ITAPAPTHMA 1

HEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKOQN TOY ITIPOIONTOX



vTo QAPUOKO aVTO TEAEL LTTO GUUTANPOUATIKT TOPAKOAOVONGT. AVTS Ba EMLTPEYEL TOV TOYD
TPOGIOPIGUO VEDV TATPOPOPIOV AGPAAELNG. ZNTElTOL amd TOVG EMAYYEAUOTIEG TOV TOUEN TNG VYELOVOUIKNG
mePiBalymc va avapEépouy 0molecoNmoTe THUVOAOYOVUEVES avemBouunTeg evépyeles. BA. mapdypapo 4.8 yuo
TOV TPOTO OVAPOPAG AVETIHOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Xofigo 1100 kBg/mL evéoyo didivpo.

2. ITOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNOEXH

Kd&be mL swddpotog mepiéget 1100 kBq dyyAwpidiov tov padiov Ra 223 (duyAwpidio tov padiov-223), mov
avtwotoyel o€ 0,58 ng padiov-223 katd v nuepounvia avagopds. To pddio elvar Tapdv 610 dStdAvpa ®g
eAevbepo 10v.

Kd&Be proridro mepiéyet 6 mL dwoivpatog (6,6 MBq dydmpidiov Tov padiov-223 katd tnv nuepounvia
avapopdc).

To pddio - 223 givor évog exkmopundc copatdiov dhea pe xpovo nuiong 11,4 nuépes. H e1dtkn evepydtnta
T0V padiov-223 givar 1,9 MBg/ng.

H didomaon €& otadiov Tov padiov-223 ce uoéAvfoo- 207 Aaupavel ydpo LEcm BuyaTpikdv PiKpng
nuong, Kot cuvodeveTaL 0o VOV AP0 EKTOUTMV GAQA, PrTa Kot YOpUa, Le SIOPOPETIKES EVEPYELES KoL
mBavotnTeg exkmounne. To KAGGHO TG EVEPYELNG TOV EKTEUTETOL AT TO PAO10 - 223 Kot T, BuyaTpiKd TOV
¢ copatioln dAea givar 95,3% (e0pog evépyetag 5,0 - 7,5 MeV). To KAGGLO TOV EKTEUTETOL OG COUOTIOW
Pnta etvan 3,6% (o1 péceg evépyeteg eivan 0,445 MeV ko 0,492 MeV), Kot To KAAG O TOV EKTEUTETOL O
aktwvoPolio yappa givar 1,1% (e0pog evépyetag 0,01 - 1,27 MeV).

Ewodva 1: Alveida owdomacns Tov padiov-223 pe guoikéc NUILmES Kol TPOTO OLaoTAcG:
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"Exdoya pe yvootég dpacelg
Kdabe mL swaddportog mepiéyet 0,194 mmol (mov wodvvopet pe 4,5 mg) vatpiov.

IMa tov TAnpn kaTdloyo Tov exdoywV, BA. Tapdypapo 6.1.



3. D®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Evéowo sidAvpa.

Awwyéc, dypopo 1otovikd didivpa pe pH peta&d 6,0 ko 8,0.

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEXZ
41 OgpamevTikég evoEi&elg

H povoBepancio pe to Xofigo 1 oe cuvdvocoud pe ovaloyo T oppovng ameAenfipmong T ®yPVoOTPOTOL
opuovng (LHRH) evdeixvotal yio ) Bepameio evnlikov acbevov e HETAGTATIKO, OVOEKTIKO GTOV
guvouyopd Kopkivo tov mpootdrn (MCRPC), CUUTTOUOTIKES PETAGTAGELS GTO 0GTA KOL YMPIG YVOOTES
OTAOLYYVIKEG LETAGTAGELS, OE eEEMEN HETE 0O TOLAGYIGTOV dVO TPOTYOVUEVEG YPOLUUES GUCTNLATIKNG
Oepamneiog yio MCRPC (dragpopetikéc amd avaroya tng LHRH), 1 acbeveig mov etvon un emaé&yuon yuo
onoladnmote dabéoun cvotnuatiky Oepaneio yio MCRPC (BA. mapdypago 4.4).

4.2  Aocoloyio kol TpOTOG YopyNoNS

To Xofigo mpénel va yopnyeitor povo amd dropa eEovslodotnuéva va xewpilovtan padloQaprLokenTKE
npoiovta o€ kaBopiopévo Khvikd wepiaiiov (BA. mapdypago 6.6) kot petd amd a&loAdynomn tov acbevoic
0o EWIKEVUEVO YI0TPO.

Aocoloyia

To docoroyikd oynua tov Xofigo eivat pia evepydmta tov 55 kBq avd Kihd copatikod Bdpovg,
YOPMYOVLEVT GE HEGOCT AT TV 4 EBSOUAd®V Yo 6 EVECELS.

H acpdlelo kon 1 amotelecpotikotnto tépa amod 6 evéoelg pe 1o Xofigo dev &xovv peletnOel.
[Mo Aentopépeleg oXETIKA e TOV DTOAOYIGUO TOV OYKOL OV TTPEMEL VoL xopnynOei, PA. mapdypapo 12.
Ewdwkoi mAnbvcpol

Himawuévor

Agv mapotpniOnkoy GUVOMKEG SLUPOPES GTNV AGPAAELD, KOL TNV ATOTEAEGLOTIKOTNTO LETAED NAIKIOUEVOY
(mAciog > 65 etav) kat vedtepav acevav (MAikiag < 65 etdv) ot pehétn eaong 1.

Agv Bempeital amapoitnn 1 avaTpoSapproyn TG 0001S 6€ NAMKIOUEVOVG acOeVels.

Hramixy dvalertovpyio,

H acpddeio kon | amotelespotikotnto tov Xofigo dev £xovv pelemBel oe acbeveic pe nmatikn
dvciettovpyia.

Agdopévov 6t1 To padio - 223 dev petafolriletor omd To Nrap ovTe amoPAAAETAL LEG® TNG XOANG, | NAOATIKN
duoAettovpyio deV OVOUEVETOL VO EXNPEACEL TI POPUUKOKIVITIKT TOV S1yAmP1diov Tov padiov-223.

Agv Bempeitar amapoitn 1 avoTpocapproyn g d0onc o€ acbevels pe Nrotiky SvGAEITOLPYIa.

Negpixh dvolertovpyio

2y kKhvikn pedétn edong 11, dev mapatnpndnkav oxetiKéc dSlopopic oTnV acPAAEln 1| TNV
OTOTELECUATIKOTN T HeTAED achevmv pe fmia veppikn ducAettovpyio (kdBapon kpeatvivng [CLCR]:

50 ém¢ 80 mL/min) ka1 e @ueloA0yIKn ve@pikn Asttovpyia. [leplopiopuéva dedouéva eivan drobéoipa yio
acOeveic pe pétpra (CLCR: 30 éwg 50 mL/min) veppikr dvciettovpyia. Aev vapyovv dtabéotua dedopéva
v acBeveic pe soPapr] (CLCR < 30 mL/min) veppikn dvciertovpyia 1| veppomdbeia teAkcol otadiov.
Q61000, dedopEVov OTL 1) AEKKPLOT| 6T, 0VPpa Elval EAAyLoTN Kot 1) KOpla 060¢ amoforng eivorl pécw Tmv
KOTPAV@V, 1 VEPPIKT SUGAEITOLPYIO OEV AVAIEVETOL VO ETNPEAGEL TN PUPLOKOKIVITIKT TOV dtyAmPtdiov Tov
padiov-223.



Agv Bewpeitor amapaitntn N avamTpocaproyn e 00omn¢ o€ acbevelg e veepikn SuGAELTOLPYId.
Houdrarpirog ninBoouog
Agv vmapyel oxetikn ypnon tov Xofigo otov moudiotpikd mAnBvoud, oty EvosiEn Tov KapPKivov Tov

TPOCTATN.

Tpomog yoprynong

To Xofigo mpoopiletar yia evooeréPra xpnon. Ilpénet va yopnyeitar pe Ppadeio Eveon (yevikd Emg
1 Aemtov).

H ypappn evéopréPrag mpdoPacns 1 0 cowAnvioKog TPEMEL Vo EKTAEVOVTOL LE IGOTOVIKO EVEGIHLO dldALLLOL
yAoplovyov vatpiov 9 mg/mL (0,9%) mpwv kou petd v éveon tov Xofigo.

IMo Tpdobeteg 00Myieg GYETIKA LLE TN YPNOT TOL PUPHUAKEVTIKOD TPOIOVTOG, PA. Tapaypapovg 6.6 kot 12.
4.3  Avrtevdsieg

To Xofigo avtevécikvotar oe cuvdvacud pe 0&ikn aumpatepovn Kot Tpedvilovn/apedviCordvn (PA.
Topaypaeo 4.4).

4.4 Ewkég TPOELOOTOU|GELS KO TPOPVAAEELS KATA TN Yp1joN

2Zuvovacoc te aumpotepdvn Kol TpedviLovn/mpedviLoAdvn N LE GLGTNLUOTIKES OVTIKOPKIVIKES Oepameiec
gktoc amd ovéioyo LHRH

Mia evoigueon avaAvon amd pio KAVIKE LEAETN o€ 0GOEVEIG [IE AOVUTTOUATIKO 1) N0 CUUTTOLUTIKO
avOEKTIKO GTOV ELVOVYIGUO KOPKIVO TOV TPOGTATN, Ol 0TTOiot Oev glyav AGPel Tponyobuevn ynuewobepansia,
Ko vOoO o€ eEEMEN e LETOOTAGELG 0T 00TA £0€1E€ AENUEVO KIVOLVO KOTAYUATMV Kol TACT Yol avENIEV
Ovnowotnta petaéd tov aobevav mov Aaufavav Xofigo oe cuvévacpd pe o€k apmipotepdvn Kot
pedviLovn / mpedviloddvn oe chyKplomn Ue Tovug aobeveic mov AdpPavay EIKoVIKO GApLOKO G CLVOVAGUO
ue o€k apmpoatepdvn Ko Tpedviiovn / mpedviloddvn (BA. mapdypapo 5.1).

Yvvenmg to Xofigo avievdeikvutotl o€ cuvovacpd pe 0&IKn aumpoatepovn Kot tpedviovn/apedvilorovn (BA.
napaypago 4.3).

H acedieia ko 1 amotedeopatikotnta tov Xofigo oe cuvévacud pe avtikopkivikég Ogpamneieg eKTOC TV
avardyov LHRH dev éyovv texunpumbei. Yrapyet mbavotnta ovénpévou Kivovivov Bvnotudmmrag kot
KOTOYUATOV. ZUVETMOG, 08V GLUVIGTATAL 0 GLVOVAGUOG PadioV-223 e GAAEG CUGTNUATIKES OVTIKOPKIVIKEG
Oepamneieg extdg TV avardyov LHRH.

Ta. dedopéva oYeTIKA Ue TNV 0oPOAT TTEPI0do PETA amd TV omoia to Xofigo umopel va yopnynbei votepa
amo6 Oepameio pe 0&K| opmpatepdVN o€ GUVOLOCUO pe TPEdVILOVI/TPedviLoAOVN Kot avTicTpopa gival
neploplopéva. Me Baon v nuilmn amoPoing tov Xofigo kat tng aumpotepdvne, deV GUVIGTATOL 1) EVapén
emokorlovdng Oepameiog pe Xofigo yio tovAdyiotov S nuépeg petd v tekevtaio yopnynon o&ikng
OUTLPOTEPOVNG GE GLVIVOAGHO HE TPEdVILOVN/TPedVILOAOVT. Agv cuviaTdton 1) Evopén emakoloving
GULOTNUOTIKNG OVTIKOPKIVIKYG Oepameiog Emg 6tov mapélBovv TovAdyiotov 30 nuépeg omd TV TELevTin
yopnynon tov Xofigo.

