ITAPAPTHMA 1

HEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



VTo @apurako avtd TeEAEl LTO CLUTAN POUATIKY TOPaKOAOVONGN. AVTO B emMITPEWYEL TO TP YOPO
TPOGOLOPICUO VEDV TANPOPOPLDY AGPAAEWNG. ZNTEITOL OO TOVG ENXAYYEALOTIEG VYEIOG VO AVAPEPOVY
omolecdnmote mhavoloyovueveg avembounteg evépyeleg. BA. mapdypapo 4.8 yio Tov TpOTO avapopag
AVETOOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

TEPEZZA 500 mg k6vig Y10 TuKVO GKELAGLO, Y10l TAPOACKELT] SLOAVUATOS TTPOG £YXLOM

2. MNOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOEXH

Ka0e proridro mepiéyet S00 mg tenpotovpovpdunn. H tenpotovpovpdaunn givat Eva mAnpmg
avOpanvo povokiwvikd avticopa IgG1 mov mapdyetal o KbTTapa @oONKOV KivelikoD KpKNnToL
péom teyvoroyiog avacvvdvacpuévou DNA.

To avacvotafév ddhvpa nepiéyel 47,6 mg/ml (500 mg / 10,5 ml) terpotovpovpdunn.

"Exdoyo ue yvoot dpdon:

Avtd 10 pappokevTkd Tpoidv mepiéxet 1,05 mg mrorlvcsopPikov 20 og kabe 10,5 ml avacvotadéviog
OYKOV.

[Na tov TApN Katdroyo TV ekdoywv, PA. mapdypapo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Koévig yio Tukvo GKeELAGLA Y10, TOPACKELT] SLOADLOTOG TTPOG EYYXVOoT (KOVIG Y10 TUKVO GKEVUCLLAL)

AgvKn £®¢ VTOLEVKT] AVOPILOTTONUEVT] KOVIG.

4, KAINIKEY IAHPO®OPIEX
4.1 OegpomevTiKég evosielg

To TEPEZZA evdeixvotal yio eviilkeg yia T Oepaneio tng pétprog £mg coPfapng Bupeoetdikng
opBaApondadelog (G0).

4.2  Aocoloyio ko1 TPOTOG YopNyNoNS

H Bgpancio pe avtd 10 poppraKeLTIKO TPOToV Tpémel va Eekivd kot va, emPAETETAL amd 1TPo LE
gumelpio atn didyvmon kot ) Bepomeio tng Bupeogidikng opbodpondadeiag. Ao Tpémel va yopnysitat
amo emayyelpotio vyelog kol Vo TV emifAeyn 1TPod e TPOGPOOT) € KOTAAANAT 10TPIKN
VTOGTHPIEN Yo TN Stoyeipion avTidpacemv GYeTILOUEVOV LE TNV EYYLOT).

Aocoloyia

H docoloyia faciletal oto Tpaypatikd copatiko fapog tov acbevoug. H cuvietdpevn apyikn doom
givar 10 mg/kg copatikod Bapovg kot 6tn cuvéxeln 20 mg/kg copatikod Bapovg yio 7 emimiéov
d0GELg yopnyovueveS pia popd kKGO Tpelg efoonades g eVOOPAEPLL EyyvoT.

INoa 11 TpadTeg 2 y)HGELS, TO OPAL®UEVO dSLAAVUO YopNYEiTaL ™G EVOOPAEPLA £yyLOT GE SLUoTNUA
tovAdyiotov 90 Aemtdv. Edv eival KoAd avekto, ol eyyboelg 3 €oc 8 pmopovv va yopnynbovv ce

dtaotnpa 60 Aemtdv kdBe tpeig efdopddeg (PA. Tpomog yoprynonc). Kivikn aviamdkpion avapuévetot
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ue 8 8o6ce1g Oepameing. Asv o mpémet va xopnyohvion emmAEOV dOGEIC €4V dev emitevydei
OVTOTOKPIGT] LE OVTO TO GYNLLAL.

ZUVIGTMOUEVT] TPOKOTOPKTIKY] QOO UOUKEVTIKT OYWYN

I"oa aoBeveig mov mapovsialovv dpeces avidpdoelc vepevoicdnoiog 1 avidpdoels oyeTlONeEVES e
™V &yyvon KoTd T O1dpKeln TV TPMOTOV 000 EYYOCEDV TNG TEXPOTOVLOVUEUTNG, GUVICTATOL
TPOKOTOPKTIKT QUPLOKEVTIKT OY@YT] LE OVTUGTOUIVIKG, OVTUTUPETIKA, KOPTIKOGTEPOELON TPOIOVTOL
N/xat n yopnynomn OA®V TV ETOUEVMV EYXVGEDV LE To apyd pubud Eyyvong (BA. mapdypapo 4.4).

Ewwoi tAnfvopoi

Himiwuévor
Agv Bempeital amapaitn n Tpocappoyn g d0org oe acheveic nhikiog avo tov 65 etdv (PA.
Topaypapo 5.2).

Negpixn ovoiertovpyio.

H veppikn dvciertovpyia dev avopéveTat YEVIKG Vo EXEL GLOVTIKT ETIOPOCT) GTI QAPUUKOKIVITIKY
TOV LOVOKAMVIKOV AVTICOUATOV. XOVETHOC, OV Bempeital amapaitntn N Tposapproyn e 66ong yio
acBOeveic pe veppikn duoiertovpyio (BA. Tapdypogo 5.2).

Exmtwon e nrotikng Aertovpyiog

H éxmrwon the nratikng Asitovpyiog dev aVOUEVETOL YEVIKA VO £XEL CUOVTIKT EMIOpOOT) OTN
QOPUOKOKIVITIKT] T®V LOVOKAMVIKOV OVTICOUATOV. ZVVETMG, 0V Oewpeitar amapaitnn M
TPOCOPHOYN TG dOONG Yo acbeveis pe Exmrwon e nratikng eitovpyiog (PA. Topdypago 5.2).

THaudrozpirog ninBoouog

H tenpotovpovudunn dev o mpémet vo ypnoiponoleitol o Toudid amod tn yévvnon £mg v epnPeia
TP 0AoKANpmOEl 1 avanTLED, KaBMG VITAPYOVY AVNGLYIES Yo TV CQAAELN TOV GYETI(OVTAL UE
mOoavn pelwon g 0oTIKNG Lalag Kot peimon oty avénorn Tov copatikov Bapovg (PA.

napaypago 5.3).

H acedielo Kot 1 amoteAeopOTIKOTNTA TG TETPOTOVUOVUAUTNG 6€ EPNPOLS KAT® TV 18 eTMV TV
omoiwv M avamTuén £xel ohokAnpwbei dev Exouv tekunpwbel. Agv vdpyovv d1abEcta dedopEVa.

Tpémog yoprynong

. AvT6 TO0 PUPUAKEVTIKO TPOTOV TPEMEL va. Yopyeital og evOopAéPia Eyyvon. Aev mpémet va
yopnyeitar mg evéopAEPia Eveon (push) 1 tayeio éveon (bolus).

. [Ipwv and v &yyvon:

- N KOVIG TPEMEL VO avacvoTodel pe HOmP Yo evESLO.
- To avacvotabév didAvpa Tpémet vo apoiwbel Tepaitépm o€ dtdAvpa YAmplovyov vatpiov
9 mg/ml (0,9%) yia &yyvon.

o To TEPEZZA bev mpémel va cuyyopnyeitan pe GAAL QOPUOKEVTIKG TPOTOVTA HECH TNG 1d10G
YPOPG Eyyvomg.
o INo 11 TpdTEG 2 £YYDOELS, TO APUIOUEVO SLOAVLO TPETEL VO YopTyEiTan evOopAEPLa oe dtdoTn o

tovAdyiotov 90 Aemtdv. Edv eivar KOAG avekto, 0 EAAYIOTOG YPOVOGS Y10 TIG EXOUEVEG EYYXVOELS
umopet va peiwbet og 60 Aentd.

. Edv 1 éyyoon twv 60 Aentdv dev eivar KaAd avekTr], 0 EAAYIOTOC ¥POVOC Y10l TIG EMOIEVES
gyyvoelg Oa mpémel va mapapeivel ota 90 Aemtd, o puOuds £yyvong o mpénet va petmbei kot
GUVICTATOL TPOKOTAPKTIKY] PAPUAKEVTIKN Oy@YN Y10 TIG ETOUEVES EYYVOELS.

IMo 001yieg GYETIKA pe TNV aVAGVGTOGCT] KOL TNV 0POimGT] TOL POPHOKEVTIKOD TPOIOVTOG TPV 0td TN
yopnynon, PA. mapdypapo 6.6.



4.3  Avrevositeag

- YnepevarcOnoio o1 OpaCTIKN 0LGI0 1] GE KATOL0 0o TO EKJ0Y 0 TOL OVAPEPOVTOL GTIV
mapdypoeo 6.1.

- Kbonon (BA. mapdypago 4.6).

4.4  Ewdwkég mpoe1domon|oels Kot mpoPuAasels Katd tn ypron

Iyvnlocwotnto

IIpoxeévov va, BeATimbel  tyvnAasLOTNTA TOV PLOAOYIK®V QAPLOKELTIKMY TPOIOVTMOV, TO GVOLL
Kol 0 aptBpdg TopTidag ToL YOPNYOULEVOL POPUAKOV TPETEL VO KOTOYPAPETOL [LE CAPTVELA.

Avtdpdoeic oyetilduevec ue tnv £yyvon

H tempotovpovpdunn evo€yetar vo TpoKaAEsEL avTIdpAcELg oxeTILOpEVEG e TV Eyyvor). Exovv
avapepbel avtidpaocelg otny £yyvon nepimov oto 4% twv acbevodv mov Ehafav Bepaneio pe
tenpotovpovudunn (BA. Tapdypago 4.8).

AVTIOPACELG GTNV £YYLGT EVOEYETAL VO TPOKDYOLV KOTA T1 SLAPKELN OTOL0GONTOTE £YYVOTG 1] EVTOG
90 Aemtodv petd v €yyvon. Ot acbeveig Ba mpémel va TapakorovBodvtal oTeEVE KATA TN d1dpKeLn TG
€yyvong ko ent 90 Aemtd PETA TNV OAOKANp®OT TNG £YYLONG.

Metd v mepiodo mapakorovdnong, Oo tpénet va divovtar 0dnyieg otovg acbeveic va
EMKOVMOVIGOLV LLE TOV eMayyEALOTIO DYELOG TOVG EAV TAPOVGLAGTOVY GUUTTAOLOATA AVILOPUCEDY
GYETILOUEVOV LE TNV £YYVOT], TA OTTOi0 TEPIAAUPAVOLY TAPOSIKT VITEPTAGT, aioOnon Beppov,
TayvKopdia, dSVGTVOLd, KEQPOAOAYiN, KOWAOKO AAYOG, LUIKO GAYOC, aictnua TaApov, eEavonua,
OTTIKEG YELOUGONGELS, VITVIKN TAPAAVOT, PVIKT GLUEOPNOT, KVId®mo™ 1 d1dppota.

Avdaroya pe tn coPapdtnra g oYETLOUEVNG e TNV Eyyvon avTidpacng, 1 Eyyxvon Oo mpémet va
SLOKOTTETAL TPOCWPIVA 1] OPLOTIKA KOl VoL EPOpUOLeTal KATAAANAN 1oTpikn Slayeipion. e acbeveig
oL TTaPoLGLALoVY avTidpacn oty £yyvon, Ba tpénet vo e€etdleTon To EVOEYOLEVO YOPNYNONS
TPOKOTAPKTIKNG OYWDYNG HE AVTUGTOUIVIKO, OVTUTVPETIKO, KOPTIKOGTEPOEIDEG 1)/KUL 1 YopNYNGN OA®V
TOV ENOUEVAOV EYYVGEMV GE TO 0pYo puoiud Eyyvong.

Empapopévn axon)

H tempotovpovpaunn evoéyetat va mpoKalésel coPapr| emPapopévn akon, CLUTEPIAUPOVOUEVTS
NG ATOAELOG OKONG TOV GE PEPIKES TEPUTTAGEL EVOEYETAL VA, efvar LOVIUT. Zoppdva oyeTilopeva e
EMPAPLUEVT] OKOT) CUUTEPIAAUPOVOUEVIG TNE UTMAELNG 0KONG (TTOV AVaEEPONKAY G KOP®ON,
vevpoalsntipla VTEKOVGIN, KOPOGCT) ETEPOTAELPT], JVGAEITOVPYIO EVGTAYLOVIG COATLYYOC,
EVOTAYLOVI] GOATILYYO GVOLKTY), VTEPAKOVGIN, VITAKOLGIN, CLTOPMVia, EULPOES Kol dtatapayn|
TOUTTOVIKOD VUEVA) Exovv Ttopatnpn0el o Khvikég dokipég (13,8%) kot kot v epmelpia pe v
TEMPOTOVLOVUAUTN HETA TN S1G0g0m otV ayopd (BA. mapdypago 4.8).

®a pémet va divovtar 00MYieg 01OV acBEVEILS VL AVOPEPOVY OUECHEC GUUTTMUOTO, LETABOANG TN
OKOT|G GTOV EMOYYEALATIO VYELOC TOVG.

T acBeveig pe mpodmdpyovoa emiBapvpévn 0Kon, UTOPEL Vo TPOKOYEL EMOEIVOON TOV
CUUTTOUATOV ETPOPVUEVNC 0KONG KOTE TN SLAPKELN 1| LETA TNV 0OAOKANpmon TG Oepameiog e
TEMPOTOVHOVUAUTT. e 0vTOVG TOVG acbeveig Oa mpénel va eEetdleTon 1 ox€om 0PELOVG-KIVOHVOL TNG
Oepameiog.

H axon tov acbevav O Tpénel va a&lodloyeitar pe akoopetpio mpv omd v Evapén g Bepameiog
(mpwtn €yyvon), katd T didpkelo g Oepomeiag (Yopm otny Tpitn N TETAPTN £YYLON) Kot LETA TNV
olokAnpmwon ¢ Oepaneiog e TenpoTovpovpdunmn. Edv kdmotog aobevig mopovuctdoel VTOKELEVIKEG
petafoArég TG akong KoTa T didpketo e Oepaneiog, cuvietdral ) dteaywyn tpdcbetmv



OKOOUETPIKMY 0EI0A0YNCEMV, OTMG VOl mapaiTNTO. ZVUVIGTATOL 1] TOPUKOAOVONON Y10 LETOPOAES
GTINV 0KOY| G€ OAOVLG TOVG acBeveic Yo 6 Uves PeTd TV oAoKANpwon TG Bepoameiog. Evoéyetat va
YPEWOTEL TOPATETAUEVT TOPOKOAOVON OGN Yia acBeveic TOV avaTTOGGOVY UETAPOAEG GTNV 0KON, KOTA
1 SLOKPLTIKT EVYEPELD, TOV DEPATOVTOG 1TPOV.

Yuviotdrot Wiaitepo vo, eEeTaleTan TO EVOEXOIEVO SIAKOTNG TNG TETPOTOVLOVUAUTNG GE 0oOEVEIG TOV
mapovcldlovy andielo akong 1 oroia amortel TapépuPaon, Teptopilel TNV IKAVOTNTA OVTO-EPOVTIONG

N Bewpeitor onpovticy.

2vyyopnyovuevec Bepameieg

Amouteiton TPocoyn KOTA T GLYYOPTYNOoN TNG TEXPOTOVHOVUAUTNG o€ acBevelg mov Aapfavouv
Tavtoypova Bepameiec ol omoieg eival YvmoTo 0Tt TPOKAAOHY ®TOTOEIKOTNTA (.Y, AUVOYAVKOGIdEC,
Bavkopokivn, ynUel0DEPOTEVTIKA PUPUAKEVTIKE TPOTOVTA TOV TEPIEXOVY TAATIVY], SLOVPNTIKA TNG
ayKOANG) AOY® TOL MBAVOL KIVOUVOL GUGCOPEVTIKOV EMOPAGEDY GTNV AKOVCOTIKY SLGAEITOLPYIA.

Agv €xet tavtomomBel aAAnAenidopacn HETAED TNG TETPOTOVHOVUAUTNG KOl POUPLOKEVTIKAOV TPOIOVTOV
7oV gival YVmoTo 0TI TPOKAAODY HVIKOVG GIOGHOVG (.. avTIBupeoeIdtkd appoka, POOPIOKIVOAOVEG,
ototiveg) (BA. moapdypago 4.5).

