aopudéeis kan mapacitdocels | [ToAd cvyvég Pwogapvuyyitida®, Aoipmén Tov
AVATEPOL OVOTVEVCTIKOV
ovotiuatoc’
Zoyvég Dopoyyitida, ypinn, GTOHOTIKOSG EPTNG,
TVELLLOVIOL, TOPAPPIVOKOATITION, OLYSUALTION,
Aolp®EN TOV AVATVELGTIKOD GLGTHIATOG,
ovAitida
Oy ouyvég Agppotikn Aoipmén
Neomidopato Korlonon, Oyt ovuyvég Kapkivog opBoctypogidong
Koo 0 ko un
kabopiopéva
(mephappdvovar KOoTELG
K0l TOAOTOOEC)
Awotapoyéc Tov aipatog Kot | XvyvEg Avoauia, nocwvo@iiio, AEVKOKVTTAP®OT),
TOV AEUPLKOD GLGTNHOTOG OpopPomevia, petopévn aipocearpivn,
UELOUEVOC aptBdC AEVKOKVTTAP®Y
Oy ovyvég AVIGOKLTTAPWOGT), ALILOALTIKY ovoiLpLia,
HVELOKVTTAPWOT|, LENUEVOC aplOOC
PaPOOTHPNVOV TOPOVGIL LVEAOKVLTTAPMV,
avénuévog apBudg arponetalmy,anEnpévn
ooc@alpivn
Awtapoyéc tov Oy ovyvég Ynepevarchnoia
OVOGOTOINTIKOD GUGTNLUATOG
Metapolkég Kot Yoyvéc YmokoaAtoipio, HEW@UEV Opeln, avénuévo
STPOPIKEG daTOPOYES 0VpKd 0D aipaToC
Oy ouyvég Avopeéia, ovpikn apbpitida, vrocPesTionpio
Yoylatpikég Sratapayég 2VYVEC Awatapoyn VITVov, KatdOAy”
Oy ovyvég AmdPeia, petafoln dudbeonc, daxpHppota
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Awotapoyéc Tov vEupKon
GUGTNLOTOG

Xuyvég

HopoareOnoia, vroicOnoia, vevniio, nuikpavio

Oy ovyvég

Tpoéuog, dwutapayn wooppomiog, ducaicOnaia,
NUITAPEST, NLUKPAVIL LLE QOPO, TEPLPEPIKT
vevpomadela, TEPIPEPTKN OGO TIKN
vevpomdbeia, datopayn AOyov, ToKn
vevpondbeia, ayyelokn Kepoiaiyio

Alotapoyéc Tov opBuALOD

Xoyveéc

EnpoeBoipia, Oounn dpaoct, TOVoC Tov
000aAL00, ontikn o&vTN T, LEtmUEVN

Oy ovyvég

®0AepOTNTEG TOV POKOV, AGTIYUATIOUOC,
PAOLDONG KOTOPPAKTNG, dakpOppota avENUEVT,
aoppayio Tov apPPAncTpoeldovc,
emOniondadeio Tov peAdyypov mbniiov,
OTTIKT SUGAEITOVPYIQL, LETPTOELG OMTIKNG
o&vnrag un euoloroyikés, Prepapitida, Enpn
KEPOTOEMMEPVKITION

Awotapoyés Tov OTOC Kol TOV
AaPupivBov

Xuyvég

Qraiyia, Myyog

Kopdiakég dratapoayég

Oy ovyvég

Tayvkapdia, 0&O Epepaypa pvoKapdiov,
KopAyyeElKn dtoTopoyn, KAvoon,
eAePokoupikn tayvkopdia, dStaotnua QT
NAEKTPOKOPILOYPOUPTLLOTOG TOPUTETAUEVO

Ayyelokég datopayés

Yuyvég

Ev 10 Babet prefikn Opdpupwon, apdropa,
eEayeic

Oy ovyvég

Eupoin, Opoupopiefitida smmoing, e&ayn

AvomvevoTiKéS, BmpaKiKEs
dtoTaporyég Ko O1oTapayEc
uecobwpakiov

IToAd cuyvéc

Brixag*

XoyvEC

A)yoc tov cTopato@dpuyye’, pvoppota’

Oy ovyvég

[Tvevpovikn epfoin, TVELLOVIKO EULPPUKTO,
pwikn dvoaveéio, CTOHATOPUPVYYIKEG
QAOKTOVES, dlatapay] TapappLviov KOATO,
GUVOPOLO GTVOL0C DTVOU

Taotpeviepikég dratapoyés

IToAd cuyvéc

Navrtia, Atdppoia

Zoyvég

E&élkwon tov otopatog, odoviadyia®, uetog,
KOWA0KO GAYOG™, apopparyice TOV GTOHOTOG,
UETEWPLOUOG

*TIoAd cuyvn oty toudwatpiky ITP

Oy ovyvég

Enpoctopia, YAWscoduVvia, KOIMOK|
gvooinoio, KOTPavVa OTOYPOUATIGUEV,
TPOPIKN dNANTNPLOGT, CLYVES KEVOGELS,
OULOTELEDT], GTOUATIKN ducpopia

Hratoyolkég dratapayéc

IToAd cuyvéc

AvEnuévn apvotpavepepdon e odavivne'

Xuyvég

AvENUEVY AOTAPTIKY aUVOTPOVGPEPGoN |,
VIEPYOAEPLOPIVALLLID, LN PLGLOAOYIKT| NTOTIKY
Agrtovpyia

Oy ovyvég

Xolootaor, Nrotikn PAAPT, nrotitida,
QOPUOKOYEVIC NTaTikn BAGSN
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ATopayEG TOL SEPHOTOC Yuyvég E&avOnua, aAomrekia, vrepdpwoio, KvopHog
K0l TOV DTOJOPIOV 16TOV YEVIKELUEVOG, TETEYEIEG
Oy ovyvég Kvidwon, deppdtmon, kphog 1dpmtag, epuinua,
ueAdvmon, dtoTapayn TG LEAGYYPOOTG,
SVOYPOUOTIGHOG SEPUATOG, ATOPOAO®OT)
dépuatog
Alotapoyéc Tov IToAd cuyvéc Ocpuaiyia
UVOGKEAETIKOD GLUGTNUATOS | XVyVEG Muadyia, poikdg GTUGHOS, LVOCKEAETIKOG
KOLL TOV GUVOETIKOV 1GTOV TOVOG, OGTIKOC TOVOG
Oy ovyvég Mvikn advvapio
Al0TapoyEC TOV VEQPAOV Kol | XZuyvEG [Ipwreivovpia, avEnuévn kpeatvivn aipatog,
TV 0VPOPOP®V 0OMDV OpouPoTikn HIKpoOayYEIOTADEL LLE VEPPIKN
ovemdpkelo”
Oy ovyvég Neppn avendpkela, Toovpio, veppitidao Tov
AOKov, voktovpio, avénuévn ovpio aiplatog,
avENUEVOG AOYOC TPOTEIVING 00POV/KPENTIVIVIG
Awtapoyéc Tov Xuyvég Mnvoppayio
OVATOPAYOYIKOD
GLGTNUOTOC KOl TOL LOGTOD
levikég Sratapayéc o Yuyvég MMupe&ia*, Bopakikcog Tovog, eEachévion
KOTaoTAoES 6t Béon *TloAb ovyvn oty Toudatpikn ITP
XOPNYNONG Oy ovyvég Aiobnon Beppotmrog, apoppayio otnyv Béon
TOPAKEVINONG, 0icONoN EKVELPIGLOV, PAEYLLOVN
TPOOUOTOC, aicOnua Kakovyiag, aicOnomn Eévov
GOHOTOC
Hopaxkivikés eEetdoeig Xuyveéc AvENUEVT OAKOAKT @OCQATACT) OULOTOG
Oy ovyvég AvEnpévn Aevkopativn aipatoc, ovénuévn
OAIKN TPOTEIVY, LEIOUEVT] AEVK®UOTIVY
aipatog, avénuévo pH ovpwv
Kokooeig, dnintnpidoeig Oyt ovuyvég ‘Eykovpa amd nAtokn aktivofoiio
KOl EMTAOKEC OepameEVTIKMY
YEPLOUADV
* Emumdéov avemBounteg evépyeieg ot onoieg mapatnpndnkav oe moudiatpkég peréreg (Mhkieg 1 €wg
17 etdov).
T AvEnom g QUVOTPEVEPEPACTG TNG AAAVIVIG KOt TNG ACTAPTIKNG OUIVOTPOVOPEPAONG UTOPEL VOl
ovpPet Tavtdypova aALA pe YOUNAOTEPT) GLYVOTNTO.
i Opodkdg Opoc LLE TPOTIUDUEVOVS OPOLS 0Eein VEQPIKN PAGSRN Kot VEQPIKN OVETAPKELD.
Mivaxkog 5 AvemOopnteg evépyeieg otov TAnOuvopo g perétne pe HCV (o€ ovuvovaopd pe

avtiukl Ogpaneio pe wrtep@epovn kKo prumafipivn)

Kotnyopio/opyaviko Yoyvétnto AvemOopntn evépyera,
ovoTnuo
AOPDEEIS KL TAPUCITOCELS | ZVYVES Ovporoipmén, Aoipmén Tov avaTEPOL
OVOTTIVEVGTIKOV GUGTHUATOG, PBpoyyiTida,
pVoQopLYYiTIda, Ypinn, exyeilog épang
Oy ovyvég laotpeviepitida, papuyyitida
Neomhidopato Koronon, Oy ovyvég Hratico veomhaopo kokoneg
KaKoNOn Kot pn
kabopiopéva
(mephapPdvovol KOOTELG
K0l TOADTOOEC)
Awtapoyés Tov aipotog kot | TToAd ouyvég Avoupio
TOL AEUPIKOL GUOGTNOTOG Xuyvég Agpeonevia
Oy ovyvég Awolvtikn avouuio
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Metafolikég kot IToAd cuyvéc Mewouévn 6peén
STPOPIKEG dLaTOPayég Yuyvég Yrepylvkoipia, pn GUGIOAOYIKT ATMAELN
GOUOATIKOV Bapovc
Yoylatpikég dratapayég Suyvég KatabAiwyn, dyyog, datapoyn Hvou
Oy ovyvég ZVyYLTIKN KOTAGTOOT, O1€YEPON
AlTopay£g TOL VELPIKOD IToAd cuyvéc Kepaioyia
CLGTNHOTOC Yuyvég Z&An, drtapoyn TG TPOSoyNS, duoyevoia,
NmOTIKY eykeporlomdBeia, Anbapyoc,
EMNPENCUEVT UVAUN, TopotcOnaio
Awrtapayéc Tov o@OaApon Yuyvég Kartappaxtng, eEldpopoto Tov
apPPANcTpoedovs, Enpophaipia, opBaALKog
iktepog, aoppayio Tov auEPBANGTPOEIBOVS
Arotapoyéc Tov wTdC KoL TOL | XVyvEg Tayyog
AaPupivBov
Kopdiakég dratopaysc 2oyveéc AicOnua Tolpoy
AvomvevoTikés, 0wpakikég IToAb cvyvéc Bryog
draTopoyég Kot StoTopayég Xoyvég Avonvoua, dAyog oTopoToPdpuYYya, SOoTVOLN
pecobmpakiov KaTd TNV KOTWoT, Topoywykds Briyog
laotpevrepcég datapayés | [oAd cvyvég Navrtia, didppota
Xoyveéc "Epetog, aokitng, kotakod diyog, dAyog dvem
KOWMOKNG YOPpoG, dvomeyioa, Enpoctoptia,
dvokothotnta, ddtaon g Kotac,
000VTOAYi0, GTOLATITION, YOOTPOOIGOPAYIKT
TOAVOPOUNOT), QLOPPOTOES, KOIMOKT ducpopia,
K1pGoi T0V 0160 YoV
Oy ovyvég Ayoppayio Kipsdv TOV 0160(QAYO0V, YaoTPIiTIdN,
a@OddNe cTopatition
Hrotoyolkég dratapayés Xuyvéc YnepyohepvOpvaria, KTEPOC, POPUOKOYEVIG
nratikn BAGSN
Oy ovyvég ®poufwon g moAaiog AEROG, NTOTIKY
oveTdpKELD
Alotapoyéc Tov dEPHOTOC IToAb cvyvéc Kvnopog
KOl TOL VTTOSOPLOV 1GTOV Yuyvéc E&avOnpa, Enpodeppia, Eklepa, eEavonpa
KVNOUMOES, EpUON UM, VIEPOPOGIQ, KVNOHOG
YEVIKELUEVOS, OAMTEKIN
Oy ovyvég BAGP 6éppatoc, SuoypoUaTIGHOC 0EPUATOC,
VIEPUEAAYYP®AN SEPLOTOC, VUKTEPIVOL I0p®TES
AwTapayéc Tov IToAd cuyvéc Mvuahyia
HVOCKEAETIKOY GUGTNUOTOG | Xvyvég ApBpaiyia, poikoi oracpol, ospuakyio, diyog
KOLL TOV GUVOETIKOD 1GTOV OTO AKPO, LVOGKEAETIKO AAYOC, OGTIKOC TOVOC
Awtapoyéc v veppav kKot | Oyl ovyvég Opoufotikh pkpoayyelonddeio pe o&eia

TV 0VPOPOPWV 00DV

VEQPIKN avemdpkelo,” Susovpio
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Ievikég Sratapayés o [ToAv cuyvéc [Mvpeéia, KOT®ON, YpmImmONg GLVOpPOUT,
KOTAOTACELS oTr 00 eEacBévion, piyn
YOPNYNONG Yoyveéc Evepebiotomra, dhyog, aicOnua kakovyiog,
avtidpaon g 0éong éveong, un Kapdlako
Oopaxikd dAyog, oidnua, TEPLYEPTKO OO
Oy ovyvég Kvnopog g 0éomg éveong, e€dvOnua otn Béon
£veong, Bopaxiky dvcpopio
[Mopaxivikég eEetdoelg Xuyvég XokepvOpivn aipatoc avEnpévn, copTKo
Bapog peiwpévo, aptiuodg AEVKOKLTTAP®V
UELOUEVOS, QLLOGOALPIVI LELOUEVT), OPLOLOG
0VOETEPOPIAMV UELOUEVOGS, O1EBVEG
KOVOVIKOTOUIEVO TNAIKO avénpévo, ypdvog
EVEPYOTOMUEVNG LLEPIKTS OpopfoTAacTiviNg
TOPUTETAUEVOC, YAVKOLN aiploTog avENUéEVD,
AsvKouativn oipatoc Hetopuévn
Oyt ovyvég Hlektpokapdioypdonua, dtdotnua QT
TOPOTETOUEVO
T Onadomompuévog 6pog Ue TPOTUMHEVOLS OPOVS OALYOLPia, VEQPIKT OVETEPKELDL KOL VEPPLKY
dvohertovpyio.
IMivakog 6 AvemOounteg evépyereg 6tov TANOvopd TG perétng pe SAA
Kotnyopio/opyaviko XoyvétnTo AvemOountn evépysero
ovoTnNO.
Awotapoyéc Tov aipatog Ko | XvyvEg Ovdetepomevia, ELPPUKTO TOL GTANVOS
TOV AEUPIKOD GUOTHOTOG
Mertafolikég kot Yuyvég Yreppoptwon c1d1pov, pelowpévn 6peén,
SLTPOPIKEG dLoTaparyEg vroyAvkaipio, ovEnuévn 6pen
Yoylarpikég dratapayéc Suyvég Ayyog, katdbiyn
AlTopay£G TOL VELPLKOD IToAd cuyvéc Keporodyia, {dAn
GLGTNLOTOG Xvyvéc XvyKomn
Awotapoyé Tov oeBuALOD Xoyvéc EnpoeBoipia, Katappdktne, opOaAUKog
iktepog, Oapmn dpac, onTikn dSueAettovpyia,
£E10pMUOTO TOV VOAOEIDOVC GOUOTOG
AvomvevoTiKég, Bmpakikés IToAd cuyvéc B1yog, otopatopopuyykd dihyoc, pvoppoto
drotaporyég Kot O1oTapoyEc Xoyvéc Eniotaén
uecobwpakiov
TFaotpevrepkég datapayés | [loAd ovyvég Augppota, voutio, KOAokd GAyog
Yvyvég DAOKTALVEG TOV GTOHATIKOD PAEVVOYOVOL,
OTOHOTIKO GAYOG, 1ETOC, KOIAOKT dvuo@opia,
SVOKOIMOTNTO, OUOPPYis, TOV OVA®Y, KOIAMOKT
dudTaom, Svoeayie, KOTPUVa OTOYPOUATIGUEV,
OOYKOUEVT YADGGO, dLoTapoyn TG
KIVNTIKOTNTOG TOV YOOTPEVTEPIKOD GOANVO,
UETEWPLOUOG
Hratoyolkég dratapayés IToAd cuyvéc Avénuéveg Tpavoapiviceg
Xoyvéc AvEnpévn yorepvBpivn aipatog

(vmepyorepvOpvorpia), iktepog

Mn yvootég

Doppokoyevig nratikn PAGSN




ATopayEG TOL SEPHOTOC Suyvég [etéyeteg, e&avOnua, Kvynopog, kKvidmon,
K0l TOV DTOJOPIOV 16TOV depuotikég PAaPeg, e&dvOnua knAdmdEg
Mn yvootég AVoYPpOUATIGIOC OEPUATOC, VIEPLEAAYYPOON
d€pLOTOC
Awtapoyéc tov IToAd cuyvéc ApBpadyia, TOVOG TV dKpoV, HViKol oacuol
HVOCKEAETIKOY GUGTNUOTOG | Xvyvég Oocuodyia, poaiyio, 00TIKOG TOVOG
KOl TOU GUVOETIKOV 1GTOV
Alotapoyéc TV VEQPAOY Kot | ZvyvEg Xpopatovpia
TV 0VPOPOPDY 00MDV
Ievicég datapayég ko [ToAb cuyvéc Koénwon, mopeéia, piyn
KaTaoTAoelS otr 0o Xoyveéc E&acBévion, oidnua mepoeptkd, Kakovyio
XOpMNyNoNg
Hopaxivikéc eEetdoeig Xuyvég Kpeoatwopmopokivaon aipotoc avénuévn

Teprypaon emheypévov avertlouNTOV EVEPYEIDOV

Opoufotixe/Bpoufosuforixe exsicodio (OEE)

e 3 eheyydueveg Kat 2 un eheyyopeveg KMvIKEG dokiuég peta&d evndikov acBevav pe ITP mov
é\oPav eltrombopag (n=446), 17 acBeveic eppdvicay cuvolkd 19 OEE ta omoia mepreddpfovay (e
eBivovca celpd epeaviong) ev o Paber prefkr| Opoupwon (n=6), mvevpovikn gpPoin (n=6), 0&H
Euopaypa Tov pookapdiov (n=2), eykepaikd Euepakto (n=2), eufolrr (n=1) (PA. Ttapdypopo 4.4).

e plo eheyyOpevn e eKoviko eappoko perétn (n=288, ITinfuondc acpaieiag), pLetd amd

2 efdopadeg Bepameia wg TposTolAcia Yo YEPOLPYIKN eXEUPaCT, 6 amd Tovg 143 (4%) eviiikeg
acBeveic pe ypovia nrotonddeia tov Edapav eltrombopag mapovsiacav 7 OEE tov cuotipuatog g
moAaiog eAERag kot 2 amd Tovg 145 (1%) acbeveilg otnv opdda TOV EIKOVIKOD POPUAKOD TOPOVGIOGHY
3 OEE. [1évte and tovg 6 acbeveic mov €élafav eltrombopag mapovsiocav ta ®EE og apBuo
opomeTaricov >200.000/ul.

Agv avayvopicOnkav Wlaitepol Tapdyovieg Kivdhvov otovg acbeveig mov tapovsiocav OEE pe
e€aipeon Tov apBpod aponetariov >200.000/ul (BA. tapdypago 4.4).

e eleyyopeves peréteg og acbeveic pe OpopPomevia kot HCV (n=1.439), 38 and tovg 955 acbeveic
(4%) mov avtipetoniomkay pe eltrombopag kat 6 and tovg 484 acbeveic (1%) otnv opdda Tov
giKovikov papudrov epeavicav ®EE. To mio cuyvd ®EE kot otig dvo ouddeg Bepameiog nTov
Opopupwon g moraiog pAEPag (2% otovg acheveic mov EdaPav eltrombopag évavtt <1% yio T0
€IKOVIKO dapuaxo) (PA. mapdypapo 4.4). Ot acBeveic pe yaunid emninedo Aevkopativng (<35 g/l 1
Babuoroyioc MELD > 10 mapovciocav 2 popég peyardtepo kivovvo eppdviong ®EE amd skelvoug pe
vynAoTEPQ emimeda Aevkmpativng. Ot acbeveic nAikiog >60 etV diETpeyay 2 POPES LEYOADTEPO
kivouvo gppaviong OEE ce oyéon e Toug vedtepovg acbeveis.

Mn avtipponrnon NroToc (ypron U IVIEPYEPOVH])

Ot acBeveig pe gpovia Aoipmén amd HCV kat kippwon pmopel va dtatpéyovy kivovvo pun
avTippémong Nratog 6tov Aapupdvovy Bepaneia e vtepeepdvn-o. X 2 eAeyyOUEVEC KMVIKEG LEAETEG
o€ aoBeveig pe OpopPorevia kot HCV, avapépbnke wo cuyva un oviyppomnon Nratog (aokitng,
Nratikn eykeparondfela, Kipooppayic, ovTOHATN POKTNPLOKN TEPITOVITION) GTO OKEAOG TOL
eltrombopag (11%) o oxéon pe 10 okélog Tov glkovikoy apudkov (6%). Xe aobeveig pe yapunid
enineda Agvkopotiving (<35 g/1) f pabuoroyic MELD > 10 kotd v évapén, Tapatnpndnke Tpeig
QOPEC LEYOADTEPOC KIVOLUVOG ELPAVIONC U avTippdRnong Nratog kKabmg katl avénon Tov Kivdhvov
eppdviong Bavatnedpov avemBounTov GLUPAVTOG G€ GUYKPLOT| LLE TO. ATOUO LE AyOTEPO
TPOoY®PNUEVN NraTondbela. Xe 0vTovg Tovg aebeveic To eltrombopag Ba mpémet va yopnyeitor poévo
UETE 0O TPOGEKTIKN AEIOAOYTN|ON TV OVAUEVOUEVOV OPEADYV GE GUYKPLOT UE TOVG Kivdvvoug. Ot
acfeveic [le aVTA TO YOPAKTNPIOTIKA Ba TPEmeL VoL TapakoAovBovvTaL 6TEVA Yo oMUElo Kot
CUUTTOMOTO [N avTppdmnong Nratog (PA. mapdypapo 4.4).
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Hrarotol1kotnto,

211G eheyyopeveg KAvikég peaéteg otn ypdévia ITP pe to eltrombopag, mapatnprdnkav avénoeig tov
ALT, ASTkou yoAepiBpOvng otov 0pod (BA. Tapdypago 4.4).

Ta svprjpata aTd IOV TIG TEPLOTOTEPES PopEC Nl (Babuov 1-2), avastpéyiua Kot dgv
GLUVOOEVOVTOV ATd CNUAVTIKE KAMVIKG GCUUTTOMOTO TOL B0l )TOV EVOEIKTIKGE LEW®UEVIC NITOTIKNAG
Aertovpyiag. ZTig 3 eheyyOUEVEG e EIKOVIKO papuako peAéteg o aobeveic pe yxpovio ITP, 1 acOevig
GTNV OLASO TOV EKOVIKOD PapldKkov Kot 1 acbevig otnv opdda tov eltrombopag mapovciacov
ovopoiio dokipaciog Aettovpywotntag Nratog Babpov 4. e 000 eAeyyOUEVES LE EIKOVIKO QAPLLOKO
peAéteg og maudtaTpikovs acbevelg (nhkiog 1 éwg 17 etdv) pe ypovia ITP, ALT =3 x ULN
avaeéptnke og 4,7% kot 0% TV opadwv Tov eltrombopag Kot Tov E1KoVIKOD QApPILAKOD AvTIGTOLYAL.

e 2 eheyyopeveg pe elkovikd eappoko peréteg oe acbeveic pe HCV, ALT 1 AST >3 x ULN
avapépnke oto 34% kar 38% twv opddmv Tov eltrombopag Kot TOL EIKOVIKOD PaPULAKOL,
avtiotoya. O mep1ocoTEPOL 0sbeveig mov Aapfdavouv eltrombopag 6e cuvdvacpo pe Bepaneio pe
eYKvTEpPepOVY/ prumafipivn, Oo ppavicovy Eppeon vepyorepvpvoipio. ZvVoAlKd oAKn
yorepvBpivn >1.5 x ULN avapépBnke oto 76% kot 50% tov opddwv tov eltrombopag kot tov
EIKOVIKOD QOPUAKOL, OVTIGTOLYOL.

e pio pedétn povobepameiog evog okédovg, paong Il oy SAA, tavtdypovn ALT 1 AST >3 x ULN
Le cuvolk| (éppeon) yorepvBpivn >1.5 x ULN avapépOnke oto 5% twv acbevdv. Zvvorkn
yorepvOpivn >1.5 x ULN mopatnpndnke oto 14% t0v acBevov.

Opouforevia et omo dioxorny] Bepomeioc

2116 3 eleyyouevec kKhvikég peréteg ITP, mapatnpndnkay mopodikéc HEMOELS TV apludV TV
OLUOTETAAIV O EMimedn YaUNAOTEPA TOV OPYIK®V PETA amd TN dtokonn| TG Oepaneiog og 8% kot 8%
TV opddwv pe eltrombopag kot eikovikd eapuako avtiotorya (PA. mapdypaeo 4.4).

Avénuévny petikovdivy uvelod twv 0oty

X 0OAMOKAN PO TO TPOYPALLLO, KOVEVOS 0o0eVIG 0eV TOPOLGiacE EVOEIET KAVIKA GYETIKMY [N
(QUOIOAOYIK®V TIUAOV HVEAOD TOV 0GTAOV 1 KAVIKA eVprpato Tov Oa £deryvay SuGAEIToLPYia TOV
LLELOD TV 00TMV. g éva pukpd apBuo acbevav pe ITP, n Bepaneia pe eltrombopag diexomn Aoym
PETIKOVAIVIG HLEL0D TV 0oT®V (PBA. Tapdypapo 4.4).

Kotrapoyevetikéc avouaicc

v @dong 2 KAvikn pedétn ot avOektikn SAA pe eltrombopag pe 66on Evapéng 50 mg/day
(KMpakovpevn ava 2 efdouddeg Emg pia péytotn door 150 mg/day) (ELT112523), ) enintoon véov
KUTTOPOYEVETIKOV OVOUIAIDV Topatnpnonke oto 17,1% tov evniikov acbevov [7/41 (6mov 4 amod
awToVg elyov aAlayég oto ypopdcopa 7)]. O dibpecog xpovoc 6T HEAET £MG [0 KUTTOPOYEVETIKY
avouoiio (tav 2,9 unfvec.

v edong 2 KAvikn pedétn ot avlektikn SAA pe eltrombopag og d6om 150 mg/day (pe
eBvoloyikég ko nAKlakéC Tpomomooelg Onmg evosikvotatl) (ELT116826), n enintwon véwv
KUTTOPOYEVETIKOV AVOUAAIDV Ttopatnpninke oto 22,6% tov evnhikov acbevav [7/31 (6mov 3 amd
avToVg eiyov aAlayég oto ypopodcwopa 7)]. Kat ot 7 acBeveic elyov guolohoyikn KUTTOPOYEVETIKN
kot TV évopén. ‘E&L acbeveig eiyav kuttapoyeveTikn avopoiio Katd tov Miva 3 g Oepamneiag pe
eltrombopag ka1 évag acBevic glye KLTTAPOYEVETIKT avouaAio katd Tov Mnva. 6.

Awaroloyikéc karxonbeiec

2V povol ok€AOLE, aVOIKTAG EMoNavons HEAETN e SAA, tpeig acBeveic (7%) dloyvdotnkay pe
MAZX petd ) Oepamneia pe eltrombopag, otic 600 vo e&gMEn peréteg (ELT116826 xan ELT116643),
1/28 (4%) xou 1/62 (2%), acBevnig €xet dayvootel pe MAX 1 AML og kd0e perémn.
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Avopopb mbavoloyoduevav avemfOuUnTmy EVEPYELRY

H avagopd mibavoroyoduevmy avemBountoy evepyeimv PeTd amd T Yopynon Adelog KVKAOPOpiag
TOV QUPUAKELTIKOD TPOiOVTOG eivan onpavtiky. Emitpénet  cvveyn mapakorobnon g oxéong
0PEALOVG-KIVOVVOL TOV PUPHOKEVLTIKOD TPOIOVTOC. Znteital amd Toug EnayyeAatieg vyelog va
avaPEPOVY OTOLEGONTOTE THOVOLOYOVUEVES AVETIBOUNTES EVEPYELEG LEGD TOV EBVIKOV GUGTHLLOTOG
avapopdg Tov avaypdeetor oto [Hopdptnpa V.

4.9 Ynaepodocoroyia

Ymv nepintoon vrepdocoroyiag, ot aplfuoi Tov ayoretoriov propei va avénbovv vrepfoiikd Kot
va odnynoovv og BpopPotikéc/Opopfoepnforikéc emmhokic. Te mepintwon vepdocoroyiag, Hu mpénet
Vo €EETUOTEL 1] OO TOV GTOLOTOG YOPTYNOT EVOC GKEVACUATOC OV TTEPIEYEL KATIOVTO LETAAA®Y OT®C
OKEVAGLOTO UE 0OPEGTIO, OPYIALo 1) LoyVRol0 Yo décpevon Tov eltrombopag Kat, ETopEVaC,
neploptopd g amoppoenong. Ot apBuoi twv aponetarionv npémet va napaxkorovbodvror oteva. H
Oepamneia pe eltrombopag o Tpémet va EEKIVA £K VEOL GUUP®VA [LE TI GLOTAGELS Y1d T1) d0GOoAOYiN

Kat ) yopnynon (PA. mapdypogo 4.2).

2116 KAMVIKEG peAéteg, LI pYE pia avaeopd vrepdocoroyiag otny omoia o acBevig katdme 5000 mg
eltrombopag. Zt1g avemBounteg evépyeieg mov avagépnkoyv copmeptiapufovotay to o eEavonua, n
Tapodikn Ppadvkapdia, n avénon g ALT kot g AST kot 1 k6mwon. Hrotwd évivpa wov
petpnOnkav avapesa otig Hpépeg 2 kon 18 petd and myv xatdmoon, £épbacav oe LéyoTn Tiun ion pe
1,6 popég to ULN otnv AST, 3.9 @opég to ULN otv ALT ko 2,4 gopég 1o ULN otnv oAk
yorepvBpivn. Ot apBpoi apometariov nTav 672.000/ul v Huépa 18 petd amd v Katdmoon Kot o
péyotog aptBpog oaponetarimv rav 929.000/ul. Oha ta enelcddio anédpapay ywpic emaxkoiovda
UeTd amod ™ Bepameio.

E@ocov 1o eltrombopag dev amofdiretal oe onpoavtikd Pabud amd Toug VEPPOLG KOl GUVIEETAL GE
peyoro Pobuod HE TIC TPOTEIVEG TOL TAGGLOTOC, 1| ALLOSTOALCT] OEV OVOUEVETOL VO, OTOTEAEGEL
OTOTEAEGHATIKY LEBOSO Yo TNV evioyvon g amofoAng tov eltrombopag.

5. DOAPMAKOAOTI'TKEX IAIOTHTEX

5.1 ®@oppokodvvopIKES 1O10TNTEG

DopraK0BEPATEVTIKY KATYOPio: AVTIGHOPPAYIKA, GALN GUCTNHOTIKA OUOGTATIKA, K0dkdg ATC:
B02BX 05.

Mnyavioudc dpdonc

H TPO givon  K0pla KLTOKIVI TOL GUUUETEXEL GTN POOUIOT) TNG LEYOKOPLOTOINONG Kot TNG
TOPOYOYNG OUOTETOM®V Kot amotehel Tov evdoyevi cuvdétn tov TPO-R. To eltrombopag
OAANAETIOPA e TOV dtapepPpavikd Topéa Tov avBpdnivov TPO-R kot exkivel aiiniovyieg
UETAY®YNG ONUATOV TopOUOLES, ARG OYL TOVTOCTIUEG e EKEIVEG TNG EvOOYEVOLG Opouforotntivig
(TPO), erdryovtog ové&nom kot S10.poponoinct and TPpOdPoLa KHTTOPO LDEAOD T®V 0GTMV.
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KMvikn) omoteAeouatikdTnTo Kol 0GQAAEL

Melétec avtodvoonc (mpwtorobovc) Opouforeviac (ITP)

AVO TUYOLOTTONUEVEG, SITAEC TVOAES, ELEYYXOLEVES LLE EIKOVIKO QappaKko peréteg edong 1L, n RAISE
(TRA102537) kar TRA100773B kot dvo avowktég peréteg, 1 REPEAT (TRA108057) kou n EXTEND
(TRA105325) a&loddynoay Thv acQAAELN KOL TV OTOTEAEGLOTIKOTNTA TOL eltrombopag 6e evnAikovg
aoleveic pe molodotepn Oepamneia yio ITP. Zuvolikd, To eltrombopag yopnynonke oe 277 acbeveic pe
ITP ywo tovAdyiotov 6 pnves kon 202 acBeveig yia tovidytotov 1 érog. H perétn evog oxélovg

obong Il TAPER (CETB115J2411) a&ioAdynce v ac@AAELD KL TNV GTOTEAEGLATIKOTITO TOV
eltrombopag kat TV KavVOTNTA TOL VO TPOKOAAEL SLOTNPNCIUN CVTATOKPIGT UETE TN O10KOTN TNG
Oepamneiog oe 105 evnhikov acBevav pe ITP mov vrotponiacay 1 dev méTuyav ovTamoOKPIon LE TNV
Bepameio TPAOTNG YPOUUNG LLE KOPTIKOGTEPOELDN).

MTAG TOPAES, EAEYYOUEVES UE ELKOVIKO YAPUOKO UELETES

RAISE:

197 acBeveig pe ITP tuoyoromomOnkav 2:1, eltrombopag (n=135) npog eikovikd dppoko (n=62) ko
TUYOLOTTOINGT SUGTPOUOTOONKE COUP®VO LE TO 1OTOPIKO GTATNVEKTOUNG, ¥PNOT PUPUOKEVTIKOV
poiovTov yia v ITP oty évapén g peléng kot Tov apykd aptdpod aponetoriov. H 66on tov
eltrombopag mpocapuodcTNKe KT TNV TEPT0d0 Bepameiog 6 unvov e BAoN TOVE LELOVOUEVOVG
apBpoie aometariov. Olot o1 acbeveic Eexivnoav Oepaneio pe eltrombopag 50 mg. And v
Huépa 29 ¢wg to népag g Bepaneiog, 15 mg 28% twv acBevav mov éhaPav eltrombopag
Swnpnnkav oe <25 mg kot 29 g 53% EraPav 75 mg.

Emnpocbétmg, o1 acbeveic pmopodoay va PEIDCOVY GTASI0KE GUYXOPNYOVUEVO POPULOKEVTIKE
npoidvta ywa ITP ko va AdPovv Bepaneieg d1dcmong chupmva e TIg 0dnyieg TG TOTIKYG GLVHBovg
opovtidag. [leptocotepol amd Tovg HIooVE amd 6A0VG ToVG acbeveig oe kdBe opada Bepameiog eiyov
> 3 madaidtepeg Oepamneieg yio ITP kot 1o 36% siyav voPAnOel oe crinvextoun 6to TapeAdov.

Ot didpecot apBpoi arpometariov otny Evapén g perétng frav 16.000/ul yio tig 600 opddeg
Oepamneiog kot otV opdada pe eltrombopag Statnpndnkav dve tav 50.000/pul og dheg Tig emoKEWELg
o Bepaneio Eexvavtog and v Huépa 15. AvtiBétmc, ot didpecot apifpol aponetaiiov otnv
opado pe eoviko eappoko mapéuevay <30.000/ul kad’ dAn ™ perén.

Avtamdkpion Tov aptBpod tov aporetoriov ard 50.000-400.000/ul arovoia Oepaneiog Sidomang
emtevydnke amd GNUAVTIKA TEPIGGOTEPOLS 0oheveig oty opdda mov £Aafe eltrombopag katd tnv
nepiodo Bepameiag ddpretag 6 unvav p <0,001 (ITivakag 7). To mevivto T€66EPA TOLG EKATO TV
acfevav mov dafav eltrombopag kat To 13% tev aclevav wov Ehafav EIKOVIKO QAPIOKO, TETVYE
avtd 10 eminedo aviamdkpiong petd and 6 efoopddeg Bepaneiog. [lapopota apometoliokn
avTamoKplon dttnpnOnke kad’ dAn ) perétn, pe 1o 52% kot 1o 16% tov acbevav vo
avTOTOKPIvETOl 6TO TEAOC TNG TEPLOd0L Depameiog S1GpKEIG 6 UNVAV.
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Mivaxag 7 AEUTEPEVOVTU ATOTEAEGNATA GYETIKA NE TNV 0moTEAESPOTIKOTNTO 0té T1) RAISE

Eltrombopag Ewovuko
N=135 PapUOKO
N=62
Baowd dgutepedovio KATAANKTIKA onueia
ABporotiog apBpog efdopddov pe apBpoic oponetaiinv
>50.000-400.000/ul, Méon twun (SD) 11,3 9:46) 2:4(5.93)
AocBeveic pe >75% tov a&loloynoemv 6T1o emBuunTod 0pog 51 (38) 4(7)
(50.000 émg 400.000/ul), n (%) <0.001
p-run * '
Aocbeveig pe apoppayio (Babpoi 1-4 katd [10Y) onowadnmote 106 (79) | 56 (93)
oTiypn Kotd T Sgpketa 6 unvav, n (%) 0,012
p-tyny *
AocBeveicg pe apoppayio (Babuoi 2-4 katd ITOY) onotadnmote 44 (33) | 32 (53)
oTLyUn KaTd T odpKele 6 unvov, n (%) 0.002
p-ryny * '
Amoautinike Oepaneia dSicmonc, n (%) 24 (18) | 25 (40)
p-tyun ° 0,001
Acbeveig mov éhafav Oepameio yio ITP oty évapén g nerémng 63 31
(n)
AocBeveic mov mpoondOncay va LEWOGOVVY 1 Vo S10KOWYOLY TV 37 (59) 10 (32)
apykn Bepameio, n (%)P 0.016
p-up® :
¢ Movtého AOYIGTIKNG TAAVOPOUNONG LLE TPOGUPLOYN Yo LETAPANTEG SIUCTPOUATMOONG TNG
TUYOLOTOINONG
B 21 amo6 tovg 63 (33%) acBeveig mov éAafav eltrombopag ot omoiot ELafav Eva PApULAKEVTIKO TPOIOV
yw v ITP oty apyn, diékoyav pdvipa OAn To apytkd QapuakevTkd tpoidvta yio v ITP.

Yy évopén e perétng, teptocdtepot 0md o 70% tov acbevav pe ITP og kdbe opdda Oepamneiog
avépepav omoladnmote apoppayia (Babuoi 1-4 katd [TOY) kot teprocdTepot omd 1o 20% avépepav
KAvikd onpoavtikny apoppayia (Babpoi 2-4 katd IIOY) avtictorye. H avaloyia acbevav mov Elafav
eltrombopag pe orowadnmote apoppayio (Babpod 1-4) kot kKAvikd onpovtikn apoppayio (Babuot 2-
4) Ntav petmpévn o oxéon pe mv Evapén g perémng katd nepirov 50% amd v Huépa 15 g v
oloxAnpwon g Bepamneiog katd v mepiodo Bepaneiog diapkelag 6 Unvov.

TRA100773B:

To KOp10 KOTAANKTIKO oMpei0 OMOTEAEGUATIKOTNTOG NTAV 1] AVOAOYIN TOV OVTUTOKPIVOUEV®V, Ol
omoiotl opiotnkav ¢ ot acheveig pe ITP mov mapovsiocav avénon tov aplBumdv Tov apoTeToiiny
>50.000/pul v Huépa 43 and apywn T <30.000/pl. AcBeveic mov anocvpOnkav Tpdiye Adym
apBpod oponetariov >200.000/ul Bepnnkay avTamokpvopeVoL, EKEIVOL TOL SIEKOWAV Yio
omolovdnmote dAlov Adyo Bempnnkav un avianokpvopevol aveEaptnta amd tov oplipd
opomeTaAiwv. Xvvolikd 114 acbeveic pe maiadtepn Bepaneia yio ITP tuyaiomomnkay 2:1 ¢
eltrombopag (n=76) npog ewovikd eappaxo (n=38) (ITivaxag 8).
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Mivaxog 8 Amoteréopnata 6YETIKA pE TNV onotereopoTikoTnTO 0t6 TNV TRA100773B

Eltrombopag Ewkoviko
N=76 OapUAKO
N=38
Boowd xbplo KotoAnktikd onpeio
KotdAAnAot yuo avédAvon omoTteAecUATIKOTNTOG, N 73 37
Acbeveig pe apud oponetoriov >50.000/ul petd omd 43 (59) 6 (16)
42 nuépeg docoroyiag (o oyéon Le apytkn TN
<30.000/pul), n (%) <0,001
ptpn®
Baowd dgutepedovio KATAANKTIKA onueia
AocBeveic pe extiunon awoppoyioc tv Huépa 43, n 51 30
Awoppayio (BaBuoi 1-4 xatd ITOY) n (%) 20 (39) 18 (60)
- 0,029
p Ty
¢ Movtého AOYIGTIKNG TAAVOPOUNONG LLE TPOGUPLOYN Yo LETAPANTEG SIUCTPOUATM®ONG TNG
TLYOLOTOINGNG,.

Ymv RAISE kot v TRA100773B, 1 avtandkpion ce eltrombopag 6€ G£0M LLE TO EIKOVIKO QAPUAKO
NnTov mapopot aveEApTnTa 0o YPNOT PUPUOKELTIKOV TPoidvTog yia ITP, v xatdotaon
OTANVEKTOUNG Kol TOV apytkd apBpd apometoriov (<15.000/ul, >15.000/ul) otnv tuyaionoinon.

>1ic peréreg RAISE ka1 TRA100773B otig vroouddeg towv aclevav pe ITP pe apyxd apBud
awponetariov <15.000/ul o péooc apBpdc aponetariov dev métuye o embuunTo eninedo 6tdYO
(>50.000/ul), av kot otig 600 peléteg 10 43% avtov TV acdevav mov Elafav eltrombopag
avtarokpiOnkav petd and 6 efdopadeg Bepaneiag. Emnpdcbeta, o perétn RAISE, 1o 42% twv
aoBevov pe apyud apBpd apometoriov <15.000/ul tov éafav eltrombopag avtamokpifnke oto
TEAOG TG 6UNVNG TEPLOdoV Bepameiog. Xapdvta 0o £mwg 60% twv aclevov mov éhafav eltrombopag
ot perétn RAISE AdpPavov 75 mg and v Huépa 29 ¢wg v olokAnpwon tng Oepamneiog.

AVOIKTEG Un eAeyyOuEveS LeAéTes

REPEAT (TRA108057):

Avt 1 ovoikTn peAétr emavaropPavopevov docemv (3 kikhot Bepaneiog didpkeiag 6 efdouddwv Tov
akolovBovcav 4 fdoudoeg ektog Bepameiog) £de1Eav OTL EMEIGOSIOKT ¥PNOT LE TOAAATAN GYLOTO
eltrombopag dev KatédEIEE OTDAELD OVTOTOKPLONG.

EXTEND (TRA105325):

To eltrombopag yopnynonke ce 302 acbeveig pue ITP oty enéktacn avtg Tng avoIKThig LEAETNG,
218 aobeveig ohokAnpwcav 1 étog, 180 ohokAnpwoay 2 étn, 107 ohoxipwoav 3 étn, 75
olokAnpwoav 4 £, 34 ohokAnpwoayv 5 £t kot 18 odokApwacav 6 1. O d1dpecog apykog aptouog
awponetariov frav 19.000/ul Tpv and ) yopnynon eltrombopag. Ot didpecot apBpol apometoriov
ota 1,2,3,4,5, 6 xkau 7 €t ot perétn ntav, 85.000/ul, 85.000/ul, 105.000/ul, 64.000/ul, 75.000/pl,
119.000/ul kon 76.000/ul, avtictoyyo.

TAPER (CETB115J2411):

Avt ftay pio evog okélovg edong 11 pelét mov mepiehaupave acOeveic pe ITP ot omoiol Erafav
Oepaneio pe eltrombopag petd amod tnv anotvyia g Bepameiog TPAOTNG YPOUUNG LE KOPTIKOGTEPOELDN
aveEdptnTo amd 1o ¥pOvo oL LECOAGPNGE amd T ddyvmaor. Xvvolkd 105 acBeveic evtdyOnkav
oV HeAéT Kat dpytooy Bepomeio pe eltrombopag ota 50 mg pia eopd v nuépa (25 mg pio popd
v Nuépa yuo acbeveic pe kataywyn and v Avatoikn/Notioavatoiikn Acia). H 666m tov
eltrombopag mpocappdotnke katd T didpkela tng Oeponeiog pe fdon tov apBud aponetariov Kabe
aofevoug pe otdy0 TNV emitevén evog aptBpod aiponetaiiov >100 000/ul.
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Am6 tovg 105 acbeveic mov eviayOnkav otn perétn Kot Tov EAaPav TovAdyiotov pia 66om
eltrombopag, 69 acBeveic (65,7%) ohokdnpwoayv t Bepaneia kot 36 acbevelg (34,3%) diékoyav
Oepaneio Tpoémpa.

AvAAvoT TopaTETOUEVNS OVTOTOKPIONG EKTOC Bepameiog

To TPOTEVOV KATAANKTIKO GMLLELD N)TOV TO TOGOGTO TMV AGHEVAOV LE TUPATETAUEVT] AVTATOKPLION
ektog Bepameiag péypt 1o Mnva 12. Ot acsBeveic mov mérvuyav Evav apBud apometaiiov >100.000/ul
Kot dretpnoav apdpd aporetoriov mepimov 100.000/ul yio 2 pnqveg (ympic apBpd katm omnd
70.000/pl) rav emiéguot yia otadiokn peimon tov eltrombopag kot diakony| g Oepaneiog. [a va
BempnBei Toc €xel emrevybel pia mapatetapévn avrandkpion extog Bepaneiag, Evag acbevig énpene
va dttnpnoet aptfud aponetariov >30.000/ul pe amovcio apoppayIK®V ETEICOSIMY 1} XPNONG
Bepamneiog Socwong, T060 katd T dibpKee TG TEPLOSOV GTUdIOKNG pelwong tng Bepaneing 660 Kot
petd tn dwokonn| g Bepamneiog mg to Mnva 12.

H s1dprela e otadioxng pelmons eEatopkedTnike ovaAoya e T d00M EvapEng Kot TNV avIaToKpLlon
tov acbevoic. To mpdypappo otadakng Lelmwong cLVIcTOVGE HEIMGELS TNG dOOoT G KaTd 25 mg Kibe

2 gPdoudioeg dv o apBudg Tov apometaiiov Ntav otabepdc. Metd 1 peioon g nuepnoag 60omg
o€ 25 mg yia 2 gfdopddeg, n doom tv 25 mg yopnynonKe 6T GUVEKELD LOVO GE EVOALUGCOUEVES
pépeg yia 2 efdopddeg mg ) daxomn tng Bepoaneiog. H otadioxn peiwon €yve og pikpotepeg 061G
tov 12,5 mg Kabe devtepn efdopdda yio acheveic AvatoAtkng/NoTloavatoAKng AGOTIKNG
Katayoyng. Xe nepintwon vrotponng (optlopevng g aptBpog aporetariov <30.000/ul),
TpocpEPnke otovg acbeveic Evag véog KikAog Bepamneiog Le eltrombopag otnv KaTdAANAN apykn
doon.

Oyd6vta evvéa acBeveic (84,8%) métvyav mAnpn avtarokpion (apBpog aponetaiiov >100.000/ul)
(Brua 1, Hivaxag 9) kot 65 acBeveic (61,9%) datipnoay tnv TANPN OVTATOKPLON Y10 TOLAGYLOTOV
2 unveg xopig aptfud aponetaiiov katom and 70.000/ul (Biua 2, [Tivakag 9). Zapdvta técoepic
aocleveic (41,9%) umodpecav vo PeEUdGoVV 6Tod0KA TO eltrombopag péypt ) dtaxonn g Oepomeiog,
dwnpavtog tov apfpd tov aponetariov >30.000/ul amovoia apoppaytk®V EXeG0dIOV 1| ¥P1IoNS
Bepaneiog dStocwong (Bipa 3, Iivakag 9).

H pehétn métvye Tov TpoTapyikd TG 6TOY0 AmOdEKVDOOVTOS 0Tt TO eltrombopag pmopovoe va endyet
TOPATETUUEVT] OVTOTOKPLION EKTOG BEPATEING AMOVTIN AULOPPUYIKDOV ETEIGOSIMV N TN ¥PNOM
Oepaneiog dStowong éwg to Mnva 12 o€ 32 and tovg 105 evrayuévoug acbeveic (30,5%; p<0,0001;
95% CI: 21,9, 40,2) (Brua 4, ITivakag 9). Ewc tov Miva 24, 20 ard tovg 105 eviayuévoug acbeveig
Sdatpnooav otabepn avtomdkplon EKTOG BEPATEING AMOVTIN AILOPPUYIKAOV ETEICOdTIMV 1] ¥PNONG
Oepaneiog dStaowong (Bnua 5, [Mivakag 9).

H didpeon dibpketo g mapatetoévng ovTamndkpiong Letd tn diakon tng Oepaneiog oto Miva 12
ntav 33,3 efdouddeg (eldyiotn — péytot 4-51), kor 1 S1épecn S1GPKELD TG TOPOTETAUEVIG
avtomoKplong Uetd tn drokonn g Oepaneiog oto Mnva 24 ftav 88,6 efdopndadec (eAdyiotn — uéylot
57-107).

Metd ) otadiokn peimon Kot T dakonn g Oepaneiog pe eltrombopag, 12 acbeveig eiyav andigio
avTOTOKPIoNG, 8 amd avtovg exivioay ek véou eltrombopag kot 7 €lyov ovTomdKpion ovaKoUynG.

Kotd ™ dibpketa dietog mapakorovdnong, 6 amd toug 105 acbeveic (5,7%) mapovciacay
OpoppoepPorikd enercdo1a, ek TV omoiwv 3 acbeveic (2,9%) napovoiacav ev T Padel pAePkn
Opoppwon, 1 acbevig (1,0%) tapovciace empavelokn eAepfikn Opdupoon, 1 acbevig (1,0%)
mapovcioce onpayyddn erefikn Opoupwon, 1 acbevig (1,0%) topovciace ayyelarxd eyKePaikod
enelo6o1o ko 1 acbevig (1,0%) mapovcioce Tvevpovikn euporrn. And tovg 6 acbeveic, 4 acbeveic
napovciacav Opoppoepforikd enciodd1a Ta omoia avaeépOnkav wg Babuov 3 1 peyakvtepov kot
4 acbeveic Tapovciocav Opoufoepuporikd enelcodio ta, omoio avaeépdnkay og cofapd. Agv
avaeeépOnKay Bavatnedpa mTEPLGTATIKA.
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Eikoot and Tovg 105 acbeveic (19,0%) mapovsiocav ua Emg cofapd aloppaytkd eTecOS0 KOTA TN
duapketla g Bepaneiog mpv omd v Evapén g otadiokng peimong. I1évte amd tovg 65 acbeveic
(7,7%) mov Eexivnoav otadiakn peimon g Oepaneiog Tapovoiocay NI E®G LETPLO, AHLOPPOYIKE
EMEIGOO10L KOTA TN SIAPKELN TNG GTASINKNG HEI®ONC. AEV TAPOVGIAGTNKE KOVEVE GOBOPO ALLOPPAYIKO
€MEI0O010 KOTA TN JdPKELD TG GTASIOKNG Heiwong. Avo and tovg 44 acbeveig (4,5%) mov peiocav
oTadwoKd Kot SiEkoyav T Bepaneia pe eltrombopag mapovciacoy Amia £ HETPLL ALOPPAYIKA
EMELGOd10 LeTA TN Slakomn TG Bepaneiog Emg To Mnva 12. Agv mapovoidotnke Kavéva cofapod
OLULOPPUYIKO EMEICOSI0 KATA TN S1dpkelo avTig TG meptddov. Kaveic amd tovg aobeveig mov diékoyav
to eltrombopag ka1 eloABav 6To HEVTEPO £TOG TAPAKOAOVONOTG OEV TAPOVCINGE ALULOPPAYIKO
EMELGOO10 KOTA TN O1dpKELD TOV dEVLTEPOL £TOVG. AVO BovaTnEOPa CLUPAVTA EVOOKPOUVIOKNG
ooppayiag avagépniay Katd  dapkelo g d1eTov¢ mapakorovonong. Kot ta 6o cuppdvia
cuvéPnoav Kotd T didpkela g Bepameiag, 6yt 610 Thaicto g otadlakng peimons. Ta copuPdvia dev
BepnOniav oyetilopeva pe ™ Bepameio g peréng.

H ocvvolikr| avdivon acedieiag eivar GUVETNG LLe TPOTYOULEVO OVOPEPOLEVO SESOLEVE. KoL M)
a&lohdynon g ox€omng Kvduvov-opEAous TapEUEIVE AUETAPAN TN Yo T XpRor Tov eltrombopag oe
aocBeveic pe ITP.

Mivakac 9 [Mocooto aoBevav pe TapateTopévn avromokpion ektog Oepaneiog To Miva 12
Kol To Mijva 24 (tipeg ot avaioonc) otn perétn TAPER

XOvoro acOevodv "Elgyyog vroBéoemv
N=105
n (%) 95% CI | p-value | Reject HO
Brua 1: AcBeveic mov éptacay aptBuod oonetaiioy 89 (84,8) | (76,4, 91,0)
>100.000/ul TovAdyicTov pia @opd.
Brua 2: AcfBeveic mov datnpnoay otobepod apldud 65 (61,9) [ (51,9,71,2)

alpomeToM®V Yo 2 punveg aeot éptacav to 100.000/ul
(kopio pétpnon <70.000/ul).

Bnrua 3: AoBeveic 6T00¢ 0010V NTOV SLVATH 1] CTASIOKT 44 (41,9) |(32,3,51,9)
peimon tov eltrombopag péypt tn dtokonn g
Oepomeiog, S1tnpOVTOG TOV 0PLOUd TOV AHOTETOAIDY
>30.000/pl amovasio aoppayikdv copaviov 1
¥pNoNg omotaconmote Beponeing S165mONG.

Brua 4: AocBeveic [e TapateTapévn avTamoKplon KTOg 32 (30,5) |(21,9,40,2) | <0,0001%* Nat
Oepansiog Emg to Mnva 12, Stutnpdvrtag apOpd
atpometodMmv >30.000/ul amovoia apoppayikdv
avemlfOuNTOV cLUPAVTOV 1| XPHONE OTOLUGONTOTE
Oepomeiog didomonc.

Brua 5: AcBeveic pe mopatetapévn avtomokplon eKtog 20 (19,0) |(12,0,27,9)
Oepomeiog and 10 Miva 12 émg to Mnva 24,
dttnpodvtag aptBpd ayomretariov >30.000/ul anovcio
OLLOPPAYIKOY GUUPAVTOV 1] YPNIONG OTOLUCONTOTE
Bepomeiog didomonc.

N: O cvvorikdg apBpdc acbevav oty opdda mov hafe Bepancio. Avtdg £lvol 0 TOPOVOHAGTIG GTOV VTOAOYIGLO TOV
10600100 (%).

n: AplOpog tov acdevav oty avtictoryn KoInyopio.

To 95% Avdompo Epmiotosvvng (CI) yia v katavoun cuyvotntog VIToOAOYIoTHKE YPNOILOTOLOVTOS TN HEB0d0 akpifeiog
Clopper-Pearson. O é\eyyoc Clopper-Pearson ypnowononke yio vo eheyydei eov 10 1060610 TOV 0VIOTOKPOEVTOV 060EvVDY
fnrav >15%. To Avdotpa Epmotoouvng kot ot Tiég p xataypdoovtat.

* Ymodekvel 6ToTtoTikn onuavtikotto (Lovomievpn) o€ eninedo 0,05.

ATOTELEGLOTO OVAALONC TG AVTATOKPLoNG 011 Bepameiog cuvapTioeL Tov ¥pdvov omd T ddyveoon
™ ITP

Ae&nyOn ad-hoc avdivon otovg n=105 acBeveic coppwva pe Tov xpdvo and v ddyvoon g [TP
yio vo a&lodoynBei n avtidpaon oto eltrombopag petald 1e664pwv SopopeTIKOV Katnyoptmv ITP
and 1o xpovo g didyvmong (veodayvmodeioa ITP <3 piveg, empévovoa ITP 3 éwg <6 ufvec,
empévovoa ITP 6 émg <12 pnveg kot ypovia ITP >12 punveg). 49% tov acbevav (n=51) eiyov
Suryvoon ITP <3 piveg, 20% (n=21) 3 éwg <6 pnvec, 17% (n=18) 6 £wc<12 unvec kan 14% (n=15)
>12 pnveg.
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"Ewc v nuepounvia anokonng (22-0Okt-2021), ov acBeveic elyav extebei oto eltrombopag yia
duapeon ddpkewa (Q1-Q3) 6,2 unvav (2,3-12,0 ufiveg). O dudpecog (Q1-Q3) apBuog arponetariov
Katd v évapén frav 16.000/ul (7.800-28.000/ul).

H avtandkpion Tov apiBpov aipometariov, oprilopevn mg évag aplipog aponetaiiov >50.000/ul
TovAdylotov pia eopd £wg v ERdopdda 9 ywpig Oepaneia diicmonc, enetedydn oto 84% (95% CI:
71% €wc 93%) 1oV veodayvwchéviov acbevav pe ITP, 10 91% (95% CI: 70% £mg 99%) xar 10 94%
(95% CI: 73% émg 100%) tov acBevav pe empévovoa ITP (dniadr pe didyvoon ITP 3 émg <6 punveg
Kot 6 Eoc<12 pnveg, avtiotoya), kat 6to 87% (95% CI: 60% £wc 98%) tov acevav pe ypovia ITP.

To m0G06TO TANPOVE AVTATOKPIoN S, OPLLOHEVO MG apBdC aporetariov >100.000/ul tovidyiotov
pio eopd g v ERdopdda 9 yopic Bepaneia didowong) tav 75% (95% CI: 60% £wg 86%) oe
veodwyvmoBévteg acBeveig pe ITP, 76% (95% Cl: 53% £wg 92%) kor 72% (95% CI: 47% £wg 90%)
oe aobevelg pe empévovoa ITP (Sibyvwon ITP 3 €wc<6 pnveg kan 6 £mc<12 pivec, avtiotorya) Kot
87% (95% CI: 60% ¢mg 98%) o acbeveic pe ypdvio ITP.

To m0606T6 610pKOVE OVTATOKPIONG, 0PLOLEVO (OC aplONOg apomeTariny >50.000/ul yio tovAdyiotov
6 and 8 dradoykég petpnoelg xopic Bepameio dS1oOONG KOTA TOVG TPAOTOLS 6 UVEG GUUUETOYXNG OTN
perétn, nrov 71% (95% ClI: 56% ¢mg 83%) %) o€ veodayvwobévieg acBeveig pe ITP, 81% (95% CI:
58% £€w¢ 95%) ko 72% (95% CI: 47% £mg 90.3%) o acbeveic pe empévovoa ITP (didyveoon ITP 3
€m¢ <6 pnveg ko 6 £wg <12 unveg, avtiotorya) kot 80% (95% CI: 52% éwg 96%) ot acbeveic pe
ypovia ITP.

Orav a&oroynnke coppwva pe v WHO Bleeding Scale, to 1060616 TV a60svov pe
veodwyvocheioa kot empévovoa ITP yopic apoppayia katd v ERSondda 4 kopaivovioav and 88%
£€w0¢ 95% o€ ouykpion pe 37% €wg 57% katd v Evapén. [Na acbeveic pe ypdévia ITP Rrav 93% ot
ovykpion pe 73% kotd v Evapén.

H aocpdieia tov eltrombopag ftav otabepr e OAeg TG Katnyopieg ITP kot og supemvia pe 1o
YV®STO TPOoPid acureing Tov.

Agv &yovv de€oyOel Khvikég pedétec mov cuvékpvay eltrombopag pe dAieg Oepamevticég emA0YEG
(m.x. omnvextoun). H poakpompdbeoun acedieio tov eltrombopag 0o mpémet vo Aapfaverol vadym
P amd TV Evapén g Bepameiog.

Haudropixog minboouog (miikiog 1 éwg 17 etwv)
H acpdleio kot 1 amotelecpotikdtnTo ToV eltrombopag oe madiatpicong acheveic £xovv epevvn et
o€ 000 peléte.

TRA115450 (PETIT2):

To kOp10 KOTAANKTIKO onpeio NTav 1 S10TNPACIUN AVIOTOKPLoT|, OpOUEVN MG TO TOGOGTO TV
acBevav mov AapPavav eltrombopag, o cOykpion pe avtd TV achevdv mov AdpPavay eikovikd
@appako, Tov TETvyav aplduovg aponetariov >50,000/ul yio tovAdyiotov 6 amd 8 gfdouddes (o€
amovcio Oepameiag dtdowong), peta&d Tmv efSoUadmV 5 £mg 12 katd Tn S1apKELd TNG SITAG TVQANG
Toyoomompévng meptodov. Ot acbeveig elyav drayvocbel pe yxpovia ITP yuo tovddyiotov 1 ypodvo kot
glyav emdevmbel  VTOTPOMIAGEL VIO i TOVAGYIGTOV TTPponyoUuevT Bepameia yio ITP 1 dev RTav
Kavol va axolovOncovv dileg Bepameieg yio ITP yuo 1atpikd Adyo ko elyov aptOpud aporetorio
<30,000/ul. Evevivta-0vo acbeveig Toyatomodnkay cOUQ®VO. Le SLOGTPOUATMOGCT TPIOV NAIKIOHK®OV
opadmv (2:1) og eltrombopag (n=63) 1 ekovikd pdppoko (n=29). H d6on tov eltrombopag pmopovoe
va Tpocopuocel e Baon tovg eEaToUKELUEVOVG 0PlOOVE OUOTTETAAI®Y.