Ocpancio acevdV UE ACLUTTOUATIKES 1] N0 CLUTTOUOTIKEC UETACTACELC 0TO. 06TE,

Avénuévog kivouvoc Bavatov Kot Kataypdtmv mapoatnpinke o o KAwikn pehétn, oty omoia to Xofigo
TPooTEBNKE 0TV 0EIKN apmpatepOVN Kot otny Ttpedvifovn/mpedvilolov o acheveic e ACLUTTOUATIKO M
N0 GUUTTOUATIKO AVOEKTIKO GTOV ELVOVYICUO KAPKIVO TOL TPOGTATY).

To 6pehog tng Bepameiog pe To Xofigo oe eviAikeg pe avOEKTIKO GTOV ELVOVYICUO KOPKIVO TOV TPOGTATY
KO LOVO OCVUTTOUOTIKEG LETOGTAGELG 0TO 06TA dev €xel tekunpiwbel. H yprion tov Xofigo cuvenmg dev

ocuvioTatal yio T Ogpameio evnAikov pe avOekTiKd 6TOV EDVOLYIGIO KOPKIVO TOV TPOGTATY Kol LOVO
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OCVUTTOUOTIKEC LETAOTACELS 0T 00TA. L& EVIIAIKEG LE AVOEKTIKO GTOV ELVOVYICOHO KAPKIVO TOL TPOCTATN
KO L0 GUUTTOUOTIKEG LETAGTAGELS 6T 06TA, TO OPEAOG TG Oepamneing Ba mpénet va otabuileTon
TPOCEKTIK( £TGL MOTE VO, VIEPTEPEL TOV KIVOOHVDV, AopPdavovtog vmoyn Ott givol mhovo vo amotteitor VYNAR
ooteoProoTtikn dpacTtnpldTTa Yo va vadpyel 6eelog omd ) Oepomeia (PA. Topdypago 5.1).

AoBeveic pe younAio eminedo 06te0AOCTIKOV UETACTACEDV OTO 0GTA

2116 kKAMvikég peléteg, ot acBeveic pe Myodtepec amd 6 00TIKES PeTAOTACEL elyay avEnuévo kivouvo
KOTOYUATOV KOl OV ElY0V GTATIOTIKA OULAVTIKO 0pelog emPimong. Mo mpokaBopiopév avaivon
VToOAd®V £€de1&e emiong O6TL 1 cuvolikY| emiPiwon dev Pedtidbnke onuavtikd o acBeveic pue odkn ALP

< 220 U/L. Zuvenmg, oe aoeveic e xaunio eninedo 06TE0PAACTIKOV HETAGTAGE®Y OTO 0GTA, TO padlo-223
dev ovviotarat (BA. mapdaypago 5.1).

KataotoAn Tov HueAOD TOV 0GTOV

"Exet avapepbel kotaoToAN TOL Lol TV 00TMV, 18ing OpopPomevia, ovdetepomevia, AEVKOTEVI Kot
TaVKLTTOPOTEVia, og acbeveic mov vmoPfAnOnkay og Oepameio pe to Xofigo (BA. mapdypago 4.8).

YVVENMG, TPEMEL VA, TPOLYLATOTOLEITOL OLUATOAOYIKT 0EL0AGYNOT TV acBevdv Katd v Evapén kot Tpv and
kd0e 50om tov Xofigo. [Ipwv amd v TPOTN YOP1HYNGN, 0 AOALTOC 0p1BUdC ovdeTEPOPilmY (ANC) Ttpémel
va givar > 1,5 x 10%L, o apOpdg arpometariov > 100 X 10%/L ko 1 axpospoipivny > 10,0 g/dL. Ipwv and Tig
emdpeveg yopnynoeig, o ANC mpémet va givar > 1,0 X 10%/L kar 0 aptOuog opometoriov > 50 x 10%/L. Te
TEPITTOOT) TTOV JEV VTAPYEL EMAVAPOPE GE QAVTEG TIG TILES EVTOC 6 €BOOUAd®V LETE, TNV TEAEVTAIO, XOPNYNOT
tov Xofigo mapd ™ ANy kabiepouévng epovtidog, n tepaltépm Oepaneia pe to Xofigo o mpénet va
ocuveyiletar HOVO HETA OO TPOGEKTIKY AELOAOYNGT TG GXEGNS 0PEALOVS/KIVOVVOU.

Acbeveig pe amodeilelc LElmUEVOL OmOBEUATOC LVEAOD TOV OGTAOV .Y, UETO OO TPOTYOVLEVT
kuttapotoéikn Bepameio 1/kan aktvobepaneio (EBRT) 1 acBeveic pe kapkivo tov mpoctdn pe
TPOoYwPNHEVT dudyvtn dS1Bnon Tov ootov (EODA4, “superscan™) mpémet va vrofdriovion og Oepaneio pe
npocoyn. [TapatnpnOnke pio cvénuévn cuyVOTNTO ALULOTOAOYIK®Y OVETIBVUNTOV EVEPYEIDV OTMS
ovdetepomeviag Kot Opoufomeviag oe avTovg TOVg acbeveis Kotd ™ ddpkela T perétng eaong LI (PA.
napdypoeo 4.8).

H acpdleio kot 1 amoTeAeGLOTIKOTNTO TG KVTTAPOTOEIKTG YNUEI0DEpameiag Tov TpayLotonomOnKe Hetd
™ Oepomeio pe Xofigo dev éxet texunpimbdei. Ta meplopiopéva dtabéoiua dedopéva deiyvouv 0Tt o1 0cOeveiG
nov Ehafav ynuetodepomeio petd to Xofigo eiyav mopopoto apatoroyikd mpoeid o chykplon pe acbeveig
7ov Ehafav ynuetobepomeio petd to ewcovikd eapuaxo (PA. exiong mapdypoeo 5.1).

Noococ tov Crohn kot EAk®ONC KOMTIO

H acpddeio kot 1 amotelespotikotnto tov Xofigo og acbeveic pe voco tov Crohn kat pe eEAkmOT KoAiTida
dev &yovv peketnBel. Adyw g amékkpiong tov Xofigo and to kéTpava, 1 aktivoforio propel vo odnynoet
oe emdeivmon g o&eiag AeyLOVDIOVG VOGOL ToL eviépov. To Xofigo mpémet va yopnysiton puetd amd
TPOGEKTIKT 0EI0AOYNOT TOV 0QELOVG-KIVOUVOL G€ acbeveis e o&egio, pAEYUOVMOON VOGO TOV EVTEPO.

ZUUTIEST] TOV VOTLOIOL HVEAOD

Y& aoBeveic pe emkeinevn 1 €YKOTECTNUEVT] GUUTIEGT TOL VOTIOIOV LVEAOD TTOV OEV EYEL AVTIUETOTIOTEL, 1)
Oepamneio pe v Kabiepopévn epovida, 6Twg evdeikvutal KAMvikd, Bo tpémet va £xel ohokANpwOel Tpv TV
évapén N ™ ocvvéyion g Oepameiog pe to Xofigo.

OoTtikd KaTdyuaTo,

To Xofigo av&dvel Tov Kivouvo 06TIKOV KATAYUATOV. e pio KMVIKT HEAETN, 1 Tpoctnkn Xofigo otnv
o&1kn aumpaTePOVN Kot oty Tpedvilovn/apedviloAovn, avénce TV EXITTOCN KOTUYUAT®V KOTE, TEPITO
TPEIS POPEC 6T0 OKEAOG TOL Xofigo (BA. mapaypdpovg 4.8 kat 5.1). AvEnuévog Kivouvoc KaTaypdTov
domotodnke 1Wdwitepa o acBEVEIS e 10TPIKO 1GTOPIKO 0GTEOTOPMOTG KOl o€ acheveic e Atydtepeg omd



6 petootaoelg oto 0otd. To Xofigo Oempeitor dt1 GuocmpedeTal 08 TEPLOYES LYNAOD 00TIKOD UETABOAG OV
OMOG TEPLOYES EKPLAGTIKNG VOGOL TV 0GTMV (0GTEOTOPMOT]) 1| TPOGPATOV (LUKPO-)KOUTAYLATOG,
av&avovTtag Tov Kivouvo KoTayudtmv. AANOL TapayovTeg 0TS TAVTOYPOVT] YP1OT CTEPOEOMV UTOPEL VOl
aLEAVOVY TEPUITEPM TOV KIVOLVO KOTAYUATOG.

[pwv v évapén tov padiov-223, 1 katdoTooT TV 06TV (T.X. PAceEl omvONPOYPUETLATOS, LETPNONS
OGTIKNG TUKVOTNTAG) Kol 0 KIVOUVOG KATAYUATOV TV acfevav katd v évapén (w.y. 06Te0ndpmon,
AydTepEC OO 6 LETOCTACELS OTA 00T, PAPUAKELTIKN Bepaneio mov avEdvet Tov Kivovvo Katdypatoc,
YOUNAOG dgiktng patog codpotog) Ba mpénet vo a&loAoyohvtol TPOGEKTIKA Kot VoL Tapakolovfovvtal 6Tevd
v TOLAGYIeTOV 24 pnves. Oa pémetl va eEeTalovTal TPOANTTIKA PETPOL OTIMG M (PTOT) SLPOGPOVIK®Y N
denosumab wpv v évapén 1 ) cuvéyion trng Bepamneiag pe To Xofigo (BA. mapdypapo 4.8). Xe acOeveic pe
VYNAO Kivouvo kaTdypatog katd TNy évapén, To 0pelog ¢ Bepaneiog Oa mpémel va otabuiletat mpocekTikd
£T01 OOTE VO VIEPTEPEL TOL KIVOUVOL. L€ aGOEVEIG e 0OTIKA KATAYLOTO, TPETEL VO, TPOLYLLOTOTOLEITOL
opBomedikn otabeponoinomn TV KoTayudTov TptY TNV Evapén 1 T cuvéyion g Bepoameiog pe to Xofigo.

Ooteovékpmwon tne yvabov

Agv pumopel va amokieiotel avénpévog kivovvog avantuéng ooteovékpwong g yvébov (ONJ) oe acbeveig
7oL VoPANONKav o€ Oepaneio pe Srpwopovikd ko Xofigo. Xt pedét edong I, nepurtdceig ONJ éxovv
avapepei g 0,67% (4/600) tov acbevav 6to okélog Tov X0figo o cvykpion pe 1o 0,33% (1/301) tov
000evVOY 6TO GKEAOC TOV EIKOVIKOD Quppakov. Qotd6c0, 6A0t o1 acbeveig pe ONJ elyav extebel emiong
TPONYOLUEVMG 1 TanTOYpova o€ Bepamneio pe dSitpwopovikd (rt.y. zoledronic acid) kot Tponyovuévmg pe
ynueodepomeia (m.y. docetaxel).

AgutepenovTa KaKoNOn VEOTAUG AT

To Xofigo cuvelopépel 6t GuVOAIKY pakpoypovia afpototikn ékBeomn oty aktvofoiio Tov acbevoic.
SUVETMG, 1 LOKPOYPOVIa, abpototikn Ekbeom evdéyetan va cuoyetiletor pe avénuévo Kivouvo KapKivow Kot
KANPOVOLIK®OV AVOUIALDY. ZVYKEKPIUEVA, O KIVOLUVOG Y10 0GTEOGAPKMLO, LVEAOOVOTANGTIKO GOVOPOUO KoL
Aevyoupio evoéyetar va avéndei. Aev éxovv avoeepbel mepmtdoelg KapKivov Tpokolovpevov and to Xofigo
o€ KAMviKég peléteg pe mapakorlovinomn yua émg 3 ypovia.