Yrmepylvkopio

Evdéyeton va mpoxvyetl vrepylvkapio o€ acteveig mov Aapfdavovy Bepameio Le TETPOTOVLOVUAUTY.
Ta cvoppdvta mov oyetilovral pe v vrepylvkopio Tepthapdvoovy avénuévn yAvkoln aiporog,
oakYapOIN StafNTn, HELOUEVT avoyn 6T YALKOLN kot ovEnpévr yAvkolvAwpévn aprospoipiv). X
Suthd TvEAEG KAVIKEG dokipég Yo T OO0, to 13,2% tov acbevdv (ek tov omoimv to 80% eiye
TPOVTAPYOVTO TPOSAPNTN 1 TPOVTAPYOVTO CAKYOPDIN SLoPnTN) Tapovsioce VITEPYAVKALN 1)
ocvppdvra oyxetiloueva pe vrepyivkapia. ‘Evog acbevhg avéntuée dapntikn ketobéwon. Kotd
LETEYKPLTIKY TTEPT0D0, £X0VV TTapaTnpNOEl ETiONG TEPMTMOCELG VAEPOOUMTIKNG VITEPYAVKOUIKNG
katdotoong og acheveic pe Tpodiafntn kat S (PA. mapdypagpo 4.8.).

H vrepyloxopio kot ta oyetikd coppdvro o mpénel va aviipneTomiloviot Pe PopUOKEVTIKG TPOTOVTA
Yo YAUKALUIKO EAEYY0, €Gv givar amapaitnto. Ot acBeveig Oa Tpémet vo a&loAoyovvtot yio avEnuévn
YALKOIN O{HOTOC KOl GUUTTMIATO VTEPYAVKALUING TPV Ol TNV £YYLON Kol TPETEL VO
mapakolovbovvtal yio 660 dietua Aapfdavovy Oepameia pe tenpotovpovpaunn. Ot acbeveic pe
vrepyAvkatpio | Tpodmdpyovta SNt Tpémel va £ivol Vo KOTAAANAO YAVKOLUKO EAEYYO TPV KoL
KaTA TN O1dpKeln TG ANYNG TEMPOTOLHOVUAUTNG (BA. mapdypago 4.8). Xvvictdtol TapakoAovinon
NG YAVKOING aipoTog Yo 6 UVES LET TNV OAOKANP®OT) TG OEPOTEING e TEXPOTOVLOVUALUTT.

[opdEvvon Tpodmdpyovsoc OAEYLOV®EOoVE Voo tov eviépov (PNE)

H tenpotovpovpdunn evdéyetar vo Tpokarésel TOPOELVOT TPOVTAPYOVGUS PAEYHOVAOIOVS VOGOV TOV
eviépov (ONE). Ot acBeveig ue ®NE Oa wpénel va mapakorovbovvror yio e&dpoelg g vocov. Edv
vrdpyel vwoyia yio tapo&uven ONE, o mpénet va e€etdleton To evde)OLEVO d1OKOTNG NG Bepoameiag.
Ot acbeveic pe Tpoimdpyovca PAEYLOVAOST VOGO TOV EVIEPOL OTOKAEIGTIKAY O TIG KAVIKEG
peréteg (PA. mapdypapo 4.8).

AvticuAnun

O yovaikeg 6€ avamopay®ytkn nAkio 0o TpEmet vo ¥pNGILOTOL00Y UTOTEAECUATIKY OVTIGOAAYN
KOTA TN O1dpKeln TG Bepameiag Kot Y1 TOLVALYLOTOV 6 Ve LETA TV TEAgLTAiD YOpPYNoN TG
tenpotovpovuaumng (BA. mapdypago 4.6).



IIp6cOetec mpopuAGEelc Kot TN ¥pnon

B0 TPENEL VO, GUOTNVETAL GTOVG AGHEVEIC VO, S10KOYOLV TO KOTVIGLLO, KOl VO 0To@evuyovy Bopvoug
VYNNG Evtaong katd T didpkelo tng Bepameiog pe tempotovpovpdunn. EmmAéov, n aptmploxn wicon
Oa Tpémel va eEAEYYETOL KOTAAANAL TPV KoL KOTA T S1APKELL AYNG TNG TETPOTOVUOVUAUTNG.

Exnoideutikd vikd

‘O)ot ot wTpoi Tov croTELOVY VA GuvTayoypaPncovy 10 TEPEZZA npénet va dtacpaiicovv 6Tt £xovv
AdPel To eKTAIOEVTIKO VAIKS Y10 emaryyeApaTies vyeiag Kot elval e£0IKELMIEVOL LE TO TEPLEYOUEVO TOV.
Ot 1atpol mpénet vo, su{NTHGOLV T OPEAT KOl TOVG KIVOVVOUG GVTOD TOL (POPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG LE
Tov acfevi] Ko va Tov mapéyouvv tov odnyo achevoig. Oa mpémel va dtvovtar 0dnyieg otovg acbeveig
va avoalnTodv QUECHS LOTPIKT PPOVTION EAV TOPOVCIACOVY OTOLNONTOTE CNUEIN 1] CUUTTMLOTOL
emPapopévng akong katd t ddpketa g Oepaneiog. Ot yuvaikeg e avamapoy®ytkn nitkio 0o
TPEMEL VO, YPNCLOTOLOVV OTOTEAEGLATIKY] OVTIGVAAN YN KaTd T dtbpkete g Bepomeiog kon Bo mpémet
VO ETIKOVOVI|GOVV OUECMG LE TOV BEpATOVTA 10TPO TOVG €AV LEIVOLV EYKVEG.

"Exdoyo ue yvootn dpacn:

Av16 10 QopuakeLTIKO TPOioY meptEyel 1,05 mg molvoopPikov 20 oe kéOe 10,5 ml avacvotabévrog
oykov. Ta moAvcopPikd umopel va TpoKaAEGOoVY AALEPYIKES OVTIOPAGELC.

45  AMremopaosis pne GALo QUPRUKEVTIKA TPOTOVTO KOl GALES pop@ES aliniemiopaocng

Agev €xovv mpaypatonom el peréteg aAANAETIOPACEW®Y.

Koabd¢ 1 amopdkpuveon e TETPOTOVHOVUAUTNG O TNV KUKAOQOPIN TPOYLLOTOTOEITOL LEGM
TPMOTEOAVTIKOV KOTOPOMGHOD, 0V OVAUEVOVTOL LETAPOMKEG AAANAETIOPACELS UE GALD POPUOKEVTIKA
TPOIOVIA.

4.6 Tovipétnra, kOO Ko yorovyio

luvoikec og avamopaywyikn NAKio/avTicOAANWN

Ot yvvaikeg og avamopaymykn nAkio 0o Tpémel va ¥pNGIUOTOI00Y UTOTEAECUATIKT AVTIGOAANYT
(uéBodot pe TOGOGTA aveEmITUYOVG TPOANYNS TNS KOMoNG KAT® amd 1%) mpv amd v Evapén, katd ™
duapketo g Bepameiog Kot Yo 6 LRVEG LETA TNV TEAELTALN YOPNYNON TNG TEXPOTOVLOVLALUTIC.

Kvnon
Agv vTapy oLV ETOPKT OEOOUEVO GYETIKA UE TN YPNON TNE TEXLPOTOVUOVUAUTNG GE EYKDOVG,.
Meléteg og Loa katédel&av avamtvélokn to§ikotnta (A, mapdypago 5.3).

Me Bdomn tov unyoaviopud dpdong tng avasTOANS TOV VITOS0YEN TOV IVGOVAIVOLOPPOL QLENTIKOD
napbyovta-1 (IGF-1R) kat t1g tepatoydveg emdpdoeig mov mopotnpidnkay o peréteg avantuéng o
{da, 1 TEMPOTOVHOVUAUTT EVOEYETOL VO TPOKOAEGEL GVYYEVEIG duoTANGies OTMC KaBvoTEPT oM TNG
EUPPLIKNG avaTTLENC Kot ovamTLEIKEG AVOUAATEG OTav yopryeital Katd T dudpkela ¢ komong (BA.
Tapdypoeo 5.3). Luvenmg, to TEPEZZA avtevdeikvutot Katd tn dudpkela g komong (BA.
napbypago 4.3).

Edv pio acBevnig peivet £yxvog evad AapPavel to TEPEZZA, n Oeponeia Oa mpémet va drokomel kot m
acBevig va evnuepmBet yia tov mbavo kivévvo yia to Eufpuo.



Oniaouog
Agv glval yvootd €6V 1 TETPOTOVHOVUAUTY| amekkpiveTal 6to avOpmmivo yéia. H tenpotovpovpdpmn

nwpokdiece avomtuélokn to&kotnta o {oa (PA. mapdypoa@o 5.3). ZuVendc, ¢ TPOANTTIKO UETPO, 1
TEMPOTOVHOVUAUTT OeV Ba TPETEL VOl YpNGIHOTOLEITAL KOTA TN dtdpKeELd TOL ONAaGLOD.

Tovoémra

Agv €yovv deloyBel perétes Yo v a&loAdynon g enidpaong TG TELPOTOVLOVUAUTNG GTN
yovipotnto o€ avBpdmovg. Merétec oe {da dev katédei&oy dpeon 1 ppeon Suopevn emidpaoct ot
yovipotta (BA. mapdypaeo 5.3). Meta&d yovalkdv 6e avamapoy®ytkn nikia, Exovv avagepel
datapayEc TG ELURVOL pUONS (AUnVOppOoLe, SUGUVOPPOLE, EVIOVT ELUNVOPPOTIKT| aLoppayic,
vIoUNVOpPOLa, EUUNVOS POOT] BKOVOVIOTN) KOTA T S1dpKelo, KAMvViK®V dokiudv (BA. Topdypogo 4.8).

4.7 Emodpacseic otV IKAvOTNTO 001]7101)S KO YEIPLOHOD PNYOVIRLATOV

To TEPEZZA éyel pikpn enidpocn oty kavdTnTo 001yNnong Kot ¥EpIeHod punyovnudtov. Exovv
avapepOel KOTOON Kot KEPAAUAYIEG Le TN xpNon TG TempoTtovpovuduang (BA. mapdypogo 4.8).

4.8  AvemOounteg evépyeleg

20voyn Tov TPOPIA 0GQEAELOC

Ot o cuyvég avemBounteg evépyeleg eival poikoi omaopol (27,6%), ddppora (14,5%), ahorekio
(13,2%), vepyrvkopio (13,2%), konmon (12,5%), vavotia (10,5%) kot kepororyio (10,5%).

O1 o onuavTikég coPapés avemBiunTeg evépyeteg mov Exovv avagepbet eival dtafntikn keto&émon
(0,7%), kdpwomn tomov aywyotntog (0,7%), kopwon (1,3%), koewon etepdmievpn (0,7%),
duappoua (0,7%), avtidopaon oyetilouevn pe v €yyvon (0,7%), cakyapddng dwafnng (2,6%) kot
QAeYHOVOING vOG0G ToL gviEpov (0,7%), (BA. mapdypapo 4.4).

Koatdloyog ovemBOunTmv eVEPYEIDY G LLOPEN TIVOKOL

Ot avemBOunTeg evépyeleg mov avaeEpOnNKay oe KAVIKEG OOKIUES Kal TponABay amd avbBdpunteg
avapopég mapatifevror Tapokdto otov wivaka 1. Ot GuxvOTNTES TOV AVETIOOUNTOV EVEPYELDV
Bacifovtat oe 4 eheyydueveg e elkovikd papuoko peréteg pe 285 acbeveig

(tempotovpovudunn = 152 acbeveic, eikovikd pappoxko = 133 acbeveic). Ot aobeveic extébnkay ot
TEMPOTOVHOVUAUTN Yo S1apeso xpovo 148 nuepdv. Ot GuVOTNTES TOV AVETIOOUNTOV EVEPYELDV OO
KAvikég dokipég Pacilovtar 6Tig ouyvoTnTeg avemBOHUNT®V GUUPBAVTOV 0md OAEC TIg autieg, Apa Eva
TOGOGCTO TOV TEPICTATIKMY HOG OVETBOUNTNG EVEPYELNG EVOEYETAL VO EXEL AALEG aUTiEG EKTOG TOV
QOPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG, OTMG 1| VOGOC, GAAEC Oepameiec 1| Un OYETIKES OLTiEG.

O avemBOunteg evépyeteg mapatifevral kaTd Kot yopio/opyovikd cUGTHHO GOUPOVA LE TN Pdon
dedopévav MedDRA «kat kot ovuyvotnta. Ot cuyvotnteg Tpocdtopiloviol cCOLP®VA e TNV
apakdto coppacn: Tord cvyvés (= 1/10), ouyvéig (= 1/100 éwc< 1/10), oyt cvyvég (= 1/1.000 £mg

< 1/100), omavieg (= 1/10.000 éwg < 1/1.000), mord ordvieg (< 1/10.000), un yvooTg GUXVOTNTOS
(dev pumopovv va ektunBovv pe Pdon ta dwabéoiua dedopéva). Evtog kdbe katnyopioag cuyvotntag, ot
avemBounteg evépyeteg mapovotdlovral katd eOivovsa celpd cofapotnTac.



Mivaxaeg 1. AvemOOuNTES EVEPYELEG

Katnyopia/op- oAV ovyvég Xoyvég Oy ovyvéc Xrdvieg Mn yvootig
YOVIKO 6OoTNNO, (> 1/10) (> 1/100 éog (> 1/1.000 (> 1/10.000 | ovyvornrac/dev
ocOpPMVa pPE TN < 1/10) £wg < 1/100) £ag popovv va,
Baon dedopéiverv < 1/1.000) ekTIUN 000V pne
MedDRA Baon ta
owBéopa
dsdoopéva
AodEeic Kot COoVID-19
TOPUCITOCELG
Metapoiég kot SoKyopnong AwofnTikn Yrepooumtikn
STPOPIKES Soprnc?, ketofémont VIEPYAVKOLLIKTY
Slatoporyés Ynrepylvkoupiol, katdotaont?
Avdnuévn
yAvkoln aipotoct,
Avénuévn
yYAvkoLoMopévn
apocoipivy?t,
Mewopévn avoyn
ot yAvkoln!
Awtapoyég Tov KepaiaAyia Avacyevoia
VELPIKOD
GUGTNLLOTOG
Awtapoyég Tov Kaooeowon, Koowon
®TOG KOt TOL VIOKoLGia, THmOoL
AapopivBov vevpoasOnTpa AYOYLLOTNTOG,
VILOKOVG0L, KOP®OON
avtoPmVvia, gTepOTALLPY,
dvoiettovpyia VIEPOKOVGIO,
EVOTAYLOVIG draTaporyn
GOATLYYOG, TOUTOVIKOD
EVOTOYLOVY vuéva
GOATILYYOL OVOLKTY,
dvopopia Tov
®TOG, eUPoic
Tootpevtepikég Atdppora, DdreypovddNg
draToporyég Nowtio vdG0G TOL
gvtépou!
Awtapoyég Tov Alomekio Enpo dépua, Eiocppuon
dépaTog Awtapayn xoitng | dvuya
KO TOV ovoya,
VTOJOPLOV 1GTOV ATOYPOUATICUOG
ovoxa, pign
ovuYa, LOdAPMOOT)
Awtapoyég Tov Mvixoi
HLDOGKEAETIKOD OTOGLLOL

GUGTLLOTOG KO
TOVL GLVOETIKOD
1oTOV

Awtapoyég Tov
VTP Y OYLKOV
GUGTNLOTOG KO
TOV HO.GTOV

Apnvoppota,
vIOUNVOPPOLLL,
dvounvoppota,
Eupmvog poon
aKOVOVIGTN),

"‘Evtovn

EUUNVOPPOTKT|
aoppayio




Katnyopia/op- oAb cvyvég Toyvég Oy ovyvéc Xravieg Mn yvootig

YaviK6 oot (> 1/10) (> 1/100 ¢wg (> 1/1.000 (> 1/10.000 | ovyvoTnTOc/dEV
GUOLQOVA IE TN < 1/10) £wg < 1/100) £0g UTOPOVY Vo
Baon dedopéivev < 1/1.000) ekt 000V pe
MedDRA paon o
owBéopa
dgoopéva
Ieviég Koénwon

SraToporyég Ko
KOTOOTAGELS OTN
Béon xopfiynong

Alepevvioelg Zopatiko Bépog
UELOUEVO

Kaxooelg, Avtidpaon

dMAnplicelg oxetilouevn pe

KoL EMTAOKES ™mv éyyvon?