2UVOMKG, Lo oNpavTIKG peyaivtepn avaroyia acBevav vnd eltrombopag (40%) ce chykpion e
acBeveic Vo eovikd eappako (3%) méTvyav 1o KOpLo KaToAnKTikod onpeio (Avaioyio [IiBavotritov:
18,0 [95% CI: 2,3, 140,9] p<0,001) 1 omoia NToV TOPOUOL KO OTIC TPEIG NAIKIOKES OUAOES

(ITivaxag 10).
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Mivakeg 10  Awotnpovpevae T06006TE AVTUTOKPLGNG TOV CLHOTETUAMV KOTA NAKIOKT Opdoa
o€ TadaTPIKovs acBeveic pe ypovia ITP

Eltrombopag Ewovikd @dppokxo
n/N (%) n/N (%)
[95% CI] [95% CI]
Opdda 1 (12 éwg 17 etadpv ) 9/23 (39%) 1/10 (10%)
[20%, 61%)] [0%, 45%)]
Opéda 2 (6 ¢wg 11 etmv) 11/26 (42%) 0/13 (0%)
[23%, 63%] [N/A]
Opdda 3 (1 émg 5 etdv) 5/14 (36%) 0/6 (0%)
[13%, 65%] [N/A]

YrotioTikd Ayotepot acbeveic vio eltrombopag anaitmoav Oepaneio Siicmong Katd Tnv
TUYoLOTOMUEVT TEPi0d0 GE GUYKPLOT e TOLG acbevelg VIO sikovikd eappaxo (19% [12/63] vs. 24%
[7/29], p=0,032).

Katd v évapén to 71% tov acBevav otn opdda Tov eltrombopag kot 1o 69% tov acbevav oty
opdda Tov EIKOVIKOD QapudKov avépepay kdmoto apoppayio (Babuoi WHO 1-4). Katd v
gBoopada 12 to mocootd twv achevav vd eltrombopag mov avéeepe Kdmola apoppayio peidOnKe
GTO M6 TV apytkoD (36%). Zvykpirikd katd tnv EBdopdada 12, 55% twov acbevodv vmod gikoviko
QAPUOKO AVEPEPAY KATOLL OiLLOppayict.

210V¢ 000gVEIg EMTPATIKE VO LEIMGOLV 1) vaL dtakdyouv v apyikn Bepameio tng ITP povo kot ™
StlpKeL TNG PACTG OVOIKTNG EMONUAVOTG TNG LEAETNG Kot 53% (8/15) Twv acBevdv katdpepav va
pewwcovv (n=1) 1 va dtaxdyouvv (n=7) v apykn| Bepaneia e ITP kuping koptikootepoeldn, ywpig
™V avaykn Bepaneiog dtlocwong.

TRA108062 (PETIT):

To xVpro KoTaANKTIKO onueio NTav 1 avaloyia acBevadv Tov TETuye aplBods aponeToAmY

> 50,000/ul tovAdyiotov anal peta&d Tmv efdopddmv 1 kat 6 g TepLddov Tuyatotoinone. Ot
aoBeveic eiyav dwyvwacbei pe ITP yuo 6 TovAdyiotov uive kKou emdevedbnkay 1| vroTpoTiocay VIO
TovAdyiotov pia mponyovpevn Bepaneia yio ITP pe apBud aponetariov <30,000/pl (n=67).Katd v
Toyotomomuévn epiodo g peAéTng ot acheveic TuyaomomOnKoy pe SICTPOUATMOGCT KOTA TPELG
nAwlokég opadeg (2:1) og eltrombopag (n=45) 1 eucovikd edapuaxo (n=22). H d6on tov eltrombopag
uropovoe va Tpocapprocdel pe Baon tovg eEaTopKeLIEVOVS OPLOLLOVG AUOTETAM®Y.

SUVOAIKA, [0t GNUOVTIKG peyodvtepn avoloyia acbevav vrd eltrombopag (62%) ce cOykpilon pe
acBevelg Vo gwcovikd eappako (32%) mETuyov To KOPLo KotoAnKtikd onpeio (avaroyia mbavottwv

4,3 [95% CI: 1,4, 13,3] p=0,011).

[opatetapévn avtamdkpion tapatnpindnke oto 50% TtV apyikd avioToKpEvimy Katd T S1apKeELd
v 20 and 24 efdopdadec otn perétn PETIT 2 kot otig 15 amd tig 24 gfdonadeg otn perérn PETIT.

Melérec ypoviac nrozitidoc C mov oyetileror ue Opoufonevia

H anoteleopatikdtnTa Kot  ac@aAelo tov eltrombopag yio tnv avipetdnion g Opoufoneviag o
acBeveic pe Aoipmén HCV a&loroynnkay o€ 600 Tuy010momuUEVES, SImAl TOPAEC, EAEYYOUEVEG LE
€IKOVIKO Qapuaxo perétec. Xtn perétn ENABLE 1 ypnowomombnke neykivieppepdvn a-2a Gov
prumoPipivn yro v aviwukn Bepaneia kot otnv ENABLE 2 ypnoyomomdnke meykwvtepeepovn a-23
ovv pumoPipivn. Ot acBeveic dev EdaPav avTiukovg Tapdyovieg dueong dpdonc. Kat otig dvo
peAéteg, ol acbeveig pe apOpo aometoriov <75.000/ul evtdybniay kot dSaotpopatodnkay e fdon
tov apfpd aponetoarMmv (<50.000/pl ko >50.000/pl £wg <75.000/ul), to HCV-RNA ¢
TPOKATAPKTIKNG aEloAdynong (<800.000 IU/ml kou >800.000 1U/ml) kor to yovotumo tov HCV
(yovotomog2/3 kot yovotumog1/4/6).
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Ta apyKd YOPAKTNPIOTIKA TNG VOGO 1TV TOPOUOLN Kot GTIS 000 HEAETEG KOl OE GUUPMVIOL LLE TOV
mAnBvopd twv acbevaov pe HCV kot avtippomovuevn kippwon. H mheioyneia tov aclevav eiyav
Aoipwén and HCV yovotumov 1 (64%) pe yepupotikt| ivoon/kippwon. To 31% tov acbevav eiyov
AVTIHETOTIOTEL pe Tponyovueveg Oepaneieg Yo trv HCV, kxupimg meykoMopévn vteppepovn cuv
pwmafipivn. H didpeon tipun tov apyikov apifpov tev aporetariov tav 59.500/ul kot otig dvo
opadec Bepamneioag: To 0,8, 28% wat 72% tov acBevodv mov evidydnkav elyav apBpd aponetaiov
<20.000/pl, <50.000/pl ko >50.000/pl, avtictoya.

O peréteg meplerdpupavay 600 pacels — pio @don Tpo tng avtiiknig Bepaneiog Kot pio @don avikng
Oepameioc. Xtnv mpo ¢ avTuknig Bepaneiog edon, ot acBeveig Ehafav avoikto eltrombopag yo v
avénomn tov aplfuov Tev aporetariov og >90.000/ul yro tny ENABLE 1 kot >100.000/ul yo trv
ENABLE 2. O s1dpecog xpovog enitevéng embopnton apfpod apometaiiov >90.000/ul

(ENABLE 1) 11 >100.000/ul (ENABLE 2) ftov 2 gfdopddec.

To kP10 KOTOANKTIKO OMUELD ATOTEAECUATIKOTNTOG KO Y10 TIG 000 HEAETES NTAV 1] SLOPKTG LOAOYIKT
avtonokpion (SVR), mov opiletar g 10 mocootd TV achevav pe pn aviyvedoipwo HCV RNA o1ig
24 gBdopddeg petd TNV OAOKAP®GN TNG TPOYPOUUATIGUEVNC TEPLOSOL Bepameiag.

Kot otic dvo peréteg HCV, éva onpavtikd peyoivtepo mocootd aclevov mov éhafav eltrombopag
(n=201, 21%) nétvyav SVR cg oyéon pe 1oug acbeveig mov Ehafav eikovikd eappako (n=65, 13%)
(BA. Hivaxa 11). H Bektioon 610 1060616 TV 060evadv mov métvyav SVR ftav otabepn o 0Aeg Tig
VTOOUAOES OTO CTPOUATA TVYOOTOINOTS (TN ovapopds apBudv aponetarmv (<50.000 évavtt
>50,000), ukoé goptio (<800.000 IU/ml évavtt >800.000 [U/ml) ko yovotumog (2/3 évavt 1/4/6)).
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Mivaxkeg 11  Ioloyui) avramoxkpion o€ acBeveic pe HCV otig peréteg ENABLE 1 kot

ENABLE 2

JUYKEVTPOTIKA ENABLE 1* ENABLE 2¢
dgoouéva

AcbBeveic mov méTuyay
Tov 6TdY0 ToL aplipod 1.439/1.520 (95%) 680/715 (95%) 759/805 (94%)
QLULOTETOAM MV KoL
Eexivnoav avtukn

000evav Tov
evtayOnkav otn @don
avTiuKiG Ogpomeiog

Oepamneia, ?
Eltrombopag | Ewkoviké | Eltrombopag | Ewkoviké | Eltrombopag | Ewkoviké
Dappoko Dappoxo Dappoko
YUvoMKOG aprOpog n=956 n=485 n=450 n=232 n=506 n=253

% a60gv@V TOV TETVYAY LOAOYIKH AVTATOKPLIOT

Xovolkn SVR ° 21 13 23 14 19 13
Tovotomoc HCV RNA

T'ovoétumog 2/3 35 25 35 24 34 25
ovotumog 1/4/6° 15 8 18 10 13 7
Eninedo levkwuativyg °°

<35g/1 11 8

>35g/1 25 16

Boabuoloyio MELD""

>10 18 10

<10 23 17

o

oT

Eltrombopag yopnyovuevo oe cuvovacod e meykiviepeepovn a-2a (180 meg dnaé efdopadiaing yio
48 gfdopadeg yio Tovg yovotomovg 1/4/6, 24 €Bdoudadec yio to yovotumo 2/3) cvv pyumafipivn (800 Emg
1.200 mg npepnoimg o€ 2 and T0V¢ GTOUATOG SILPEUEVES OOCELS)

Eltrombopag yopnyodpevo ce cuvdvacuod pe mteykviepeepovn o-2p (1,5 meg anal efdopadioing yo
48 gfdopadeg yia o yovotumo 1/4/6, 24 efdopddeg yio to yovotumo 2/3) cvv prumafipivn (800 émg
1.400 mg a6 Tov 6TOUATOG GE 2 JLaPEUEVES OOCELS)

O ot6Y06 Yo ToV aptBpd tv aporetaiicov rav >90.000/ul yio tny ENABLE 1 kot 2100.000/pl yuo
v ENABLE 2. T'ia ™ peiétn ENABLE 1, 682 acBeveic Tuyatomombnkav ot @acn aviukng
Bepomeiog, ®oTtdc0 6TN cLVEYELX 2 0oBEVEIC amEécupaV TN GLYKATABEST TOLG TPV ald TN AYN NG
avtuikng Bepameiog.

Ty p<0,05 yi to eltrombopag évavtt Tov £1KoVIKOD QapLLéicov

To 64% tov acBevav mov cuppetelyov otig peréteg ENABLE 1 kou ENABLE 2 giyov yovotumo 1
Avaibdeelg post hoc

Ala 0e0TEPEHOVTO EVPNUATA TOV UEAETOV TTEPLEAGUPAVOY TO akOAOVO: oNUAVTIKE AydTEPOL
acBeveic mov avtipetonioTkay pe eltrombopag diékoyav Tpowpa TNV avtiukn Bepaneio o cOYKpLon
HE TO €1KoVIKO dppako (45% évavti 60%, p<0,0001). Eva peyoidtepo m06ootd ac0sviv mov Erapav
eltrombopag dev anaitnoav kapio peimon g d6ong ¢ avTukng Oepaneiog oe cOYKPION LE TO
€IKOVIKO apuaxo (45% évavti 27%). H Bepaneia pe eltrombopag kabvotépnoe kot peiowoe tov
aplBud TV pEIdoE®V NG 8O0NG TNG TEYKIVTEPPEPOVIG.

Houdiozpixog tAnBoouog

O Evpomnaikoc Opyaviopuog apudkmv Exel 0OGEL AmaAlayn] 0md TNV LTOYPEMCT VIOPOANG TMV
OTOTEAECUATOV TV LELETOV LE TO eltrombopag o€ pia 1| TEPIOCOTEPES VTOKATNYOPIEC TOV
modlaTpikov TAnbvouov ot devtepoyev Opouforxvtaponevia (BA. mapdypapo 4.2 yio TAnpopopieg
GYETIKA LE TNV TOUSLOTPIKN ¥pNomn).
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2ofapn arlaotixn avaiuio,

To eltrombopag peletOnke o pio Lovol oKEAOVE, LOVOKEVTPIKT AVOIKTAG EMICTLOVGTC KAVIKN
peAétn og 43 acBeveig pe SAA pe avBextikn Opopforxvtaponevio LETG amd pic TOLAGYIGTOV
TpoMyov eV avocokataoTaATikn Oepaneio (IST) kot ot omoiot eiyov pétpnon apometoriov
<30.000/pl.

H mheloynoia tov acbevav, 33 (77%), Beopnnkav 611 Exouv «tpotonadn aviektiky voGoy», Tov
opiletor g un éxovteg mponyoduevn enapkn avtanodkpion oe IST og omowadnmote ypopuur. Ot
vroérourol 10 acBeveig elyav avemapkn| amdKpior aponetariov oe Tponyovueveg Bepameiec. Kot ot
10 eiyov AdPer Tponyovuévmg tovrayiotov 2 IST oynpata kot 50% eiyov AaPel TponyovuEvag
tovAdyiotov 3 IST oyfparta. AcBeveig pe didyvoon avarpiog Fanconi, Aoipwén ywpig aviandxpion
TNV KATAAANAN Oepameia, péyeboc khmvov PNH cg ovdetepdpiia >50%, amoxieicOnkay amd

GULLLETOY].

v apyn g LEAETNG 0 d1dpecog aplBuog apometariov nTav 20.000/ul, n oposeapivn nTov

8,4 g/dl, n ANC ftav 0,58 x 10%/1 ko 0 amdALTOC aplOUOC TV SIKTLOEPLOPOKVTTAP®OV HTAV

24,3 x10%/1. Oy86vta €1 101G £KATO TV AGHEVAOV Tay EEAPTOUEVOL Amd PETAYYIoN £pLOPOV
apoceapiov, kot 91% ntav eEaptopevor omd petdyyion aponetormv. H mietoyneio tov acbevov
(84%) elyav AdPer TovAdy1oTOV 2 TPONYOVLEVEG OVOCOKATACTAATIKEG Oepameiec. Tpeig acBeveic siyov
KUTTOPOYEVETIKEG AVMUOAES KaTh TNV Evapén.

To TPOTEVOV KATOANKTIKO GMLLELD NTOV OLUATOAOYIKT OVTATOKPION 1) omoia a&toAoynOnke LeTd amd
12 eBoopddeg Bepamneiag pe eltrombopag. Apatoloyikn avTamodKpion opiocTNKE O EKTANP®SN EVOG M
TEPLOGOTEPOV 0O T akOAovBa kprnpra: 1) 0 apBpodg tov aponetarmv avédvetot og 20.000/pl
TOVO omd TNV apyLKN T M 0 apBUOC oUoTETAAI®Y Tapapével otabepdg e aveEaptnoia amd
HeTdyylomn Yo tovAdytotov 8 fdopddec. 2)AvEnon e apooeatpivng katd >1,5g/dl, 1§ peiwon
petayyioewv epuBpav aipocparpiov (RBC) > 4 povades yia 8 ovveyopeveg efoopdades. 3) o amdAivtog
ap1Opdg ovdetepdpilmv (ANC) avéndnke katd 100% 1 adénon tov ANC >0,5 x 10%/1.

To 1060616 apaToA0YIKNG avtamdkpione Ntav 40% (17/43 acbeveig. 95% CI 25, 56), n mieioynoia
ntav arokpicelg piog ypappng (13/17, 76%), eved vanpyov 3 arokpicelg 600 ypappdv Kot 1 andkpion
POV YPOUU®V Katd tv efdopdda 12. To eltrombopag diekdnn petd and 16 efdopddec av dev giyxe
mapatnpndet opatoloyikn avrardkpion | aveEapoio and petdyyion. Ot acbeveic mov
avtomokpiOnkav cuvéyioav T Oepaneia oe paon enéktacng ¢ HeAétne. Zvvolkd 14 acbeveig
glonABav ot pdon enéktaons g ueAénc. Evvéa amd avtoig toug acbevelg méTuyav amdkpion
TOALOTADV GeP®V 4 amd Tovg 9 Tapauévouvy Vo Bepaneia kal 5 diékoyav Pabuaio T Bepaneia pe
eltrombopag ka1 dathpnoay v aviondkpion (dapueon Tapakorovdnon: 20,6 unveg, evpog: 5,7 £mg
22,5 pveg). Orvmorowmol 5 acheveic dSi€koyav TV ay@yr, TPELG AOY® VTOTPOTNG KOTA TNV ETICKEYT)
TOL pUnva 3 TG PACNG EMEKTUGNC.

Koatd ™ didpkela g Oepanciog pe eltrombopag 59% (23/39) aveaptnromomnke and  petdyyion
apometariov (28 nuépeg ywplig petdyyion oponetoriov) kot 27% (10/37) aveEaptnromomOnke and
T petdyyion epupmv apoceapiov (56 nuépec ympig petdyyion epvbpodv apoceapiov). H
UEYOADTEPT] TTEPIOSOG YMPIC LETAYYIOT OUOTETAAI®V Y10 UN-0VTATOKPIVOUEVOLS aGOeVELg Tav

27 nuépeg (duapeon). H peyaivtepn mepiodog xwpig LETAYYIOT QUOTETOAMY Y10, AVTOTOKPIVOUEVOLG
aoBeveic Ntav 287 nuépeg (dudpeon). H peyaivtepn nepiodog ywpic LeTAyyIon epuBpdv aipoceatpiov
Yo un-avtamokpvopevoug acteveic ntav 29 nuépec (dtdpeon). H peyodvtepn mepiodog ywpic
UETAYYIoN €PLOPOV AUOCPAUIPI®MVY Y10 AVTATOKPIVOUEVOVG acBeveic NTav 266 nuépeg (dtapeon).

[Have amod to 50% tov acbevav Tov avtanokpiBnkav ot oroiot katd v Evapén Ntav eEaptdpEVOL

amo petayyion, giyav >80% HEIDOTN TOV AVOYKAOV Y10 LETAYYION TOCO OLUOTETAAIOV OGO Kol EpLOpOV
alpoceapiov g cOYKpLon pe TNV Evapén.
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[pokatapktikd amotedéopato and pio vioonPkTikn HeAET (nedé (ELT116826), pia
ouveyLOpevN U TUYOLOTOMUEVT, LOVOD OKEAOVG OVOIKTIG EMONLovog LeAETN pdong I og
avBextikoc aobeveic pe SAA, édei&av ovvenn amoteléopata. Ta dedopéva mepropilovtar o 21 amd
ToVg 60 TPOYPOUUATICUEVOLG 0GOEVELG e aLaTOAOYIKES OmOKPIoELS VA avagépovTal omd 10 52% TV
acBevav otovg 6 pMveg. ATokpicelg TOAALATAMY GEPOV avapEpOnkay amd 10 45% 1oV acbevov.

THoudrozpixog ninBoouog

H amoteleopatikdtnTa T0L 06 TOL GTOUATOC YOPTYOUpEVOD eltrombopag 6 modiaTpicovs aobeveig
niiog 2 éog 17 etdv pe avBektiki/vrotpomidlovoa (kodpt A, n=14) 1 tpwtobdepamevdpevn
(xo6pt B, n=37) coPapn anraotikh avaipio (SAA) a&lohoyndnke ce pio ovoikt, un ereyyopevn
peAéTn evdoacbevoig kKApudkmong doomng (cuvoiikd N=51) (uerétn CETB115E2201) (BA. emiong
evomta 4.2). H kodp A mepirappave 14 acbeveig pe avlektikn (6 acBeveic) 1 vrotpomidlovca

(8 acBeveic) SAA. Avtol o1 14 acBeveig EhaPav €va and Ta dvo Bepamevtikd oyfuota: 1)
eltrombopag c& cuvdvacpod pe avtikeppokvtTapiky cearpivn irmov (hATG)/kvkhoonopivn A (CsA) 1
2) eltrombopag pe CsA. Zmnv kooptn B, 37 acbeveic pe SAA ywpig mponyoldueVn 0VOGOKATACTAATIKN
Oepaneio (IST-naive) Edafov hATG kot CsA emmAéov Tov eltrombopag. H didpketa tng Oepomeiog
ntav 26 gfdopadec pe emmiéov mepiodo mapakorovdnong 52 efdopddmv kot pokporpodeoun nepiodo
mapakoAovOnong Emg Kat Tpia £1.

O apyikég dooelg Tov eltrombopag ftav 25 mg nuepnoiong yio acbeveic nhkiog amd 1 mg <6 etmv
rat 50 mg nuepnoing yio acbeveic nhkiog 6 £mg <18 etdv, aveoaptitog ebvikdmtag. H evtds tov
ao0evoug KMUAK®oT Tng 000N¢ enttpenoTay Kabe 2 efdouddes £mc 0TOL 0 0GOEVNG EMTVYYOVE EiTE
Tov emBountd apBpd apometaMmv gite ™ péytot d6on (150 mg), 67010 amod ta Vo cuvéPaive
TPOTO.

O K0pLog 6TOY0G TNG HEAETNG NTOY va yopakTnplotel | eappakokvntikn (PK) tov eltrombopag ot
péytot atopkn otadepomompévn 60om (PA. mapdypapo 5.2). Ot devutepehovieg oToO)OL
OTOTELECUATIKOTNTOG TV 1) a&lOAOYNOT TOV GLVOALKOD TocooToV avtamokpione (ORR) kat tov
10600700 avtamokpiong aponetoriov (PRR), kabmg kot n a&lordynon g aveéapoiog amod
UETAYYIOELS ALUOTETAAIWDV Kot EPLOPDV PLOCPALPI®Y.

To ORR opiotnke mg 10 T0G00T0 TV 0csBevdv oV Tapovsiocay gite TANp aviandkpion (CR) eite
pepn avranokpion (PR). H CR opiotnke g 1 enitevén avebapnoiog amd petayyiocels apometoriov
Kot EpUOPAOV, PLGIOAOYIKT] UUOGPALPTVT TPOGAPUOGUEVT] 6TV NAKia, aptOpUog aporeTaiiny

>100 x 10°/1 kon omdAVTOG ap1OUOG ovdeTePOPLmV >1,5 x 10%/1. H PR opictnke wg n enitevén
ToLAGyLoTOV OV0 1 TEPLGGOTEPWV O Ta EENG KPLTHPLaL: OTOALTOG aPlOLOC S1KTVLOEPVOPOKVTTAP®Y
>30 x 10%/1, ap1Buodg apometariov >30 x 10%1, andivtog apBpog ovdetepopilmv >0,5 x 10%/1 mwhvo
amo T Pootkn Ty, He aveEaptnoio amd PETAYYIGELS Y10 TOVAGYIOTOV 28 NUEPES Y10 OLLLOTETAALY Kot
56 nuépeg v epvBpd aposaipia (RBC). To PRR opiotnke eniong og 10 1060616 TV 0.60evidv mov
napovciacav gite mANpn eite pepikn avianodkpion. H CR opiotnke g aptBuog aiponetaiiov

>100 x 10°/1 kau PR ¢ apBudc aponetariov >30 x 10%/1.

H Sidpeon nhkio tov cuvolkov taAnfuopov nrav 10 £t (evpoc: 2 £wg 17 ), 10 54,9% TV
acBevav ftav dvopeg kot o 58,8% tov acBevov Nrav Kavkdaotot. O pécog deiktng palog cdpotog
(BMI) frav 17,9 kg/m?. Ympyav 12 acBeveic nlikiog <6 etdv kot 39 acbeveic nhikiog 6 €mg

<18 etav.

To ORR frav 19,6% otnv ERSopdda 12, 52,9% omv ERdoudda 26, 45,1% onv ERdopdda 52 ko
45,1% oy EBdopdada 78 yia 6Aovg tovg aobeveic. To ORR ftav yevikd vymiotepo oty Koopm A
amo6 0,tL otnv Kodptn B (m.y. 71,4% évavtt 45,9% onv ERSondda 26). To PRR frav 47,1% oty
EBdopada 12, 56,9% otnv ERSopdda 26, 51,0% omv ERdoudda 52 kot 49,0% oty ERdoudda 78.
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Eikoot oktd (7 acbeveic otnv Kooptn A kot 21 acBeveig otnv Kooptn B) amd tovg 42 acbeveig mov
ntav egaptnuévol and petayyiceic RBC oy apyn g pehétng métoyav aveloptnoia amd pHetayyioeig
Y10 TOLAGYLETOV 56 NuéPES Katd T dtapkela g ueAétnge. H didpeon didpketo tng peyolvtepng
mep1OdoL ywpic petayyiceig RBC firav 266 nuépec yio. 34 acbeveig (€bpoc: 58 €wg 1.637), 321 nuépeg
(ebpog: 185 €wg 1.637 nuépeg) yia v Koodptn A kot 262 nuépeg (evpog: 58 €wg 1.296 nuépeg) yio tnv
Kodpm B. Tprdvta tpeig (8 acBeveic otnv Kooptn A kot 25 acBeveig otnv Kooptn B) amd tovg

43 acbeveig mov Nrav eEaptnuévol and LeTayyIoES AIOTETAAIDY TNV apYN TNG LEAETNG TETLY AV
aveEaptnoia amd petayyioels Yo tovhdyiotov 28 nuépes katd t didprela g pekétng. H duapeon
SLapKELN TNG HEYOADTEPTG TTEPLOSOV YMPIC PETAYYIoEIS apomeTtainv fTay 263 nuépeg (€0poc: 34 €mg
1.637 nuépec) vy 40 acBevels, 268 nuépeg (evpog: 36 £wg 1.637 nuépeg) yio v Koodptn A kot

250 nuépeg (evpoc: 34 émg 1.289 nuépecg) ya v Kodptn B.

To amotedéoato ACPAAELNG TAV GLVETY| LE TO YVMOGTO TPOPiL acpdielag Tov eltrombopag (PA.
apdypago 4.8).

Ta, amoTEAEGLOTO OTOTEAECUATIKOTNTOG OEV NTAY EMAPKN Y10 VO KATOANEOVY GE GUUTEPAGLLOTOL
GYETIKA LLE TNV OMOTEAEGHOTIKOTNTA TOV eltrombopag 6e TadaTpikovg acheveic e SAA.

5.2 ®@oppoKoKIvNTIKES 1010TNTES

DoPUUKOKIVITIKY

Agdopéva cuyKEVTPOOTS-XpOVoL Yo To eltrombopag oto midoua cuAléxdnkay oe 88 acBeveic pe ITP
otig uedétec TRA100773A kot TRA100773B ko cuvdvdotnioy pe dedopéva and 111 vyieig
evnAikovg 6€ oPUAKOKIVITIKY avaAvon Tov mAnducpov. [apovsialovrtal ektypmoeic tng AUCo-r)
Kot TG Cmax TOL eltrombopag 610 TAdopa yio acBeveic pe ITP (ITivakag 12).

Hivaxag 12 TI'eopetpikn péon Ty (95% owoeTipoTe EPTIGTOGUVIC) TAPARETPOV
QUPLUKOKIVITIKIG 6€ 6T00gp1| KaTdGTOON TOV eltrombopag oto TAdopa o€

evniikovg pe ITP
Aéon eltrombopag, N AUC ", ug.h/ml Conax’, pg/ml
anag nuepnoing
30 mg 28 47 (39, 58) 3,78 (3,18, 4,49)
50 mg 34 108 (88, 134) 8,01 (6,73, 9,53)
75 mg 26 168 (143, 198) 12,7 (11,0, 14,5)
* AUC o-1) Kot Crmax L€ Plion eKTIUNGELS post-hoc TG QapUOKOKIVITIKAG TOL TANBVGLOY.

Agdopéva ouyKEVTIPOOTS-XpOVoL Yia To eltrombopag oto TAdopa Tov cuAAEXONKaY g 590 acbeveig
pe HCV ot omoiot evtdyOnkav otig pehéteg eaong III TPL103922/ENABLE 1 kot
TPL108390/ENABLE 2 cuvévdotnkay pe dedopéva, and acbeveic pe HCV mov evtdybnkav otn
peAétn epaong 11, TPL102357 kon vym] eviidika dtopo g pio oviAuon opLOKOKIVITIKNG TOV
mAnBuopov. Xtov [livaxa 13 mapovsialovtal, yio kabe d6om mov peretnOnke, ot ekTNoelg TG Crmax
kot g AUC 0-r) TOV eltrombopag oto mhdopa yio evilikeg acBeveig pe HCV mov evtdynkoyv otic
perétrec Oaong 111
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Mivaxkeg 13 T'sopetpucn péon Tipn (95% CI) @opROKOKIVIITIKOV TOPUUETPEOV TOV
eltrombopag 670 TLaopa o€ oTa0epn KaTdoTOON 08 acOeveic pe ypovia HCV

Aodon eltrombopag N AUC 9 Crnax
(Gma& nuepnoing) (ug.h/ml) (ug/ml)
25 mg 330 118 6,40
(109, 128) (5,97, 6,86)
50 mg 119 166 9,08
(143, 192) (7,96, 10,35)
75 mg 45 301 16,71
(250, 363) (14,26, 19,58)
100 mg 96 354 19,19
(304, 411) (16,81, 21,91)
AUC (0-1) k0t Cax pe Paom post-hoc eKTNGELS TG QAPULAKOKIVITIKNG TOL TANBLoHOD 6TV
VyNnAdTEPN dO0N TV dedopévev Yo kabe acBevi).

Amoppoonon kot frodwabecudtna

To eltrombopag amoppo@dtar Le TN HEYIOTN GLYKEVIPMOON Vo Tapovctdletar 2 £0¢ 6 dpe LeTd amod
yopnynon amd to otépa. Xoprynon eltrombopag mapdAinia pe avtidEiva kat Aoutd Tpoidvta 1oL
TEPIEYOVV TOAVGOEVT] KATIOVTA, OTIMG YOAOKTOKOMIKE, TPOTOVTA KOl GUUTANPOUATO LETOAAKOV
otoyelov, peumvel onpoavtikd v ékBeon oe eltrombopag (BA. mapdypago 4.2). Xe o oXETIKN
peAétn Prodabecipotntag oe eviAikec, To eltrombopag Kovig yia méoo evaidpnue Edmae 22%
wynAoTEP AUC (9-20) GTO TAGC LA QIO TNV QOPUUKOTEYVIKT LOPPT TOV EMKUAVUUEVOV IE AETTO
vuévio dtokimv. H andivtn Prodiabesipdtnra tov eltrombopag amd to 6topa PHETA amd yoprynon
ooV GvBpmmo dev Exel Tekunplmbei. Me Baon v amoforr] 6Ta 00pa Kot TOVG LETAPOAITEG TTOV
amofaiiovtal 6To KOTPOVa, 1) O TOV GTOUOTOG ATOPPOPNOT GYETILOUEVOD LUE TO PAPHOKO VALKOD
HEeTd amd yoprynomn epanal 50omg dAdpaTog eltrombopag 75 mg extiunOnke 6t givo TovAdyioTov
52%.

Koatavoun
To eltrombopag cuvoéetan exteTapéVa LUE TIC OVOPOTIVEC TPp®TEIVEG TAGGHATOC (>99,9%), KVpimg pe
N Aevkopotivn. To eltrombopag amotelel vrooTpoua yio tnv BCRP, 0Ald dev anoteAel vmocTpmUQ

yio v P-yAdvkormpwteivny 1 v OATP1B1.

Buouetaoynmuotiopudg

To eltrombopag petaforiletor kupimg pe didomact, o&eidmon kot cOEVLEN He YAVKOLPOVIKO 0ED,
yAovtafeldvn 1 KVoTEIV. Xe padloonpacuévn perétn otov avlpwmo, to eltrombopag gvbvvotay yuo
nepinmov 10 64% ™ AUC). TOV padievepyod avOpaka oto mAdoua. [HoapotmpnOnkay akdun necoveg
petaforiteg Aoyw yAvkovpovidimong kot o&gidwong. In vitro pedéteg deiyvouv 01t T CYP1A2 ko
CYP2CS8 guBdvovtar yia Tov 0Ee180TIkd petafoAopd tov eltrombopag. Ot ovpidvikég
Spwcpoyivkovpovolkéc tpovopepdoes UGTIAT kot UGT1A3 gvBidvovtot yia T YAvkovpovidioon
Kot aKTPLe GTOV KATOTEPO YOUOTPEVIEPIKO COANVE UITOPEL VoL EvBVVOVTOL Y1 TNV 000 S1AGTAGTG.

Amofoln

To amoppopapevo eltrombopag petaforileton extetapéva. H kopla 060¢ amofoinc tov eltrombopag
glvar péom tev Komphvav (59%) pe 31% tng 660mG va cuvavtdrol ota ovpa oG LeTAPOAITES.
Avolroiotn untpikn éveon (eltrombopag) dev aviyvevetal ota 0bpa. Availointo eltrombopag mov
amoPaiAietal ota kKoémpava, vBvvetar yio tepimov to 20% tng d6ong. O xpdvog nuicetog Long
amoPoAng tov eltrombopag oto mAdopa givar mepimov 21-32 dpeg.
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DoPUUKOKIVITIKEC GYEGELC

Me Bdon po pedétn otov avlpwno pe padioonuacuévo eltrombopag, 1 yYAvkovpovidiowon
dwdpapotilel nocova poro otov petafoiiocud tov eltrombopag. Mikpocompiokég LEAETES GTO
avOpamvo Nrap avayvopisoy tig UGT1AT koaw UGT1A3 og ta éviupa mov gvbuvovton yo v
yAvkovpovidiwon tov eltrombopag. To eltrombopag ftav avactoréag apketdv eviopwv UGT in
vitro. KMvikd onpavtikég eopUaKeLTIKEG AAANAETOPACELS CUUTEPIAUUPBAVOUEVIC YAVKOV POVIOIOOTG
dev mpoPArémovtal Ady® meplopiopévng cLPoAng pepovopévay eviopoyv UGT ot yAvkovpovidioon
Tov eltrombopag.

Iepimov o 21% piag d6omMg tov eltrombopag Bo pwopovoe vo voPAnOel o€ 0&g1d@TIKO PETOPOMGUO.
Mupooopiakés perétes 6to avBpamvo Nrap avayvopioav to CYP1A2 kot CYP2CS8 wg ta évivpa
mov guBvvovrar yia Tnv o&egidwon tov eltrombopag. To eltrombopag dev avactériel obte emdyet Ta
évlopa CYP pe Baon in vitro kau in vivo ctoygia (PA. mapdypoeo 4.5).

In vitro peléteg Katadekvdovy Oti to eltrombopag anotelel avactorén Tov petapopéa OATP1IB1 kot
avaotoréa Tov petapopéa BCRP kot to eltrombopag avénce v ékbBeon tov vITOGTPOUATOC
OATPI1B1 kouw BCRP ¢ pocovfactativng oe pio kKAVIKN LEAETT QOPUAKEVTIKNG OAANAETIOpOOTG
(BA. mapdypapo 4.5). e kKhvikéc peréteg pe eltrombopag, cuvestin peimon d6ong otaTvedv Katd
50%.

To eltrombopag decpedet yniucd moivchevn katidvta, OnTmS To 6idNpo, To AcPESTIo, TO LYV, TO
apyiAlo, To GEAVIO Kot TOV Wyevddpyvpo (BA. mapaypdpovg 4.2 kot 4.5).

In vitro peléreg xatéder&av Ot1 to eltrombopag dev etvol VTOGTPWLLA Y10l TO TOAVTENTIOO LETAPOPAG

opyovikav avioviov, OATP1BI, aiAid sivor avactoréog avtod tov petagopén (ICso Ty tov 2,7 uM
[1,2 pg/ml]). In vitro peléteg emiong katédei&av 4t Tov eltrombopag ivol VITOCTMO KOl AVAGTOAENG
NG TPOTEIVNG avOekTikdTTag ToV Kopkivov Tov pactod (BCRP) (ICso tyn tov 2,7 uM [1,2 pg/ml]).

Edwoi minBvopol acbevov

Neppixn dvoleitovpyia

H pappoxkoxivntikni tov eltrombopag éxet peletn et petd amd yoprynon eltrombopag oe evnAikovg
aoBeveic e veppikn duoiertovpyio. Metd amd yoprynon eedmnos doong 50 mg, 1 AUC).. Tov
eltrombopag ftav 32% £mg 36% yaunAotepn oe acOeveig pe NIo EOC LETPLA VEQPIKT] SVGAELTOVPYia.
Kot 60% younAiotepn o acbeveic pe coPapn veppikn duciertovpyio o€ oyéon He vYelg eBehovTéc.
Ympée 0vo100TIKY SLOKOUOVOT] KO GNUOVTIKTY EMKAALYT o€ ekBE0ELg avapesa o 0oOevelg e
VEQPIKN duoAEITOVPYin Kot VYiElg eBeAovTég. Agv LeTpONKOY CUYKEVTPMGELS U1 OEGLEVIEVOD
eltrombopag (evepyd) yio aVTO TO PUPUAKEVTIKO TPOTOV TOV GUVIEETOL EKTETAEVO, LLE TPWTEIVEG.
Aocbeveig pe veppikn dvciettovpyia Ba Tpémet va ypnotponotodv 1o eltrombopag e Tpocoyn Kot
OTEVI TAPOKOAOVONON Yo TOPAOELYpLa e EAEYYO TNG KpeaTvivig otov 0pd Ko/ eE€tacn ovpwv (BA.
mapdypoeo 4.2). H aroteleopatikdmnta Kot 1 ac@aieio Tov eltrombopag dev éxovv tekunplodel o
aofeveic e HETPLa £mG GoPap1| VEPPIKT SVGAEITOLPYIO KoL NTATIKT OVGAELTOVPYI.

Hromnixn dvaicitovpyia

H pappoakokivntikn Tov eltrombopag €xet peietn0el petd amod yoprynon eltrombopag oe evniikovg
acBeveic pe nmatikn dvciettovpyio. Metd amd yopnynon epdmnas d6ong 50 mg, 1 AUCo. Tov
eltrombopag ftav 41% vynAdtepn oe acbeveig pe Mma nratikny duciettovpyia kot 80% mg 93%
vynAoTEPN o€ acbeveic pe pétpla £mg coPapn Nratiky Svcieitovpyio o oyéon ue vyieic eBelovtég.
Yrp&e 0vG10oTIKY SLOKOUOVOT] KO GTUOVTIKTY ETKAALYT o€ ek0E0ELS avapesa o aoOevelg e
Nratikn dvcAettovpyia kot vyl eBehoviég. Aev HeTPNONKAY GUYKEVIPAOGCELS U] OEGUEVUEVOD
eltrombopag (gvepyod) yio 0VTO TO PAPLAKEVTIKO TPOIOV TOV GLVOEETAL EKTETAUEVO LLE TTPWTEIVEC,.
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H enidpaon g nratikng duvciettovpyiog 6T QOPLOKOKIVNTIKNY TOL eltrombopag petd and
emovaiapPovouevn yoprynon a&oAoyndnKe pe  xpnomn eopUOKOKIVITIKNG avaivong TAinbucpon og
28 vyeic evihikeg kot 714 acBeveic pe nmatikn dveiertovpyio, (673 acbeveic ue HCV kot 41 acBeveic
Ue xpovia nratomdfela dAANg artiodoyiag). Amo tovg 714 acbeveig, 642 giyov o NTATIKN
dvodettovpyia, 67 glyav péTpla otk SuGAEITOLPYia Kot 2 giyav GoPap NTATIKT SVGAELTOLPYIaL.
2uyKpUTikd e Toug vyieic eBelovtés, ot acbevelg Le Mo nroTikn Svoiettovpyia elyav mepimov 111%
(95% CI: 45% ¢wc 283%) vynidtepeg tipég AUC 0. eltrombopag oto mAdopa kot ot acBeveig pe
pétpro nratiky] dvoiettovpyia eiyov mepimov 183% (95% CI: 90% £wg 459%) vynAdtepeg Tipég
AUCo.r) eltrombopag 610 mAdopa.

Emopévemg to eltrombopag dev 0o mpémet va ypnoonoteitoan o aobeveig pe ITP pe nmatikn
dvodertovpyia (Babuog Child-Pugh >5) extdc edv to avapevouevo 6@elog avtiotadpuilel Tov
avayvoplopévo kivouvo Bpoupwong g moiaiog AEPag (PA. mapaypdeovg 4.2 ko 4.4). T Tovg
aocBeveic pe HCV Eexvnote 1o eltrombopag 6t 860 Tov 25 mg droé nuepnciog (PA..
wapdypapo 4.2).

Doin

H emppon g eBvikdtnrag g Avatolkng Aciog 6TV opUOKOKIYNTIKN Tov eltrombopag
a&toAoynOnKe pe xpNom aVAALGNG POPLOKOKIVITIKNG TOL TANBuouoU og 111 vyeig evniikovg (31 and
Avotolikn Acia) kot 88 acBeveic pe ITP (18 and Avatoiikn Acia). Me Baon ektiuncelg omd v
avalvon eopuaKokyNTIKNG Tov TANBuouov, acbeveig pe ITP and v Avatoikn Acia Topovoiocav
katd mepinov 49% vynAdtepeg Tinég AUC o.r) Tov eltrombopag oto mAdopa o€ oyéon pe acbeveic mov
dev ftav amd v AvatoAikn Acia, ot omoiotl fjtav kuping Kavkdoiot (BA. mapdypapo 4.2).

H emppon g ebvikotitav tg AvatoAknc-/NoTioavatolMkng Aciog 6T QopUaKOKIVITIKT] TOV
eltrombopag a&loroynOnke pe yprion avalvong opROKOKIVITIK)G ToL TANBuopHoD oe 635 acBeveig pe
HCV (145 and v Avatolkn Acia kat 69 amd tnv Notwoavatolkn Acia). Me Bdon ekTiuioelg anod
TNV oVAADGN QOPUOKOKIVNTIKNG TOL TANOVGHOV, ot acheveic amd TV AvatoAtkn-/NoTioavatoAtkn
Acio mapovciocay mepinov 55% vynAdtepeg tipnég AUC o) OV eltrombopag oto mAdopa ce oyéon e
Tovg acbeveic GAL®V PLUAGOV o1 omoiotl NTav Kupimg Kavkdstot (BA. mapdypaeo 4.2).

Dvlo

H emppon tov pOA0L 6T PoprakokivnTiKn ToL eltrombopag a&toAoynOnke pe ypron avaivong
QOPUOKOKIVNTIKNG TOV TANBLGov og 111 vyieic evniikovg (14 yuvaikec) kon 88 acBeveig pue ITP
(57 yovaikeg). Me Bdon eKTUNGEL Ao TNV OVEAVGCT QOPUOKOKIVITIKNG TOV TANBVoUOY, Yuvaikeg
acBeveic pe ITP mapovciacav mepinov 23% vynidtepn AUC o) ToL eltrombopag 610 mAdoua o
oyxéon pe avopeg 0obeveig ympic avamposapHOYN Y10 S10POPES GTO COUATIKO BAPOC.

H emppon tov puAov 611 pappokokivyTikh Tov eltrombopag a&ioioynonie pe ypnomn avaivong
QOPUOKOKIYTTIKNG TOV TANBvouov ot 635 acleveic pe HCV (260 yuvaikeg). Me fdon 1o povtého
extipmong, ot yovaikes acbeveig pe HCV mopovciocav mepinov 41% vynidtepn AUC o) TOL
eltrombopag oto TAGoH o€ GYéom e Tovg Gvopeg acheveic.

Hlikia

H emppon g nhikiag otn gapuakokvnTikn tov eltrombopag aloloynonke pe xpnon avaivong
QOPUOKOKIYNTIKNG TANBVuGpHOL o€ 28 vy dtoua, 673 acbeveig ue HCV kot 41 acbeveig pe ypovia
nratondOelo GAANG orTioloyiog (e NAIKIoKS g0pog amd 19 €wg 74 et@v. Aev VPOV dESOUEVA,
(QOPLOKOKIVITIKNG OYETIKA PE TN YpNon Tov eltrombopag o acBeveic >75 et@v. Me Baon to povtéro
EKTIUMONG, oL NAKIOpEVOL (> 65 etdv) acbeveig mapovciocay mepimov 41% vymidtepn AUC). TOL
eltrombopag oto TAdopa o oyéon e vedtepovg acbeveic (PA. mapdypapo 4.2).
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Houdioazpixoc tAnBvouodg (nhikioc 1 éwg 17 etwv)

H oppokokivyntikn Tov eltrombopag a&toroynOnke oe 168 modiatpikovg acheveic pe ITP otoug
omoiovg yopnynOnke dmaé nuepnoing og 600 pueiétec, TRA108062/PETIT kot TRA115450/PETIT-2.
H pawopevn kédBapon tov eltrombopag petd amd tov otdpatog yoprynon (CL/F) avénbnke pe v
avénomn tov copatikod Bapovs. H ektipdpevn enidpacn e ¢LANG Kot Tov mUaTkol Bapovg ot
CL/F tov eltrombopag am6 1o mAdopo mopovciole cuVERELN LETAED TOOLOTPIKMY Kol EVNATK®OV
acBevav. [Todwatpikoi acbeveig pe ITP and v Avatoiikn-/Notioavatoiikn Acia giyav nepitov
43% vynAdtepeg Tipég AUC (o.r) o€ cuykpion pe aobeveic mov dev Katdyovtoy amd v Acio. ONielg
moudtatpkoi acBeveic pe ITP eiyov mepimov 25% vynidtepeg Tipég AUC o) eltrombopag oto mhdopa
o€ GUYKpIoN UE appeveg aobeveig.

Ot poppaKoKvNTIKEG TaPAETPOL TOV eltrombopag 6e madiatpikovg acbeveig pe ITP mapovsialovral
otov [livaka 14.

Mivoxkog 14  Méoec yeoperpukég (95% CI) pappoxoxivntikég mapapetpor eltrombopag
TAOOPOTOS 6€ 0T00EPT] KATAGTAON 6€ TOOLATPIKOVS 060eveic pe ITP
(BepamevTiké oynpo S0 mg ma @opd v nuépa)

Hlxia Cimax AUC .
(ng/ml) (ng.hr/ml)
12 éwg 17 etddv (n=62) 6,80 103
(6,17, 7,50) (91,1, 116)
6 ¢wg 11 etov (n=68) 10,3 153
(9,42,11,2) (137, 170)
1 émg 5 etddv (n=38) 11,6 162
(10,4, 12,9) (139, 187)
Ta dedopéva mapovatalovol og yedpeTpkdsg HéEcog (95%CI). AUC o.r) kKot Cmax pe Paon tig PK ek tov
VOTEPWV EKTIUNCELC.

Ta 6edopéva PK tov mhdopotog Tov eltrombopag mov cuAAExOnkav TNV vYNAGTEPN aTopuK d60m
otafepnc kataotaong and 38 modlaTpikovg achevelg e Tpdng Ypouuns (kéoptn B) 1 debtepng
ypapung (kéopt A) SAA mov cvppeteiyav otn perétn CETB115E2201 topovcialovtor petd amd
Tpocapuoyn og Kown 66on 50 mg otov Ilivaka 15. Zvvoiikd, n kdBapon tov eltrombopag ftav
YOUNAdTEPN KO 1) €kBeom 0TO TAGCLA TOL eltrombopag tav vymAdTepT Yo 0cBeveic nhkiog 2 £wg
<6 etV og cvYKplon pe acbeveic nlikiag 6 Emg <18 etdv.
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Mivaxkeg 15 IMapdaperpor otabepic kataotaocng PK tov Eltrombopag otnv CETB115E2201,
TPOGAPUOGHEVES 6€ 6001 S0 mg, oty vynAiétepn atopikn 06on (Epdopdda 12 1
apyoTepPa) ava KO0PT KOl NAIKLOKI Opdoo

Ogpancia Hiucoxn opdda XTOTIOTIKG AUC.y Cmax
(ug.hr/ml) (ug/ml)
Koéopt A (N=11) 2 ¢ <6 etV n 1 1
I'ew-pécog 272 16,1
l'ew -CV%
6 £o¢ <18 gtV n 5 7
I'sw-pécog 306 14,5
Geo-CV% 63,8 58,2
Koéopt B (N=27) 2 ém¢ <6 gtV n 6 8
lew-péoog 502 27,1
I'eow -CV% 65,6 40,6
6 £w¢ <18 gtV n 10 15
I'ew-pécog 275 15,6
I'ew -CV% 52,6 472
Yvvoro acBevav 2 émg <6 etV n 7 9
(N=38)
I'sw-pécog 460 25,6
l'ew -CV% 64,9 42,2
6 £o¢ < 18 gt n 15 22
lew-péoog 285 15,2
I'eow -CV% 54,2 49,5
Koéopt A: eltrombopag yopnyovuevo g Oepaneia devtepng ypouung, Koéoptn B: eltrombopag
XOpMNYovuEVO mg Bepameio TpOTNG YPOLUUNG

5.3 Ipoxivikd dgdopéva Yo TNV 0.6QAArELD

Dopuakoroyio aceorsioc kot ToEkotnto eravorouBovousvng 66ong

To eltrombopag dgv dieyeipel TV TOPAY®YT OUOTETOAMY GTOVE TOVTIKOVGS, TOLG 0POVPAIOVG 1] TOVG
OKOAOVC AOY® TG HOVAOIKNG e1diKkevomg TV vrtodoyéwv TPO. Enopévamg, dedopéva and avtd ta {ma
dev TPOTLTTOTTOLOVV €5 OAOKAN POV evOEYOUEVEG aVETIOOUNTEG EVEPYELEG TTOVL GYETICOVTOL LE TN
@oppakoroyio tov eltrombopag otov AvOp@no, CLUTEPIAAUPOVOUEVOV TOV LEAETMV AVOTAPOYWDYNG
KOl KOPKIVOYEVESTG.
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Yyeti{opevol pe tn Oepameio KatappdKkTeS oviyveDONKOY 08 TPOKTIKE Kot 01 07oiol Tav 060- Kot
YXPOVO- €EAPTOEVOL. XTI =6 Popéc TNV KAVIKN €kBeon otov avBpwmo og evihikeg acBeveic pe ITP
oto 75 mg/muépa kot 6TIg 3 opég TNV KAvIKY €kfeon otov avOpwmno oe evihikeg acbeveig ue HCV
ota 100 mg/muépa, pe Paon v AUC, KatappaKTeg TopatnpiRinKoy 6Toug Tovtikohs HETH amd

6 efdopAdES KO GTOVG apovPaiovg PeTd amd 28 eBOopAdES YOpYNONG TNG O00MG. ZTIG >4 Popég TNV
KAMvikn ékBeon otov dvBpwmo oe acBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa Kat 6Tic 2 opE TNV KAMVIKN
£€kBeom otov avBpwmo oe acbeveic pe HCV ota 100 mgmpépa, pe Bdon v AUC, katappdKteg
TopoTNPNONKAY 6TOVG TOVTIKOVG UETE 0md 13 gfdopades Kot GTOVG apovpaiovg LeTE amd

39 gfdopadeg yopnynong g 66onc. e Un aveKTEG SOCELS GE VEOPOVG OPOVPOIOVS TTPLY TOV
omoyolokTiopd mov yopnynonkav tig Huépeg 4-32 (mepimov 160d0vapeg e autéc avOpmmov nikiog
2-£T0OV KOTA TO TEAOG TG TEPLOSOV YOpNyNong mapotnpnonikay opbaipkég Borepotneg (dev
devepynOnke wotoroyikn eE€taon) o kKAwvikn £kBgom 9 popéc v péytot avBpdmvn £kBeomn oe
modtoTpikove acbeveic ota 75 mg/Mmuépa, pe Baon v AUC. Evtovtolg dev mapatnpnonkay
KATOPPAKTES GE VEUPOVS 0POVPAiONG GTOVE 0TTOI0VG YOPNYNONKAV aveKTEG DOGEIS OTIG S POPEC TNV
KAvikn €kBeom otov avBpomo og Ttadratpikovg acbeveic pe ITP, pe fdon v AUC. Katoppdxteg
dev &yovv Tapatnpnbel oTovg EVIAIKEC GKVAOLE HEeTd amd 52 efdopddeg yopnynong g 06oNg oTIC
2 popéc v KMvikn €kBeon otov AvBpwmo ce eviAikeg 1 madtotpikovc acbeveic pe ITP ota

75 mg/mpuépa Kol 6€ 160dVVAUTN e TNV KAWVIKY €kBeon otov avBpwno oe acbeveig ue HCV ota

100 mg/muépa, pe Baon v AUC.

To&wdtnra TV veppikav coinvapiov Tapatnpndnke o peréteg didpketog uéxpt 14 nuepmdv 6Tovg
TOVTIKOVG Kol TOVG 0povpaiong o€ EKBEGELS TOV YEVIKADG CLGYETIGONKAV [LE VOOT|POTNTO KoL
Bvnodtra. TOANVAPLOKY TOEIKOTNTA TaPATNPNONKE KON 68 LEAETN KAPKIVOYEVESTC OO TO
otopa duapKelog 2 etV o€ d0aelg Twv 25, 75 kot 150 mg/kg/muépa. Ot emdpdoeig nTav AMydtepo
ocofapég oTig yapnAotepeg d00e1s ko yapaktnpiloviay and edopa avayevwnuikdv petafordv. H
£€kBeon ot younAdtepn do6om Nrav 1,2 17 0,8 popég 1 kKhvikn Ekbeon otov AvOpmMTo Ge EVAMKEG 1)
modroTpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kat 0,6 popég v KAvikn ékBeon otov dvBpwmo o€
aocBeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pue Baon v AUC. Neppikéc emdpdoelc dgv mopatnpnonkoy
6TOVG apovpaiovg petd and 28 gfdopdadec | GTOVE GKOAOLG LETA Ao 52 efdouddeg oe exbioelg 4 Kat
2 popéc v kKMvikn ékBeon otov avBpomo oe eviihikeg aoBeveig pe ITP kot 3 ko 2 opéc tnv kKMvikn
éxbeom otov avOpwmo oe Taudlotpikovg aceveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot og exbéoelg 2 popég
Kol 160dVVOEG TNG KAWVIKNG €kBeong otov avBpwmno oe acBeveig ue HCV ota 100 mg/Mmuépa, pe Pdon
mv AUC.

Hratoxvttopikcdg ekpuAiopdg /Kot vEKPOT), ToV VYV cuvodedeTal amd avénuéva nrotucd Evivpa
0poV, TapaTNPNONKE GTOVG TOVIIKOVG, TOVS OPOLPAIOVE KOl TOVG GKOAOVS GE 0OGELG TOL
ovoyeticOnkav pe voonpdtnrta Ko Bvynoipdtnra 1 Ntav Kokdg ovektéc. Hratikég emdpdoeig dgv
TopoTNPENONKAY HETA amd Ypdvia xopNynom g 0061 6Tovg apovpaiovg (28 efdopddes) Kot GTovg
oKOAoVG (52 gfdopddec) o 4 M 2 popég v KAvikn €xbeom otov dvBpwmo oe eviAikeg acheveic pe
ITP w1 3 1 2 popég v Khvikn éxbeon otov dvBpomo og Tadlatpikovg acbeveis pe ITP ota

75 mg/mpuépa kat o€ 2 popPEG 1 1IG0SVVALEG TG KAWVIKNG £kbeong otov avBpwno og acbeveig ue HCV
oto 100 mg/Mmuépa, pe Baon v AUC.

X€ QVEMAPKMS aVEKTES OOGEIC GTOVE OPOVPOIOVG Kot TOVE GKVAOLS (>10 1 7 popéc 1 KAvikn €kBeon
oTov AvBpmmo o€ evihikeg N Taudtotpikovg acbeveic ue ITP ota 75 mg/Mmuépa kai o€ >4 popéc tnv
KAvikn éxbeon otov dvBpamo o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Baon v AUC),
mapatnpnOnkay petowpévor aplBpol SIKTLOKLTTAP®Y Kol AVOYEVVNTIKT €pLOPOEIONG VITEpTANGiN
HLEALOD TV 06TMV (LOVO GTOV apovpaio) og Bpayvypdviec uerétes. Agv vanpéay emdpaocelg a&leg
avapopdg otn pala tov epubpokvTTAP®VY 1 TOLG APLOUOVG TV SIKTVOKLTTAP®V UEXPL 28 efdonades
GTOVG 0poVPaiovs, 52 efdopAdEG GTOVG GKOAOVG KO 2 £T1) GTOVG TOVTIIKOVG 1) TOVG eLpOVPiovs OTIg
UEYIGTO AVEKTEG 0OGELS, Ol omoieg Tav 2 £¢ 4 POopEG TNV KAWVIKY £kBeom oTov AvBpmmo 6€ eviAIKEC N
madlatpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot <2 opéc v KAwvikn ékBeom otov dvBpmmo og
acBeveig ue HCV ota 100 mg/mpépa, pe paon v AUC.
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Evdootikn vrepodctmon moapatnpnonie og perétn to&kotnTog d1dpkelag 28-efOoUadmv 6ToVg
apovpaiovg o un ovekt door 60 mg/kg/Mmuépa (6 opég N 4 popés v KAvikn éxbeon otov
avBpwmo oe eviiAikeg 1 madtatpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/muépa kot 3 @opéc Ty KAvikn
éxbeom otov avBpomo o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa pe Paon v AUC). Aegv
TopOTNPNONKAY 00TIKEG LETOPOAES GTOVG TOVTIIKOVG 1] TOVG 0LpoVPaiovs HETA amd 16oPio ékBeom

(2 ém) oG 4 popéc N 2 popég TNV KAMvikn €kbeon oTov AvBpwmo 6 evilikeg 1 ToUSLOTPLIKOVS
aoBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot 2 popéc tnv KAvikn £kBeon otov avBpmmo oe acbeveic pe HCV
ota 100 mg/Mmuépa, pe Baon v AUC.

Kopkwoyéveon ko petoila&loyéveon

To eltrombopag dev Tav KapKivoyovo GTovg TOVIIKOVG o€ d00e1s Léypt 75 mg/kg/Mmuépa 1 6Tovs
apovpaiovg og dooels péxpt 40 mg/kgmuépa (ekBéoeig péxpt 4 N 2 popéc v KAvikn ékbeor otov
avBpomo oe eviiAikeg 1 madtatpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/muépa kot 2 popéc Ty KAVIKNI
éxBeon otov dvBpwno ot acbeveic pe HCV ota 100 mgmuépa, pe Paon v AUC). To eltrombopag
dev NTav LETOAAAELOYOVO 1) KAOGTOYOVO Ge PakTnplakn dokipacio petadlddEemy 1 o€ dVO in vivo
dokipacieg 6Tovg apovpaiovs (LKpomvpvag Kot U tpoypoppaticpévn covieon DNA, 10 popéc
8 popéc v Khvikn ékBeom o evijlikeg N Taudtopikovg acbeveig pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot

7 popég TV KAvikn ékBeon otov dvBpwmno o acbeveic pe HCV ota 100 mg/Mmuépa pe Baon 11 Cumax).
XV in vitro SOKIHOGI0 AEPQOUATOS GTOVS TOVTIKOVG, TO eltrombopag ftav oplakd Betikd (<3 popég
avénon tng cuyvotNnTag LETAALAEE®DY). AVTA Ta in Vitro Kot in vivo gvpipata dgiyvouv 6Tt To
eltrombopag dev £xet yovoto&kod kivévvo yia tov avBpwmno.

Avanopoywyikn tofikdTnTo

To eltrombopag dev ennpéace n yovoikeio yovipotta, v Tpdiun epppuikn avartoén i v
guPpoikn avamtuén otovg apovpaiovg o d6celg uEypt 20 mg/kg/Mmuépa (2 opéc v Khvikn €kBeon
otov GvBpwmo og evilikég 1 epnPoug (NAikiog 12-17 etdv) acbeveig pe ITP ota 75 mg/muépa kot
1oodvvaun pe tnv kKAvikn ékbeon otov avBpamo oe acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Bdon
v AUC). Eniong, dev vmnpée enidpaon oty euPpuikn avantvén ota kovvéla o 00GE1C LEYPL

150 mg/kg/muépa, tnv vynAdtepn 6601 mov dokiudotnke (0,3 £mg 0,5 popég v KAvikn ékbeomn otov
avBpomo og acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot og acbeveic pe HCV ota 100 mg/mpépa, pe Paon
v AUC). Qot600, og T01kn 660m Yo T untépa ion pe 60 mg/kg/muépa (6 popég v KAVIKY
é€kBeomn otov avBpwmo oe acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kat 3 eopég v KAvikn €kBeomn otov
avBpomo o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Baon tmv AUC) otovg apovpaiovg, n Oepareia
e eltrombopag cvoyeticOnke pe epPpoixn Bvnopdmmra (awEnpévn andAE TPV Kot PHETH amd TNV
EUOVTEVOT)), LELOUEVO EUPPVTKO COMOTIKO PAPOG Kot BApog KLOQOPOVCAG UTPAG OTY| LEAETN
YOVOUKELOG YOVILOTNTOG KOl YOUNAT ETITTOOT] OLYEVIKDY TAELPDV KOl LEIMUEVO EUPPLIKO COUOTIKO
Bapoc oty euPpuikn avartvéiaxn pekét. To eltrombopag npémnel va ypnoomoteiton Katd
SUIPKELN TNG EYKVUOGVVNG LOVO EQV TO aVAULEVOLEVO OPEAOG dikaloloyel Tov Thavd Kivéuvo yia To
éuBpvo (PA. mapaypoeo 4.6). To eltrombopag dev ennpéace TNV avopIKn YOVILOTNTO GTOVG
apovpaiovg og docelg péxpt 40 mg/kg/muépa, Tnv vynAoTEPN 866N TOL dokiudoTnKe (3 Popég TNV
KAvikn éxbeon otov dvBpomo og acBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot 2 popéc v KAvikn ékBeon
otov avlpomo og acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Bdon v AUC). Ztn perétm
TPOYEVVITIKNG KOl LETAYEVVITIKNG OVATTUENC GTOVG apovpaiong, dev vINpEay avemiBOUNTES EVEPYELEG
GTNV KOMoN, TOV TOKETO 1 T1] Yohovyio OnAvkdv apovpainv Fo o d6ceig un toucég yia ) pntépa (10
rort 20 mg/kg/Mmuépa) kai dev vaApEay EMOPACELS OTNV ADEN O, TV AVATTVED, T
VEVPOGLUTEPLPOPTIKN 1 TNV OVATOPAY®YIKT Agrtovpyia Tov anoyovov (Fi). Eltrombopag aviyvendnke
0T0 TAAGHO OA®V TOV VEOYVAOV apovpaimv Fi yio oAdkANpn TV mepiodo derypatoAnyiog Twv

22 @pOV UETA OO YOPNYNOT POPLAKEVTIKOD TPOiIOVTOG OTIC UNTéPEG Fo, YEYOVOG TTOL delyvel 6TL M
£€kBeomn TV veoyvav apovpainv oto eltrombopag mpaypatorodnke iBovov pécm Tov OnAaciov.