Taotpevtepkn toéikodTnTo

To Xofigo av&avel ™ cuyvotnta epedviong tng didppotag, Tng vovtiag, Kot tov £uetov (BA. mopdypago
4.8), mov pmopel va £yl cav amotélecua TV apuodteot. H amd tov otépatog Ayn Kot KoTdeTaon VYpov
v acfevov Ba mpénetl va maparxorovBovvtat tpocektikd. Ot acBeveig Oa mpémet va supfovievovton va
nmoovv wtpkn cupfovin edv ppavicovv coPfopn 1 emiplovn didppora, vavtia, Epeto. Ot acbevei Le
onueio 1 CLUTTOUATA OPEVIGTOONC 1} LTOYKaiog Oo Tpémet vo Bepamevovtal dueca.

AvticOAN N 6€ Gvdpec

AOYO TV TOUVOV ETOPACENDY GTI OTEPUATOYEVEST TTOV GYETileTan pe TV akTtvoPfoAia, ot avopeg Oa
TPETEL VAL GUUPOVAELOVTAL VO YPTCULOTOIOVV OMOTEAECUATIKEG LEBOOOVG AVTIGUAANYNG KATA TN JldpKELDL
Kot émg 6 unveg petd tn Ogpameio pe Xofigo (BA. mapdypago 4.6).

"Exdoya

Avéloya pe Tov xopnyodUEVO OYKO, TO PAPUOKELTIKO aVTO TPoidv mepiéyet £mg 54 mg (2,35 mmol) vatpiov
avd 6001, 1odvvapo pe 2,7% tng cuviotdpevng arnd tov IIOY péyiotng nuepnowog d6ong twv 2 g vatpiov
Yo évav eViAIKOL.

45 Almiemopdosig pe GAL0 QOPUUKEVTIKE TPOTOVTO KoL GAAES HOPPES aAANAeTidpaoNG

Agv &povv Tpaypotomotnfel KAVIKES HeEAETEC AAANAETIOPACEDY.



KaBo¢ ot aAAnAemidpaoels e acPECTIO Kol @OTPOopLKd dev UTopolv va amokAeicBobv, 1) Towon Aqyng
GUUTANPOUATIK®OV LE QVTEG TIS 0VGieg /o Prrapiviy D Ba mpénet va AneBel voym pepkég uépec mpv v
évapén g Bepansiog ue Xofigo.

H ovyyopnyovpevn ymueobepamneio pe to Xofigo umopei va £yl aBpotoTikég TOPAGELS GTNV KOTAGTOAN
TOL HVELOD T®V 00TMV (BA. Tapdypo@o 4.4). H ao@dAeio Kot 1) 0TOTEAEGHOTIKOTITO THG GLYXOPTYOVUEVIS
ynueobeponeiog pe to Xofigo dev £yovv tekunplmbet.

4.6 TovipotnTo, KOG KOl YoroVYid

AvTicOAMN Y o€ AVOpEC

Agv €yovv paypatonombei peiéteg avomoapoaywyng o {da pe to Xofigo.

AOYO TV SUVNTIK®V EMOPACEDY GTN CTEPUATOYEVEST] TTOL GYETILOVTAL e TNV aKTIVOPOALN, GUVICTATOL
GTOVG AVOPES VAL YPNGLOTOLOVV OMOTEAECUATIKES OVTIGVAANTTIKES HEBOOOVG KOTA TN S1épKEL TNG
Bepaneiog pe o Xofigo kot émg 6 pnveg Petd amd autny.

Eyxvupoobvn kot Onlaoudc

To Xofigo dev evdeikvuton otig yuvaikec. To Xofigo dev mpoopiletar yia yprion o€ yuvaikeg mov giva, 1§ Oa
umopovcay va givat, £ykveg 1 OInAdlovv.

Tovomo

Agv vrdpyovv dedopéva 6ToV AvOpmTo GYETIKA Ue TNV enidpaot tov Xofigo otn yovipdtnta.

Me Bdon tig peréteg og {oa, vdpyel SuynTikog Kivovvog 6t 1 axtivoPolria amd to Xofigo pmopel va £xet
duvnTiKa ToEIKEG eMOPACEIS OTIG aVOPLKES YOVAdES Kat 6T oreppatoyéveon (BA. mapdypago 5.3). Ot dvopeg
acleveic mpémel va ovalntovv GUUPBOVAN GYETIK LE TN OLOTHPNOT GTEPUATOG TPV otd TN Bepomeia.

4.7 Emopacelg 6Ty tkavoTiTo 001161 KOl EPLGROD MY avVAY

To Xofigo dev &xet 1 £xel apeAntén enidpacn oty IKOVOTITA 001YNONG KOl XEPICUOD UNYOVAOV.

4.8  AvemOoOunteg evépysleg

IIepiinwn tov TPOoOIA AGOAAELNC

To cuvolkd mpoeik aopdrelag Tov Xofigo Baciletor o dedopéva amd 600 acbeveic mov vroPAndnKkay o
Bepamneio pe to Xofigo otn perdén edaong 1.

Ot avemBOunteg evépyeleg mov mapatnpnnkay ue tn peyarvtepn cvyvotntoe (> 10%) oe acbeveic mov
éhoPav Xofigo frav didppoia, vavtia, Epetoc, Opopforevia Kot 06TIKO KATAYUA.

Ot cofapotepeg avembounteg evépyeieg tav OpopPorevia kot ovdetepomevia (PA. Tapdypago 4.4 Kot
«ITIeprypapn emAeypévav avemBOUNTOV EVEPYEIDVY, TAPUKAT®).

KatdAoyoc ovemQOUnNTmV EVEPYEIDV GE LOPEOT TLVOKO,

O avemBOunTeg evépyeleg Tov Tapatnpndnkav pe to Xofigo mapovcidlovtar 6tov mivaka mopaxidto (BA.
[Mivaxa 1). Avtéc eivar tagvopunuéveg ava Kotnyopio/opyavikd cOoTnua. XpnouonolEitol o
KataAANAdTEPOC 0po¢ MedDRA yia TV Teptypapn HI0G GUYKEKPIUEVNC OVTIOPOIONG KAl TO. GUVAOVULLLA TOL
KOl Ol GYETIKEG KATOGTAGELC.

Ot avemBOuNTEG EVEPYELEG OO TIG KAVIKEG HEAETEG Elvorl TAEIVOUNUEVES GOLPMOVA [LE TIC GLYVOTNTES TOVG,.
Ot ovyvotnteg kabopilovar wg: oA cuyvés (> 1/10), cuyvég (> 1/100 émg < 1/10), oyt ocvyvég (> 1/1.000
émg < 1/100), omdviec (> 1/10.000 £mg < 1/1.000), Told omdvieg (< 1/10.000).



Evtég ka0 katnyopiog cuyvotntog eledvions, ot avemBounteg evépyeieg mopatiBevtor katd edivovsa
oelpd coPapodTnTog.

Hivakag 1: AvemBOunteg evépyereg mov avaEpOnkay oTig KMVIKEG peréteg o€ ao0eveic mov
vrofMOnkav og Oepomneia pe 1o Xofigo

Katnyopia/opyoaviké oAV Xuyvég ‘O ovyvég
ovoTNNO oVYVEg
(MedDRA)

Awrapayég Tov ®poppomevia Ovdeteponevia, Agppomnevia
OLPLOTTON TIKOV KUl TOV TOVKLTTOPOTEVIO,
AENPLKOV CVOTINOTOS Agvkomevia

Awtapayés Tov Awgppora,
YOGTPEVTEPLKOD éuetoc,
GULOGTNHNOTOG VoTiOL

Awtapayés Tov OoTiKd Kataypo Oocteondpwon
HVOGKELETIKOV
GUGTI|LOTOS KL TOV
GUVOETIKOV 16TOV

Ievikég oratapayéc ko AVTIOpAGELG TNG
KOTAGTAGELS TNG 0000 0éomng éveong

yxopfiynong

Ieprypaen emheypévav avert@uuNTOV EVEPYEIHOV

Ogrtixo katayuato.

To Xofigo av&davel tov kivovvo ootik®v katayudtov (BA. Tapdypago 5.1). Xtic KAIKES peATe, M
TAVTOYPOVT] YPNON SP®SPOVIKAOV 1] denosumab peimoe Ty enintwon Kotayudtov oe acheveig mov
vroPAnOnKayv og povobepaneio pe padio-223. Katdypata éxovv mapatnpndel yio didotnpa £mg Kot
24 ufveg petd v TpaOTN 366N TOL padiov-223.

. Opouforevia kor Ovdeteporevia

®pouPonevia (610t ot fabuoi) Tapovoidoetnke oto 11,5% tov asbevav mov ElaPav Xofigo kot 610 5,6%
TV ac0evodv mov EAafav oviko edpuako. @popporevia Pabuov 3 kot 4 TapatnpnOnke oo 6,3% TV
acBevav mov éhafav Xofigo kot 6to 2% Tmv acbevdv mov Elafav eikovikd eapuako (BA. Tapdypoaeo 4.4).
2UVOAIKA, 1 cuyvotnTa TG OpopPomeviag fabpov 3 kar 4 rav yaunAidtepn otovg acheveig mov dev giyov
nponyovpéves Aafet viooetaEén (2,8% otovg acbeveic mov éhaPav Xofigo évavtt 0,8% otovg acbeveig
oV EAaPav EIKOVIKO QAPLOKO) GE cUYKPLoT LE TOVG aobeveic mov giyav mponyovpévmg AdPel viooeTa&éin
(8,9% otovg acbeveic mov éhafav Xofigo Evavtt 2,9% otovg acbeveic mov Elafov eikovikd AapuaKo).
Ytoug EOD4 acBeveic (“superscan”), avagépbnke Opopporevia (6Amv tov Babumv) oto 19,6% tov acbevaov
nov £Aafav Xofigo kat 610 6,7% TtV acbevdv Tov Ehapav sikovikd eapupoko. Gpoufonevia fabuod 3 kot
4 mapatnprnke oto 5,9% tov acbevov mov Erafav Xofigo kat 6o 6,7% TtV acBevadv mov Erafav
€KoVIKO @dpuoaxo (BA. Tapdypapo 4.4).

Ovdetepomevia (0A0t o1 fabuol) avapépbnke oto 5% TtV acbevav Tov Ehafav Xofigo kat oto 1% Tmv
acfevav mov dafav sikovikd eappako. Ovdetepomevio faduod 3 kot 4 mapotmpnonke oto 2,2% tov
acBevav mov éhaPav Xofigo kot oto 0,7% Tmv acBevav mov EAafav EIKOVIKO PAPLOKO. ZVVOMKA, 1)
oLYVOTNTA TNG 0VOETEPOTEViaG Babpob 3 kot 4 ftav younAotepn otovg acbeveic mov dev iyov
npornyovpéEvas Aapet viooetatéin (0,8% otovg acheveic mov haPav Xofigo évavti 0,8% otovg acbeveig
7oV EAaPav EIKOVIKO QAPLOKO) GE cUYKPLOT LE TOVG aoBeveic mov giyav mponyovpévmg AdPel viooeTa&éin
(3,2% otovg acBeveic mov Erafav Xofigo Evavtt 0,6% otovg acbeveic mov Elafav gucovikd QAPLOKO).

e wo perét eaong I, mapatnpnOnke vadip Tov apludy ovdeTepoPilmy Kot OUOTETAAIOV OTIC 2 £®¢
3 efdopddeg petd amd evooeAEPia yopnynon pag epdmal 66omg Tov Xofigo.



. Avtidpaoeis g Oéong éveong
Avtidpacelg g Béomg éveong Pabpov 1 ko 2, 6mwg epvONUa, TOVOG Kot oidnpa, avaeépbnkay oto 1,2%
TV acbevov mov EhaPav Xofigo kot 610 0% TV acbevav Tov ELafav UKoVIKO PAPUAKO.

. Aevtepomadn koxonbn veomlaouoro.

To Xofigo cuvelopépel 6T GuVOMKN Hakpoypovia abpotoTikn £ékBeon otny aktivofolio Tov acBevoic. H
pokpoypovia abpototiky ékBeor oty axtivoforia propel va cuoyetiobel pe avénuévo kivovvo kapkivov
KoL KANPOVOUIKAY VOLOALDY. ZVUYKEKPIHEVE, 0 KIVOUVOG Y10 0GTEOGAPKMLO, LVEAOOVOTAAGTIKO GUVIPOLLO
Kot Agvyoupio evogyetal va avéndel.