OepomevTiKdV

YEPLOUDV

L BA. mapoakdro Ty meptypo@y] ETAEYHEVOY ovETODUNTOV EVEPYELOV
2 Mopotnprifnke Katé TN HETEYKPLTIKN TEPiodo — 1 cuyvotto dev pmopel va extipm0et pe Péon ta Stadéorua Sedopévo

Teprypaon emheypévov avertlouNTOV EVEPYEIDOV

Avtidpdoeis ayeti{Oueves ue v Eyyvon

Avtidpaoelg oxetiloueveg pe v Eyyvon tapatnpndnkav oto 3,9% tov acbevov mov Erafov
Oepameio e TEMPOTOVHOVUAUTT KOl TOV OAEC NTLEG 1] LETPIEG GE EVTAIOT KO TOPOOTKES KO
OVTIUETOTIOTNKOY EMLTUYDS UE AVTUSTAUVIKG 1/K0L KOPTIKOGTEPOELDT|, EPOGOV NTav amapaitnto. BA.
mapaypdeovg 4.2 Kot 4.4 yio T LETPOL TOL TPETEL VoL ANQOOVV GE TEPITTM®OT AVTIOPAGEWDY
OYETILOUEVMV LE TNV £YYVOT).

Emifopouévn axon

e KMVIKES LEAETEC, M EMPOPLUEVT] 0KOT| TEPIAAULBAVEL TNV andiela akong [vrakovaia (5,3%),
eppoécs (3,3%), kopmon (1,3%), vevpoarsOnipra vrakovsia (1,3%) Kot KOE®GN eTEPOTAELPN
(0,7%), dvciertovpyia gvotaylavig odimyyog (1,3%), evotoyiavny cdAmyyo avoikt (1,3%),
avtogwvia (1,3%), vrepaxovaoia (0,7%) kot dwatapayn Topmavikod vuéva (0,7%)]. Evag acBevig
(0,7%) pe mpobdmépyovoa emPapopévn axon avépepe Eva cupfdv vevpoarsOntiplog vaKovsiog, To
omoio 0dMynoe cg dlakon tng TeEnpotovpovpaunns. Emmiéov, évag acbevig (0,7%) e
wpobmdpyovoa emPapvpévn akon avépepe £va GoBapd cLUPEV KOE®GNS TOTOL Oy@YIUOTNTAS, TO
omoio emiong 00NYNGoE G€ SLOKOTY| TNE TEMPOTOVUOVUAUTNG. [t TV KAy dtarxeipton g
emPapopévng axong, PA. mapdypapo 4.4.

Yrepylokayuio

Xe kKMvIKEC peréTeg, n vrtepyAvkopio (5,3%) kot ta oyeTilopeva e vepyAvkaipio cvuBdvto mov
neplerdppovay avénuévn yAvkoln aipatog (3,3%), caxyoapmon dwapntn (2,6%), Helouévn avoyn ot
yAvkoln (1,3%), avénpévn yrvkoloAmpévn apocearpivn (2,0%) nrav nma 1 pétpa o Papdtnra Kot
OVTIHETOTIoTNKAY OTMG NTOV ATopaitnTo LE BEPUmeieg TOL YPNCLLOTOIOVVTAL Y10 YAVKAKO EAEYYO.
"Eva ovpfav dwafntikng keto&émang (0,7%) avagépbnke o kKAvikég LedéTeg Yo Evav acbevi Tov
éofe pio epdmaé 06on Tempotovpovpaun. Exovv avapepbel peteykpriucd mepiotaticd
VIEPWOOUMDTIKNG VIEPYAVKALUKNG KatdoTtaons. Ta cupfdvia cakyapmdon dafntn, dwfntikng
KETOEEWMONG KOl VTEPOGUMOTIKNG VIEPYAVKOUIKNG KOTACTAGTG TPOEKLY OV OAC GE 0le0eVeiC e
wpobmdpyovta Srafntn N TpoiTapyovTa TPodiafnTn Kot dAreg cuvvoonpotnteg. Ot acheveic pe
SN N TpodlaPrtn KaTd TNV Evapén eVOEYETAL VO TAPOVGLAGOVV ALENLEVT] VITEPYAVKOALUIKTY
Stakvpaven, Kabmg 1 veovAivn kot ot vtodoyeic tov IGF-1 givatl opdroya ko porpdlovtal ta ido
LOVOTTATLOL KODOSIKN G GNUATOSOTNONG. ZVOTAGELS Yo T SayEiplon TG VIEPYAVKAUING TapEXOVTOL
oV Toapdypapo 4.4.




DAreyuovawdng vooog tov eviépov (PNE)

2t perétn TEDOIRYV, évac acBevig pe mpotmdpyovoa ®NE nov éhafe Bepaneia pe
TEMPOTOVHOVUAUTT TopOLGioce GoPapn| diappota. Avth 1 coPapn averBountn evépyela (0,7%)
odnynoe o€ dlakomnn g Bepameiog, PA. mapdypapo 4.4.

Alwmexio kot podapwaon

Xe kMvikég peréteg, to 13,2% tov acBevdv mov éafav Bepameio e TETPOTOVHOVUAUTT TOPOVGINCE
arorexio kot to 2,0% mapovciace paddpwot. Ta nepiocdtepa nepiototikd ftav Ao, Ot acbeveig
EVOEYETOL VO TOPOVCIACOVY AVETIALTY ATMOAELN LOAALDV LETA TNV OAOKANpwoT NG Oepameiog e
TEMPOTOVLOVLALTY).

Mbikoi oraouol

Xe KMVIKEG PEAETES, Ol PVTKOT GTOGLOT TOV T IO GLYVA avaPepOUEVa avemBOunTa cupuPava, Tov
TapovoldeTnKoY 610 27,6% tav acbevav. Opiopéva arnd avtd ta coppdvto avortoydnkay apyotepa
amo 4 pves petd v terevtaia £yyvomn kot dtpkecav teptocdtepo and 3 pnves. Ta mepiocodtepa and
Ta GUUPAVTO TAY N0, TAPOSIKE, CVTO-TEPLOPILOUEVE KO TV Stoyelpiota ympig va TpoKOyeL
ovAyKn yuo SloKomn ¢ Oepameiog e TEMPOTOV OV LALTN.

Prién ovoya
Xe KMVIKEC peAETeS, avapépOnke pnEN dvuya oto 2,0% Tev acBevadv Kot optopéve amd avtd to

cuppdvta dpKecay TEPLGGOTEPO Omd 3 PNVES.

Avaopd mavoroyoduevayv avemfountmv VEPYEIDV

H avagopd mibavoroyolievov avemBountmy evepyedv LeTd amd T Yopnynon adslag kukAopopiog
TOV PUPUOKELTIKOD TPOidVTOG elvan onpavtiky. Emitpénetl tn cvveyn mapakorobnon g oxéong
0PELOVG-KIVOHVOL TOV QUPLAKEVTIKOD TPOIOVTOG. ZNTEITAL OO TOVG EMAYYEAUATIEC VYELOG VO
avaPEPOVY OTTOLEGONTOTE TOOVOLOYODUEVES OVETIOVUNTEG EVEPYELEG LEG® TOV EOVIKOD GUGTUOTOG
ovapopdg tov avaypdeetor oto Hopdptmua V.

49 Yrepdoooloyia

Agv vtapyel YvooTO avTid0To Y10 VITEPSOGOAOYIN TNG TEMPOTOLHOVUAUTNG. H avTipuetdmion
oUVIOTOTAL GE SLOKOTH TOL PAPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG KOl VTOGTNPIKTIKY BepameioL.

5. DOAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEX

51 ®appoxodvvopikis 1010TNTES

DdoppokobepoamenTikn Katnyopio: AVOGOKOTAGTIATIKA, LOVOKAW®VIKG avTiIo®uato, kodikog ATC:
LO4AG13

Mnyaviouodg dpdong

O unyovioudg dpdong TG TETPOTOVUOVUAUTTG o€ acbeveic pe @O dev €xel yopaktnpiotei TAnpws. H
TempotovoLpHAunY decpevetal otov IGF-1R ko amokeiel tnv evepyomoinon kat T onpatodoTnon
TOV.

KAwun ooteleopotikdTnTo Kot 0cOAAEL

H acpdAelo kot 1 amoTeEAEGLOTIKOTNTO TG TEXPOTOVUOVUAUTTG a&loloynOnkay o 287 acheveic pe
Bvpeoeldikn o@OUALOTAOELN GE TEGTEPIS TUYOOTOMUEVES, SITANL TOQAESG, EAEYYOUEVES LE EIKOVIKO
eapuaxo kKAwvikég pedéteg (TEDOIRV, OPTIC, OPTIC-J kau HZNP-TEP-403).

e OMeg TIC pEAETEG, Ol aobeveig EAaPoV TETPOTOVUOVUAUTN YOPTYOVUEVO MG aPYIKT EVOOQAEPL
€yyvon 10 mg/kg, akorovBovpevo and eyyovoelg 20 mg/kg kdbe 3 efdopddeg yio cuvolikd 8 yyHoelc.
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Ot acBeveic Nrav evbupeoeiducol N eiyav emineda Bupo&ivng kar eEredBepng Tpumdobupovivng Aydtepo
amo 50% mhvo 1 Kdte amo To QuetoAoyikd opto. Ot acbeveig e onTIKN vevporddelo amokAeicTnKaAY.

Ot acBeveic mov £xovv AdPel 0vocoKaTASTAATIKEG Bepameies (GupmepLaUPavOUEVOY TNG
PLTOLEUANTNG, TNG TOGTAMEOVUAUTNG ) OTOIOVINTOTE AAAOL LT GTEPOEIOOVS OVOGOKATAGTAATIKOD
TAPAYOVTO EVIOC 3 UNVAaV TPty omd T 010A0YY]), KaBdG Kol eKElVOL TOL 1YoV YPTCLOTOUCEL OO
oTOUATOG 1 EVOOPAEPLO aTEPOELON EVTOG 4 €fdoUAdmV TPV 0td T SlAoyN, OV ENETPAMN VO
gyypapovv otig perétes. Eniong, amokieiotnkay acbeveig mov elyav vmoPAndei oe axtivofdinon tov
KOYYOL 1 OTOONTOTE YEPOVPYIKY Bepameia Yo Bupeoetdikn opBuiponddera.

Evepyn Ovpeocioien oplaluomncbeio,

Ot peréteg TEDOIRV, OPTIC kou OPTIC-J mepredapfoavay 225 eyyeypoppévoug acbeveig nikiog
18 etdv kot dvo pe gvepyn Bupeoedikn opBaiponadera (111 tuyaomombnkay ot
TEMPoTOLHOLHAUTT Kot 114 og glKoviKd PapLLoKO).

Ot acBeveic pe evepyn Bupeoctdikn opbaipondadeia eiyav didpueco ypdvo 5,74 unvav amod tn didyvemon
pe ®0, péon mpoémTon 22,52 mm 6tov Vo PeAETN 0PBuAS Kal péon Pabuoroyia 5,0 otov deikn
KAvikng dpaotnpotntag CAS yio Tov vwd pehéTn oOaANo.

To dNUOYPAPIKA YOPOKTNPIOTIKA KoL TO YOPAKTPIOTIKA TNG VOGO TOL TANBUGHOD TV HEAETMV
TEDOIRV, OPTIC o1 OPTIC-J katd v évapén ftav ta €€ng: dbpeon niwia 52,0 étn (edpog
20 émg 79), 14,2% acbeveic 65 etmv ko v, 72,4% yovaikeg kot 76,0% un kamvioTtéc.

To mpwTevOV KATAANKTIKO onpeio otn perétn edong I TEDO1RV ftav to cuvolikd mocootd
OVTATOKPIVOLEV®V, OPLLOLEVO (G TO TOCOGTO TV GUUUETEXOVTIOV pE peioon > 2 Babudv ot
Boadporoyioa CAS ko peimon > 2 mm o1 HETPNOT TPOTTMOTG GTOV VIO HEAETT 0PBOAUO OE oYEo e
mv évopén kot amovoia avtictoyng emdeivoons (avénon > 2 fabumv ot fabporoyio CAS 1
avénomn > 2 mm otV TPOTTOGT] TOV £TEPOL 0POUAL0D) TNV gfdopdda 24.

Ta dedopéva amoterecpaticotnrog e perétng TEDOIRYV cuvoyilovtot otov mivaka 2.

Mivakoeg 2. Emokénncn tTov napapétpov anoterespnotikotntos otn peréty TEDOIRYV v
efoopdoa 24 (minBvopég ITT)

Tenpotoopovpd Ewkoviké Aw@opd Bepameiog
nn Qappaxo (95% ClI) Twyi-p
(N =142) (N =45)

Ipwtedov kataAnkTikd onpueio
YVVoAKO TOG00TO 489 < 0,001
OVTOTOKPIVOUEVOV, Yo 69.0 200 (30,2, 67,6)
Agvtepedovio KaToANKTIKG onpeia?
IIpoémtwon otov vod -2,65
perétn opBaApd (mm), -2,95 -0,30 (-3,38,-1,92) <0,001
M¢éoog 6pog LS
CAS otov v7to perét i ) -1,55
00806, Mécoc bpoc LS 4,04 2:49 (-2,17, -0,94) <0,001
MetafoAn amd v Evapén
GTIV OTTIKY| 14 61
Agttovpyucotnta fdoet Tov 24,31 9,70 ’ 0,006

. (4,37, 24,84)
gpotpororoyiov GO-
QoL, Méom tiun LS

CAS = BaBporoyia kKAwvikng dpactpiomrag CI = didotnpa epmiotociving, ITT = apdbeon Oepancioc, GO-

QoL = Epompuatoroyro yio v mototnta {ong otnv opbaiponddeia Graves, LS = pébodog ehayioctmv tetpoydvev
Inueimon: To omotedéopata Tov TapovclalovTat apopodV Tov VIO HEAETT 0POUALS Y10 TO GUVOAKO TOGOGTO
OVTOTOKPIVOLEVMV KO TN LETOPOAT GTNV TPOTT®GT) 0o TNV EVapEn.
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* H tyun-p eAeon amd évo LovtéAo AoYIGTIKNG TaAVOPOUNGNG TToL TepleAduBove T Oepomeio Kot TNV KoTdoToon
Kamvicpotog og cuppetafint. H avaioyio mOoavotntev TG TETpOTOVUOVUAUTNG EVOVTL TOV EIKOVIKOD (Upikov NTov
8,86 (95% CI [3,29, 23,83]).

P To, ta Sevtepevovio katoAnkTicd onueio, EAeONcav amoteléopoTo ovaADGTG amd VoL HEIKTO HOVTEAO Yo
emovoropPovopeveg petpnoelc (MMRM) pe pn dopnpévo mivako cuvotokdpuavenc, pe xpion g Bepomeiog, Tg
KOTAOTOONG KATVIGLATOS, TNG TIUNG KoTd TV Evapén, g emiokeyng, s Oepameiog avd emickeyn kot TG aAAnAenidpacng
emiokeyng ava Tiun évapéng og otabepés emdpdoeic. Mo petafoAn amd v Evapén ion pe undév Kotoloyiotnke oTnv
apot emickeymn Evapéng Yo acbeveic yopic a&loAdynon petd mv Evapén.

Inueioon: T'a tig petafintéc avaivong tov GO-QoL, o petacynpotiopévn Baduporoyia givor to covoro Paduporoyidv
oo LEUOVOUEVES EPOTNGELG GE Lo, KApaka omd 0 (xeipotepn vyeia) £og 100 (kadvtepn vyeia).

Mertd amod 48 gfdopddes ywpig Oepaneia, 14 and Tovg 29 avTamOKPIVOLEVOLS MG TPOG TV TPOTTWOT)
(48,3%) otnv opdda NG TEMPOTOVUOVUAUTNG SLATHPNCAV TV KATAGTAGT OvVIOTOKPvOpUEVOD Kot 11
oand Toug 29 (37,9%) mapovciacav vrotponn. H vwotponi opiotnke o¢ avénon oty npdmntmon

> 2 mm ozd Vv gfdopnada 24 otov VIO UEAETN 0QPOOUAUO.

To mpwtevoV KaTaAnKTiKo onpeio otig peréteg eaong 111 OPTIC kot OPTIC-J ftav 10 10600610
OVTOTOKPIVOLEVOV MG TPOG TNV TpOTTMSN TNV €Rdoudda 24 (0p1lopevo Mg T0 TOGO0TO TOV AcHevdv
e pelwon = 2 mm oty TPONTOOT amd TV TN Katd TNV £vapEn otov vmd HeAETN 0QOUALO, Opic
emdeivoon (awénon > 2 mm) 6NV TPOTTMOOT GTOV ETEPO OPOUAUO).

Ta dedopéva amoterespotikotnrog Tv peretmv OPTIC kot OPTIC-J cuvoyiloviat otovg wivakeg 3
Kot 4, avtiotoyya.