44



dwrotofikdnto

In vitro pehéteg e eltrombopag deiyvovv evdeydpuevo Kivouvo paototoikdtntoc. 261000, 08
TPOKTIKG dev vanpéav atoyeia deppatikng eototoékotntag (10 7 7 popég v kKAwvikn ékbeom otov
avBpomo og eviiAikeg 1 maudtatpikovg acBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot 5 popég tnv KAvikn
éxBeom otov avBpono o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Baon tmv AUC) 1 o@Baipikig
QOOTOTOEIKOTNTOG (24 QopEg TNV KAWVIKY £KBEoT GTOV AvOpmTO 08 EVIMKEC 1| TOUd1ATPIKOVS aoBEVElg
pe ITP ota 75 mgmpépa kot 3 gopéc v khMvikn ékbeon otov avBpwmo oe acbeveic pe HCV ota

100 mg/muépa, pe Baon v AUC). EmmAéov pio kKAvikn oppokoloyikn peAétn o€ 36 dtoua 6gv
£€de1&e avéEnon g potogvauchnciog Letd amd yoprynon eltrombopag 75 mg. Avtd perpndnke pe
kaBvotepnuévo ikt POTOTOEIKOTNTOC. 26TOG0 0 SLVNTIKOG KIVOLVOG PMTOUAAEPYING OeV UTTOPEL VoL
amoxAelcOel kabBmg dev £xel deEaybel 101K TPOKAIVIKY] LEAETY).

Melérec o€ veapd Loa

e un avekTég 00GELG O TOVTIKOVS TPV OO TOV OOYOANKTIGHO, TapuTnpOnKe o@Oaipkn
Bolepdtnra. Ze avektég 60oels dev mapatnprOnke opBoipkn Boiepdtnta (BA. Tapamdve
VIOTOPAYPapo «DaploKoAoyio AcPaAEiNg Kol TOEIKOTNTO ETOVOLALPOVOLEVIG OOCTION).
Soumepacpotikd, Aappdvovtoag veoyn ta nepiiopia €kbeong pe Pdon v AUC, dev pmopei va
amokAelotel 0 Kivduvog Katappdktn oyetilopevou e eltrombopag oe mordiorpicovs acheveic. Agv
VILAPYOVV EVPNLLATA GE VEAPOVS APOVPAIOVG TTOL VO, KOTAGELKVOOLY UEYAADTEPO KivOLVO TOEIKOTNTOG
pe t Bepamneia pe elptombpag oe madiaTpikovg acbeveic Evavtt evnlikwv acbevov pe ITP.

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koatdaroyog ekdoyomv

Revolade 12.5 mg smkaivppévo pue Aertd vugvio dioKio

Tvpnvac diokxiov

XteoTikd Mayviolo

Maovvitodn (E421)

MiKpoKpLGTOAAIKT KOTTOPTVT
IToP1d6vn

Apvro kapPoéopebviopévo vaTplovyo

Emrxclown tov diokiov
YrpopeAdoln (E464)
I[MoAvaBvrevoyivkoin 400 (E1521)
IToAvoopPiko 80 (E433)

Awo&gido tov titaviov (E171)

Revolade 25 mg smkolopuévo pe Aettd LUEVIO dLoKia

IHvpnvac tov digkiov

2TE0TIKO PLayVTGl0

Maovvitodn (E421)

MiKpOoKpUGTOAMKT KOTTAPIVNY
IToP1dovn

Apvio kapPoéopebolimpévo vatTplovyo

EmixdAvyn tov dioxiov
Yrpoueiroln (E464)
I[MoAvaBvrevoyivkoin 400 (E1521)
IMoAvcopPikd 80 (E433)

Awo&eidro tov titoviov (E171)
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Revolade 50 mg smikolopuévo pe Aettd LUEVIO SLoKia

Lvpnvoc tov diokiov

2TE0TIKO PLoyVGl0

Maovvitodn (E421)

M1iKpOKPUGTOAMKT KOTTAPIVN
IToB1d6vn

Apvro kapPoéopeboiopévo vaTplovyo

Emikdloyn tov diokiov
YrpopeAroln (E464)

O&eidro ownpov gpubpo (E172)
Oé&eido onpov kitpwvo (E172)
MoAvarBvievoyivkoin 400 (E1521)
Awo&eidro tov titaviov (E171)

Revolade 75 mg emkoivpupévo pe Aertd vuévio dokio

TTvpnvac tov diokiov

2TE0TIKO PLOyVI Gl

Mavvitodn (E421)

MupoKpLGTOAAKT] KUTTAPIVN
IToB1d6vn

Apwiro kapPoéupeboiimpévo vatplovyo

Emrxclown tov diokiov
YrpopeAroln (E464)

0O&eid1o o1ompov epubpo (E172)
0&eidio onpov pavpo (E172)
ITolvaBvrevoyivkoin 400 (E1521)
A0&gidio tov titaviov (E171)

6.2 Aocvpparotnreg

Agv gpappdlerar.

6.3 Awdpkera ong

3 xpovia.

6.4 Iowitepeg TPoPLAGEELS KATE TNV VAAEN TOV TPOIOVTOG

To pappakevTikd awtd Tpoidv dev amartel Wiaitepeg cuvOnKeg POAAENC.
6.5 @von Kol GLOTATIKE TOV TEPLEKTN

Emwoivupévo pe Aemtd vuévio dtokia,

Kvoyéheg alovpviov (PA/Alu/PVC/Alu) g kouti mov mepi€yet 14 1 28 emkaAvppéva Pe AETTO LUEVIO
dtokia Kot Tohvovokevaciec mov mepiEyovv 84 (3 cvokevaocies TV 28) eMKIAVUUEVA Le AETTO VUEVIO
dwokio.

Mmropei v i1 KOKAOQOPOLV OAEG Ol CUGKEVAGIEG.
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6.6 Iowitepeg TPoPLAGEELS amOPPLYNG

Ka0e aypnoyonointo eapuokentikd Tpoidy 1 VTOAEUUN TPETEL VO UTOPPITTETAL GOUPOVOL JUE TIG
KOTO TOTOVS 10 VOVGEG OYETIKEG SLOTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

IpAavdia

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

Revolade 12.5 mg smkaivppévo pue Aertd vugvio dioKiol

EU/1/10/612/010
EU/1/10/612/011
EU/1/10/612/012

Revolade 25 mg emkoivpuéva e Aemtd vuévio dloKio

EU/1/10/612/001
EU/1/10/612/002
EU/1/10/612/003

Revolade 50 mg smkoAivpuéva e Aertd vuévio dloKio

EU/1/10/612/004
EU/1/10/612/005
EU/1/10/612/006

Revolade 75 mg smikorvuuévo pe Aertd vuévio diokio

EU/1/10/612/007
EU/1/10/612/008
EU/1/10/612/009

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIZHY / ANANEQXHY THX AAEIAX
Huepopnvia tpmc £ykprong: 11 Maptiov 2010
Hpepounvia tekevtaiog avavémong: 15 lavovapiov 2015

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemtopepeic TANPoPopieg Yio TO TOPOV PAPUOKELTIKO TPOIOV givar dlabéaieg oTov SikTLOKO TOTTO
tov Evponaikod Opyavicpov Goappdkwv: https:// www.ema.europa.eu.
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1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 25 mg k6vic yio TOGILO EvoumpniLo

2. MOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOGEXH
Ka0e paxelickog mepiéyet eltrombopag olamine 1codbvapo pe 25 mg eltrombopag.

T tov mAnpn KatdAoyo tv exddymv, BA. Tapdypago 6.1

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Kovig yia mdésyo evardpnpa

Kokkivom-kagé £0g Kitptvn KOVIC

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikég evositelg

To Revolade gvdeikvotor yia ) Bepaneia eviMkov acBevav pe mpwtonadn avtodvoon Bpopponevia
(ITP) ot omoiot etvan avBektucoi og dAreg Bepameieg (.. KOPTIKOGTEPOELN|, AvOCOCQALPives) (PA.
mapaypdeovg 4.2 kot 5.1).

To Revolade gvdeixvotal yio ) Oepomeio modtatpikdv acfevov nikiog 1 £Tovg kot Gvo pe
npwtonadn avtodvoon Opopponevia (ITP) mov dwupkel 6 pveg | TEPIoGOTEPO OO TN S1AYVMOSN Kot 0L
omoiotl ivon avBektikol o€ dAdeg Bepameieg (T.). KOPTIKOGTEPOEIN, AvOGOGPaLPives) (PA.
mapaypdeovg 4.2 kot 5.1).

To Revolade gvdeikvotal yia yprion og evihkeg acOeveis pe ypdvia Aoipmén amd tov 16 g
nratitidoag C (HCV) yo v avtipetodnion g Opopponeviag, o faduog tng omoiag anotehel Tov KOHpLo
mapdyovta mov eumodilel v Evapén N tepropilel Ty kavotnta dratnpnong g Pértiotg Oepaneiog
mov PacileTon otnv wrepeepovn (PA. mapaypdapovg 4.4 kat 5.1).

To Revolade gvdeikvotal yio ypnomn o€ evidikeg acbeveig pe eniktn cofapn anilactik ovaipio
(SAA) o1 omoiot eite mapovciocay avOEKTIKOTNTO O TPONYOVUEVT] BVOGOKOTAGTAATIKY Bepameio 1
glyav voPAnbei oto maperBov oe evtatikn Bepaneio Kot givor akaTdAANAOL Y10 HETOUOGYELON
apYEYOVOV OLUOTOMTIKGV KVTTAp@V (BA. Tapdypago 5.1).

4.2  Aocoioyio Kol TPOTOS YOPIYNONS
H Oepoanceio pe eltrombopag Oa mpémet va Eexva kot va Tapapével VTd TV exifAeyn yioatpol o 0moiog

&xel eumerpia ot Oepameio apatoAoyKov Tadncemv 1| ot dlayeipion g xpoviag nroatitidag C Kot
TOV ETUTAOKDV TNG,.

Aocoloyia
Ot amoutoegLg Yo xoprynon g d6ong tov eltrombopag mpémnel va e€atopukegvovat e Baon toug

apBpods aometariov Tov acbevoig. 1oyog g Oepameiag pe eltrombopag dev Oo Tpémet va eivar m
OTOKOTAGTAGT TOL OplOLOD LLOTETAAIWDY.
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H xovic yia moo1o evaidpnpo uropel va odnynoetl oe vyniotepn ékbeon oto eltrombopag amd v
(QOPLOKOTEYVIKT Hopen Tov dtokiov (PA. mapdypapo 5.2). Otav evoAAAGGOVTOL Ol POPUOKOTEYVIKES
LOPPEG TOL SIOKIOL Kot TNG KOVEDG Y10 TOGIUO EVOLDP UK, 0 aplfudg Tav alponetarioy Oa Tpénet va
mapakolovbeitan efdopadiaio yio 2 foopades.

Avroavoan (rpwroroldnc) Opouforsvia

[pénet va ypnoponoteital n yapnAdtepn d6om tov eltrombopag mpokelpévon va enttevydel kot va
SdwtnpnBet évag apBuds apometaricov >50.000/ul. Ot tpocappoyég g doong Pacifovral otnv
ovTOmOKPIon ToL aplBpol TV aiponetoiiov. To eltrombopag dev mpémetl va ypnoomoteitol yo Ty
opolozoinoT Tov aplfUoy TOV AHOTETAM®Y. Xe KAWVIKEG HeAETES, ol aplfuol TV apomeTolimy
yevikd avéndnkav péoa oe 1 émg 2 efdopddes petd v évapén tov eltrombopag kot petdOnKov péca
oe 1 émg 2 efdopnddec LeTd T S10.KOTT TOV.

Evplixes kou moudiazpiog minBvouog nhikios 6 éwg 17 etmv

H ocvvietdpevn apykn d6on tov eltrombopag givar 50 mg dnaé npepnoing. Xe acbeveig pe KoToywyn
ond v Avatoikn-/Notioovotoiikn Acia, To eltrombopag 0o wpénet va Eekivd o€ petopévn 66on
ion e 25 mg anaé nuepnoing (BA. Tapdypapo 5.2).

THaudrozpixog minboouog nhixiog 1 éwg 5 ety
H ocvvietdpevn apyikn doon eltrombopag sivatl 25 mg dnaé nuepnoing.

TapoxorodOnon kor avampooapuoyn e 006ng

Metd and v €vapén tov eltrombopag, 1| d6om mpénel va mposapuoleTat Yo va emitevybel ko va
SwatnpnBet apBuodc oponeTorioov >50.000/pl dmwg yperdleton yio va petmbei o xivduvog atpoppayiog.
Mnv vrepPeite 66on Tov 75 mg nuepncing.

Ot KMvikoi opatoAoykoi Kot nrotikoi Eleyyot Oa mpémel va dievepyodvtor Ko’ OAn  dudpkela g
Oepaneiog pe eltrombopag kot 10 SoGoA0yKd oynua Tov eltrombopag va tpomomoteitan pe Baon Tovg
op1Opove TV opomeTaAinv, OTmg Teptypapetal otov Ilivaxa 1. Katd t Bepaneia pe eltrombopag, ot
vevikég e€eTdoelc ailaTog, GUUTEPTAAUPBAVOUEVOD TOV OPIOIOD TOV OLLOTETOM®MY Kol EXYPICUATOV
TEPLPEPIKOD aipoTog Bo Tpémet va adloloyovvtal efdopadiaing péxpt va emttevyfel otabepog aplOpog
awpometariov (=50.000/ul yio tovidyiotov 4 €foopdadeg). Xt cuVEXELD O1 YEVIKES EEETACELS ILOTOG
GUUTEPIAOUPAVOLEVOV TOV OPLOUGV TOV OLUOTETUAWDV Kol EXLYPIGLATOV TEPLPEPIKOL aiplotog Ba
TpEMEL va. 0EL0A0YODVTOL UNVIoi®G.
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Mivaxoeg 1 [pocappoyés Tng 0001g Tov eltrombopag o€ acOeveig pe ITP

Ap1Opoc oomeTaAimv IIpocappoyn 66on¢ 11 avTamoOKpIon
<50.000/ul petd omd Tovhdyiotov | AvEnon nuepnotag 66ong Kotd 25 mg péypt T péylotn 66om
2 gfoopddeg Bepameiog TV 75 mg/muépa*.
250.000/pl émg £150.000/pl Xpnoonomote T yopniotepn 60on eltrombopag kovmn

GLYYOPTNYOVUEVOD Poppdkov Yo TNV Bepamneia e ITP, dote
va dtatnpnBovv ot ap1Bpol ToV HOTETAAI®V TPOG amoPLYN 1
peiwon e ayopparyiog.

>150.000/pl émg <£250.000/pul Meiwote v nuepnola 60om katd 25 mg. Avapeivote
2 gfOoUAOES Y10 VO EKTIUNGETE TO AMOTEAEGLLO OVTOV KoL TVYOV
LETOYEVEGTEPEC TPOGOPLOYES TNG dOOTC'.

>250.000/pl Awkoyte to eltrombopag, avénote T cvyvotnTa
TapakoloVONoNg TV aponeTaAmv og VO POPEG TNV
gBdopada.

Orav o apBpog tov aponetoriov gtvar <100.000/pl, Eexvnote
KoL TaAL T Bepameia o€ nuepNotla 0061 LEUEV Kot 25 mg.

* INa acBeveig mov AapPdvovv 25 mg eltrombopag dmoag kébe devtepn nuépa avénon g ddong ot
25 mg v nuépa.
¢ INoa acBeveig mov Aappdvovv 25 mg eltrombopag dmaf nuepnoing Oa npénet vo va Anebei vtoyn doon

12,5 mg ara& nuepnoing, N evailaktikd 25 mg draf kabe dedtepn nuépa.

To eltrombopag pmopet va yopryeitor eMmAEOV GAA®V OPHAKEVTIKOV Tpoiovtwy yia v ITP. To
80GO0AOYIKO YN0 TV GLYYOPTYOVUEVOV QOPUAKEVTIKGV TPoiovTmV yio TV ITP 6o mpénet va
Tpomomoteital, OTMC EVOEIKVLTAL 1OTPIKA, TTPOG ATOPLYN VIEPPOAIKAOV ALENGEDV TOV 0PIOUDY TOV
aonetaAiov Kot T Oeponeio pe eltrombopag.

Eivor avaykaio va mepipévete 1ovldyiotov 2 fSoUAdES, MOTE VO SIOMIGTOCETE TNV ENLOPACT TUYOV
AVOTPOGAPUOYNS TNG 0OGNC GTNV GLIUOTETAALNKT AVTATOKPLIOT TOL a.ofevong Ttptv AGPBETe VITOWT GAAN
VOTPOGAPHOYN TNG SOOTG.

H ocvuvndng avampocappoyn tg 86ong Tov eltrombopag, gite peiowon, gite avénon, o tav 25 mg
amaé nuepnoing.

Araxornn

H Oepoaneio pe eltrombopag Oa npémel va dtokdnteTon €0V 0 aplOpog Tmv aonetoriov dev avénbdel o
eMiNed0 EMAPKES Y10 TNV ATOPVYN KAVIKE SNUAVTIKNAG apoppayiog petd and 4 efdopadeg Bepameiog
pe eltrombopag ota 75 mg ana nuepnoiod.

Ot acBeveig Bo pémet vo a&loloyovvtat KAVIKA Kot SlaGTHOTO Kot 1) GuvEYIoT TG Bepameiog Oa
pénel va onopaciletal o€ pepovopévn fdaon and tov Bepdmovia 10tpd. Te 0acheveig mov dev £xovv
voPAnOel e omAnvektou owto Ba Tpémel va mePIAAUPAavel AEI0AOYNON GYETIKG LLE TI] CTANVEKTOUN.
H emaveppdvion Bpopporneviog ivar mbavi petd and dwokonn| g Oepaneiog (BA. Tapdypapo 4.4).

Opouforevia wov oyetiletar us ypovia nrazitioo, C (HCY)

Orav 1o eltrombopag yopnyeitol o€ cUVOVAGUO e AVTILKG Bo TPETEL VO YIVETOL OVaPOPE OTIG TANPELS
TEPIAMYELS YOPOKTNPLOTIKDOV TOV TPOIOVTOG TMV AVTICTOLYMV GUYXOPNYOVUEVOV POPUOKEVTIKMDV
TPOTOVTOV Y10l AVOAVTIKG GTOLYEIN TOV GYETIKMOV TANPOPOPIOV Y10 TNV 0oPUAELN 1 TIG avTeVOEi&elc.
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Y& KAMVIKEG PeAETEG, Ol aplOUOol TOV QHOTETOAM®Y YEVIKA dpyioay vo avEdvovion evtog 1 efdopddag
amo v évapén tov eltrombopag. O crkomodg g Bepaneiog pe to eltrombopag Oa mpémet va glvar m
enitevén tov eldyiotov apBuov apometariny wov ypeldletal yio v Evapén aviukng Oepaneiag, o€
GUUPOVI [E TIC GLOTAGELS TNG KAVIKTG TpakTikng. Koatd T didpkeia tng aviwkng Oepamneioag, o
oKomdG NG Bepamneiog Oa mpémel va glvar 1) draTpnomn Tov aplBpol TV aonETAA®V og va eninedo
70 01010 AMOTPENEL TOV KIVOLVO EUPAVIONG EMITAOK®V opoppayics, cuvibwg yopw oto 50.000-
75.000/ul. ApBpoi aipometaricov >75.000/pul B tpénel va amopedyovtal. Oa tpémet vo
y¥PNOoTOlEITOL 1] YOUNAOTEPT OGN TOL eltrombopag mov amatteital yio Ty enitevén Tv otdywv. Ot
TPocapUoyEG TG 600G Pacilovial 6TV avtamdKplor Tov aplfuod TV dpHOTETAAIDY.

Apyiro doaoroyio aynuo.

H yopnynon tov eltrombopag Oa tpénet va Egkvd otn 660 Tmv 25 mg draf nuepncing Aegv
yperdletat Tpooapproyn e 66ong yio acbeveic pe HCV pe kotaywyn amd tv AVOTOAIKN-
/Notwoavatolkn Acio 1 acOeveig pe fma nratikn duvciettovpyia (BA.. Topdypago 5.2).

TapoxorodOnon kor avampooapuoyn e 006ng

H 660m 1ov eltrombopag npénel va tpocappoletor avd 25 mg kébe 2 efoopndadeg yio v enitevén tov
emBountov apdpov TV aoneTaAinv Tov ararteitot Yo Ty Evapén g avtukng Oepaneiag,. O
apBpdg Tov aponetaliov Tpénel va Tapakorovdeitor kdbe efdopdada Tptv amd TV EXOUEVT dOGN TNG
avtukng Oepameiog. Katd tnv évapén e avtiukng Oepaneiag, evoéyeton va peiwbdei o aptBpuoc twv
OLLOTETAAIDV KO, MG €K TOVTOV, B0l TPETEL VOL ATOPEVYOVTOL Ol AUEGES TPOGAPUOYEG TNG HOOTG TOV
eltrombopag (BA. [Tivaka 2).

Koatd ) didpxeta g avtiukng Oepamneioag, n 66om tov eltrombopag npénel va mpocappoletar og
QTOLTELTOL Y10 TNV AmOQLYN KEel®OoNS TN 00MG TG TEYKIVTEPPEPOVIG AOY® TNG Helwons Tov aptBpov
alponetaAiov, mov evdgyetal va Bécet Tov acBevn og kivduvo guedviong apoppayiog (PA. Ilivaka 2).
O ap1Bu6g TV aponetariov mpénel va mopakolovdeitatl efdopadiaing Katd tn dtdpKeLd TG
avtwkng Oepamneiog Emg tnv enitevén otabepov aptBuol aponetarinv, cuvnbng Tepimov
50.000-75.000/pl. Ot yevikég e€etdioelg oipatog GUUTEPIAAUPUVOUEV®Y TOV OptOOD TV
OUOTETOAIWMV KOl EXLYPICUATOV TEPLPEPIKNG KUKAOPOPLag Oa mpémel va dlevepyodvTon Pnviaing
peténerta. Oo mpénet vo e£eTAloVToL LELMGELC TNG NUEPNOLUG 00N C KaTd 25 mg av 0 aptOpuog Tmv
OLLOTTETAAIV VTEPPAIVEL TOV UTALTOVUEVO GTOYO0. ZVVICTATOUL AVOLOVT] 2 EBOOUAd®V Yio TV
a&loAdYNoN AVTOV TOV EMOPACEDV Kot TUYOV LETAYEVESTEPMV TPOCAPUOYDV TNG SOGTG.

Agv mpénet va, vepPaivete tn 66om tv 100 mg eltrombopag dnaé nuepnoing.

MMivaxog 2 Mpocappoyéc Tng 6601g Tov eltrombopag o€ acBeveic pe HCV kotd T dvapkera
avtiukg Oepameiog

Ap1Opoc opomeTaAimV [Ipocapuoyn 66one N ovTamdKpLon

<50.000/pl petd amd AvENoN nuepnotag d6omg Katd 25 mg uéxpt  pEYLotn d6on TV
TOVAGYIGTOV 2 EPOOUADES 100 mg/muépa.

Oepameiog

>50.000/ul émg <100.000/pl Xpnotporomote T youniotepn 60on eltrombopag w¢ amotteiton
TPOC OTOPLYN LEDGEDV TNG OOCNG TNG TEYKIVTEPPEPOVIG.

>100.000/pl ¢w¢ <150.000/ul | Meidote v nuepnota 66om katd 25 mg. Avapeivote 2 efdouddeg
Y0l V0L EKTIUNCETE TO OMOTEAEGO AVTOD KO TUXOV LETAYEVEGTEPEG
npocapuroyic g doonc®.

>150.000/ul Awkdyte to eltrombopag. AvEnote T ovyvoTnTO
TOPOKOAOVONONG TOV APOTETOA®Y G€ 300 Popég TV gfdopdda.

Otav o apBpoc tov aponetariov eivar <100.000/ul, Eekiviote
Kot TdAL T Oepaneio o€ nuepnola 660m petwuévn Katd 25 mg*.

* INoa acBeveig mov Aappdvovv 25 mg eltrombopag dmaf nuepnoing, 0o tpénet va eEetdletan 1 €k vEou
yopnynon ota 25 mg kdbe dedtepn nuépo.

Koatd v évapén g aviukng Oeponeiag, evdéyetat va petmbei o apBpog tov apometoiioy, og ek
TOVTOV ol TPEMEL VO, OTOPEHYOVTAL Ol AUEGEG LEIDGELS TG 006N Tov eltrombopag.
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Aroxornn

Edv petd amo 2 efdopndadeg Oepanciog pe eltrombopag ota 100 mg dev €xet emttevybel 1o amoitodpevo
eninedo apomeTariov yio v Evapén avtukng Oepamneiag, to eltrombopag Oa mpémel va dtokdmTeTOn
OPLOTIKAL.

H Oepaneio pe eltrombopag Oa npémnel va dokodnteton dtav dStoukonteTol  aviuk Oepaneio ekTOC av
dwcaroroyeitar dapopetikd. H vepPoiikn| avtamdkpion Tov aptBpod tov aponetaiioy i ot
OMUOVTIKEG OVOUUAIEG TOV SOKILOCIOV TNG NTOTIKNAG AEITOVPYIOG EMIGNG ATOLTOVV T SLOKOTT TNG
Bepaneiog.

2ofapn owlootiky avouuio

Apyixo Gepomevtio oynuo.

To eltrombopag 0o npénet va exva otn 660m tev 50 mg arnaé nuepnoing. o acbeveig pe
Kataywyn omd v Avatolkn-/Notioavatoiikn Acia, 1 yoprynon Tov eltrompobopag Oa mpémet va
Eexva pe petmpévn d6om ota 25 mg dnaé nuepnoing (PA. mtapdypagpo 5.2). H Bepaneia dev Oa
npEmel va EEKIVE OTav 0 aoBEVIG £XEL VTTOPKTEG KUTTOPOYEVETIKEG OVOLOAIEG TOL YPOHOCHUOTOS 7.

TapoxorodOnon kor avampooapuoyn e 006ng

H owpatoroyikn avrandkpion amortel TitAomoinon g d0ong yevikd g ta 150 mg, Kot pwopel va
nhpel mg 16 efdoudoeg petd v Evapén tov eltombopag (PA. mapdypaeo 5.1). H d6om tov
eltrombopag Oa mpénet va mpocaproletor ava 50 mg kébe 2 efdopadeg Onme anoteitol MOTE va
emtevyBet 0 otdyog apBpov aporetariov >50.000/ul. T'o acBeveig mov Aappdvouv 25 mg drag
nuepncimg, n 06o1 Ba mpénel va avdvetor ota 50 mg arnaf nuepnoing Tpv avENcETE TO TOCHO TNG
d6ong katd 50 mg. Agv mpénetl va vepPaivete T d6on tv 150 mg eltrombopag nuepnoiong. Ot
KAMVIKOT atpatoAoyikol Kot nratikot Eleyyot Oa mpémel va mapakoAovfovvTot TaKTIKA Kab’ OAn T
duapketa g Bepameiog pe eltrombopag kot to docoroykd oynpa tov eltrombopag vo
Tpomonoleitat pe féor tovg appoe TV apoteTomy, 6nmg Teptypaeetol otov [livaka 3.

MMivaxog 3 Ipocappoyéc Tng 000G Tov eltrombopag o€ acOeveic pe cofapi) amhaotiky
avopio
Ap1Opoc opomeTaAimV [Ipocapuoyn 66one N ovTamdKpLon
<50.000/pl petd amd AvENon nuepnotag d6ong Katd 50 mg uéypt  péyiot do6on
TOVAGYIGTOV 2 EPOOUADES tov 150 mg/Mmuépa.
Oepoameiog

INa acBeveic mov Aappdvovy 25 mg dnaé nuepnoing, avénote
N 06om ota 50 mg anag nuepncing TPy awENCETE TO TOGH TNG
doong katd S0 mg.

>50.000/ul g <150.000/ul Xpnowonomate tn youniotepn d6omn eltrombopag dote va
dtotnpnBovv ot apBuoi Tov aomeToMwov

>150.000/pl émg Mewwote Vv nuepnota 06on katd S0 mg. Avaueivate

<250.000/pul 2 £fOOMAdEG Y10 VO EKTIUNCETE TO AMOTEAEGLLO AVTOV KoL TUYOV
UETOYEVEGTEPEC TPOCUPLOYES TNG OOGTG.

>250.000/ul Awkéyrte to eltrombopag yia pio tovAdyiotov gfoopndda.

Ortav 0 apBpog tov oponetariov sivar <100.000/ul, Eekivnote
Kol oA T Oepomeia o€ NepNoto. 6061 LEl®UEVN Katd 50 mg.

Amousiwon yio. aobsveis mov Topovaldlovy aVIoTOKpLon TPITANG OEIPAS (Asvka orpoopaipia, EpvBpd,

OLUOGYAIPLO. KOI QLUOTETAAIO)

T acBeveig mov TaPovG1alovV OVTATOKPIoT TPITANG GEPAS, TEPIAAUPavOLEVNG aveEapTnoiag amd
uetayyicelg, n omoia dtapkel TovAdyiotov 8 gfdopnddeg: 1 66cn Tov eltrombopag pmopei va peiwbel

ratd 50%.
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Av ot ap1Bpoi Topapeivovy otabepoi petd and 8 efoopddeg pe T PelopEVN 0601, TOTE TO
eltrombopag mpénet va S1akoOTTETAL KOt Vo TapokoAovBovvtal ot arpotoroyikég eéetdoels. Av o
apOpog aponetariov téoel o€ <30.000/ul, | cpocearpivn néoel o <9 g/dl 1 o amdAvTog apduog
ovdetepdPIAmv (ANC) émg <0,5 x 10%/1, ) Oepoameia pe eltrombopag propei va apyicet Eavd ot
TPOTYOVLEVT] OTOTEAEGUOTIKY] SOOT).

Araxornn

Av dev €yel TAPOLCIAGTEL AUATOAOYIKT OVTOTOKPLoT UETE omd 16 gfdopndadec Oepaneiog pe
eltrombopag, 1 Oepaneia, npénel va dtokdnteTor. Av aviyvevBoldv VEEG KUTTAPOYEVETIKES OVOUOAIES
Ba mpénel va a&loroyeital av n yopnynon eltrombopag sivor KatdAinin (BA. mapaypdeovg 4.4

ka1 4.8). YrepPolikég avtamokpicelc 6tov aplud aponetariov (6nwg Tapovcidletol otov

(ITivaxa 3) 11 onuovtikég avopaies 6T SoKILAGIEG NTATIKAG AEITOVPYLNG KAVOLVY EMiong amapaitnt
1 Swakony| Tov eltrombopag (BA. Tapdypapo 4.8).

Ewdwoi mAinBuopoi

Negpixn ovoiertovpyio.

Agv amarteital Tpooappuoyn g doong o€ acbeveic pe veppikn dvchettovpyia. AcOeveig e veppikn
dvodettovpyia Ba mpénet va ypnolponolovy to eltrombopag pe Tpocoyr| kot 6Tevi Topakoiovdnon,
Y10 TOPASELY O, LLE EAEYYO TNG KPEATIVIVIG TOL 0poV KaVN KAvovTag e&€tacr ovpwv (PA.
Toapaypapo 5.2).

Hromixy dvoierrovpyio

To eltrombopag dev Ba Tpémnel va ypnoyonoteiton o€ acbeveig pe ITP pe nmotiky dvciertovpyio
(BaBpoc Child-Pugh >5) extdg €dv to avapevopevo 6¢perog avtiotadpilel Tov avayvopiopévo kivduvo
Opoppwong e moraiog EAEPag (BA. Tapdypapo 4.4).

Edv n xpnon eltrombopag OewpnOei anapaitnt oe acbeveic pue ITP pe nratiky dvehertovpyia,
apykn doom wpémel va givar 25 mg draé nuepnciong. Metd tnv évapén yopnynong eltrombopag ce
aoBeveic pe nmotikn duoiertovpyio Ba Tpénet vo pecorafei Eva didotnua tapatipnong 3 foonddwv
Tpw TV avénon g 66omG..

Agv anarteiton Tpooappoyn g doong v acbeveic pe Opopponevia mov mhoyovv and xpovia HCV
Ko Ao Nratiky Svohettovpyia (Babuoroyia katd Child-Pugh<6). Ot acBeveig pe xpovia HCV ko
aocleveic pe SAA pe nratikn duciettovpyio Oa Tpénet va Eekivodv To eltrombopag 6t d6on TV
25 mg ana nuepnoiong (PA. mapdypaeo 5.2). Metd v évapén tov eltrombopag o€ acOeveig e
NmaATIKn dvcAettovpyia Ba Tpémel va pecorafel Eva dtdotnpa Topatnpnons 2 efOopddmy tpv v

avénomn tng odonC.

Yrdpyet ovénuévog kivouvog epedviong avemBountov coppdviov, copreptiapfoavopévng e un
avTppoTn oG HaTog Kot Tv Opopuposuporikav eneicodiov (OEE) oe acbeveic pe Opopfomevia pe
TPOYOPNUEVT] XPOVIL NTATIKN VOGO oL avtipetonifovtal pe eltrombopag, gite ota mhaiolo g
mpoetolpociag yio enepuPotikn dadkacio 1| o acbeveic pe HCV mov vofdAlovrol og avtukn
Oepameio (BA. mapaypdpovg 4.4 kot 4.8).

Hlrkiouévor

Ta dedopéva amd tn gpnon g eltrombopag oe acbeveic pe ITP nAikiog 65 etdv katl dvo sivor
TEPLOPIOUEVE KO dEV VTTAPYEL KAVIKY eumelpia o€ acbeveig pue ITP nlikiag dvo tav 85 etdv. ZT1g
KAMvikég peléteg pe eltrombopag, 6ev TopatnpRONKoy GUVOAIKA KAVIKA OTLOVTIKEG SLUPOPEG GTNV
aocpdiela Tov eltrombopag avapeca oe acbeveig nAtkiog ToLALYIGTOV 65 ETOV KOl VEOTEPOLG
aoBeveic. H Ao avapepopevn KAViKn gpmelpio dgv Exel ovayvopicel S1apopES GTIC OVTATOKPIGELS
aVAIESH GTOVG NAKIOUEVOLS KOl TOVG VEOTEPOLS 0oOEVELG, aAAd dev UTOPEL VO OTOKAELIGTEL 1)
peyorvtepn evaicOnoio opiopévev peyardtepov atopmv (PA. mapdypaeo 5.2).

Ta dedopéva amod tn yp1on tov eltrombopag o acbeveic ue HCV ka1 SAA niikioag avo tov 75 etdv
glval Teplopiopéva. O TPETEL VoL ETOEIKVVETL TPOGOYT GE AVTOVS Tovg acbeveic (PA.

Topaypapo 4.4).
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Adobeveig amo v Avarodikn-/Notioavarolikny Aoia

e eVIAIKEG Kot Toudlotptkovg acbeveic e kataymyn omd v Avatoikn-/Notioavatoiikn Acia,
TEPILOUPAVOUEVOV OVTAOV E NTOTIKT dLGAEITOVPYia, TO eltrombopag wpémel va yopnyeitan oe 660m
25 mg anoé (PA. Topdypao 5.2).

O ap1Buds TV aponetaiiov Tov acbevoic Ba Tpémel va cuveyicel va TapoakoAovbeital kot va
TNPOLVTOL TO GLVHON KPITNPLL Y10 TEPALTEP® TPOTOTOINGT TNG OOONC.

Taidrotpikos tAnBoouog
To Revolade dev cuvietdrton yia ypron oe madid nAkiog Katw tov 1 £tovg pe ITP Adyw averapkadv
OEJOUEVOV OTNV AGPAAELD KO TNV ATTOTEAEGOATIKOTTO.

H aocpdlela kot 1 amotelecpatikdtnto oL eltrombopag o€ madid kot eprifovg (<18 e1dv) pe ypdvia
Opopporevia mov oyetileton pe HCV dev éxouv axoua tekunpiobdei. Agv vadpyovv dabéoya
dedopéva.

H aocpdieia kot 1 amotelecpatikdOtnTo ToL eltrombopag o€ moudid kot epnPoug (<18 etdv) pe SAA
dev &yel texunprobei. Ta Tapdvta dwbéoiua dedopéva meprypdpovtal oty Tapdypaeo 4.8, 5.1 kot

5.2, aALd dev umopet va yivel choTAoT Yo T SocoAoYia.

Tpoémoc yoprynong (BA. Tapdypopo 6.6)

Amd o1épATOG XPIOT.

To evouopnua Ba tpémet va AapPdvetal TovAGYIGTOV dVO MPES TPV 1) TECCEPEIS MPEC HETA Omd
0TOLONTOTE TPOIOVTA TOV TEPEXOVV TOAVGOEV] KaTwovta (1., 6idnpog, aoPféotio, payvioto, apyiito,
GEMVIO Kot YeLdApYVPog), OTmS avtioiva, YOAUKTOKOKA Tpoidvta (] Aoumd S1aTpoPika TpoidovTa
OV TTEPLEYOVV AGPECTIO) 1) GLUTANPOUATO LETOAMKOV oTotyeiwV (PA. Tapaypdapovg 4.5 kar 5.2).

4.3 Avrevoeileaig
YrepevaicOnoia oto eltrombopag 1 6€ KATO10 0o T0 EKI0Y0 TOV OVAPEPOVTOL GTNV TOPAYPPO 6.1.

4.4 FE10wkég mpogrtdomomoels Kot mpo@uAdielc katd t ypion

Yrdpyet avénuévog Kivouvog epedviong avemBOunTov evepyeldy, COUTEPIAAUPOVOLEVNS TNG
duvnTika Bavatneopag pUn avTppoOTNong NTTog Kot Tov Opopfoeuforiikmv encicodinv, oe acbeveig
pe Opoppomnevia kaw HCV pe mpoywpnpévn xpovia nratikn voco, 0nmg opileTot amd Tt yopunid
enineda Agvkopotiving <35 g/l 1 ) Paburoroyia cOpPova e TO LOVTELD Y100 TNV NTATIKY VOGO TEAKOV
otadiov (MELD) >10, kotd ™ Ogponeio pe eltrombopag 6g cuvdvacpod pe Oepameio wov Poacileton
oV wiepeepdvn. Eniong, ta opéin g Bepaneiag 660v apopd 10 1060610 emitevéng dlopkovg
oloyikng avtamdkpiong (SVR) oe 60yKpion He TO EIKOVIKO QAPLLOKO NTAV HLETPLO GE OVTOVE TOVG
acfeveic (e101Kd Yo ekelvovg pe apykn| Ty Agvkopotivig <35g/1) Guykpitikd pe Ty opada
ouvolikd. H Bepameia pe to eltrombopag ce avtovg tovg acbeveic O mpémel va gxva povo amd
Tpovg pe gumelpio otn dtayxeipion g mpoywpnuévng HCV kot povo otav ot kivovvor epedviong
OpopPomeviag 1 TPOc®PIVIG S1OKOTNG TS OVTILKNG Bepameiog amattovy mopéupact. Amatteital
GTEVH TOPOKOAOVONON AVTOV TOV acbevdv, oy Tepintmon mov 1 Oepomeio Oempeital 6T
evdeivuTan KAMVIKG.

2uVOLaoUOC UE OVTILKOVE TaPAyOVTEC QUEON S Opdiong

H acpdAelo kot 1 amoteAeGLOTIKOTNTO OV X0V TEKUNPL®OEl 68 GLVOLACUO HE OVTILKOVG
TOPAYOVTES ALECNC OPACTC TOV £XOVV EYKPIOEL Y1 TV OVTILETOMION TNG YPpOViag nrotitdag C.

Kivévvoc epopdvionc nrototo&koTnToC

H yopnynon eltrombopag pmopel va TpokaAEGEL U QLGIOAOYIKT NTOTIKY AEITOVPYio Kot coPapn
nratoto&ikdtTa, 1 omoio, propel va eivorl ametAntikn yio ) (on (BA. Tapdypapo 4.8).
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H apwotpavepepdon g araviving (ALT), n aoctoptikn apvotpaveeepdon (AST) kot n yorepvOpivn

0poV Ba mpénet va petpdvton Tpv amod v Evapén eltrombopag, avd 2 efdopddeg Katd T (aon

TPOGAPUOYNG TNG 0OONG Ko UNVIoimg HETA amd tekunpioon otabepng doone. To eltrombopag

avactéArel ta UGT1A1L kor OATP1BI, yeyovog mov pmopei va 00Ny oetl g e

vepyorepvOpvarpio. Av ta enineda g yorepvbpivng elvar avénuéva Tpémel va mporypatomoteitot

TPOGOL0PIOUOG TOL KAAGLOTOS. M1 pUGIOAOYIKEC TILEG NTOTIK®Y EAEYY®V 0pov B TpEmeL va,

a&loAoyovvTol P emavaAnNTTiko EAeyyo pnéca o€ 3 €wc S nuépec. Edv emPePfaiwbovv o pn

(QUOIOAOYIKES TIUEC, OL NTOTIKOL EAEYYOL 0poD Ba TPEMEL va TapakolovBovvTal PEYPL VO VTOYWOPNGOVY,

va otabeponomBovv 1| va emavéLBovy ota apykd enineda ot un euololoyikés Tipéc. To eltrombopag

Oo mpémel va draxontetan edv avEnbodv ta eninedo ALT (=3 popég To avdTEPO PLGIOAOYIKO OPLO

[x ULN]) o€ acbeveig pe puolohoyikn nratikn Agttovpyio 1 >3x v Ty avoeopds 1 >5 x ULN,

omoto sivatl yapunAotepo, o acbeveic pe avénoelg ota eninedo TOV TPUVCOUIVOCOV TPo-Oepameiog)

Ko gtvat:

e emdevovpeva, M

e cgupévovta yio > 4 gfdopddec, 1

e cvuvodevovtat and avEnpévn dueon yorepubpivn, 1

e oUVOdEVOVTUL OO KMVIKA CUUTTOUOTO NATIKNG BAAPNS 1 eVOEIEELG avTIppOTNONG TNG NTOTIKNG
Agrtovpylog

Amarteitan Tpocoyn Kotd T yopnynon eltrombopag oe aceveig pe nmatonddeio. Xe acbeveic e ITP
kot SAA Ba mpénetl va ypnoyomoteitan e rkpotepn d6om Evapéng eltrombopag. Anotteital otevn

mapakoAovOnon otav yopnyeitan o€ acbeveig e nratikn dvsiettovpyia (BA. Tapdypago 4.2).

Mn avtippdmnon nrotoc (Yprnon Le wtep@epdvn)

Prén nratikng avippdnnong oe acbeveic pe ypdvio nratitida C: Amorteitor TopakoAovdnon yio Tovg
aocBeveic pe younid eminedo Aevkopativng (<35 g/1) | pe Pabporoyioc MELD > 10 xatd v évapén.

Ot aoBeveic pe ypovia HCV kot nmotikni Kippwon umopet vo dtotp€yovv Kivouvo préng Nmotikng
avtppomnong 6tav Aappdvovv Bepaneio pe vteppepovn-o. e 600 EAEYYOUEVEC KAVIKEG LEAETEG OF
aocBeveic pe OpopPomnevia kar HCV, mapovoidebnie mo cuyva pnén nratikng aviypponnong (aokitng,
nratikn eykeparondfela, Kipooppayic, avtdHaTN PAKTNPLOKN TEPLITOVITION) GTO CKEAOG TOL
eltrombopag (11%) oe oxéon pe 10 oKEAOG TOV E1KOVIKOD Qapudiov (6%). Ze acbeveig pe younia
emineda Agvkopotiving (<35 g/) 1 pe pabuoroyioc MELD > 10 katd tnv €vapén, mapatnpndnke

3 popég peyaAdTepPOg Kivouvos eupavions pnéENg NIATIKNG ovIppoOTnong Kabdg Kot adénor tov
KvdOvoL epeavions 0avatneopov avemiBuunTov GVUPAVTOG 6€ GUYKPIOT LE TA ATOLO [LE AYOTEPO
wpoywpnuévn nratondOeia. Exiong, ta opéAn g Oepomeiog 660V apopd to T0c00To emitevéng SVR
G€ GUYKPION LE TO EIKOVIKO PAPLOKO NTAV LETPLO O OLTOVG TOVG 0oBEVELS (E101KA Yo EKEIVOVGS e
apyKn T Asvkopativiig <35g/1) cuyKkprtikd pe TNy opddo GUVOALKE. Xe 0vTovg Tovg acbeveic To
eltrombopag Oa npémel va yopnyeitoan povo UETE 0md TPOGEKTIKY AELOAGYTON TV OVOUEVOUEVMV
0PEADV OE GVYKPLOT Ue TOLg Kivduvovg. Ot acheveic pe Tétown yopaxtnplotikd Bo Tpémel va
mopoKolovBovvtal 6TEVA Yo onpeio Kol CUUTTONATO PYENG NIATIKS avTipponnonc. [ Ta kpitipa
dtokomg Oa Tpémel va yivetal avapopd otV avtioTolyn TEPIANYN YOPOKTNPIGTIKAV TOL TPOIOVTOC
g wtepeepovng. To eltrombopag Bo mpémet va S1oKOTTETAL GTNV TEPIMTMOGT TOV 1 AvTiukn Oepameio
dtokomel AOyw péENG NIATIKNG OVIPPOTNOTG.
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Opoupatikic/Opouposuforikéc emmAoKES

e eleyyoueveg peréteg oe acbeveic pe Opopponevia kar HCV mov éhafav Oepaneia mov faciletar o
wtepeepovn (n=1.439), 38 amod tovg 955 acbeveig (4%) mov avtipetonictray pe eltrombopag kot 6
amo6 tovg 484 acBevelg (1%) otnv opdda Tov gwovikov pappdikov ppdvicav OEE. Ot
OpopPotikés/Opoufoepforiéc emmAokEG TOV avapEpOnKoy cuUTEPIAAUPAVIY EAEPIKA Kot
aptnplokd eneicoola. Ta OEE oty mieiovotnta Toug dev ftav cofapd Kot amédpapoy £mg T0 TEAOG
g perétng. To mo cvyvo ®EE kat 6tig 000 opddeg Oepameiog frav Opoppfmon e moiaiog eAEPag
(2% o1ovg acbeveig mov Eafav eltrombopag Evavtt <1% yo To €1KOVIKO PapLoKo). Agv
mopatnPNOnKe eOIKN ¥POVIKN oyxéon HETAED ¢ Evapéng ¢ Bepameiog kat e epeaviong tov OEE.
O aoBeveig pe yapnid eninedo Aevkopativng (<35 g/1) 1 fabporoyioc MELD >10 napovciacav

2 popég peyaiitepo kivovvo gpedvions ®EE and exeivoug pe vynidtepa enineda Asvkmpoativig. Ot
aocBeveic nhikiag >60 etdv diEtpeyav 2 popég peyarvtepo kivovvo gpepdviong OEE og oyéon pe tovg
vedTepovg aobeveic. Xe avtovg Tovg acbeveic to eltrombopag Oa mpémel va yopnysitar povo petd amd
TPOGEKTIKT OELOAOYNOT TOV OVAUEVOLEVMV OPEADV GE GUYKPLON e ToVG Ktvduvous. Ot acBeveig Oa
TPEMEL VAL TAPAKOAOVOOVVTOL GTEVA Y10, onueio Kot cvuntopoate OEE.

O «ivéuvog Opopfoepporkmv encicodiomv £xetl Ppedel avénuévog og acbeveic pe ypdvio nratomddeio
(CLD) mov éhaBav 75 mg eltrombopag dnaé nuepnoing yia 2 eBSopddes ¢ TPOETOAGIo Y10
yepovpyikn enépPaon. ‘E&L and tovg 143 (4%) eviihikeg acBeveig pe CLD mov éhafov eltrombopag
napovciacav Opoppoeuforikd eneiodd1o (OAN TOV GVGTAATOG TNG TVAATING PAEPNC) Kot SVO Od TOVC
145 (1%) aoBeveig otnv opdda Tov glkovikod eapdiov mapovsiocav Bpopfospforikd enelcdoin
(éva oto cvotnua g moAaiog AEPac kot Eva Epepaype Tov pvokapdiov). [Tévte amd toug 6 acbeveic
mov éhaPav eltrombopag napovciacav v OpouPotiki emmAokt| o€ apOud oporeTaAiwY
>200.000/p1 ko evtdg 30 nuepdv and v tehevtaia 60om eltrombopag. To eltrombopag dev
gvoeikvutal yo TV avtipeTdnion g Opopponeviog oe acbeveig pe ypovia nratondOeia oto Thaico
TPOETOLAGTOG Y10 EMEUPATIKEG OAOIKAGIES.

211c KMvikég peréteg Tov eltrombopag oty ITP, napatnpndnkav Opoppospforikd encicddio o
YOUNAOVG Kol PUGLOAOYIKOVG ap1BoV¢ apomteTaAinv. o TpEnet vo diveEToL TPOGOY KAUTA TN
yopnynon tov eltrombopag o€ acbeveic e YvGTONG TOPAyOoVTEG KIVOUVOL Yio. Opoufoeuforn
coumeptropfavorévev, xmpig dpmg va teplopifovtal o€ KAnpovoukovg (m.y. [lapdyovtag Leiden V)
1N eniktnTovg mapdyovies kKvdvvov (m.y. avendprelo ATIIL, aviipwopoiimidikd cuvopoLo),
TPOY®PNUEVT NALKIa, AoOEVEIG e TOPATETAUEVEG TEPLOOOVE OKIVITOTOINONG, KAKONOELES,
OVTIGVAANTITIKG Ko Ogpomeior OpUOVIKNG VITOKATAGTAGNS, YELPOVPYEIO/TPUVUATIGUAC, TOYLGOPKIN KOl
Kkémviopa. Ot apiBpol tov aponetarMov Oa Tpénet va tapakolovbodvtatl 6Teva Kot va Aappavetat
voéynm M peiwon g 66onc N N dtakon g Oepaneiog pe eltrombopag dv o aplBuog TV
aponetaAiov vrepPei T emBountd enineda (PA. mwapdypoeo 4.2). Oa tpénel va Aapupavetor vedyn 1o
160lVY10 KIvduvov-opéAovg o acbeveig mov dtatpéyovv kivovvo ®EE omoacdnmote atrtioloyiag.

e pio KAk peAétn oty avbektikny SAA, dev dwmiotdbnke kavéva mepiotatikd @OEE eviovtolg o
KivOLVOG TETOLMV TEPIOTATIKAOV deV UTOpEl va omokAEIoTEL € aVTO TOV TANOLGHO asBevdv AdYm Tov
TEPLOPIOUEVOL aptBpod acBevdv mov Exovv ektebel. Kabmg n vymidtepn eykexpipévn 6o
evdeikvoutat yio aoBeveic pe SAA (150 mgmpépa) kot Aoy g VoG TG avTidpaong, Lropet va
avapévovral TEEs oe avtdv tov minbuoud acevov.

To eltrombopag dev Ba Tpémel va ypnoyonoleitan o€ acbeveig pe ITP kKou nratikn dvsAettovpyia
(BaBpog Child-Pugh > 5) ektog €6v T0 avopevopevo 0¢erog avtioTaBpifel Tov S10moTopévVo Kivouvo
Opoppwong e moraiog EAEPag. Edav kpifel katdAinin n xopriynon Oepaneiog, amatrteiton wdwaitepn
mpocoyn 6tav 1o eltrombopag yopnysitan oe acBeveig pe nratikn dvoieitovpyia (PA.

mapaypdeovg 4.2 kot 4.8).
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Awoppayio petd omd dakonn eltrombopag

OpouPomevia eivar mOovov vo emaveppaviotel Katd ) dtoukomn g Oepaneiog e eltrombopag. Metd
amo dlakomy Tov eltrombopag, o1 ap1Opol TOV AHOTETAAIDV ETAVEPYOVTOL GTO APYIKA EMITESN PEGQ
o¢€ 2 gfdopadec otV TAEOVOTNTA TOV AcHEVDV, YEYOVOG OV avEAVEL TOV Kivouvo aipoppayiog Kot o
OPICUEVES TEPITTAOGELS UOPEL VoL 00Ny oeL 6 apoppayio. Avtog o kivouvog avédvetat edv dlakomet
n Bepamneia pe eltrombopag Tapovsio AVIITNKTIKAOV 1 OVTIOHOTETAALLK®Y TOPAYOVIOV. ZUVIGTATOL
€av dwokonei ) Oepamneio pe eltrombopag, va exvioet ek véov 1 Bepameia ITP cOoppmva pe tig
Tp€Yovces KaTeLBLVTNPLEG 00N Yies Yo T Bgpameio. Xty mpdchetn wTpikn| dtoyeipion pmopel va
ovumepthapBdverar ) dtakomr Oepameiog e AvVTITNKTIKA 17/KOL OVTIOUOTETOALNKA, 1) OVOGTPOPT| TNG
QVTINKTIKOTNTOG ) M AUOTTETAALOKT VTOoTHPEN. Ot ap1Bpoi TV aponetariov Tpémel va
napaxolovBodvon efdopadiaing eni 4 fdopddes petd and dokonn Tov eltrombopag.

e Khwvikég peréteg g HCV, avapépOnie vyniotepn cuyvotnta eLQOvIong doppayiog Tov
YOOTPEVTIEPTKOD COAVA, CUUTEPIAAUPAVOLEVOV TOV GOPap®V Kot BavaTnQop®V TEPITTOCEWY, HETH
oo S10KOTN TNG TEYKWVTEPPEPOVNG, TNG PUTaPipivig kat Tov eltrombopag. Metd amod T dakony| g
Oepamnciog o1 acbeveig Ba mpémel va mapakorovBodvtat yio TUYOV onueio 1] GUUTTOUATO ALLOPPOYIOG
TOV YOGTPEVIEPIKOD GOANVA.

2ANUOTICUOS PETIKOVAIVIIC LVEAOD TOV 0GTAV KOl KIVOLVOC EULOAVIONC IVOONS LVEAOD TMV 0GTOV

To eltrombopag pmopet va avénoet Tov kivouvo avantuéng 1 EEMENG VAV PETIKOVATVIG EVTOS TOL
poedot TV oot@v. H oyetikdtnta avtol Tou vpniuatos, Onmg e GAAOVS Ay®VIOTEG TV VITOSOYEMY
OpopPoromrivng (TPO-R), dev €xetl axoun texunplwbet.

[pwv and v évapén eltrombopag, Ba tpémel va e&etdleTtan TPOSEKTIKA TO EMiYPIGLO TEPLPEPLKOD
aipaToc, MoTE Vo TEKUNPLOBEl apyikd eTIMESO KLTTOPIKMY LOPPOLOYIKAOV avVOUOAM®OY. MeTd and tnv
avayvoplon otadepng d6ong eltrombopag, Oa mpénel va Tpaypatonoteitol unviaimg yevikn e€étaon
aipatog (FBC) pe apBuod Aevkoxvttapav (WBC) katd tomo. Edv mapatnpnfodv avopiua 1
dvomhaoTikd KOTTOpa, O Tpénel va eEeTacBovV Ta ETYPIGLOTO TEPLPEPIKOD OILATOC Yol VEEG 1|
EMOEWVOVUEVEC LOPPOAOYIKEG OVMUOMES (T.). OaKPVPPOLOL KO EULTVPTVE EPVOPOKVTTAPM, VAP
AgvkokvTTapa) N kKuttoponevieg. Eqv o aoBevig avamtdlel véeg 1 emOeVOOEVES LOPPOAOYIKES
avopaAieg 1 kuttaponevies, Oa npénel va dokonel 1) Ogpamneia pe eltrombopag kot va Anedel froyia
HLELOD T®V 00TMOV, CLUTEPIAALPOVOIEVIG XPDOTG Yo tveon).

E&EMEN vrtapydvtoc puedodvoriactikod cuvdpduov (MDS)

Yrdpyer Osopntikn avnovyio 6Tt ot aywviotég Tov TPO-R pmopolv va dieyeipovv tnv e&€MEn
VOIOTAUEVOV AUATOAOYIK®V Kakonbeimv 6mmg to MDS. Ot ay@vieTéc TV VTodoyEmV
Opopporomtivng (TPO-R) eivar avéntikoi mapdyoviec mov 0dnyovv o Opopforomntikn enéktaon
TPOYEVVITIKOV KVTTAP®V, SLoPOPOTOiNGn Kot topaymyn aiporetoriov. O vrodoyéag TPO
exppaleTar Kupimg otV EMPAVELD TOV KLTTAP®V TNG LVEAOYEVOVG GELPAG.

Xe kMviég peréteg pe éva ayoviotr] TPO-R o acBeveic pe MDS, moapatnprdnkav nepiotatikd
TAPOSIK®Y 0LENGEDY TOV AP0l TV PAUCTIKOV KUTTAP®OV Kol avaeépinikay mteptotatikd e£EMENG
g vooov MDS ¢ oéeila poghoyevn Aevkapio (AML).

H dudyvoon g ITP | SAA og evijlikeg kot nhikiopévoug acbeveic Oo mpénet va emiPefoimbei pe tov
OUTOKAEIGHO AAADV KMVIKGOV KOTAGTAGE®V TOV Tapovstdovtol pe tnv Opoufomevia, Witepa Oa
npénel va omokAelstel 1 Sidyvoon MDS. Oa npénet va eetaletar To evieyouevo ovappoPNong
HLELOV T®V 00TAOV Kot Broyiag Kotd tnv mopeio TG mabnong Kot g 0epoamenTikng oywyng, wioitepa
o€ aobeveig nAikiog dvo Tov 60 TGV, AVTOV LE GUCTNUATIKG CUUTTOUOTO 1) 1] PUGIOAOYIKA Ui
OGS aENUEVE TEPLPEPIKE PAAGTUCH KOTTAPOL.

H amotelecpatikotnta kot 1 ac@aiele, tov Revolade dev éyovv tekunpimbet yio ) Oepameio tng
Opopporeviag mov opeiretor oe MDS. To Revolade dev Oa mpémetl va ypnoiponoteitol eKT0¢ KAVIK®V

perétec yuo tnv Oepamneio g Opopponeviag Adoywm MDS.
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Kvuttopoyevetikéc avouparieg kor eEEMEN oe MDS/AML ot ao0gveic ue SAA

Elvar yvwotd 611 kutTopoyeveTikég avopaiics mapovoidlovral e acheveic pe SAA. Agv gival yvootd
€av 1o eltrombopag av&avel Tov Kivouvo EUPAVIOTG KUTTOPOYEVETIKMOV OVOUIADV o€ aodevelg ue
SAA. Zmv kavikn perétn edong I yio avBektiky SAA pe eltrombopag, pe 66om évapéng

50 mg/muépa (KApakovueva ava dvo efdopnadsg oc Eva péyioto 150 mg/muépa) (ELT112523), n
oLYVOTNTO ELPAVIONC VEDV KVTTAPOYEVETIKMV v UaAM®V Topatnpridnke oto 17,1% tov evnAiikov
aclevav [7/41 (6mov 4 amd avtovg giyav adiayéc 610 ypopocoua 7)]. O diduecog xpodvog yio
LEAETT £0G TNV ELPAVION KVTTAPOYEVETIKNG AVOUOAMOGS NTAV 2,9 punve.

> @dong 11 khvikn pelémn e eltrombopag oty avBektikny SAA og d6on 150 mg/muépa (Le
gbvoroykég M oyetilopeveg pe v nikio Tpocappoyis omwg evdeiicvotar) (ELT116826), n
GLYVOTNTA ELPAVIONG VEDV KUTTOPOYEVETIKMV OVOUOAMY Tapatnpninke 61o 22,6% 1oV evniikov
acBevav [7/31 (6mov 3 amd avtoig giyav adiayéc 610 ypopocoua 7)]. Kot ot 7 acbeveic eiyoav
(QLGLOAOYIKN KVTTOPOYEVETIKT Katd TNV £vapén. 'E&L acBeveic elyov kxuttapoysvetikn avopaiio katd
tov Mnva 3 g Oepamneiag pe eltrombopag kot évag acBevig eiye KLTTAPOYEVETIKY ovOLOAio KOTA TOV
Mnva 6.

e KMvikéc peréteg pe eltrombopag oe SAA, 10 4% tov acBevov (5/133) dwyvdomkay pe MDS. O
Sapecog pdvog Yo TNV dtdyvoon nTav 3 univeg amod v évapén g Bepaneiog pe eltrombopag.

I tovg acbeveic SAA mov mapovciocav avlektikdtnta 1 elyav vwoPAndel oto Taperbov oe
EVTUTIKN 0VOCOKATAOTAATIKT Oepameio, 1 €£€T0GT TOL HVEAOD TOV 0GTOV LLE AVAPPOPT|OT| Y10
KUTTOPOYEVETIKY cuvioTdTol TPy omtd v Evapén eltrombopag, petd amd 3 piveg Bepaneiog Ko

6 pnveg petd. Eav aviyvevBolv véeg xuttapoyevetikés avopaies, Tpénet va agloloyeiton Kotd TOGov
1 ovvéyion Tov eltrombopag sival KA TAAANAN.

Opforkéc petoforéc

Koartappdxrteg mapampndnkav oe to&ioroyikéc peréteg e eltrombopag oe tpoktikd (PA.
Tapdypoeo 5.3). Te eheyydueveg peréteg oe aobeveig pe OpouPomevia kot HCV mov élafov Oepameio
pe wtepeepovn (n=1.439), avapépbnke eEEMEN TPO-VIAPYOVTOG KOTAPPAKTN(EG) KOTA TNV Evapén 1
TEPLOTATIKG KaTappaKT) 610 8% NG opadag tov eltrombopag kot 6to 5% g opddas Tov gkovikon
QopUaKov. Atpoppayiec Tov apiPAnotpoeldone, kuping Babpov 11 2, éxovv avaeepbei o acbeveig
ue HCV mov éhafav wvteppepdvn, pyumafipivn kot eltrombopag (2% tng opddag Tov eltrombopag ot
2% NG OLAdAG TOV EKOVIKOV QUPLAKoVL). Ot arloppayieg eLOavioTNKAY GTNV ETLPAVELN TOV
AUEPANGTPOEOVS (TPOAUPIPANCTPOEISIKT), KAT® amd TOV AUEPANCTPOELON

(Vo pEIPANGTPOESIKT), 1] EVTOG TOL AUPIPANGTPOELDIKOD 10T00. ZvVicTdTol GLVAONG 0POALOAOYIKT
TapoKolovinon Tev achevov.

ITopdraon dwotiuatoc QT/QTc

Mia perétn Tov dwotpatog QTc og vyieic eBelovtég oTovg omoiovg yopnyndnke d6on eltrombopag
150 mg v nuépa dev £0e1&e oNUOVTIKN KAWVIKY eidpaoT oty Kapdtokr| exavamoimon. [Topdtoaon
Tov dtaothiuatoc QTc xel avapepbel o KAvikég peréteg oe acbeveic pe ITP ko og acOeveig pe
Opopporevia pe HCV. H xhvikn onuacio avtdv tov coppdviov tapdtacng tov dtactipatog QTc
TOPAUEVEL AYVOOT.