Agv &yovv avapepbel mepmTdOCELS KapKivov Tpokaiodpevov omd 1o Xofigo oe KAMvIKEG PEAETEG e
TopoKoAovONoN Yo £0¢ Tpia XpoVIaL.

Avaopd moavoroyoduevev avemBountwv eVEPYEIHOV

H avagopd mhoavoroyoduevoy avemBiuntov evepyeldv HETA amd TN YopnyNnon ddelog KukAopopiag Tov
(OPLOKEVTIKOV TPOiOVTOG ivorl onpovtikn. Emtpénet ) cuveyn mapakoiovdnon g oyéong opérovs-
KIVOOVOL TOL POPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG. ZNTEITOUL OO TOVG EMAYYEALOTIEC TOV TOUEN TG VYELOVOMIKNG
nepiBoiync va, avaeEpouV 0mo1ecONTOTE TOAVOLOYOVUEVEG aVETIOOUNTEC EVEPYELEG LECH TOL EBVIKOD
GLGTILLOTOG OVOAPOPAS TOV avaypapeTon oto [apdpmmua V.

49 Ymnepdooolroyia

Agv vrdpyovv avapopéc akovotag vrepdocoroying pe Xofigo Katd ) S1dpKeLd TOV KAMVIKOV UEAETAOV.
Agv vrdpyet 101K avtidoTo. X TEPINTMON AKOVGLOG VIEPOOGOAOYING, TPEMEL VL AduPdvovTal YeviKd
VITOGTNPIKTIKG LETPO, CUUTEPTAOUPAVOUEVIC TOpaKOAOVONONG Yia TOAV] OUATOAOYIKT KO YUGTPEVTEPIKN
oot A,

Epdnag doceig tov Xofigo mov mepiéyovv evepyodtnra £wg 276 kBq avd kihd copoticod Bapovg
a&lohoynOnroay og pia KAvikr] perétn edong I kot dev mapatnprfnkay 6060mEPLOPIoTIKEG TOEIKOTNTEG.
5. DOAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX

5.1 ®@appoKodVVOPIKES 1O1OTITES

Ddoppokobepamentikn Katnyopio: OEPUTEVTIKA PASIOQUPLAKEVTIKE TPoldvTa, GALe BepomenTiKd
padtopappakeLikd Tpoiova, dtbpopa BepamevTikd padtoPappakevTIKd TPoiovta, Kwdukog ATC:

V10XX03.

Mnyavioudc dpdonc

To Xofigo givar £va Oepamentivd PAPUAKEVTIKO TPOTOV TOL EKTEUTEL COUATION AAPAL.

H dpaotikn Tov yapaktnpiotikn opdda padio - 223 (mg diyAwpidio Tov padiov- 223) uipeiton 1o acPéotio
KOl GTOYEVEL EMAEKTIKG TO, 00TA, EOIKOTEPA TEPIOYEC OOTIKMDY LETOOTAGEWDY, GYNUATILOVTOC GOUTAOKN UE
TO UETAAMKO GTOLXEID TV 0GTOV VOpo&vamatitn. H vynAn ypoppkn HeTapopd EVEPYELONG TOV EKTOUTMV
droa (80 keV/um) odnyel e vynAn cvyvotnta Bpadcewy dikAwvov DNA ot mapakeipevo KopKviKa
KOTTOPO, UE ATOTELEGHA UId 1oYVPT KVTTOPOoTOEIKN dpdon. Ermpocbete avtidpdoelg oto pikpomepBaiiov
TOV OYKOL GLUTEPIAOUBOVOUEV®VY TV 06TEOPLUGTOV Kl 0GTEOKAICTMV GUVEICQEPOVY ETIGNG TV iN ViVo
aroteleopatikotnta. H gufédetn tov copatidiov dipa omd to padto - 223 eivor pikpdtepn omd 100 pm
(Lucpdtepm omd 10 KuTTOPIKEG SUUETPOVC), TO 0010 EAaylcTOmOLEL TN PAGPN oTOV TTEpIfdAiovTa
@LGLOLOY1KS 16TO.



DopuaKOOVVOLUKEC ETOPAGELS

Y& GUYKPLON UE TO EIKOVIKO QAPLOKO, TOpaTnpnonKe onuavtikn dtapopd vép Tov Xofigo Kot yio Tovg
névte Prodeikteg opov yio 06TIKO HETOPOMGHO OV UeAeTHONKAY G Lo Tuyotomompévn perétn edong Il
(deiktec oyNUATIOUOL 06TOV: 06TIKY dAKOMKY Pooeatdon [ALP], ol ALP kot mponentidio
rpokorhayovov tomov I-N [PINP], deikteg ootikng amoppdenong: C-teikd S106TavpodEVO TEALOTENTIO0
KoAAayovov Tomov I/ 0pog C-telikd dracTovpovpevo teAomentidlo KoAhayovou tomov I [S-CTX-I] kot
dotavpopévo C-tehomentidlo koAlayovov tomov | [ICTP]).

Kapooxn nietpopoorotoyio / loparaocn tov QT

Agv mapatnpiOnkay onuovtikég endpacelc otny mapdtacn tov QT petd v evdoeAéPio éveon tov Xofigo
og oOYKploN Ue To glkovikd eapuako (placebo) o pio vroopdda pe 29 acbeveic otnv eaon I g pekéng
(ALSYMPCA).

KMvik) 0moTeAeoLaTikKOTNTO KOl 0GQAAELD,

H Ak acediela kot arotelecpatikotnta tov Xofigo éyovv a&lohoyndel o pa SmAn-TueAn,
TOYOLOTTOMUEVT], TOAAATA®V dOcemv, eaong 11, toAvkevtpikn perétn (ALSYMPCA, EudraCT 2007 —
006195 - 1) o€ acbeveig pe avBeKTIKO GTOV ELVOVYIGUO KOPKIVO TOV TPOOTATN UE CUUTTOUOTIKEG OGTIKEG
petaotdoelc. Acbeveic e omloyyVIKEC LETOOTACELS Kol KoKon 0 Aeppadevoradeia Avm TV 3 EKATOGTOV
OTOKAEIGTIKAY.

To k0p10 TEAKS onpeio 0mTOTEAEGUATIKOTNTAG NTAV 1 GLVOALKT emiPimon. Ta khpla devtepoyev TEAKA
onpeio copmepAdpfovay xpdvo mpog cupnTdpaTiKd okeAeTikd cupfapata (SSE), ypdvog mpog v eEEMEN
TOV AAKOMKOV eooeatdoemv (ALP), xpovog mpog v eEEMEN Tov TpooTatikoy €181koD avtrydvov (PSA),
avtamokpion g oAkng ALP kot kavovikomoinor g oAkng ALP.

Kotd v KotoAnktikn nuepopnvia e tpocyedtacpévng evotdpeong avdivong (emPeformtikn avdivon),
éva ouvolo 809 acOevav tuoyatomomOnkav 2:1 yia va Adfovv Xofigo 55 kBg/kild evdoprefimg kabe

4 gfdopadec yio 6 kokhovg (N = 541) cvv 10 BEATIGTO TPOTLITO PPOVTISNGC, 1) AVTIGTOLYO EIKOVIKO PAPLOKO
ouvv 10 BérTioTo TpodTLTo PpovTidag (N = 268). To BéATioTo TPOHTLIO PPOVTIONG TEPIAGUPAVE T.Y. TOTIKY|
axtivobepaneio eEmTEPIKNG OEGUNGC, SIPOGPOVIKE, KOPTIKOGTEPOELON, AVTIAVIPOYOVE, O1GTPOYOVA,
EGTPOLOVOTIVI | KETOKOVALOA.

Mo ETIKOIPOTOMNUEVT] TEPLYPAPIKT] AVAALGT] TNG AGPAAELNG KOl TG CLUVOAIKNG EMPBiwong
npoyuatoromOnke og 921 Tuyatomonpévoug acbeveic Tpv TV vAOTOINGT TG dacTadpong (ONA.
TPOCPEPOVTOG OTOVG 0oBeveig atnv opdda gikovikod eappdakov va Aapovv Bepamneia pe to Xofigo).

To, SNpoypaQIKd YOPOKTNPLGTIKE KO TO, XOUPAKTNPIOTIKA TS VOGO KaTd TNV évapén (mAnbucudc
evoldpeong avaivong) Nrav mapopote LeTo&d Tov opddmv Xofigo Kot e1kovikoD Qapuikov Kot
napovoidlovrol mopakdte yio to Xofigo:

. N péon Niikia Tov acbevav frav 70 £ (evpog 49 £mg 90 £).

. 87% tov acbBevav Tov evidydnkav eiyav Babpoloyia yevikng kotdotaons ECOG 0-1.

. 41% &élofav SupmoPoviKd.

. 42% tov acBsvav dev Ehafav TponyoLpéEvag viooeTatEdn S1oTt Bepnnkay pun emAg&ipot 1
apviOnkav va Adfouvv viooetalérn.

. 46% tov acbevav dev mapovcialav mdvo N KAipaka [1.0.Y. 1 (acvopntopotikol | nring
copnTopotiol) Kot 54% mapovcialav wovo, Khipaka I1.0.Y. 2-3.

. 16% tov acbevav eiyov <6 00TIKEC LETUOTAGELS, 44% TV aclevav giyav and 6 £mc 20 06TIKEC

petaotioels, 40% tov aodevov eiyov mepiocotepeg omd 20 00TIKEG LETOCTAGELG 1] «SUperscany.

Kotd ™ dibpkela g mepiodov Bepaneiog, 10 83% twv acfevav Ehafe aymvioTEC TNG OPHOVIG
amelevfépwong e wypvotpomov opudvng (LHRH) kot 10 21% twv acBevov éhaPe aviiovdpoyova
TAVTOYPOVAL.

To arotedéopato TG0 NG EVOLAUESNS OGO KOl TNG EMKALPOTOUNUEVNG AVAAVOTG ATOKAALY Y OTL
GUVOAIKT eMPBimon NTav onUavTikd peyaivdtepr otovg acbeveic mov Elafav Xofigo cuv 10 éEATIOTO
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TPOTLTO PPOVTIONC o€ cVYKpLon Le acBeveilg mov Ehafoy 1KoViKO PAPLOKO GUV TO BEATIOTO TPOTLTO
epovtidag (BA. IMivaxa 2 kot Euova 2). Iapatnpnidnke Evag vynidtepog puBudc Boaviatmv mov dev
oyetifovTal Le ToV KapKivo TOV TPOOTATN OTNV OUAd0, TOV EIKOVIKOV @apudikov (26/541, 4,8% o610 okélog
tov X0figo og cvykpion pe To 23/268, 8,6% 610 6KELOG TOV EIKOVIKOD POPUAKOD).

Mivaxag 2: Awotehéopata empinong amé T perétny ALSYMPCA ¢aong 111

Xofigo Eikoviké @appoxo

Evowdpeon avéivon N =541 N = 268

Ap1Bpog (%) Bavatov 191 (35,3%) 123 (45,9%)

AGpeon cvvolkn emPimon (uMveg) 14,0 (12,1 - 15,8) 11,2 (9,0-13,2)

(95% ClI)

Avaroyia kivdovouP (95% CI) 0,695 (0,552 —0,875)

T p* (apeinievpn) 0,00185
Emkaipomompévn avaiven N =614 N =307

Ap1Bpog (%) Bavatmv 333 (54,2%) 195 (63,5%)

AGpeon cvvolkn emPimon (uMqveg) 14,9 (13,9-16,1) 11,3 (10,4 -12,8)

(95% CI)

Avadoyia kivddvou? (95% CI) 0,695 (0,581 —0,832)

Cl = dudotpa gumiotoohvng

¢ H perétn ALSYMPCA @dong 3 dtaxdnnKe yio amoTeEAEGHOTIKOTNTA LETE TNV gvdldpeon avdivor. Kabmg n
EMKAPOTOMILEVT] OVAAVON TOPEXETOL LOVO Y10 TEPLYPUPIKOVS GKOTOVG, OEV TAPEYETAL TIUT P.