Mivakag 3. Emokonnon tov TapapiTpmy anotereopotikotntog otn peréty OPTIC v
gfoopada 24 (minbvopdc ITT)

Tenpotovpovpd . Awgopd Bepameiog
Ewoviké ¢appoxo o .
pan (N = 42) (95% ClI) Tyi-p
(N =141)
Ipwtedov kataAnkTikd onpeio
IMocooto 735
OVTOTOKPLVOUEV®V MG 82,9 9,5 ' < 0,001~
. o (58,9, 88,0)
TPOG TNV TPOTTOOT, Y0
AgvTtepebovTa KATAANKTIKG onpeio
2 VVoAKO TOG00TO 70,8 "
OVTOTOKPIVOUEVOV, Yo 8.0 71 (55,9, 85,8) <0001
ITocootd 36.0
OVTOTOKPLVOLEV®V 58,5 21,4 (17,4 ’5 A7) < 0,001
Bacer CAS, % e
Merafoin otnv
TpoOTTOOoY (Mm) oo 298
mv évapén émg mv -2,82 -0,54 (-2 77’ -1,80) < 0,001"
gfdouada 24, Méon B
T LS
ITocooto 393
OVTOTOKPLVOLEVOV 1OG 67,9 28,6 (15,6 ,63 0) <0,001*
Tpog N dSumAmmia, %! e
Merafoin and v
évap&n oty onTiKn
AettovpycdTo Paoet 12,54 B
TOV EPOTNHATOLOYIOV 1540 2,86 (3,14, 21,94) 0,010
GO-QoL, Méom tyun
LS
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TerpotTovpovpd L, Awogopd Bspomeiog
Ewoviko ¢appaxo .
py N 2‘512‘)’" (95% Cl) Ty-p
(N =141)

MetapoAin and v
évap&n oy eLEAVIOT 18.47
Bdoel tov 18,84 0,37 (9.95 ’27 00) <0,001°
gpotnuatoroyiov GO- e
QoL, Méom tiun LS

CAS = Babporoyio khvikig dpaotnpiomrog, Cl = didomua epmictocdvig, GO-QoL = Epomuatoroyto yio v motdtnta
Comg oV opBaAponddeio Graves, ITT = mpobeon Oepomeiag, LS = pébodog erayiotov tetpaymvmv

Inueioon: Ta omoteAéopata TOL TAPOVGLALOVTOL APOPOHY TOV VIO UEAETT OPOAALO Y10 TO TOGOGTO OVTOTOKPIVOLEVOV MG
TPOG TNV TPOTTAOGT), TO TOGOGTO GLUVOAMKA CVTOTOKPLVOUEVAOV, TO TOGOGTO AvTOTOKPvOpUEV®V Bdcel CAS kot 10 T0606TO
OVTATOKPIVOLEVMV (G TTPOG TN SmAwio.

1060616 GLVOAMKA AVTATOKPIVOUEVOV = MG GUVOALKE OVTATOKPIVOLEVOL 0pilovTol TO ATOLO TOV EMTLYYXAVOLV HelmON

> 2 Babuav ot Babporoyio CAS kot peiwon > 2 mm oty TpodTTOOT 0o TV Evapén, xopig aviictoyn emdsivoon
(avénom > 2 Babudv/mm) oty CAS 1 6TV TpdTT®OST TOV £TEPOL 0QOaALOD TNV Efdopndda 24.

TTocootd avtanokpivopevav Baost CAS = Qg avtorokpvopevol Baost CAS opilovar Ta dTopo mov EnLTuydvouy peimon
oe Pabporoyioc CAS 01 1 v efdopdda 24.

[10606T6 OVTUTOKPIVOUEVOV MG TPOS TN MTA®TI0 = QG AVTOTOKPIVOLEVOL MG TPOG TN SITA®TioL 0pilovTor To. GTOpO. TTOV
emtvyydvouv peioon > 1 fabud o Simhorio otov VO peAET 0PBUAUO YwPig emdeivwon katd TovAdyiotov Evav Babud
otov £1€po 0pBaipd v gfdopdda 24.

*Aokipacio Cochran-Mantel-Haenszel (CMH) otpopotonompévn Kotd Katdotaot xpnong kamvol (KOmvIeTHG EVavVTL un
KOTVIoTN).

PAmoTE SGpOTO TOV EARPONGAY amd avEAvoT| EvOG HEKTOD LOVTELOD Y10, emavalapuPavopevee petprioelg (MMRM) e pn
Sounpévo Tivake GUVOLOKOILOVGTG TOV TEPLEAdUPave TV TN Evapéng, TV KATAGTAGT XP1ONG KATVOL, TV OUASa
Oepameioc, T eniokeyn, v enickeyn avd Bepansio kot T1c aAANAeTOpaoElg enickeyng ovd Tiun Evapéne. Mia petafoin
amo v évapén ion pe 0 katadoyiotnke oty TPOT™ emickeyn Petd v Evapén yio kébe acbev yopic Kopio Tiun petd myv
Evapén.

YA&ohoynOnke pe Béon povo dcovg mapovsialav dSimhomio Katd v Evapén.

Am6 T0V¢g 34 avTAmOKPIVOUEVOLC MG TPOG TNV TTpdTT®OT TV gfdopdda 24, o1 10 (29,4%)
TOPOVGIAGOV VTOTPOTN KATA TN dtdpkela TG mapokorovOnong 48 efdouddwv yopic Oepaneia.
Meta&d Tov 21 mov giyav a&loAoynoelg v efdopdda 72, ot 19 (90,5%) dathpnoay tnv KatdoToo
OVTOTOKPIVOLEVOU.

IMivokag 4. Emokomnon TOV TOPUpETPOV 0TOTELEGRATIKOTNTOS 6T perétn OPTIC-J v
efoopdoa 24 (minBvopég ITT)

Tenp OT?;]" OVRAR | ikoviké PaproKo Awgopd Oepameiog T p
= 0,
(N =27) (N=27) (95% ClI)
[Tpmtevov KotaAnKTikod onueio
TTocootd 77,8 < 0,0001“
OVTOTOKPLVOLEV®V OG 88,9 111 (60,7, 94,8)

TPOG TNV TPONT®ON, %

AgutepebovTa KOTAANKTIKA onueio

2VVOAIKO TOG0GTO 778 37 74,1 < 0,0001“
OVTATOKPIVOUEVOV, Yo ' ' (56,9, 91,3)

IMocoo16 37,0 0,0031*
OVTOTOKPLVOUEVOV 59,3 22,2 (12,5, 61,6)

Baoer CAS, %

MertafoAn omd v -1,99

évapén otny npdmTwon, -2,36 -0,37 (-2,75, -1,22) < 0,0001°

Méom tiun LS

CAS = Babporoyio khvikig dpaotnpiomrog, Cl = didomua epmictoodvng, ITT = npdbeomn Oepaneiog, LS = puébodog

MY IoTOV TETPAYDV®V

Inueioon: Ta orotedéopata ToL TapoVGLaLovTal aPopohy TOV VIO HEAETT 0POAALO Y10 TO TOGOGTO OVIUTOKPIVOLEVMOV MG
TPOG TNV TPOTTOGT), TO TOGOGTO GUVOMKA GVTOTOKPIVOUEVOVY KOl TO TOCOGTO ovTamokpvopevmv Baost CAS.

1060610 GUVOAIKA AVTATOKPIVOLEVOV = (G CUVOALKA AVTUTOKPIVOLEVOL 0pilovToL TO ATOLO, TTOV ETTVYYAVOLV PEIMON

> 2 Babudv ot Babuoroyio CAS ko peiwon > 2 mm oty TpodTTOOT 0o TV Evapén, xopis aviictoyn emdsivoon
(avénom > 2 Babudv/mm) oty CAS 1 6TV TpodTT®OGT TOV £TEPOL 0OaAp0D TNV ERdopndda 24.
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TTocootd avtanokpivopevav Baost CAS = Qg avtorokpivopevol Baoet CAS opilovtor Ta dTopo mov EnLTuyydvouy peimon
oe Babporoyioa CAS 0 1 v efdopdda 24.

*H tiui-p extuidnke and t dokuacio Cochran-Mantel-Haenszel tpocopuoocuévn pe Bdon tov mopdyovio
GTPOUATOTOINONG TNG TLYALOTOINCNG (KATAOTOOT YPNONG KATVOD).

b H 1ipi-p mpoépyeton amd avaAvon evOg LEKTOD LOVTELOD Y10, ETAVOLOUBAVOLEVEC LETPHGELS e U1 SOpMpEVO Tivoa
SO LOVONC-OLVIOKOLLOVGT|G OV TTePteAduPave T LeTaBorn amd TV T Evopéng Mg eEaPTOUEVT LETABANTN KoL TIG
arxorovdec cvppetofantés: Tyn Evapéng, opddo Oepaneiog, KaTdoTOoN XPHONG KATVOD, ETicKEYT, EMiokeyn avd Oepomeio
Kol GAANAETIOPAGELS EMioKEYNS VA T Evopéng.

Xpovia, Qvpeoeidikn opboluorabeio

H perém ®dong IV (HZNP-TEP-403) nepiehdpPave 62 yyeypappuévovg aobeveic pe ypdvia
Bupeoedikn| opBaiponddela (42 ToyotomomOnkay 61N TENPOTOLUOVUAUTN Kot 20 GE EIKOVIKO
oapuoako). Ot acBeveig e ypdvio Bupeoetdikn opbaipomddeia etyav d1dpecso ypovo 5,18 etmv amd
ddyvoon pe G0, péon npémtmwon 24,40 mm otov vd perétn oeBaApnd Ko péon Pabuoioyio 0,4
otov delktn CAS ya tov vrd perétn opBoipd. To SnpoypaEikd YopaKTNPIGTIKE Kot T
YOPUKTNPLOTIKA TNG VOGOU TOL TANBVCUOD TNG HEAETNG KaTd TNV Evapén NTov Ta €ENG: dideon nAkio
49 ¢ (gvpog 18 £mc 75), 85,5% acbeveig nAikiog kdtw tov 65 etdv, 14,5% acbeveic nlikiag 65 etdv
Ko v, 80,6% yuvaikeg kot 87,1% pn kamvictéc.

To mpwtevov katainktikd onpeio ot perétn HZNP-TEP-403 fitav 1 péon petafoin and v évapén
oV TpoémTTOCN TV ERSoUada 24 6ToV VIO UEAETT 0POOANO. To TPMTO dEVLTEPEVOV KATAANKTIKO
OTLELO MTOAV TO TOGOGTO AVIUTOKPIVOLEVMV (G TTPOG TNV TPOTTMGT), 0POUEVO MG TO TOGOCTO
GUUUETEXOVTOV Ue Lelmon TG TPOTTOong > 2 mm amd TV T Evapéng otov vmd HeAéTn oOaAnd,
Yopig emdeivoon (avénon > 2 mm) NG TPOTTOONG GTOV £TEP0 0PBAANS TV Rdopdda 24.

Ta dedopéva amotedecpatikdtntog g perétng HZNP-TEP-403 cuvoyilovtol otov mivaka 5.

Mivakog 5. Emckénnon TV 7opopéTpov 0moTeAecpaTikoOTNTog 611 perétn HZNP-TEP-403
v gfoopada 24 (minBvopdg pe npddeon Bepameiog)

Tenpotovpovpd L Aw@opd Bepaneiag
Ewoviké @appaxo o .
pan (N = 20) (95% CI) Tyui-p
(N =142)
Ipwtedov KataAnkTikd onpueio
Metafoin and v Evapén 148
otV TPOTTOOT TV -2,41 -0,92 (-2 28’ -0,69) 0,0004*
gfdouado 24, Méon tun LS R
AgvTepevoV KATOANKTIKO onpeio
IMocooto 36.9
OVTOTOKPIVOUEVOV MG TTPOG 61,9 25,0 i 0,0134#
\ 0 (5,4,59,2)

mv TpdTT®SN, %
MetafoAn amd v Evapén
GTIV OTTIKY| 6.31
Agttovpywcotnta Pdoet Tov 8,73 2,41 (0,57 ' 12,06) 0,0318*
gpotpatoroyiov GO-QoL, B
Méon myn LS

Cl = didompa gumictoodivig, GO-QoL = Epmtnpotoldyio yio tnv mototnta {ong otnv opBolponddeio Graves,
LS = uébodog shoyiotwv teTpOydVOV

Inpeimon: o ta T0GOGTA OVTATOKPIVOLEVOV, VOGS GUUUETEX®VY TTOL gV TpoonAle yio a&lohdynon v
ePoopada 24 BewpnOnKe ®G UN AVTATOKPIVOUEVOG.

Inueimon: To amoteléouato Tov TapoLGLALoVToL 0POPOVY TOV VIO LEAETN 0QOAALO Yo TN LETABOAN Ao TV
Evapén oy mpomton v efdopdda 24 Kot T0 TOGOGTO AVTATOKPIVOUEV®V (G TPOG TNV TPOTTMGT).

* H tyun-p mtpoépyetat amd avirlvon evog LEIKTOD LOVTEAOD Y10, ETAVOLAUPOUVOLEVES LETPNOELS LE [T] OOUNLEVO
mivaka S10KOUOVGTG-OLVILOKDILOVETG 10V TtEpLeAduave T petaforn amd v Tun Evapéng og e&aptdpevn
petafAntn kot tig akdAovdeg coppetafintéc: Tiun évapéng, opdda Bepanciog, enickeyn, enickeyn avd
Oepomeio kot oAndemdpdoeig eniokeyng ovd tiun Evopéng.

P H tiun-p mpoékuye amd axpipn édeyyo tov Fisher. To etkovikd @dppako fray 1 opndde avopopdg yio, tnv
avéivon.
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Hodrwotpudc Tinbvoude

O Evpomnaikoc Opyoaviopuog apudkmv Exel 0OGEL AmaAlay omd TNV VTOYPEMGT VTOPOANG TV
arotelecudtov Tov peretav pe 1o TEPEZZA og dheg Tig vmokatnyopieg Tov madlotpucon
TANBvGoL e Bupeoetdikn opBaiponddeia (BAETE Topdypapo 4.2 Yio IANPOPOPIEC GYETIKA LE TNV
TOOLOTPIKT XPIoN).

AvocoyovikdtnTo,

e U TUYOOTOMUEVT], EAEYYOUEVT e eucovikd apuako perétn (OPTIC), oty omoia n
TEMPOTOVLOVUANTN YOpNYHONKE EVOOPAEPLa £ntl i TePiodo 24 eBSoUddmV GE GUHUETEYOVTEG e
evepyn ®0, 1o 4,9% (2 amd toug 41) Tov cvppeteyoviov Bpédnke Betikd yio deoUeVTIKE OvVTIGOUOT
KOTO TOV QOPUAKOL G EMOKEYELS PETA TNV Evapén. Agv TapatnpnOnke eppavig enidpacn tov ADA
OTNV OTOTELEGHATIKOTNTO, TNV AGOAIAELL 1) TN QOPHOKOKIVITIKT.

52  ®uppoKoKvNTIKEG IOLOTNTES

H @oppokokivnTikn TG TETPOTOVLOVUAUTNG TEPLYPAPNKE HECH EVOG O1-OLUUEPIGLLUTIKOD LOVTEAOD
oappokokivnTikng (OK) mtainbucpov. Me Bdon dedopéva amd 10 vym dropa mov Ehapav epdmal
gvooAEPLa 06om (1.500 mg) kai 176 acbeveic e ®O (mpodtn £yyvon 10 mg/kg akorovBovduevn amod
7 enavaropPavopeves d6oeis v 20 mg/kg Q3W), n tempotovpovpdunn akoAovbel S0G0avaA0YIKT
QUPLOKOKIVITIKY. AKOAOVODVTOG TO GUVICTMOUEVO 8060A0YIKO oyfjua (TpdTn £yyvor oto 10 mg/kg
akolovBovpevn and 7 eravarapPoavopeveg dooelg Tov 20 mg/kg Q3 W), ot péoeg (£SD) ektipunoeig
v TNV AUCss, T pé€Y16TN Craxss Kot TNV EAGYIGTN Crinss GUYKEVIPOOT THG TEMPOTOVUOVUAUTNG TOV
139 (£27) mgxhr/ml, 675 (£147) mcg/ml kou 159 (£38) mcg/ml, avtictoryo.

Koatavoun

AxoAovddVTOG TO CUVIGTOIEVO O0GOAOYIKO GYNIO TG TETPOTOVLOVUALING, 1] EKTILOUEVT) LEGT
(£SD) ®K 7Anbvopod yio Tov 0YKO KOTOVOUNG THG TELPOTOVUOVUAUTNG tay 6,76 (£1,17) 1.

Buoustaoynuotiopnog

O petaforiopdc g TEMPOTOVLOVUAUTNG OEV EXEL YopaKkTNPIoTEl TANP®G. QGTOGO, avouéveTal OTL 1|
TEMPOTOVLOVLAUTT VOIGTOTOL LETAPOMGHO HEGH TPOTEOAVONC.