AndArgwo ovtanokpiong o€ eltrombopag

H andAeia avtomdkpiong 1 advuvapio S1ot)pnons AUOTETAALOKNG AvTOTOKpLoNg Le Oepomeia e
eltrombopag £vT0¢ TOL GLVIGTAOUEVOL SOGOAOYIKOL £0POVG Dol TPETEL VO, EKKIVIGEL £PELVA Y10
OTIOAOYIKOVG TOPAYOVTEG, GUUTEPIAAUPAVOUEVTG TG AVENUEVIG PETIKOVAIVIIG TOV HVEAOD TV
0GTMOV.
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Toudrazpucdc TAnfvoude

Ot Topandvm mpoeldomomoelg Kot Tpo@LAaéels Yo v ITP 1oybovv eniong yia tov Toudiotpikod
TnBocuo.

TMopéuPBaon og gpyaotnplakéc eetdoslg

To eltrombopag givai éviova ypoUATIGUEVO KOl Y10 AVTO TO AOYO €)xEL TN duvatoTnTa Vo TapepPaivet
o€ UePIKE epyaotnplaké eetdoels. Ze aobeveig mov AapPdavovv Revolade £xovv avapepBei
OTOYPOUOTIGHOG TOL 0poL Kal TopéuPfocn otig eetdoelg yio oMKk yohepuOpivn kat kpeativiv). Av
TOL EPYOCTNPLOKE OTOTEAEGUATO OEV GUUPOVOVV LE TIG KAVIKES TUPUTNPNCELS, O ETOVEAEYYOG LE TN
xpnon dwpopetikng pnebBddov umopet va fondncet otov kabopiopod e eyKvupOTNTOG TOV
OTOTEAEGILOTOG.

4.5 AlMiemopaocsic pe GALo QUPRUKEVTIKG TPOIOVTO KoL GAAES HOPPES aAANAETIOpaAOG

Emdpdoeic tov eltrombopag cg dALO QOPUAKEVTIKG TPOTOVTQ

Avaoroleic e avaywyaonc HMG CoA

H yopriynon eltrombopag 75 mg ara& nuepnoing yio 5 nuépec pe gpdamal d6on 10 mg tov OATP1BI1
Kat Tov vrootpmdpatog BCRP pocovBactativing og 39 vym eviika dropa odEnce 1 Ciax TG
pocovPoactativng Thdcuatog kot 103% (90% didotnua epmietocvvng [CI]: 82%, 126%) kot AUC.«
55% (90% CI: 42%, 69%). AMANAETIOPAGELG AVOUEVOVTOL OKOUN LE BAALOVS OVAGTOAELS TG
avaywydonc HMG-CoA, otoug omoiovg cupumeptrappdvovtol n atopPactotivr, n eAovpactotivn,
AoBactativn, N Tpafactotivn kot n cyPactativn. Otav cuyyopnyovvrol pe eltrombopag, Oo tpémet
va AapPaveTor voyn HEI®UEVT] 00T OTATIVOV Kot B0l TPETEL VO, TPOYLOTOTOLEITOL TPOGEKTIKY
mapoKolovOnon Yo avemBounteg evépyeleg TV otatvav (PA. Tapdypago 5.2).

Yroorpawuaro OATPIBI kou BCRP

H tavtdypovn yoprynon eltrombopag kot vrootpopudtov OATPIBI (w.y. pebotpedn) kow BCRP
(1. Tomotexdvn kot pebotpe&dtn) Oa Tpémel va Tparypatonoteiton pe Tpocoyn (PA. mapdypapo 5.2)

Yrootpwuoza kvtoypouotoc P450

e HeAETEG TTOL PN OLUOTO BN KAV ovOpOTIVO NTATIKA LKpos®pata, To eltrombopag (éw¢ 100 uM)
dev €de1&e in vitro avactoAn tov evibpwmv tov CYP450 1A2, 2A6, 2C19, 2D6, 2E1, 3A4/5 kaw 4A9/11
evo ftav avaotoréag tov CYP2CS8 kot tov CYP2CY 6nwg petprinke pe tn ypnon makita&éAng Ko
Sukho@evakng g LAIKO tyvnBétnonc. H yopiynon eltrombopag 75 mg anaf nuepnoiong yo 7 nuépes
o€ 24 vyieic dppevec dev aVEGTEILE OVTE TPOKAAEGE TOV UETABOAGUO TOV DAIKAOV 1yynétnong yio
1A2 (xapeivn), 2C19 (opempaloin), 2C9 (provpPurpopévn), 1 3A4 (Ldalordun) oe avBpomovs. Agv
OVOPLEVOVTOL KAMVIKG OTUAVTIKES OAANAETIOPACELG OTay GuyYopnyovvTot eltrombopag kot
vrootpopato CYP450 (BA. mapdypoapo 5.2).

Avaoroleic mpwreaonc HCV

Agv amarteital Tpocapuoyn e doong otav To eltrombopag cuyyopnysiton gite pe telampefipn,n pe
urocenpefipn. H ocvyyopnynon piog epanal d6ong eltrombopag 200 mg pe 750 mg tedanpefipng
KkéOe 8 mpeg dev petéPare v Ekbeon g telampePipng oto MAAGHLAL.

H ovyyopnynon piog epana 66omg eltrombopag 200 mg pe procenpefipn 800 mg kdbe 8 dpeg, dev
uetépare tnv AUC o.r) TN purooenpePipne 6to mAdopa, arld avénoe tn Cmax Kotd 20% Kot peimoe ™
Chin k0t@ 32%. H KAvikr| onpoocio g peiwong g Cmin 0gv €xet Texpunplobel. Zuviotdror avénuévn
KAMVIKT KO EPYOOTNPLOKT TOPaKOA0VON oY Yo TV KaTooToAr Tov HCV.
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Emdpdocic AoV @opLOKEVTIKGOV TPoidvImV 6to eltrombopag

Kvrloomopivy

[Hopatnpnnke peioon oty ékBeon 1o eltrombopag e tn svuyyoprynomn 200 mg kot 600 mg
kukhoomopivng (BCRP avaoctoréa). H cuyyopriynom 200 mg kvkhoomopivng peimae TV Cmax Kot TNV
AUCy.» 10V eltrombopag katd 25% ror 18% avtictoya. H suyyopnynon 600 mg kukloomopivig
peiwoe MV Crax kot v AUC., Tov eltrombopag katd 39% ko 24%, avtictoyyo. Emtpénetraln
Tpocapuoyn TS doong Tov eltrombopag katd tn didpkela g Oepameiog pe Baon tov apBud Tov
ooTETOAIWV TOV acBevong (PA. Tapdypapo 4.2). Ot apiBpol Tov aponetariov Tpémetl va
mapokolovBovvtal TovAdyiotov efdopadiain yia 2 £m¢ 3 efdoudadeg 6tov To eltrombopag
cuyyopnyeitar pe kukioonotpivn. H 86on tov eltrombopag pmopet va ypelaotel va avénbei pe Bdon
VTG TOL PLOUOVE UOTTETAAI®Y.

[lolvoBevi koatiovro (ynliowon)

To eltrombopag decpevel ynikd ToAvsOevn KaTIOVTO, OTMG TO GidNPO, TO UGPECTIO, TO PaYVIGLO, TO
apyilo, To ceAvio Kot Tov yevuddpyvpo. H yopiynon epdma 60omg eltrombopag 75 mg pe avtiovo
mov mepPEyet Eva molvoBevég katov (1524 mg vdposeidiov Tov apytriov kot 1425 mg avOpaxikov
payvnoiov) peimoe v AUCo. Tov eltrombopag 6to mhdopa katd 70% (90% CI: 64%, 76%) ka1
Crax katé 70% (90% CI: 62%, 76%). To eltrombopag 6o npénet va Aapfdaveror Tovhdyiotov 2 dpeg
TPW 1 TEGOEPEIC MPEG META OO OTOLOONTOTE TETOLO TPOIOV OTMG AVTIOEIVE, YOAUKTOKOMIKG, TPOTOVTAL
1 COUTANPDOHATO. LETAAAKDV GTOXEIDV, TOL TEPIEXOVV TOAVGHEVT] KOTIOVTH, TPOG AITOPLYT|
ONUOVTIKNG Helmong TG amoppdenong Tov eltrombopag Adym yniiwong (PA. mapaypdapovg 4.2 Kot
5.2).

AomwvoSipn/piroveSipn

H ovyyopnynon eltrombopag pe Aomwvafipn/prrovafipn uropei va tpokoiécel peimwon tng
oLykévTpmaong tov eltrombopag. Mio peiétn oe 40 vyieic é0elovtég £6e1Ee OTL 1) GLYYXOPYNOT LHOG
epamag 06ong eltrombopag 100 mg pe emavarapfovouevn 66on Aomvafipng/prrovafipng

400 /100 mg dvo popég v nuépa eiye og amotéreopa ™ peiwon g AUC.. Tov eltrombopag oto
miaopa katd 17% (90% CI: 6,6%, 26,6%). Emopévac, ypetdletor tpocoyn 6tav mpaylatorotleiton
ovyyopnynon tov eltrombopag pe AomvaPipn/prrovafipn. O apBuog Tv aonetariov 0o tpémetl va
napokolovbeitan otevd dote vo eEac@aiicbel 0 KATAAANAOG 1TPIKOG XEIPIGLOG TNG OOCTG TOV
eltrombopag dtav apyiler | 6tav drokdnTeTON 1) Bepameia pe AomivaPipn/pirovafipn.

Avaoroleic kou smaywysic CYPIA2 kau CYP2CS

To eltrombopag petaforiletor péow d10podpmv 0dmV, cvuneptrappovopévov tov CYP1A2, CYP2CS,
UGT1A1 kot UGT1A3 (BA. mapdypago 5.2). To @apuaKevTIKG TpoidvTa ToL aVaGTEAAOVY 1 ETHYOVY
éva pepovopévo éviopo etvor aniBovo vo ennpedcovy TIg GLYKEVIPAOGELS TOL eltrombopag 6to
TAAGLO, EVO TO POPUOKEVTIKA TPOIOVTA TTOV OVOGTEAAOLV 1] EMAYOLV TOALOTAG Evivpa Exouv T
duvatdtta vo avéRoovy (T.y. pAovfolapivn) | vo LELOGOVV (T1.Y. PUPAUTIKIVI) TIG CUYKEVTIPDOGELG
Tov eltrombopag.

Avaorolsic mpwredonc HCV

Amoteréopata and pio pappokokivntiky (PK) peiétn pappokentikng aAAnienidpaong deiyvoovv 6t n
ouyyopnynon enavarapPoavopevev docewv unocsenpefipng 800 mg kdbe 8 mpec N Tehampefipng

750 mg kdOe 8 mpeg pe epamas d6on eltrombopag 200 mg dev mpokdiece petafoin g ékbeong oto
eltrombopag 6to TAGGHO 68 KAVIKA GNUaVTIKO Bado.
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DapuokevTikd tpoidvo yio tn Oepameio tng ITP

210, QOPUOKEVLTIKA TPOoidvTa IOV Ypnoipomombnkay ot Oepancio tng ITP 6g cuvdvaoud pe
eltrombopag o KhMvikég peAéTeg GUUTEPIAAUPAVOVTOV KOPTIKOOTEPOELDN, davalOAN 1/Kal
alaberompivn, evéopréPia avococpaipivn (IVIG) kot avti-D avocospatpivr. Ot apiBuoi tov
awponetariov o mpénet va mapakorovfovvral katd To cuvdvacuod eltrombopag pe Aoimd
QOPUOKELTIKA TTpoidvTa yio T Oepameio g ITP, dote va amopedyovtol aptBpol opomeTaAiny EKTOG
GLVIGTAOUEVOL €0povg (BA. Tapdypao 4.2).

AMnAeridpoon Le Tpoon

H yopnynon tov eltrombopag ce popen d1okiov 1 KOVEMG Y10 TOGIHLO EVOLMPT O HLE YEVLLO VYNANG
TMEPLEKTIKOTNTOG 0 0GPESTIO (.. va yebpa mov TepAapuPdvel YoAaKTOKOUKE Tpoidvia) peimoe
onpavtikd v AUCo. kot T Cmax tov eltrombopag oto mhdopa. Avtifeta, 1 xopnynon tov
eltrombopag 2 dpeg Tpv N 4 dpec PHETA amd Eva YELLO VYNANG TEPLEKTIKOTNTAG GE 00PEGTIO N
YOUNANG TEPLEKTIKOTNTOG 6 acPéatio [<50 mg acPectiov] dev exnpéacay onuavtikd tny €ékbecn Tov
TAGGHOTOG 0TO eltrombopag g KAvikd onpovtikn éktacn (BA. Tapdypapo 4.2).

H yopriiynon wog epdamnaé doong 50 mg eltrombopag o€ popon dickiov pe otabepd vYnAnIg
TEPLEKTIKOTNTAG O Oepuideg Kot AMmapd TpOYELLLA TO 0Toio TTEPLEl)E YOAOKTOKOUIKG TPOidvTa Lelmoe
v péon AUC. kKatd 59% kat t péon Cmax kKatd 65%.

H yopriiynon wog epdmnag doong 25 mg eltrombopag 6g LopPr KOVEDS Y10, TOGLLO EVOLDPTLOL UE £V
YELLOL VYNANG TEPLEKTIKOTNTAG GE OGPECTIO, HETPLOG TEPIEKTIKOTNTOS GE ATOPA KOt LETPLOG
mePLEKTIKOTNTOG o€ Oepuideg peiwoe v péon AUCo. Tov eltrombopag 610 TAdopa Kotd 75% Kot
péon Cmax Katd 79%. Avti n peioon g éxbeong e&ocbévice 6tav o epdmaé 06on eltrombopag e
LOPPT KOVEMG Y10 TOGLO EVOL®PTIA 25 mg xopnynOnke 2 dpeg mpv omd Eva YeEOUA DYNANG
neplektikotntag o€ acPéotio (M péon AUCo. petddnke katd 20% kot 1 péon Crax katd 14%).

Tpoen youning mepiektikdtnTag og acPéotio (<50 mg acPfectiov),meplapuPavouévmy TV PovTOY
oV anayov {opumdv, Tov Bodvol KPENTOG KOl TV U1 EVIGYVUEVOV YOUOV @podTeV (Ympic Tpochnkn
aoPeotiov, payvnoiov 1 6101Pov) LN EVIGYVUEVOD YEAAAKTOG GOYLUG KO Y] EVIGYVUEVOV
IMNUNTPLOKADV, OEV EMNPEACHY CNUAVTIKA TNV £kBgoT TOv TAAGUATOG GTo eltrombopag aveEdpmta and
T0 TIepleyOuevo o€ Beppuideg kot Mmapd (PA. mapaypdpovg 4.2 kot 4.5).

4.6 TovipétnTo, KONON KOl Yorovyia

Kvnon

Agv datiBevton 1 elvol TePlOPIGUEVE TOL GTOLYEID GYETIKA UE T Yp1IoN ToL eltrombopag o€ £ykveg
yovaikes. Meiétec o (Do KOTEGEEOV TOEIKOTNTO GTNV AVOTAPOYOYIKT 1KOvVOTNTO (BA.

mapaypaeo 5.3). O duvnTikdg Kivouvog yo Tov dvBpwmo givatl dyvwoTog,.

To Revolade 6gv cusTiveTol KOTA TN SIAPKELD TG EYKVUOGVVNG.

Tuvaikeg avamapayoyikne nAKiog / AviicOAANYN 6 GvOPES Kol YUVOIKES

To Revolade dev cuvioTdton 6€ YOVaiKeG Avamapoy®YIKNnG NAKIOG OV JEV YPNCUYLOTOLOVV
OVTIGOAAN Y.
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Oniacudc

Agyv gival yvootd gdv to eltrombopag /petafoiriteg anekkpivovtarl 6to avOpmmivo Yoo, Meléteg oe
Coa &yovv dei&etl 011 T0 eltrombopag amofaiietar TOavov 610 Yara (PA. mapdypoeo 5.3), emopévag
dev pmopel va amokdelotel 0 Kivduvog yia 1o moudi mov Onialet. Ilpénet va Aappdvetot anxdpoom yo
70 gdv B drokomel 0 OnAacpoc 1 Ba vapEetl cuvéyetla g Bepaneiag pe Revolade 1 amoyn amd avtn,
Aapavovtog vroym o 6Perog omd To OnAacud Yo To Todl Kot To dpelog amd T Bepameia yio T
yovoiko.

Tovipdmra

H yovipomta dev ennpedortnke o apcevikovg 11 Bnivkovg apovpaiovg oe ekBEceL ouyKpiotes e
aVTEG 6TOVG avOpmdMTOVS. 2610060, dev Umopet va amokielotel o Kivouvog atovg avBpmdmovg (BA.
Topaypapo 5.3).

4.7 Emopacels 6ty tkaveotnTo 001YN0NGS KAl YEPLGROV PNy avVI|LaTOV

To eltrombopag £yel aonpovTn EXIOPACT] GTNV KAVOTNTO 001 YNOTG KO XEPIGHOD unyovnudtov. H
KAMVIKT KOTAOTOOT TOV 060evoUg Kot TO TPOQiA avemBounTmv evepyel®v Tov eltrombopag
mepthapPavouévng g CaANg Kot g EAAEYNG eYPIYOpoNS TpEmet va. Aapfavovtotl veoym, dtav
g€etaletal n KovoTNTO TOL AGHEVODE VO EKTEAEGEL EpYOGIEG TTOV ATOITOOV KPIoT Kol KIVITIKESG 1)
YVOOTIKEG deE10TNTEG.

4.8 AvemOOuNTEG EVEPYELES

2Hvoyn Tov TPOoPIA 0oQEAELOC

Avrodvoan Opouforevio. og eviiAIKeS Kol TOIdI0TPIKOVS OoOEVEic

H aocpdieia tov Revolade a&loroynOnke oe evijlkeg acBeveic (N=736) pe tn xpion Tov GUVOAOL TV
SIAG TVPADV, EAEYYOUEVDV UE EIKOVIKO pappoko peietdv TRA100773A kot B, TRA102537
(RAISE) kot TRA113765, otig omoieg 403 acBeveig ektédniov og Revolade kat 179 og eucovikod
(APLOKO, EMTAEOV TV SEDOUEVOV OTO TIC OAOKANpoLEVEG avolkTéG pedéteg (N=360) TRA108057
(REPEAT), TRA105325 (EXTEND) xou TRA 112940 (BA. mapdypago 5.1). Ot acOeveic Erapav To
VO peAETN apuako yia £mg 8 £tn (otnv EXTEND). Ot o onuavtikéc coPapéc avemBounteg
gvépyeleg Nrav nratotodikotnta kot Opopfmtikd/OpopupoepPorikd enelcodia. Ot To cuyvég
OVETIOOUNTEG EVEPYELE TTOVL TTAPOLGLAGTNKAV TOVAAYLGTOV 6T0 10% TV 0sevdv TepieAdpfavay
vawtia, 61appota, GLENUEVN UIVOTPAVEEEPECN TNG OAVIVIG KOl 0GQLOAYIa.

H acpdiela Tov Revolade og moudiarpicovs acheveig (Mikiog 1 émg 17 etdv) pe ITP yia v omoia
glyav AaPel Tponyoduevn Oepaneio emdeiydnie og dvo peéteg (N=171) (BA. mapdypago 5.1). H
PETIT2 (TRA115450) fitav puot SUTAG TUQAT], GVOIKTH TUYOLOTONUEVT], EAEYXOUEVT LE EIKOVIKO
Qappako perétn pe dvo pépn. Ot acbeveig TuyatomomOniay oe avaroyia 2:1 kot ElaPav Revolade
(n=63) 1 eikovikd edppoko (n=29) yia €mg 12 fSopAdEC KATA TV TLYOLOTOUNUEVT] TEPIODO TNG
uerétng. H PETIT (TRA108062) fitav (o Tpldv Hepadv, KAMUOK®OTOV KOOPTMOV, OVOIKTH KOl SUTAGL
TUQAT], TUYALOTOUNUEVT], EAEYYOUEVT E EIKOVIKO QApuaKko peAéT. Ot acBeveic Toyaomomdnkoay o
avoroyia 2:1 ko éElapav Revolade (n=44) 1 ewkovikd edppoko (n=21), yio £wg 7 efdopddec. To
TPOPIA TOV AVETIOOUNTOV EVEPYELDY NTAV GLUYKPIGIUO LE AVTO TOV Tapo TP ONKE GE EVIAMKEG [E
UEPIKEG EMMALOV AVETIOOUNTES EVEPYELES, OL OTTOIES EMIOTUAIVOVTOL LE ¢ GTOV TTivake, TopoKaT®. Ot
O GLYVEG avemBVUNTESG eVEPYELES 6TOVG TTodtTpLKovs aoBeveig pe ITP nlkiag 1 étovg kKo v
(>3% ko1 peyadhtepn omd TOL EWKOVIKOD PAPUAKOV) TAY AOUMEELS TNG OVATEPNG AVOTVEVGTIKNG
000V, pvoeapuyyitda, fryag, mopeéia, KOIAaKo GAyoc, GAYOg TOV GTOHOTOPAPVYYO, 000VTaAYio Kot
pwoppoto
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Opouforevio us Aoiuwln ond HCV oc svilixec aobeveic

O1ENABLE 1 (TPL103922 n=716, o1 715 élaPav Oeponcio pe eltrombopag) kot ENABLE 2
(TPL108390 n=805) ftav TuYOLOTOMUEVES, SUTAG TVPAEG, EAEYYOUEVES LLE EIKOVIKO PAPLOKO,
TOAVKEVTPIKEG LEAETEG Y1l TNV 0ELOAGYNOT TG ACPAAELNG KOt TNG OmOTEAESUATIKOTNTAG Tov Revolade
og Opoppomevikong acbeveic pe Aoiuwén ard HCV ot omoiot katd Ta dAAG fTOV KATAAANAOL Y100 TNV
évapén aviuxng Bepaneioc. Xtig pehéteg HCV o mAnbuoudg acedreiog amotelobvtay amd A0S TOVG
Tuyotomompévoug aceveic mov Elafav SITAG TVPAO PAPUAKEVTIKO TPOTOV UEAETNG KOTA TN dldpKELN
tov Mépoug 2 g ENABLE 1 (Bepancio pe Revolade n=450, Bepoaneio pe eucovikd eappoxo n=232)
kot ENABLE 2 (Bepaneia pe Revolade n=506, Bepoaneia pe sucovikd eappoko n=252). Or acBeveig
avaAvovtol cOpemva pe T Bepareio Tov Aappdvetot (GLVOAIKOG SITAG TVEAOG TANOVLOUOS
acpaieiag, Revolade n=955 kot gikoviko dappoko n=484). Ot mo onpoviikeés coPapés avembounteg
gvépyeleg ToL dlamotdbnkay Nty NratotoSikotnta kot Opopfmtikd Opoppospuporiikd encicddia. Ot
O GLYVEG AVETBVUNTEG EVEPYELES TOV TOPOVCLAGTNKAY TOVAG)IGTOV 6T0 10% TV aclevaov
nepleAapfovav: Keparaiyla, avaipio, petopévn opeén, Priya, vavtio, didppota, vreyorepvdpuvarpia,
oAomeKia, Kvnouo, poadyia, mopeéio, KOTMO™, YPIdON cuvdpoun, eEacbévion, piyn kot oidnua.

2ofapn orhaotiky avoiuio og viAikeS aobeveic

H aocpdieia tov Revolade oe evidikec acBeveic pe SAA ektiunOnke o€ pio avolKTng ETICHAVONG
peAétn evog okéhovg (N=43) oy omoia 11 acBeveic (26%), Elafov Oepomeio >6 puqveg kot

7 acBevelg (16%) éhaPav Bepaneio yio >1 €106 (BA. mapdypapo 5.1). Ot wo cvyvég avemBounteg
EVEPYELEG TTOL TTAPOVCLAGTNKAY TOVAGYIoTOV 6T0 10% TV acbevdv tepiAdpfovay: kepaialyio, {éAn,
Prxag, otopato@apuyykd dlyog, pivoppota, vauTtia, d1appota, KOMakd Ahyoc, ovuEnuévec
TPAVOOULVACES, apbpaiyio, TOVO oTO AKPO, LUIKOVG GTAGLOVS, KOTMGT), Kot TupeLial.

2ofopn omlaoctikn ovoiuio o€ TooloTpiko tinboouo

H acpddela tov Revolade og maudiotpikovg acBeveig pe avBextikn/vmotpomialovca (kodptn A, n=14)
N un mpoBepamevpévoue acbeveic (kodptn B, n=37) SAA extiundnke 6€ Lo OVOIKTNG EXICTLAVOT|G,
un ereyyopevn KAvikn peiétn kKAMpudkmong g 06omg evtog tov acbevoic (cuvoiikd N=51) (BA.
eniong mapdypago 5.1 yio ta aroteléopata PEAETNG). AVETIBOUNTEG EVEPYELEG EIOIKOD EVOLOPEPOVTOC,
couneprropfavopévev g o&elag veppikng PAAPNG, T nratoto&ikotrag, tov Bpopfoeupforikmv
EMELG0JIMV KoL TNG KAOVIKNG EEEMENG 1 KLTTAPOYEVETIKNG avmpaAiog, avaeéptnkav o 29 (56,9%),
39 (76,5%), 2 (3,9%) ka1 1 (2,0%) acbeveig, avtictoyo. Zuvolikd, 1 GUYVOTNTO, O TOTOC KoL 1)
coPapdTTa TOV AVETIBOUNTOV EVEPYEIOV TOL TopaTPNONKAV pE T ¥priomn Tov eltrombopag e
modLoTpkovg acbeveic e SAA NTav cuveneic e exelveg Tov TopatnpiOnKav oe eviAikes acbeveic
pe SAA.

Katdhloyoc avembountwv evepysidv

O avemBOunTeg evépyeteg otig peréteg g ITP og evilikeg (N=763), otig moudiatpucég peréteg ITP
(N=171), otig peréteg tov HCV (N=1.520), ot perémn evijiikov acBevov pe SAA (N=43), otnv
modtoTpikn perétn SAA (N=51) kot Tig avapopég Letd amd TV KuKAoQopia, Topatifevtal TopaKiTo
avé katnyopio/opyovikd cvotnue kot cuyvotnta kotd MedDRA (TTivakeg 4, 5 kot 6). Xe kabe
KaTNYopio/opyovikd cOGTNHE, Ol AVETIOOUNTEG EVEPYEIEG TOEIVOLODVTOL KATA GUYVOTNTA, LE TPMTEG
TIC O oVYVEG avemBounteg evépyetec. H avtiotoym katnyopia cuyvdtntog yio kKaOe avemiBount
avtidpacn eoapuakov Paciletor otnv akdAovdn couPfoacn (CIOMS III): oAb cuyvég (>1/10), cuyvéc
(>21/100 émg <1/10), oy cvyvég (>1/1.000 ¢wg <1/100), ondvieg (>1/10.000 g <1/1.000), un yvooTég
(dev pmopovv va exkTiunBobv pe Bdon ta dbécipa dedopéva).
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Mivaxog 4

AvemOopnreg evépyeieg 6tov aAN0vopd g perétng pe ITP

Kotnyopio/opyaviko Yoyvétnto AvemOopntn evépyera,
ovoTnno
Aopméelg kat mapacitdcelg | [ToAd cvyvég Pwogapvuyyitida®, Aoipmén Tov avdtepov
OVOTVEVOTIKOD GVoTANATOS
Xoyveéc Dopvoyyitida, ypinn, GTOHOTIKOS £PTNG,
TVELLLOVIO, TOPAPPIVOKOATITION, OULYOATION,
AolpmEn Tov aVATVELGTIKOD GUGTHLOTOG,
OLATION
Oy ovyvég Agpuatikn Aoinmén
Neomhdopato Koronon, Oyt ovyvég Kapkivog opfoctypogidong
Kokonon Kot un
kaBopilopéva
(TeprrapPévovtal KOGTELS
KoL TOADTTOOEC)
AwTopay£s Tov aipatog Kal | Xvyve Avaipio, noowvoetiio, ASUKOKLTTAP®ON,
TOV AEUPLKOV GLGTNLOTOG OpouPomevia, petwpuévn apooeopiv,
UELOUEVOG ap1OUOG AEVKOKVTTAP®V
Oy ovyvég AVIGOKVTTAP®OOT), OLUOAVTIKY OVOLUic,
HVEAOKLTTAP®OTN, ALENUEVOS aptBdg
pafdomHpnveV TAPOLGIN HUEAOKVTTAP®V,
aVENUEVOG apOOG aLoTETAMMV,nENUEVT
apocQopivn
Alotapoyéc Tov Oy ovyvég YnepegvarcOnoio
0VOGOTOINTIKOV GLUGTILOTOG
Metafolikég kot Suyvég YrokaAaipia, petopévn 0peén, avénuévo
STPOPIKEG dLOTOPOUYEG 0VpIKo 0D aipaTOg
Oy cvyvéc Avopetia, ovpikn apBpitida, vracectioio
Yoyrotpikég dtaTapayés Xuyvéc Awotapoyn VTVov, KatdbAym
Oyt ouyvéc AmdOeln, petafoin d1dbsonc, dakphppota
Awotapoy£ Tov VELPIKOD Xuyveég [opareOnoia, vroicOnoia, vevniio, nuikpavio
GULGTILOTOG Oyt ovuyvég Tpouog, dwotapayn iooppomiog, SucaicOnaia,
NUTAPEST, NLUKPAVIL LLE QOPO, TEPLPEPIKT
vevpomadeLa, TEPIPEPTKN OGO TIKN
vevpomdbela, datopayn AOYov, Toikn
vEVPOTADEL, QyYEIOKN KEQOUAUAYIOL
Awotapoyé Tov oeBuALOD Xoyvéc EnpoeBoipia, Bounn dpaoct, T6vVoc Tov
0OoAuob, ontikn o&hTa pEIOUEVN
Oy ovyvég ®0oAepOTNTEG TOV POKOV, ACTIYUATIOUOC,
PAOLDONG KATOPPAKTNG, dakpOppOLo avENUEVT,
aoppayio Tov apPPANGTPoEdovC,
emOniondadeio Tov peAdyypov emdnAiov,
OTTIKT] OVGAEITOLPYIO, LETPNGELS OMTIKNG
o&vtnTog U euooloyikés, PAepapitida, Enpn
KEPUTOEMTEPUKITION
Awotapoyéc Tov wTOC KoL TOL | XVyvEg Qraiyia, Myyog
AafopivBov
Koapdiakég datopayés Oy ovyvég Tayvkapdia, 0&L Epepaypa. pvokapdiov,

Kopdlyyelokn dtotopoyn, Kuavmaon,
oAeporopfikn Tayvkapdia, dtdotnua QT
NAEKTPOKOPILOYPOUPTLLOTOG TOPUTETAUEVO
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Ayyelokég daTapoyés Yuyvég Ev to Bader prefixn Opoufoon, apdtopa,
eEdyeic
Oy ovyvég EuBoAn, OpouPoeiefitida emumoine, eawn
AvomvevoTikég, Bmpakikéc IToAb cvyvéc Bryyog*
draTopoayég Kot dStoTopayég Xuyvég Alyog Tov cTopoToQdpLYYa®, pvoppota’
pecobwpakxiov Oy ovyvég [Mvevpovikn gpPoin, TVELLOVIKO EPPPAKTO,
pwikn dvoavelio, GTOLATOPAPVYYIKES
PAVKTOLVES, OLTOPOYT] TAPAPPIVIOV KOATOV,
GLVOPOUO GITVOolag VITVOL
Taotpeviepikéc dwatapayés | [HoAd cvyvéc Nowrtia, Atgppora
Xoyveéc E&élkwon tov otopatog, odoviodyia®, uetog,
KOWaKO dAyoc*, apoppayio Tov 6TOHATOC,
UETEWPIOUOG
*TloAb ovyvn oty Toudatpikn ITP
Oy ovyvég Enpootopia, YAmccoduvvio, KOIAMOKN
gvaenoia, KOTPOVO OTOYPOUATICUEVA,
TPOQIKT IMNANTNPIaCN, CUYVEG KEVAGELS,
OLUATEUEST], GTOLOTIKN Suoopia
Hrotoyolkég dratapayés IToAb cvyvéc Avénuévn apvotpavepepdon e oAavivng’
Xoyvég AvEnpévn acmaptik apvotpoveeephon’,
vrepyoiepuOptvaipio, [ GLUGLOAOYIKT NTOTIKN
Aettovpyia
Oy ovyvég Xohdotaon, nratikn BAEPN, nrotitida,
QopuUaKoYEVAG NaTiKN BAGEN
Awtapay£g Tov SEPUOTOG Yuyvég E&avOnpa, ahomekio, viepdpwoio, KVGROG
K0l TOL VTTOSOPLOL 16TOV YEVIKEVUEVOG, TETEYEIEG
Oy ovyvég Kvidwon, deppatmon, kphog 1dpmtag, epudnua,
peAdvmon, dtoTopayn TG LEAGYYPOOTG,
SVOYPOUOTIGHOG OEPUATOG, ATOPOMO®OT)
OEpUATOC
Awotapoyéc Tov IToAb cvyvéc Ocpuaiyia
HVOCKEAETIKOY GUGTNHOTOS | ZuyvéG Mvuodyio, poikog oTacUOg, LDOCKEAETIKOG
KOl TOV GUVOETIKOD 1GTOV TOVOG, OGTIKOC TOVOG
Oy ouyvéc Mvuikn advvapio,
AloTapoyéc TV VEQPAOV Kol | XvyvEg [Ipwrteivovpia, avénuévn kpeatvivn aipatog,
TOV 0VPOPOPOYV 00DV Opoppotikn pkpoayystomdelo e VEQPIKN
ovemdpkelo”
Oy ovyvég Neppn avendpketo, moovpia, veppitido Tov
Abkov, voktovpia, avEnuévn ovpio aipatog,
avENUEVOG AOYOC TPOTEIVINES 00POV/KPENTIVIVIG
Awtapoyéc tov Zoyvég Mnvoppayio

AVOTOPOYDYIKOD
GLGTNUOTOC KOl TOL LOGTOD
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17 etowv).

Ievikég Sratapayés o Yuyvég Mvupe&ia*, Bopakicog Tovog, eEachévion

KOTAOTACELS oTr 00 *T1oAd cuyvn otnv toudwatpiky ITP

YOPNYNONG Oy ovyvég AioOnon Bepudtrag, apoppayio oty Béom
TOPUKEVINGNG, aictnon exvevpiopnod, AEYUOVY
TPOOUOTOC, aicnua Kakovyiag, aicOnomn Eévov
GOHOTOC

Hopaxkivikéc eEetdoeig 2uyVEC AvENUEVT OAKOAKT @OCQATACT) OULOTOG

Oy ovyvég Avénpévn Aevkopotivn aipotog, ovénuévn

OAIKN TPOTEIVY, LEIOUEVT] AEVK®UOTIVY
aipatog, avénuévo pH ovpwv

Kokooeig, dnintmpidoeig Oy ovyvég "Eykavpo amd niokn aktivofoiio

KoL EMTAOKEG OEPUTEVTIKOY

YEPIOUDV

* Emumdéov avemBounteg evépyeieg ot onoieg mapatnpndnkay oe moudiatpikég peréreg (Mikieg 1 €wg

T Av&non g AUVOTPEVGPEPACTG TNG AAAVIVIG KOt TNG ACTOPTIKNG OUIVOTPOVOPEPAONG UTOPEL Vo
ovpPet Tavtdypova, aALd pe YaUNAOTEPT] GLYVOTTO.
i Opodkdg 6poc LLE TPOTIUDUEVOVS OPOLS 0Eein vEQPIKN PAGSRN Kot VEQPIKN OVETAPKELD.

Mivakog 5

AvemOounreg evépyeieg otov mAn0vopd g perétng pe HCV (o€ suvovaopo pe

avti-uk Ospameio pe wtep@ePOVN Ko prumafipivn)

Kotnyopio/opyaviko Yoyvétnta AvemOountn evépysero
cUOTI IO
AOWMEELS KO TAPUACITAOGCELS | XVUYVEG Ovporoipmén, Aoipnmén Tov avdTepoL
OVATTVEVOTIKOD GUGTHHOTOC, BpoyyiTida,
pVoQopLYYiTIda, Ypinn, exyeilog épang
Oy ovyvég laotpeviepitida, papvyyitida
Neomidopato Koronon, Oyt ovuyvég Hratiko veomhaopo kokoneg
KaKonOn Kot pn
kaBopiopéva
(mephappdvoviol KOoTELG
K0l TOADTOOEC)
Awtapoyéc tov aipatog kot | [ToAd cuyvéc Avoio
TOV AEUPIKOD GLGTHLLOTOC Xuyvég Agpeonevia
Oy ovyvég Awolvtikn avouio
Mertafolikég kot IToAd cuyvéc Mewwpévn 6petn
STPOPIKEG draToparyég Xoyvég Ymepylvkoipio, U QUGLOAOYIKT OTOAELN
COUOTIKOD BApovg
Yoylatpikég dratapoayég Suyvég Koatdbiwyn, dyyog, datapoyn HIvov
Oy ovyvég ZUYYLTIKN KOTAGTOOT, S1EYEPOT
AwTopayég Tov VELPLKOD IToAd cuyvéc Kepaiayio
GUGTNLOTOG Yoyvég ZAhn, dlotapoyn TS TPOGOYNG, dVoYEVTia,
nratikn eykepaionddela, Anbapyog,
EMNPENCUEVT UVAUN, TopotcOnaio
Awtopayég Tov 0pOoApL0D Yvyvég Katappdxng, eidpodpata tov
apPIPANCTPoEdovs, EnpopOaipia, opOaAUIKOg
iKTEPOG, aOppayic. TOL AUPIPANCTPOEIBOVG
Awotapoy€c Tov OTOC KoL TOL | XVuyvEG Tayyog
AafvopivBov
Kapdiakéc datapoyéc Suyvég AicOnuo molpov
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AvomvevuoTikég, 0mpaKikég
draTopayég Kot dtoTopayég
puecobwpakiov

IToAd cuyvéc

Brixog

Zoyveég

Avcmvola, dAyog GTOHOTOPAPVYY, dSVGTVOLN
KATO TNV KOT®GN, TOpOy®YIKOS Bryog

Taotpeviepikég dlatapoyss

IToAb cvyvéc

Noawrtia, diGppota

Xoyvég

"Epetog, aokitng, Kotlako dAyog, GAYog Gvm

KOWAOKNG XOpaG, dvomeyia, Enpootopia,
dvokothotnra, didtacn e Kothiag,
000vTOAYio, GTORATITION, YOGTPOOIGOPAYIKT
TOAVOPOUN O], ALLOPPOIdES, KOIAMOKT duopopida,
K1pG0oi TOV 01G0PAYOV

Oy ovyvég

Aoppayio KIpo®v TOL 01G0PAYoL, YOoTPiTION,
apOmoNg cropatitidn

Hratoyolkég drotapayéc

Xuyvég

Yrepyorepvbpvarpia, iKTepOg, GUPUOKOYEVIS
nmoTiky PAGLRN

Oy ovyvég

®Opopfwon g moiaiog AEROC, NTOTIKY
OLVETLOPKELL

AwTopayég ToL SEPIOTOC
K0l TOL VITOSOPLOL 16TOV

IToAd cuyvéc

Kvnopog

Zoyveég

E&avOnpa, Enpodeppia, eklepa, eEavonpa
KVIOU®MOES, £pHON LA, VITEPOPMTia, KVIIOUOG
YEVIKELUEVOCS, OAmTEKia

Oy ovyvég

BAGPN dépuatoc, duoypmpatiopos dépuatoc,
VIEPUEAAYYPWOOT OEPLLOTOC, VOKTEPIVOL IOp®TEG

Awotapoyéc Tov
HLVOGKEAETIKOD GUGTAUATOG
KOLL TOV GUVOETIKOV 1GTOV

IToAb cvyvéc

Muadyio

Yuyvég

ApBpaiyia, poikol oracpoi, ospuakyia, dlyog
070 AKPO, LVOCKEAETIKO BAYOC, 00TIKOG TOVOG

AwTopayEc TV vEQpaV Kot
TWV 0VPOPOP®V 0dMV

Oy ovyvég

Opopupotikh pikpoayyelonddela e ofela
veppiki] ovendpketa Sucovpio

Ievikég Sratapayéc Kot
KOTAGTACELS oTr 00

XopNnynong

IToAd cuyvéc

IMvpeéia, KOTMON, YpII®ONG GLVOPOUT,
eEacBévion, piyn

Xuyvég

Evepebiotomra, dhyog, aicOnua kaxovyiag,
avtidpaon g Béong Eveong, un Kapdlokod
Dopaxikd dGAyog, oidnuUa, TEPLPEPTKO 0idNUA.

Oy ovyvég

Kvnoudg tng 0éong éveong, e&avinua otn Béon
£veong, Bopaxiky dvcpopio

[Mopaxivikég eEetdoelg

Xoyvéc

XolepvOpivn aipatog ovénpévn, copoTKo
Bapog peiwpévo, aptiudg AEVKOKVTTAP®V
UELOUEVOG, AUOGOALPIVI] HELWUEVT, aPONOG
0VLOETEPOPIADV UEIOUEVOGS, O1eBVEG
KOVOVIKOTOUNIEVO TNAiIKO avénpévo, ypdvog
EVEPYOTOMUEVNG HEPIKTG OpopforAacTivig
TOPUTETAUEVOC, YAVKOLN ailoTOg auENUEVD,
AsvKoOUATiVIN 0ilaToC HEIOUEVN

Oy ovyvég

Hlektpokapdioypdonua, dtdotnuo QT
TOPOTETOUEVO

t Opadomonpévog 6pog LLE TPOTILMHEVOVG OPOVS OALYOLPIN, VEPPIKN AVETAPKELN KO VEPPIKN

ducAgttovpyia.
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Mivaxog 6

AvemOounreg evépyeieg 6tov TANOvopd TG perétng pe SAA

Kotnyopio/opyaviko Yoyvétnto AvemOopntn evépyera,
ovoTnno
Awotapoyéc Tov aipatog Ko | XvyvEg Ovdetepomevia, ELPPUKTO TOL GTANVOS
TOV AEUPIKOD GUOTHOTOG
Metafolikég Kot Xoyveéc Ynepoptmon oldnpov, Hetmpévn 6peén,
SLTPOPIKEG dLoTaparyEg vroyAvkaipio, ovEnuévn 6pein
Yoylatpikég dratapayéc Suyvég Ayyog, katdblyn
AwTopay£g Tov vELPLUKOD [ToAb cvyvéc Kepahahyia, LaAn
GUGTNLOTOG Xoyveéc YvyKomn
Awotapoyé Tov opBaALoD Xuyvég EnpoeBoipia, Katappdktne, opOaAuKog
iktepog, Oapmn dpac, ontikn dveAettovpyia,
e€10pdpaTa TOL VOAOEBOVG COUNTOG
AvomvevoTiKéS, BmpaKiKés IToAd cuyvéc B1yog, otopatopopuyykd drhyoc, pvoppoto
drotaporyég Kot O1oTapayEc Xuyvéc Eniotaén
uesobwpakiov
Taotpeviepikéc dwatapayés | [HoAd cvyvés Adippota, voutic, KotAokd GAyog
Xoyveéc OAOKTALVEG TOV GTOHOTIKOD PAEVVOYOVOL,
GTOLOTIKO GAYOG, EETOC, KOIWAOKT dvoopia,
SvuoKoAMOTNTA, ALLOPPAYiD TMV 0VAW®YV, KOTAMOKN
didtaoct, Svoeayia, KOTPAVO OTOYPOUATICUEVA,
OL0YKOUEVT YADGGO, dLoTapoyn TG
KIVNTIKOTNTOG TOV YOGTPEVTIEPIKOD GOANVO,
UETEOPIOUOG
Hratoyolkég dratapayés IToAd cuyvéc Avénuéveg Tpavoapivoeg
Xoyvéc AvEnpévn yorepvBpivn aipatog
(vepyoiepvOpivarpia), iktepog
Mn yvootég Doppokoyevig nratikn PAGSN
AwTopayég Tov SEPUOTOG Yuyvég [etéyeteg, e&avOnpa, Kvynopog, Kvidmon,
K0l TOL VTTOSOPLOL 16TOV depuatikés PAdPec, eEdvOnuo KnAdmoeg
Mn yvootég AVGYPOUOTIGUOG OEPUATOG, VTTEPUELAYYP DO
OEPLOTOC
Awtapoyéc Tov IToAd cuyvéc ApbBpodyia, TOVOC TOV GKP®V, LVTKOL CTAGHOT
UVOGKEAETIKOD GLUGTNUOTOC | ZVyVEG Oceuaiyia, poadyio, 06TIKOS TOVOG
KOl TOU GUVOETIKOV 1GTOV
Alotapoyéc TV VEQPAOV Kol | ZvyvEG Xpopatovpia
TOV 0VPOPOP®V 0OMDV
evikég dratapoyés Ko IToAb cvyvéc Konwon, mopetia, piyn
KOTOGTAoELS 0T Béom Suyvég E&acBévion, oidnua mepipepikd, Kakovyia
xopymong
Hopaxkivikéc eEetdoeig Xvyvéc Kpeotwopwopokivaon aipotog ovénuévn

IIeprypoen emAeypuévov ovem@OUNTOV EVEPYEIDV

Opoufotixe/Bpoufosufiorixe exsicodio, (OEE)

e 3 eleyyopeves kat 2 pun eAeyyOUeVEG KAVIKEG doKIUEG petaly evniikov acbevav pe ITP mov
é\afav eltrombopag (n=446), 17 acBeveic eppdvicav cuvolkd 19 ®EE ta onoia mepreddpfovay (pe
eBivovca oelpd epeaviong) ev o Padel erefikn Opodupwon (n=6), Tvevpoviky pPoin (n=6), 0&0
Euppaypa Tov puokapdiov (n=2), eykepaikd épuppakto (n=2), euforn (n = 1) (PA. mopdypapo 4.4).
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e pia eheyyopevn pe eKoviko eappoko perétn (n=288, ITAnbvopog aceaieiog), petd omd

2 gBdopadeg Bepancio mg mpoetoacio yio yeipovpykn enépfoon, 6 amd tovg 143 (4%) eviheg
aocBeveic pe ypovio nrotonadeio mov dafav eltrombopag mapovsiacav 7 ®EE tov cuotiuatog tng
moAaiog eAERag Kot 2 amd Tovg 145 (1%) acbeveilg oty opdda TOV EIKOVIKOD POPUAKOD TOPOLGINGHY
3 OEE. [1évte and tovg 6 acbeveic mov €élafav eltrombopag mapovsiocav ta ®EE og apBpo
apomeTaricov >200.000/ul.

Agv avayvopicOnkay laitepol Tapdyovieg Kivdhvov otovg acbeveig mov tapovciocayv OEE pe
e€aipeon Tov apBuov apometariov >200.000/ul (BA. tapdypapo 4.4).

e eleyyouevec peréteg og acbeveic pe Opopfomevia kot HCV (n=1.439), 38 and tovg 955 acbeveic
(4%) mov avtipetonionkayv pe eltrombopag kat 6 and tovg 484 acbeveic (1%) onv opdda Tov
govikol poppdakov gpepdvicay ®EE. To mo cuyvo O®EE kat otig dVo opddeg Bepaneiog nrov
Opoppwon g moraiog pAEPag (2% otovg acbeveic mov EdaPav eltrombopag évavtt <1% yio T0
€1KOVIKO pdppako) (PA. mapdypapo 4.4). O acBevelg pe yoaunAd enineda Agvkopativng (<35 g/ 1
Babuoroyia MELD >10 mapovcioacay 2 @opég peyorvtepo kivouvo eppdvions ®EE oand exeivoug pe
vynmAdtepa emineda Aevkopativng. Ot acBeveic niikiog >60 etdv Siétpeyav 2 Popég LEYOADTEPO
kivouvo gppaviong OEE ce oyéon e Toug vedtepovg acbeveis.

Mn avuppornon nrozoc (ypnon us Ivteppepovy)

O1 aoBeveig pe ypovia Aoipwén amd HCV kot kippmon pmopel va dratpéyovv kivouvo pnéng pn
avTppomnong Nratog 6tav Aapupdvovv Bepaneia pe wteppepovn-o. e 2 eheyyOUEVES KAMVIKEG LEAETES
oe acbeveig pe OpouPomnevia kar HCV, avagpépnke mo cuyvd pun avtippdmnon frotog (aokitng,
NTOTIKY eyKeParomabela, Kipsoppayia, auTOHaTn PakTnploKn TEPIToviTidn) 6To oKEAOG TOL
eltrombopag (11%) o oxéon pe 10 ok€Aog Tov glkoviKoy apudikov (6%). Xe acbeveig pe younid
emimedo Aevkopativig (<35 g/1) 1 Babporoyioc MELD > 10 katd v évapén, mapatnpndnke Tpeig
QOPEC LEYOADTEPOC KIVOUVOG EULPAVIONC 1N avTippdrnong Nratog kabmg katl avénon Tov Kivovvov
eueaviong Bavatneopov avemtBounTov GLUPAVTOG GE GOYKPLOT| LE TO. ATOUO LE AyOTEPO
TPOoY®PNUEVN NraTondbela. Xe ovTovg Tovg asbevei To eltrombopag Ba mpémet va yopnyeitor poévo
UETE 0O TPOGEKTIKN AELOAOYTON TV OVAUEVOUEVDV OPEADY GE GVYKPLON UE TOVG Kivduvoug. Ot
aofeveic e aVTA TO YOPAKTNPIOTIKA Bo TPEmEL Vo TopakoAovBovVTaL GTEVA Y10 oMUEID Kot
CLUTTOUOTO U1 avTippdnnong Nratog (PA. mapdypapo 4.4).

Hrorotolikotnta,

2116 eheyyopeveg KAVIKEG peaéteg otn ypovia ITP pe to eltrombopag, mapatnpridnkav ovénoelg tov
ALT, ASTkou yoAepiOpOvng otov 0pod (BA. Topdypago 4.4).

Ta gupripata ovtd NTav 116 TeprocdTepeg Popés Nmia. (Babuov 1-2), avaotpéyipa kot dgv
GLVOSEHOVTOY OO GTUAVTIKG KAVIKG, GUUTTOUATO, TT0V 00 TAV EVOEIKTIKG LEIOUEVTG NTATIKNAG
Aertovpyiag. ZTig 3 eheyyOUEVEG e ElKOVIKO papuako peréteg o aobeveic pe yxpovia ITP, 1 acBevrg
GTNV OLAS0 TOV EIKOVIKOD PapldKkov Kot 1 acBevig otnv opdda tov eltrombopag mapovsiocov
ovopoiio dokipaciog Aettovpywotntag Nratog Babpov 4. e 000 eAeYYOUEVES LLE EIKOVIKO QAPLLOKO
perétec oe maudlatpikovg acbeveig (nAkioag 1 éwc 17 etdv) pe ypdévia ITP, ALT >3 x ULN
avapépinke og 4,7% kot 0% TtV opdd®v Tov eltrombopag Kot Tov EIKOVIKOD PAPUAKOV AvVTIGTOTYO.

e 2 eheyydueveg e eloviko eappoko peréteg o acbeveig ue HCV, ALT 1 AST =3 x ULN
avapépOnke oto 34% kat 38% tv opddwv Tov eltrombopag kot Tov EIKOVIKOD PapUAKOoD,
avtiototya. Ot meprosodTepOL 0obeveic mov Aappdvovy eltrombopag e cuvdvacud pe Bepameia e
TeYKvTEpPepoV/ prumafipivn, Oo epeavicovy Eupeon vepyorepvpvaipio. VoAl oAK)
yorepuBpivn >1.5 x ULN avaeépOnke oto 76% kot 50% tov opddwy Tov eltrombopag kot tov
EIKOVIKOU QOpUAKOL, AVTIGTOLYAL.

e pia perétn povobepameiog evog okédovg, paong Il oty SAA, tavtdypovn ALT 1 AST >3 x ULN
Le cuvoAk (éppeon) yorepvBpivn >1.5 x ULN avoepépOnke oto 5% t@v acbevdv. Zvvorkn
yorepuBpivn >1.5 x ULN mapatnpndnke oto 14% tov acbevov.
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Opouforesvio usto, omo dioxornn Geparcioc

Y11 3 eheyydpeveg kKhvikég perétec ITP, mapatnpndnkav mapodikég LetdoEls TV apliudy Tov
OLULOTETAAIV O EMIMEd YOUNAOTEPO TOV OPYIK®V PETA amd TN dtokonm g Oepaneiog og 8% kot 8%
TV opddwv pe eltrombopag kot eikovikd eappako avtiototrya (PA. mapdypaeo 4.4).

Avénuévn petikovAivy uvslod twv ooty

Xg OAOKANPO TO TPAYPALLLLL, KOVEVAG AGHEVIC OV TOPOLGINGE EVOELET KAVIKA GYETIKMV LN
QLGLOAOYIKOV TYLMV HVEAOD TOV 0GTMV 1 KAVIKE gupriporta Tov Ba £detyvay duGAELITOLPYiD TOVL
LLEALOD T®V 06TMV. g éva pkpd apduod acbevav pe ITP, n Oepaneia pe eltrombopag diexomn Aoym
PETIKOLAIVIIG LVEAOD T®V 00TAOV (BA. Tapdypopo 4.4).

Kotrapoyevetikéc avouaicc

v edong 2 KAvikn pedétn ot avlektikn SAA pe eltrombopag pe d6om Evapéng S0 mg/day
(KApakovpevn ova 2 gfoopddeg émg pio péytotn do6om 150 mg/day) (ELT112523), n enintwon véwv
KUTTOPOYEVETIKOV OVOUIAIDV Tapoatnpninke oto 17,1% tov evniikov acbevav [7/41 (6mov 4 amod
awTovg elyov aAlayég oto ypopdcwpa 7)]. O didpecog xpovog otn LEAETN £0G L0 KUTTOPOYEVETIKY
ovopoAio nray 2,9 pufiveg.

2ty edong 2 khvikn perétn ot avBektic SAA pe eltrombopag og d6om 150 mg/day (pe
eBvoroykég kot nAklakég Tpomomomoelg onwg evoeikvutar) (ELT116826), n enintoon véwv
KUTTOPOYEVETIKMOV OVOUOAIDV TTapatnpinke oto 22,6% twv evniikov acBevav [7/31 (émov 3 and
avTovG elyov aAAayég oto ypoudoopa 7)]. Kot o1 7 acBevelg elyov puo10loyikn KuTTopoyEVETIKN
Kot TV évopén. ‘E&L acBeveig siyav kutTapoyeveTikn avopoiio Katd tov Miva 3 g Oepoamneiag pe
eltrombopag kot évag acBevig elye KOTTAPOYEVETIKN OVOLOALN KOTA TOV Mnva 6.

Aworoloyikéc kaxonbeiec

2V povov okéAovg, avolkTng emtonpaveng peAétn o SAA, tpeig acbeveic (7%) dtryvdotmkay e
MAZX petd ) Oepamneia pe eltrombopag, otig 600 vo e&éMEn peréteg (ELT116826 xan ELT116643),
1/28 (4%) ko 1/62 (2%), acbevr|g €xet drayvwotel pe MAX 1 AML og kG0g perén.

Avopopb mOoavorloyoduevav avemOunTmy EVEPYELDY

H avoaeopd mBovoroyodpuevov avemBountov vepyEL®mv HETA amd T Xop1ynon Adeds KukAopopiag
TOV QUPUAKELTIKOD TPOidVTOG eivan onpavtiky. Exitpénet ™ cvveyn mapakorobnon g oxéong
0PEALOVG-KIVODVOV TOV PUPHOKEVLTIKOD TPOTOVTOC. ZnTeital amd Toug EnayyeANaTiEG VYElNG Va
avaPEPOVY OTTOLEGONTOTE THOVOLOYOVUEVES AVETIBOUNTEG EVEPYELEG LEG® TOV EBVIKOV GUGTNLLOTOG
ovopopdg Tov avaypdeetor oto [Hopdptmua V.

4.9 Ymepdoooloyio

YV nepintmon vrepdocoroyiag, ot aplfuoi Tov aporetoliov uropei va avénbodv vepPoiucd kot
va 0d1yncovv oe BpopPatikés/Bpoppoepforikéc emmiokéc. e mepintmon vrepdocoroyiag, Oa Tpémet
Vo EETOOTEL 1] OO TOV GTOLOTOG YOPTYNOT| EVOC GKEVACUATOC TOV TEPLEYEL KATIOVTO LETAAA®Y OTWC
OKEVAGLOTO UE 0OPECTIO, 0PYIAL0 ) LOYVAGLO Yo déopevoT Tov eltrombopag Kot, ETopévag,
meplopiopld g amoppoenons. Ot apBpol v aporetalMov Tpénet va mapokolovdovvtal oteva. H
Oepaneio pe eltrombopag Oa wpémet va EeKvA ek VEOL GOUPOVA LLE TIC GUGTAGELS Y10, T S0GOoA0YiN

Ko T yopnynon (BA. mapdypago 4.2).
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211c KAMVIKEG PHEAETEG, LITPYE pia avapopd vTeEpdocoroyiag otny omoia o acbevig katdmie S000 mg
eltrombopag. Xti¢ avemBounteg evépyetec mov avaeipOnkay coumepthappavotay o fmo eEavonua, n
Tapodikn Ppadvkapdia, n avénon g ALT kot g AST kot 1 k6rwon. Hrotwkd évioua wov
petpnOnkav avapeoa otig Huépeg 2 kot 18 petd amod v katdmoon, épbacav g Péylotn Tiun ion pe
1,6 popéc 1o ULN omnv AST, 3,9 popéc 1o ULN otnv ALT ko 2,4 popég to ULN otnv oAy
yorepvOpivn. Ot apBpoi apometariov nTav 672.000/ul v Huépa 18 petd amd v Katdmoon Kot o
péyiotog apfuog aponetoriov frav 929.000/ul. Olo ta enelcodo amédpapay ywpig emakdiovdo
petd omd ) Bepameia.

E@dboov 10 eltrombopag 6ev amofdrietal oe onpovtikd Babud omd toug veppolc Kot GUVOEETIL GE
peyro Babuod HE TIC TPOTEIVEG TOL TAAGATOC, ) AUOSTOAGT OEV AVOUEVETOL VO OTOTEAEGEL
amoteAeopatikny pEBodo yo Ty evicyvon g amofoAing tov eltrombopag.

5. DOAPMAKOAOTI'TKEX IAIOTHTEX

5.1 ®@oppokodvvopIKES 1O10TNTES

DopUaK0DEPATEVTIKT KATYOPi: AVTIOLOPPAYIKA, GALN GCUCTNHOTIKG OLUOGTATIKA, Kodtkdg ATC:
B02BX 05.

Mnyavioudc dpdong

H TPO &ivan ) kpro KuTokivi) TOL GUUUETEXEL GTH PUBLIGT TNG LEYOKOPVOTOINGNG KOl TNG
TOPOYOYNG OUOTETOM®V Kot amotehel Tov evdoyevi ouvdétn tov TPO-R. To eltrombopag
oAANAemdpa e Tov drapepnPpaviko topéa tov avOpomivov TPO-R kot exkivel adinAovyieg
UETOYWYNG ONUATOV TOPOLOLES, OAAG Oyt TOVTOOTUEG LE eKetveg TG EvOoYEVODS Bpopfortomtivng
(TPO), erdryovtog avénom kai dapoponoinot omd TpoOdPopa KOTTAPO, LVEAOD TV 0GTAOV.

KAwvikn omoteAeoUOTIKOTITO KOl 0O QAAELD,

Melérec avtoavoonc (mpwtoroboic) Opouborevioc (ITP)

ADO TUYOOTTOINUEVES, OITAEG TVQALG, EAEYYOUEVEG LE EIKOVIKO Pappako peréteg pdong 111, n RAISE
(TRA102537) kar TRA100773B kot dvo avowktég peréteg, 1 REPEAT (TRA108057) kou n EXTEND
(TRA105325) a&lohdynoav TV acOAAELD KOl TNV OTOTEAECLATIKOTNTA TOV eltrombopag og evnAikovg
aoBeveic pe mahardtepn Bepaneia yio ITP. ZuvoAikd, To eltrombopag yopnynOnke oe 277 acbeveic pe
ITP yw tovAdyiotov 6 unveg kan 202 aceveig yio tovddyiotov 1 étog. H perétn evog oxélovg

@aong Il TAPER (CETB115J2411) a&oAdynce tnv 0oQAIAELD KO TNV OTOTEAEGUOTIKOTI T TOV
eltrombopag kot TNV KavOTNTA TOL VO TPOKAAEL SLOTN PTG OVTATOKPLON LETE TN S10KOTT TNG
Oepaneiog og 105 evnhikwv acevav pe ITP mov vrotporiacay 1 6gv TETVYAV OVTOTOKPIOT LE TNV
Oepameio TPOTNG YPOUUUNG LE KOPTIKOGTEPOELDN.

ATAG TOPAES, EAEYYOUEVES LUE EIKOVIKO POPLUOKO UEAETES

RAISE:

197 acbeveig pe ITP tuyaionomOnkav 2:1, eltrombopag (n=135) npog eikovikd pappako (n=62) Kot
TLYOLOTOIN G SUCTPOUATHOONKE COLPOVO LE TO IGTOPIKO GTANVEKTOUNG, PO POPUAKEVTIKMOV
potdvtav yio v ITP oy évapén g nelémg kot tov apykd aptdud oonetariov. H 66on tov
eltrombopag npocapudeTiKe KaTd TNV TEPiodo Bepanciog 6 uvodv e BAoT TOVG LEPOVOUEVOLS
apBpotg apometariov. Olot o1 acbeveig Eexivnoav Bepaneio pe eltrombopag 50 mg. And v
Hpépa 29 éwg to népag g Bepanciog, 15 émg 28% twv acBevadv mov éhafav eltrombopag
dwnpnnkav og <25 mg ka1 29 g 53% élafov 75 mg.

EminpocOétmg, o1 acbeveic pmopohoay vo LEldTOoVY GTASIOKE GLUYYOPTYOVLEVO POPUOKEVTIK
npotdvta yio ITP kot va Adpovv Oepameieg d1dcmong cOUP®VE UE TIG 0dNYiEg TNG TOTIKNG GLVHBOVG
epovtidag. [lepioedtepot amd Tovg Govg and OGAOVG Tovg acbeveig g Kabe opdda Bepameiog elyoav
> 3 madandtepeg Oepamneieg yio ITP kot 10 36% eiyav voPindel e ominvextoun oto Taperdov.
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Ot dudpecot apdpol arponetormv oty Evapén g neiétng nTav 16.000/ul yio tig 500 opddeg
Oepamneiog kol otV opada pe eltrombopag StatnpRdnkav dve tav 50.000/pul og dheg Tig emoKEWELg
vrd Bepaneio Eekivovtog and v Huépa 15. AvtiBétmg, o1 Sidpecot aptbpol apometoriiov oty
opdoa pe eikovikd pdppoko wapéuetvay <30.000/ul kaB’ dAn tn peAé.