B Avaoyia kvdvvov (Xofigo &vavtt gtcovikod goppdicov) < 1 vép tov Xofigo.

Ewodva 2: Kapmoreg suvolkng emPioong Kaplan-Meier (emkaipomoimpévn avaiven)

[MBavéTa emPimong

0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39

Xpovog (mvec)

Ogpamnsio

Xofigo

ApBuog acbevdv ot kivovvo

Xofigo 614 578 504 369 277 178 105 60 41 18
307 288 228 157 104 67 39 24 14 7 4

ae

Ewovikd eappako

Ta, amoteAéopoTa TNC EVOIAUESC AVAAVGNC KO 1) ETIKOLPOTOUNEVT] avOAVOT) £S€1EQV EMIONC UKL GTIUAVTIKT
Bedtioon og Oha o KOPLo devTEPEDOVTA TEMKE onEin 6T0 okéAog Tov Xofigo oe cGVYKpPLoN UE TO GKEAOG
TOV €1KOVIKOV papudrov (BA. Iivaxa 3). Ta dedopéva Tov YpOvov £mg TNV EKONAWMGT) GUUPAUATOG CYETIKA
pe v tp6odo g ALP vrootpiynkay and ototiotikd onuavTikd TAEOVEKTIL OGOV 0pOopa TNV
kavovikoroinom g ALP kot t1g amoxpicelc g ALP kotd ™ 12" gfdopddo.
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Iivaxog 3: Agutepedovto TEMKA onpueia aroteleopaTikOTNToS 0o TN perétny ALSYMPCA

paong III (emkarpomompévny avaivon)

Eninttoon Avaivon 1povov £mc TNV EKOAmon copfdpoTtog
(95% ClI)
[ap. (%) acBevav] | [diduecoc ap. pnvov] Avaroyio Twq p
Xofigo Ewoviké | Xofigo  Ewkoviké Kivdivov (meprypapt
N =541 ¢appaoko| N =541 ¢@éappoxo <1 vmép TOL KN
N = 268 N = 268 Xofigo avaivon)
- YvvOeTo TEMKO onueio 132 82 135 84 0,610 0,00046
£ SSE ¢ (24,4%) (30,6%) | (122-196) (72—NEy* (0,461 —0,807)
E _|  |Aktwopohria 122 72 17,0 108 0,649 0,00375
g | | etotepucig déopns | (22,6%) (26,9%) | (129-NE  (79-NE) (0,483 -0,871)
< £| § avaxodgron Tov wévov
£ § if Topaizon Tov 17 16 NE NE 0,443 0,01647
=] =3 VOTLOIOV HogLoD (B31%)  (6,0%) ) (0,223 -0,877)
g2 & Xepovpywki 9 5 NE NE 0,801 0,69041
& Z \mapénpaon (1,7%)  (1,9%) (0,267 —2,398)
ﬁ A 0otikG Kotdypoto 20 18 NE NE 0,450 0,01255
(3,7%)  (6,7%) (0,236 — 0,856)
EE&EMEN olkiig ALPY 79 116 NE 3,7 0,162 < 0,00001
(14,6%)  (43,3%) (35-4,1) (0,120 -0,220)
Ipoodog PSA® 288 141 3,6 3,4 0,671 < 0,00015
(53,2%) (52,6%) | 35-3,7) (3,3-3,5) (0,546 —0,826)

ALP = akkolkn ewopatdon, CI = didompo epmicetocdvng, NE = pn extiuntéo, PSA = 106 mpootaticd avtrydvo, SSE = copmtmpoticd

OKENETIKO GOUPOLLOL

o Opileton mg eppdvion omolovdnmote amd To. akdOlova: axtivodepameio eEmTEPIKNG HEGUNG YO TV AVAKOVPIGT TOV TOVOV, )|
TaOOLOYIKO KATAYLA, 1) GUUTIEST TOV HVEAOD TOV 06TV, 1| oYeTIOHEVN e YKo opBomedikn| YEpovpyIkn eXEUPaon.

B un extiuntéo AOY® avenapkdv cuppoapdtov petd ™ ddueco

vy Opiletar g > 25% avénomn oe ovykpion pe v évapén/vadip.

& Opiletan wg > 25% avénomn kot avénon otnv amdivt T > 2 ng/mL e coykpion pe v Evapén/vadip.

Avalvon emPiwons vwooudowv
H avéivon eniPimong vroopddmv £de1&e cuveyég 0pelog emtPimong yio ) Oepameio, pe to Xofigo,
avegapTNTMG TNG XPNONG SIPMSPOVIKAOY KOTA TNV Evapén Kot TNV TPONYOOLEVT XPTOT VTOGETANEEANS.

2TOTIOTIKA oNUOVTIKO 0Qerog TG Bepameiog otn cuvolikn emPimon dev NTov duvatd va katadeydel otig
VIToOAdEC aobevav pe Ayotepeg amod 6 petactdoelc (HR yio to pddio-223 mpog To EIKOVIKO QAPIOKO
0,901- 95% CI [0,553 - 1,466], p=0,674) 1| ohkn orlkahkr eoopataon (ALP) katd v évapén < 220 U/L
(HR 0,823- 95% CI [0,633 - 1,068], p=0,142) otn perét @dong [T ALSYMPCA. Zovenamg,
OTOTELECLLOTIKOTNTO EVOEYETOL VO Elval PELOUEVT o8 00DEVEIS e o UNAO eMinEdO 00TEOPAACTIKNG
OpaoTNPIOTNTOG OO TIC OOTIKES LETOOTACELS TOVG.

LHoiotnra {wng

H oyetnilopevn pe myv vyeia mowdvtmta {ong (HRQOL) a&oroynbnke ot pedétn ALSYMPCA ¢dong Il
YPNOUYLOTOIDOVTOG EOIKA epmTNatoddyie: To EQ-5D (yevikod epyaieio) kot 1o FACT-P (epyodeio €1d1ko yuo
ToV Kapkivo Tov mpootdtn). Kot otig 600 opddeg mapotnprifnke andiela g modtntog (one. Xe oyxéon ue
TO EIKOVIKO PAPLLOKO, 1] TTMGT 6TV TTo10TNTo. TG Ong fTav mo apyn yuo to Xofigo katd ™ didpkeia g
Bepameiog omwc petpndnke oo ) Pabuporoyia deiktm weeipommrog EQ-5D (-0,040 évavt —0,1009,

p =0,001), T1ig awtoavapepopeves Padoroyieg KOTAGTAONG VYEING LEG® TNG OTTIKNG OVOAOYIKNG KATHLOKAG
(VAS) (-2,661 évavtt -5,860, p = 0,018) kou T cuvoliky Babuoroyio FACT-P (-3,880 évavtt —7,651-

p = 0,006), 0ALG dev £QTACE TIC ONLOCIEVIEVEG EAGYLOTO CTUAVTIKES OLOPOPEC. YTTOPYOVV TEPLOPIGUEVOL
dedopéva 6tL M kaBvuotépnon oty andAielo Tov HRQOL emexteiveton mépa amd tnv mepiodo g Bepaneiog.

Avaxodpion tov movov

To anoteAéopota amo ) perétn ALSYPMCA o@dong I oyetikd pe to ypdvo £mc v aktivobepameia
eEmtepkng o0éounc (EBRT) yio avakod@ion Tov movou Kot 1) avapopd 06TIKOV TOVOL OO AyOTEPOVG
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aoBevelc ®¢ avemBoun evépyela otnv opdda tov Xofigo vmodetkvbouy pia BT eXidpacT GTOV 0GTIKO
ToVOo.

Enarxolovn Osparcio pe xotrapotolixés ovoieg

Kotd m dibprera g toyaomompévng 2:1 perdétng ALSYMPCA, 93 (15,5%) acBeveic otnv opdda tov
Xofigo kot 54 (17,9%) acbBeveig otnv opdda Tov £1KoViKoL @apudicov EAafov KuTTtapoToikn
ynupeobepaneio oe dSLaPopovs ¥pdvous petd v tedevtaia Oepaneio. Agv mapotnprOnkay S10popés oTig
OLLLOTOAOYIKEG EPYOOTNPLOKESG TIUEG LETAED TV dVDO OUAOW®V.

20VOvaoog UE GUTIPOTEPOVI KoL TPEOVILOVH/ Tpedvi{oAovn

H xhviki amoteleopatikdma Kot ac@areia e Tontdypovns évapéng g Bepameiog pe Xofigo, o&ikn
aUTPATEPOVN Kot TPESVILOVT/TTpedVILOAGVT a&loAoYNONKE GE L0l TUYOLOTTONLEVT], EAEYXOUEVT LE EIKOVIKO
@appako Tolvkeviptkn perétn edong I (uekétn ERA-223) og 806 acvuntopaticods 1 fmio
CUUTTOUOTIKOVS 000eVElg e avOeEKTIKO GTOV ELVOLYIGHO KAPKIVO TOL TPOGTATY, L€ LETAGTATIKT VOGO GTaL
007Td, 01 omoiot dev giyav AdPet mponyovpevn ynuelobepameia. Ltn HeAETN VT £YIVE TPOUN APCT TNG
Tvelomoinong Paoet cvotaong e AveEdptnmg Emtpomng [Mapakoiovdnong Asdopévav. Ta evdldueca
dedopéva £de1&ay avénuévn cuyvotnta Kataypatev (28,6% évavtt 11,4%) kot petopévn S1GUEST GUVOAIKT|
emPioon (30,7 unveg évavrt 33,3 unvov, HR 1,195, 95% CI [0,950 - 1,505], p=0,13) peta&d tov acbevaov
7oL Adppovav Xofigo oe cuvdvacud pe 0&IKN apmpatepovn kot TpedviCovN/mpedviloddvn og cOyKplon UE
ToVG acbeveic Tov AduPavay KOVIKO GAPUAKO GE GLVOIVAGUO pe 0&IKT AUTLPATEPOVT] Kot TPEdVILOVT /
pedVILOAOVT).

Iowdrazpucdc TAnOvoude

O Evpomnaikoc Opyaviopnog Qoapudkmv xel SOGEL amaAlayn and TNV VIOYPEMST VIOPOANG TV
OTOTELECUATOV TV PEAETOV Ue To Xofigo og OAeg TIC vToKaTNYOpiEg TOV TOdLHTPIKOD TANOLGLOD 0T
Oepaneio. OAOV TOV KOTAGTAGED®V TOV GUUTEPIAAUPAVOVTOL GTNV KOTNyopio TV Kakondmv veomlaoudtmv
(exT0G OO TOVG OYKOVG TOL KEVIPIKOV VELPLIKOD GLUGTHLOTOC, T VEOTAGGLLOTA TOV OLLOTOMTIKOD KOl TOL
AepUCoD 16T00) Kat 6t Ogpaneia Tov TOAATAOD poeA®dpaTog (PAETE mapdypopo 4.2 yio TANpoPopieg
OYETIKA UE TNV TOUSLUTPIKN YpNon).

5.2  DappokoKIviTIKES 1OLOTNTES

T'evikn sloayoyn

AESOUEVO, PAPUAKOKIVITIKNG, BrokaToavoung kat doctuetpiog £xovv Anedel omd 3 peréteg eaong .
Ddappokokivnikd dedopéva ExNencay and 25 acbeveic o€ evepyodTnNTEG TOL KLUAVON KOV OTTO

51 émg 276 kBg/xilo. Agdopévo QaproKoKvnTIKNG, ProkaTavoung kol SociueTpiog EAnedncay o

6 acOeveig og evepyotnta 110 kBg/xihd mov yopnynbnke dvo @opéc, oe pecsodidotnua 6 fdouddwv, Kal 6
10 acbeveig oe gvepydra 55, 110 1| 221 kBg/xiro.