Amofoin

AkoAovOdOVTOG TO CUVIGTOIEVO S0GOAOYIKO GYNLLOL TNG TETPOTOVLOVUAUING, 1| EKTILOUEVT LEGT
(£ SD) ®K minbvcuod yo v kdbapomn g tenpotovpovudunne ntav 0,27 (£ 0,07) Imuépa kot yio
v Nulon arofoing Ntav 22 (+ 4) nuépss.

Edwoi mAnbvopoi

Agv mapotnphniay KAVIKE cuvageig S10popEG OTI POPLOKOKIVITIKY] TG TETPOTOVUOVUAUTNG UETA
TN YOPNYNON TNE TEXPOTOLUOVUAUNG pe Pdon TV nAikio Tov acBevovg (18—80 etdv), To VA0, TV
€0voTiKm KoTtaymyn, Tn VveQPIKN Asttovpyia, to eminedo yorepvdpivng, Ta eninedo AGTOPTIKNG
apwotpavepepdong (AST) 1 Ta emineda apvotpavepepdong tng aiavivng (ALT). Aev Oswpeiton
OTOPAiTNTN 1 TPOCUPLOYN TNG 0OONS Yo 0cOEVEIC [LE VEPPIKT Ko NTTATIKY dveAettovpyia (BA.
napaypago 4.2).

5.3 IIpoxlvikd dgdopéva yia TV ac@direra
e peréteg 1o&koTNTOG EMOVOAUUPAVOUEVOY 00GE®V o€ TIONKOLE cynomolgus, TopovGIicTNKAY Un

duopevig, avaoTpEYLun Bupukn atpoPia, LEIOUEVT CAKOAIKT POCEATACT] OPOD KOl KPOTEPES

15



avénoelg copatikod Bapovg ota {ma, oe Ekbeon mapouola pe v Ekbeor 6Tovg avBpmTovg TNV
TPOTEWVOLEVT] KAVIKT dOO.

Kapxivoyéveon ko petaAra&loyéveon
To duvapkd KapKvoyEveong 1 LETOALAEIOYEVEST|G TG TETPOTOVUOVUAUTNG OV a&l0A0YHONKE.

Tovoémra
Agv mapotnpnOnkay wotonaforoyikd gvprjHaTa 1 ToEIKOTNTA GTA OPYOVE OVOTOPAYOYNS TOV
OnAvkov 1 apoevikdv (Hov oe pHeAETeg TOEIKOTNTAG EMOVOAAUPAVOLEVOV dOCEMV GE TIBNKOVC

cynomolgus.

Eufpvikn tofikdtnta

e o PeAETn euPpuikng avantuéng, yopnyndnke voopiePlng TETPOTOVLOVUAUTT GE EXTE EYKVOVGC
moMKovg cynomolgus o€ éva enimedo 66omg (8,3 PopEg 1 LEYIGTN GVVIGTOUEVT 0OON Yo AVOPOTOVG
pe Baon v AUC) pio popd v efdopdda amd v nuépa komong 20 €wg to téAog g komong. H
enintoon amofoing nTav VYNAOTEPN Yo TNV opdda Oepameiog pe tenpotovpovudunn (2 ota

7 éuPpva, 28,6%) ce oOyKpion pe v opdda eréyyov (1/6, 16,7%). H tempotovpovpdunn tpokdrece
petopévn epPpuikn avantuén Katd tn otdpkela tng Konong, Letwpévo péyedog kot Papog epppvov
OTNV KOUGOPIKT TOUT, LEWWUEVO PBApog kat péyebog TAaKoHVTO Kot LELOMUEVO OYKO OUVIOKOD VYPOD.
[MoAlamAég eEwtepikéc kKot okeleTIKES avpaAies TapatnpOnkav oe kKaBe extedepévo Euppuo, ol
omoleg TePLEAAUPAVY TUPALOPPOUEVO Kpavio, Hkpn omdotact Hetald TovV LaTidv, HKpoyvadia,
OTEVI LOTN CTPAUEVT] TPOG TO, KATW KO OVOLOAIEG 0GTEOMOINGNG T®V 0GTOV TOV KPAVIov, TWV
OTEPVIKMV TUNUATOV, TOV KOPTLOI®V 0GTMOV, T@V 0GTMV TOL TapcoL Kol TV 000vtwv. H dokipactikn
d6om Mo 1 066N NG UNTEPNS 6TO EMIMESO OOV dev TAPUTNPNONKAY AVETIOVUNTEC EMOPACELC.

Me Bdorn tov unyoviopud dpdong Tng TETPOTOVUOVUAUTNG, O 0TTOT0g EIVAL 1] OVALGTOAT TG
onuatoddtong anod tov IGF-1R, n ékBeon ot tenpotovpovpauTY EVOEXETAL VO, TPOKOAEGEL BAGPT

oto €ufpvo.

Toéwodtnto o veapd {ma,

e veapovg mhnkovg cynomolgus (mAikiog 11-14 unvav), n Bepaneio e TETPOTOVHOVUAUTT £l

13 efdopddeg odnynoe o€ petwpuévn ootikn Palae (TeplexTikdTNTO GE AvOPYUVe GANTO, KOL TUKVOTNTO
00TMV), GTEVOTEPO. OCTA LLE AETTOTEPOVS PAOLOVG OV ALOSIOOVTOL GE UEIWUEVT] TEPLOGTIKY OVATTUEN,
KOOMG Kot HEIOUEVEG VENGELS COUATIKOD BAPOVE e OPLOUEVO OTLELD OVOTTPEYILOTNTOG LETE OTd
13 efdopadeg avappmonc. Ta gupruata avtd Tpoékvyay oe ekbécelg Topduoteg pe tnv £kbeon oe
EVIAIKOVG 0VOPAOTOVG GTNV TPOTEVOLEVT] KAWVIKT] SOOT).

6. DOAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Katdloyog ekdoymv

Iotdivn

IoTdivn voépoYA®PIKT LOVOHOPIKY|
TToAvcopPiko 20 (E432)

Tpearoln o1bdpikn

6.2 Aocvpporétnreg

EX\etyer peletdv oyetikd pe m copfatodtnto, To Topov QUPUIKEVTIKO TPOIOV OEV TPEMEL VAL
OVOUELYVOETOL LE GALD PAPULOKEVTIKA TPOTOVTOL.
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6.3 Awdpxera ong

Avogrromomuévn KOVIC 6 KAEIGTO QLaAId10

3 ypévia

Avaovotafév kot apatouévo didivua Tpoc £yyvon

H ymukn kot guotkr] otafepdtnra, KoTd Tn ¥p1orn ToOL ovacLoTOHEVTOS SIIAVLATOS GTO QLOAISIO £XEL
kataderydel yio £og ko 4 mpeg og Beppokpacio dopotiov (20 °C — 25 °C) 1 émg kot 48 dpeg ot
ouvinkeg puAaénc otovg 2 °C wg 8 °C.

H ymukn kot ootk otafepdtna, KoTd T ¥p1rorn ToL 0poldUEVOD SIHAVUATOS GTOV 00K £YYVoNG
&xel kataderyOel yio 24 dpec otovg 2 °C €ag 8 °C akolovBovueveg and 24 dpeg o€ cuvinkeg OAAENG
oe Beppokpacio dopatiov (20 °C — 25 °C).

Ao pukpofroroyikng dmowng, To mpoidv Ba tpénet vo ypnoonoteiton apéows. Edv dev
ypnooroindel apécms, ot xpOVoL KOTA TN XPNOT| Kol 01 GUVONKES TPV A T YPNON ATOTEAOVY
€vBHvN TOV YPNOTN Kot Kavovika dev Ba Tpémet va vepPaivouv Tig 24 mpeg o€ Beppokpacio 2 °C €wmg
8 °C, ekt0g GV 1 0vacHOTOGT KoL 1] 0paimon Exouv Tpaypatonobel oe eEAeyyOUEVEG KOt
EMKVPOUEVEG donmteg cuvOnieg. Eav éxet puAaybeil oto yuyeio mpv amd ™ Yopfynom, To apultwuévo
dtdhvpa Bo mpénet va Epbet oe Beppokpacio dwpatiov Tpv and v £yyvon.

6.4 Idwitepeg TPoPULAEELS KOTA TN PVAEEN TOV TPOTOVTOG
duvrdooete og yoyeio (2 °C — 8 °C).
Mnv KatoyoyeTe.

Awnpeite 10 PLoAid0 610 EEMTEPIKO KOVTI Y10 VUL TPOGTOTEVETAL OTTO TO (PG,

T"a 1 oVVONKEG SLOTPNONG LETA TNV OVOCVGTOGCT] KOL TV 0PAiscT] TOL PUPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG,
BA. mapdypago 6.3.

6.5 ®@Von Ko GVOTATIKA TOV TEPLEKTN

Awpovég yodAvo elaiidlo tomov I tov 20 ml, pe ykpilo topa eiloympnong (yAopofovtdrio
emkaAvppévo pe flurotec) Kot cepayion aAoVHIVIoOL e KOKKIVO 0T OTOCTAOUEVO TMLA
TOAVTPOTVAEVIOV.

KaBe xovti mepiéyet éva proridro.

6.6 Idwitepeg TPOPULLAEELS ATOPPIYNG KOL AALOG YEIPIGUOG

To TEPEZZA 6a npénel va napackevaletol omd emayyelotio vyelog Le xpnor AonIIng TEXVIKNIG
®oTe va 010cPaMIETOL 1) OTEPATNTO TOL TAPUCKEVOGUEVOL SLOADLOTOC.

Metd v avacOGTAC, 1) TELPOTOVHOVUAUTT ival £va GXEGOV AYPOUO 1) BVOLXTO KAPE, dLOVYEG MG
1p1oilov ddAvpa mov eivan erevBepo EEvng cwpotdtakng VANG. To avacvotabéy didAvpa Ba Tpémet va
embeopeitar yio coUaTdtekn HAN Kol OToYp®UNTIGUO TPy otd T xoprynomn. To ¢laiidio o mpémet
VO OOPPITTETAL EAV VTLAPYEL COUATIONKT VAT 1] AmOXPOUATIOUOS. AvoTpééte otV Tapdypago 6.3
yio TN oTtadepdHTNTO LETA TNV AVACOGTOCT).

TTopackeLn) TOV EUPUUKEVTIKOD TPOIOVTOC TPV otd TN YOpnynon

Bnpa 1: YroAoyiote ) 060om (mg) Kot Tpocdiopicte Tov aptdpd Tov QLoidiny Tov amrattodvTot yio
T 66om tov 10 1 20 mg/kg pe Baon to Pdpog Tov acbevoic. Kabe grarido mepiéyet 500 mg
TEMPOTOVLOVULALLTT).
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Brjua 2: Me ypfion KoTtdAANANG GonmTng TEYVIKNG, TPOYUATOTOGTE TNV AvacVGTACT KAOE ploitdiov
pe 10 ml vdartog yio evésyua. Befarmbeite 6T1 n pon 1oL opi®TKoD dev KaTELOBVVETAL ETAVE® GTN
Avoprlomonuévn koL, 1 omoia £xel Euavion Tdotag. Mnv avakiveite, aALd avadeLOTE N0 TO
SV O TEPIOTPEPOVTAG TO PLOAISI0 PEYPL VO dtadvbel 1 Avogihomomnpévn kovig. To avacvotabéy
dlvpa €xel cuvolkd oyko 10,5 ml. Avappoerote 10,5 ml avacvotafévrog Staidpatog dote va
AaPete 500 mg. Metd Ty avachoetaot, 1) TEMKN cvykévipmon eival 47,6 mg/ml.

Brjua 3: Ipw amd v £yyvon, T0 avacvoTadéy StdAvpo Tpémel vo apatwbel tepattépm og dtdAvpa
yhoprovyov vatpiov 9 mg/ml (0,9%) yia £yyvon. ['a va mapackKevdceTe TO ApoL®UEVO SLAAV L,
YPNOOTOMOTE aoKOVG Eyyvong Tav 100 ml yuo d6om pukpdtepn Tov 1.800 mg Kot ackovg £yyvong
tv 250 ml yio 660om peyorvtepn 1 ion pe 1.800 mg. [N va dwotnpn el otabepdc 6yKog 6TOV 00K
€yyoong, Ba mpénet va ypnoiporonbel po anootelpOUEVN cOptyya Kot feddva o va apatpedel to
1GOJVVOLO TOV VITOAOYIGLEVOL OYKOV £MG TNV TOGOTNTO TOL AvVAcLGTADEVTOC S10AVLATOG TTOV Bal
gloaybei otov aokd Eyyvong. O 6ykog Tov S10ADHATOG YA®pPLovyov votpiov 9 mg/ml (0,9%) mov
avapPOPATOL TPETEL VO ATOPPITTETAL.

Bnpa 4: Avappogpnote tov amaitodpevo dyko amd £va 1 TeEPLeGOTEPA OVacVGTAOEVTO QLo [e
Baon to Bapog Tov acbevovg (og kg) kot petapépeté Tov o€ Evay aokd evOOPAERLOG £yyvomng oV
mepLEYeL dtdAvpa yAwplovyov varpiov 9 mg/ml (0,9%) yw Eyyvon. Avapeite to aparpévo dtdlvpa
He N avacstpoer). Mnv avaxweite. Edv éxel puiaybel 6to yoyeio mpv amd n yopnynomn, aenote 10
apot@pévo dtilopa vo, Bdoet o Beprokpacio dopatiov Tpy amd TV Eyyvon. Amaiteitol Tpocoyn
yio T Soo@EALoT TNG OTEPOTNTOS TOV TOPUCKEVAGUEVOL SOAVLATOC.

Ka0e aypnoiponointo eoppokenTikd mpoidv 1 DVITOAELLLO TPETEL VO OTOPPITTETOL COLPOVOL LE TIC
K0T TOTOLS 10YVOVCEG CYETIKES StaTAEELC.

Agv &xovv mapatnpndel acvuPatdtnteg HeTtald TG TETPOTOVLOVUAUTNG KOl AGK®V ToAvaifvuieviov
(PE), yAwpiovyov moivfivuriov (PVC), molvovpedivng (PUR) 1§ morlvorepivng (PO) kot oet
EVOOQAEPLOG yopnyNoNS.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Amgen Europe B.V.

Minervum 7061

4817 ZK Breda

OAavdia

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/25/1941/001

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX/ANANEQXHY THX AAEIAX

Huepopnvia tpmng £ykpiong:

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Agmtopepeic TANPOPOPIES Yio TO TUPIV POPUAKEVTIKO TPOIOV gival S100EGIES GTOV SIKTLOKO TOTO
tov Evponaikod Opyavicpod @apudkov: https://www.ema.europa.eu.
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https://www.ema.europa.eu/

ITAPAPTHMA 1I

ITAPAXKEYAXTHYX THX BIOAOTI'TKQX APAXTIKHX
OYXIAX KAI TAPAXKEYAXTEX YIHEY®OYNOI I'TA THN
AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H TIEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAEIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IEPIOPIEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEZIMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX

19



A. TTAPAXKEYAXTHX THX BIOAOTI'IKQX APAXTIKHX OYXZIAX KAI
IHAPAXKEYAXTEXZ YIIEYOYNOI I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

‘Ovopa kai d1evfvvon tov TopackeLaoTh NS BLoAoYIKOE dPUCTIKNAG OVGIOG

AGC Biologics A/S
Vandtarnsvej 83B
Sgborg 2860

Aovio

Ovopo kat d1ev6vvon TV TOPUCKELAGTMOV TOL £ival VTELOHVVOL YO TNV ATOOEGLELTT TV TAPTIOWV

Horizon Therapeutics Ireland DAC
Pottery Road

Dun Laoghaire

Dublin

A96 F2A8

Iphavdia

Amgen NV
Telecomlaan 5-7
1831 Diegem
Béiyo

270 évtumo GOUAAO 0dNYLOV YPTOTG TOV POPHOKEVTIKOV TPOIOVTOG TPETMEL VAL OVAYPAPETAL TO GVOLLDL
KoL 1 81e00VVOT TOL TAPUCKEVAGTH TOV ELVaL VTEVOHVVOG Y10 TV ATOOEGIEVCT) TNE CGYETIKNG TOPTIONGS.
B. OPOI'H NEPIOPIZMOI EXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH
DoppokevTIKd TPOIOV Y10 TO 0TTOI0 OaLTELTOL TEPLOPICUEVT 1aTPIKT cuvTayT) (PA.

napaptnpa I: Mepiinym tov Xapaktnpiotik®v tov TIpoidvtog, Topdypapog 4.2).