Avtandkpion tov aptBpov tov oaponetaiiov arnd 50.000-400.000/ul arovoia Oepomneiog didowong
emtevynKe amd GNUAVTIKG TEPIGGOTEPOLS 0iobeveig oty opdda mov EhafPe eltrombopag katd tnv
nepiodo Bepameiag Siapketag 6 unvav p <0,001 (ITivaxkog 7). To mevivta T€00EpA TOG EKOTO TOV
acBevav mov éhafav eltrombopag kot 10 13% twv acBevdv mov Ehafav EIKOVIKO QAPLOKO, TETVYE
oVTO TO £MIMESO AVTATOKPIONG LETA ad 6 efdopdoeg Bepaneiag. ITapdpoto opoTETAALOKT
avtomokplon dtatnpnonke kod’ 6An ™ perétn, pe to 52% kot 10 16% twv aclevav va

OVTOTOKPIVETOL GTO TEAOG TG TEPLOSOL Bepameiag diapKelog 6 UNvav.

MMivaxkag 7 AEUTEPEVOVTU UTOTEAEGNATA GYETIKA NE TNV omoTEAESPHOTIKOTNTO 0té T1) RAISE
Eltrombopag Ewoviko
N=135 PapLOKO
N=62
Baowd dgvutepedovio KATAANKTIKA onueia
ABpo1oTikog apBudg efdopddmV e aptOuove oUOTETAAIWY
>50.000-400.000/ul, Méon tun (SD) 11,3(9:46) 2:4(5.93)
AcbBeveig pe >75% tov a&lohoynoemv 61o emtBountd e0pog 51 (38) 4(7)
(50.000 émg 400.000/ul), n (%) <0.001
p-run © ’
Aocbeveig pe apoppayio (Babpoi 1-4 katd [10Y) onowadnmote 106 (79) | 56 (93)
oTiypn Kotd T Sapketa 6 unvav, n (%) 0,012
p-ryny *
AocBeveig pe apoppayio (Babuoi 2-4 katd ITOY) omotadnmote 44 (33) | 32 (53)
oTLyUn KaTd T OdpKele 6 unvov, n (%) 0.002
p-tun © '
AmontnOnke Bepoaneio dSteowong, n (%) 24 (18) | 25 (40)
p-tyun ¢ 0,001
Aocbeveig mov élafav Oepameio yio ITP oty évapén g nerémg 63 31
(n)
AcBeveig mov TpoomdOncav va LEIMGOLY 1] VoL SIKOYOLV TNV 37 (59) 10 (32)
apykn Bepameio, n (%)? 0.016
p-tpn” ’
¢ Movtého AOYIGTIKNG TAAVIPOUNGNG LE TPOGUPHOYN Yio LETAPANTEG SIUCTPOUATOONG TNG
VYOOI oG,
B 21 amo6 tovg 63 (33%) acBeveig mov éAafav eltrombopag ot omoiot ELafav Eva PApULAKEVTIKO TPOTOV
yw v ITP oty apyn, diékoyav pdvipo OAn To apytkd QopUaKeLTIKE Tpoidvta yio tnv ITP.

Xy évopén e peréng, meptocotepot omd 1o 70% tav acbevov pe ITP oe kébe opdda Bepaneiog

avépepav omoladnmote apoppayio (Babuoi 1-4 katd [TOY) kot teprocdTepot amd 10 20 % avépepav
KAvikd onpoavtikny apoppayia (Babpoi 2-4 katd IIOY) avtictorye. H avaloyia acbevav mov Elafav
eltrombopag pe orowadnmote apoppayia (Babuoi 1-4) kot khvikd onuavtikn apoppayio (Babpoi 2-
4) Ntav petmpévn o oxéon pe mv Evapén g perémng katd nepirov 50% amd v Huépa 15 g v
oloxAnpwon g Bepameiog katd v mepiodo Bepaneiog diapkelag 6 Unvov.

TRA100773B:

To K0p10 KOTAANKTIKO oMpEi0 OMOTEAEGUATIKOTNTOG NTAV 1) AVOAOYIO TOV OVTAUTOKPIVOUEVOV, Ol
omoiotl opiotnkav g ot acBeveig pe ITP mov mapovsiocav avénon tov apBumdv Tov apoTeEToAmV
>50.000/pul v Huépa 43 and apywn T <30.000/pl. AcBeveic mov anocvpOnkav Tpdiye Adym
apBpod aonetaiiov >200.000/ul BepriOnkay avTomoKpIVOUEVOL, EKEIVOL TOL SIEKOWAV Y10
omolovonNTote dALlov AdYo Bempninioy pn avtanokpvopevol aveEaptnta amd tov oplipd
opomeTaAiwV. Xvvolikd 114 acbeveic pe maiardtepn Bepaneia yio ITP tuyaiomomnkav 2:1 o¢
eltrombopag (n=76) npog ewovikd eappaxo (n=38) (ITivakag 8).
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Mivaxog 8 Amoteréopnata 6YETIKA pE TNV onotereopoTikoTnTO 0t6 TNV TRA100773B

Eltrombopag Ewkoviko
N=76 OapUAKO
N=38
Boowd xbplo KotoAnktikd onpeio
KotdAAnAot yuo avédAvon omoTteAecUATIKOTNTOG, N 73 37
Acbeveig pe apud oponetoriov >50.000/ul petd omd 43 (59) 6 (16)
42 nuépeg docoroyiag (o oyéon Le apytkn TN
<30.000/pul), n (%) <0,001
p-upn*
Baowd dgutepedovio KATAANKTIKA onueia
AocBeveic pe extiunon apoppoyioc tv Huépa 43, n 51 30
Awoppayio (BabBpoi 1-4 xatd ITOY) n (%) 20 (39) 18 (60)
- 0,029
p-ym
¢ Movtého AOYIGTIKNG TAAVOPOUNONG LLE TPOGUPLOYN Yo LETAPANTEG SIUCTPOUATM®ONG TNG
TLYOLOTOINGNG,.

Ymv RAISE kot v TRA100773B, 1 avtandkpion ce eltrombopag 6€ G£0M LLE TO EIKOVIKO QAPUAKO
NTov mapopol aveEApTNTA 0o YPNOT POPUAKELTIKOV TPoidvTog yio ITP, v xatdotaon
OTANVEKTOUNG Kol TOV opyikd aptBpd apometorimv (<15.000/ul, >15.000/ul) otnv tuyatomoinon.

>1ic peréreg RAISE ka1 TRA100773B otig vroouddeg tov acbevav pe ITP pe apyxd apBud
awponetariov <15.000/ul o pécog apBudg aponetariov dev métuye To eMBLUNTO ENiMESO GTOYO
(>50.000/ul), av kot otig 600 peréteg o 43% avtdv TV acbevav Tov éaafayv eltrombopag
avtarokpiOnkav petd and 6 efdopadeg Bepaneiag. Emmnpdcbeta, ot perétn RAISE, 1o 42% twv
aoBevav e apykd apBud aiponetorov <15.000/ul mov éhafav eltrombopag avtamokpifnke oto
TEAOG TG 6UNVNG TEPLOdoV Bepameiog. Xapdvta 0o £mwg 60% twv aclevov mov éhafav eltrombopag
ot perétn RAISE AdpPavov 75 mg and v Huépa 29 ¢wg v olokAnpwon tng Oepamneiog.

Avoixtéc un eleyyouevec uelétec

REPEAT (TRA108057):

Avt 1 avoikTn peAétn emavalapPavopevav docemv (3 kikhot Bepaneiog didpkeiag 6 efdouddwy Tov
akolovBovcav 4 fdoudoeg ektog Bepameiog) £de1Eav OTL EMEIGOSIOKT ¥PNOT LE TOAAATAN GYLOTO
eltrombopag dev KatédEIEE OTDAELD OVTOTOKPLONG.

EXTEND (TRA105325):

To eltrombopag yopnynonke ce 302 acbeveig pue ITP oty enéktacn avtg Tng avoIKTig LEAETNG,
218 aobeveig ohokAnpwcav 1 étog, 180 olokAnpwoay 2 étn, 107 ohoxipwoay 3 étn, 75
olokAnpwoav 4 £, 34 ohokAnpwoayv 5 £t kot 18 odokApwasav 6 1. O d1dpecog apykog aptouog
awponetariov frav 19.000/ul Tpv and ) yopnynon eltrombopag. Ot didpecot apBpol apometoriov
ota 1,2,3,4,5, 6 xkau 7 €t ot perétn ntav, 85.000/ul, 85.000/ul, 105.000/ul, 64.000/ul, 75.000/pl,
119.000/ul kon 76.000/ul, avtictoyyo.

TAPER (CETB115J2411):

Avt ftay pio evog okélovg edong 11 pelét mov mepiehaupave acOeveic pe ITP ot omoiol Erafav
Oepaneio pe eltrombopag petd amod v amotvyia Tng Oepameiog TPAOTNG YPOUUAG LE KOPTIKOGTEPOELDN|
aveEdptnTo amd 1o ¥pOvo oL PECOAGPNGE amd TN didyvmon. Xvvolkd 105 acBeveic evtdyOnkav
oV ueAéT kot dpylooy Oepameio pe eltrombopag ota 50 mg pia eopd v nuépa (25 mg pio popd
v Nuépa yuo acbeveic pe katayoyn and v Avatohikn/Notioavatoiikn Acia). H d6om tov
eltrombopag mpocapudotnke katd T didpkela tng Oeponeiog pe fdon tov apBud aponetariov Kabe
aofevovg pe otoyo TV emitevén evog aptBpod aporetaiiov >100 000/ul.
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A76 tovg 105 acBeveic mov evidyOnkav otn peAétn kot Tov EAafav TovAdyiotov pia d6om
eltrombopag, 69 acBeveic (65,7%) olokAnpwoayv t Bepameia kot 36 acbevelg (34,3%) diékoyav
Oepaneio Tpdmpa.

AvAAvoT TopaTETOUEVNS OVTOTOKPIONG EKTOC Bepameiog

To TPOTEVOV KATUANKTIKO GMLLELD NTOV TO TOGOCTO TV AGHEVOV LE TAPATETAUEVT] AVTATOKPLON
ektog Bepameiag péypt 1o Mnva 12. Ot acBeveic mov mérvyav Evav apBpd apometaiiov >100.000/ul
Kot dretpnoav apdpd aporetoriov mepimov 100.000/ul yio 2 pnqveg (ympic apBpd katm omnd
70.000/pl) rav emAé&ot yuo otadiaky peimon tov eltrombopag kot diakonr) tng Bepaneiog. I va
BempnBei Toc €xel emrevybel pia mapatetapévn avtandkpion ektog Bepaneiag, Evog acBevig énpene
va dttnpnoet aptfud aonetariov >30.000/ul pe oamovcio apoppayIK®V ETEIGOSI®MY 1} XPNONG
Bepamneiog Socwong, T060 katd T dibpKee TG TEPLOSOV GTUdIOKNG pelwong tng Bepaneing 660 Kot
petd tn dwokonn| g Bepamneiog mg to Mnva 12.

H s1dprela e otadioxng pelmons eEatopkedTnike ovaAoya e T d00M EvapEng Kot TNV avIaToKpLlon
tov acbevoic. To mpdypappo otadakng Lelmwong cLVIcTOVGE HEIMGELS TNG dOOoT G KaTd 25 mg Kibe

2 gPdoudioeg dv o apBudg Tov apometaiiov Ntav otabepdc. Metd 1 peioon g nuepnoag 60omg
o€ 25 mg yia 2 gfdopddeg, n doom tv 25 mg yopnynonKe 6T GUVEKELD LOVO GE EVOALUGCOUEVES
pépeg vy 2 efdopddeg Emg tn daxomn tng Bepaneiog. H otadiakn peioon €yve o pkpodtepes d00ELS
tov 12,5 mg Kabe devtepn efdopndda yio acbeveic AvatoAtkg/NoTIoavaToOMKNG AGLOTIKNG
Katayoyng. Xe nepintwon vrotponng (oplopevng g aptBpog aporetariov <30.000/ul),
TpocpEPOnKe oTovg acbeveic Evag véog KukAog Bepaneiog Le eltrombopag 6TV KaTdAANAN apyikn
doon.

Oyd6vta evvéa acBeveic (84,8%) métvyav mAnpn avtarokpion (apBpog aponetaiiov >100.000/ul)
(Brua 1, Hivaxag 9) kot 65 acBeveic (61,9%) datipnoay tnv TANPN OVTATOKPLON Y10 TOLAGYLOTOV
2 unveg xopig aptfud aponetaiiov katom and 70.000/ul (Biua 2, [Tivakag 9). Zapdvta técoepic
aocBeveic (41,9%) umodpecav vo PeEUdGoVV 6TodloKA To eltrombopag péypt T diakonn g Oepameiog,
dwnpavtog tov apfpd tov aponetariov >30.000/ul amovoia apoppaytk®V EXeG0dIOV 1| ¥P1IoNS
Bepaneiog dSiocwong (Biua 3, Iivakag 9).

H pehétn métvye tov TpoTapyikd TG 6TOY0 AmOdEKVOOVTOS 0Tt TO eltrombopag propodoe va endyet
TOPATETUUEVT] AVTOTOKPLON EKTOG BEPATEING ATOVGIO AHOPPAYIKAOV EMEICOdIWV 1} TN YPNON
Oepaneiog dStocwong éwg To Mnva 12 o€ 32 and tovg 105 evtayuévoug acbeveic (30,5%; p<0,0001;
95% CI: 21,9, 40,2) (Brua 4, ITivakag 9). Ewc tov Miva 24, 20 ard tovg 105 evtaypévoug acbeveig
Sdatpnooav otabepn avtomdkplon EKTOG BEPATEING AMOVTIN AILOPPUYIKAOV ETEICOdTIMV 1] ¥PNONG
Oepaneiog dStaowong (Baua 5, [Mivakag 9).

H didpeon dibpketo g mapatetoévng ovTamndkpiong Letd tn diakon tng Oepaneiog oto Miva 12
nrtav 33,3 efdouddeg (ehdyiotn — péytot 4-51), kot 1) S1épect S1GPKELN TG TOPATETAUEVIG
avtomokplong uetd tn dwokon g Oepaneiog oto Mnva 24 frav 88,6 efdopndadec (eAdylotn — uéylot
57-107).

Metd ) otadiokn peimon Kot ) dakonn g Oepaneiog pe eltrombopag, 12 acbeveig eiyav andigio
avTOTOKPIoNG, 8 amd avtovg exivioay ek véou eltrombopag kot 7 €lyov avIomoKpion ovVaKopynG.

Kotd ™ dibpketa dtetovg mapakorovdneng, 6 amd toug 105 acbeveic (5,7%) mapovciacay
BpoppoepPorikd eneicdoLa, ek TV omoimv 3 acbeveic (2,9%) mapovoiacav ev To Padel pAePikn
Opoppwon, 1 acbevig (1,0%) tapovciace empavelokn eAefikn Opopupoon, 1 acbevig (1,0%)
mapovcioce onpayyddn erefikn Opoupoon, 1 acbevrg (1,0%) topovoiace ayyelaxd eykePaikod
enelo6o1o ko 1 acbevig (1,0%) mapovcioce Tvevpovikn epuporr. And tovg 6 acbeveic, 4 acbeveic
napovciacav Opoppoepfolikd engicdo1n Ta omoia avaeépOnkayv wg Babpov 3 1 peyakvtepov kot
4 acbeveic mapovciocav Opopfoepuporikd enelcodia ta omoia avaeéptnkay mg cofapd. Agv
avaeeépOnKay Bavatnedpa mTEPLGTATIKA.
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Eikoot and tovg 105 acbeveic (19,0%) mapovciocav o Emg cofapd aloppaytkd eTecOd0 KOTA TN
duapketla g Bepaneiog mpwv omd v Evapén g otadtokng peiwong. I1évte amd tovg 65 acbeveic
(7,7%) mov Eexivnoav otadiakn peimon g Bepomeiog Tapovsiacoy A £ HETPLL OLOPPOYIKA
EMEIGOO10 KOTA TN SIAPKELN TNG GTASINKNG HEI®ONC. AEV TAPOVGIAGTNKE KOVEVH GOPBAPO QUOPPAYIKO
€MEI00010 KOTA TN JdPKELD TG GTASIOKNG Heiwong. Avo and Tovg 44 acbeveig (4,5%) mov peimcav
oTadlaKa Kot diékoyav T Bepaneia e eltrombopag mopovciocay AL E0C HETPLOL ALLOPPOYIK
eME00d10 LeTd TN dlakonn G Bepameiog £mg to Mnva 12. Agv mapovoidotnke Kovéva cofapo
OLULOPPUYIKO EMEICOSI0 KATA TN S1dpkelo avTig TG meptddov. Kaveic amd tovg aobeveig mov diékoyav
to eltrombopag ka1 loAB0v GTo HEVTEPO £TOG TAPAKOAOVONGOTG OEV TAPOVCINGE ALUOPPAYIKO
EMELGOO10 KOTA TN OldpKeLa TOV deVTEPOL £TOVG. AVo BavatnEdpa GLUPAVTH EVOOKPAVIOKNS
ooppayiag avagépniay Katd  dapkelo g d1eTov¢ mapakorovonong. Kot ta 6o cuppdvia
cuvéPnoav Kotd T didpkela g Bepaneiag, Oyl 610 TAAiGLO TG oTadaknG peiwong. Ta copfavta dev
BepnOniav oyetilopeva pe ™ Bepameio TG peréng.

H ocvvolikr| avdivon acedieiag eivar GUVETNG LLe TPOTYOULEVO OVOPEPOLEVO SESOLEVE. KoL M)
a&lohdynon g ox€omng Kvduvov-opEAons TapEUelve aUETAPAN TN Yo T Xpion Tov eltrombopag ce
aocBeveic pe ITP.

Mivaxkog 9 Mo6006716 0.60evOV pe TOpaTETANEVY] OVTATOKPLOT EKTOS Ogpameiag To Mnva 12
kot To Mnjva 24 (mipes oeT avaivong) otn peiéty TAPER

2Hvoro ac0svav "ELeyyog vro0éoswv
N=105
n (%) 95% CI | p-value | Reject HO

Brjua 1:AcBeveic mov éptacav aptBpod aponetaiioy 89 (84,8) |(76,4,91,0)
>100.000/pul TovAdyiotov pio eopd

Brjpa 2: AcBeveic mov dwatipnoav otabepd apBpd aonetariov | 65 (61,9) | (51,9, 71,2)
yia 2 pveg aeov £ptacav ta 100.000/pul (kapio pétpnon
<70.000/ul)

Brua 3:AcBeveig otovg omoiovg tav dvvatn n otadiokn peioon | 44 (41,9) | (32,3, 51,9)
Tov eltrombopag péypt ™ dwaxomn tng Oepameiog,
Stnpdvrag tov apdud tov aponetaiioy >30.000/ul
TOVGia OUOPPAYIKAY GUUBAVTOV 7| YPHONG
omoloodnTote Depaneiog dSidomong.

Bnua 4:AcBeveig pe mopotetopuévn avtamdkpion eKtdg 32(30,5) | (21,9, 40,2) | <0,0001* Nat
Oepameiog Emg o Mnva 12, dtutnpdvrag apdpd
atpometodmv >30.000/ul arovsia aoppaykdv
avemfopNTeOV cUUPAVTOV 1| XPTONG OTOLUGONTOTE
Oepameiag dStlowonc.

Bruo 5:AcBevelg pe TapateTapnévn avTamoKplor KTOG 20 (19,0) |(12,0,27,9)
Oepameiag amd To Miva 12 émg To Mnva 24, S1atnpovTog
apBuo awonetaiiov >30.000/pl arovsio aoppaykdv
ovupdvtaov 1 ypnong onolacdnrote Bepaneiog diowong.

N: O cvuvolkdg apBudc aobevadv atny opudda mov ELaPe Bepameio. AVTOG EIvOL O TOPOVOUUGTIG GTOV VTOAOYIGUO TOL
10606100 (%).

n: ApiOpog tov achevav oty avtictoyn Kotnyopia.

To 95% Awdotpa Epmictoouvng (CI) yo v Katavopr cuyxvotntag vroloyiotnke ypnoonotmvtog  pnébodo axpiPeiog
Clopper-Pearson. O éheyyog Clopper-Pearson ypnoipomomnke yio vo ekeyydei eav 10 1060016 TV avtomokpévimv
acOevav ftav >15%. To Atdotpa Epmiotosivng kot ot TiéG p KoTaypapovToL.

* Y1modetkvoel 6ToTIoTIKN onuavtikodtnto (Lovomisvpn) o€ exinedo 0,05.

AmoteAéopaTO AVAALOTG TNG BVTOTOKPIONG 0T Bepameing cLUVOPTHGEL TOL YPOVOL aTd TN dLUYVOOT)
mg ITP

AteEnyOn ad-hoc avaivon otovg n=105 acBeveic cOpEmva e Tov ¥pdvo amd v didyveon g [TP
v va a&loAoyn0ei n avtidpaon oto eltrombopag petald 1e66apV daPopeTIK®VY Katnyopiov ITP
amod o ypdvo g ddyvmong (veodwayvwobeica ITP <3 piveg, empévovoa ITP 3 émg <6 pnvec,
empévovoa ITP 6 émg <12 pnveg kot xpovia ITP >12 piveg). 49% tov acbevdv (n=51) eiyav
duyvaoon ITP <3 pnveg, 20% (n=21) 3 éw¢ <6 univeg, 17% (n=18) 6 £mc<12 unvec kot 14% (n=15)
>12 pnvec.
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"Ewc v nuepounvia anokonng (22-0Okt-2021), ov acBeveic elyav extebei oto eltrombopag yia
duapeon ddpkewa (Q1-Q3) 6,2 unvav (2,3-12,0 ufveg). O dudpecog (Q1-Q3) apBuog arponetarmy
Kkatd v évapén rav 16.000/ul (7.800-28.000/ul).

H avtandkpion Tov apiBpov aipometariov, oprilopevn mg évag aplipog aponetaiiov >50.000/ul
TovAdylotov pia eopd £wg v ERdopdda 9 ywpig Oepaneia diicmonc, enetedydn oto 84% (95% CI:
71% €wc 93%) TV veodayvacshiviwv acbevav pe ITP, 10 91% (95% CI: 70% £mg 99%)kor to 94%
(95% CI: 73% éwg 100%) tov acBevav pe empévovoa ITP (dniadr pe didyveon ITP 3 émg <6 pnveg
Kot 6 Eoc<12 pnveg, avtiotoya), kot 6to 87% (95% CI: 60% £wc 98%) twv acbevav pe ypovia ITP.

To mocooTd TANPOLE avTATOKPIoNS, 0ptlOREVO ®¢ aptBpog apometarionv >100.000/ul tovidyiotov
pio eopd g v ERdopdda 9 yopic Bepaneia didowong) tav 75% (95% CI: 60% £wg 86%) oe
veodwyvmoBévteg acBeveig pe ITP, 76% (95% Cl: 53% £wg 92%) kor 72% (95% CI: 47% £mwg 90%)
og aoBevelg pe empévovoa ITP (Sibyvwon ITP 3 €wc<6 pnveg kot 6 £mc<12 pivec, avtiotorya) Kot
87% (95% CI: 60% ¢wg 98%) o acbeveic pe ypdvio ITP.

To m0606T6 610pKOVE OVTATOKPIONG, 0PLOLEVO (OC aplONOg apomeTariny >50.000/ul yio tovAdyiotov
6 and 8 drudoyikég petpnoelg xopic Bepameio dS1oOONG KOTA TOVG TPAOTOVS 6 UVEG GUUUETOYXNG OTN
perétn, nrov 71% (95% ClI: 56% ¢mg 83%) %) oe veodayvwobévieg acbeveig pe ITP, 81% (95% CI:
58% £€w¢ 95%) ko 72% (95% CI: 47% £mg 90.3%) o acbeveic pe empévovoa ITP (didyveoon ITP 3
€m¢ <6 pnveg ko 6 g <12 unveg, avtiotorya) kot 80% (95% CI: 52% éwg 96%) ot acbeveic pe
ypovia ITP.

Orav a&odoyndnke copemva pe tmv WHO Bleeding Scale, 10 1060016 T0v a60svdv pe
veodlayvmcbeica kot empévovsa ITP yopig arpoppayia katd v EBSopdda 4 kovpaivovtay amd 88%
£€m0¢ 95% og ovykpron pe 37% g 57% woatd v Evapén. ['a acbeveic pe ypovio ITP frav 93% oe
ovykpion pe 73% kotd v Evapén.

H aocpdieia tov eltrombopag ftav otabepn oe OAeg TG Katnyopieg ITP kot og cuppwvia pe to
YOVGTO TPOPIA 0CPAAELNG TOV.

Agv &xovv de€aybel kKhvikéc pedéteg mov cuvékpvay eltrombopag pe dAdeg OepomenTicég EmA0YEC
(m.y. omAnvextoun). H paxponpdbeoun acedieia tov eltrombopag 0o mpémet va Aapdavetor vroymn
pw amod v Evapén g Bepaneiog.

Houdrozpixog winBoouog (nlixiog 1 éwg 17 etwv)
H acpdieia kot 1 amotelecpatikdtnTo TOV eltrombopag oe moudiatpikovg acheveig Exovv epeuvndet
o€ 000 perétec.

TRA115450 (PETIT2):

To xVp1o KOTAANKTIKO GNUEID TOV 1] SLOTPN O AvTOTOKPLoT], OPLLOLEVN MG TO TOCOGTO TMV
acfevav mov AduPavav eltrombopag, oe cUYKpPLoN Pe AVTO TOV 00OEVAOV TOL AAUPavaY EIKOVIKO
QappaKo, Tov TETVYOV aplipodc aponetaiioov >50,000/pl Yo tovhdyiotov 6 amd 8 efdondadss (og
amovoia Bepameiog d1dowong), LETOED TV EROOUAdV 5 Emg 12 Katd T dtdpKeELn TNG OUTAL TVPANG
Toyotomomuévng meptodov. Ot acbeveic eiyav dtayvoobel pe xpovia ITP yio tovddyiotov 1 ypdvo kot
glyav emdevwbel 1 vrotpomidost vVId pia ToVAdyIoTOV TPOTYoLuEVT Oepaneia Yo ITP 1 dev fjtav
kavot vo akolovBnocovv dAreg Bepamneieg yio ITP yio watpikd Adyo kat iyov aplOud oponetaiiov
<30,000/ul. Evevivta-0vo acbeveig ToyatomoOnkay cOUQ®Vo. Le SLUoTPOUATMOGCT TPLIOV NAIKIOK®DY
opadmv (2:1) og eltrombopag (n=63) 1 eikovikd eappoxo (n=29). H d6on tov eltrombopag pmopovoe
va Tpocapprochei pe Baon Tovg eEaTOHKEVIEVOLS 0PIOLLOVG OLLOTETOAMV.

YUVOMKG, pio oNUavVTIKG LeyalvTepn avaioyia acbevav vid eltrombopag (40%) ce cOyKkplon e
acBevelg Vo gwcovikd eappako (3%) métvyav To KHpLo KataAnkTikd onpeio (Avaroyia [IiBavotyTwy:
18,0 [95% CI: 2,3, 140,9] p <0,001) 1 omoia Tav mapdpola Kot 6Tig TPEIG NAKLOKES OUAdES

(ITivaxag 10).
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Mivakeg 10  Awoetnpovpevae T06006TE AVTUTOKPLGNG TOV CLHOTETUAMV KOTE NAKIOKT Opdoa
o€ TadaTPIKovs acBeveic pe ypovia ITP

Eltrombopag Ewovikd @dppokxo
n/N (%) n/N (%)
[95 % CI] [95% CI]
Opdda 1 (12 éwg 17 etadpv ) 9/23 (39%) 1/10 (10%)
[20%, 61%)] [0%, 45%)]
Opéda 2 (6 ¢wg 11 etmv) 11/26 (42%) 0/13 (0%)
[23%, 63%] [N/A]
Opdda 3 (1 émg 5 etdv) 5/14 (36%) 0/6 (0%)
[13%, 65%] [N/A]

ZToTioTikd Ayotepot acbeveic vitd eltrombopag anaitnoov Bepaneio didowong Kot TV
Toyotomomuévn tepiodo og cHyKplomn Le TOVG 0obeveic VIO elkovikd eappako (19% [12/63] vs. 24%
[7/29], p=0,032).

Koatd v évapén 1071% tov acBevdv ot opdda tov eltrombopag kat 1o 69% tov achevav otnv
OHAdM TOV EWKOVIKOD Qappdiov avépepay kamola arpoppayio (Babuol WHO 1-4). Katd v
gfdopdda 12 10 T0c001d TV 0cBevdv vt eltrombopag mov avéeepe KAmowo atpoppayio Letmonike
670 HG6 ToL apyKov (36%). Zuykprrikd katd v EBSopndada 12, 55% tov acevdv vwd eikovikd
QapuoKo avépepav Kdmola apoppayio.

210V¢ 000eVeElg EMTPATIKE VO LELOGOLV 1] va dtakdyovv v apyiki Bepaneia tng ITP povo katd
SlapKeLn TNG PAOMS BVOIKTNG EMoNpaveng TG ueAétng kot 53% (8/15) tov acbevav Katdeepay va
petwoovy (n=1) 1 va Stakdyovv (n=7) v apyn Bepaneia g ITP xupiong KopTikootepoedn, Ywpic
v avdykn Oepaneiog dS1dcmong.

TRA108062 (PETIT):

To kOp1o KoTaAnkTikd onpeio NTav 1 avoroyio acdevdv mov TETVYE 0PlOUOVS AUOTETOAIMY
>50,000/ul TovAdyiotov dmaé peta&d tov efdopddwv 1 kot 6 g mepiddov Tuyaonoinong. Ot
acBeveic giyav dwyvootei pe ITP yio tovddyiotov 6 uiveg kot emdevedOnKay 1 VIOTPOTIOGAY VIO
TovAdyiotov pio mponyovpevn Bepameia yio ITP pe apiBud aponetariov <30,000/pl (n=67).Katd v
Toyoomompévn tepiodo g HeAETNG ot acBeveic TuyaomomOnKoy pe SCTPOUATMOGCT KOTA TPELS
nAklokég opddeg (2:1) og eltrombopag (n=45) 1 eikovikd eappako (n=22). H d6o1 tov eltrombopag
Uropovoe va Tpocapprocbel pe Baon Toug eEATOMKEVUEVOVS 0PIOLOVG UOTETOAM®Y.

YUVOMKA, po GNUOVTIKA peyoltepn avaloyia acBevav vrd eltrombopag (62%) oe cOykpion pe
acfeveic V7o elkovikd Qappoko (32%) Tétvyay To KHPLO KOTAANKTIKO onueio (avaioyio mhoavotnTtOV
4,3 [95% CI: 1,4, 13,3] p=0,011).

Mopatetapévn avtamdkpion tapatnpidnke oto 50% tv apyikd avtorokpliéviov Katd T SiapkeLd
v 20 and 24 gfdopadec otn perétn PETIT 2 kon otig 15 amd 11 24 efdopndadeg ot perérn PETIT.

Melérec ypoviag nrazitidac C mov oyetiletor us Opoufomevia

H amotelecpaticotnto Kot 1 oo@diela Tov eltrombopag yio tnv avipeTonion g Opopfoneviag oe
aoBeveic pe Aolpwén HCV a&loloyndnkay oe d00 TuyoomotnUEVeES, SITAG TOPAES, EAEYYOLEVES LE
€IKOVIKO @apuaxo perétec. Xtn perétn ENABLE 1 ypnowomombnke neykiviepeepdvn a-2a Guv
pumafipivn yio v avtwkn Ogpaneio kot otnv ENABLE 2 ypnoyomombnke neykivieppepdvn a-23
ouvv pumaPipivn. Ot acBeveig dev EdaPav aviikovg Tapdyovieg dupeong dpdonc. Kot otig dvo
ueAéteg, ol acbeveig pe apOpo aometoriov <75.000/ul evtdydnioay kot daotpopatodnkay pe fdon
Tov appd apomeTorimv (<50.000/ul ko >50.000/ul émg <75.000/ul), to HCV-RNA g
TpokatapKTikig agtoAdynong (<800.000 1U/ml ke >800.000 [U/ml) kou To yovotumo tov HCV
(yovotomog2/3 kat yovotumoc1/4/6).
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Ta apyKd YOPAKTNPIOTIKA TNG VOGO 1TV TOPOUOLN Kot GTIS 000 HEAETEG KOl OE GUUPMVIOL LLE TOV
mAnBvopd twv acbevaov pe HCV kot avtippomovuevn kippwon. H mheioyneia tov aclevav eiyav
Aoipwén and HCV yovotumov 1 (64%) pe yepupotikt| ivoon/kippwon. To 31% tov acbevav eiyov
AVTIHETOTIOTEL pe Tponyovueveg Oepaneieg Yo trv HCV, kxupimg meykoMopévn vteppepovn cuv
pwmafipivn. H didpeon tipun tov apyikov apifpov tev aporetariov tav 59.500/ul kot otig dvo
opadeg Bepamneioag: To 0,8%, 28% kot 72% twv acBevodv mov evidydnkay eiyav apBud aponetaiiov
<20.000/pl, <50.000/pl ko >50.000/pl, avtictoya.

O peréteg meplerdppavay 600 pacelg — pio @don Tpo tng avtiikng Bepaneiog kot pio @don avIukng
Oepameioc. Xtnv mpo ¢ avTuknig Bepaneiog edon, ot acBeveig Ehafav avoikto eltrombopag yo v
avénomn tov aplfuov tev aporetariiov og >90.000/ul yroo tny ENABLE 1 kot >100.000/ul yio trv
ENABLE 2. O s1dpecog xpovog enitevéng emBopunton apiBpod apometaiiov >90.000/ul

(ENABLE 1) 11 >100.000/ul (ENABLE 2) ftov 2 gfdopddec.

To kP10 KOTOANKTIKO OMUELD ATOTEAECUATIKOTNTOG KO Y10 TIG 000 HEAETES NTAV 1] SLOPKTG LOAOYIKT
avtonokpion (SVR), mov opiletar g 10 mocootd TV achevav pe pn aviyvedoipwo HCV RNA o1ig
24 gBdopddeg petd TNV OAOKAP®GN TNG TPOYPOUUATIGUEVNC TEPLOSOL Bepameiag.

Kot otic dvo peréteg HCV, éva onpavtikd peyoivtepo mocootd aclevov mov éhafav eltrombopag
(n=201, 21%) nétvyav SVR cg oyéon pe 1oug acbeveig mov Ehafav eikovikd eappako (n=65, 13%)
(BA. Hivaxa 11). H Bektioon 610 1060616 TV 060evadv mov métvyav SVR ftav otabepn o 0Aeg Tig
VTOOUAOES OTO CTPOUATA TVYOOTOINOTS (TN ovapopds apBudv aponetarmv (<50.000 évavtt
>50,000), ukoé goptio (<800.000 IU/ml évavtt >800.000 [U/ml) ko yovotumog (2/3 évavt 1/4/6)).
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Mivaxkeg 11  Ioloyui) avramoxkpion o€ acBeveic pe HCV otig peréteg ENABLE 1 kot

ENABLE 2

JUYKEVTPOTIKA ENABLE 1* ENABLE 2¢
dgoouéva

AcbBeveic mov méTuyay
Tov 6TdY0 ToL aplipod 1.439/1.520 (95%) 680/715 (95%) 759/805 (94%)
QLULOTETOAM MV KoL
Eexivnoav avtukn

000evav Tov
evtayOnkav otn @don
avTiuKiG Ogpomeiog

Oepamneia, ?
Eltrombopag | Ewkoviké | Eltrombopag | Ewkoviké | Eltrombopag | Ewkoviké
Dappoko Dappoxo Dappoko
YUvoMKOG aprOpog n=956 n=485 n=450 n=232 n=506 n=253

% a60gv@V TOV TETVYAY LOAOYIKH AVTATOKPLIOT

Xovolkn SVR ° 21 13 23 14 19 13
Tovotomoc HCV RNA

T'ovoétumog 2/3 35 25 35 24 34 25
ovotumog 1/4/6° 15 8 18 10 13 7
Eninedo levkwuativyg °°

<35g/1 11 8

>35g/1 25 16

Boabuoloyio MELD""

>10 18 10

<10 23 17

o

oT

Eltrombopag yopnyovuevo oe cuvovacod e meykiviepeepovn a-2a (180 meg dnaé efdopadiaing yio
48 gfdopadeg yio Tovg yovotomovg 1/4/6, 24 €Bdoudadec yio to yovotumo 2/3) cvv pyumafipivn (800 Emg
1.200 mg npepnoimg o€ 2 and T0V¢ GTOUATOG SILPEUEVES OOCELS)

Eltrombopag yopnyodpevo ce cuvdvacuod pe mteykviepeepovn o-2p (1,5 meg anal efdopadioing yo
48 gfdopadeg yia o yovotumo 1/4/6, 24 efdopddeg yio to yovotumo 2/3) cvv prumafipivn (800 émg
1.400 mg a6 Tov 6TOUATOG GE 2 JLaPEUEVES OOCELS)

O ot6Y06 Yo ToV aptBpd tv aporetaiicov rav >90.000/ul yio tny ENABLE 1 kot 2100.000/pl yuo
v ENABLE 2. T'ia ™ peiétn ENABLE 1, 682 acBeveic Tuyatomombnkav ot @acn aviukng
Bepomeiog, ®oTtdc0 6TN cLVEYELX 2 0oBEVEIC amEécupaV TN GLYKATABEST TOLG TPV ald TN AYN NG
avtuikng Bepameiog.

Ty p<0,05 yo to eltrombopag £vavtt Tov £1KOVIKOD QapLLiiKov

To 64% tov acBevav mov cuppetelyov otig peréteg ENABLE 1 kou ENABLE 2 giyov yovotumo 1
Avaibdeelg post hoc

Ala de0TEPEHOVTO EVPNUATA TOV LEAETAOV TTEPLEAGUPAVOY TO akOAOVOA: oNUAVTIKA AydTEPOL
acBeveic mov avtipetoniotkay pe eltrombopag diékoyav Tpowpa TNV avtiukn Bepaneio o cOYKpLoN
UE TO e1koviKd eappako (45% évavtt 60%, p<0,0001). 'Eva peyoddtepo m060oto acevav mov éhafay
eltrombopag dev anaitnoav kapio peioon g 666mg TS avTukng Oepaneiog oe cHYKPIoT LE TO
€IKoVIKO @dppako (45% évavtt 27%). H Bepaneia pe eltrombopag kabvotépnoe kot peiwoe tov
aplOUd TOV PEDGE®V TNG dO0NG TNG TEYKIVTIEPPEPOVIG.

Houdiozpixoc tAnBoouog

O Evponaikdg Opyoviopog Popudkmy Exel 0OGEL ATOALNYT A0 TNV VTOYPEMGT VITOPOANG TOV
UTOTELECUATOV TV LEAETMV UE TO eltrombopag o€ pia 1| TEPIECOTEPES VIOKATIYOPIEC TOV
Tod1aTpiKov TAnBvouov ot dgvtepoyevi Opouforxvtaponevia (BA. mapdypapo 4.2 yio TAnpopopieg
OYETIKA LE TNV Taid1aTPIKY| Yp1ion).
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2ofapn arlaotixn avaiuio,

To eltrombopag peietnOnke oe pio, Lovod GkEAOVE, LOVOKEVTIPIKY OVOLKTHG EXIGTLOVOTG KALVIKY
peAétn og 43 acBeveig pe SAA pe avBextikn Opopforxvtopomnevio LETA A0 L0l TOVAGYIGTOV

PO YOLLEVT 0vocoKaTASTAATIKT Oepaneia (IST) kot o omoiot eiyov pétpnon aponetaiiov
<30.000/pl.

H mheloynoia tov acbevav, 33 (77%), Beopndnkav 6Tt éxovv «TpmTomadn avOeKTIKy VOGO», TOV
opiletor g un éxovteg mponyoduevn enopkn aviandkpion og IST og omowadnmote ypopur. Ot
vroérourol 10 acBeveig siyav averapkn amdkpion aponetaiiov o€ mporyovpeveg Oeponeiec. Kot ot
10 eiyav AdaPer tponyovpévmg tovrayiotov 2 IST oynpata kot 50% eiyov Aapel Tponyovpuévag
tovAdyiotov 3 IST oyfparta. AcBeveig pe Sidyvoon avopiog Fanconi, Aoipwén ywpig avramodxpion
TNV KATAAANAN Oepameia, péyeboc khmvov PNH cg ovdetepdpiia >50%, amokieicOnkav amd

GULLLETOY].

v apyn g LeAETNG o d1dpecog aplfuds apometaiiov nTav 20.000/ul, n oposeapivn nTov

8,4 g/dl, n ANC frav 0,58 x 10%/1 kot 0 amdALTOC aplOUOC TV SIKTLOEPLOPOKVTTAP®OV HTAV

24,3 x10%/1. Oy86vta €1 101G £KATO TV AGHEVAOV Tay EEAPTOUEVOL ATd PETAYYIoN EPLOPHV
apoceapiov, kot 91% ntav eEaptodpevot amd petdyyion aponetoriov. H misioymoia tov acbevov
(84%) elyav AdPet TovAdy1oTOV 2 TPONYOULEVES 0VOCOKATUSTAATIKEG Oepameiec. Tpeig acOeveig iyov
KUTTOPOYEVETIKEG AVMUOAES KaTh TNV Evapén.

To TPOTEVOV KATAANKTIKO GTIELD NTOV OLUATOAOYIKY] OVTATOKPIOT 1) omoia a&toAoynOnke LeTd amd
12 eBoopddeg Bepamneiag pe eltrombopag. ApatoAoyikn avTamdKplon opioTnKe MG EKTANPWST VOGS 1|
TEPLOGOTEPOV OO T okOAovBa kprTnpra: 1) o apBpodg tov aponetarimv avdvetor og 20.000/pl
TOV® omd TNV apyLKN T M 0 ApOUOC AUOTETAAI®V TapAUEVEL oTOBEPOS e aveEaptnoia amd
HeTdyylomn yio tovAdyiotov 8 efdopddec. 2)AvEnon e apooeopivng katd >1,5g/dl, 1§ peiwon
petayyioewv epvdpmv aipocpapiov (RBC) > 4 povades yio 8 ovveyodpeveg ef6opades. 3) o amdAVTOC
ap1Opdg ovdetepdpilmv (ANC) avéndnke katd 100% 1 avénon tov ANC >0,5 x 10%/1.

To 1060616 apaToA0YIKNG avtamdkpione Ntav 40% (17/43 acbeveig. 95% CI 25, 56), n nieioynoeia
ntav arokpicelg piog ypapung (13/17, 76%), evéd vanpyov 3 amokpicelg Vo ypouudv kot 1 amdkpion
POV YPOUU®V Kot v efdopdda 12. To eltrombopag diekomn petd and 16 efdopddec av dev giye
mapatnpndet apatoroyikn avtardkpion i aveapnoio and petdyyion. Ot acbeveic mov
avtomokpiOnkav cuvéyioav T Bepaneio oe paon exéktacong ¢ HeAETNG. Zuvolikd 14 acbeveig
glonABav ot pdon enéktaons g ueAénc. Evvéa amd avtoig Toug acbevelg méTuyav amdkpion
TOALOTADV GEP®V 4 amd Tovg 9 mapapévoovy Vo Bepaneio kal 5 diékoyav Pabuaio T Bepaneio pe
eltrombopag kat dathpnoay v aviomokpion (dtdpeon topakorovdnon: 20,6 unveg, evpog: 5,7 £mc
22,5 pveg). Ot vmorowmol 5 acbeveic dSiEkoyay TV ay@yn, TPEG AOY® DTOTPOTNG KOTA TNV ETIOKEYT
oL pUnva 3 TG PACTNG ETEKTOGNC.

Koatd ™ ddpkela g Oepanciog pe eltrombopag 59% (23/39) ave&aptnromombnke amd tn pHeTdyyion
apometariov (28 nuépeg ywplig petdyyion oponetorinv) ko 27% (10/37) aveéaptnromombnke and
T petdyyion epuBpov apoceapinv (56 nuépec ympic petdyyion epvbpdv apoceapiov). H
UEYOADTEPT] TTEPIOSOG YMPIC LETAYYION OLUOTETAUAIDV Y10 UN-0VTOTOKPIVOUEVOLS aGOeVEIG Tav

27 nuépeg (duapeon). H peyodivtepn mepiodog xopic LETAYYIOT OUOTETAAIDV Y10 OVTOTOKPIVOUEVOLG
aoBeveic Ntav 287 nuépeg (drapeon). H peyaidtepn mepiodog ywpic petdyyion epubpdv dipoceapiov
Yo un-avtamokpvopevoug acteveic ntav 29 nuépec (dtdpeon). H peyodvtepn mepiodog ywpic
UETAYYIoN €pLOPOV AULOCPAIPI®MVY Y10 AVTATOKPIVOUEVOLG acBeveic NTav 266 Muépeg (dtapeon).

[Have amod to 50% tov acbevav Tov avianokpibnkayv ot onoiot katd tnv Evapén Ntav eEaptdpeVoL

amo petdyyion, giyav >80% HEIOTN TOV AVOYKAOV Y10l LETAYYIOT TOGO AUOTETOAIDY 0G0 Kot EpuOpOV
aLocEpiV g cUYKPLoT e TNV Evapén.
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[pokatapktikd amotedéopato and pio vioonPkTikn HeAET (nedé (ELT116826), pia
ouveylOpeVN U TUYOLOTOMUEVT, LOVOD OKELOVG OVOIKTNG EMoNLavong Ledétn edong Il og
avBextikoc aobeveic pe SAA, édei&av ovvenn amoteléopata. Ta dedopéva mepropilovtar o 21 amd
ToVg 60 TPOYPOUUATICUEVOLG 0GOEVELG e aLaTOAOYIKES OmOKPIoELS VA avagépovTal omd 10 52% TV
acBevav otovg 6 pMveg. ATokpicelg TOAALATAMY GEPOV avapEpOnkay amd 10 45% 1oV acbevov.

Toaudrazpiog ninBvouog

H amotelecpatikdtnTo TOL 0T0 TOL GTOUNTOC YOPTYOVUEVOD eltrombopag 6 madiaTpikove acbeveic
niikiog 2 éoc 17 e1dv pe avlektikn/vrotpomialovoa (kodptn A, n=14) | mpwtobepamevdpevn
(ko6pt B, n=37) cofapn ariactikn) avarpio (SAA) a&lodoynOnke og Lo ovoikTr, Un eEreyyouevn
peAET evdoacBevoig Kipdkwmong doomg (cuvorkd N=51) (nerétn CETB115E2201) (BA. emiong
gvomta 4.2). H xooptn A nepihdppave 14 acBeveic pe avBektikn (6 acbeveic) v vrotpomalovca

(8 acBeveic) SAA. Avtoi ot 14 acbeveig Ehapav éva and Ta dVo Bepomevtikd oynuato: 1)
eltrombopag 6€ cuvdVAGHO pe avtikeppokvtTapikh oeaipivn irmov (hATG)/kvkAoomopivn A (CsA) i
2) eltrombopag pe CsA. v kooptn B, 37 acOeveig pe SAA ympig TponyovLEVN BVOCOKATAGTAATIKN
Oepaneio (IST-naive) éhafov hATG kot CsA emmAéov Tov eltrombopag. H didpketa g Bepaneiog
ntav 26 gfdopddes pe emmiéov mepiodo mapakorovdnong 52 efdopddmv kat pokporpdbeoun nepiodo
mapaxkolovBnong £og Ko tpia £Tn.

O apyikég dooelg Tov eltrombopag ftav 25 mg nuepnoing yio acbeveic nhikiag amd 1 mg <6 eTmv
kot 50 mg nuepnoing yio acbeveic nhkiog 6 £og <18 etdv, avelaptitog ebvikotntag. H evtdg tov
acBevoug KMpakmon tng 06ong enttpenotay kabe 2 efdopddes £mg 6Tov 0 0oBeVNg emTVYYOVE giTE
Tov emBountd apdud aponetomy gite ) péyiotn 06on (150 mg), 6moto amd To Vo cuvéERatve
TPOTO.

O K0P1Log 6TOYOC TNG HEAETNC NTOV VA YapokTnplotel 1 papuakokvntiky (PK) tov eltrombopag ot
péylot atopikn otabepomompévn 66on (PA. mapdypapo 5.2). Ot devtepevovteg oTdYO0L
OTOTEAECLLATIKOTNTOG TV 1) a&lOAOYNGT TOV GLVOALKOD TocooTov avtamokpions (ORR) kot tov
T0600T00 avtamokpiong aponetoriov (PRR), kabmg kot 1 a&loddynon g aveEaptnoiog amod
petayyicelg apomeTarmv Kot epupdv apoceapimy.

To ORR opictnke mg 10 1060010 TOV acHevdv Tov Tapovciocay gite TANpn aviandkpion (CR) site
pepwn avrandkpion (PR). H CR oplotnke og n enitevén aveapnoiog and petayyicelg aponetaiioy
KoL EpUOPAOV, PLGIOAOYIKY] OLLOGPALPIVY] TPOCAPUOGUEVT] 6TV NAKia, aptBpog aponeTarMmv

>100 x 10%/1 kon amdAVTOG ap1BpOg ovdeTepoPlmv >1,5 x 10%1. H PR opictnke wg n emitevén
TOVAGLGTOV VO 1) TEPIGCOTEP®V ATO T ENG KPITNPLaL: amdOAVTOG aplBuodg dktvogpubpokutTdpmv
>30 x 10%/1, ap1Oude oapometariov >30 x 10%/1, andivtog apdpog ovdetepoplmv >0,5 x 10%/1 advo
amo T Poaotkn Ty, pe avebapmaio amd PLETAYYIGELS Y10, TOVAGYIOTOV 28 NUEPES Y10 OLLOTETAAL Kot
56 nuépeg v epuBpd apocpaipia (RBC). To PRR opiotnke eniong o¢ 1o 1060616 TV aoBEVDY TOV
mapovoiacav gite mANnpn eite puepikn aviandkpion. H CR opiotnke og apBuodg aiponetaiiov

>100 x 10%/1 kau PR ¢ ap1Bpdc oponetariov >30 x 10%/1.

H dudpeon nAikio Tov cuvoiikod Tinbvcuov ftav 10 £t (edpoc: 2 €mg 17 €tn), 0 54,9% TV
acBevav tav avopeg kat to 58.8% twv acbevav Ntav Kavkdctotl. O pécog deitng nalog copatog
(BMI) fitav 17,9 kg/m?. Yanpyoav 12 acBeveic nhuciog <6 etdv kot 39 acBeveic nhikiog 6 mg

<18 e1dv.

To ORR ftav 19,6% otnv ERdoudda 12, 52,9% oty ERdoudda 26, 45.1% omv ERdopdada 52 kot
45,1% otmv EBdopdda 78 yuo dhovg toug acbeveic. To ORR ftav yevikd vynidtepo oty Kodptn A
amo6 0,11 otnv Kodptn B (m.y. 71,4% évavtt 45,9% otnv ESopdda 26). To PRR ftav 47,1% otmv
EBdopdda 12, 56,9% omv ERdoudda 26, 51,0% ov Edopdada 52 kot 49,0% otnv ERdopdda 78.
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Eikoot oktd (7 acbeveic otnv Kooptn A kot 21 acBeveig otnv Koopt B) amd tovug 42 acbeveig mov
ntav egaptnuévol and petayyiceic RBC oy apyn g pehétng métoyav aveloptnoia amd pHetayyioeig
Y10 TOLAGYLGTOV 56 NuéPES Katd T dtapkela g ueAétnc. H didpeon didpketa tng peyolvtepng
meP1OdoL ywpic petayyiceig RBC firav 266 nuépec yio. 34 acbeveig (€bpoc: 58 €wg 1.637), 321 nuépeg
(ebpog: 185 €wg 1.637 nuépeg) yia v Kooptn A kot 262 nuépeg (evpog: 58 €wg 1.296 nuépeg) yio tnv
Kodpm B. Tprdvta tpeig (8 acBeveic otnv Kooptn A kot 25 acBeveig omnv Kooptn B) amd tovg

43 acbeveig mov Nrav eEaptnuévorl and LeTayyloels aIOTETAALDY TNV apyn TNG LEAETNG TTETVUY AV
aveEaptnoia amd petayyioels Yo tovhdyiotov 28 nuépes katd t didprela g pekétng. H duapeon
SLapKELN TNG HEYOADTEPTG TTEPLOSOV YMPIC PETAYYIoEIS apomeTtainv fTay 263 nuépeg (€0poc: 34 €mg
1.637 nuépec) v 40 acBevelg, 268 nuépeg (evpog: 36 £wg 1.637 nuépeg) yio v Koodptn A kot

250 nuépeg (evpoc: 34 émg 1.289 nuépec) ya v Kodptn B.

To amotedéopato ACPAAELNG TAV GLVETY] LE TO YVMOGTO TPOPiL acpdielag Tov eltrombopag (PA.
apdypago 4.8).

Ta amoTEAEGLOTO OTOTEAECUATIKOTNTOG OEV NTAY EMAPKT Y10 VO KATOANEOVY GE GUUTEPAGLLOTOL
GYETIKA LLE TNV OMOTEAECHOTIKOTNTA TOV eltrombopag 6e TadaTpikovg acheveic pe SAA.

5.2 @oppoKoKvNTIKES 1010TNTES

DoPUUKOKIVITIKY

Agdopéva cuyKéEVTpOonG-xpovou yia To eltrombopag 6to TAGGpHa cVAAEYONKaY oe 88 acbeveig pe ITP
oTig uerétec TRA100773A kot TRA100773B ko cuvdvdotnioy pe dedopéva amd 111 vyieig
evnAikovg 6€ opUAKOKIVITIKY avaAvon Tov tAnducpov. [Hapovoidlovtar ektypunoeic g AUCo-r)
Kot TG Cmax TOV eltrombopag oto mhdopa yio acBeveig pe ITP (ITivokog 12).

Hivaxag 12 TI'eopetpikn péon Ty (95% owoeTipoTe EPTIGTOGUVIC) TAPARETPOV
QUPLUKOKIVITIKIG 6€ 6T00gp1| KaTdGTOON TOV eltrombopag oto TAdopo o€

evniikovg pe ITP
Adon eltrombopag, N AUC 5", pg.h/ml Chax’, pg/ml
amos NuUEPNoImg
30 mg 28 47 (39, 58) 3,78 (3,18, 4,49)
50 mg 34 108 (88, 134) 8,01 (6,73, 9,53)
75 mg 26 168 (143, 198) 12,7 (11,0, 14,5)
* AUC(9.t) Kot Crax 1€ PO KT GELG post-hoc TG QAPUAKOKIVITIKNG TOL TANOLGUOV.

Agdopéva ouyYKEVTPOTG-XpOVoL Yia. To eltrombopag oto TAdopa Tov cuAAEXONKaY g 590 acbeveig
pe HCV ot omoiot evtdyniav otig peréteg paong 111 TPL103922/ENABLE 1 kot
TPL108390/ENABLE 2 cvvdvdotnkay pe dedopéva amd acbeveig pe HCV mov gvidydnkov ot
peAétn eaong I, TPL102357 kot vy evidika GTopa 6€ pio ovAALGT QUPUOKOKIVITIKAG TOV
mnBucpov. Xtov [ivaxa 13 mopovsidlovral, yio kabe d6om mov peretnOnke, ot ekTUNGELS TNG Crax
kot g AUC o-r) TOV eltrombopag oto mhdopa yio evilikeg acbeveig pe HCV mov evtdydnkov otic
peAéteg pdong I1I.
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Mivaxkeg 13 T'sopetpucn péon Tipn (95% CI) @opROKOKIVIITIKOV TOPUUETPEOV TOV
eltrombopag 670 TLaopa o€ oTa0epn KaTdoTOON 08 acOeveic pe ypovia HCV

Aodon eltrombopag N AUC 9 Crnax
(Gma& nuepnoing) (ug.h/ml) (ug/ml)
25 mg 330 118 6,40
(109, 128) (5,97, 6,86)
50 mg 119 166 9,08
(143, 192) (7,96, 10,35)
75 mg 45 301 16,71
(250, 363) (14,26, 19,58)
100 mg 96 354 19,19
(304, 411) (16,81, 21,91)
AUC (0-1) k0t Cax pe Paom post-hoc eKTNGELS TG QAPULAKOKIVITIKNG TOL TANBLoHOD 6TV
VyNnAdTEPN dO0N TV dedopévev Yo kabe acBevi).

Anoppoonon kot frodofecudtnro,

To eltrombopag amoppogdtal e T HEYIOTN GLYKEVTIP®GT VO TapoLGtaleTol 2 £m¢ 6 MPEG LETA amd
yopNynon amod to oToua. Xopnynon eltrombopag wapdAinia pe ovid&iva Kot Aomd Tpoidvia Tov
TEPLEYOVV TOAVGHEVT KATIOVTA, OGS YOAXKTOKOUIKA TPOTOVTO KOl GUUTATPOUOTO LETAAAK®V
oTolelmv, peldvel onpavtikd v ékbeon oe eltrombopag (PA. mapdypago 4.2). Xe pio GyeTikn
perén Prodiabecipdtnrog oe evidikeg, To eltrombopag kdvig yio mocio evaidpnpa £dmoe 22%
wynAdTEPN AUC (9-20) GTO TAGC O 0T TNV QOPLAKOTEYVIKT LOPPT TOV EMKUAVUUEVOV IE AETTO
vuévio dokimv. H amdivtn frodobeoipdtnta tov eltrombopag amd to 6ToUe PETH amd YopnyNnon
otov avBpwmo dev Exel tekunplmbel. Me Bdon tnv amoPfoir ota obpa Kot Toug peTaoriteg mov
amofaiiovtal 6T KOTPOVa, 1) b TOV GTOLOTOS ATOPPOPNCT GYETILOUEVOD LE TO QAPLOKO VALKOD
petd amd yoprynomn eeanal doong daAduatog eltrombopag 75 mg extiunOnke 61t gival TovAdyioTov
52%.

Kartavoun
To eltrombopag cuvdéeton ektetapéva e T avBpanives tpoteives TAdopatog (>99,9%), kuplog pe
™ Aevkoportivn. To eltrombopag anoteiel vidotpopa yio v BCRP, aALd dev amoteAdel vTdoTpmpLOL

ywo v P-yAvkorpwteivn 1 v OATP1BI.

Buoustaoynuotiopnog

To eltrombopag petofolriletar kuping pe didomacn, o&gidwon kot ovLevén pe yAvkovpovikd o&v,
yAovtaBeldvn 1 KuoTeiv. Xg padloonpacpévn perétn otov dvBpwmo, to eltrombopag gvBuvotav yuo
nepinmov 10 64% ™ AUC) TOV padievepyod avOpaka oto mAdoua. [HoapoatmpnOnikay akdun necoveg
petaforiteg Adyw yAvkovpovidimong Kot o&eidwong. In vitro peléteg detyvouv 0tt T CYP1A2 ko
CYP2C8 gubidvovrat yia Tov 0&g10mTikd petafoiopd tov eltrombopag. H ovpidwvikég
dupoopoyivkovpovolkég tpavepepdoec UGT1AT kot UGT1A3 gvBuvovion yia tn yAvKovpovidimon
Kot aKTAPLE GTOV KATDOTEPO YUOTPEVTIEPIKO COANVE UIopel va evBuvovtat Yo TV 006 S1doTaoG.

Amofoin

To amoppopdpevo eltrombopag petaporiletar ektetapévo. H kopla 006¢g amoBoAing tov eltrombopag
gtvon péocw tv kompdvov (59%) pe 31% g 660mMG Vo GUVOVTATOL 6T 0VPO MG LETAPOAITES.
Avoiroiotn pntpikn évoon (eltrombopag) dev aviyvevetal ota obpa. Avarlointo eltrombopag mov
amofdAiletar oo KOTPava, evdivetar yo tepimov to 20 % g dd6ong. O ypovog nicetog Long
amofoAng tov eltrombopag 6to TAdoua sivar mepimov 21-32 wpeg.
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DopUaKOKIVNTIKEG GYECELS

Me Bdon po pedétn otov avlpwno pe padioonuacuévo eltrombopag, 1 yYAvkovpovidiowon
dwadpapotilel nooova poro otov petafoiiopd tov eltrombopag. Mikpocs®poakég LEAETEG GTO
avOpamvo Nrap avayvopisoy tig UGT1AT koaw UGT1A3 og ta éviupa mov gvbuvovton yo v
yAvkovpovidiwon tov eltrombopag. To eltrombopag ftav avactoréag apketdv eviopwv UGT in
vitro. KMvikd onpavtikég eopUaKeLTIKEG AAANAETOPACELS CUUTEPIAUUPBAVOUEVIC YAVKOV POVIOIOOTG
dev mpoPArémovtal Ady® meplopiopévng cLPoAng pepovopévay eviopoyv UGT ot yAvkovpovidioon
Tov eltrombopag.

[Mepimov 1o 21 % piag 66on¢ oL eltrombopag Ha propovce va vtofAndel oe 0EeldmTIKO
petaporiopd. Mikpoowpiokésg perétes oto avlpamvo nrap avayvopioav o CYP1A2 ko CYP2CS
g ta éviupa mov gvdvvovral yia Tnv o&egidwon tov eltrombopag. To eltrombopag dev avactédlet
ovte emdyet o Eviopo CYP pe Bdon in vitro ko in vivo ototyeio (BA. mapdypago 4.5).

In vitro peléteg Katadekvdovy Oti to eltrombopag anotelel avactorén Tov petapopéa OATP1IB1 kot
avaotoréa Tov petapopéa BCRP kot to eltrombopag avénce v ékbBeon tov vITOGTPOUATOC
OATPI1B1 kouw BCRP ¢ pocovfactativng oe pio kKAVIKN LEAETT QOPUAKEVTIKNG OAANAETIOpOOTG
(BA. mapdypapo 4.5). e kKhvikéc peréteg pe eltrombopag, cuvestin peimon d6ong otaTvedv Katd
50%.

To eltrombopag decpedet yniucd moivchevn katidvta, OnTmS To 6idNpo, To AcPESTIo, TO LYV, TO
apyidlo, To GEAVIO Kot TOV YeLddpyvpo (BA. mapaypdpovg 4.2 kot 4.5).

In vitro peléreg xatéder&av Oti to eltrombopag dev etvol VTOGTPWLLA Y10 TO TOAVTENTIOO LETAPOPAG
opyavikov avidvtov, OATP1BI1, aAld &van avactoréag avtov tov petapopéa (ICso Tipn tov 2,7 uM
[1,2 pg/ml]). In vitro peléteg enéiong koatédel&av 0TL Tov eltrombopag eival VTOGTOO Kol OVOGTOAENS
NG TPOTEIVNG avOekTikdTTag ToV Kopkivov Tov pactod (BCRP) (ICso tyn tov 2,7 uM [1,2 pg/ml]).