Amoppoéenon
To Xofigo yopnyeiton wg evoopAéPra éveon kat gival emopévog 100% Prodiabéoipo.

Kortovoun kot tpocAnymn omd to Opyova,

Metd v evéopAEPia £veot), To pAdio - 223 amopaKPOVETOL YPNYOPO. OO TO GO KOl EVOMUATOVETOL
KLPI®G 0TO 00TA KOl GTIC OCTIKEG LETOGTAGELS, 1 AMEKKPIVETOL GTO £VIEPO.

Agkamévte Aentd petd v éveon, mepinov to 20% g yopnyndeicog evepyodtnTog TOPEUEVE GTO QUlA. ZTIG
4 mpeg, mepimov 4% g yopnyndeica evepydTNTOG TOPEUEVE GTO QL0 TO 0010 HEIDONKE GE AyOTEPO OO
1% o115 24 dpeg petd v €veon. O 6yKog Katovoung oy vYNAdTEPOG amd TOV OYKO OipLaTOg
VTOJEIKVOOVTOG KOTOVOUN OE TEPLPEPIKE dlapepiopaTa.
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2ta 10 Aemtd petd v €veon), mopatnpnonKe evepydTnTO 0TO 00TA KOl GTO £VTEPO. XTIC 4 MPEG UETA TNV
évean, To P€co TocoaTd NG padlevePYNG dOONG OV Eival TOPOVGA GTO 0GTO KO GTO £VIEPO NTAV TEPITOL
61% xon 49% avtictorya.

Agv mapatnpnOnke onNUAvVTIKY TPOGANYT G€ AAAL Opyava, OTMS Kopdld, Nap, VEEPOi, ovpoddY0g KOGTY Kot
OTANVAG, GTIG 4 DPEG LETA TNV EVEOT).

Buoupgtaoynuatiopdg

To padio - 223 ivar £va 160700 TO 0010 draoTATOL KOt Oev peTaforileTat.

Amofol

H amékkpion péom tv Kompdvov gival n kopla 086¢ amofoing and o coua. [epimov 5% amexkpiveral ota
o0pa Kot dgv VILAPYOVY ATOSEIEELS NTATOYOAIKNG OTEKKPIGTG.

O1 OALOCOUOTIKEG LETPNOEIC 0TS 7 NUEPEG LETA TNV éveoT) (LETA TN 310pBGT Yo SIGCTOCT]) VTOSEIKVDOLY
ot amekkpinke and To copa P drpecog 76% g yopnyndeicag evepydtntog. O puBudc amofoing tov
Sy Amp1diov Tov padiov-223 amd TN YOOTPEVIEPIKN 000 EXNPEALETAL OO TNV VYNAN LUETAPANTOTNTA GTOVG
PLOULOVC EVTEPIKNG O1EAEVOTG GE OAOKANPO TOV TANOVLGLO, LLE TO PLGIOAOYIKO EDPOC EKKEVMCTG TOV EVIEPOY
amo pio eopd TNV NuEpa £¢ pia popd v efdoudoa.

I'popypukdTnTo/un Yoo UKot To,

H poppakokivntiki Tov dyydmpidiov Tov padiov-223 frav YPAUULKT GTO EDPOG EVEPYOTNTOS TOV
depeuvninke (51 éwg 276 kBq/x1A0).

Iowdrazpucdc TAnOvoudc

H acpddeia kot 1 amotelespotikotnto tov Xofigo e moudid kot epnouvg niikiog kdto tov 18 etdv dev
&yovv peretnOel.

5.3 IMpoxiivikd dedopéva Yo TNV a6QAALEL0

Yvotnuotikny toéikdtnTo

e peréteg tolikotnTog EPamas Kot ETavalauPavouevoy 00GEDY GE 0POLPAIOVS, TO KOPLO EVPTLLOTO TV
LEW®UEVT] a0ENGT COUATIKOD BApOVS, ALaTOAOYIKES HETAPOAEG, LEIOUEVT] OAKAATKT] POGOATACT] 0pOD Kot
LUIKPOGKOTIKA EVPNUATO GTO HVELD TV 0GTAV (E£AVTANGT TOV OLLOTOWTIKAOV KUTTAP®Y, (V®oT]), GTO
oAV (3EVTEPOYEVIG EEMUVEMKT ALOTOTOINON) KOl 6T 00TA (££AVTANGT TV 0GTEOKVTTAP®Y,
00TEOPAUCTMOV, 0GTEOKANGTAOV, IVO-0GTIKEG OALOIDGELS, S10TAPAEN/0mTOdOPYAVOGCT) TNG PUGLUKNG YPOUUNG/
YPAUUNG ovamTuENG). AvTd To evpipate oyetilovtay pe emayouevn amd aktvofoiia Suvciertovpyia TG
OLLLOTOTTOIN GG KOl LEIMOT TNG 0GTEOYEVEGNC, KOl APYLoUV GTN YOUUNAOTEPT evepyOTTO T™V 22 KBq 0vd KIAO
copotikov Bapovg (0,4 popég TV KAMVIKE GUVIGTOUEVT] dO0T)).

2T0V¢ GKOAOLG, OUATOAOYIKEG HETOPOAEC TapaTnpOnKay apyilovtag oTn YOUNAOTEPT EVEPYOTNTO TOV
55 kBg/ki\o, TNV KAVIKG 6OVIGTOUEVT 000T. AOGOTEPLOPIOTIKT LLEAOTOEIKOTI T TOpUT P ONKE OF
oKkOAovg Hetd amd gpanal yopnynon 497 kBq duyhmpidiov tov padiov-223 avd Kihd couatikod Bapouvg
(9 popéc TV KAMVIKA GUVIGTOUEVT EVEPYOTNTO).

Metd amd emavarapBavopevn xopfiynon e KAMvIKa cuvietdpevng evepydtrag tov 55 kBg avd kidd
ocopoTIKO Bapog epanal kabe 4 efoopddeg yia 6 unveg, 600 GKLALA OVERTLEAY [T EKTOTIGUEVO KOTAYLOTO
™G TLELOV. AOY® TNG TOPOLGING 0GTEOAVGTG GTO SOKIOMOES 0GTO GE GALD OGTA TV GKLAWMY TOL
voPAnOnkoayv oe Oepancio oe dopopeTikd Pabdud, dev umopei vo, amokielotel £vo avBopuUnTo KATOYUO GTA
mhaictla TG ootedlvonc. H KAvikn cuoy€tion avutdv tov eupnudtmy dev ivol YvooT.

14



AmokOAAN O™ TOL AUPPANGTPOEOOVE TOpATNPONKE 08 GKOAOLG LETE amd eQAmas Eveon
evepyomtv166 kot 497 kBq avd KiAd copatikov Bapoug (3 kot 9 opég TNV KAVIKE GUVIGTOUEVT] 600T)),
OAAG OYL PETE ad ETOVOAUUPOVOLEVT] XOPNYNOT TNG KAVIKG GUVIGTOUEVNS EvepYOTNTaG T™V 55 kB avd
KIAO copatikod Bapovg pio eopd Kabe 4 efdopddeg yio 6 pnveg. O akpipig unyovicroc yio Ty ETaymyn
NG AmoKOAANOTG TOL ApPIPANGTPOEWOVS gival Ayvwatoc, aAld ot BifAloypapiicés TAnpopopieg
VIOSEIKVOOLV OTL TO PAdL0 TPOoSAOUPaveETAL E81KA 6TO 0VaKAAGTIKO oTpdpa (tapetum lucidum) tov
0pOoALOD TOV GKVAOL. Agdopévov OtL ot GvBpmmot dev £xovv tapetum lucidum, n Khvikn onpocio avtdv
TOV EVPNUATOV Yo TOVG avOpmdTovS eivar affEfain. Aev avapépbnke Kapio TEPITTOON ATOKOAANGNG TOV
OUPIPANGTPOEISOVG OTIC KAVIKEG LEAETEG.

Agv mapatnprOnKay 16TOAOYIKES HETOPOAES GTA OPYAVO TOV GUUUETEYOVY GTIV OTEKKPLCT] TOV SLYA®PLOIon
TOV poadion-223.

O0TE0G0PKOUATA, L0 YVOCTN EMIOPACT TOV PAdIOVOLKASI®V avalnTnong 06TdV, Tapatnpiinkay o
KAMVIKG oYeTIKEC d00ELg o€ apovpaiovg 7 — 12 unqveg petd v Evapén g Bepameiag. Agv mapatnpndnkoy
0CGTEOCOPKOUATO GE UEAETEG GE GKVAOVG. Agv avapEPONKe Kapio TEPITTMOT 0GTEOCUPKMUATOS OTIG
KAvikég peléteg pe 1o Xofigo. O kivovvog va avartiEovv ot acbeveic ooteocapkdpata pe v ékbeom 6to
padio - 223 eival Ayvwotog ent Tov mapovtog. H mapovsio vEOmAOoUATIKOV 0AAOIDGE®V, SIAPOPETIKAOVY ad
00GTEOCAPKAOUATA, OvapEPONKeE emionc oTig pokpoypovieg (12 émg 15 unveg) pueiéteg ToEkOTTOG G
apovpaiovg (BA. mapdypago 4.8).

EuBpvotoikotnta / ToEkdTNTo 6TV 0VOTOpoy@YIKT IKOVOTNTO,

Agv &yovv paypatonomBel LEAETES TOEIKOTNTOG GTIV OVATOPUYWYIKY] IKOVOTNTO KOt LEAETEG OVOTTUELOKTG
oot Tog. evikd, Ta padlovoukAIdia EXGyovV EMOPACEIC GTNV OVATUPUY®YIKN TKOVOTNTA Kot avamTuén.

HopatmpnOnke évog erdyiotog aplBuog un GUGIOAOYIK®Y GTEPUATOKVTIAP®OV GE OPICUEVO CTEPLOTUKE,
COANVAEPLL TOV OPYEDY GTOVG OPYELS APGEVIKAV apovpaimV HeTE amd epdmal yopriynomn > 2270 kBg/kidd
oOUOTIKOD BAPovg SiyAwmpdiov Tov padiov-223 (> 41 popéc TV KAIVIKG GUVIGTOUEVT gvepyoTnTa). Ot
opyelg eppaviCovtav vo Aettovpyohv Katd to GALo 6€ PLGLOA0YIKO eMiTESO KO Ol EMAOVUIdES £de1E0V
(VOIO0AOYIKO TTEPLEYOUEVO OTIEPUATOKLTTAP®V. [ToAdTodec TG unTpag (EvoounTpikd GTpdLL)
napoTnPENONKay o€ ONAvKovE apovpaiovg Hetd amd epanal M eravarappovouevn yopnynon > 359 kBg/xiho
oOUOTIKOV BApovg diyAwmpidiov Tov padiov-223 (> 6,5 popég TV KAMVIKE GUVIGTOUEVT EVEPYOTNTA).

Agdopévou 0Tt To pAdlo - 223 KATOVELETOL KUPIMG GTO, 00TA, 0 EVOEYOUEVOG KivOUVOS Y10 TOEIKEG EMOPAGELC
OTIG AVOPIKEC YOVAdEC 0 aoOeVELS e avOEKTIKO GTOV EVVOVYIGLO KOPKIVO TOV TPOGTATY Eival TOAD

YOUNAOG, aAAG dev pmopet va anokhelcOel (BA. mapdypapo 4.6).

Iovoto&wkotnta / Evdeyduevn kopkivoyovoc dpaon

Agv €yovv mpaypotomon el peAETeg oxeTIKA Pe TO HeTOAAAELOYOVO Ko KopKvoyovo duvapkd tov Xofigo.
I'evikd, Ta padiovovkiiola Oempoivtol 6ti €ival YovoToEiKd Kot KapKivoyova.