I  AAAOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

o Ex0¢oe1g meprodikng mapakorovdnong g acedrerag (PSURs)

Ot araitnoelg yio tnv vrofoin tov PSURS yia to ev Adym @oppakentikd mpoidv opiloviol oto
apBpo 9 tov xavovicpov (EK) apif. 507/2006 kot katd cuvéneln o KAToyog ddelng Kuklopopiog
(KAK) 80 vrropdidrer tic PSURs kd0e 6 pnvec.

Ot anaitioelg yio tnv vrofoin tov PSURS yia to v Adym @oppakentikd tpoiov opilovrol otov
KaTdAoyo pe TG nuepounvieg avagopds ™ Evoong (katdioyog EURD) mov mapatifeton oty
mapaypaeo 7, tov apbpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kaOe emaxodAovONg entkaipomoinong

OTMG ONUOGIEVETAL GTIV EVPMOTOIKT SIKTVOKT TOAT] Y10, TO PAPUOKOL.

O Kdroyog Adstoc Kukiopopiog (KAK) Ba vroBdirer v mpdtn PSUR yia to mpoidv péca oe
6 uveg amd v Eykpiom.
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A.  OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AITIOTEAEEMATIKH
XPHZH TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Yyéoro owayeipiong Kivovvovu (ZAK)

O Karoyog Aderag Kvhogopiag (KAK) Ba degaydyet Tig anartodpeves dpacTnpotnTes Kot
TOPEUPACELS PAPLLOKOETAYPVTVIOTG 0TS Tapovctdlovtal 6to cupemvnév XAK mov mapovsidleTot
oty evotnta 1.8.2 g adetog kukhopopiog Kot 0molesdNmote EMoKOMOVOES EYKEKPIUEVEG
avabswpnoeig tov TAK.

‘Eva emcaiporompévo XAK Ba mpénet va katotedet:

. Metd and aitnpo tov Evponaikod Opyaviopod @appakwoyv,

. OnotedNTOTE TPOTOTOLEITAL TO GVGTNHA dtoyElpLong KvdHVov, 101KE ¢ OTOTEAEGLA ANYNG
VE®V TANPOPOPIDOV TOV PTOPOVV VO ETMPEPOVY CNUAVTIKT CALOYT GTY GYECT 0PEAOVG-KIVOHVOL
N ©G ATOTEAECHA TNG EMITEVENG EVOG OTUAVTIKOD OPOCT|HLOV (QPOPLOKOETOYPOTVIION 1|
gloLoTOMOINoT KIvOOVOD).

. EmnpocOeto pétpa ehayyiotonoinong Kivovvov

IIpwv amd ™ gprion tov TEPEZZA ¢ ka0e Kpdtoc Méroc, o Katoyoc tng Adstog Kvkiogopiog
(KAK) mpémel va. GULLPOVICEL GYETIKA LLE TO TEPLEYOLEVO KOl TH LOPPT TOV EKTOLOEVTIKOD
TPOYPAUUOTOG, GUUTEPIAAUPOVOUEVDY TOV HEGCOV ETIKOWVMVIOG, TOV HEBOSWOV dlavoung Kot

OTOLOVONTOTE AAAL®V TTTUYMV TOL TPOYPALLLATOS, LLE TNV aprodia Bvikn apyn.

To exmadevtikd TPoOYpappa ExEL TOVS EENMG GTOYOVG:

. oapoyn TANPOPOPIOY GTOVG EXAYYEAUATIEG VYEINS Y10 TOVG KIVODVOLG TNG EMPAPLUEVTG OKONG
KoL NG EUPPLIKNG TOEIKOTNTOG.

. [oapoyn TANpoeopidV 6ToVG GOEVELG Y10 TOVG KIVOUVOLG TNG EMPAPLUEVTG OKONG KOL TNG
euPpuikng to&dTNTOG.

O KAK 0a mpénet va dtaoparicel 611 o€ ke Kpdrog Méhog 6mov kukAopopei 1o TEPEZZA, 6hot ot
EMOYYEALLOTIEG VYELOG TOV GLUUETEYOLY GTN PPovTida aclevdv ot onoiot B AdPovv Bepamneia pe o
TEPEZZA éyovv npdcPaocm 6to akdAov00 eKTadeLTIKO TAKETO:

. Exmodeuticd vAko yio emayyelpatieg vysiog

. [Mokéro mAnpopopldv acBevong

Exntandgvtiké vAké ywa erayyehpotieg vyeiag:
. H Iepiinyn tov Xapaxtmpiotikdv tov Ipoidvtoc
o Odyos Yo emaryyeApoties vyeiog

o Ofmyog Yo enayyelpaties vyeiog
T eivatl yvooto oyetikd pe v acediela, tov TEPEZZA oe oyéon pe v emiPopopévn
akon Kot v eUPpuikn ToEkoTnTa.
- Awyeiplon Tov TPpOIUOV CNUEIDV KOl CUUTTOUAT®V TNG ETPAPLUEVNS OKONG.
- [Ipotod Anedel amdpoon oyetikd pe ) Oepaneio pe to TEPEZZA, o wtpog Oa
ov{noetl pe Tov aobev] ta eENG:

o To TEPEZZA evdéyetan va mpokarécetl emPapupévn akon Kol AETTOUEPELEG
OYETIKG, LLE TO OMUEIN KO TO GUUTTOUOTO TOV TPETEL VO TPOCEYEL.

o Amartovpevn Topakoiovdnon yio exifoapvuévn akon Kot KatdAAnAn dwayeipion.

o O acbevic Oa Tpémet vo avalnTioel TPkt GUUBOVAT TO GUVTOUOTEPO SLVATOV

€0V mopovoldostl LETAPOAEG GTNV aKON].

o To TEPEZZA pmopei va mpokarécct BAGPN oto ayévvnto Euppuo.

o Aocbeveig mov e€etalovv o gvdeyopevo Bepameiog pe to TEPEZZA Ba npénel va
EVILLEPMOGOLV TOV 10TPO v €fvar £YKVEG.

o Inuacio ypnong KATAAANANG ovTICOAANYNG KaTd TN dtdpKelo TG Oepomeiag pe 1o
TEPEZZA.
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o O1 acbeveig mov Aappavouvv Oepaneio pe 1o TEPEZZA 0o mpénel va eidonotcovy
Yopig KaBvotépnomn tov 1Tpd €4V peivouy £YKVES.

o O enayyehpotiog vysiog 0o Tapéyel Tov OdNy6 acbevoug kot to GVALO 0dNyidHY
¥PNoNG otov achevn.

To mokéto TAnpoPopl®dV 0cevovg:
DOALO 0N YDV YPNOTG
Odnyoc acbevoig

Oony

0¢ a60evoic:

[Teprypar| Tov Ktvduvou emPapupiévng oKong kot T Boctikd onpleio Kot GUUTTOLLATO.
[Teprypaen TV EvEPYEIDY TOV TPETEL VA, YIVOLV €AV TAPOLGLOGTOVV G UELN KOl
GUUTTONOTO ETPAPLUEVIC KON,

[Mmpopopiec oyetikd pe v a&oAdYNoT TG 0KONG 0o TOV WTPd TPV, KOTO TN JdpKeLo
won petd n Oepaneio pe to TEPEZZA.

Odnyiec Yoo v avalTnom 1TPIKNG POVTIONS EGV TOPOVGIUGTOVY TPOPALATA KOG 1)
EMOEIVOOT VEIOTAUEVOV TPOPANUATOV OKONG.

[Mnpogopiec oyxetikd pe Tov kivovvo PAAPNG o€ Eva ayévvnto Toudi.

Odnyiec Yoo evUEP®GN TOV 1ATPOV €AV UioL AoBEVIG HETVEL £YKVOG TPtV o TNV Evopén
Oepamneiag pe to TEPEZZA.

Odnyieg oyeTIKG e TNV KOTAAANAT OVTIGOAAN YT KOTA T dldpKen TG Oepomeiog pe to
TEPEZZA.

Odnyieg Yo evnépmon Tov 1aTpov Ywpig Kabvotépnon eav o aoBevig peivel £ykvog
670 dtdotnua mov Aapupdaver to TEPEZZA.
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ITAPAPTHMA II1

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EIIIXHMANXH
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH
YXYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

TEPEZZA 500 mg x6vic y1o. TukvO GKEHOGLO Y10 TOPACKELT SIHADLLOTOG TPOG EYYVON
TEMPOTOVLOVHLALTY

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

Ka0e praridio mepiéyer 500 Mg T€TPOTOV OV UALTN.
Metd v avacvotacn, kébe erodidio tepiéyet 47,6 mg/ml texpotovpovudumn.

3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

Iotdivn, 16T1divn VIPOYA®PIKT LovoidpiKT, ToAvGopPiko 20 (E432), tpeadoln dtbdpikn. BA. To
GOAAO 0OMYIDV YPNONG Y10 TEPALTEP® TANPOPOPIES.

4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI TIEPIEXOMENO

Kovig yio Tukve oKevOGL Y10 TOPACKEDT) S10ADUATOG TTPOG £YXLOM
1 puoAidio

| 5. TPOINOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

[N evéoeAéfra xpron petd and avacHoTooT Kol opoimon.
AwBdote T0 QUAAO 0INYIDV ¥pHIoNG TPV Ao TN (PN oM.

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€ 0éon, v onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta mad1d.

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

| 8.  HMEPOMHNIA AHEHE

EXP
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®OYAAEHX

dvidooete og yoyeio.
Mnv KatoyoyeTe.
Awnpeite 10 QLS 610 EEMTEPIKO KOVTI Y10 VO TPOGTOTEVETOL OTTO TO (PG,

10. IAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKON ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY NIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEY®YNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Amgen Europe B.V.,
Minervum 7061,
4817 ZK Breda,
OALavdia

12.  APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/25/1941/001

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEL XPHEHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H artioddynon yio va pnv mepiineei ) ypoon Braille éywe amodexrr.

17.  MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAZX (2D)

A160146T0TOC YPAUU®OTOS KDOKAS (2D) Tov pépel Tov mepAn@OEvTa LOVAOIKO aVOyVOPLETIKO KOOIKO.

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

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

ETIKETA ®IAAIAIOY

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

TEPEZZA 500 mg x6vi¢ yio Tukvd okedooo
TEMPOTOVHLOVHLALTY

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

Kabe praridro mepiéyer SO0 mg texpoTovLovUaum).
Metd v avacivotaon, ke erolidio tepiéyet 47,6 mg/ml texpotovpovpuaumy.

3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

IoT1divn, 16T1divn VIPOYA®PIKT Lovoldpikn, ToAvcopPiko 20 (E432), tpeadoln dtbdpikn. BA. 1o
@OALO 0ONYIDV YPNONG Y10 TEPULTEP® TANPOPOPIES.

4. OPAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Kovig yio mukvé oKebaoLa, Y10 TOPACKELT] O10ADUATOG TTPOG £YXVOT).
1 puoAidio

| 5. TPOINOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

IV petd and avacvotaomn kot apoimon
AwBdote To UALO 0INYIDV YPNONG TPV AT TN (PN IoN.

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 PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovv Ta TOLdId.

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

| 8.  HMEPOMHNIA AHEHE

EXP
APAcTe T0 POALO 0INYIOV ¥PNONG YLO. T JldpKeELD (ONG TOV OPULOUEVOL QUPLEKOV.
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®OYAAEHX

dvAdooete og yoyeio.
Mnv KatoyoyeTe.
Awonpeite 10 QLaAid0 6T0 EEMTEPIKO KOVTI Y10 VO TPOGTOTEVETOL OTTO TO (PG,

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY NIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEY®YNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Amgen Europe B.V.
Minervum 7061,
4817 ZK Breda,
OMovoio

12.  APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/25/1941/001

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEL XPHEHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17.  MONAAIKOX ANAI'NQPIXETIKOX KQAIKOZX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AITIO
TON ANOPQITIO
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®Yrro ooV rpiong: IIinpogopisg 1o Tov acOevi

TEPEZZA 500 mg k6vig Y10 TUKVO GKEVUGUA Y10, TO.PU.OKEVT SLUADRATOS TPOS £Y(VoT
TEMPOTOVLOVULALTN

vTo QAPULOKO QLTO TEAEL LTTO GUUTANPOUATIKY TOPAKOALOVONOT. AVTO Dol EMLTPEWYEL TO YPTYOPO
TPOGIOPIoUO VEOV TANPOQOPLDY 0opiLelnG. Mmopeite vo fondncete péom g avaeopag Tihavov
avemBOuNTOV EVEPYELDV OV EVIEYOUEVOG TTopovotdlete. BA. téhog tng Tapaypdpov 4 yio tov Tpomo
ovVOPOPAS AVETIBOUNTMV EVEPYELDV.

AP aoTE TPOGEKTIKG 0AOKANPO TO QDAL 03N YLAOV YP1 OIS TTPLV UPYIGETE VU Y PN CLUOTOLEITE AVTO

TO QAPNAKO, S10TL TEPLAANPAVEL ONUAVTIKEG TANPOPOPIES Y10 COGC.

- DvAGETe aVTO TO PUALO 00N YLDV ¥pNoNg. Towg ypetaotel va To dafdcete Eovd.

- Edv éxete meportépm amopieg, p@TtNOTE TOV Y10TPO N TOV VOGOKOUO GOC.

- Ed&v mapatnpnoete Kamowo avemBOuntr eVEPYELD, EVIILEPMGTE TOV Y1OTPO 1) TOV VOGOKOLO GO,
Av16 1oyveL Kat yio KOe mBav| avemiBounTn eVEPYELX TOV JEV AVAPEPETOL GTO TAPOV GUAAO
oonywv ypnons. BAéne mapdypapo 4.

T epréyel 1o Tapov UALO 00NYLOV:

T etvan to TEPEZZA xon mowa eivan 1 gp1jom tov

T npémer va yvopilete mpv oag xopnynbei to TEPEZZA
[Mwg yopnyeitor 1o TEPEZZA

MBovég avemBOunTeg evépyeteg

[og va puidooete to TEPEZZA

[Tepieyodpeva TG CLOKELOGING KO AOUTEG TANPOPOPIES

oL E

1. T eivar to TEPEZZA ko o givan 1) p1)on Tov
To TEPEZZA mepiéyel TETpoTOVUOVUAUTT], EVOV TOTO TPOTEIVIG (LOVOKA®MVIKO OVTIGOUQ).

AvTd T0 APUAKO YPNCLOTOLEITOL GE EVAIKES Y T Bepameio TG péTploag Emg coPfapng Bupeoeldikng
opBoiponadeiag (©0).

H OO0 &ivar o avtodvoon mdbnon oty omoia 10 avocomomtikd cuoTNUa (1] PLGIKN ALV TOV
OPYOVIGHOV) EMITIOETOL GTOVE PVEG KOl 6TO MIOG YOp® omd Ta patie. Mia mpmteivny mov ovoudleton
IGF-1R Bpioketatl 600G poEg Kol 6TO Aimog yOp® omd To patioe. Xe dropo pe ®0, To 0VOGOTOUTIKO
ovotnpa evepyonotel to IGF-1R, mpokaidvag eieypovi kat oidnuo Tov puropel vo wbnoet ta patio
TPOG T, EUTPHS, KAVOVTAC Ta Vo EEXOVV TTpog Tal £E. MTopet emiong va 0dnynoel og duthn Opacn
(dumhomia) kot, o€ coPapég TEPIMTMOGELS, UTOPEl va TpokaAéoel uoviun PAGPN g dpacng.

H dpaoctikn ovoia oto TEPEZZA, 1 tenpotovpovpdunn, amokAeicl v poteivn IGF-1R. Avtd

eUmodilel TO avOsOTOMTIKO GUGTNLA Vo emttedel GTOVE 16TOVE LVGV Kol AITovg yOp® amd Ta. LaTia,

Tpaypa wov fondd ot pelmon TOv ONIATOC, GTNV AVOKOVPICT) TNG TECTG YOP® and T PATIo Kot

o1 PerTi®on TOV CLUTTOUATOV TG VOGOV.

2. Tvrpémer va yvopilete mpv oog yopnyn0ei 1o TEPEZZA

Mnyv gpnowponomoesete o TEPEZZA

- o€ MEPIMTOOT OALEPYING 0T TELPOTOVUOVUAUTN 1) GE OTOLOONTOTE GALO OO TOL GLGTOATIKA
aVTOV TOV PAPLAKOL (OVAPEPOVTOL GTIV TOPAYPUPO 6).

- €av glote €ykvog (PA. mapdypapo «Kimen, Onhacudc kot avTicOAANYN»).