Edwoi minBvopol acbevov

Neoppixn dvoleitovpyia

H pappoxkoxivntikni tov eltrombopag éxet peletn et petd amd yoprynon eltrombopag oe evnAikovg
aoBeveic e veppikn duoiertovpyio. Metd amd yoprynon epana 06ong 50 mg, 1 AUC). Tov
eltrombopag ftav 32% £mg 36% yaunAotepn oe acOeveig pe NIo EOC LETPLA VEQPIKT] SVGAELTOVPYia.
Kot 60% younAiotepn o acbeveic pe coPapn veppikn duciertovpyio o€ oyéon He vYelg eBehovTéc.
Ympée 0vo100TIKY SLOKOUOVOT] KO GNUOVTIKTY EMKAALYT o€ ekBE0ELg avapesa o 0oOevelg e
VEQPIKN dvoAelToLPYia Kot VYielg eBeAovTég. Aev HeTprONKOY CLYKEVIPOGELS U1 OEGUEVLEVOL
eltrombopag (evepyd) yio dVTO TO PUPUAKEVTIKO TPOTOV TOV GUVIEETOL EKTETAUEVA [LE TPOTEIVEG,
Aocbevelg pe veppikn dvoiettovpyia Bo Tpémet va ypnoiponotody To eltrombopag pe Tpocoyn kot
OTEVI TAPOKOAOVONGN Yio TOPAdELY IO e EAEYYO TNG KPEATIVIVIIG 6TOV 0pd Kau1| eE€tacn ovpwv (BA.
mapdypoeo 4.2). H aroteleopuatikdtnta Kot 1 ac@aiele, Tov eltrombopag dev éxouvv tekunplodel o
aofeveic e HETPLa £mG GoPap1| VEPPIKT SVGAEITOLPYIO KoL NTATIKT OVGAELTOVPYI.

Hromnixn dvaicitovpyia

H pappoakokivntikn Tov eltrombopag €xet peietn0el petd amod yoprynon eltrombopag oe evniikovg
acBeveic pe nmatikn dvciettovpyio. Metd and yopnynon epdmoé 66ong 50 mg, 1 AUCo. TOv
eltrombopag ftav 41% vynAdtepn oe acbeveig pe Mma nratikny duciettovpyia kot 80% mg 93%
vynAoTEPN o€ acbeveic pe pétpla £mg coPapn Nratiky Svcieitovpyio o oyéon ue vyieic eBelovtég.
Yrp&e 0vG10oTIKY SLOKOUOVOT] KO GTUOVTIKTY ETKAALYT o€ ek0E0ELS avapesa o aoOevelg e
Nratikn ducAettovpyia kot vylelg eBelovtég. Agv HeTpNONKOV GUYKEVIPAOGELS [T] OEGUEVUEVOD
eltrombopag (gvepyod) yio 0VTO TO PUPLLOKEVTIKO TPOTOV TOL CLUVOEETAL EKTETALEVO LE TPWOTEIVEC.
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H enidpaon g nratikng duvciettovpyiog 6T QOPLOKOKIVNTIKNY TOL eltrombopag petd and
emovaiapPovouevn yoprynon a&oAoyndnKe pe  xpnomn eopUOKOKIVITIKNG avaivong TAinbucpon og
28 vyeic evihikeg kot 714 acBeveic pe nmatikn dveiertovpyio, (673 acbeveic ue HCV kot 41 acBeveic
Ue xpovia nratomdfela dAANg artiodoyiag). Amo tovg 714 acbeveig, 642 giyov o NTATIKN
dvodettovpyia, 67 glyav péTpla otk SuGAEITOLPYia Kot 2 giyav GoPap NTATIKT SVGAELTOLPYIaL.
2uyKpUTikd e Toug vyieic eBelovtés, ot acbevelg Le Mo nroTikn Svoiettovpyia elyav mepimov 111%
(95% CI: 45% ¢mc 283%) vynidtepeg Tipég AUC 0. eltrombopag oto mAdopa kot ot acBeveig pe
pétpro nratiky] dvorettovpyia eiyov mepimov 183 % (95% CI: 90% £wc 459%) vymAdTtepes TIHES
AUCo.r) eltrombopag 610 mAdopa.

Emopévemg to eltrombopag dev 0o mpémel va ypnoomoteitoan o aobeveig pe ITP pe nmatikn
dvodertovpyia (Pabuog Child-Pugh >5) extdc dv to avapevouevo 6@elog avtiotadpuilel Tov
avayvoplopévo kivouvo Bpoupwoong g moiaiog @AEPag (PA. mapaypdeovg 4.2 ko 4.4). T Tovg
aocBeveic pe HCV Eexvnote 1o eltrombopag 6t 860 Tov 25 mg droé nuepnciog (PA..
wapdypapo 4.2).

Doin

H emppon g eBvikdtnrag g Avatolkng Aciog 6TV opUOKOKIYNTIKN Tov eltrombopag
a&toAoynOnKe pe xpNom aVAALGNG POPLOKOKIVITIKNG TOL TANBuouoU og 111 vyeig evniikovg (31 and
Avotolikn) Acia) kot 88 acBeveic pe ITP (18 amd v Avatoiikn Acia). Me Bdorn ekTiufoelg and v
avalvon eopuaKokyNTIKNG Tov TANBuouov, acbeveig pe ITP and v Avatoikn Acia Topovoiocav
katd mepinov 49% vynAdtepeg Tinég AUC o.r) Tov eltrombopag oto mAdopa o€ oyéon pe acbeveic mov
dev ftav amd v AvatoAikn Acia, ot omoiotl fjtav kuping Kavkdoiot (BA. mapdypapo 4.2).

H emppon g ebvikotitav tg AvatoAknc-/NoTioavatolMkng Aciog 6T QopUaKOKIVITIKT] TOV
eltrombopag a&loroynOnke pe yprion avalvong opROKOKIVITIK)G ToL TANBuopHoD oe 635 acBeveig pe
HCV (145 and v Avatolkn Acia kat 69 amd tnv Notwoavatolkn Acia). Me Bdon ekTiuioelg anod
TNV oVAADGN QOPUOKOKIVNTIKNG TOL TANOVGHOV, ot acheveic amd TV AvatoAtkn-/NoTioavatoAtkn
Acio mapovciocay mepinov 55% vynAdtepeg tipnég AUC o) OV eltrombopag oto mAdopa ce oyéon e
Tovg acbeveic GAL®V PLUAGOV o1 omoiotl NTav Kupimg Kavkdsiot (BA. mapdypaeo 4.2).

Dvlo

H emppon tov pOA0L 6T PoprakokivnTiKn ToL eltrombopag a&toAoynOnke pe ypron avaivong
QOPUOKOKIVNTIKNG TOV TANBLGov og 111 vyieic evniikovg (14 yuvaikec) kon 88 acBeveig pue ITP
(57 yovaixeg). Me fdon eXTyMGELG amd TV ovIAVGN POPLOKOKIVITIKNG TOV TANBVG OV, Yuvaikeg
acBeveic pe ITP mapovciacav mepinov 23% vynidtepn AUC o) ToL eltrombopag 610 mAdoua o
oyxéon pe avopeg 0obeveig ympic avamposapHOYN Y10 S10POPES GTO COUATIKO BAPOC.

H emppon tov puAov 611 pappokokivyTikh Tov eltrombopag a&ioioynonie pe ypnomn avaivong
QOPUOKOKIYTTIKNG TOV TANBvouov o 635 acleveic pe HCV (260 yuvaikeg). Me fdon o povtéro
extipmong, ot yovaikes acbeveig pe HCV mopovciocav mepinov 41% vynidtepn AUC o) TOL
eltrombopag oto TAGoH o€ GYéom e Tovg Gvopeg acheveic.

Hlikia

H emppon g nhikiag otn gapuakokvnTikn tov eltrombopag aloloynonke pe xpnon avaivong
QOPUOKOKIYNTIKNG TANBVuGpHOL o€ 28 vy dtoua, 673 acbeveig ue HCV kot 41 acbeveig pe ypovia
nratondOelo GAANG orTioloyiog (e NAIKIoKS g0pog amd 19 €wg 74 et@v. Aev VPOV dESOUEVA,
(QOPLOKOKIVITIKNG OYETIKA PE TN Yp1on Tov eltrombopag o acOeveic >75 et@v. Me Bdaon to povtéro
eKTiUMONG, ot NAKIOpEVOL (> 65 etdv) acbeveig mapovciacay wepimov 41% vymidtepn AUC) 0V
eltrombopag oto TAdopa o oyéon e vedtepovg acbeveic (PA. mapdypapo 4.2).
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Houdioazpixoc tAnBvouodg (nhikioc 1 éwg 17 etwv)

H oppoakokivyntikn Tov eltrombopag a&toroynOnke oe 168 modiatpikovg acbeveic pe ITP otoug
omoiovg yopnynOnke dmaé nuepnoing og 600 pueiétec, TRA108062/PETIT kot TRA115450/PETIT-2.
H pawopevn kédBapon tov eltrombopag petd amd tov otdpatog yoprynon (CL/F) avénbnke pe v
avénon tov copatikod Papovs. H extipdpevn enidpacn e euAng Kot Tov copaTikod fapovs ot
CL/F tov eltrombopag am6 to mAdopo mopovciole cuVERELN LETAED TOOLUTPIKMY KOl EVNATKOV
acBevav. [Todwatpikoi acbeveig pe ITP and v Avatoiikn-/Notioavatoiikn Acia giyav nepitov
43% vynAdtepeg Tipég AUC (o.r) o€ cuykpion pe aobeveic mov dev Katdyovtoy amd v Acio. Onielg
nodtatpkoi acBeveic pe ITP eiyov mepimov 25% vynidtepeg tipég AUC o.r) eltrombopag oto mhdopa
o€ GUYKpIoN UE appeveg aobeveig.

Ot eopuaKoKIVNTIKEG TaPAUETPOL TOV eltrombopag o€ maudiatpikovg acbeveig pe ITP mapovsialovral
otov [livaka 14.

IMivoxkog 14  Méoec IN'eopetpikés (95% CI) gappoxoxivntikég Ttapapetpor eltrombopag
TAOOPOTOS 6€ 0T00EPT] KUTAGTAON 6€ TOOLATPIKOVS 060eveic pe ITP
(BepamevTicé oynpo SO mg ma @opd v nuépa)

Hlxia Cimax AUC .
(ng/ml) (ng.hr/ml)
12 éwg 17 etddv (n=62) 6,80 103
(6,17, 7,50) (91,1, 116)
6 ¢wg 11 etov (n=68) 10,3 153
(9,42,11,2) (137, 170)
1 émg 5 etddv (n=38) 11,6 162
(10,4, 12,9) (139, 187)
Ta dedopéva mapovatalovol og yedpeTpkdsg HéEcog (95%CI). AUC o.r) kKot Cmax pe Paon tig PK ek tov
VOTEPWV EKTIUNCELC.

Ta 6edopéva PK tov mhdopotog Tov eltrombopag mov cuAAExOnkav TNV vYNAGTEPN aTopuK d60m
otafepnc kataotaong and 38 modlaTpikovg achevelg e Tpdng Ypouuns (kéoptn B) 1 debtepng
ypapung (kéopt A) SAA mov cvppeteiyav otn perétn CETB115E2201 topovcialovtor petd amd
Tpocapuoyn og Kown 66on 50 mg otov Ilivaka 15. Zvvoiikd, n kdBapon tov eltrombopag ftav
YOUNAdTEPN KO 1) €kBeom 0TO TAGCLA TOL eltrombopag tav vymAdTepT Yo 0cBeveic nhkiog 2 £wg
<6 etV og cvYKplon pe acbeveic nlikiag 6 Emg <18 etdv.
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Mivaxkeg 15 IMapdaperpor otabepic kataotaocng PK tov Eltrombopag otnv CETB115E2201,
TPOGAPUOGHEVES 6€ 6001 S0 mg, oty vynAiétepn atopikn 06on (Epdopdda 12 1
apyoTepPa) ava KO0PT KOl NAIKLOKI Opdoo

Ogpancia Hiucoxn opdda XTOTIOTIKG AUC.y Cmax
(ug.hr/ml) (ug/ml)
Koéopt A (N=11) 2 ¢ <6 etV n 1 1
I'ew-pécog 272 16,1
l'ew -CV%
6 £o¢ <18 gtV n 5 7
I'sw-pécog 306 14,5
Geo-CV% 63,8 58,2
Koéopt B (N=27) 2 ém¢ <6 gtV n 6 8
lew-péoog 502 27,1
I'eow -CV% 65,6 40,6
6 £w¢ <18 gtV n 10 15
I'ew-pécog 275 15,6
I'ew -CV% 52,6 472
Yvvoro acBevav 2 émg <6 etV n 7 9
(N=38)
I'sw-pécog 460 25,6
l'ew -CV% 64,9 42,2
6 £o¢ < 18 gt n 15 22
lew-péoog 285 15,2
I'eow -CV% 54,2 49,5
Koéopt A: eltrombopag yopnyovuevo g Oepaneia devtepng ypouung, Koéoptn B: eltrombopag
XOpMNYovuEVO mg Bepameio TpOTNG YPOLUUNG

5.3 Ipoxivikd dgdopéva Yo TNV 0.6QAArELD

Dopuakoroyio aceoisiog kot ToEkotnto eravoiouBavousvng 66ong

To eltrombopag dev dieyeipel TV TOPAY®YT OUOTETOAMY GTOVG TOVTIKOVG, TOLS 0POVPAIOVG 1] TOVG
OKOAOVC AOY® TG HOVAOIKNG e1diKkevomg TV vrtodoyéwv TPO. Enopévamg, dedopéva and avtd ta {ma
dev TPOTLTTOTTOLOVV €5 OAOKANPOV evOEYOLEVES aVETIOOUNTEG EVEPYELEG TTOVL GYETIOVTOL IE TN
@oppakoroyio tov eltrombopag otov AvOp@no, CLUTEPIAAUPOVOUEVEOV TOV HEAETMV OVATOPOYDYNG
KOl KOPKIVOYEVESTG.
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Yyeti{opevol pe tn Oepameio KatappdKkTeS oviyveDdNKaY 08 TPOKTIKE Kot 01 0TToiol NTaV d0G0- Kot
APOVO-eEAPTMUEVOL. XTIG =6 Popég TV KAMvikn ékbeon otov dvBpomo oe evijhikeg acbeveic pe ITP
oto 75 mg/muépa kot 6TIg 3 opég TNV KAvIKY €kfeon otov avOpwmno oe evihikeg acbeveig ue HCV
ota 100 mg/muépa, pe Paon v AUC, KatappaKTeg TopatnpiinKoy 6Toug Tovtikohs HETH amd

6 efdoAdES KO GTOVG apovpaiovg PeTd amd 28 eBOopAdES YOpYNONG TNG O00TG. ZTIG >4 Popég TNV
KAMvikn ékbeon otov dvBpwmo oe acBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa Kat 6Tic 2 popEc TNV KMVIKN
£€kBeom otov avBpwmo oe acbeveic pe HCV ota 100 mgmpépa, pe Bdon v AUC, katappdKteg
TopoTNPNONKAY 6TOVG TOVTIKOVG UETE 0md 13 gfdopades Kot 6TOVG apovpaiovg LeTE amd

39 gfdopadeg yopnynong g 66onc. e Un aveKTEG SOCELS GE VEOPOVG OPOVPOIOVS TTPLY TOV
omoyolokTiopd mov yopnynonkav tig Huépeg 4-32 (mepimov 160d0vapeg e autéc avOpmmov nikiog
2-£T0OV KOTA TO TEAOG TG TEPLOSOV YOpNyNong mapotnpnonikay opbaipkég Borepotneg (dev
devepynOnke wotoroyikn eE€taon) o kKAwvikn £kBgom 9 popéc v péytot avBpdmvn £kBeomn oe
modtoTpikove acbeveic ota 75 mg/Mmuépa, pe Baon v AUC. Evtovtolg dev mapatnpnonkay
KATOPPAKTES GE VEUPOVS 0POVPAiONG GTOVE 0TTOI0VG YOPNYNONKAV aveKTEG DOGEIS OTIG S POPEC TNV
KAvikn €kBeom otov avBpomo og Ttadratpikovg acbeveic pe ITP, pe fdon v AUC. Katoppdxteg
dev &yovv Tapatnpnbel oTovg EVIAIKEC GKVAOLE HEeTd amd 52 efdopddeg yopnynong g 06oNg oTIC
2 popéc v kKMvikn ékBeon otov AvBpomo oe eviilikeg I moudtatpikovg acBeveig pe ITP ota

75 mg/mpuépa Kol 6€ 160dVVAUTN e TNV KAWVIKY €kBeon otov avBpwno oe acbeveig ue HCV ota

100 mg/muépa, pe Baon v AUC.

To&wdtnra TV veppikav coinvapiov Tapatnpndnke o peréteg didpketog uéxpt 14 nuepmdv 6Tovg
TOVTIKOVG Kol TOVG 0povpaiong o€ eKBEGELS TOV YEVIKADG CLCYETIGONKOV [LE VOOT|POTNTO KoL
Bvnodtra. TOANVAPLOKY TOEIKOTNTA TaPATNPNONKE KON 68 LEAETN KAPKIVOYEVESTC OO TO
otopa duapKelog 2 etV o€ d0aelg Twv 25, 75 kot 150 mg/kg/muépa. Ot emdpdoeig nTav AMydtepo
ocofapég oTig yapnAotepeg d00els kKo yapaktnpiloviay and edopa avayevwnukdv petafordv. H
£€kBeon ot younAdtepn do6om Nrav 1,2 11 0,8 popég 1 kKhvikn EkBeon otov AvOp®MTO 6e EVAMKEG 1)
modroTpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kat 0,6 popég v KAvikn ékBeon otov dvBpwmo o€
aocBeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pue Baon v AUC. Neppikéc emdpdoelc dgv mopatnpnonkoy
6TOVG apovpaiovg petd and 28 gfdopdadec | GTOVE GKOAOLG LETA Ao 52 efdouddeg oe exbioelg 4 Kot
2 popéc v kKhMvikn ékBeon otov avBpomo oe eviihikeg aoBeveig pe ITP kot 3 ko 2 opéc tnv kKMvikn
éxbeom otov avOpwmo oe Taudlotpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot og exbéoelg 2 popég
Kol 160dVVOEG TNG KAWVIKNG €kBeong otov avBpwmno oe acBeveig ue HCV ota 100 mg/Mmuépa, pe Pdon
mv AUC.

Hratoxvttopikcdg ekpuAiopdg /Kot vEKPOT), ToV VYV cuvodedeTal amd avénuéva nrotucd Evivpa
0poV, TapaTNPNONKE GTOVG TOVIIKOVG, TOVS OPOLPAIOVE KOl TOVG GKOAOVS GE 0OGELG TOL
ovoyeticOnkav pe voonpdtnrta Ko Bvnodtnta 1 NTav KoKodg ovektés. Hratikég emdpdoelg dev
TopoTNPENONKAY HETA amd Ypdvia xopNynom g 0061 6Tovg apovpaiovs (28 efdopddes) Kut GTovg
oKOAoVG (52 gfdopddec) o 4 M 2 popég v KAvikn €kbeomn otov dvBpwmo og eviAikeg acheveic pe
ITP w1 3 1 2 popég v Khvikn éxbeon otov dvBpomo og Tadlatpikovg acbeveis pe ITP ota

75 mg/mpuépa kat o€ 2 popPEG 1 1IG0SVVALEG TG KAWVIKNG £kbeong otov avBpwno oe acbeveig ue HCV
oto 100 mg/Mmuépa, pe Baon v AUC.

X€ QVEMAPKMS aVEKTES OOGEIC GTOVE OPOVPOLIOVG Kot TOVE GKVAOLS (>10 1 7 popéc 1 KAvikn €kBeon
oTov AvBpmmo o evihikeg N Taudtotpikovg acbeveic ue ITP ota 75 mg/Mmuépa kai o€ >4 popéc tnv
KAvikn éxbeon otov dvBpamo o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Baon v AUC),
mapatnpnOnkay petowpévor aplBpol SIKTLOKLTTAP®Y Kol AVOYEVVNTIKT €pLOPOEIONG VITEpTANGiN
HLEALOD TV 06TMV (LOVO GTOV apovpaio) og Bpayvypdviec uerétes. Agv vanpéay emdpaocelg a&leg
avapopdg otn pala tv epubpokvTTAP®VY 1 TOLG APLBLOVG TV SIKTVOKLTTAP®V UEXPL 28 efdoNadES
GTOVG 0poVPaiovs, 52 efdopAdEG GTOVG GKOAOVG KO 2 £T1) GTOVG TOVTIIKOVG 1) TOVG (LpOVPiovs OTIg
UEYIGTO AVEKTEG 0OGELS, Ol omoieg Tav 2 £¢ 4 POpEG TNV KAWVIKY £kBeom oTov AvBpmmo o€ eviAIKEC N
madlatpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot <2 opéc v KAwvikn ékBeom otov dvBpmmo og
acBeveig ue HCV ota 100 mg/mpépa, pe paon v AUC.
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Evdootikn vrepodctmon moapatnpninie og perétn to&kotnTog d1dpkelag 28-efOoUadmv 6Tovg
apovpaiovg o un ovekt doorn 60 mg/kg/Mmuépa (6 popég M 4 popéc popég v KAvikn ékbeomn otov
avBpomo og eviiAikeg 1 madtatpikovg acheveic pe ITP ota 75 mg/muépa kot 3 gopéc tnv KAk
éxbeom otov avBpomo o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa pe Paon v AUC). Aegv
TopoTNPNONKAY 00TIKEG LETOPOAES GTOVG TOVTIIKOVG 1] TOVG ALpOoVPaiovs HETA amd 1ooPio ékBeo

(2 ém) oG 4 popéc N 2 popég TNV KAMvikn €kbBeon otov AvBpwmo e evilikeg 1 TUSLOTPLIKOVS
aoBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot 2 popéc tnv KAvikn £kBeon otov avBpmmo oe acbeveic pe HCV
ota 100 mg/Mmuépa, pe Baon v AUC.

Kopkwoyéveon ko petoila&loyéveon

To eltrombopag dev Tav KapKivoyovo 6ToVG TOVIIKOVG 0 d00e1s néypt 75 mg/kg/Mmuépa 1 6Tovs
apovpaiovg og dooels péxpt 40 mg/kgmuépa (ekBéoeig péxpt 4 M 2 popéc v KAvikn ékBeomn otov
avBpomo og eviiAikeg I madtatpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/muépa kot 2 popéc Ty KAVIKNI
éxBeon otov dvBpwno ot acbeveic pe HCV ota 100 mgmuépa, pe Paon v AUC). To eltrombopag
dev NTav LETOAAAELOYOVO 1) KAOGTOYOVO Ge PakTnplakn dokipacio petadlddEemy 1 o€ dVO in vivo
dokipacieg oTovg apovpaiovs (LIKpomTvpvag Kot U tpoypoppaticpévn covieon DNA, 10 popéc
8 popéc v KAwvikn ékBeom o evidikeg N Taudtopikovg acbeveig pe ITP ota 75 mg/muépa kot

7 popég TV KAvikn ékBeon otov dvBpwmo o€ acBeveig pe HCV ota 100 mg/Mmuépa pe Baon 11 Cumax).
XV in vitro SOKIOGI0 AEPQOUATOS GTOVE TOVTIKOVG, TO eltrombopag ftav oplakd Betikd (<3 opég
avénon tng cuyvotNnTag LETAALAEE®DY). AVTA Ta in Vitro Kot in vivo gvpipata dgiyvouv 6Tt To
eltrombopag dev £xet yovoto&wd kivévvo yia tov dvBpwmno.

Avanopoywyikn tofikdTnTo

To eltrombopag dev ennpéace T yovoikeio yovipdtnra, v Tpodun epuppouikn avantoén n v
guPpoikn avamtuén otovg apovpaiovg o d6celg uEypt 20 mg/kg/Mmuépa (2 opéc v kKhMvikn €kbeon
otov GvBpwmo o evihikég M epnPoug (NAikiog 12-17 etdv) acbeveig pe ITP ota 75 mg/muépa kot
1oodvvaun pe tnv kKAvikn ékbeon otov avBpamo oe acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Bdon
v AUC). Eniong, dev vmnpée enidpaon oty euPpuikn avantuén ota kovvéla o 00GE1C LEYPL

150 mg/kg/muépa, tnv vynAadtepn 66om wov dokiudotnke (0,3 mg 0,5 popéc v KAwvikn ékbeom otov
avBpomo og acbeveic pe ITP ota 75 mgMmuépa kot og acbeveic pe HCV ota 100 mg/mpépa, pe Paon
v AUC). Qot600, og T01kn 660m Yo T untépa ion pe 60 mg/kg/muépa (6 popég TNV KAVIKY
ékBeomn otov avBpwmo oe acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kat 3 eopég v KAvikn €kBeomn otov
avBpomo o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Baon tmv AUC) 6tovg apovpaiovg, n Oepaneia
e eltrombopag cvoyeticOnke pe epPpoikn Bvnopdmmra (ENUEVN ATOAELD TPV KoL LETA OO TNV
EUOVTEVOT)), LELOUEVO EUPPVTKO COMOTIKO PAPOG Kot BApog KLOQOPOVCAG UTPAG OTY| LEAETN
YOVOUKELOG YOVILOTNTOG KOl YOUNAT ETITTOOT] OLYEVIKDY TAELPOV KOl LEIOUEVO EUPPLIKO COUATIKO
Bapoc oty euPpuikn avartvéioxn pekét. To eltrombopag npémnel va ypnoiomoteiton Katd
SLIPKELD TNG EYKVUOGVUVNG LOVO EQV TO aVOUEVOUEVO OPEAOG dukaloAoyel Tov TBavo kivduvo yia To
éuBpvo (PA. mapaypoeo 4.6). To eltrombopag dev ennpéace TNV avOPIKY YOVILOTNTO GTOVG
apovpaiovg og docelg péxpt 40 mg/kgmuépa, Tnv vynAoTEPN 866N TOL dokiudoTnKe (3 Popég TNV
Khvikn éxbeon otov dvBpono og acBeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot 2 popéc v KAvikn ékBeon
otov avlpomo og acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Bdon v AUC). Ztn perétm
TPOYEVVITIKNG KOl LETAYEVVITIKNG OVATTTUENC GTOVG apovpaiong, dev vINpEay avemiBOUNTES EVEPYELEG
GTNV KOMoN, TOV TOKETO 1 T1] Yohovyio OnAvkdv apovpainv Fo o d6ceig un toucég yia ) pntépa (10
rort 20 mg/kg/Mmuépa) kai dev vaApEay EMOPACELS OTNV ADEN O, TV AVATTVED, T
VEVPOGLUTEPLPOPTIKN 1 TNV OVATOPAY®YIKT Agrtovpyia Tov anoyovov (Fi). Eltrombopag aviyvendnke
0T0 TAAGHO OA®V TOV VEOYVAOV apovpaimv Fi yio oAdKANpn TV mEpiodo derypatoAnyiog Tov

22 @pOV UETA OO YOPNYNOT POPLAKEVTIKOD TPOiIOVTOG OTIC UNTéPEG Fo, YEYOVOG TTOL delyvel 6TL M
£€kBeomn TV veoyvav apovpainv oto eltrombopag mpaypatorodnke iBovov pécm Tov OnAaciov.
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dwrotofikdnto

In vitro pehéteg e eltrombopag deiyvovv evdeydpuevo Kivouvo paototoikdtntoc. 261000, 08
TPOKTIKG dev vanpéav atoyeia deppatikng eototoékotntag (10 7 7 popég v kKAwvikn ékbeom otov
avBpomo og eviiAikeg 1 maudtatpikovg acbeveic pe ITP ota 75 mg/Mmuépa kot 5 popég tnv KAvikn
éxBeom otov avBpono o acbeveic pe HCV ota 100 mg/muépa, pe Baon tmv AUC) 1 o@Baipikig
oototolKoTNTaG (=4 Popéc TNV KAVIKY ékBeomn oTov AvBpmmo e evijlikeg 1 TadLATPIKovg acbeveig
pe ITP ota 75 mgmpépa kot 3 gopéc v khMvikn ékbeon otov avBpwmo oe acbeveic pe HCV ota

100 mg/muépa, pe Baon v AUC). EmmAéov pio kKAvikn oppokoloyikn peAétn o€ 36 dtoua 6gv
£€de1&e avéEnon g potogvauchnciog Letd amd yoprynon eltrombopag 75 mg. Avtd perpnidnke pe
kaBvotepnuévo ikt POTOTOEIKOTNTOC. 26TOG0 0 SLVNTIKOG KiVOLVOG PMTONAAEPYING deV UTOPEL VoL
amoxAelcOel kabBmg dev £xel deEaybel 101K TPOKAIVIKY] LEAETY).

Melérec o€ veapd Loa

e un avekTég 00GELG O TOVTIKOVS TPV OO TOV OOYOANKTIGHO, TapuTnpOnKe o@Oaipkn
Bolepdtra. Ze avektég 60oels dev mapatnprOnke opBoiukn Boiepdtnta (BA. Tapamdvem
VIOTOPAYPapo «DaploKoAoyio AcPaAEiNg Kol TOEIKOTNTO ETOVOLALPOVOLEVIG OOCTION).
Soumepacpotikd, Aappdvovtoag veoyn ta nepiiopia €kbeong pe Pdon v AUC, dev pmopei va
amokAelotel 0 Kivduvog Katappdktn oyetilopevou pe eltrombopag oe mardroTpucovs acBevelc. Agv
VILAPYOVV EVPNLATA GE VEAPOVS APOVPAIOVG TTOL VO, KOTOOEIKVOOLVY HEYAADTEPO KivOLVo TOoEKOTNTAG
pe t Bepamneia pe elptombpag oe madiaTpikovg acbeveic Evavtt evnlikwv acbevov pe ITP.

6. DPAPMAKEYTIKEX TAHPO®OPIEX

6.1 Koatdaroyog ekdoyomv

Maovvitodn (E421)

Yovkpardln

Ko EavBavng

6.2 AovpparétnTeg

Agv gpappdlertar.

6.3 Awpkewa og

2 xpoviaL.

Metd v avacOGTACT TO PAPUOKEVLTIKO TPOidV Ba Tpémel va yopnyeitoan apuésms aAld umopel vo
StatnpnBet yo éva péyioto dtdotnua 30 Aewtdv.

6.4 Iowitepeg TpoPLAAEELS KOTA TV PVLAEN TOV TPOIOVTOG
To eoppoakevTikd ovtd TPOidV dev amartel Wlaitepeg cuvONKeg POAAENC.

IMoa 115 cvvOnKeg POAAENG LETE TNV OVAGVGTAGT) TOV PAPUOKEVTIKOD TPOIdVTOC, PA. mapdypapo 6.3.
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6.5 @von Kol GLOTATIKE TOV TEPLEKTN

OepLOKOANTIKG GOPAYIGUEVOL PUKEAIGKOL 0Td TOAVGTPOUATIKO GUALO. TO TOALGTPOUATIKO DAKO
amoteleitor and moivestépa (PET) / mpocavatoiopévo morvapidio (OPA) / pvAlo akovpviov 9 pm
(AL) / otpodpa Beppokolintikng cepdyiong omd moivatfviévio youning mtukvotntag (LDPE). To
VAMKO OV €iVOL O ETAPT LE TO TPOTOV EIVOL TO GTPMLO OEPLOKOAANTIKAG COPAYIONG 0
moAvatBvAévio. Or pakelickot eival cuokevacpévol og €va kit pe pia erédn avapeitng 40 ml and
HDPE, ka1 30 cOpryyeg piag ypriong 20 mL yio xopnynon and tov 6TOUATOS
(molvmpomuAEVIO/EANOTIKO GIAMKOVNG) e dtafabuicelg ava 1 mL. Emmiéov mapéyetar évo Powtod
mopa (0&wo atbvAiéviko Bvodo / LDPE) pe duvatdtnrta mpocapoyng otn copryyo.

Yvokevaoia 30 pakeMoKmv.
6.6 Iowitepeg TpoPLAGEELS aOPPLYNG
Odnyieg ypriong

Amo@iyete v dueon emaen pe To eapuoako. [TAdvte apéowng kdbe meproyn mov Exel extebel pe
GOTOUVL Ko vEPO.

Tapaokevn kot yopnynon s KOVEOS yLo. TOGLUO OLAAVUO.:

. Xopnynote T0 TOGIUO EVALDPTLLO OUECHG LETE TNV TAPACKELT] TOV. ATOPPIYTE TO EVOLDPT L
av dev €xet xopnynbei eviog 30 Aemtdv HETA TNV TAPACKELT TOV.

. Iopoackevdote T0 evaumdpnuo LOvVo pe vepo.

o [TpocBéote 20 ml vepov ko Ta TEPIEXOUEVE TOV TPOKABOPIGLLEVOL 0pldpod TV QaKeAioK®Y
(av@Aoya e TN CUVICTMUEVT dOGCT)) GTNV TOPEXOUEVT] PLUAN OVAUIENG Kot aVOUEIETE OTaAd.

. Xopnynote OAo TO TEPLEYOUEVO TG PLIANG GTOV a.cBeVT e TN ¥PTOT LOG OO TIG GUVOSEVTIKEG

GUPLYYEC Y10 YOPNYNOT OO TOL GTOHOTOG.

o SHMANTIKO: Enedon Aiyo edpuaxo 0o mapapeivel otn @laAn ovapeléng oAokANpmoTe ta
TOPOKATO PriporTo.

o [IpocBéote 10 ml vepod ot LaAT avAIENG Kol OVOKOTEYTE ATTOAA.

o Xopnynote 6Xo TO TEPLEYOUEVO TNG PLAANG OTOV aGOgVT L TN XPNOT TNG 010G GLVOSEVTIKNG
GUPLYYOS Y10 YOPNYNOT OO TOV GTONOTOG.

KabBapiouog tov elomhiouod avaueiéng:

. [Tetd&te TV Ypnoyomompuévn ciptyya yio Yopriynor and Tov GTOUATOC.

o EePydiete ™ QLOAN avAUEENS KOl TO KOTAKL KAT® amd Tpe)ovpevo vepd. (H oradn avaueiéng
pmopel va Aeklaotel amd to pappoko. Avtd givot UGIOAOYIKS.)

o Aopniote 6A0 ToV EEOTAIGUO VO GTEYVMGEL GTOV OLEPAL.

. [TAdvete Ta yépro GOg [LEe GAMOVVL Kal VEPO.

Mnv EavoypnGIUOTONGETE TNV GUPLYYA Yo XOP1YNoT od ToL 6TOUATOS. Mo Kotvovplo cOPLYYo JLog
APNONGS Y10, 0O TOL GTOUATOG XOP1YNoT Ba TPETEL VoL ¥pNGILOTOLEITAL Y1aL TV TPOETOWATTO TNG KAOE
d0oong Revolade yio ndéoo evardpnpa.

IMo nepiocdTepeg AETTOUEPELEG GYETIKA LE TNV TPOETOWACIO KoL TI YOPNYNON TNG OVAGTOANG, BA.
Odnyieg ypnong oto EHAAO 0ONYIDV YPNONG.
Amoppym

Ka0e aypnoionointo gapuokevTikd Tpoidv 1 DTOAEUUN TPETEL VO UTOPPITTETAL GOUPDVO. [LE TIG
KOTA TOTOVE 16YVOVGESG GYETIKEG dL0TAEELS,
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7. KATOXOZX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

IpAavdio

8. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAXZ

EU/1/10/612/013

9. HMEPOMHNIA MMPQTHX EI'KPIZHY / ANANEQYXHY. THX AAEIAX
Huepopnvia tpmc £ykprong: 11 Maptiov 2010

Hpepounvia tekevtaiog avavémong: 15 lavovapiov 2015

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic mAnpoeopieg yio 10 TapdV PAPLOKEVTIKO TPOoidV gival d1aBEoipeg 0TOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyovicpod @oappdkmv: https://www.ema.europa.cu
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ITAPAPTHMA 11

IMAPAXKEYAXTEXZ YIIEYOYNOI I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN
HHAPTIAQN

OPOI'H NEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI TH
XPHXH

AAAQOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAETAYX KYKAO®OPIAX
OPOI'H TEPIOPIEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

AITIOTEAEZMATIKH XPHZH TOY ®APMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTEX YIIEYOYNOI I'TA THN AITOAEXMEYXH TQN
ITAPTIAQN

Ovopa kat d1evfuvon TV TOPUSKEVAGTMOVITOL £ivol VITELOVVOL Y10 TNV ATOOEGUEVCT) TV
TaPTId @V

Revolade 12.5 mg, 25 mg, 50 mg and 75 mg smkoivupévo pe Aemtd vuévio dtokio:

Lek d.d

Verovskova Ulica 57
Ljubljana 1526

Y oPevia

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

Ljubljana 1000

i oPevia

Novartis Farmacéutica SA

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Bapkehmdvn

Iomavia

Glaxo Wellcome S.A.
Avenida de Extremadura 3
09400 Aranda de Duero
Burgos

Iomavia

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nvpepfépyn
Teppovia

Revolade 25 mg kdvig yio TOCIUO EVOLDPTLLOL:

Lek d.d

Verovskova Ulica 57
Ljubljana 1526

Yl oPevia

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

Ljubljana 1000

XhoPevia

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 NvupeuPépyn
T'eppovia

270 £VTLTIO POAAO 0ONYIOV YPNONG TOV PAPUAKEVTIKOD TPOIOVTOG TPETEL VO, VALY PAPETAL TO OVOLLOL
KoL 1 01e00VVOT TOL TAPUCKEVOGT TOL EVaL VTEVOVVOG Y1 TNV ATOIECUEVOT TNG CYETIKNG TOPTIONGS.
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B. OPOI H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATIAOEXH KAI TH XPHXH

DoppokevTiKod TPOidY Y10 T0 0Tol0 omatteitan TEPLOPIGUEVT TtpikT| cuvtayn (PA. mapdptnua I:
[Mepiinym tov Xopaktnpiotikdv Tov [Ipoidvtog, mapdypapog 4.2).

I AAAOI OPOI KAI ATTAITHZEIX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
o Ex0¢og1g meprodikig mapaxkorovdnong g ac@aierag (PSURSs)

Ot amoutioelg yia v vwofoin twv PSURS yo 10 v Adym @appakevtikd mpoidv opilovion 6tov
KaTdAoYo pe TIg nuepounvieg avapopdg g Evoong (katdioyog EURD) mov mapatifetal otnv
napdypao 7, tov apbpov 107y, tng odnyiog 2001/83/EK kot kdbe emaxdrlovdng encarponoinong
OTMG ONUOCIEVETOL GTIV EVPMTOIKT] SIKTLOKT TOAN Y10, TO QAP LLOKOL.

A.  OPOI'H IEPIOPIZEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ATIOTEAEEIMATIKH XPHIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Yyé010 owaygiprong Kivovvov (EAK)

O Kdroyog Adestoc Kukiopopiog (KAK) Ba die&oydyet Tig omantoOIEVEG dpacTNPLOTITES KO
TOPEUPACELS PAPUOKOETAYPVTVIOTG 0TS Tapovctalovtal 6To cupemvndév ZAK mov
napovctaleral oty evotnra 1.8.2 trng ddetas kukhopopiog kot 0molesdNnoTe ETaKOA0VOEG
gYKeKpEveG avabempnoelg tov TAK.

‘Eva emucaiporompévo XAK Oa wpémnet va katotedel:

. Metd and aitmpa tov Evponaikod Opyavicpot @apudkov,

o OnotedNmoTe TPOTOMOLEITAL TO GVOTNUA OloyEIPIONG KIVODVOV, EO0IKE MG OTOTEAEG O ANYTG
VE®V TANPOPOPIDV TOV PITOPOVV VOl EMPEPOVY GTLOVTIKT AALAYT OTY] GYECT 0PEAOVG-KIVOHVOL
N ®©¢ AMOTEAEG O TNG EMITEVENG EVOC GNLLOVTIKOV 0POGTILOL (QOPpUAKOETOYpOTVION 1|
glayliotomoinon Kvdvvov).
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ITAPAPTHMA II1

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EIIIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZEQTEPIKH XYXKEYAZXIA

KOYTI TQN 12,5 mg — 14, 28, 84 (3 YYXKEYAXIEX tov 28) AIXKIA

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 12,5 mg emucoloppéva pe Aemtd vuévio diokia

eltrombopag

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

Ka0e emucorvppévo pe Aentd vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 16odvvopo pe 12,5 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

14 emxaAivppéva pe Aentd vpévio diokia
28 emkaALUUEVOL LE AETTO VUEVIO OloKia
[MoAvovokevacio mov mepiEyel 84 (3 cvokevacies TV 28) EMKAAVUUEVA UE AETTO VUEVIO OloKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

APacTe T0 PUALO 0INYIOV ¥PHONG TPV OO TN XPNOT. ATO GTOUATOS YPTION.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLV Kot dev mpooeyyilovv Ta madd.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOMOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI
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1. ONOMA KAT AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/010 (14 emkaAvppévo pe Aemtd vuévio dlokion)
EU/1/10/612/011 (28 emkaAvppéva pe AeTTO DUEVIO O1oKIN)
EU/1/10/612/012 84 emxalvppéva e Aemtod vUEVio diokia (3 cvokevacies Tov 28)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

[aptida

‘ 14. TENIKH KATATAEZEH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEX XPHEZHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 12,5 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMQTOX
KOQAIKAX (2D)

A16d100TOTOC YPOUU®TOS KOdKAG (2D) Tov pépet Tov Tepn@BEvTa LOVASTKO aVOYVOPLOTIKO KMOKO.

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

PC
SN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTON ENAIAMEXO XAPTINO
INEPIEKTH

IHoAvovokevacicg TV 84 (3 cvokevaoics pe 28 emkoioppéva pe Aemté vuévio dokia) — yopig
blue box— emkaivppéva pe Aemtd vpévio dokia Tov 12,5 mg

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 12,5 mg emucodvppéva, pe Aemtd vpévio diokio

eltrombopag

2. TYNOEIH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

KaéBe emxoroppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine wwodvvapo pe 12,5 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

28 emkaAvppEVa PE AETTO DUEVIO dlokia. LTOlyElo TOAVGVOKEVOGING deV Pmopel va TwAnbdei
Eexmp1oTa.

‘ 5. TPOIIOX KATI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote T0 POALO 0INYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puAdooetatl og Béon, TV omoia dev PAETOLV Kal dev mpooeyyilovv Ta Toudid.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EYX) ITIPOEIAOITIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYYNOHKEYX ®YAAZHX
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10.

IAIAITEPEX ITPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHIOAEIMMATQN ITOY NIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI

11.

ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Iphavdia

12.

APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/012

13.

APIOMOZX ITAPTIAAX

[aptida

| 14.

I'ENIKH KATATAZH I'lTA TH ATAGEXH

| 15.

OAHTI'IEX XPHXHX

| 16.

ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 12,5 mg
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YYXKEYAXIEX KYYEAHX (Blister)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 12,5 mg emucodvppéva, pe Aemtd vpévio diokio

eltrombopag

2. ONOMA KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Moprioa

5. AAAA XTOIXETA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZEQTEPIKH XYXKEYAZXIA

KOYTI TQN 25 mg — 14, 28, 84 (3 XYXKEYAXIEX tov 28) AIXKIA

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 25 mg emkaivppéva pe Aemtod vUEVIO dlokiol

eltrombopag

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

Ka0e emucorvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1Godvvapo pe 25 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

14 emxaAivppéva pe Aentd vpévio diokia
28 emkaALUUEVOL LE AETTTO DUEVIO OloKio
[MoAvovokevacio mov TepiEyel 84 (3 cvokevacies TV 28) eMKAAVUUEVA UE AETTO VUEVIO OloKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

APacTe T0 PUALO 0INYIOV ¥PHONG TPV OO TN XPNOoT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLV Kot dev mpooeyyilovv Ta madd.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOMOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/001 (14 emikaAvppévo pe Aemtd vuévio dlokion)
EU/1/10/612/002 (28 emtkaAvppéva pe AeTTO DUEVIO O10KIN)
EU/1/10/612/003 84 emkalvppéva e Aemtod vUEVIO diokia (3 cvuokevacies Tov 28)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

[aptida

‘ 14. TENIKH KATATAEZEH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEX XPHEZHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 25 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMQTOX
KOQAIKAX (2D)

A16d100TOTOC YPOUU®TOS KOdKAG (2D) Tov pépet Tov Tepn@BEvTa LOVASTKO aVOYVOPLOTIKO KMOKO.

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

PC
SN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTON ENAIAMEXO XAPTINO
INEPIEKTH

IHoAvovokevacicg TV 84 (3 cvokevaoics pe 28 emkoioppéva pe Aemté vuévio dokia) — yopig
blue box— emkaivppéva pe Aemtd vpévio diokia TV 25 mg

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 25 mg emkaivppéva pe Aemtd vpuévio diokio

eltrombopag

2. TYNOEIH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

KéBe emxoroppévo pe Aemntod vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1oodvvapo pe 25 mg

|3.  KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

28 gmucodvppéva pe Aemtd VEVIO dlokia. XTotyeio Tolvsuokevaciog dev umopet vo Toindei
Eexwpilota.

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte T0 PUALO 0INYIOV XPHONG TPV 0T TN XPNOT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLV Kot dev mpooeyyilovv Ta madd.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOMOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/003

13. APIOMOX ITAPTIAAX

ITaptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH ATAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 25 mg
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YYXKEYAXIEX KYYEAHX (Blister)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 25 mg emkaivppéva pe Aemtd vuévio diokia

eltrombopag

2. ONOMA KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Moprioa

5. AAAA XTOIXETA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZEQTEPIKH XYXKEYAZXIA

KOYTI TQN 50 mg — 14, 28, 84 (3 XYXKEYAXIEX tov 28) AIXKIA

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 50 mg emkaAvppéva pe Aemtod vUEVIO dloKia

eltrombopag

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

Ka0e emucorvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1codvvapo pe 50 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

14 emxaAivppéva pe Aentd vpévio diokia
28 emkaALUUEVOL LE AETTO VUEVIO OloKia
[MoAvovokevacio mov mepiEyel 84 (3 cvokevacies TV 28) EMKAAVUUEVA UE AETTO VUEVIO OloKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

APacTe T0 PUALO 0INYIOV ¥PHONG TPV OO TN XPNOoT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLV Kot dev mpooeyyilovv Ta madd.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOMOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI

108



11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/004 (14 emikaAvppévo pe Aemtd vuévio dlokion)
EU/1/10/612/005 (28 emkaAvppéva pe AeTTo DUEVIO O10KIN)
EU/1/10/612/006 84 emxalvppéva e Aemto vUEVIO diokia (3 cvuokevacies Tov 28)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

[aptida

‘ 14. TENIKH KATATAEZEH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEX XPHEZHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 50 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMQTOX
KOQAIKAX (2D)

A16d100TOTOC YPOUU®TOS KOdKAG (2D) Tov pépet Tov Tepn@BEvTa LOVASTKO aVOYVOPLOTIKO KMOKO.

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

PC
SN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTON ENAIAMEXO XAPTINO
INEPIEKTH

IHoAvovokevacicg TV 84 (3 cvokevaoics pe 28 emkoioppéva pe Aemté vuévio dokia) — yopig
blue box— emkaivppéva pe Aentd vpévio dokia Tov S0 mg

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 50 mg emkaivppéva pe Aemtd vuévio diokio

eltrombopag

2. TYNOEIH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

KéBe emxoroppévo pe Aemntod vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1wodvvapo pe 50 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

28 emkaAvppEVa PE AETTO DUEVIO dlokia. LTOlyElo TOAVGVOKEVOGING deV Pmopel va TwAnbdei
Eexmp1oTa.

‘ 5. TPOIIOX KATI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote T0 POALO 0INYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puAdooetatl og Béon, TV omoia dev PAETOLV Kal dev mpooeyyilovv Ta Toudid.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EYX) ITIPOEIAOITIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYYNOHKEYX ®YAAZHX
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10.

IAIAITEPEX ITPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHIOAEIMMATQN ITOY NIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI

11.

ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Iphavdia

12.

APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/006

13.

APIOMOZX ITAPTIAAX

[aptida

| 14.

I'ENIKH KATATAZH I'lTA TH ATAGEXH

| 15.

OAHTI'IEX XPHXHX

| 16.

ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 50 mg

11




EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YYXKEYAXIEX KYYEAHX (Blister)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 50 mg emkaivppéva pe Aemtd vuévio diokia

eltrombopag

2. ONOMA KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Moprioa

5. AAAA XTOIXETA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZEQTEPIKH XYXKEYAZXIA

KOYTI TQN 75 mg — 14, 28, 84 (3 XYXKEYAXIEX tov 28) AIXKIA

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 75 mg emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dloKia

eltrombopag

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

Ka0e emucorvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1Godvvapo pe 75 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

14 emxaAivppéva pe Aentd vpévio diokia
28 emkaALUUEVOL LE AETTO VUEVIO OloKia
[MoAvovokevacio mov mepiEyel 84 (3 cvokevacies TV 28) EMKAAVUUEVA UE AETTO VUEVIO OloKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

APacTe T0 PUALO 0INYIOV ¥PHONG TPV OO TN XPNOoT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLV Kot dev mpooeyyilovv Ta madd.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOMOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/007 (14 emkaAvppévo pe Aemtd vuévio dlokion)
EU/1/10/612/008 (28 emkaAvppéva pe AeTTo DUEVIO O1oKIN)
EU/1/10/612/009 84 emkalvppéva e Aemtod vUEVIo diokia (3 cvuokevacies Tov 28)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

[aptida

‘ 14. TENIKH KATATAEZEH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEX XPHEZHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 75 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMQTOX
KOQAIKAX (2D)

A16d100TOTOC YPOUU®TOS KOdKAG (2D) Tov pépet Tov Tepn@BEvTa LOVASTKO aVOYVOPLOTIKO KMOKO.

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

PC
SN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTON ENAIAMEXO XAPTINO
INEPIEKTH

IHoAvovokevacicg TV 84 (3 cvokevaoics pe 28 emkoioppéva pe Aemté vuévio dokia) — yopig
blue box— emkaivppéva pe Aemtd vpévio dokia TOv 75 mg

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 75 mg emkaivppéva pe Aemtd vuévio diokio

eltrombopag

2. TYNOEIH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

KéBe emxoroppévo pe Aemntod vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1oodvvapo pe 75 mg
eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

28 emkaAvppEVa PE AETTO DUEVIO dlokia. LTOlyElo TOAVGVOKEVOGING deV Pmopel va TwAnbdei
Eexmp1oTa.

‘ 5. TPOIIOX KATI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote T0 POALO 0INYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT. ATO GTOUATOS YPTON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puAdooetatl og Béon, TV omoia dev PAETOLV Kal dev mpooeyyilovv Ta Toudid.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EYX) ITIPOEIAOITIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYYNOHKEYX ®YAAZHX
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10.

IAIAITEPEX ITPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHIOAEIMMATQN ITOY NIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI

11.

ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Iphavdia

12.

APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/009

13.

APIOMOZX ITAPTIAAX

[aptida

| 14.

I'ENIKH KATATAZH I'lTA TH ATAGEXH

| 15.

OAHTI'IEX XPHXHX

| 16.

ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 75 mg

116




EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YYXKEYAXIEX KYYEAHX (Blister)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 75 mg emkaivppéva pe Aemtd vuévio diokia

eltrombopag

2. ONOMA KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Moprioa

5. AAAA XTOIXETA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZEQTEPIKH XYXKEYAZXIA

KOYTI TQN 25 mg kévig y1a TOGILH0 EVOILOpRa

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 25 mg kdvi¢ yio TOGILO eEVOIDpLLOL

eltrombopag

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

Ka0e paxerickog mepiéyet eltrombopag olamine 1codbvapo pe 25 mg eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IEPIEXOMENO

30 poakehiokot kot 1 @iaAn avapéng + 30 cupryyeg oG ¥pNong Yo Yopnynon ord GTOUOTOC

‘ 5. TPOIIOX KATI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

APacte T0 POALO 0INYIOV YPHONG TPV OO TN XPNOT.ATO GTOUATOG XPNON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na pvidooetar o€ Béon, TV onoia dev PAETOVV Kot dev Tpooeyyilovv Ta TOd1d.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

| 8.  HMEPOMHNIA AHEHZ

EXP
Na ypnoponoteitor evtog 30 AentdV 0md TNV 0VOGHLOTAON.

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX
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Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAEJIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/013 (30 pokeAiokotl pe KOV Y10 TOGILO EVOLDPMLLOL)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH ATAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 25 mg @axelickot

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160186T0T0C YPAUU®OTOS KDOKAS (2D) Tov pépel Tov TepAn@ivTa LovadIKO avayVOPLoTIKO KOOLKO.

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

PC
SN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTON ENAIAMEXO XAPTINO
INEPIEKTH

Kovti Tov 25 mg kévig Yo téoypo evardpnpe — yopig blue box— 30 gpakerickol

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Revolade 25 mg kévig yio OGO evoidpnpo

eltrombopag

2. YXYNOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

Ka0e paxelickog mepiéyet eltrombopag olamine 1codbvapo pe 25 mg eltrombopag.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

30 poxeliokot.

| 5.  TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHZ

AwPaote T0 POALO 0INYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT).
Amo6 otONATOG Yp1oN.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IPEIEI NA ®YAAXXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovv Ta TOd1d.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

| 8.  HMEPOMHNIA AHEHE

EXP
Na ypnotponoteitol evtog 30 AentdV amd TV avacHOTACT

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIX I'IA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON ATTAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/612/013

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH ATAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

revolade 25 mg @axelickot
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
YTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

OAKEAIXKOX

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHX

Revolade 25 mg kévig yio OGO evoidpnpo
eltrombopag

Ao oTtOUATOC Yp1IoN

2. ONOMA KATOXOY THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

Novartis Europharm Limited

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX

123



®Yrro ooV rpiong: IIinpogopisg 1o Tov acOevi

Revolade 12,5 mg gmwkoioppéva pe Aemtd vpévio diokia
Revolade 25 mg emukaloppéva pe Aemtd vuévio diokia
Revolade 50 mg emxaloppéva pe Aemté vpévio diokia
Revolade 75 mg emkaloppéva pe Aemté vpévio diokia

eltrombopag

AP AOTE TPOGEKTIKG OAOKANPO TO QVALO 0ONYLAOV YPICNGS TPLY UPYIGETE VU TAIPVETE GVTO TO
PaproKo, O10TL TEPLAGUPAVEL GNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10, UG,

DoraEte avtd TO PUALO 0dNYIDV XpNong. Towg ypelaotel va to duPfdacete Eavd.

Edv &yete nepartépm amopiec, pmtiote TOV Y1aTpO 1 TOV QOPUAKOTOLO GOG.

H ocvvtayn yio avtd 10 gappoko xopnyndnke amokAelotikd yio oag. Agv Tpémel vo SMGETE TO
@apurako o€ AAAoVG. Mmopel vo Tovg TPOKAAEGEL BAAPT], OKOUO KOL OTOV TO, GUUTTOUATO TG
ac0éveldg Toug etvon 1d1a pe ta dwkd cag.

Edv mapatnpnoete kdmolo avemBOUNT EVEPYELN, EVILEPDOTE TOV YIUTPO N TOV POPUOKOTOLD
G60c. AvTd 1oyveL Kot Yo KEOe mBoavn avemBOUNT VEPYELD TOV OEV OVOPEPETOL GTO TTAPOV
@OAAO 0OMyLDV ypriong. BA. mapdypago 4.

Ot Anpogopieg o€ avTd T0 POAAO 0O YLDV YP1ioNG amevBhvovTal o€ €64G 1| 6To Tadl Gog -
0AAG 6TO UALO 0OMYLOVY Ypriong Ba avapépetol Lovo “ecels”.

T wgpréyer To mopév eVALO 00N YIAOV:

SR WD =

1.

T etvar to Revolade kot mowa eivae 1) ypnon tov

T pémer va yvopilete mpv mhpete to Revolade

[og va ndpete To Revolade

[MBavég avemBountes evépyeteg

ITog va puidoocete To Revolade

[epieydpeva g ovokevaciog Kot Aoimég TAnpopopieg

Tu givan To Revolade kot wowa givar n yp1jon Tov

To Revolade mepiéyet eltrombopag to omoio avikel og o katnyopia eapudkmv Tov ovopdioviat
ay®VIoTEG LIOdOYEMVY TG Bpouforomrtivig. Xpnoonoteital yio vo Bonbrcel otnv avénon tov
apOpod tov aporetorliov 610 aipa oag. To aporeTdio eival apoceaipio Tov fondave otn peioon
N TV TPOANYN apoppayiog.

To Revolade ypnoylomoteitat yio TV aVILETOTION LG OLLOPPOYIKNG SLOTOPAYNG TOV
ovoudleton avtodavoon (mpwromabdng) Opouforevia (ITP), oe acBeveic nhkiog 1 £Tovg kot Gve
o1 omoiot £yovv AGPel Tponyovpuévag Bepaneio pe GAAL Papuake (KOPTIKOGTEPOELON N
VOGOGPALPIVES) T OToia OV NTOV OTOTEAEGLOTUKEL.

H ITP mpoxodeitar amd youniod apBpd aponetoriov (Gpouforevia). Atopa pe ITP datpéyovv
avEnpévo kivouvo gppdaviong opoppayias. To copntdpaTo Tov PTopel va TapaTnpovV
aocBeveig pe ITP meprhapfavouv metéyeteg (eninedec epvOpéc knAidec kdTm amd To dépal
uey€boug akidag kapeitoag), HOANOTES, PIVOPPAYIES, OVAO TOV CLLOPPOYOVV KO VO, UMV
puropovv va eAEyEouV TV apoppayics £dv KOTOOV 1 TPOVHOTIGTOVV.

To Revolade pumopet emiong va ypnopomonel yio Ty avTILETMTION TOV YOUUNAOD apOLOD TOV
apometariov (Gpoufiorevia) oe evilikeg aobeveic e AOUMEEIC amd TOV 10 TNG XPOVING
nratitdog C (HCV),av &ovv mpoPAnuata e avemBounteg evépyeieg evd Aapupdvouy Bepameia
pe wteppepovn. IloAdd dtopa pe dropa pe nratitido C uropel va £xovv yopuniovg aptBpods
OLUOTETOM®V, Oyl LOVO MG ATOTEAEGLLA TNG VOGOV OAAY KOl AOY® OPIGUEV®VY OVTL-UK®OV
QOPUAK®V TOL YPNCUYLOTO0VVTAL YLo. TV avtiuetdmion e H Aqyn tov Revolade pmopei va
00,G OIEVKOADVEL VO OAOKATPMGETE EVOV TANPT) KUKAO AYNG OVTUKOD PAPUOIKOV
(TeyKuvTEpEEPOVT KAl prumafipivn).
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2.

To Revolade pmopei eniong vo ypnoiponom el yio tn Oepaneio evilikov acbevav pe younid
apOpd KLTTOPOV aipaTog 0 0oiog opeiletatl oe coPapn anrdotikn avaipio (SAA). H SAA
glvar pia vooog katd TV omoio 0 LEAOG TV 00TMV £xel PAAPT Kol TpoKaieio aVETAPKELN TOV
gpLOpOV apoceatpeiny (avalia), Tov AEVTOV apocealpiov (Aevkonevia) Kol TV
apometariov (Opoppomevia).

Tvrpémer va yvopilete npv mapete To Revolade

Mnyv wapete To Revolade

o€ TePinTOOn arhepyiag oto eltrombopag 1| 6 0mo100MTOTE AALO OO TA GLOTATIKA AVLTOV
TOL EaPUAKOL (avaeEpovtal otny Tapdypago 6 ue titho « Tt wepiéyel To Revoladey).
=  Xvuvevvonlcite pe Tov YwoTpd 60g £av vouilete 0T antod 10)0EL Y10 EGAC.

Ipocidomomoerg Kot TpoPuvAGEeLg
AmevBuvbeite oTov YioTpo Gog Tpwv Tapete to Revolade:

edv €xete nraTika wpoPfiparta. Ot dvOpwmot Tov £ovy younio apBud aponetaiiov, Kabdg

Kot TPOY®PNUEVN XpoVia (LakpoypdVie) NATIKY VOGO S0TPEXOVV HEYAADTEPO KivOLVO

TOPEVEPYELDV, CUUTEPIAAUPAVOLEVOV TOV aTENTIKOV Y1 T {1 nratikedv BAapdv kot tov

Opoupov oto aipa. Edv o yiotpog cag kpivel 6tL ta opéAn and t Ayn Revolade

avtiotadpilovv Toug Kivovvoug, Ba Tapakolovdeiote otevd Katd T dtdpkela TG Bepameiog

o0,

€av drotpéyete Kivovvo gpeaviong Opoppov aipatog otic AEPeg 1 Tig apnpieg Gog, N €dv

yvopilete 6T M gpedvion BpouPov aipatog tvar cuyvn otV 0KoYEVELL oG,

Mmropel va dlatpéyete peyardTEPO Kivovvo gpgaviong 0poppmv tov aipatog:

- KaBmG PeyohDVETE

- €qv émpene va Topapeivete KAvpNg yio LeyaAo Sidotnuo

- €bv &yete Kapkivo

- €bv Toipvete avTIGLAANTTIKG YAt 1] OpUOVIKT BEpamein VITOKATAGTACTG

- €av €yete vroPAndel Tpodoata G XEPoVPYIKN emEUPacn N EXETE VTOGTEL COUATIKY
prapn

- €dv elote vépPopog (Tayyboapkog)

- €dv €loTe KOTVIOTNG

- eqv €xete TPoYOPNUEVN (POVIC NTaTOTAOELD

=  Edv kGnoto amd ovtd 1oy0eL Yio 560G EVIILEPDGTE TO YLUTPO 6OG TPV TV Evapén g
Oepamneiag. Aev mpémel va mapete To Revolade, ektog €dv 0 yatpdg oag Bempnoet 0Tt Ta.
avapevopeva opéAn avtictaduilovy tov kivovvo epupdviong Opoupfwv Tov aipartog.

€4V €xete KOTAPPAKTES (0 POKOG TOL 0POUALOD BOADVEL)

€qv €xete AAAN apaToloykl TaON oM, OTOG TO PVEAOSVGTANGTIKO Guvopopo (MDS). O

yYwTpdg cog Oa dievepynoet e&etdoelg mpotov exvioete to Revolade mpokeipévoo va eréyéet

011 dev TAoyETE OO OVTH TNV AUATOAOYIKT BN omn. Edv £xete MDS kot mépete Revolade, to

MDS pmopei va emdevabei.

=2  Evnuepmote Tov y1atpd 060G av 16Y0VEL OTOI0ONTOTE OO TO TOPATAV® Y10 EGOC.

O@p0aiporoykoi heyyol

O ywotpog oag Bo Gog GVoTAOEL ELEYYO Yo KATAPPAKTEG. AV dev vofdAdeote o cuvnElg
0POoAOAOYIKOVG EAEYYOVG O Y10TPOG Gag Ba kKavovioel TakTikég eEgtdoels. Mmnopet emiong va
eleyyOeite yo0 TNV ELPAVIOT TVYXOV apoppayiag HESA 1| YOP® amd TOV AUEPANcTPOEd Gog (TN
oTIpdda PoToevaictnTOV KVTTAP®V 6T0 Tio® UEPOG TOV OPOHAAUOD).