DopUAKOLOYIKN AOQAAELD

Agv apatnpnOnKoyv onUovTIKEg ETOPAcEl; o {OTIKE 0pYOVIKA CUGTIHHOTA, ONA. Kapdlayyelakd (GKOAOL),
OVOTVELGTIKO 1 KEVTPIKO VEVPIKO cOGTN O (apovpaiot), LETA o e@ama yopnynon d0oTG EVEPYOTNTOC OO
497 éwg 1100 kBq avd xihd copatikod Bapovg (9 [oxvrol] émg 20 [apovpaiot] popég TNV KAVIKA
GUVIGTAOUEVN EVEPYOTNTA).
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6. OAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX
6.1 Kotahoyog ekdoywv

"Ydwp yia gvéoiua

Kitpwod vérplo

Xhoprovyo vatplo

Y dpoyropikd 0&D, aporopévo

6.2 AcvppoatoTnTeg

EAetyel peletdv oyeTikd pe tn cupPoToTnTa, TO TOPOV PAPUUKEVTIKO TPOTOV OEV TPEMEL VO AVOUELYVOETOL
UE GANO QOPUOKEVTIKE TPOTOVTAL.

6.3 Awgpkera {ong

28 nuépec.

6.4 Idwitepeg Tpo@uvAdEels KaTa T POLAEN TOV TPOIOVTOG

To pappakevticd avtd Tpoidv dev anartel Wwitepeg cuvinkeg Beppokpaciog yo v GOAAEN TOV.

H ¢Oloén tov padtopappakmy mpénet va givol cOUE®VN Le ToVg BViKoNS KavoVIGHOUS Y1 To padtEVEPYE
VAKGL.

6.5 ®@von Ko GLOTATIKA TOV TEPLEKTT

Ayxpouo YoaAvo PlaAidto Tomov I, Khelopévo pe yKpl mdpo eleyd®@pnong ornd eEAacTiko Bpopofovturiov gite
ue gite yopig enévovon and alovpvoevAiro, to oroio givor oo Ethylene-Tetra-Fluoro-Ethylene (ETFE), ta
dV0 KAEIGUEVA LE GPPAYIOT] dAoLUVIOL, TTOL TtepLEyel 6 ML evéoipov dohdpaTog.

To @raAidio purdcoetar o€ LOAOPOWVO doyelo.

6.6 Idwitepeg TPoPLAAEELS aTOPPIYNGS KO AAAOG YEIPIGUOG

Ievucéc TPogdOTOMGELS

To, padloQapUAKELTIKA TPOIOVTO TPETEL VO AQUPAVOVTAL, VO XPTCLLOTOIOVVTAL KOl VO XOp1yovvToL UoVo
a6 e£ovctodotnuéva dtopa o€ Koboptopévo kKAviko mepipdiiov. H mapaiafi, amobnkevon, xpron,
HETaPOPE Kol amdppyTn ToOVG LIOKEWTOL GTOVG KOVOVIGHOVS 1)/Kat 0TIG KATUAANAES AdELEg TOV apudSIov
EMIGTLLOV OPYOVIGLOV.

O %ep1oUOC TOV PASIOPAPUAK®V TPETEL VoL YIVETOL e TPOTO TTOV VOL IKOVOTIOLEL TOGO TIG OMALTHGELS
aoQAAELNG 0O OKTVOPBOAIN 0G0 KO TIG OTULTAOELS PAPUAKELTIKNG TTotdtnTaCc. [1pémet va Aappdvovtol ot

KATAAANAEG AonmTeg TPOPLAAEELS.

Aktwvompootocio

H axtivoPolria yappa mov oyetileton pe tn d1domacn Tov padiov-223 kat v BuyaTpik®y TOV ETTPEREL TN
pETPM oM TNG POdIEVEPYELOG TOL X0figo Kot TNV aviyveuon EMUOADVOEWDVY LE TO TUTIKA OPYOVOL.

H yopiiynon t@v padlo@oprokenTiKOV Tpoiovimy dSNUovpyel Kivduvoug yio GALo dtopo amd Ty eE®TEPTKN
axtivofoAiia 1 LOAVVOT 0O JPPOEG OVP®V, KOTPAVAV, EUETOV K.AT. ZUVETMG, TPETEL VO, AUPAvovTal
TPOPLAGEELS TPOooTaoing amd aKTVOBOAIN GUUPOVE LE TOVE EOVIKOVG KOVOVIGHOVC. Oa mpénet va, dideTan
TPOGOYN KOTE TO YEPIGUO VAIKADV, OT®G KAIVOGKETAGLOTA, TOL £PYOVTIOL GE ETOQPN LLE TO VYPA TOL GMLOTOG.
[Mop' 6T1 10 Pad10 - 223 eivar Kupimg Evog EKTOUTOS AAPA, oKTvoBoAia yappo Kot Brta oyetiletal pe
dtdlomacn Tov padiov-223 kat Ta padievepyd Buyatpikd Tov wodtona. H emtepikn ékbeor o€ axtivofolia
7oL oyetileTon e To YEPIGUO TOV dOCEMY TOL 0GBEVOLG EIVaL GNUOVTIKA YOUNAOTEPT) GE GUYKPLOT LE GAAM
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POOIOPAPLLOKEVTIKA TPOTOVTO Y10, BEPATEVTIKOVS GKOTOVG, KABMDC 1 yopnyovuevn padievépyeta Ba eival
ocuwvibwg kKate Tov 8 MBq. Qot060, obpemva. pe ™ vevikh apyi ALARA («As Low As Reasonably
Achievable», 1660 younAd 660 givar EVAGY®S EPIKTO), YioL TNV EayloTOTOINON NG £KBeoNC o€ akTivoPfoAia,
GULVIGTATAL VO EACLYIGTOTTOWCETE TO YPOVO TTOV E0OEVETE GE YMPOLS LE AKTIVOBOAIM, VO LEYIGTOTOMGETE TNV
amocToot and Tig TYES aktivofoAing Kot va yproionoteite exopkn Owpdkion.

Kd&0e aypnoionointo padio@apuoko 1 VTOAEYLUE TPETEL VO, ATOPPITTETOL COUPOVO LE TIG KOTA TOTOVG
oYVOLGES GYETIKES dtoTaels. Kabe vAko mov ypnotponomfnke og oyéon pe v Tpostolacio 1|
yopnynomn tov Xofigo mpénet vo, TuYYAVEL YEPIGHOV GV PASIEVEPYO VITOAELLLAL.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Bayer AG
51368 Leverkusen
I'eppavia

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/13/873/001

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX/ANANEQXHYX THX AAEIAX

Hpepopnvia mpdtng £ykpiong: 13 Noepfpiov 2013
Hpepounvia tekevtaiog avavémong: 15 Xentepfpiov 2023

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

11. AOXIMETPIA

O voAoy1opdS TG amoPPOPOVUEVTS 00N akTvoPoAiag Tpayuatomolhdnke pe Baomn ta kKAvikd dedopéval
Brokatavoung. YToAoyiopol TV amoppo@odUevmY 00GEMV TPAYLOTOTOONKAV XPTCLLOTOUDVTAS TO
OLINDA/EXM (Organ Level INternal Dose Assessment/EXponential Modeling), éva Aoyiopikd mov
Baciletar otov adydpiBuo Medical Internal Radiation Dose (MIRD), o omoiog ypnciponoteital upémg yio ta
kaOepopéva padlovoukAidia mov ekmTéumovy aktivofoiia frta kot yauua. o to padio - 223, wg kupiog
EKTOUTOC AAQa, Eyvav TpoOcheteg mapadoyEs Yo To £VIEPO, TOV EpLOPO PVEAD KOl TO 0GTIKA/0GTEOYOVA
KOTTOPA, £TCL MGTE VO TOPEYOVTAL Ol BEATIGTOL SUVATOL VITOAOYIGLOL OTTOPPOPOVLEVNC dOoTG Yo To Xofigo,
AapPavovtag vTOYT T TAPATPOVLEVE, YOPUKTNPLOTIKG BLOKATAVOUNG KO TO, E01KE YOPUKTNPLOTIKA TOL
(BA. TTivoxo 4).
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Hivakog 4: YA0AOYIGREVES ATOPPOPOVUEVES 006EIS aKTIVOPBOLIOS 6TO OpYyava

‘Opyavo-otoyog Exnopnm | Exmopn | Exmopm) Ohucny YovtereoTig
arpal BiTo yéppa doom drukdpavong
(Gy/MBq) | (Gy/MBq) | (Gy/MBq) | (Gy/MBq) (%)

Emveppida 0,00000 0,00002 0,00009 0,00012 56
Eyképalog 0,00000 0,00002 0,00008 0,00010 80
MoaoTtoi 0,00000 0,00002 0,00003 0,00005 120
Toiympa yoAnosdyov

KOOTNG 0,00000 0,00002 0,00021 0,00023 14
Toiyouo LLI2 0,00000 0,04561 0,00085 0,04645 83
Toiymuo Aemtol evrépov 0,00319 0,00360 0,00047 0,00726 45
ZTOUOYIKO TOlY®LLOL 0,00000 0,00002 0,00011 0,00014 22
Toiyouo UL 0,00000 0,03149 0,00082 0,03232 50
Kapdioko tolympa 0,00161 0,00007 0,00005 0,00173 42
Neopoi 0,00299 0,00011 0,00011 0,00321 36
‘Hrap 0,00279 0,00010 0,00008 0,00298 36
[Tvevpoveg 0,00109 0,00007 0,00005 0,00121 -4
Mvog 0,00000 0,00002 0,00010 0,00012 41
Qobnkeg 0,00000 0,00002 0,00046 0,00049 40
[Maykpeag 0,00000 0,00002 0,00009 0,00011 43
EpvBpdg poghog 0,13217 0,00642 0,00020 0,13879 41
Ogcteoydva kOTTOpOL 1,13689 0,01487 0,00030 1,15206 41
Aéppo 0,00000 0,00002 0,00005 0,00007 79
ZrAvog 0,00000 0,00002 0,00007 0,00009 54
Opyelg 0,00000 0,00002 0,00006 0,00008 59
®vuog 0,00000 0,00002 0,00003 0,00006 109
Oupeoedng 0,00000 0,00002 0,00005 0,00007 96
Toiympa ovpoddyov

KOOTNG 0,00371 0,00016 0,00016 0,00403 63
Mntpa 0,00000 0,00002 0,00023 0,00026 28
2VVOAO GAOUATOG 0,02220 0,00081 0,00012 0,02312 16

Kabdg Sev mapatnpionke mpdsinym padiov-223 61ovg TEPIGGOTEPOVS Amd TOVG LOAMKOVG 16TOVG TOV HEAETAONKOV, 1

GUVELGPOPA AAPO T GLVOAIKT dOGN 0pydvov Kobopiotnke 6to Undév yia ta dpyova avTd.
2LLI: xot®@Tepo moyd Eviepo
SULL: avétepo moyd éviepo

“Ta Sedopéva TG amoppdeNoNg TG 860oMg 0md Tov Tvevpova Pacilovial 6 VTOAOYIGUO TOV TPOEPYETAL GO TO HOVTELOD,
YXPNOLOTOIOVTOS SESOUEVOL. TG CLGCOPEVUEVIG SPAGTNPLOTNTOG AUHATOS-YPOVOL atd OAOVS TOVG EETALOUEVOVG.

O1 arpatoroykég avemBopnteg evépyeteg mov mapatnpdnkay otic KMvikeS perétes pe To Xofigo eivar moAnd

YOUNAOTEPEG GE GLYVOTNTO KOl GOPapOTNTO aTd 0,TL o NTOV AVAUEVOUEVO OO TIC VITOAOYIGUEVES

OTTOPPOPOVUEVEG dOGEIC 6TOV £pLOPO HVEAD. AVTO pmopel va oyetileTal pe TNV KOTavoun g aKTivoBoAiog
COUOTIOIMV AAPA GTO YDPO, TOV 0ONYEL GE U1 OLOIOLOPPT dOOT aKTIVOPoAiaG oTOV £pLOPO PLERD.