Edv éxete apeifoliec, AN oTE e TOV Y10Tpd N TOV VOGOKOUO GOC TPy cag yopnyndel to TEPEZZA.
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Ipogdomonoeis kot TPpoPVAGEeLS
AmevbBuvbeite 6TOV Y10TpO M TOV VOsOKONo Gag pwv tapete to TEPEZZA edv:

£XETE 10TOPIKO TPOPANUATOV aKONG 1| €GV xpnoonoteite fondnpoto akong
€xete gvauodnoio otovg duvartovg BopvRoug

€xete SoPrn 1 TpodaPrn

€XETE PAEYLOVMOOT] VOGO TOL EVIEPOL

glote éykvog N oyeddlete va amoKTNOETE TONdL

ramvilete

glyote TOTE LYNAN OPTNPLOKT TTiEON

®a pémel vo SIHKOWETE TO KATVIGHO TPV apyicete T Bepomeio Kot 0 yaTpdg 6ag UTOPEL v
ypewdletan va mapakorovbel TV aptnploKn cog tieon Tpv kot Katd T didpkela TG Bepameiog.

O ywTpodg oag B cog eENynoet ta 0QEAT Kot Tovg Kivdvvovg Tov TEPEZZA kot Ba cog mapéyet Evav
«OdNyo6 acbevoio» Yo va cog fondnoel vo KoTavonoETe ToV KivOuvo avanTtuéng TpoPANUATOY KON

KOL TNV OVAYKT] Y10 OTOTEAEGLATIKY OVTIGUAAN YN katd TN dibpkele g Oepoameiog.

Avtidpaceic oyetilduevec pe tnv €yyvon

®a Ppiockeote VO TaPaKOAOHONGT KATA TN dLdpKeL TNG Eyyvong Kot enl 90 Aemtd petd amd avtiv
v va edeyyBel av mapovcidoete avtidpacn oty £yyvor. Evnuepdote Tov y1aTpd 1| TOV VOGOKOLO
O0G OV TOPOVCLAGETE CUUTTAOLATO LLOG OVTIOPACTG OYETILOUEVNG LE TNV £YYVOT, W10HTEPA OV AVTO
TPOKOYEL LETA TNV TTEPi0do mapakorovOnong. Ta countdpata avtdpdoemy oxeTilOIeVOV [LE TNV
€yyvon mapotifevror otig «ITBavég avemBounTe evépyeleg» otny Tapdypapo 4.

YwynAod clkyopo aipoatoc (vrepyAvkoiuio)

To TEPEZZA pnopei vo tpokaAécel avénoen Tov ETmEdnV cokypov aipotoc, 1taitepa av £xete oN
Swafnn N TpodiaPrtn (PA. mapdypapo 4 «ITiBavég avemBounteg evépyeies»).

O y1TpOG 1 0 VOGOKOLOG Gag Ba eAEYYEL T EMIMEDD CAKYAPOV aiplatog TPy EEKvioeTe T Oepomeia,
Katd TN ddpkela tng Oepoameiog Kot yio £0¢ 6 unqveg uetd v oAokAnpwon g Bepaneiag. Edv to
GOKYOPO GTO Ol GOG OV EAEYYETOL KOAQ LLE TNV TPEYOVGO OVTIOPNTIKY AY®YT GOG, MANGTE LUE TOV
yiatpd cogc. Etvatl onpoavtikd vo gpovticete vo vrdpyel KatdAAnAn dayeipion Tov cakydpov aipotdg
oag mpv Eexivnoete Oepameia pe to TEPEZZA.

[pofAnuota oKonC

To TEPEZZA pmnopei vo TpoKaAEGEL TPOPANLUOTA GTIV 0KOT GOG, GuUTEPAapPavopévng cofapng
OTTAOAELOG OKONG, T, OTola EVOEYETAL va. givar povipa. To copntdpaTa TpofANUATOY 0KoNg
avaeépovtal otny Tapdypao 4, «[TiBavég avemBountec evépyeieg». Eav €xete 10m mpofAnpota
OKOTG, TO, CUUTTOUATE GOG Pmopel va emdevmbovy katd T odpkela 1 LeTd T Oepameia.
Emkowvmvnote pe Tov Y1oTpod oG TO GUVTOHOTEPO SLVATO £V TOPOTNPNOETE LETAPOAEG OTNV aKON
G0C OTOLOONTOTE GTIYUA.

Ba TpENEL VO ATOPEVYETE TOLG dLVaTOOS BopvPoug katd T didpketa TG Oepaneiog. H akon cag Oa
mapokolovbeitan pe o e€taocr akong Tpv amd v Evapén g Oepaneing, katd T SidpKelo Kot
LETA TNV OAOKAN p®SN TG Bepameiag.

O ywatpog oag Ba anopacicel edv yperalovtar tpocheteg eetdoelg axong kat O mapakorovdel Tnv
OKON 00G Yo 6 PNVES 0oV 0AoKANpdoETE TN Bepameio. Eqv mapovsidlete anmAgLd akoG TOV
amortel wtpkn Oepamneia, emnpedlel TNV wavoTTd coc va ekteleite kabnueptvég epyacieg M
EMOEWVADVETAL, 0 YITPOG GaG Umopel va dtakoyel T Bepaneia cog pe to TEPEZZA.
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Dreyuovddne vosoc Tov EVIEPOL

To TEPEZZA pnopei vo, emidevdcel vadpyovoa AEYLovaON voco tov eviépov (DNE), pieyuovn
TOV TOXE0G EVTEPOV KOl TOV 0pBoV, GCUUTEPIAAUPAVOUEVOVY TNG EAKDOOVG KOAITIONG Kol TG VOGOV TOV
Crohn. Katd ) didpkeia tng Oepaneiog, eGv mapatnpioete onoladmote onpeia piog EEapong g
ONE (BA. mopdypogo 4), eviep®doTe ToV YoTpo odg 1 avalnTNoTe WTPIK) PovTido T0 CLVTOUOTEPO
duvartd.

Howwa ko Epnpor

To TEPEZZA 6gv cuvietdton yio modid kot eprifovg niikiog kdto tov 18 etdv. H acediein kot To
OPELOG AVTOV TOV PUPUAKOL dEV EYOLV TekUNPLBel o avTOOE TOLE TANBLCHODC acBeV@DV.

Alro @appoxa ko TEPEZZA

Evnuepmaote tov yiatpd 1 ToV VOGOKOLO Gag GV TalpveTe, £XETE TPOSPATO TAPEL 1| LTOPEL VAL TAPETE
GAAD QappaKa. Z€ aVTE TEPIAAUPAVOVTOL PAPLAKN TOV UTOPEITE VO TAPETE YOPIC LOTPIKT GLVTAYT
KOl QUTIKG GKEVAGLLOTOL.

Elvatl onpoavtikd va eviuepdGETE TOV YIOTPO GOG OV TOIPVETE PAPLOKO TOV PTOPOVV VO EXNPEAGOVV
TNV 0KOY| GOG, OTMC:

. oplopéve avTiBloTikd (m.y. apvoylvkosideg 1 Pavkopvkivn),
. PapLOKO TOVL TEPEYOVY TAATIVI] TOV YPNCIHOTOlovVTAL Yo TN Bgpameio Tov Kapkivov,
. dovpnTIKd Yamio (SLoVPNTIKA TNG AYKOANG) TTOV YPTCLLOTOLOVVTOL Y10 TNV OTOUAKPVVGT TNG

MEPIGGELNG VYPAOV.
H ypnon tovg pali pe to TEPEZZA pmopet va avénoet tov kivéuvo mpofAnpdtov akong.

Kinon, 0nhaopdg kot avricviinyn

Kinon

Edv vopilete 611 pmopei va giote éykvog 1 oyedtdlete va amoktioete Toudi, (ntote T cupPovAn tov
Y10.TPOL 1| TOV VOGOKOLOV GOG TPLV TAPETE OVTO TO PAPLLAKO.

Mnyv ypnoiponomcete avtod 10 Papuaxo edv giote £yxvog. To TEPEZZA umopei va PAdyet to
ayévvnto Todi oag.

AvticoAnym

Edv umopeite va peivete éykvocg, 0o mpémetl va Yp1oILOTOLEITE EXAPKN AVTIGVAAYN Y10 OGO SLAGTI LN
AapPavete Oepamneio pe to TEPEZZA xon yia tovAdyiotov 6 piveg Hetd v tedevtaia Oepansio oag.

Oniacudg

Mnyv xpnoiponomcete avtod T0 PapuaKo edv Onidlete. Agv eivol yvooto av avtd 10 ApUaKo TEPVA
670 avOpomivo yaAa kot o kivovvog yia To Bpépog mov OnAdaler dev eivar yvootog. Edv oyxedialete va
OnLaocete, {ntnote TN GLUPOLAN TOL YLTPOV 1) TOL VOGOKOUOV GOG TPV XPTCLULOTOUWCETE OVTO TO

QAaPLOKO.

00 yNoN KoL LEPLGROS PNY AV LATOV

Koza ™ ddpkeia e Ogpaneiog cog pe to TEPEZZA pnopei vo TopovcldceTe KOT®ON 1
TOVOKEPAAOVG. AVTO UTOPEL VO, EXNPEAGEL SVGUEVAOG TNV IKOVOTNTA Gog Vo odnyeite N va yepileote

unyovhpate. Mnv odnyeite avtokivnto Kot un xepileste unyaviioto dv Toapovctilete avTtd o
GUUTTOLOTOL.
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To TEPEZZA nepréyer molvoopfiko

Av16 10 Pappako mepiéyet 1,05 mg moAvcsopPikod 20 ce kabe 10,5 ml 6ykov. Ta TolvcopPikd pmopei
Vo TPOKOAEGOVY aAAEPYIKEG avTIdpdoelc. EvnuepmoTte Tov Y10Tpd Gog €0V €YETE YVMOTEG QAAEPYiES.

3. o yopnysitor o TEPEZZA

AvT10 1O PAppaKO Yopnyeitat o€ Idpua VYELOVOMIKNG TTEPIBaAYN G VIO TNV emiPAeym evog
emayyeApotio vyeiog.

Ba MaPete oKTA yYOOES YopMYoULEVES pia Popd KaBe Tpelg efdopddec. H 66om tov TEPEZZA
eEaptdTon amod To cOUOTIKO GoG BApoc.

"Evog ywtpog 1 vosokodpog Ba cog yopnynoet autd 1o @aproko og evoopréfia £yyvon (yopnynon e
otayoves ot eAEPa cag). O yutpds cog Ba amopaciost T dibpkela TG £YXVOTGS.

Eav yopnyn0ei vagpPorki) mrosétnta TEPEZZA

To TEPEZZA cég yopnyeitor and emoyyepotieg vyelag kot givor aniBavo vo cag yopnynOei
vrepPfoiikn TocotnTa. Edv cvuPei kdti tét010, 0 yrotpdc cog Oa oag mapakolovbel Yo omoladnmote
onueia 1 cvpunTOpaTe AvETBOUNTOV EVEPYELDV KOl Ol AVTIETORICEL AVTE TO CUUTTOUATA OV Evar
amapaitnro.

Edv naparergOsei pia 66om tov TEPEZZA

Edv napodreiyete pio 0601, ETKOIVOVIOTE QUECHS LLE TOV YIOTPO GOG Y10 VO GO GUUPBOVAEYEL KoL VL
npoypoppatiost Eva véo pavtefov yia va AdPete to TEPEZZA. O ywtpdc cog Oo amopacicel tote Oa
npémel va cog yopnynbei n emdpevn doon.

Edv owoxdyete ™ Ogpancio pe to TEPEZZA

Mnv daxoyete ) Oepaneio pe 1o TEPEZZA ekt0g Ko av to €xete culnTioeL Le ToV Y1aTpd Gog.

Edv éxete mep1ocdtepeg pMTNCELG GYETIKE LLE TN YPTOT) AVTOV TOV QUPUAKOV, POTHGTE TOV Y10TPO 1)
TOV VOGOKOLO GOG,.

4. MBavég avemOBOUNTES EVEPYELEG

Onmg 6ha Ta pAPLOKO, £TOL KOL QVTO TO PAPLOKO UTOPEL VoL TPOKAAEGEL AVETIOVUNTEG EVEPYELES, OV
KoL 0gv mopovotdlovtal 6e OAOVE TOVS 0VOPDOTOLG,.

Evnuepdote apécmg Tov Y10Tpo 1] TOV VOGOKONO0 GOS EGV TAPOVGLAGETE OTOLOONTOTE U0 TA
TOPUKATO COUTTONOTO KOTO T1) OLOPKELX 1] HETA TNV €Yy VoN:

AvTdpacelg oyeTilopeveg pe v Eyyvon (Xvyvég, pumopei va emnpedoovy émg 1 ota 10 dropa)

Mmnopel va Topovc1dcETE GUUTTMOUOTA OTWG;

SvoKOoAlD 6TV avamvon 1 Tévo 610 oTBog

gpLOPOTNTO 1| AVAYOKOKKIVIoUE TOL dépUaToC 1} eEAvOn U
piyn N Tpépovio

aioOnuo adtadeciog

Can

YPYOPO KOPOLOKO TOAUO

anmAEln alcOncemV
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Emxowoviote apécmg pe Evay yiatpo 1] ANYCiveTe 6TO TANGLECTEPO TUNNO ETELYOVTOV
MEPLOTUTIKAV GV TAPOVGLAGETE OTOLOONTOTE OO TA TUPUKATO COUTTOUATA:

TTolv vynAé cdkyopo aipatoc (vVrepyAvKopio)

To TEPEZZA nmopei va TpokaAésel un eAeyyOUevn vrepylvkaiplio, W01k edv o Exete dafntn 1
mpodaPnn. Evniuepodote apécmg Tov yiatpd 1| TOV VOGOKOWO GG 1] TNYOIVETE GTO TANGIECTEPO
TUN O, ETELYOVIMV TEPICTUTIKDOV EAV TOPOVGLAGETE GNUEIR TOAD VYNAOD GAKYAPOL AIIOTOC, GTA
omoia cupmepthapfavovtot Ta eENG:

. SPnTikn keto&éwon (6x1 svyvn, uropel va ennpedoet Eog 1 ota 100 dropa) - pa SuvnTikd
ameNTIKN Yo, T {ON KoTAoToon o8 dTopa L Safntn 6mov 1 EAAelyn voovdivig Tpokaiel
avénomn ota emineda cakydpov aillatog Kot Tig KETOVES. Ta TPMLe GOUTTOUATO
TEPIAAUPAVOLY EVTOVN dlya Kol 00PNGT GLYVOTEPA. OO TO KOVOVIKO. MTopel va Tapovc1iceTe
GAL0 CUUTTONOTO OTTOC VoTia, UETO, aicOnuo KOT®ONG 1| GVYYLONG, TOVO GTO GTOUIYL,
ypnyopdtepN 1 PabiTEPT OVATVOT KO AVOTTVOT| [LE GPOVTAOIT OouUN.

. VIEPWOUWOTIKN VIEPYAVKOLKT KATAGTAOT (LN YVOOTIG GUYVOTNTAS, 1| GLYXVOTNTA OgV Umopel
va ekTiunOet pe faon ta dtubéoipa dedopéva) - cofapn KOTAGTACT) TOL TPOKVTTEL OTOV TO
GaKyapo ToL aipatoc ival vepPoiikd VYNAO eni apkeTéc NUEPEC N EPOONASES, 0N YDVTAG GE
cofopn apLOAT®OT Kol GOYYXLOT).

Emxowvmvijote pe £évay Y10.Tpo TO GUVTOUOTEPO OVVOTO GV TUPOVGLAGETE OTOLOONTOTE U6 T
TUPUKATO COUTTONUTO:

Hpopipato axong
Mmnopel va mopovcldceTe GUUTTOUOTE OTWOG;

Yoyva (umopel va emnpedoovy £wg 1 ota 10 dtopa)

. aicOnua Boviopévoy autidv ) Tieon 61o avti (OTIKN dvceopin)
UEPIKN M OMIKT] QTTMAELL OKONG

Kovdovvicua 1 fountd oo avTid (ePPoic)

aKoUTE TN G®VN 0ag Lo dSLVATH Ad TO KOVOVIKO

TVYTY] 0KON

‘O ovyvég (umopet va ennpedoovy £og 1 ota 100 dtopa)
o BAGPN oto THumavo Tov avTIod
. avénpévn evaictnoio og GLYKEKPIUEVOVS XOVG

Emodcivoon greypovedovg véoov Tov evtépov (Oyt cuyvn, umopet va ennpedoet £o¢ 1 ota
100 dropa)

Ta copntodpato propel va TepAapPivouy avénuévo aptBpd véapmv KOTPAV®V LLE TOVO 1 KPAUTEG
GTO GTOMAYL 1 OALL0 GTO KOTPOVOL.