AmartoOvton ToKTIKES e€eTdoEg

Ipwv Eexivnoete va Taipvete 10 Revolade, o yatpdc cog Oa de€oydyet aptatoroyikohs EAEYXOVG,
MOTE Vo, EAEYEEL TO OLLOGOAIPLO GOG CUUTEPIAAUPOVOUEVOV TV apomeToAimv. AvTtoi ot Eleyyot Oa
EMOVAAAUPAVOVTOAL KOTH OLLOTHILOTO EVE TO TOIPVETE.
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Awpatoroyikég e€etdosig NaTikig Asttovpyiog

To Revolade pnopei va mpokaAécel amoteAéopoTo eEETACEOV ALOTOC To 0ol UTopel va givat
onueio nratikng PAAPNG — o avénomn optopuévey Nratikay eviU®V, 10101Tépg Tng xoAepvdpivng,
NG TPOVGOULVACNG TG QANVIVIG / TNG 0oTaPTIKNG Tpavoaptvaconc. Edv naipvete Oepaneieg mov
Bacifovtot otnv vteppepdvn pali pe to Revolade yio v aviyetodmion tov yopuniov aptbpov tov
aiponetariov Aoym nratitidoag C, opiopéva nrotikd tpoPfAnpata vogyetat v endevemviovy.

®a vroPAndeite o apoToloyKoDC EAEYYOVG Yo va eEeYyDel N ATk GoG AgrTovpyia TPV

Eexwvnoete va aipvete 1o Revolade kot kotd dtaotipato evod To moipvete. Mmopei va ypelaoTel va

dakoyete ) Aqun Revolade edv avénbet mépo ToAd 1 TOGOTNTO QVTOV TOV OLGLOV 1| €AV

mapovoldcete Ao onueio nratiknig PAAPNGS.

=2  Awpaote Tic TAnpoopisg «Hratikd mpofifjuatar 6Ty Tapaypa@o 4 Tov TapévTog QVAOL
03N YOV xproNS

Awypatoroyiké eEeTdoeis Yo Tov apiOpé Tov cpomeTariov

Edv dwokdyerte ) Ayn tov Revolade givar mBovov o apBuds aponetariov Tov aipatdg cog vo
pelwdel ex véov. O apBpdc twv apomeTarinv Ba Tapakoiovbeitar kot o yrotpodg cag Ba suintnost
pali cog KaTdAANAEg TPOPUVAAEELS.

O moAD VYNAOG ap1BUdS apomeTaMmy, pTopel vo avENGEL ToV Kivouvog epeaviong Opdupwv aipatoc.
Qo1660 Opoppor aipatog propovyv exiong va oynUATiIcBoVV pe PUGIOAOYIKODE 1] (KOO KOt YOLUNAOVG
apBpovg aponetarmv. O yatpdg cog Ba mpocappdcet T d0or tov Revolade, dote va dtacpolricst
OTL 0 aPOUOC TOV ALOTETAAIOV cog dev KabioTatal ToAD VYNADG.

& Zntiote apécmg TPkt Pondeta edv TopovcIicETE 0TO0ONTOTE U0 CVTA TO GTUEIN
Opéppov aiparoc:

o apfiépo, Tévog M evaicHnocio oto TOSL
o awpvidra dvomrvora wiaitepa pall pe o&d mévo oo Bdpaka 1 ypryopn avamvon
. TOVOG GTNV KOWALA (GTOMAYL), OLOYKMUEVT KOIALE, Lol 0TO KOTPAVA GOG

Eetdosig Yo 1oV £AEY)0 TOV HVELOD TOV 0GTAOV GO

e dTopa oV £YoVV TPOPANUATA [LE TO HVEAD T®V 0GTMV TOVG. Papuaka 6nwg To Revolade propei va
EMOEWVDOGOVY TO TPOPANUA. Enpeia LETAROADY TOL HVEAOD TOV OGTMV UTOPEL VAL ELOOAVIGTOVV LIE TN
HopPN TABOAOYIKOV amTOTELEGUATOV OTIG EEETAGELG TOV aipatdg coc. O yioTpog cag evogyeTat va
de&ayer e£eTdoelg Yo TOV QUECO EAEYYO TOV HVEAOD TOV 0GTAOV GG KOTA TN didpkela TG Oepameiog
pe 1o Revolade.

"Elgyyol yio axpoppayio 670 TEXTIKO cVOTNRO

Edv Aappdvete avri-ukég Oepaneieg mov Pacilovral oty wieppepovn pali pe to Revolade Oa
TOPAKOAOVOEISTE Y10 TUYOV oTLEial ALLOPPAYING TOV GTO GTOUAYL 1} TO EVIEPO COG LETA AT TN
drakom AMyng tov Revolade.

MopaxoroVOnon kapdriakig Aertovpyiag
O ywTpog oag pmopel va Bempnoet amopaitntn TV Topakolovdnon ¢ Kapdldg 6ag Katd Tn otbpKeL
g Oepamneiag pe 1o Revolade kot va die&dyel niextpokoapdioypaenio.

Hluwaopévor (65 eTdv Kol dvom)
Yrdpyovv mepropiopéva dedopéva, arnd t ypnon tov Revolade o acbeveig niikiog 65 etdv Kot dvo.
®a wpénel va, divetar Tpocoyn otav yivetar yprion Tov revolade oe acbeveic nhikiag 65 €TOV Kot Vo,

Howwd ko éenpor

To Revolade dev cuvietdton yio wodid nikiag katm tov 1 étovg mov €xovv ITP. Eniong dev
ocuvioTtdral yuo dropa nAKiog kKéto Tov 18 eTdv pe younio apBud adiponetaAiioy mov opeiietol 6
nratitioo C 1 cofopr] aTAAGTIKN OvaLLiol.
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Allo @appoxa ko Revolade

Evnuepmorte tov yiatpd 1| ToV QopUOKOTOL0 Gag GV Taipvete, £xete mpds@ata Tapel 1| pmopel va
mwhpete GAAa @apuaKa. Xe ovTd TEPAauPavovTol Kot To QApUoKe 1oL AauBavovTol xmpic Tptkn
oLVTAYN Kot PLTapived.

Opropéva kaOnuepva pappoxa ariiniemopoy pe to Revolade — counepirappdvovral
GUVTOYOYPOPOVLEVO KO [1T] GUVTOYOYPUPOVUEVH QAPLLOKA KOl LETOAAKE oTotyeio. e avTd
neptropPavovro:

o AVTIOEWVOL QAPLLOKO Y10 TNV AVTLILETMTION TNG SVoTEYIAG, TG KAOVPUS 1] TOV YUGTPIKDV
EMKOV (BA. emiong «mote va To mAPEeTE» GTNV TAPAYPAPO 3)

. PapLoKa TOL OVORALoVTaL GTOTIVES Yia TN HElMGN TG YOMGTEPOANG

. OPLOLEVO PAPLAKO Y10 TNV OVTILETOTIO TG Aoipwéng amé Tov HIV, dnwg n Aomvafipn Kaum
n prrovaPipn

. Kvkhoomopivn mov ¥pnGILOTOLEITOL GE HETANOGYEVGELS KOl VTOAVOGO. VOGCT LT,

. UETOAAIKA oToyEln, dnwg Gidonpoc, acPEéctio, pLayviolo, apyiio, GEANVIO Kol YELSAPYLPOS TTOV

UTOPEL VO GUVOVTOVTOL GE PITORIVES KOL CUUTANPORATO PETUAMK®OV 6Toyel®v (PA. emiong

«TOTE VA TO TAPETEN GTNV TAPAYPOUPO 3)

Qappoxe OTmg 1 LeBoTpeEATn Kot 1 TOTOTEKAVY Y10l TV OVTILETONIOT] TOV KOPKIVOL

=2  MuMjorteE pg To TP 60g £4v TaipveTre 0mo100NToTE 0o owTd. Opiopéva amd oVt dev
npénel va Aappdavovton pe Revolade 1 va yperaletan mpocappoyn n 66on 1 uropel va ypelootel
va aALGEeTe TO pOvo Ayng Toug. O Yiatpds oag Ba emaveEeTdoet Ta PAPHLOKO TOV TOAPVETE
Kot Bo TPOTEIVEL KOTAAANAEG VTOKAUTAGTACELS EQV YPELALETOL.

Edv maipvete akdun eappoka yio Ty tpoAnymn tov 0poufmv tov aipatog vadpyel HeyaAdtepog
kivduvog atpoppayiag. O yutpog cog Oa to cvintioet poali cag.

Edv maipvete kopTiKooTEPOELDN, Savaloin 1)/kat alabgrompivny, uropei va ypelaotel va mdpete
YOUNAOTEPT 860N N VO, S1OKOWETE TN AQYN TOLG KaTd T ddpKela Tng ANyng Tov Revolade

To Revolade pe Tpog1] kon woTod

Mnv mépete 10 Revolade pe yoloxtokopkd tpo@ia 1§ Totd, Kabmg T0 0oPEGTIO GTA YOAUKTOKOMIK
poidvta ennpedlel TNV amoppdENon ToL Pupprdkov. ['a tepiocdtepec TAnpopopies, PA. «Ildg va to
TAPETE» OTNV TOPAYPAPO 3.

Kitnon ka1 Onraocpég

Mnyv ypnoiponoteite 1o Revolade €av gioTe £YKV0G, EKTOG KOl €AV GG TO CLGTIOEL GUYKEKPILEVO O

ywtpds coc. H emidpacn tov Revolade katd tn didprela g eyKuposvvng dev givat yvoot.

. Evnuepoote 10 T10Tp6 60c €Gv gioTe £YKVOG, vouilete Ot pmopel va elote ykvog 1
oye014LETE VO ATOKTIHOETE TOOH.

o Xpnowonoieite a&lomotn pébodo avricOAANYNG katd T Aqyn Revolade mpog mpoAnym
KUT|IGEMV

o Edv peivere éykvog katd ) dwdpkera g Oepaneiog pe Revolade, evnuepmote tov yiotpod
oG,

Mnyv Onralete evo maipvere Revolade. Agv eivat yvwotd edv 10 Revolade mepvd oto untpikd ydaa.
=  Edav Onhalere 1 oxonedete va Onldoete, evuep®oTe TOV Y10Tpd 60G.

0onynon kK yEPGROS POV RATOV

To Revolade propei va cag mpokarésst {ain Kot vo Exel GAAEG avemBOUNTES EVEPYELEC TOV

LELOVOLV TNV €YP1YOPOT).

=  Mnv odnysite kKo pn yEPILEGTE PNYOVIROTO KTOG OV £loaoTE GlyoLPOL OTL deV EYETE
EMMPEOCTEL.

To Revolade wepiéyer vatplo

To eappaxo avtd mepiEyel Arydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd d6on, eivol avtd mov
ovopalovpe «elevBepo vatpiovy.
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3. Hog va napete 10 Revolade

[Tavtote va maipvere To PAPUOKO QVTO QLGTNPE GOUPOVO, LLE TIG 001 Yieg TOV YloTpov cag. Edv éyete
auelPoliec, pmTAGTE TOV Y1OTPO 1) TOV PUPUAKOTOLO Gog. Mnv alAdEete T dOON 1 TO TPOYPOLLLLO LE
Béon to omoio Aappavete To Revolade ektog edv o yratpdg 1 0 GUPUAKOTOLOG GG GLUPBOVAEYOLV VOl
to kdvete. Oco happdavete 1o Revolade Ba eicacte vid TV Qpovtido YaTpoD pe eEEOIKEVUIEVT
gumepia otV Bepaneia g nddnong coc.

Thv 060n pémer va TAPETE

o ITP

Evijlxeg kot wodwd (mikiog 6 £mg 17 eTdVv) - 1 cuvnOng apykn doon yuo ITP givar éva diwokio
Revolade Tov 50 mg v nuépa. Edv £xete kotayoyn amd v Avoatoiikn-/Notioovatolkr Acia
pmopel va ypelaotel va EEKVAGETE e T YopunAioTepN 0661 TOV 25 mg.

Moo (miwciog 1 €og 5 etddv) — 1 suvnOng apyikn 66on yia v ITP givon éva drokio Revolade Tov
25 mg v nuépa.

INo nratitoo C

Evijlikeg - | ovving apyikn d6on yia nratitida C eivar éva dwokio Revolade T@v 25 mg v nuépa.
Edv éxete xataymyn and v Avatolkn-/Notioavatodkr] Acia Oa Eekivhoete e Tnv i 6661 TOV
25 mg.

IN'a SAA

Evijlkeg - 1 cuvnOng apywn do6om v SAA eivon éva drokio Revolade Tov 50 mg v nuépa. Eav
€xete xataywyn ond v Avatolkr-/Notoavatolikn Acia O Eekivnoete e yopniotepn d6on TV
25 mg.

Mropei va ypelootodv 1 £ng 2 efoopddes yio va dpacel to Revolade. Me fdon v avtamdkpion 6og
o1o Revolade, o y1atpdg cag umopel va GuoTHGEL TNV ALY TNG NUEPTOLOG dOGTC GOG.

Iog va tapete 10 drokia
Kotamieite 1o d1okio oAOKANPO e Alyo vepo.

II6te va 10 mapeTe

Yryovpevteite 6TL —

. Kotd tic 4 @peg mwpv ) Ay tov Revolade
. Katd tic 2 dpeg petd ) Ayn tov Revolade

A&V KATOVAADVETE TITOTO OO TO TAPAKATO:

o YOLOKTOKOMIKES TPOYES, OGS TUPL, BoOTLPO, YIHOVPTL 1] TAYMOTO

o véra 1] PAKGELK, POOTULATO TTOV TTEPLEYOVY YAAQ, YI0OVPTL 1) KPELLOL

o avtiogva, éva e100g papudicov yio T SVoTEYIN Kot TIG KOOVPES

o OPICUEVO COUTANPAONOTO. RETUAMKAV GTOLYEIOV Kol frrapivdy, cupreptlapfovouévon Tov

G191Mpov, TOL 0GRECTION, TOV UAYVNGIOV, TOV AAOVUIVIOD, TOV GEATVIOL KoL TOL WYELSUPYDPOL

Edv to kdvete, To pdappako dev Ba amoppoaTol GOOTH GTOV 0PYUVIGUO GO,
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Take Revolade

Mdpte To Revolade
MNa 4 wpeg w ... Kol yla
TIPIV TTAPETE 2 Wpeg JETA
TO o
Revolade...

OXI yYOAQGKTOKOMIKA TTPOIOVTA,
avTiogiva | CUPTTAnPpWHATA &
METAAIKWV OTOIXEIWV N

INo TeprocoTEPES TANPOPOPIES GYETIKA pE KATAAAAQ TPOPINO KOl pOPN AT, aTeVOVVOEiTE 0TO
TWTPo 6Og.

Edv napete peyorvtepn 66on Revolade amd tnv kavoviki

Emkowaviote apéomg pe yiotpo 1 gappokomrord. Eqv sivar dSuvatd, deiEte tov ) cvokevacio 1
aVTEG TIG 00MYiEG YPNONG.

®a mapakolovBeiote Yo VYOV oNEiN 1] CLUTTORATA AVETIOVUNTOV EVEPYEL®V Kot Ba cag yopnynOel
apécmG KATAAANAT Oepameia.

Eav Eeyaoete vo mapete To Revolade
[Tapte v emduevn d6omM ™ cvvnOicuévn opa. Mnv mipete TepPLocoTEPEG Ao pio d6celc Revolade
péca o pio nuéPaL.

Edv stopatiocere va maipvete 10 Revolade

Mnyv otopatioete va maipvete To Revolade ympig va udnoete pe to yiorpd cag. Edv o yatpog cog
GLOTNOEL TN Olakom TG Bepaneiog, Ba eléyyetal Emerta 0 apOUOC TOV AHOTETOAM®Y GoG KaOe
eBoopada yuo técoeptg efdopddec. BA. emiong «Awoppayia 1 udlomoas uetd amo ty olaxony tyg
Oeparnciosy oty mopaypaeo 4.

Edv éxete mep1ocdtepeg pMTNCELG GYETIKE LLE TN YPTOT) AVTOV TOV QUPUAKOV, POTHGTE TOV Y10TPO 1)
TOV QUPHOKOTOLO GOC.

4. IMBavég avemOBOUNTES EVEPYELEG

Onwg 6ha To eApUOKOL, £TOL KOL 0VTO TO PAPLOKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEG EVEPYELES, OV
KoL 0gv mopovotdlovial o€ OAOVS TOVS OVOPDOTOLG,.

JOUTTAONOTO TOV GTCLTOVY TPOGOY]: EMOKEPTEITE £va Y10TPO

Ta dropa wov Aappdvovv Revolade gite yia ITP gite yia yopnAovc apiBpote aponetoriov 6to aipo
g€autiag nratitidoag C pmopel vo avarntoéovy onueio SuvynTikd coPapdv avemBOUNTOV EVEPYEIDV.
Eivan onpovtikd va evipepocete £va y1otpo £0v EPQOVIGETE AVTA TO. CUUTTONRATO.

YynAiotepog kivovvog epgpdaviens 0poppmv tov aipatog

Opiopéva GTopa Umopel vo StaTpEYouy VYNAOTEPO Kivouvo epeaviong Opdupwv Tov aipotog Kot
oappaka 6Tmg 1o Revolade pmopel va emdeivddcovv avtd to npoPanua. H Eapvikn andppaln evog
aLLoPOpoL ayyeiov e€autiog evog BpopPov Tov aipatog eivar pio U cuyvn avemBOUNT EVEPYELD KOt
umopet va emnpedoet £o¢ 1 ota 100 dropa.

& Avalnmiote apécmg woTpiky Bo0sia av epgavicete onpeio ko soprTOpOTE Opopupfov Tov
aiparog, 0mOG:

. oidnpua, diyog, Osppoéotnra, EpvOpPOTNTA, 1 EVOICONGIN GE éva TOOL

o Ea vk 0VoKOALa 6TV AVATTVOT], 1010 OTAY GVVOOEVETAL OO 05D (Ay0G 6TO BdpoKa 7
Ypfiyopn avamvon

o KOWA0KO (oTopaykd) GAYOC, d1dTaoT TG KOAING, Oijlo 0TO KOTPOVA GO,
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Hrotwkd mpopfinpata

To Revolade pnopei va mpokaAécetl petaforég mov eppavifovtor 6T apatoloyikég eETaoelg Kot
umopel va etvan onueio nratikng PAAPNS. popiquata pe to Hrop (avénuéva évivpa mov
eppavifovral otig e€eTAoELG aipaTog) givar cuyva Kot uropel va ennpedoovy £og 1 ota 10 dtopa.
Al nratikd TpoPAnpato givor oyt cvyva kot pmopel va ennpedoovy £oc 1 ota 100 dropa.

Edv epopovilete omoladnmote amd avtd o onpeio Kol GUUTTMOLOTE NTOTIK®V TPOPANUATOV:
. Kurpiviepo tov 0éppotog 1 1ov Aeukol HEPovg TV Hatidv cog (Tktepoc)

. Acvvibiota ckovpéypopna ovpa

=2  Evnpuepoote apécng To Yotpo cog

Apoppayio 1 pOLOTIOPOG PETA 0t TN OLoKOTY) TG Oepameiog

Méca g 600 efdopddeg amod T dakont tov Revolade, o apiBuodg tov aiponetariov Oa peiwbel

ouvBog Kot T o€ ekeivov Tov ftav mpv Egkviioete to Revolade. O yapnAotepog apiBpog

OHOTETOAIWV pmopel va avénaoet tov kivduvo apoppayiag | polomicuov. O yiatpdc cag Ba eAéyyet

TOV PO TOV AIOTETAAIOV GOg Yo TOLAAYIGTOV 4 €fdouddes apov drokdyete tn Ayn Revolade.

=2  Evuep@oTte TOV Y10TPO 60G 0V TOPOVGLIGETE OLLOPPAyio: 1) LOAMTEG LETA OO TN OLOKOTN
tov Revolade.

Opiopéva GTopa UTopEl Vo ELPOVIGOVYV GLHOPPOYid. GTO TEXTIKO GUGTIO. LETA OO T1) OL0KOTN TNG
TEYKWVTEPPEPOVNG, TNG pumaPipivng kat tov Revolade. Ta cupntopata teptiapupdvovv:

. Mavpo cav Ticoa kompava (O anoypoUaTIGIOC TOV KOTPAV®V gival pio fn cuyvi
avemBvun Tty evépyela Tov pmopel va ennpedoet €og 1 ota 100 dropa)

. Aipo ota KOTPOVE GOG

. Epetod mov mepiéyet aipa | vAIKSO mov potdlet pe KOKKouG amd Kopé

2>  Evuepdocte opécng Tov YLoTpd 60¢ £G4V TOPOVCIAGETE 0TO100NTOTE GO QVTA T,
GUUTTOOTOL

O TopoxatTo avemOOunTeg evépyereg £xovv avagepOei og oyxéon pe ™ Ogpancio pe Revolade og
gviiMkeg aoBeveig pe ITP:

oAb ovyvég avemOOunTEg EVEPYELES

Avtég pmopet va ennpedoovv meprocoTepa a6 1 ota 10 dropa:

o Kowé kpvordynuo

aicOnpa adabeciog (vavtio)

duappota

Prixas

Aolu@én ot poT, To LYUOPELD, KOL TIC OVATEPES VOTVEVGTIKES 000V (AOIH®EN TOV AVATEPOL
OVOTTVELGTIKOD GUGTNLOTOG

o ocuaiyio

IIoA0 cvyvég avemBOUNTES EVEPYELES TOV NTOPEL VO, EVTOTIOTOVV GTIS ULUOTOAOYIKES EEETAGELS:
. avénpévo nratikd Eviupo apvotpoveeepacn g aiavivng (ALT)

Yoyvég avemOOunTeg evépyereg
Avtég pmopet va emmpedcovv péyxpt 1 ota 10 dropa:

. TOVOG GTOVG VG, UVTKOC OTAGUOG, LVTKT ddvVouio

. TOVOG GTO 00T

*  Papid éppmvog poon

. TOVOLOLUOG KOl ODGKOAO TNV KOTATOGT

. 0OoAIKE TPOPANLOTA TTOV TEPILAUPBAVOLV U1 PLGTIOAOYIKES 0QOaApIKES eEETAGEL,

EnpopBodpuia, o@BaApco Tovo Kot BoAn opacn
£1ETOG

ypinn

emyeilog €pmng

TvELLOViaL
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. gpebiopdg kot eAeypovn (oidonua) Tov ryudpelmv

o oAeypovn (oidnua) kot Aolu®én TV apvydaimv

. AOTH®EN TOV TVELHOVAV, TOV 1YLOPEIDV, TNG LOTNG KOt TOV ACLLoD

. PAEYLOVI TV 10TAOV TOV OVA®V

. amoAeln TNG 0peéng

. aioOn o LUPUNYKIAGLOTOG TGN UATOC 1] LOVSLAGHOTOS OTTG AEYETAL KOWVE «GOV KAPPITGES
Kot BEAOVESY

. pelopévn aicnon tov déppatog

o aicOnpa Laing

. TOVOG GTO OVTL

o 7ovog, oidnua kol evactnecio oe éva amd to T6d1a cog (cLVVvBmg ot Yauto) pe (eotd dépua

otV mpocPePiniévn meployn (onueio Opoppov aipatog oe o eAEPa mov Ppicketon og fadog
EVTOMIGHEVO OidNpa te aipo amd T prEN evOg opo@Opov ayyeiov (ALATMLLOL)

o e&ayelc

TpoPANpata 6T0 6TOUN TOL TEPLapPdvouy EnpocTopia, TOVO 6TO GTOLA, Evacdncio ot
YADGGO, ALLoppOyict 6TO OVAM, EAKT OTO GTOLO

UOTN TTOL TPEYEL

TovHd0oVTOg

KOWALOKOG TTOVOG

U1 QUGLOAOYIKT NTOTIKN AELTOVPYiN

aAAaYEC GTO OEPLA TTOV TEPIAAUPAVOLY VTTEPPOMKO 1OPDTA, KVNOUDIES EXAPUEVO eEAVOT LA,
KOKKIVO, oNpEia, 0AAOYEG OTNV EUPAVIGT) TOV SEPUATOG

ATTMOAELDL LOAADV

aPpmON M Le PLoaAideg ovpa (onueia Tapovoing TPOTEIVIG GTO 0VP)

vy Beppokpacia, aicOnua {Eotg

7wovog 6t0 othbog

aicOnpo advvapiog

TPOPANLLOTO LE TOV VTTVO, KATAO Y™

nuKpavio

peltopévn 6paocn

aicOnpa Tepiotpoenc (iAryyoc)

TEMTIKG aéPLaL /aépial

Yoyvég avemBOpuNTEG EVEPYELES TTOV PTTOPEL VA EVTOTIGTOVY GTIS UIRLATOAOYIKES EEETAGELS:
pelmpévog appog epvbpoxvttapov (ovarpio)

pelmpévog apluog apometormv (Bpopfomrevia)

LEL®UEVOG aplBOG AEVKOKVTTAP®V

HEL®UEVE ETITEDD OPLOTPALPIVIG

AVENUEVOG ApBLOG NOCTIVOPIA®Y

ALENUEVOG apBLOG AEVKOKVTTAP®Y (AELKOKLTTAPMOT|)
avENpEva emimedo oVPIKOL 0EEOG

pelmpéva emineda kKoliov

avENpéva emineda KpeaTivivng

aLENUEV EMTEDD OAKOAMKNG POCPATAONS

avENUEVO Nratikd évivpo aomapTikn apvotpaveeepacn (AST)
avEnpévn xolepvBpivn 610 aipa (ovcio Tov Tapdyst To Nmap)
aVENUEV ETTEDD OPICUEVOV TPOTEIVOV

Oy ovyvég avemBOUNTES EVEPYELEG

Avtég umopel va ennpedocovy péyxpr 1 ota 100 dropo:

o aAAEPYIKT ovTidpoiom

. TOPEUTOIOT] TOV EPOSIUCLOV LE Qi[O TUALOTOG TNG KOPOLAG
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a1pVidie, SLGKOAMO GTNV AvaTVoT, 1310iTeP OTOV GLVOSEVETAL 0td 0&D TOVO 6T0 HdpoKa KA
Yp1yopn avamvon, Tov o pmopel va eivar onpeio Opopfov aipatog otovg mvedpoves (BA.
«Yyniotepog kivovvos supaviens Opoufimv Tov aipatos» oty mapAypoeo 4 TopaTive)
ATMOAELD TNG AEITOLPYIOG TUALOTOG TV TVELHOVOV OV TPOKAAEITAL OO TAPEUTOOION TNG
TVELLLOVIKTG apTnpiog

mOavoc Tovog, oidnua, /Kot epuBpdTnTa YOP® amd pio EAERa Tov pmopet va etvar onpeio
Opoppov aipatog oe pio PAERa

KITPIVIGHLO TOV dEPHOTOG 1)/KOL KOIAKOG TTOVOG TOV UTOpEl va eivan onpeio amdppaéng tov
YOANPOp®V, Nratikng PAAPNC, nratikig PAAPNG eEatiog pAeypovis (BA. «Hratikd
TPOLANUATOY TOPOTAVED CTNV TAPAYPAPO 4)

BAGPN Tov TOTOG TOL OPEIAETAL GE PAPUAKEVTIKY QYWY

YPNYOPOTEPO YTOHTNUA TNG KAPILAG, AKOVOVIGTOS KAPOIKOG puOUOG, UTAE OTOYPOUATICUOS TOV
0épuratog, drotapayés Tov Kapdiakod puouov (empunkvvon QT) ta omoia pmopel va eivoar onpeio
dtatapaync Tov CLUVOEETUL e TNV KAPILE Kot TO. OLLoQOpa. ayyeial

Bpoupog aipatog

Egoym

EMMOVVES TPMNOUEVES APBPMCELG TTOV TPOKOAOVVTAL 0O TO OVPIKO 0ED (ovpKn apbpitida)
ATOAELD EVOLAPEPOVTOC, AALAYEG 0TI O100€0M, KA TOV dEV UTOPEL VAL GTALATHOEL 1
EKONAMVETAL GE LN AVOAEVOLEVO YPOVO

TPOPANLOTA LLE TNV LGOPPOTLQ, TO AOYO Kal TNV VELPLKN AgtTovpyia, TPEUOVAN

0dvVNPN N UN GLGLOAOYIKN aicBnon Tov déppaTog

mapdAvon 6t pic TAELPE TOV CAOUATOG

Nukpavia pe avpa

vevpikn PAGRN

S1dtacm 1 oldN U TOV AHOPOPMV AYYEI®V TOL TPOKAAEL TOVOKEPOAO

opBoiporoywkd TpoPAnpata, TEPIAAUPOVOUEVNG TNG LENUEVNC TAPAYOYTS SaKPV®Y, TOV
BoAmUEVOL PAKOV TOVL HATIOV (KATOPPAKTNG) OLoppayic Tov aueBANGTPOEd0vC,
EnpopOoipuio

TPOPANLLOTOL LLE TT) DT, TOV QAPLYYQ KOl TO LYUOPELD, AVOTVEVGTIKG TPOPAN AT KATE TOV
Vvo

OAOKTOVEG/TATYEC GTO GTOUA KO TOV AU

ammAel Ope&ng

TPOPANLLOTO TOV TEMTIKOV GLGTNOTOG TOL TEPIAALUPAVOLV: GLYVEG KEVAGELS, TPOPIKT
onAntpiaon, aipa ot KOTPOVO, EUETOG e Ol

aoppayio omd t0 0p06, GAAAY| GTO YPOUN TOV KOTPAV®V, KOIALAKO POVGKMLLL,
dvokooTnTo

TPOPANLOTO GTO GTOW, TTOL TEPIAAUPAVOVY ENPO ) ETDIVVO GTOWA, TTOVO GTN YADGGO, OVAM
OV OLOPPOYOHV dVGPOPIK GTO GTONA

NAakd Eykovpo

aicOnua Léotng, aicOnpa dyyovg

gpLOPOTNTA ) OION LU YOP® OO pio TANYN

alpoppayio yopw amod kabetnpa (ov VIAPYEL) GTO dEPUA

aicOnon evog EEvov ompoTog

TPOPANLOTO GTO VEPPA TEPIAAUPOUVOUEVOV: GAEYLOVIG TOV VEPPDV, VITEPPOAIKNG 0OVPNONG
KOTA TN VOKTA, VEQPIKT OVETAPKELX, AEVKE OLOCOAipla GTO 0VpaL

Kp0OG 10pADTOG

veviko aicOnua adabeciog

Aolpmén tov dépotog

aAAOYEC GTO OEPLA TTOL TEPTAQLUPAVOLY ATOYPOUATICUO TOV dEPLTOS, EeProvdioua,
gpLOPOTTA, KVNOUO Kot EQIdPOON

Quik” advvapio

KOPKivog Tov 0pBod Kat Tov TayE0g EVIEPOV
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Oy ovyvég avemBOUNTES EVEPYELES, TOV PTOPEL VA EVTOTLOTOVV OTIS EPYUGTIPLOKES EEETAGES:

o aALOYEG GTO GYALO TV EpLOpPOKLTTAPOV aVENUEVOG aplBUOS apoTeToAimY

. TOPOVGIO, AVOTTUGGOUEV®Y AEVKMV OLLOGPALPIOY TOL UTOPEL Vo EIVaL EVOEIKTIKT OPIGUEVOV
acBeveldv

o pelmpéva eninedo acPeotiov

Hetwpévog aplfuog epvbpokuttdpmv (avorpio) Tov tpokaAeitat amd vVIEPPOAIKN KATASTPOPT|
TV £pVOPOKVLTTAP®V (CUOAVTIKY CvoLpia)
avénuévog apBudg LLEAOKLTTAPWOV
avénuéva ovdeTepdPILL

avénuévn ovpia aipotog

avénuéva emineda TpOTEIVNG 6TO OV
avénuéva enineda AeLKOUOTIVIG OTO alplo
avénuéva eninedo GLVOAKNG TPMTEIVIG
pelopéva emimedo ASVKOUOTIVIG GTO oo
avénuévo pH tov ovpov

avénuéva enimeda apoc@opivng

Ov mapokatm emmiéov avemOuunTeg evépyeres £xovv avapepei og oyéon pe v Bepancio pe
Revolade 6¢ oo (mikiog 1 é0g 17 et@v ) pe ITP:

Av aTEG 01 aVeTIOOUNTEG EVEPYELEG YIVOUV GOPOPES, TAPAKAAOVUE EVILEPDCTE TOV YIOTPO TOV
(OPUAKOTOLO T TOV VOGOKOLO GOG.

IToAD ovyvég avemOOunTeg EVEpYELES

Avtég umopel va ennpedoovy meprecotepa amdé 1 ota 10 Toudid:

o Aoluén ot poTn, T LYUOPELD, TOV AQLULO KOL TOVE OVATEPOVS OEPAYMYOVS, KOO KPVOADYN LA
(Aolpmén Tov AVATEPOL BVATVELGTIKOD GLUGTILOTOG)

Suappota

KOWALOKOG TTOVOG

Prixag

vynAn Beppokpacio

aicOnpa adbeciog (vavtio)

Yoy vég avemBOUNTEG EVEPYELES
Avtég umopei va ennpedoovy g 1 ota 10 Todid:

. dvokoAia otov vo (abmvia)

o TOVOdOVTOG

. 7OVOG TNV POTI Kot To Ao

. QoyolOpa, PVIKT Katappon 1 POvA®pévn ot

. TOVOLOLLOG, LOTT) TTOV TPEYEL, PLVIKT GLUUPOPTOT) KOl QTEPVIGO,

TPOPANLOTO GTO GTOWN TTOV TEPLOUPAVOLY ENpocTopiio, TOVO 6T0 GToNa, gvaictntm YA®oao,
00A0 TOL OLLOPPOYOVV EAKT] GTO GTOLOL

O TopoxaTo emmAiéov avemBOUNTES EVEPYELEG £Y0VV avaPePOEl o€ oyéon pe Ty Ogpaneio pe
Revolade 6¢ ovvovaopd pe meykivrtep@epovn ko pprapipivn og acOeveic pe HCV:

oAb cvyvéc avemBOuNTEG EVEPYELES

Avtég pumopet va ennpedoovv meprocotepa a6 1 ota 10 drtopa:
KeoAadyio

ammAelo 6peéne

Prixas

aicOnpa adwbeciog (vavtia), Sidppoia

TOVOG GTOVG UVEG, PVTKT advvapia

payovpa

aicOnuo KoTmong

TUPETOC
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acvvi 0o TPLYYOTTOGN

aicOnuo advvouiog

vdG0¢ Tov potdlet pe ypinn
TPNEWO TOV XEPLOV 1 TV TOODV
piyn

IMoA¥ ovyvég avemBOipunTeg EVEPYELES MOV NTTOPEL VAU EVTOTLOTOVV GTIS GIPATOLOYIKES eEgTaGEIS:

HELOUEVOS aptBdC epLBPOKLTTAP®V (avoLpia).

Yoyvég avemBOUNTEG EVEPYELES
Avtég pmopel va ennpedcouvv péxpr 1 ota 10 dropo:

0VPOAOTHMEN

QAEYLLOVT] TOV PVIKOV 03DV, TOL GAPLYYO KOl TOV GTOLOTOG, YPUTTMOT CUUTTOUOTO, ENPO
OTOUM, GTOUM e APOES 1] PAEYLOVADIEG, TOVOSOVTOG

OTOAELD COUOTIKOD Pdpovg

dlaTapoy£C VTTVOL, LN PVOIOAOYIKT LIVNALL, GVYYLOT, KOTAOAWYM, dyyog

CaAn, TpoPfAquaTo TPpocoyNg Kot VUG, aAlayég d160eong

UELOUEVT] EYKEPAAKT AEITOVPYIO OC EMaKOAoVO0 NIaTikNG PAAPNG

HOPUAYKIOGHO T} LOVSIOGLO TOV XEPLDV T} TOV TOILDYV

TVPETOG TOVOKEPAAOG

0pOaALOAOYIKA TPOPANLLATO, CUUTEPIAAUPOVOUEVOV: BOUTOS POKOS GTOV OPBUALLO
(xoTappdrng), Enpopboiuio, ikpéc Kitpiveg evamobéselc 6Tov apeIANcTpoEldn, Kitpivicua
TOV AEVKOV LEPOG TV 0PHUAUDVY

apoppayio Tov apEPANCTPoEd0VG

aicbnua neprotpoenis (IAryyoq)

YPYOPOG 1 0KAVOVIGTOG KOPOlakog puluods (aichnua ToApdv), SucKoAia 6TV ovamvon
Brxog pe mTogha POt OV TPEYEL, YPIMN, EMYEIMOG EPTING, TOVOAALLOG Kot SuoKOAiD GTNV
KOTATOOoT)

TPOPANLLOTO TOV TENTIKOV GLUGTNLOTOS, CUUTEPIAAUPAVOUEVOV: EUETOV, TOVOVL GTO GTOLGLXL,
dvomeyiag, SuGKOIMOTNTAS, TPNEIATOG GTO GTOUAYL, SLTAPAYDV TNG YEVONG, ALLOPPOTOMV,
GTOUOYLKOD TOVOL/SVG(POPING, TPNOUEVOV OLOPOPOV ayYEIDV KOl QOppayiog GTOV 01G0PAyo
TOVOdOVTOG

NTATIKA TPOPANUOTO, CVUTEPIAAUPAVOUEVOV: GYKOG GTO IO, KITPIVIGO TOV AELKOV TV
patidv 1 tov déppatog (iktepog) nratikn PAAPN amd ) papuokevtikn aywyn (BA. «Hratika
mpofiquatoy Toponave oty Topdypopo 4)

depuatikég petaforés, meprhapfPavouévav: eEdvonua, Enpodepuia, xlepa, epuBpodTNTA TOV
SEPOTOC, GOyOVPa, VITEPPOAIKN EPIOPMOT], UN PLGIOAOYIKA deppOTIKG £0YKMUOTO,
TPYOTTOOT)

TOVOG 6TIS apfpdaElS, 06QLOAYin, TOVOG GTA 00TA, TOVOG GTa. dkpa (XEPLa, TOdL, TAAALES
TOTOVGEG), LVTKOL OTaGHOT

guepebioTdtTa, YeVIKO 0icOnua adiubesiog, deppatikn avtidpacn dnwg epvBpdTNTa 1| OO UL
Kot TOVOG 6TO oNuUEio Eveong, TOVOC 6To BmpaKa Kal SVGPOPIN, GLGCHOPEVCT] VYPOD GTO GMLLN
M T0 dKpa OV TPOKUAEL oidn

Aolp@én ot poTn, To LYHOPELD, TO AULLO KOl TOVG GVE AEPOYMYOVS, KOVO KPLOAOYT LA
(Aoipmén Tov AVATEPOL AVATVELGTIKOD) PAEYLOVH TOV PAEVVOYOVOV TV Bpdyyxmv
Koatabiwym dyyoc, dratapayég Tov Hvov, VELpIKOTNTA

2oy véG avETBOUNTEG EVEPYELES TOV UTOPEL VO, EVTOTIOTOVV GTIG ULNOTOAOYIKES EEETATELS:

avénpévo oakyapo (YAvkoln) aipatog

UELMUEVOG aPOUOG AEVKADV OLOCPALPimV

UELMUEVOG aPOIOG OVOETEPOPIA®V

UELMUEVE, ETITEDD AEVKOUATIVIG OTO QoL

UELMUEVE, ETITEDD APOGPALPIVIG

avénpévn xolepvBpivn (pio ovsio mov TOPAYETUL GTO TTAP)
petaforég ota Eviupo mov AEyoLvV TNV TNEN TOV aipaTOg
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Oy ovyvég avemBOUNTES EVEPYELEG
Avtég umopel va ennpedoovv péyxpr 1 ota 100 dropo:
. TOVOG KOTd TNV 00pNoN

o SdroTapayég Tov Kapdakoh puipov (rapdtacn tov dractipatog QT)

o YOOTPEVTPITION, TOVOAULLOG

o QAOKTOIVEG/TANYEG OTO GTOA, PAEYLLOVI GTO GTOUAYL

o petaPorég oto dépua Tov TEPIAAUPAVOLY GALAYES GTO YpdUa, EeProvdiopa, epvBpodtnTa,
KVNouod Kol voytepvil epidpwon

. Bpoupot aipartog og AEPa Tov HraTog (TBavN PAAPT TOL NTATOG 1)/KOL TOV TENXTIKOD
GUOTNHOTOG

. avouoAn Tén aipatog oe LIKPA oyyeio Le VEPPIKT OVETAPKELQ

o e€avonuo, poioreg oto onueio g Eveong, dSuepopia 6To 6THOOg

o UEL®UEVOG aplOUOG EpLOPGV aocEOIPiOY (avalpic TOL TPOKOAEITOL O VIEPBOAKN
KOTAOTPOPN TV EPLOPAOV OpocPapiV (ALHOAVTIKT ovopLic)

o GLYYVOT|, avnovyia

. NTATIKN avendpKeLo

O1 axérovBeg avemOounteg evépysieg Exovv avo@epOei va oyetiCovran pe ™ Oeponeio pe
Revolade o¢ ac0cveic pe copap) arrootikn avaipia (SAA):

Av avTég o1 avemBOunTeg evépyeleg Yivouv GoPapéc, TapakaAloOUE EVILEPDOTE TOV YIATPO TOV
QOPUOKOTOLO 1) TOV VOGOKOUO GOG.

oA ovyvég avemOOpNTES EVEPYELEG

Avtég pmopet va enmpedoovy neptocotepa and 1 ota 10 dtopo.
Pxos

TOVOKEPOAOG

TOVOG GTO GTOLA KOl TO AULO

dappota

aioOnuo adwabeciog (vovtio)

ToOVoG 0TI apBpdoelc (apbparyia)

TOVOG GTOL AKPaL, (XEPLAL, TOOLM, TOAAES KOL TOTOVCES)
Can

aoOnpo Kovpaong (kémwon)

TVPETOC

piyn

KVNouog oto PaTio

PAVKTOLVEG OTO GTOULN

TOVOG GTNV KOWAA

powkoi oracpol

IMoA0 cvyvéig avemOBOUNTES EVEPYELES TOV UTOPEL VO ERPOVIGTOVY OTIG EEETAGELS QIPATOS
o U1 QLGIOAOYIKEG OAAMYEC GTOL KOTTAPO TOV LVEAOD TV 0GTMV GOG
. avENUEVO NIatikd EVOLHO aoTapTIK apvotpaveeepacn (AST)

Yoy vég avemBOUNTEG EVEPYELES
Avtég pumopet va ennpedoovy £o¢ 1 ota 10 dtopa.

*  dyxog

o KaTdOAym

o aicOnua kpvov

o YeVIKO aictnuo adabeciog

o opOoAKd TpoPALaTa TOV TEPAAUPAVOLV: TpofAHaTe otV Opacn, Bauty dpacn, B6Awon

TOV PAKOD TOV HATIOV (KATappAKING), oTiypuata 1| o1 evamofécels oto pdtt (e£10p®dUAT TOV
VOA0E0VC), EnpoeBaiuic, Eoyodpa 6TO HATL, KITPIVIGHO TOV AEVKOD TOV UATIOV 1] TOV
O€POTOC

. opoppayio omwd tn pot
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. TPOPANLOTO TOV TETTIKOD GLGTHUATOG OTOC: GLVGKOAID GTNV KATATOGT), TOVO GTO GTOUA,
TPNOUEVN YADGGO, ELETOG, ATMAELN TG OpeEnc, TOVog/ducpopia 6To oTopdyl, TPHEYO 6T
OTOUAYL, TEXTIKA 0P, SVOKOIAOTNTA, OLOTAPAY TNG KIVITIKOTNTOG TOV EVIEPOL TOV UTOPEL
VoL 001YiGEL GE SVGKOIAOTITA, POVCK®LLO, O1APPOL0 T)/KOL TO TPOUVOPEPOUAVO CUUTTMDOTOL,
OALOYT OTO YPDUC TOV KOTPAVDV

o MmoBupial

deppoTikd TpoPAnpata 6Tmg: Mikpd KOKKIve 1 Lo onuein Tov TPOKAAOVVTAL aTd ooppoyic

Léca 6To dépua (meTexeies) eEAvON L, Kvnopdg, kvidwon deppatikn AN

apoppayio Tmv oWV

ocpuaAyia

Hikdg TOVOC

OVOG 610 0GTA

advvopio (eEachévion)

oldnua TV KaTm AKpwv, AOY® TNg GUGCMOPEVCNG VYPOV

LN GUGLOAOYIKO YPDOUO TV OVP®V

S0 TG TaPOoYNS AiLATOG TPOG TOV OTANVA (ELPPUKTO CTANVOS)

ot mov tpyet

Yoy véG aVETIOOUNTES EVEPYELES TOV UTOPEL VO, ERPOVIGTOVY OTIG EEETAGELS QPO TOS
o avénon og évlopa oeelouevn og PAGPN TOV LOOV (POCPOKIVACT] KPEATIVIG)
GLGGMPELGT] GLONPOV GTO GO0, (VITEPPOPTMGT GONPOL)

UEI®UEVO, ETTITEDD, GaKYAPOV (VTTOYAvKOLia)

avénpévn yoiepvBpivn aipatog (Lo ovcio TOL TaPAYETOL OO TO NTOP)
UELMUEVO, ETITEDD AEVKDV OUOGPAPImY

AvemOOunTEeg EVEPYELES PE P1) YVOOTY] oVYVOTNTA
H ovyvotta dev pnopet va vroroyiobet amd ta dabéoipa dedopéva

. OTOYPOUATIGLOC OEPLOTOC
. oKoVPHTEPO dEPLLOL
. BAGPN TOL HTOTOG TOL OPEIAETAL T POPLLOKEVTIKY] OLy®YN

Ava@opd avemBounTOV gVvEPYELOV

Edv mapatmpnoete kamolo avemBOunTn vEPYELD, EVIILEPDGTE TOV YLOTPO, TOV QAPLOKOTOLO 1| TOV/TNV
VOGOKOWO GaG. AVTO GYVEL Kot Yio KaOe Thavn avemiBountn evEPYELD TTOV OEV AVAUPEPETOL GTO TAPOV
@OAAO 0ONYIDV YprionG. Mmopeite emiong vo avapépete avemBounteg evépyeleg omevbeiag, LG TOV
€Bvikobd cuoTtnpaTog avaeopds Tov avaypdeetol oto Hapdptnua V. Méowo g avapopdic
avemBOUNTOV EVEPYEIDY UTOPETE Vo PonONcETE GTN GLALOYN TTEPIGGOTEPMV TAT|POPOPLDY GYETIKA
LE TNV ACPAAELD TOV TAPOVTOG PAPHAKOV.

5. og va guracoete To Revolade

To @dpproko ovTd TPETEL VO, PUAACCETOL GE LEPT) TTOL deV TO PAETOVY Kot dgV TO POGVOLY TO TOd1AL.

Na pn yprolLonoteite 0vtd T0 PAPUOKO UETE TNV NUEPOUNVia ANENG TOV AVOPEPETAL GTO KOVTI Kol
otV KLYéAN petd tnv AHEH.

To @appakxo avtd dev amartel Witepeg cuvOnKeg Beppoxpaciog yio Tnv OAAEN TOL.
Mnv TeTdte PAPLAKO GTO VEPO TNG OMOYETEVONC 1| 0T OKLOK( amoppippota. Pothote tov

QOPLOKOTTOLO GOG Y10, TO MG VO, TETAEETE TAL PAPUAKE TTOV JEV YPNCILOTOLELTE T AvTd T péTpa Oa
Bondncovv oty Tpoctacia Tov TEPPAAAOVTOC.
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6. Mepreyodpevo TS 6VOKEVOGING KO AOWTES TANPOPOPiES

Tvepréyer To Revolade
H dpaotikn ovsia oto Revolade tvon to eltrombopag.

12,5 mg emkaioppéva pe Aentod vpuévio diokia
Ka0e emucorvppévo pe Aentd vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 16odvvopo pe 12,5 mg
eltrombopag.

25 mg emkalvppéve, pe AeTTé VPUEVIO OLoKia
Ka0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1Godvuvapo pe 25 mg
eltrombopag.

50 mg emxalvppéva pe Lemtod vpuévio orokia
KéBe emxoroppévo pe Aemntod vuévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1oodvvapo pe 50 mg
eltrombopag.

75 mg emkalvppéve, pe Lemtoé vpuévio orokia
Kda0e emcoivppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet eltrombopag olamine 1Godvvapo pe 75 mg
eltrombopag.

Ta dAla cvotaticd givat: vpopeAloln, TolvatBvievoyivkoin 400, oteatikd HLoyviclo, LavviTOAn
(E421), pikpokpuctoddikn kuttapiv, moPiddvn, duvio kappfolupedviiopévo vatprovyo, 610&eidio
tov Tiraviov (E171).

Ta emuaioppéva pe Aemtd vpévio dokia Revolade 12,5 mg kot 25 mg mepiéyovv emiong moilvcopPikod
80 (E433).

Ta emxaroppéva pe Aemtd vpévio diokia Revolade 50 mg mepiéyovv emiong o&gidio odnpov epudpd
(E172), cwdnpov o&eidio kitpvo (E172)

Ta emxaioppéva pe Aemtd vpévio diokia Revolade 70 mg mepiéyovv emiong o&gidio odnpov epudpd
(E172), cwdnpov o&eidro pavpo (E172)

Epedavien tov Revolade kot wepieydpeva g 606KeLAGIOGS
Ta emxaioppéva pe Aemtd vpévio diokio Revolade 12,5 mg givar otpoyyvdd, opeikvpta, Aevkd pe

gyyapoypuéva to apykd «GS MZ1» kot 1o «12,5» ot o TAgvpd.

Ta emxaioppéva pe Aemtd vpévio diokio Revolade 25 mg eivat otpoyyvAd, augikvpta, Aevkd pe
gyyopaypéva ta apykd «GS NX3» kat to «25» o1 pa TAevpda.

Ta emxaioppéva pe Aemtd vpévio diokio Revolade 50 mg eivat otpoyyvAd, augikvpta, KaEE pe
gyyoapaypéva ta apykd «GS UFU» kot To «50» ot o mAgvpd.

Ta emxaioppéva pe Aertd vuévio diokia Revolade 75 mg eivan otpoyyvAd, augikvpta, pol e
gyyopaypéva ta apywd «GS FFS» kai to «75» ot pa mAgvpd.

TTapéxovtal oe Kuyédeg arovpviov 6e Kovti Tov mepiéyovv 14 1 28 emkadlvppéva pe AenTd LUEVIO
dtokia Kot ToAvovokevacieg Tov mepiEyovy 84 (3 cvokevacie TV 28) EMKIAVUUEVA PE AETTO VUEVIO

diokia).

Mropei va unv datiBevtor OAEC 01 GUCKELOGIEG GTN YDPO GO,
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Karoyoc Aderac Kukhoopiag
Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

IpAavdio

Hapackevaotig
Lek d.d

Verovskova Ulica 57
Ljubljana 1526

Y oPevia

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

Ljubljana 1000

YA oBevia

Novartis Farmacéutica SA

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 BapkeAidvn

Iomavia

Glaxo Wellcome S.A.
Avenida de Extremadura 3
09400 Aranda de Duero
Burgos

Iomavia

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nopeupépyn
Teppovia

INo omoladMmote TANPOPOPio. GYETIKA [LE TO TAPOV POPUAKEVTIKO TPOTOV, TOPUKAAEISTE VOl
amevBuvleite otov TOMIKS avimpdsmnro Tov Katdyov g Adstoc Kukiopopiag:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2246 16 11

Bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD.
Ten: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf.: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 273 0
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Lietuva
STA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111



Eesti Norge

SIA Novartis Baltics Eesti filiaal Novartis Norge AS

Tel: +372 66 30 810 TIf: +47 23 05 20 00

Eiraoda Osterreich

Novartis (Hellas) A.E.B.E. Novartis Pharma GmbH

TnA: +30210281 17 12 Tel: +43 1 86 6570

Espaiia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z o.0.
Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888
France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Roménia

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50

island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: 439 02 96 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvnpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija

STA Novartis Baltics

Tel: +371 67 887 070

To mwapov @ULAO 0dNYIOV yprions avaBewp1Onke Yo TELEVTAIO POPE GTIG

Aemtopepeic TANpopopieg Yo To Pappako avtd eivar Sabécipeg 6To dtkTLaKo TOTO ToV Evpmraikon
Opyoaviopov Gapudkmv: https://www.ema.europa.eu
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®Yrro ooV rpiong: IIinpogopisg 1o Tov acOevi

Revolade 25 mg kovig 710 Téo1H0 EVaLOpNPO
eltrombopag

AP AOTE TPOGEKTIKG OAOKANPO TO QVALO 0ONYLAOV YPICNGS TIPLY UPYIGETE VU TAIPVETE GVTO TO
PappoKo, O10TL TEPLAGUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10, UG,

Dora&te avtd TO PUALO 0dNYIDV XpNong. Towg ypelaotel va to duPfdcete Eavd.

Edv &yete mepartépm amopies, poTHOTE TOV Y1ALTPO 1] TOV QPOPLAKOTOLO GOGC.

H ocvuvtayn yio avtd 10 @appoko xopnyHonke amokAEIoTIKA Yio Gog. Aev TPEMEL VO ODCETE TO
@apuraKo o€ AAAOoVG. Mmopel vo Tovg TPOKAAEGEL BAAPT], AKOUO KOL OTOV TO, GUUTTOUATO TG
ac0éveldg Toug etvon 1d1a pe ta dwkd cag.

Edv mapatnproete kdmoto avemBOunT EVEPYELD, EVILEPDOTE TOV YIATPO 1| TOV QUPUAKOTOLO
c0G. AvTd 1oyvel kot yo kdBe mhovi avemBOunTN EVEPYELN TOV OEV UVAPEPETUL GTO TAPOV
@OALO odMydY xpriong. BA. mapdypago 4.

O Anpogopieg o€ avTd T0 POUAAO 0O YLDV YP1ioNG amevBhvovtal 6g €64G 1| oTo Tadl Gog -
0AAG 6TO UALO 0OMYLOVY Ypriong Ba avapépetol Lovo “ecels”.

T epréyel 1o Tapov pUALO 00NYLOV:

A e

1.

T1 etvan to Revolade kot oo eivon 1 yprion tov

T mpénet vo, yvopilete mpv mapete To Revolade

[og va ndpete To Revolade

[MBavég avemBountes evépyeteg

ITog va puidoocete To Revolade

[Mepieydpeva TG CLOKELAGIOG Kot AOUTES TAPOPOPIES
Odnyieg xpriong

Tu givan To Revolade kot wowa givar 1 yp1jon Tov

To Revolade nepiéyel eltrombopag to omoio avikel og o katnyopio eapudkmv Tov ovopdloviot
ayoVioTég vodoyéwv g Bpopforomtiving. Xpnoonoteitat yia vo fondncet otnv avénon tov
apBpod Tov aporetoriov 610 aipa oag. To apomeTda eivar apoceaipio Tov Bonddve ot peiwon
N TV TPOANYN aoppayio.

To Revolade ypnoylomoteitan yio. TNV GVTILETOTION LG OUOPPOYIKNG SLoTapayig Tov
ovopdletan avtoavoon (mpwromabdng) Opouforevio (ITP), oe acBeveig nhciag 1 £Tovg kot dvw
ot omoiotl &yovv AdPetl mponyovpuévag Bepomeia e dALa PappoKa (KOPTIKOOTEPOEON 1
AvVOGOGPALPIVEG) T OOl OEV TAV ATOTEAEGUOTIKAL.

H ITP mpoxoadeitor amd youniod apBpd aponetarov (Gpouforevia). Atopa pe ITP Satpéyovv
avénpévo kivouvo eppaviong apoppoayiag. To COUTTOUATO TOV UTOPEL VO TOPATN POV
acOeveic pe ITP mephappdvouv metéyeieg (eminedeg epvbpég knhideg Katw amd To déppa
pey€Boug akidag kappitoag), LOAWOTES, PLVOPPAYies, OVAN TOV CLLOPPAYOVV KoLl VOL LNV
UTOpovV va, eAEYEOLV TNV diploppayio €4V KOTOVV 1 TPOVUATIGTOVV.

To Revolade pmopei eniong vo xpnoipomonel yio TNy avTieTOnIon Tov Xouniod aptfpod tov
apometaAiov (Bpouforevia) oe evilikes 0o0eveig e AOUMEEIS Od TOV 10 TNG YPOVING
nratitdoc C (HCV),av £xovv mpofAnpata pe avemBountec evépyeleg v Aapupdvouv Bepameio
ue wteppepovn. IloAdd dtopa pe dropo e nrotitide C umopel va £xovv younAovg aptBpnode
QULOTETOAI®DV, O)L LOVO MG OMOTEAEGLO, TG VOGOL GAAG KOl AOY® OPIGUEVAOV AVTI-IIK®V
QOPUAK®V TOL YPNCUYLOTOOVVTAL Ylo. TV avTipetdnion te. H Aqyn tov Revolade pmopet va
60¢ 01EVKOADVEL VA, OAMOKANPAOGETE Evay TANPT KOKAO AQYNG AvIUKoD QopUiKov
(meyruvtepeepovn Ko prumapipivn).
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2.

To Revolade pmopei eniong va ypnoponombel yuo tn Oepaneio evilikov achevav pe yopnid
apBpo KLTTOPOV aiplTog 0 0o10G opeiletal oe coPapn amddotikn avaio (SAA). H SAA
glvar pia vooog kaTd TNV omoio, 0 LLEAOG TV 0GTMV £xEl BAAPT Kol TPOKAAEio AVETAPKELL TOV
gpLOpOV apoceatpeiny (avalia), Tov AEVTOV apocealpiov (Aevkonevia) Kol TV
aipometariov (Opouponevia).

Tvrpémer va yvopilete npv wapete 1o Revolade

Mnyv wapete To Revolade

og mePinTOon arhepyiag oto eltrombopag 1| og omo10dNToTE GALO O T GLGTATIKA AVTOV
TOL QopUdKoL (avaeépovtal otny Tapdypago 6 ue titho « Tt wepiéyel To Revoladey).
=  Xvuvevvonlcite pe Tov YwoTpod 60g £dv vopilete 0T antod 10yVEL Y10 EGAC.

Ipocidomomoeirg Kot TpoPuvAGEeLg
AmevbBuvbeite otov YioTpo cog Tpwv Tapete to Revolade:

edv €xete nraTika wpoPfipara. Ot dvOpwmot Tov £xovy younio apBud aponetaiiov, Kabdg

Kot TPOY®PNUEVN XPpOVia (LakpoypOVIL) NATIKT VOGO S0TPEXOVV HEYAADTEPO KivOLVO

TOPEVEPYELDV, CUUTEPIAAUPAVOLEVOV TOV aTENTIKOV Y1 T {1 nratikedv PAafdv kot tov

Opoupov oto aipa. Edv o yiotpog cag kpivel 6Tl ta opéAn and ™ Aqyn Revolade

avtiotadpilovv Toug Kivovvoug, Ba mapakolovdeiote otevd Katd T dtdpkeln TG Bepameiog

oG,

€av drotpéyete Kivovvo gpeaviong Opoppov aipatog otic AEPeg 1 Tig apnpieg cog, 1 €6v

yvopilete 6T M gpedvion BpouPov aipatog tvar cuyvn otV 0KoYEVELL Gag,

Mmropel va dlatpéyete peyarldteEPo Kivovvo gpgavions 0poppmv tov aipatog:

- KaBmG PeyohDVETE

- €4V émpene va Topapeivete KAvpNG yio LeyaAo diaotnuo

- gbv &yete Kapkivo

- €bv Toipvete avTIGLAANTTIKG YAt 1] OpUOVIKT BEpamEin VITOKATAGTACTG

- €av €yete vroPAndel Tpdoata o xEPoVPYIKN enEUPacn N EXETE VTOGTEL COUATIKY
prapn

- €dv elote vépPopog (Tayyboapkog)

- € €loTE KOMTVIOTNG

- eqv €xete TPoYOPNUEVN (POVIL NTaTOTAOELD

=  Edv kGnoto amd outd 1oy0eL Y10 EG0G EVI|LEPDGTE TO YLATPO GOG TPV TV Evapén g
Oepamneiag. Aev mpémel va mapete To Revolade, ektog dv 0 yaTpdg oag Bewpnoet 0Tt Ta.
avapevopueva opéAn avtictaduilovy tov kivovvo epupdviong Opoupov Tov aipartog.

€4V €xete KOTAPPAKTES (0 POKOG TOL 0POUALOD BOADVEL)

€qv €xete AAAN oo ToAoyKY TAONON, OTOG TO PLVEAOSVGTANGTIKO Guvdpopo (MDS). O

yYwTpdg cog Oa dievepynoet e&etdoelg mpotov exvioete to Revolade mpokeipévoo va eréyéet

011 dev TTAoyETE OO OLTH TNV AUATOAOYIKT BN omn. Edv £xete MDS kot mépete Revolade, to

MDS pmopei va emidevabei.

=2  Evnuepmote Tov y1atpd 060G av 16Y0VEL 0OTOI0ONTOTE OO TA TOPATAV® Y10 EGOC.

O@p0aiporoykoi Eheyyol

O ywatpog oag Oa Gog GVGTAGEL EAEYYO Y0 KOTAPPAKTEG. AV dgv vIToPdAlecte og LV OELG
0POoALOAOYIKOVG EAEYYOVG O Y10TPOG Gag Ba Kavovioel TakTikég eEetdiogis. Mmopel emiong va
gleyyOeite yo0 TNV ELPAVIOT TUYXOV coppayiag HESA 1| YOP® amd TOV AUEPANCTPOEd Gog (TN
oTifdda PoToevaictnTOV KVTTAP®V 6T0 Tio® UEPOG TOV 0POHAAUOD).

Anatovvror TakTIKES gEgTdOEIg

Ipwv Eexvnoete va Taipvete 10 Revolade, o yatpdc cog Oa degoydyet aiptatoroyikods EAEYXOVG,
MOTE Vo, EAEYEEL TO OLLOGOAIPLO GOG CUUTEPIAAUPOVOUEVOV TV aporeToAimv. Avtoi ot Eleyyot Ha
EMOVAAAUPAVOVTAL KOTH OLLOTHLOTO EVE TO TOIPVETE.
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Awpatoroyikég e€etdosig NaTikig Asttovpyiog

To Revolade pnopei va mpokaAécel anoteAéopoto eEETACEOV AipLOTOC T 0ol Umopel va givat
onueio nratikng PAAPNG — o avénomn optopuévev Nratik®v vy, 11utépc g xorepuipivng,
NG TPOVGOULVACNG TNG QACVIVIIG / TNG OIGTOPTIKNAG Tpaveapivaonc.. Edv maipvete Oegpaneieg mov
Bacifovtot otnv vteppepdvn pali pe to Revolade yio v aviyetodmion tov yopuniov aptbpov tov
aiponetariov Aoym nratitidoag C, opiopéva nrotikd tpoPfAnpata vogyetat v endevemviovy.

®a vroPAndeite o apoToloyKoDC EAEYYOVG Yo va eEeYyDel N ATk GoG AgrTovpyia TPV

Eexwvnoete va aipvete 1o Revolade kot kotd dtaotipato evod To moipvete. Mmopei va ypelaoTel va

dakoyete ) Aqun Revolade edv avénbet mépo ToAd 1 TOGOTNTO QVTOV TOV OLGLOV 1| €AV

mapovoldcete GA o onpeio nmatiknig PAAPS.

=2  Awpaote Tic TAnpoopisg «Hratikd mpofifjuatar 6Ty TAPpaypa@o 4 Tov TapovTog VA0V
03N YOV xproNS

Awypatoroyiké eEeTdoeis Yo Tov apiOpé Tov cpomeTariov

Edv dwokdyerte ) Ayn tov Revolade givan mbBavdv o apBpodc oponetariov tov aipatds cos va
pelwdel ex véov. O apBpdc twv apomeTarinv Ba Tapakoiovbeitar kot o yraTpodg oag Ba cuintrost
pali cog KaTdAANAEg TPOPVAAEELS.

O moAD vYNAOG apBpdg apomtetarimy, pmopel va avénoet Tov Kivovvog epepdvions 0poupav aipatog.
Q1660 Opoppor aipatog wropovv emiong va oynNUATIcHodV e PUGIOAOYIKOVE 1) KOO KOL OUNAODS
apBpovg aponetarmv. O ytpog cog Ba mposappocet ) 60om Tov Revolade, dote va dtacepolicet
OTL 0 aPOUOC TV aponmeTaAOV cag dev KabioTatatl oD vynAdC.

& Zntiote apécmg TPkt Pondeta edv TopovcIicETE 0TO0ONTOTE U0 CVTA TO GTUEIN
Opéppov aiparoc:

o apfiépo, Tévog M evaicHnocio oto TOSL
o aupvidra dvomvora wiaitepa pall pe o&Y mévo oto BdpaKa 1 Ypryopn avamvon
. TOVOG GTNV KOWALA (GTOLAYL), SLOYKMOUEVT KOTALE, Oipo 0TO KOTPOVO GOG

Eetdosig Yo 1oV £AEY)0 TOV HVELOD TOV 0GTAOV GO

e dTopa oV £Y0VV TPOPANUATA [LE TO HVEAD T®V 0GTMV TOVG. PAappaka 0Tmg To Revolade pmopei va
EMOEWVDOGOVY TO TPOPANUA. Enpeia LETAROADY TOL HVEAOD TOV OGTMV UTOPEL VAL ELOOAVIGTOVV LIE TN
HopPN TABOAOYIKOV amTOTELEGUATOV OTIG EEETAGELG TOV aipatdg coc. O yioTpog cag evogyeTat va
de&ayer e£eTdoelg Yo TOV QUECO EAEYYO TOV HVEAOD TOV 0GTAOV GG KOTA TN didpkela TG Oepameiog
pe 1o Revolade.

"Elgyyol yio axpoppayio 670 TEXTIKO cVOTNRO

Edv Aappdvete avri-ukég Oepaneieg mov Pacilovral oty wieppepovn pali pe to Revolade Oa
TOPAKOAOVOEISTE Y10 TUYOV oTLEeial ALLOPPAYING TOV GTO GTOUAYL 1} TO EVIEPO COG LETA Ao TN
drakom AMyng Tov Revolade.

MopaxoroVOnon kapdriakig Aertovpyiag
O ywTpog oag pmopel va Bempnoet amopaitntn TV Topakolovdnon ¢ Kapdldg 6ag Katd Tn otbpKeL
g Oepamneiag pe 1o Revolade kot va die&dyel niextpokoapdioypaenio.

Hluwaopévor (65 eTdv Kol dvom)
Yrdpyovv mepropiopéva dedopéva, and t ypnon tov Revolade o acbeveig nikiog 65 etdv Kot dvo.
®a wpénel va, divetar Tpocoyn otav yivetar yprion tov revolade og acbeveic nhikiog 65 €TOV Kot Vo,

Howwd ko éenpor

To Revolade dev cuvietdton Yo wodid nAikiag katm tov 1 étovg mov €xovv ITP. Eniong dev
ouvioTtdral yio dropo nAKiog kdto Tov 18 etdv pe younio apBud aiponetaAiioy mov opeiietol 6
nratitioo C 1 cofopr] aTAAGTIKN OvaLLiol.
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Allo @appoxa ko Revolade

Evnpepmaorte tov yiatpd 1 ToV QOpLOKOTOW0 Gag Qv aipvete, £xete mpds@ata Tapel 1 Lwopel va
nhpete GAAa @apuaKa. e ovTd TEPIAaUPavovTol Kot To QApUaKe 1oL AauBavovTol xmpic Tptkn
oLVTAYN Kot PLTapived.

Opropéva kaOnuepva pappoxa ariiniemopoy pe to Revolade — counepirappdvovral
GUVTOYOYPOPOVLEVO KO [1T] GUVTOYOYPUPOVUEVH QAPLLOKA KOl LETOAAKE oTotyeio. e avTd
neptropPavovro:

o AVTIOEWVOL QAPLLOKO Y10 TNV AVTLILETMTION TNG SVoTEYIAG, TG KAOVPUS 1] TOV YUGTPIKDV
EMKOV (BA. emiong «mote va To mApeTe» GTNV TOPAYPUPO 3)

. PapLoKa TOL OVORALoVTaL GTOTIVES Yia TN HElMGN TG YOMGTEPOANG

. OPLOLEVO PAPLAKO Y10 TNV OVTILETOTION TG Aoipwéng amé Tov HIV, dnwg n Aomvafipn Ko
n prrovaPipn

. Kvkhoomopivn mov ¥pnGILOTOLEITOL GE HETANOGYEVGELS KOl VTOAVOGT VOGCT LT,

. UETOAAIKA oToyEln, dnwg Gidonpoc, acPEoTio, PLayviolo, apyiilo, GEAVIO Kol YELSAPYVPOS TOV

UTOPEL VO GUVOVTOVTOL GE PITORIVES KOL CUUTANPORATO PETUAMK®OV 6Toyel®v (PA. emiong

«TOTE VO, TO TAPETE GTNV TOPAYPAPO 3)

Qappoxe OTmg 1 LeBoTpeEATn Kot 1 TOTOTEKAVY Y10l TV OVTILETONIOT] TOV KOPKIVOL

=2  MuMjorteE pg To TP 60g £4v TaipveTre 0mo100NToTE 0o owTd. Opiopéva amd oVt dev
npénel va Aappdavovion pe Revolade 1 va yperaletar mpocapuoyn 1 d6om 1 umopel va ypelactel
va aALGEeTe TO pOvo Ayng Toug. O Yiatpds oag Ba emaveEeTdoet Ta PAPHLOKO TOV TOAPVETE
Kot Bo TPOTEIVEL KOTAAANAEG VTOKAUTAGTACELS EQV YPELALETOL.

Edv maipvete akdun eappoko yio v TpoAnyn tov 0poufonv tov aipatog vadpyel LeyoldTePOC
kivduvog atpoppayioag. O yurpog cog 0a to cuintoet poli cog.

Edv maipvete kopTiKooTEPOELDN, Savaloin 1)/kat alabgrompivny, uropei va ypelootel va Tdpete
YOUNAOTEPT 8OGM 1 VoL SIOKOWETE TN ANYT| TOVG KOTA TN dtdpkela Tng Ayng Tov Revolade

To Revolade pe Tpo@1] kon 016

Mnv mépete o Revolade pe yodaxtokopkd tpo@ipa 1| Totd, kabdg T0 aoPECTIO 6T YUAUKTOKOUKA
TpoidvTa enNpedlel TNV amoppOENcn ToL Pappdkov. I'a tepiocodtepeg TAnpopopies, PA. «llig va to
TAPETEY OTNV TOPAYPAPO 3.

Kitnon ka1 Onraocpég

Mnyv ypnoiponoteite 1o Revolade €av gioTe £YKV0G, EKTOG KOl €AV GG TO CLGTIOEL GUYKEKPILEVO O

ywtpds coc. H emidpacn tov Revolade katd tn didprela g eyKuposvvng dev givat yvoot.

. Evnuepoote 10 T10Tp6 60c €AV gioTe £YKVOG, vopilete Ot pmopet va elote ykvog 1
oye010LeTE VO ATOKTNOETE O,

o Xpnowonoieite a&lomotn pébodo avricOAANYNG katd T Aqyn Revolade mpog mpoAnym
KUT|IGEMV

o Edv peivere éykvog katd ) dwdpkera g Oepaneiog pe Revolade, evnuepmote tov yiotpod
oG,

Mnyv Onralete evo maipvere Revolade. Agv eivat yvwotd edv 10 Revolade mepvd oto untpikd ydaa.
=  Edav Onhalere 1 oxonedete va Onldoete, evuep®oTe TOV Y10Tpd 60G.

0onynon kK yEPGROS POV RATOV

To Revolade propei va cag mpokarésst {ain Kot vo Exel GAAEG avemBOUNTES EVEPYELEC TOV

LELOVOLV TNV €YP1YOPOT).

=  Mnv odnyeite kKo pn 3EPIlEGTE PNYOVIROTO EKTOG OV £l0aGTE GlyoLPOL OTL deV EYETE
EMMPEOCTEL.

143



3. Hog va napete 10 Revolade

[Tavtote va Taipvete TO0 PAPLOKO AVTO AVGTNPE GOUPOVE, LLE TIC 001YiEC TOV YloTpoL cag. Edv éyete
apelPoliec, pmTAGTE TOV Y1OTPO 1) TOV PUPUAKOTOLO Gag. Mnv aAAdEete T dOON 1) TO TPOYPOALLLLN LE
Béon to omoio Aappavete To Revolade ektog edv o yraTpds 1} 0 POPUAKOTOLOG GOG GUUBOVAEYOLV VL
to kdvete. Oco Aappdvere to Revolade Ba eicacte vd TV PpovTidn YATPoD e EEEIOIKEVUEVT
eumepia otV Bepaneia g nddnong coc.

Thv 060n pémer va TAPETE

o ITP

Evijlaxeg kot wodwd (mikiog 6 £mg 17 eTdVv) - 1 cuvnOng apykn do6om yuo ITP givar 6vo
pakeliokor Revolade 25 mg v nuépa. Edv éxete xataywyn and tnv AvatoMkr|-/NoTloovoToikn
Acio pmopel va ypelactel va Eekivioete e T opnioTepn 06on TV 25 mg.

Hadra (miciog 1éwg 5 etdv) — n ovving apykn d6om ya v ITP givan évag paxerhiokog Revolade
TOV 25 mg v Nuépa.

INo nratitoo C

Evijlikeg - | ovviOng apykn d6on ya nratitida C etvan évag pakeriokog Revolade Tov 25 mg v
nuépa. Edv éyete kataywyn and v Avatoiikr-/Notioovoatolkn Acio Ba Eexvnoete pe v iowa
0601m TOV 25 mg.

IN'a SAA

EwvijlMkeg - 1 cuvnOng apywn d6om yia SAA eivor 0o pakeriokor Revolade 25 mg v nuépa. Eav
€xete kataymyn ond v Avatolkr-/Notoavatolkn Acia Oa Egkivnoete pe yauniotepn d06on Tov
25 mg.

Mropei va ypelootodv 1 £ng 2 efoopddes yio va dpacel to Revolade. Me fdon v avtamdkpion 6og
o1o Revolade, o y1atpdg cag umopel va GuoTHGEL TNV ALY TNG NUEPTOLOG dOGTC GOG.

Iog va yopnynoere pio 66on 10V PUPpRdKOV

H x6vig yio OGO EVOIDP L0 TEPIEXETAL GE PAKEAIGKOVG, TO TEPLEYOUEVO TOV OTOIMV TPETEL VAL
avapelyOel mpv UTOPEGETE VO TAPETE TO PAPLOKO. META TNV Tapdypapo 6 avTtod ToL PUAAOL

oo yldv vtapyovv Odnyieg Xp1ong GYETIKA LE TO TOG VO AVOUEIEETE KOl VoL YOPTYT|CETE TO
@appako. Av éyete epotnoelg 1 dev katovoeite Tig Odnyieg Xpnong EXKOVOVIOTE LE TOV Y10TPO,
TNV/TOV VOGOKOLO 1} TOV QOPUAKOTOL0 GO,

YHMANTIKO - Xpno1p1omoleicTe T0 QOPURUKO ARECMS 0O aVapEiEETE TN 6KOVN UE vEPO. AV dev
10 ypnoponomoete péca o€ 30 Aemtd and v avaueiln Oa yperaotel va avapeiete véa 66orm. Mnv
EQVOYPNGILOTOGETE TNV GUPLYYA Y10 YOPTYNON GO TOV GTOUATOC. Mia Katvovpla GUPLYYa oG
APNONCS Y10, 0Td TOL GTOUATOG XOpNYNoT Do TPETEL VO ¥PNGUOTOLEITAL Y10 TNV TPOETOWACTOL TNG KAOE
d0oong Revolade yio ndéco evardpnpa.

II6te va 10 mapeTe

2ryovpevteite 0TL —

. Kotd tic 4 @peg mwpv ) Ay tov Revolade
. Kotd tic 2 opeg perd ™ Aqyn tov Revolade

A&V KATAVOLAVETE TITOTO, OO TO TAPOUKATO:

o YOLOKTOKOMIKES TPOYES, OGS TUPL, BoOTLPO, YIHOVPTL 1] TAYMOTO

o vYéra 1] PAKGELIK, POOTLLATO TTOV TEPIEXOVY YAAA, YIHOVPTL 1] KPELLOL

o avtiogva, Eva €100 @appdov yia Tn dSvoTeyin Kot TiG KaoVPeg

o OPICUEVO COPUTANPAOROTO RETUAMKAV GTOVYEIOV KOl fLTapiv@dv, cupTepAAUPovoUEVOD TOV

G1MPov, TOL GPECTION, TOV UAYVNGIOV, TOV AAOVUIVIOD, TOV GEATVIOL KoL TOV WYELSUPYDPOL
Edv to kdvete, To pappako dev Ba amoppoPiTol GOOTH GTOV OPYUVIGUO GO,
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Mdpte T0 Revolade

SR

sy
Mo 4 wpeg ‘b\ﬂ .. Kalyla 2
mpIv WPEG META
TAPETE TO 7
Revolade...

OXI yoOAOKTOKOMIKG
TPOIOVTA, aVvTIOSIVA i

—
CUMTTANPWHATA HETAAIKWV \:ﬁ@

INo TeprocoTepEs TANPOPOPIES GYETIKA N KATAAANAO TPOQIHO KO poPNRaTd, aTevOuvOeite oTO
TWTP6 6OG.

Edv napete peyorvtepn 66on Revolade amd tnv kavoviki

Emkowaviote apéong pe yiotpo 1 gappokomrord. Eqv sivar dSvvatd, deiEte tov ) cvokevacio 1
aVTEG TIG 00MYiEG YPNONG.

®a mapakorovdeiote Yo TVYOV onEin | CLUTTONOTA AVETIOVUNTOV EVEPYEL®V Kol Ba cag yopnynOel
apEcmG KATAAANAT Oepameia.

Eav Eeyaoete vo wapete To Revolade
[Tapte v enduevn d66M T cvvnOiouévn opa. Mnv nhpete mepiocdTePeg amod pio 06l Revolade
péca o pio nuéPaL.

Edav otapoatioete vo naipvere To Revolade

Mnv ctapartioete va maipvete to Revolade yopic va iAnoete pe 1o yiotpod cog. Edv o yiatpog cag
GLOTNOEL TN dlakom TG Bepaneiog, Ba edéyyetal Emerta o apOUOC TV AHOTETOAM®Y Gog KaOe
eBoopada ylo técoeptg efdopddec. Acite emiong «Apoppayio 1) HOAOTAS HETA ATO TN OLOKOTTI THS
Oeparnciosy oty mopaypaeo 4.

Edv éxete meplocdtepeg pMTNCELG GYETIKE LLE TN YPTOT) AVTOV TOV QUPUAKOV, POTHGTE TOV Y10TPO 1)
TOV QUPHOKOTOLO GOC.

4. IMBavég avemOBOUNTES EVEPYELEG

Onwg 6ha To eAPUAKOL, £TOL KOL QVTO TO PAPLOKO UTOPEL VoL TPOKAAEGEL AVETIOVUNTEG EVEPYELES, OV
KoL 0gv mopovotdlovial o€ OAOVS TOVS 0VOPDOTOLG,.

JOUTTAONOTO TOV ATCLTOVY TPOGOYT): EMOKEPTELTE £Vva Y1OTPO

Ta dropa wov AapPdvovv Revolade gite yuo ITP gite ya yopuniovg apBpodg apometoriimv 610 aipa
e€autiag nratitdoag C pmopel vo avarto&ovy onueio Suvntikd coPapdv averiBuuNTOV EVEPYEIDV.
Eivan onpoavtikd va evpepocete £va y1otpo £v EPQaviceTe 0UTE T GOUATONOTA.

YynAiotepog kivovvog epgpdavions 0poppmv tov aipatog

Opiopéva GTopa UIopel vo StaTpEYouy VYNAOTEPO Kivouvo epeaviong Opdupwv Tov aipotog Kot
oappaka 6nmg 10 Revolade pmopel va emdeivddcovv avtd to npoPanua. H Eapvikn andepatn evog
aLoPOpoL ayyeiov egoutiag evog BpopPov Tov aipatog sivat o pn cuyvy avemBOuNT EVEPYELN KO
umopet va emnpedoet £o¢ 1 ota 100 dropa.

& Avalnmiote apécmg woTpiky Bo0sia eav ep@avicete onueio ko coprtoOpote Opopupov Tov

aiparog, 6mOG:

. oidnua, diyog, Osppotnra, EpOpoTNTO, 1 EVOICONGIN GE va TOOL

. Eapvikn dvoKoAia 6TV aVETVOT], 1010¢ OTOY GVVOdEVETAL OTtO 0ED (Ay0G 6T0 BdpoKa 1
Ypiyopn avamvon
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. KOWMOKO (GTOpOYIKO) GAYOG, O1ATOCT TNG KOWATNG, Oipa 6To KOTPOVE, GOG.

Hrotwkd pofiipata

To Revolade pnopei va mpokaAécetl petaforég mov eppavifovtor 6T apatoloyikég eEeTaoelg Kot
umopel va eitvan onueio nrotikng PAAPNG. Ipopinuata pe to map (awénuéva Evivua wov
eppavifovrat otig e€eTAoELG aipatog) eivar cuyva Kot pmopel va exnpedoovy €og 1 ota 10 dtoua.
AMo nratikd TpoPAnuata givor oyt cuyva Kot propet va ennpedcovv €mg 1 ota 100 dropa.

Edv epogovilete omoladnmote amd avtd o onpeio Kol GUUTTMOLOTE NTOTIK®V TPOPANUATOV:
. Kurpiviepo tov 0éppotog 1 1ov Aeukol HEPovg TV Hatidv cog (Tktepoc)

. Acvvibiota skovpéypopne ovpa

=2  Evnpuepoote apécng To Y1otpo cog

Apoppayio 1 pOLOTIOPOG HETA 00 TN OLoKoTI] ThG Oepameiog

Méca g 600 efdopddeg amod T dakont Tov Revolade, o apiBuodg tav aiporetariov Oa peiwbel

ouvBog Kot méA o€ ekeivov Tov ftav mpv Egkviioete to Revolade. O yaunAdtepog apiBpog

OHOTETOAIWV pmopel va aénaoet Tov kivduvo apoppayiag 1 LOAOTIcHoV. O yatpdg cag o eAéyyet

TOV aplOpd TOV AIOTETAAIOV Gog Yo TOLAGYIoTOV 4 €fdouddes apovd drokdyete tn Ayn Revolade.

=2  Evuepa@oTte TOV Y10TPO 060G 0V TOPOVGLIGETE OLLOPPayio 1) LOAMTESG LETA OO TN OLOKOTN
tov Revolade.

Opiopéva GTopa UTopEl Vo ELPOVIGOVYV GLHOPPOYit. 6GTO TEXTIKO GUGTIO. LETA OO T1) OL0KOTN TNG
TEYKWVTEPPEPOVNG, TNG pumaPipivng kat tov Revolade. Ta cvuntdpata teptiapfdavouv:
. Mavpo cav Ticoa kompava (O amoypOUITIGHOC TOV KOTPAVOV glval pio pn cuyvi
avemBvun T evépyela Tov pmopel va ennpedoet €og 1 ota 100 dropa)
Aipo ota KOTPOVE, GO

. Epetod mov mepiéyet aipa 1 VAIKO Tov potdlet pe KOKKOLG amd Kopé
2  Evuep®ote opf6g ToV YI0Tpé 606 EAV TOPOVCIAGETE 00100 TOTE aTd AVTH Ta.
GUUTTOOTOL

O TopoxatTo avemOOunTeg evépyereg £xovv avagepOei oe oyéon pe ™ Ogpancio pe Revolade og
gviiMkeg aoBeveig pe ITP:

oAb ovyvég avemOOunTeg Evépyereg
Avtég pmopet va ennpedoovy meprecoTepa a6 1 ota 10 dropa:

o Kowé xpvordynua

o aicOnpa adabeciog (vavtio)

o duappota

e Prixes

o Aoluwén ot poTn, To LYUOPELD, KOL TIC OVATEPES AVOTVEVGTIKEC 000VG (AOIH®mEN TOL AVATEPOL

OVOTTVELGTIKOD GUGTLOTOG
o ocuaiyio

IIoA0 cvyvég avemBOUNTES EVEPYELES TOV NTOPEL VO, EVTOTIOTOVV GTIS ULILOTOAOYIKES EEETAGELS:
. avénpévo nratikd Eviupo apvotpoveeepacn g aiavivng (ALT)

Yoyvég avemOOunTeg evépyereg
Avtég pmopet va emmpedoovv péypt 1 ota 10 dropa:

. 7TOVOG GTOVG VG, UVTKOG OTOGUOG, HDTKT advvapio

. TOVOG GTO 00T

*  Papid éppmvog poon

. TOVOLOUOG KOl OVGKOAO GTNV KOTATOGT

. 0OoAIKE TPOPANLOTA TTOV TEPILAUPBAVOVV U1 PLGTIOAOYIKES 0QOaApIKES eEETAGEL,

EnpopBodiuia, o@Baiuco Tovo Kot BoAr dpao
£1ETOG

e  ypimn

. emyeilog €pmng
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TVELLOVIDL

gpebiopdg kot eAeypovn (oidnua) Tov tyudpetmv

QAeypovn (oidnua) kot Aolu®én TV apvydaimv

AOTH®EN TOV TVELHOV®V, TOV 1YHOPEIDV, TNG LOTNG KOl TOV AALLOD

PAEYLOVI TV 10TAOV TOV OVA®V

amoAELD TNG 0peENg

aioOnpo LupUNYKIAGHOTOG TOUTALATOG 1] LOVILAGHOTOS OTTOC AEYETOL KOWVE «OaV KOpQPiToeg
Kot BEAOVESY

HEUEVT aicBnon Tov dépuatog

aicOnpa Laing

TOVOG GTO OVTL

7ovog, oidnua kot evactnecio oe éva amd o m6d1a cog (cLVvBmg ot Yauta) pe (eotd dépua
otV tpocPefinuévn meproyn (onpeia Bpdupov aipatog oe o AERa mov Ppicketar o Pabog
EVTOTICUEVO 01O Le aipa amd T pnéN evog apo@dpov ayyeiov (atpdtmpa)

eEhyelc

TpofAnuaTa 6To GTOWN TOV TTEPIAOUPAVOVY ENpocToltia, TOVO 6TO GTOLA, EVOLGONGIN GTN
YADGGA, aloppayict 6To OVAM, EAKN GTO GTOUO

HOTI TTOL TPEYEL

TovHO0VTOG

KOWALOKOC TOVOG

U1 QUGLOAOYIKT NTOTIKN AELTOVPYin

aAAayég 6To OEPLA TTOL TEPIAAUPAVOLY VTTEPPOMKO 1OPDTA, KVNGUAOIES ETAPUEVO EEAVON L,
KOKKIVO, oNuEia, 0AAOYEG TNV EUPAVIGT) TOV SEPUATOG

ATMOAELDL LOAADV

aPP®ON N Le PLOAAIdEG 0Vpa (oNEin TaPOVGING TPMOTEIVIG GTA OVPA.)

vy Beppokpacia, aicOnua {éotg

wovog 610 othbog

aicOnpo advvopiog

TPOPANLLOTO LLE TOV VTTVO, KOTAOA Y™

NuKpavia

peltopévn 6paocn

aicOnpa tepiotpoenc (idyyoc)

TEMTIKG, aéPLaL /aépial

Yoy véG OVETIOVUNTEG EVEPYELES TOV UTOPEL VO, EVTOTLOTOUV GTIG ULNOTOAOYIKES EEETAGELS:

HELOUEVOS aptBdg epuBpokvTTapOV (ovorio)

peltopévog aptBpdc apometaiiov (Bpopforevia)

HELOUEVOS aplBdC AeVKOKVTTAP®Y

pelopéva emimeda opoopupivig

avénuévog apBpds NOovOPIAmY

avénuévog aptBpdg AevkokVTTAP®Y (AEVKOKLTTAPWGOT)
avénuéva emineda ovptkov 0&Eog

pelopéva eminedo kaiiov

avénuéva emineda KpeaTvivig

avénuéva emineda aAKOAKNG POGPATACTC

avénuévo nratikd vOLpo aoTapTiKy apvotpaveeepdon (AST)
avénuévn yorepuBpivn oto aipo (ovoia Tov TaPAYEL TO HITOP)
avénuéva emineda 0pIGIEVOV TPOTEIVOV
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Oy ovyvég avemBOUNTES EVEPYELEG

Avtég umopel va ennpedoovv péyxpr 1 ota 100 dropo:

o aAAEPYIKT ovTiOpoioT

. TOPEUTOOIOT] TOV EGOJUCHUOV [LE Qi[O TUAILOTOG TG KOPOLAg

o a1pvide SuoKOAA GTNV AvamTvor, Wiaitepa 6TOV cuVodEVDETAL 0md 0&D TOVO 610 Bdpaka KoM
ypIyopn avamvon, mov Ba pmopel va givar onpeio BpopPov aipotog otovg mvevpoveg (PA.
«Yymlotepog kivovvog gupaviens Bpoufav tov aipatos» oty Tapdypapo 4 Topandve)

o ATMOAELD TNG AEITOLPYIOG TUALOTOG TOV TVELUOVOV TOV TPOKAAEITAL 0d TAPEUTOOION TNG
TVELUOVIKTG apTnplog

o mBavog TOVog, oidnpa, /kat epuBpdtnTa YOpw amnd pio eAEPa Tov pumopel va etvor onueio
Opoupov aipotoc oe pio pAEPa

. KITpIviGHa TOL SEPUOTOS 1)/KOL KOIAMOKOG TOVOG TTov Uopel va glvan onueio amd@paing Tmv

YO POpwV, NTaTIKNG PAGPNG, nratikng PAAPNG eEantiag eAeypovig (BA. «Hratixa
apofijuaray topandve TNy Tapdypapo 4)

o BAGPM TOL NTATOG TOV OPEIAETOL GE PAPUAKEVTIKY ALYV

. YPNYOPOTEPO YTOTN LA TNG KOPOLAS, OKAVOVIGTOS KOPOOKOG puOUOG, UTAE OTOYXPOLUATIGHOS TOV

dépuatoc, dratapayés Tov Kapdiakol puhuov (emunkovven QT) ta onoio pmopel va etvar onpeia

SloTaPOYNG TOL GUVOEETAL LLE TNV KOPOLE KO TO OLLOPOPO. aryYein

OpouPoc aipatog

egaym

ENOOVVEG TPNOUEVES apBPpDGELS TOL TPOKAAOHVTAL ad TO 0VPIKO 0L (ovpikn apBpitidn)

aTOAELD EVOLAPEPOVTOC, OAAAYEG 0N S1aBeaN, KAGL TOL dev UTTOPEL VO GTAOTHOEL 1}

EKONADVETAL GE N AVOUEVOLEVO YPOVO

TPOPANLLOTO LLE TNV 1GOPPOTIQ, TO AOYO KOl TNV VELPIKN AgrTovpyia, TpEHODAN

00VVNPN N UN GLGIOAOYIKT aicBnon Tov déppaTog

mapdlvon ot pic TAELPE TOV GOUATOG

nupavio pe avpa

veupikn PAGPN

dudTacn 1 oldN e TV aHoPOPOV ayYEi®Y TOV TPOKAAEl TOVOKEPOAO

opBoAporoykd TpofAnpata, TEPIAAUPOVOUEVNG TNG ALENUEVIC TOPAYOYNS OAKPV®Y, TOV

Bol@pévou eakol Tov HaToD (KATappAaKING) apoppayio ToL aUEPANCTPOESOVG,

EnpopBoipia

. TPOPANLOTA [LE TN HOTN, TOV GAPLYYO KOL TO LYHOPELD, VOTVELSTIKE TPOPANLATA KOTE TOV
VTVO

o QAOKTOVEG/TANYEC GTO GTOWA KOl TOV OO

o ammAelo 6peéng

o TPOPANLLOTO TOV TELTIKOD GLGTNHUATOG TTOV TEPIALUPAVOVV: GUYVEG KEVAOGELS, TPOPIKN
dNAntmpiaon, aifo oTo KOTPAVO, EPETOG LE OLpLoL

o alpoppayio amd o 0phd, aAlayr GTO XPOUC TOV KOTPAVAOV, KOIAOKO POVGK®LO,
dvoKoAMOTNTO

. TPoPAqHOTA 6TO GTOWA, TTOV TTEPIAAUPAvOLY ENpo 1 ETddVVO GTONN, TGVO OTN YADCGTA, OVA

OV QOPPAYOHY dSVGPOPIN GTO GTOUA

NAokd Eykovpo

aicOnua {éotg, aicOnua dyyovg

gpLOPOTNTA N OION O YOP® OO pio TANYN

alpoppayio yopw amod kabetnpa (ov VIAPYEL) GTO FEPUM

aioBnon evdg EEvov ompatog

TPOPANLOTO GTA VEPPA TEPIAAUPBAVOUEVOV: GAEYUOVIC TOV VEQPOV, DITEPPBOAIKTG 0VPNONG

KOTO TN VOKTO, VEPPIKT OVETAPKELL, AEVK( ALOGPAIPIO GTA OVPO

KpYOg WpOTOG

YeVIKO aictnuo adiabeciog

Aoipmén Tov dépuatog

aALOYEG GTO OEPLLO TTOL TEPIAAUPAVOVY ATOYPOUATIGUO TOV dEPUATOS, EEPAOVOIGHLO,

gpuBpdTNTA, KVNOUO Kot EPIdpmOT

o poikn advvapio
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. Kapkivog Tov 0pBol Kot Tov TayE0G EVIEPOL

Oy ovyvég avemOBUUNTES EVEPYELES, TOV UTOPEL VA EVTOTIGTOVV GTIS EPYUCTIPLUKEG EEETAGELG:

o aALOYEG OTO GO TV puBpokLTTAPOV avENuéEvog aplduds alpometoiiov

. TOPOVGIO, AVOTTUGGOUEVMV AEVKMV OLLOGOAPIOY TOL UTOPEL VO VOl EVOEIKTIKT OPIGUEVAOV
acOevelmv

. pelopéva enineda acpectiov

pelwpévog aptBpdc epuBpokLTTapV (avalpia) Tov TPOoKAAEITOL 0O VITEPPOMKT KATACTPOPT
TV pLOPOKVTTAPOV (OLLOAVTIKY CVOLpLio:)
AVENUEVOG apOOG LVEAOKVTTAP®OV
AVENUEVE OVOETEPOPILDL

avENUEVN ovpia OipOTOG

avénpéva eminedo TPOTEIVIG 0TO 0VPOL
avENpéVa eTImEdD AEVKOUATIVIG GTO OliplaL
avENUEVE ETITESO. GUVOAIKN G TPMTEIVNG
UELMUEVO, ETITEDD, AEVKMOUATIVIG GTO ool
avénuévo pH tev obpav

avENUEVE ETITEDO ALOCPUIPIVIG

O TopokaT® emmAiéov avemBOUNTES EVEPYELEG EY0VV avaPepPOEl o€ oyéon pe Ty Ogpaneio pe
Revolade o¢ nadrd (mhkiog 1 é0g 17 erav ) pe ITP:

Av avtég o1 avemBopnteg evépyeleg yivouv coPapég, TapaKaAOVE EVILEPDTTE TOV YUTPO TOV
QOPUOKOTOLO 1) TOV VOGOKOUO GOG.

IHoA0 cvyvéc avemBouNTEG EVEPYELES

Avtég umopel va ennpedoovy eprecdtepa and 1 ota 10 modud:

. Aolpwén ot potn, T tYHOpELd, TOV AQLO KO TOVG AVATEPOVS UEPAYWYOVGS, KOO KPLOAOYTLLOL
(MolEN TOL AVMDTEPOL AVOUTVEVGTIKOD GUGTILLOTOG)

dappota

KOWALOKOC TOVOG

Pxos

vynAn Bepuokpacio

aioOnuo adwabesioc (vovtio)

Yoyvég avemBOUNTEG EVEPYELES
Avtég umopel va ennpedoovv émg 1 ota 10 Todid:

. dvokoAia atov vtvo (abmvia)

. TovHd0oVTOg

. TOVOG GTNV POTI KOL TO AOLO

. Payovpa, Pvikn Katappon 1 BoviAmpévn pon

. TOVOLOLLLOG, LWOTT) TOV TPEYEL, PLVIKT GUUPOPTOT| Kl PTEPVIGLOL

TPOPANLTO 6TO GTONA TTOV TEPAaUPAvoLV Enpoctopiia, TOVo 6To oTdNa, gvaictntn YA®oaoo,
0VAL TTOVL OLLOPPAYOVV EAKT] GTO GTOLL

O opoxdato emmiéov avemBOuNTeS evépyeleg £xovv avapepOel og oyéon pe v Bepaneio pe
Revolade 6¢ cvvovaopnd pe weykivrtep@epovn kat pumafipivn o€ aodeveic pe HCV:

IMoAb ovyvéc avemOounTeg evépysieg

Avtég umopel va ennpedoovy teprecétepa amd 1 ota 10 dropa:
KePaAadyio

ammAel 6pe&ng

Prixag

aicOnua adwbeciog (vavtia), Sidppoia

TOVOG GTOVG UVES, PViKn advvapio

payovpa
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aioOnpo KOTwong

TUPETOC

acvvn 0o TPLYYOTTOGN

aicOnuo advvouiog

vdG0¢ Tov potdlet pe ypimn
TPNELLO TOV XEPLDV 1] TOV TOSLDV
piyn

IToA0 cvyvéig avemOBOUNTES EVEPYELES TOV UTOPEL VO, EVTOMIOTOVV GTIS ULNOTOAOYIKES EEETAGES:
. HELOUEVOS aptBdC epLBpOKLTTAP®V (avoLpia).

Yoyvég avemBOuNTEG EVEPYELES

Avtég pmopel va ennpedcouvv péxpr 1 ota 10 dropo:

o 0VPOAOTHMEN

. QAEYLLOVT] TOV PWVIKOV 03DV, TOL GAPLYYO KOl TOV GTOLOTOG, YPUTTMOT CUUTTOUOTO, ENPO

OTOUM, GTOUM e APOES 1] PAEYLOVADIEG, TOVOSOVTOG

OTOAELD COUOTIKOD Bdpovg

SlaTapoy£C VTVOL, LN PVOIOAOYIKT LIVNALW, GVYYLOT, KOTAOAWYM, dyyog

CaAn, TpoPfAquaTo TPOGOYNS KoL UVIUNG, aAlayES O1aBeomg

UELOUEVT] EYKEPAAKT AEITOVPYIO ¢ EMaKOAoVO0 NraTikNg PAAPNG

HOPUAYKIOGHO 1) LOVSLUGLO TOV XEPLDV T} TOV TOILDYV

TVPETOC TOVOKEPOUAOG

0p00ALOAOYIKA TPOPANLLATO, CUUTEPIAAUPOVOLEVOV: BOUTOS PoKOS GTOV OPBUALO

(xoTappdrtng), Enpopboipio, ikpéc Kitpiveg evamobéselc 6Tov apPIANcTPoEdn, KiTpivicua

TOV AEVKOV UEPOG TV 0PHUAUDV

alpoppayio Tov ouEPANGTPOEIB0VG

aicOnpa tepiotpoenc (ikyyoc)

YPYOPOG 1 0KAVOVIGTOG KOPOlakog puluods (aichnpa ToApdv), SucKoAia 6TV ovamvon

Bxog pe mrogha POt OV TPEYEL, YPImT, EMLYEIMOG EPTNG, TOVOAALLOG KOl SUGKOAIN GTIV

KOTATOOoT)

. TPOPANLLOTO TOV TEMTIKOV GLUGTNUATOS, CUUTEPIAQUPAVOUEVOV: EUETOV, TOVOL GTO GTOUAYL,
dvomeyiog, SLGKOIMOTNTAS, TPNEILATOG GTO CTOUMYL, SLTAPAYDV TNG YEVONG, ALLOPPOTOMV,
GTOUOYLKOD TTOVOL/SVG(POPING, TPNOUEVOV OLOPOPOV OyYEIDV KOl QOPPayiog GTOV 01G0PAY0

o TOVOdOVTOG

o NTATIKA TPoPANUATO, CUUTEPIAAUPAVOUEVOV: OYKOC GTO HTTapP, KITPIVIGUN TOV AEVKOD TV
patidv 1 tov déppatog (iktepog) nratikn PAAPN arnd ™ eappakevtikn aywyn (BA. «Hratika
wpofinuaroy Toponave oty Topdypopo 4)

. depuatikég petaforés, mephapfPavouévav: eEdvonua, Enpodepuia, xlepa, epuBpodTNTA TOV
SEPLOTOC, POYOVPO, VITEPPOAIKT EPIOPMOOT), LN PLGLOAOYIKE dEPUATIKG EE0YKMLLOTA,

TPYOTTOOT)

. TOVOG 6TIS apfpdaElc, 06QLOAYin, TOVOG GTO 0GTA, TOVOG GTA AKPO. (YEPLO, TOOIML, TOAGIES
TOTOVGEG), HVTKOl oTacol

. guepebioTdTTa, YeVIKO 0icOnua adtabesiog, depuatikn avtidpacr Onwe epuBpoTNTA 1] 01O AL

Kot TOVOG 6TO oNueio éveong, TOVOC 610 Odpaka kKol SVGEOPIN, GLGCHOPEVGT VYPOD GTO GAOLO
N T0 dKpa OV TPOKUAEL oidn

. Aolp®EN ot poTN, TO LYHOPELD, TO AU KOl TOVG BV 0.EPAYMOYOVS, KOWVO KPLOAOYT LA
(Aolpumén Tov AVATEPOL AVATVELGTIKOD) PAEYLOVH TOV PAEVVOYOVOV TV Bpdyyv
o Koatabiwym dyyoc, dtatapayég Tov Hvov, VELPIKOTNTA

2oy véG avETOOUNTEG EVEPYELES TOV UTOPEL VO, EVTOTIOTOVV GTIG ULNOTOAOYIKES EEETATELS:
o avénpévo oakyapo (YAvkoln) aipatog

UEIMUEVOG aPIOUOG AEVKADV OLOCPALPImV

UELMUEVOG aPOIOG OVOETEPOPIA®V

UELMUEVO, ETITEDD AEVKMOUATIVIG GTO OliplaL

UELMUEVE, ETITEDD APOCPALPIVIG
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. avénuévn yorepubpivn (pio ovoio Tov TapdyeTon 6TO NTAP)
. petaforég oto, Evivpo mov AEYYOLY TV TNEN TOV aipaTOg

‘O ovyvég avemOOUNTES EVEPYELES
Avtéc pmopet va emnpedcovv péypt 1 ota 100 dropa:
. TOVOG KOTA TNV 00pnon

. dtatapayéc Tov Kapdtakov puduod (tapdrtacn tov dactipotog QT)

. YOO TPEVTPITION, TOVOAULLOG

. PAVOKTALVEG/TANYEG OTO GTOO, PAEYLOVI] GTO GTOUAYL

. peTafoAég 0To déppa Tov TEPIAAUPAVOVY aAAOYEC GTO YpdLa, EePLovdioua, EpuBpoTNTA,
KVNGUO KOl VOXTEPIVY] EQIOpmAN

o Opoppor aipatog og PAEPa Tov Notog (TBavy PAGPN Tov HIETOG /KAl TOV TERTIKOD
GLGTNILOTOG

. avOUoAN THEN aipaTog o€ UKPE oyyeio LE VEPPIKT] AVETAPKELD

o e&avOnuo, poioneg oto onpelo g éveong, dSuceopia 6To 6Trdog

o HeltwpéVog aplBuoc epubpav aloceatpiov (avoric Tov Tpokaieitol and vrepfoikn
KOTOOTPOPT TOV EPVOPOV ULOCPUIPIOV (CLLLOAVTIKNY ovorLpLior)

. GVYYLON, avnoLyio

. NTOTIKY OVETAPKELL

O ax6rov0gg avemBopnTeg evépyeies £xovv avopepOsi va oyxetiCovran pe ™) Ogpaneio pe
Revolade o€ ac60gcveic pe cofap) amraoctikng avapio (SAA):

Av autéc o1 avemBounteg evépyeleg Yivouv 6oPapés, TapaKaAODUE EVILEPDOTE TOV YIATPO TOV
QOPUOKOTOL0 1) TOV VOGOKOUO GOG.

oAb ovyvég avemOOunTeg EvépyeLeg

Avtég pmopet va ennpedoovy neptocotepa and 1 ota 10 dtopa.
Prixas

TOVOKEPOAOG

7TOVOG GTO GTOLLO KOl TO AQLULO

duappota

aicOnpa adabeciog (vavtio)

wovog oTig apbpmacelc (apOparyia)

wovog oto drpa (XEpia, TOd, TUAGIES KOl TATOVCES)
Can

alcnpa kovpaong (kénworn)

TUPETOC

piyn

Kvnoudg ota péTio

QAOKTOVEG GTO GTOUA,

7TOVOG 6TV KOt

powoi oracpol

IToAD ovyvES avemOOUNTES EVEPYELES TOV PTTOPEL VO, ERPUVIGTOVV 6TIG ££€TAGES AiPOTOS
. U1 QUGIOAOYIKEG OAAAYES GTO KOTTOPO TOV HDEAOD TWV 0GTMV GOG
. avénuévo nratikd vOLpo aoTapTiky apvotpaveeepdon (AST)

Yoyvég avemBOUNTEG EVEPYELES
Avtég pumopet va ennpedoovv £o¢ 1 ota 10 dtopa.

*  Gyxos

o KaTdOAym

o aicOnua kpbov

o YeVIKO aicOnuo adabeciog
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o opOoAkd TpoPARLaTA TOV TEPLOUPAVOLV: TPpOofAUaTO 6TV dpacT, Oaurn opact, 00Amon
TOV PAKOD TOL HATIOV (KATUPPAKTNG), oTiypata 1 o1 Evamobéselc 6To patt (EE10pMOUOTA TOV
VOA0EWO0VC), EnpopBaipic, eayodpa 6TO HATL, KITPIVIGHO TOV AEVKOV TOV LOTIOV 1] TOV

dépoTog
. apoppayio omwd tn pot
. TPOPANLOTO TOV TEXTIKOD GUGTHHOTOC OTTMC: OLGKOAIN GTNV KATATOGT, TOVO GTO GTOUA,

TPNOUEVN YADGGO, EUETOG, ATOAEL TNG Opeéng, TOVOC/duapopia 6To oTopdyl, TPHEWO 6TO
OTOUAYL, TEXTIKA OEPLL, SUOKOIAMOTITA, SWOLTAPAYT TG KIVITIKOTITAS TOV EVIEPOL TOV UTOPEL
va. 00NyicEL 68 SLGKOIAOTNTA, POVCKMLLO, SLAPPOLO 1)/KOL T TPOUVOPEPOLLOVO GUUTTMLOTAL,
OAAOYT] GTO YPAOUO TOV KOTPAV®V

. MmoBvopia

depuatikd mpofAnuata 0nwe: Mikpd koKKiva 1| LoP onpeio Tov TpokaAobvTal amd apoppoyio

[éca oto déppa (metexetes) eEAvOn U, Kvnopdg, kvidwon, deppotikn PAGSN

apoppayio Tmv oAV

ocpuaAyia

Hikdg TOVOC

OVOG 610 0GTA

advvapia (eEacBévion)

oldnua TV KT AKpOV, AOY® TG GLGCHPEVLCNG VYPDOV

LN GUGLOAOYIKO YPDUC TV OVPOV

S0 TG TaPOoYNS AiLATOG TPOG TOV OTANVA (ELPPUKTO CTANVOS)

ot mov tpxet

2oy vEG UVETIOOUNTEG EVEPYELES TOV UTOPEL VO, ERPOVIGTOVY 6TIG EEETAGELS AipATOS
. avénon oe Evlopa opeldpevn og PAAPN TOV POOV (G®MCEOKIVAGT KPEATIVIG)
GLOCMPEVGT GLONPOL GTO GO (VITEPPOPTMST GLONPOV)

pelopéva enineda cokydpov (vToyAvKoiuio)

avénuévn yoiepudpivn aipotog (Lo ovsio Tov TopdyeTal amd To NITAP)
HelOUEVa ETITESO AEVKOV ALILOGQALPI®mY

AvemOOunTEG EVEPYELEG PE P1) YVOOTY] OVYVOTNTA
H ovyvomta dev pnopet va vroroyiobei and ta dtnbéoia dedopéva

. OTOYPOUATIGLOC OEPUATOC
. oKoVpHTEPO dEPLUAL
. BAGPN TOL HTOTOG TOL OPEIAETAL T POPLLOKEVTIKY] OLy®YN

AvaQopd avemOounTOV evepyELOV

Edv mapatnpnioete kamowo avemBOunTn vEPYELD, EVILEPDGTE TOV YLOTPO, TOV QAPLOKOTOLO 1| TOV/TNV
VOGOKOWO Gag. AVTO GYVEL KOt Yio KaOe Thavn avemiBountn evEPYELD TTOV EV AVUPEPETOL GTO TAPOV
@OAAO 0ONYIDV YprionG. Mmopeite emiong vo avapépete avemBounteg evépyeleg amevbeiag, LG TOV
€Bvikobd cuoTtnpaTog avaeopds Tov avaypdeetol oto [Hapdptnua V. Méowo g avapopdics
OVETIOOUNTOV EvEPYEIDV Umopeite va fonBnoeTe 0T GLALOYT TEPIGCOHTEP®Y TANPOPOPLDY GYETIKA
LE TNV 0CPAAELD TOV TAPOVTOG PUPUAKOV.

5. og va guracoete To Revolade

To @appako ovtd TPEMEL VO PUAACOETAL GE PUEPT TTOL OgV TO PAETOVV Kal OgV TO POAVOLV Ta TALO1E.

Na pn ypnolLonoteite 0vtd T0 PAPHOKO UETE TNV NUEPOUN VL ANENS TOV avOyPAPETOL GTO KOVTI Ko
Tov QokeAicko petd v AHEH.

To eappaxo avtd dev amartel Waitepeg cuvOnKeg Beppoxpaciog yio TNy OAAEN TOVL.
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Mnv avoiyete ToVg PaKeLicKOVG amd POAAO dAovuviov péypt va ival £Tollot Yo xpnon. Metd v
avéuén to Revolade mooipo evardpnua tpémet va yopnyeitat apécms, oAAG pmopei va drotnpndet yo
oy meplocotepo amd 30 Aentd og Deppokpacio dmpatiov.

Mnv metdite @APUAKO GTO VEPO TNG ATOYETEVGNG 1| 6T OKLAK( aroppinpota. Pothote tov
(POPLLOKOTOLO GOG YOl TO MG VO TETAEETE T PAPLLAKO TTOL JEV YPTMCLLOTOLEiTE T AvTd T péTpa Oa
Bonbnoovv oty mpoctacio Tov TepPdAlovtog.

6. Iepreydpevo. TG GVOKEVOGING KOl AOWTES TANPOPOPIES

T wgpréyer o Revolade
25 mg KOVIg Y10 TOGLHO EVOLAOPTLO

H dpaotikn ovsia oto Revolade eivon o eltrombopag. Kdbe paxelioikog mepiéyel okovn yia
avachoToon 1 omoia arodidel 32 mg eltrombopag olamine wGodvvapo pe 25 mg eltrombopag
glevbepo o&p.

Ta GAAo cuotaTikd glvat: Hovvitodn, covkparoln Kot kopt EavOdavnc.

Epeavien tov Revolade kot wepieydpeva g 606KELAGIOC

To Revolade 25 mg kovig yio mooyo evaudpnpa dtotibeton o€ kit mov mepiEyovv 30 pakerickovc.
Ka0e paxerickog TepiEyel KOKKIVOTN-KOQE £0¢ Kitptvn okdvn. Kdbe cvokevacio mepiéyet

30 paxeliokovg, pio exavoypnopomomciun eéAn avipeiéng towv 40 ml pe komdxt Kot Topo, Kot
30 oOpryyec piag xpnomg yo xopnynon amd Tov 6TOHOTOG.

Karoyog Adcrog Kvkhoopiag
Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Iphavdia

Mopookevaostiig
Lek d.d

Verovskova Ulica 57
Ljubljana 1526

>l oBevia

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

Ljubljana 1000

X\ ofevia

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nvopeufépyn
Teppovia

INo omoladnmote TANPOPOPio. GYETIKE [LE TO TAPOV POPUAKEVTIKO TPOTOV, TOPUKAAEISTE VOl
angvBuvbeite otov Tomiko avtimpdommo tov Katdyov g Adetog Kvkiopopiag:
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Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Novartis Pharma N.V. SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tél/Tel: +32 2246 16 11 Tel: +370 5 269 16 50
Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
Novartis Bulgaria EOOD Novartis Pharma N.V.

Tem: +359 2 489 98 28 Tél/Tel: +32 2 246 16 11
Ceska republika Magyarorszag

Novartis s.r.0. Novartis Hungaria Kft.

Tel: +420 225 775 111 Tel.: +36 1 457 65 00
Danmark Malta

Novartis Healthcare A/S Novartis Pharma Services Inc.
TIf.: +45 39 16 84 00 Tel: +356 2122 2872
Deutschland Nederland

Novartis Pharma GmbH Novartis Pharma B.V.

Tel: +49 911273 0 Tel: +31 8804 52 111

Eesti Norge

SIA Novartis Baltics Eesti filiaal Novartis Norge AS

Tel: +372 66 30 810 TIf: +47 23 05 20 00

EALGOa Osterreich

Novartis (Hellas) A.E.B.E. Novartis Pharma GmbH

TnA: +30210281 17 12 Tel: +43 1 86 6570

Espaiia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z o.0.
Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888
France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Romaénia

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50

island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439
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Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +39 02 96 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvmpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija

SIA Novartis Baltics

Tel: +371 67 887 070

To mwapdov UAA0 00OV yp1ioNS avaBewpnOnke Yo TELEVTAIL POPE GTIC.

Agntopepeic TAnpopopieg yia 1o pdppoko avtod givar dabéoieg oto diktvakd Tomo tov Evpomnaikon
Opyavicuov @apupdkwov: https://www.ema.europa.cu
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OAHT'IEX XPHXHX
Revolade 25 mg kovig 710 Téo1H0 evarlOpnpa
(eltrombopag)

AwBdote Kot akoAovONoTE TIG TapOKAT® 0dNYieg Yo va etoyndoete pio 06on Revolade kot va tnv
yopnynoete otov acbevi). Av éxete ep@TOElg N av Tpo&evioete PAGPN 1 ydoeTe KAmO10 amd TaL
OVTIKEIIEVA GTO KIT 60G {NTHOTE TN GLUPOLAN TOL YTPOV TNG/TOL VOGNAELTH 1] TOL PUPLAKOTOLOD
oG,

Hpw EexavijoeTe
Awfaote ovTA T PNVORATO TPAOTA

o H «xovig Revolade npémet va avaperydei povo pe vepo o Beppoxpacio dopatiov.

Xopnynote 10 Qappako otov 0.00evi) apécmg apod avaueifarte v KON Le vepd. Av dev
YPNOLOTOINCETE TO Papako EVTOS 30 AerT@V 0mtd TV avauelen Ba ypelaotel va avapeiete véa
doon.

Amoppiyte 10 PN ypnoyomompévo pelypo oto owtokd amoppippato. Mnv To pigete 670 vepOyLTN.

o [Ipoomabniote va unv agnoete To papuoko va £pbetl o enaen pe to dépua cag. Av ovpPel oavtd
TALVTE OUECHG TNV TTEPLOYN UE GOTOVVL Kal VEPO. AV TOPOVGLAGETE SEPLATIKEG AVTIOPACELS 1
£YETE EPWTNOELS EMKOWVMOVIOTE LE TOV YLOTPO.

o Av yubei kovig | VYO, kabapiote Ta pe Eva vyYpPo Tavi (PA. Prna 14 Tov 0dNyL®dV).

. ®povtiote OGTE VO, UV ToileL Ta TOUOLA PE TN PLAAT], TO KOTAKL, TO XEIAOG 1] TIC GUPLYYEG —
VIAPYEL KIVOLVOG TVIYLOD OV TO TodLd T0. BAAOVY GTO GTOLN TOVG

Tvyperaleote
Ka0e kit Revolade kovig yio moc10 evaimpnpo TepEYEL:

30 @okeAiokot pe KOV ’ |

1 emavoypNOIUOTOMGIUN GLAAT OVAUEIENS UE T
KOTAKL Kol TOWUQ (OHUEILTH — ) PLAAN OVOUEIENS

UTOpPEL Vo AeK1aoTeL) KoTTé

Kl

30 oVpryyeg oG ypNoMS Yo xopnynon ond tov ‘Eppoho Akpo alpiyyag
GTONOTOG %W
=

T"a va Tpogtodoete Kot vo yopnynoete (o 66on Revolade,ypeialeote:

Tov 66T apOUd PaKEAITK®VY TOV £YEL GUVTOYOYPAPNGEL O YIOTPOC GOG (TEPLEXOVTOL GTO KIT)
1 emavaypnNGLOTOM O GLOAN OVAUEIENG LE KOTAKL Kot TANO (TEPLEXETOL GTO KIT)

1 clptyya pog ypnomng yo xoprynon omd Tov GTOUATOG (TEPEXETAL GTO KIT)

1 kaBapd mothpt /| ArTLdvt yepdrto pe TOGIHo vepd (dev TapéyeTor)

Yoridt yo vo KOWETE TO poKEMOKO (deV mapEyETOL)
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Z1YoVPEUTEITE OTL ] PLAAY TO TAONO KOL TO KOTAKL EIVOL 6TEYVE TPV TO (PN CLOTOMGETE.
INa va gTopdaoete T 0601

1. BeBarwbeite 611 10 Kamdki dev givar oty e1AN avaueiEnc.

2. I'epiote ™ oOpryyo pe 20 ml OGOV VEPOD Ao TO TOTHPL N TO
QALTCavL.

Mia katvovpla. cOpryyo. oG yp1ongs yo and Tov GTOUNTOG
yopNynon Ba TpEmeL VoL YpNGYLOTOLEITOL Y10 TNV TPOETOLUAGTIO TG
ké0e d060omg Revolade yia moc10 evormdpnpa.

. Eexwnote pe 10 EPPoAo TIECUEVO EVIEAMG LEGO GTT GUPLYYO.

. BdAte 610 t0 dKpo TNg GVOpLyYaG HEGH OTO VEPO.

. Tpopné&te Tpog ta micw 10 EPPoro £0G TO ONUASL TNG
ovpryyag yuo ta 20 ml.

3. AdcldoTe 1O vEPO 6TN GOELX PLAAN avapaIng

. Apyd orpdyvovtog evieAds to uPoro péca otV cvptyya.

4. Tapte pévo Tov GUVTAYOYPUENUEVO aplOd PakeAcK®OV amd TO KIT.

. Aobon 12,5mg — 1 gakerickog (BA. fripa 9 yia 00nyies g TPOS TO TMOG VO OMGETE ML
06on 12,5 mg ypnopomordvrog £vav QuKeLIcKo TV 25 mg.

. Ao6on 25 mg — 1 gakerickog

) Aéon 50 mg — 2 gakeriokol

. Aéom 75 mg — 3 pakehiokor

5. IIpocBéote TNV 6KOVY 0TO TOV GVVTAYOYPAPNUEVO aPLONo

QPUKELIGK®OV TN QLAY

. Xtumote amoAd TO TOVE PEPOG KABE PaKkeAIoKOL Y10 Vol
BePormBbeite OTL TO MEPIEXOUEVO TEPTEL GTOV TATO.

. Koyrte to mave pépog kabe pokeliokov pe WYoAiotl. @

. AdudoTe OO TO TEPIEXOUEVO KAOE POKEAMOKOV OTI QLAAN — i
avapeEng.

. Befoiwbnte 611 dev Ba yOoete T okdvN €€ amd T ELEAN -
avaueiEng.

6. Biddote T0 KOTAKL 6T QraAn avapaEns. Befoiwbeite 611 T0 TON £)EL TIEGTEL GPLYTA GTO
KOTTAKL KOt €IVl KAEIGUEVO.

7. AmoAG Kou 0pyd avaKIvi|oTE T QLOAN avapREIENg LTPOGTA Kot

miow Yo 20 dgvtePbrenTa TO AMyOTEPO Y10 VO AVOUEIEETE TO VEPO

LLE T OKOVT.

. Mnyv avatapatete duvatd ) edAn — avtd Oa propovce va
oynNpaTicel appod 6TO PAPLOKO.

Mo vo yopnynoete puo 000 o€ Evay aodevi)

8. BeparwOeite 611 10 £uPolo givor mESHEVO EVIEADG LEGO GTN GUPLYYO.
. AQU1pEoTE TO TONA OO TO KATAKL TNG PLAANG AVAUELENG.
. Ewcaydyete To dxpo TG cOplyyas LEGH 6TV TPOTO. GTO KOTAKL TNG QPLAATG.

157




o

. I'epiote TN cVpIYYQ NE TO PappOKO.
Ivpiote ) e1aAn avdapeEng avamoda poli pe tn cvupryya.
Tpopné&re micm to EuPoro:
o ¢ 1o onueio twv 10 ml otn cVptyyo péve Yo pia
06on Tov 12,5 ml.

H
o péxpt 6ho to eappaxo va gival ot cvpryya (Yo po
06on Tov 25 mg, 50 mg, 1 75 mg)
. To @dppoko gival éva 6kovpo Kapé vypod.

° Aoaipéote TN oOpLyya omd T OLIAN.

10. Xopnyseiote To @dppaxo otov ac0evi). Kdvie 10 apécme apov
avapei&ete ) doom.

. TomnobBeteiote T0 AKPO TNG CVPLYYOC GTO ECMTEPIKO TOL
pdyovhov tov achevong.
. Méote apyd 1o £pfoiro TPog Ta KAT® OGS TO TEAOS DGTE TO

QAPLOKO VO, TTAEL GTO GTOUA TOL 0.60EVOVG,.
BeBarwbeite 611 0 ao0gvig Exel xpdvo Yo va KaTomiEl.

YHMANTIKO gav qopnyeite puo 06on tTov 25 mg, 50 mg, 1 75 mg:

"Eyete topa yopnynoet oxedodv 610 to pdploko otov acbevi. AAAG Ba éxel axoun amopeivet Alyo

oTN PLAAN aKOMA KOl oV OEV LITOPEITE VO TO OEITE.

Taopa yperaleton va ohokinpdcete o Ppoata 11 £émg 13 Yo va Befarndeite 611 0 acbevig Oa

napel OAO TO QAPLLOKO.

11. Tepiote Eava ™) cvpryye avt ™ eopd pe 10 ml tdécov

vePOU.

. Apyliote pe To EPPoA0 TECUEVO EVIEADC MG KAT® GTN
cupLyyo.

. BdAte 610 To GKpo TNG GVPLYYaG LEGH GTO VEPO

. Tpopné&te Tpog to mico 10 EPPoro £0G TO oNUASL TNG
ocvpryyag yuo to. 10 ml.

12. Adscidote T0 vEPO néGa 6T PLAAN OvVApREIENS.

. Ewaydyete o drpo g cvptyyag HECA GTNV TPOITO. TOV
TOUATOG TNG PLAANG ovaUEIENC.

. Apya méote 10 EUPOrO EVTIEADG HEGH OTN GUPLYYO.

. [Miéote T0 TOUA GELYTE 6TO KOTAKL TG ELAANG ovapEIEnG.

13. Emavorapete to Pripota 7 £é0g 10 — avakiviote amaAd T QLaAn yuo va avapeiete 1o

VTOAOITO TOV PAPUAKOL, UETE YOPNYNOTE OAO TO VIOAOLTO VYPO GTOV aGhevn.

YHMANTIKO gav yopnyeite pua 00on tov 12,5 mg:

Mn ¥pNGLOTOLEITE TO PETYLLO TTOV OTTOUEVEL OTN PLAAT AVAUEIENG Y10l Lot GAAT dOOT).
MUAMGTE UE TOV QUPUAKOTOLO GOG Y10 TO TG VO OTOPPIYETE TO UETYLO TTOL £XEL OTOUEIVEL
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INo vo koBapicete

14. Edv &yete yooel oxovn M peiypa eapudikov, kabapiote 10 pe éva vypé wavi piog ypionc.

Mmropeite va eMAEEETE VA, POPATE YAVTLOL O YPNONG DOTE VO NV AEKIOGTEL TO OEPLLOL GOC.

. Amopplyte TO TOVL KOl TO YEVTLOL TOV XPNCIUOTOONKAY Y1 TO KaBdpIGHa TG Stoppong oTa
OIKL0KG aroppitiaTa.

15. KoBapiote Tov e€omrhopd avapei&ne.

. [etd&te TNV YpNOILOTOIUEVT] GUPLYYE YO XOPTYNOT 0Td TOV G6TOUATOS. Mo Kotvovplo
ovpLYYa g XP1oNG Yo amd TOL GTOHATOG YopnyNon o mpénetl va ypnoyLomoteitat yo Tnv
TpoeTolacio e kdbe doomng Revolade yia mocIL0 gvatdpnpa.

. Zefydrete ™ QLAAN AVALEIENG KOl TO KOTAKL KAT® omd Tpeyovuevo vepd. (H préin
avapeEng umopel vo AeK1ooTeL o To EApROKOo. AVTd Eval PUGIOAOYIKO).

. Apnote 6A0 TOV EEOTAIGLO VO GTEYVAGEL GTOV AEPQL.

. IIAveTe TO LEPLO. GO LLE GOTOVVL KO VEPOD.

AoV ypnoonomcete Kot Tovg 30 pakeAioKoV 6TO KiT amoppiyTe TN Qrain. Apyilete mhvta pe
éva véo K1t Yo kébe 30 poakeAloKovG.

®vratte To Revolade kovig yio mooipo evoarpnpo pali pe To Kt yopnynone, kot 6ie to
QPappaKa o€ péPog mov dgv To PAETOVY KoL dgV TO POAVOLY TA TOLOLA.
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