BA. eniong mapdypoeo 2 «IIpogidomoiioelg Kot TPoPLALEEIS» Y10 TEPLOGOTEPES TANPOPOPIES.

Aldec avemBounTeg evépysiec:

O1 Tep1ocOTEPES OO TIC TAPUKAT® AVETIOVUNTEG EVEPYELEG ElvaL NTTIEG EOC PETPIEG.

MoAv ovyvég (umopel va emnpedoovy mepiocdtepa omd 1 ota 10 dropa)

. HOTKEC KPAUTEG

o duappota

o ATMOAELDL LOAADV

o aicOnpa évtovng kOTWoNG 1 EAAELYT EVEPYELNG
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. avaxatepo (vootio)
. TOVOKEPOAOG

Yuyvég (umopei va emnpedoovy émg 1 ota 10 dtopa)
Enpo dépua

aAlayn oty aicOnomn tng yevong

COVID-19

VYNAO GAKYOPO aipaTOg

amoAELD, Bapovg

GOKYap®ONG dtaPnTng

Sy PGS VYLDV, Bpahon 1| AToKOAANOT Ao TNV KOITI TOV VUYLOD
amOAELD PPLOOVY 1 PAepapidwv

TPo-StaPnTng

OTOYPOUATIGLOC VUYLV

amovoia piog 1 600 mePLddmv

aKoVOVIeTEG TTEPIOdOL

mEPL0dOL e PEYAAN atpoppayia

EPLOOOL [LE LKPATEPT) QULOppOLyiot

OVOG 1 KPAUTES KATA TN S1APKELNL TG TEPLOSOV

Oy ovyvég (umopet va emnpedcsovv £og 1 ota 100 dropa)
. gloppoon 6vuya

Ava@opd avemOounTOV gvepyELOV

Edqv mopoatnprioete kKamola avembountn evEPYELD, EVIILEPDOTE TOV Y1UTPO, TOV POPLOKOTOL0 1] TOV/THY
VOGOKOUO Gag. AVTO 1GYVEL Kot Yio KaOe mhavn avemiBount evEPYELD TTOVL JEV AVAUPEPETUL GTO TAPOV
@OALO 0ONYL®V YpRonG. Mropeite emiong vo avagépete avembounteg evépyeleg angvbeiag, LEGm TOV
€Bvikol cvaTNUATOS OVaEOPAS Tov avaypdeetat oto [Hapdptua V. Méow g avapopdc
avemBOUNTOV EVEPYEIDY UTOPEiTE Vo PonONcETE 6T GLALOYN TTEPIGGOTEPMV TAT|POPOPLDY GYETIKA
LLE TNV OCPAAELD TOV TAPOVTOG PAPLAKOV.

5. aog va puidccete To TEPEZZA

To TEPEZZA @uLhdccetol and Tovg EmayyEAUOTIEG VYEING GTO VOGOKOUEID 1 TNV KAWVIK.

To eappaxo avtd TPEMeEL va UAACOETAL G€ PEPT TTOV gV TO PAETOVV Kot HgV TO POAVOLV Ta TOLOEL.
Na un ypnoyLonoteite 0vtd T0 PAPUOKO META TNV NUEPOUNVia ANENS TOV avaEEPETAL GTO EEMTEPIKO
KOLTL Kot TNV €TIKETA TOL PLoAdiov petd v EXP. H nuepounvia Anéng eivon 1 tehevtaio nuépa tov
UAVO TTOL OVOQEPETOL EKEL.

Kot rorido:

dvldooete o€ yoyeio (2 °C — 8 °C).

Mnv KatoyoyeTe.
Awnpeite 10 PLoAid10 6T0 EEMTEPIKO KOVTI Y10 VUL TPOGTOTEVETOL OTTO TO PG,

6. Iepreydpeva. TG CVOKEVOGIUS KOl AOWTES TANPOPOPIES
Tvrepréyer to TEPEZZA
. H dpactikn ovcio givatl 1 TEXPOTOLLOVUAUTT.

. Kdabe @rarido mepiéyet 500 Mg TempOTOVUOVUAUT.
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Ta GAAo cuoTaTiKd givar 16TId1VN, 10TV VOIPOYAMPIKT LOVODIPIKT, ToAvcopPikd 20 (E432) kan
Tpearoln S1dpikn. BA. mapdypapo 2 «To TEPEZZA nepiéyet molvcopPikom.

Epg@avion tov TEPEZZA kol mepreyOpeva. TG GVGKEVOGIOG

To TEPEZZA &givor k6vig yio TOKVO OKEVAGLLA Y10 TAPUCKELT SIUAVUATOC TPOG £YYVOT], 1| OTOi0L
TOPEYETOL GE YVOMVO QLOAISI0 Ll ELAGTIKO T ELGYMPNoNGS Kot eptéyel SO0 mg
tempoTovpovudumn. H kdvig elvar pio Aevkn £0¢ vOAEVKN KOVIC TOV TAPEXETOL GE PLOAISI0 piog
doomnc. Kdbe cvokevacio mepiéyet £va glaiidto.

Karoyog Aderog Kvkrhoopiag
Amgen Europe B.V.

Minervum 7061

4817 ZK Breda

OAavdia

IMopackevaotig

Horizon Therapeutics Ireland DAC
Pottery Road,

Dun Laoghaire

Dublin

A96 F2A8

IpAavdio

MMapaockevaotiig
Amgen NV
Telecomlaan 5-7
1831 Diegem
Béhyo

INo omoladnmote TANPOPOPio, GYETIKE [LE TO TAPOV POPUAKEVTIKO TPOTOV, TOPUKAAEISTE VO
amgvBuvbeite otov Tomikd avtimpdsmmo tov Katdyov tng Adsiog Kvuihopopiog:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
s.a. Amgen n.v. Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas
Tél/Tel: +32 (0)2 7752711 Tel: +3705 219 7474
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Amaxen boarapus EOO/J] s.a. Amgen
Ten.: +359 (0)2 424 7440 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 (0)2 7752711
Ceska republika Magyarorszag
Amgen s.r.o. Amgen Kft.
Tel: +420 221 773 500 Tel.: +36 1 35 44 700
Danmark Malta
Amgen, filial af Amgen AB, Sverige Amgen S.r.l.
TIf.: +45 39617500 Italy

Tel: +39 02 6241121
Deutschland Nederland
Amgen GmbH Amgen B.V.

Tel.: +49 89 1490960 Tel: +31 (0)76 5732500
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Eesti Norge

Amgen Switzerland AG Vilniaus filialas Amgen AB
Tel: +372 586 09553 TIf: +47 23308000
E)\Mada Osterreich
Amgen EALGc Dappakevtikd E.TLE. Amgen GmbH
TnA: +30 210 3447000 Tel: +43 (0)1 50 217
Espafia Polska
Amgen S.A. Amgen Biotechnologia Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 600 18 60 Tel.: +48 22 581 3000
France Portugal
Amgen S.AS. Amgen Biofarmacéutica, Lda.
Tél: +33 (0)9 69 363 363 Tel: +351 21 4220606
Hrvatska Romaénia
Amgen d.o.o. Amgen Romania SRL
Tel: +385 (0)1 562 57 20 Tel: +4021 527 3000
Ireland Slovenija
Amgen Ireland Limited AMGEN zdravila d.o.0.
Tel: +353 1 8527400 Tel: +386 (0)1 585 1767
island Slovenska republika
Vistor Amgen Slovakia s.r.0.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 321 114 49
Italia Suomi/Finland
Amgen S.r.l. Amgen AB, sivuliike Suomessa/Amgen AB, filial
Tel: +39 02 6241121 i Finland
Puh/Tel: +358 (0)9 54900500
Kvbzpog Sverige
C.A. Papaellinas Ltd Amgen AB
TnA: +357 22741 741 Tel: +46 (0)8 6951100
Latvija

Amgen Switzerland AG Rigas filiale

Tel: +371 257 25888

To mapév pvAro 00N YLOV YprioNS avadepOnke yia TeEleVTAIN POPA GTIG
Addeg TNYEG TANPOPOPLOV

Agmtopepeic TANpopopieg Yo To @appako avtd eivar dtabéoipeg oto diktvakd TOmo Tov Evpomaikon
Opyavicuod Oopudxov: https://www.ema.europa.eu.

O winpo@opicc mov akorovBov amevB@vvovtar povo o€ erayyeipatieg vysiog:
Aocoloyia Kol TPOTOS YoPYNoNS

To TEPEZZA 0a npénel va mapackevaletol omd exayyeoTioo vYElog e xpnoT ACTTTNG TEXVIKNAG
®oTe va 010cPaMIETOL 1) GTEPATNTO TOL TAPUCKEVUSUEVOD SOAVUUTOC.
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THapaoKELN TOV POPUAKEVTIKOV TPOTOVTOC TPV otd TH YOPNYNon

Brua 1: Yroloyiote tn 860m (mg) Kot tpocsdiopicte Tov aplfud Tov QroAdimv ToL 0TotTovVTaL Yo
T 66om tv 10 1 20 mg/kg pe Baon to Pépog Tov acbevois. Kabe praridio TEPEZZA mepiéyet
500 mg tempotovpov .

Brjua 2: Me ypfion KoTtdAANANG donmTng TeXVIKNG, TPOYHOTOTOWGTE TV AvacVGTaoT KAOe plaidiov
pe 10 ml véatog yuo evéoia. BeBarwbeite 6T1 1 pon) Tov 0potmTikoD dev KATELOVVETUL ETAV® GTN
Avorlomompévn ko, 1 omoia €xel ppdvion mdotag. Mnv avokiveite, 0AAG avadedoTe NI TO
SV O TEPIOTPEPOVTAG TO PLOAISI0 PEYPL VO dtadlvbel 1 Avogihomotnpévn kovig. To avacvotadéy
dtddvpa €xer cvvolkd Oyko 10,5 ml. Avappoeriote 10,5 ml avacvotaféviog S10A0LATOC DGTE VO
AaPete 500 mg. Metd tnv avacboetaot, 1) TEMKN cvykévipmon eival 47,6 mg/ml.

Bnua 3: [pw amd v €yyvon, 10 avacvotadév didivpa tpénet va apolndel Tepaitépm og dtdAvpa
yhoprovyov vatpiov 9 mg/ml (0,9%) yia £yyvon. ['a va mapackevdceTe T0 apotdUEVO SLAAV L,
YPNOOTOMOTE aoKOVG Eyyvong Tv 100 ml yuo doom pukpdtepn Tov 1.800 mg Kot ackovg £yyvong
tv 250 ml yuo 660om peyorvtepn 1 ion pe 1.800 mg. [No va dwotnpnBel otabepdc 6yKog 6TOV 00K
£yyvong, 0a mpémetl va ypnoipomon el (o ATosTEP®UEVT cVPLYYH Kot BeEAdva Yo va apoatpedel To
1GOJVVOLO TOV OYKOV £MG TNV TOGHTNTO TOL 0VOCLGTAOEVTOG dlaAVpaTOG TTov Ba slcayBel oToV 0IoKS
&yyvong. O 6ykog Tov dAVOTOS YAmplovyov vatpiov 9 mg/ml (0,9%) mov avappopdtol Tpémet vo
onoppinteTal.

Bnpa 4: Avappogpnote tov amaitodpevo dyko amd £va 1 TEPLeGOTEPA VacVGTAOEVTO QLU [E
Baom to Bépog tov acBevoig (o€ kg) kan LeTapEPETE TOV OE Evav 0loKO EVOOPAEPLAG £YXLONG TOL
mepPLEYEL dtdAvpa yAwplovyov varpiov 9 mg/ml (0,9%) yw Eyyvon. Avapeite to apaipévo dtdlvpa
He N, avacstpoer). Mnv avaxweite. Edv éxel puiaybel 6to Wyoyeio mptv amd  yopnynomn, 0Pnote 10
apotopévo dilopa vo, Bdoet o Bepuokpacio dopatiov Tpy amd TV Eyyvon. Amaiteital Tpocoyn
Yo TN SIGPAAIOT) TG GTEPOTNTOG TOV TOPACKEVOCTUEVOL SOAVUATOG,

Agv &govv mopatnpndel acvopPatdTnTeg HETAED TG TETPOTOVUOVUAUTTG KOl AOKAV ToAVvatfvAEViov
(PE), yAwpiovyov moivfivuriov (PVC), molvovpedivng (PUR) 1§ morlvorepivig (PO) kon oet

EVOOPAEPLOG yopyNone.

Euedvion katd tnv ovachoTaon

Metd v avacvotaon, 10 TEPEZZA eivat éva oyedov dypopo 1 avorytd kagé, davyég £og 1p1dilov
dulopa mov givar Eledbepo EEvng copotidiakng VANG. To avacvotadév didAvpa Oa Tpénel va
embeopeitar yio copatidtekn HAN Kol OToYpOUNTIGUO TP otd T Yoprynon. To ¢laiidio o mtpémet
VO ATOPPITTETOL EAV VITAPYEL COUATIOOKT VAN 1 OTOYPOUOTIGUOC.

AnofOnkevon tov avocsvotafEvTog Kot opol®UEVOD SOADUATOC TPOC £YYVON

H ymukn ko ootk otafepdtnra, Kotd Tn Xp1rorn To0L ovacLeTOOEVTOG SIIAVLATOG GTO QLOAISIO £XEL
katadeydel Yo €wg ka4 odpeg og Beppokpacio dopatiov (20 °C — 25 °C) 1 éog kot 48 dpec o€
ouvOnkeg puAaéng otovg 2 °C éwg 8 °C.

H ynukn kot uoikr otabepdtnta Katd T ¥p1Hon ToL apal®UEVOD SOADUOTOG GTOV 0oKO £yyuong
&xer kataderyOel yio 24 dpeg otovg 2 °C mg 8 °C akolovbovueveg and 24 dpeg o€ cuvinkeg OAAENG
og Beppokpacio dopatiov (20 °C — 25 °C).

A76 pikpofroroyikng amoyng, To Tpoidv Ba Tpémel va ypnoonoteiton apécws. Edv dev
ypnooroinfel apécms, ot xpOVol KATA T XPNOT| Kol 01 GUVONKES TPV amod T YPNON ATOTEAOVV
€vBHvN TOV YPNOTN Kot KavoviKa dev Ba pémet va vepPaivouv Tig 24 mpeg o€ Beppokpacio 2 °C €wg
8 °C, ekt0g €0V 1 0vacHGTOGT KoL 1] opaimon Exovv Tpayratonobel oe eAeyyOUEVEG KOt
EMKVPOUEVEG donmtes cuvinies. Eav éxet puAaybel 1o yoyeio mpv amd ™ op1ynom, To apuiwuévo
ddivpa Bo pémet va EpBet o€ Beppokpocio dmpatiov Tpv amd T £yyvon.
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Tpomog yoprynong

. AVT06 TO PUPUOKEVTIKO TPOTOV TPETEL VOL YOPTYEITOL OC EVOOPAEPLO Eyyvom. Aev Tpémel va
yopnyeitar mg evéopAEPia Eveon (push) 1 tayeio éveon (bolus).
. [Ipwv and v &yyvon:

- 1N K6V1g mpémet va avacvotadel pe HOwp Yo EVESILLAL.
- To avacvotafév didAvpa Tpénel va apatndel Tepattépm cg S1dAv L YADPLOVYOV VaTpiov
9 mg/ml (0,9%) yia &yyvon.

. To TEPEZZA dev mpémetl va. cuyyopnyeitot e GALN QOPUOKEVTIKA TPOIOVTO LEG® TNG 1010
YPOLING EYXVONG.
o INo tig TpddTeg 2 eyyHoELS, TO aPAIOUEVO SlaAvpa TPETEL VoL Yopnyeitat evoopréPia o Sdotnpa

tovAdyiotov 90 Aemtdv. Edv gival KOAG avekto, 0 EAAYIOTOG YPOVOS Y10l TIG EXOUEVEG EYYXVOELS
umopel va peiwbei og 60 Aentd.

. Edv 1 éyyoon tov 60 Aentdv dev eivar KaAd avekTy], 0 EAAYIGTOG ¥POHVOC Y10l TIG EMOLEVES
gyyvoelg Oa mpémel va mapoapeivel ota 90 Aemtd, o puOudis £yyvong Bo mTpénet va petmbei Kot
GLVIOTATOL TPOKATAPKTIKT] QOPUOKEVTIKT] OY@YT) Y10 TIG ENOLEVES EYYVOELS.

Iowitepeg TPOPLAGEELS OTOPPIYN G KOl GALOG YEWPLONOG

Ka0e oypnoipomointo @appokenTikod mpoiov 1 VTOAELILO TPETEL VO OTOPPITTETOUL COUPOVA LE TIC
KATO TOTOVG 1GYVOVOEG OYETIKEG OLUTAEELC.
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