12.  OAHTIEX MAPAXKEYHX PAAIO®APMAKEYTIKQN ITIPOIONTQN

AVTO TO PUPUOKEVTIKO TPOIOV TTpémel Vo emtbempeitan ontikd wpwv ) ypnon. To Xofigo givar £va drawyéc,

Gy p®UO SEALLOL KOl OEV TPETEL VAL YPNCULOTOLELTOL GE TEPIMTWGT ATOYPOUOTIGHOD, TUPOVGIOC
COUOTIONKNG VANG 1| EAATTOUOTIKOD TEPLEKTT).

To Xofigo givar £va €100 yia xpfHon SGAVIO Kol dEV TPETEL VO, OPOLDVETOL ] VO AVOUELYVOETOL LE

omoladNmoTe GAAO SLOADUATAL.
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Ka0e praiidio mpoopiletal yia pio yprion povo.

O 6ykog Yo xoprynon o€ €va dedopévo actevn Tpémel va voAoyileTal ¥p1CLOTOIOVTOGC:

- To copotikd Bapog tov acbevoic (Kidd)

- To eninedo g 66omg (55 kBg/kihd cwpatikod Bapovg)

- Tn ovykévipmon padievépyetag tov padtopappdkov (1100 kBg/mL) kotd v nuepounvia avagopdig.
H npepounvia avapopdc SNAMVETOL GTNV ETIGHILOVGT] TOL QLoAdiov Kot Tov HoAOPdVOL doyeiov.

- To ocvviekeot| d1opBwong o Sdoraot (DK), yua 510p8mon yua T ookt didomacn Tov padiov-223.
"Evag mivakag tov cuvieheotdv DK mapéyeton pe kébe praridio mg pépog tov eyyepidiov (npv amd
TO PUALO OONYIDV XPNOTG).

H mocotmta g padievépyelag 6to yopryodevo 0yko pénetl va emPefoidverol pécw PETpNong oe Evav
KatdAAnia Babpovounuévo petpnty| evepydtnrag.

O cvvoAiKog OYKOG Y10 Yoprynon o€ Evav actevi vmoroyiletar og e€ng:
Zopotiké Bapog (kiha) x_evepydTnra (55 kBg/kiho

Oykog ywa yopiiynen (ML) = ocopetikov Bapovc)
Yuvredeotiic DK x 1100 kBg/mL

Kd&0e aypnoyonointo padio@apuoko 1 VTOAEYLUE TPETEL VO, ATOPPITTETOL COUPOVO UE TIG KOTA TOTOVS
GYVOVGES GYETIKES SLOTAEELS.

Agntopepn TANPOPOPLOKH GTOLYEIR Y10 TO TAPOV PadoPApUaKo gival 1000110 6TOV SIKTVOKO TOTO TOL
Evponaikod Opyaviopod Gapudkov: http://www.ema.europa.eu .
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ITAPAPTHMA 11

HAPATI'QI'OX YIIEYOYNOX I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN
IHAPTIAQN

OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI TH
XPHXH

AAAQOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETIAYX KYKAO®OPIAX
OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
IMPOIONTOX
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A.  HAPATQI'OX YIIEYOYNOZX I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

Ovopa kat d1evfvvon Tov Tapay®yov Tov gival vTeVHuVVoC Yo TNV ot0dEGUEVOT TV TAPTIOWV

Bayer AS
Drammensveien 288
NO-0283 Oslo

Noppnyia

B. OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATIAOGEXH KAI TH XPHXH

DdoppokevTiKd TPoidy Yo T0 0Tolo omatteitan TEPlopioeVN aTtpikr cuvtayr (PA.mapdaptnpa I: TlepiAnyn
TV Xopaxtnprotik®v Tov [poidvtog, mapdypapoc 4.2).

' AAAOI OPOI KAI ATTAITHZEIX THX AAEIAXY KYKAO®OPIAX
. Ex0<oe1g Teplodiking wapakorovdnong g ac@disiag (EITITA)

Ot amaitioelg ywo tnv vrofoAin EIIIA ywo to gv Ady® @apuokevtikd mpoidv opilovial 6Tov KATdAoyo LE TIg
nuepounvieg avagopds s Evoong (katdrhoyog EURD) mov mapatifetar oto dpbpo 107y mapdypapog 7 tng
odnyiog 2001/83/EK xot ka0e emaxoAovOng entkaipomoinong 6mme ONUOGIEVETAL GTIV EVPOTAIKT SIKTVOKT
TOAN Y10 TOL QAPUAKOL.

A.  OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AITTIOTEAEXMATIKH XPHXH
TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Yyéoro Awoyeipiong Kivovvoo (XAK)

O xdroyog adetag kukAoopiag (KAK) Ba dieEaydyet Tig amortovpeveg SpactnploTnTES Kot
TOPEUPACELS PUPHOKOETOYPVTVIOTG 0TS Tapovctdlovtal 6to cuppmvnév ZAK mov mapovsidleTat
otV evotnta 1.8.2 ¢ ddelog KukAoPopiog Kot 0To1EGONTOTE EMAKOAOVOES EYKEKPIUEVEG
avafempnoeig tov TAK.

‘Eva. emkaiporompévo XAK Oa wpémnel va katotedei:
e uetd and aitmpa tov Evponaikov opyovicpod @appakmv,
®  OMOTEONMOTE TPOTOTOLEITAL TO GVGTNLA JlaXEIPIONG KIVOVUVOUL, E01KA G ATOTELEGHO AYNG VEOV
TANPOPOPLDY TOV UITOPOVY VO EXLPEPOVY GNUAVTIKT OAAAYT GTI GYECT] 0QELOVC-KIVIDVOL 1| (G
OTOTEAEGLO TNG EMITEVENC EVOG OTUAVTIKOD OPOCTLOV ((PUPILOKOETAYPVTVIGY| 1] EAOYIOTOTTOINGN
Kvovvov).
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o Ymoypi®on Myng HETEYKPITIKAV PETPOV

O KAK 6a 0AoxAnpdoet evTog ToL SNA®UEVOD XPOVIKOD TAUGIOV, TO TAPUKAT® PETPOL:

Heprypaon

Avapevopevn
npepopnyvia

O KAK 6a devepynoet kot Bo voPdAet To 0MOTEAEGUOTA LLOG OVOLYTYG, TUYOLOTOUEVTS,
SmAG TVPANC, TOAVKEVTPIKNG HEAETNG Ghomg IV coppva pe copEmVNOEV TPOTOKOAAO
TPOKEWEVOD VO YAPOKTIPIOTEL TEPUITEPM 1| OTOTEAECUATIKOTNTO KO 1] AGPAAELN TOV
padiov-223 otnv eyKeKPLUEVN EVOEIEN, 1010iTEPE MG TTPOG TOV KivOLVO KATAYUATOV KOl TOV
KIVOLUVO avATTUENG CTIAYYVIK®DV Kol AEUPOUOEVIKDY LETOGTAGEDV.

To mpmtoKoAro Ba Tpémel va TPOPAETEL GTPOUOTOTOMUEVT] TVYXAOTOINGT TV acOEVDY
oVUE®VA e OAa. To etimeda, Tnc ALP.

20 tpip. 2026

O KAK 6a dievepynoet ko 8o vroPdAet Ta amoteléopata pog LEAETNG PLOKATAVOUNG
@aong I eoupmva pe cupEOYNOEV TPOTOKOAAO TPOKELUEVOL VO, YOPUKTNPLOTEL TEPALTEP® M)
oLGYETION HETAED TG EKTOOTG TG VOGOL, TNG dO0TG KO TG KATAVOUNG TOV padiov-223
OTIG OOTIKEG PETAOGTAGELG EVOVTL TEPLOYDV UEIWUEVNG OGTIKNG VYELNS (). 0GTEOTOPMOT|)
€VOVTL TNG QUGLOAOYIKNG OGTIKNG SoUNg.

1o tpip. 2026
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ITAPAPTHMA 111

EINIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'IQN XPHXHX
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A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

MOAYBAINO AOXEIO

| 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Xofigo 1100 kBg/mL evéoiuo didAivpa
dyAmpidio Tov padiov Ra 223

| 2. TLYNOEZH IE APAXTIKH OYZIA |

Kabe mL drodvpatoc mepiéyet 1100 kBq diyAwpidiov tov padiov Ra 223 (dyyAwpidio Tov padiov 223), Tov
avtiototyel o€ 0,58 ng padiov 223 KOTA TNV NUEPOUNVIN OVAPOPAG.

Kdabe proridro mepiéyel 6 mL drodvuatog (6,6 MBq diyylmpidiov Tov padiov 223 katd TNV NUEPOUNVIN
avapopdc).

| 3.  KATAAOI'OX EKAOXON |

"Yowp yuo evéoipa, Kirpukd vaTplo, YAwptovyo vaTplo, vdpoylwpikéd o&o. BAEme To @UALO 0dnydv xpnong
Y10 TEPLOGOTEPEC TANPOPOPIES.

| 4. DPAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI TIEPIEXOMENO

Evéoipo ddivpa

6 mL

1100 kBg/mL otig 12:00 (CET) nu. avapopdc: [HH/MM/EEEE]

6,6 MBg/plaAidio otig 12:00 (CET) nu. avagopdac: [HH/MM/EEEE]

[5.  TPOIOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

IMo evoopiéPra xpnon.

6. EIAIKH ITPOEIAOINOIHXIH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IPEIEI NA ®YAAXXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN HPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Noa puidooetal o€ 0éom, TV onoio dev PAETOLY Ko dev TPooeyyilovy Ta A1,

[ 7. AAAH(EX) EIAIKH(EZ) MTPOEIAOINOIHEZH(EIZ), EAN EINAI AIAPAITHTH(EY) |
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| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

| 9. EIAIKEX YYNOHKEYX ®YAAZEHX

H @oloén npémel va givarl cOU@@VN He Tovg £8ViKog KOvOVIGLODE Y10l TO POSIEVEPYE VAIKA.

10. IAIAITEPEX TIPO®YAAZEEIX I'A THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN IPOIONTQN ‘H TOQN
YIHHOAEIMMATQN IIOY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EQOXON AIIAITEITAI

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

Bayer AG
51368 Leverkusen
Teppovia

[AoyoTumo tng Bayer]

| 12.  APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/13/873/001

| 13. APIOMOX ITAPTIAAX

[oprida

| 14. TENIKH KATATAZH I'lA TH ATAGEXH

DoppoxevTiKd TPOTIOV Y10 TO OTOT0 ATALTELTAL LTPIKT] GLVTOYT).

| 15. OAHTIEX XPHIHZ |

[ 16. MMAHPO®OPIEX TE BRAILLE |

H aitioAdynon yuo va pnv mepiinedei | ypoen Braille sivon amodekr).

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

Agv gpapuoleral.

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

Agv gpappoleral.
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EAAXIXETEX ENAEIZEIX I1OY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX MIKPEX XTOIXEIQAEIX
YXYXKEYAXIEX

OIAAIAIO

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHXHE

Xofigo 1100 kBg/mL evéoipo didAvpa
dtylwpidio tov padiov Ra 223
Mo evoopAéPra xpnon.

‘ 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

3. HMEPOMHNIA AHEHE

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. HEPIEXOMENO KATA BAPOX, KAT’ OI'KO 'H KATA MONAAA

6 ml
6,6 MBg/¢@iaiidio otig 12:00 (CET) np. avagopés: [HH/MM/EEEE]

6. AAAA XTOIXEIA

[Aoyotumo tng Bayer]
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B. ®YAAO OAHI'IQN XPHXHX
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@viro ooy ypiong: IIAnpoeopics yia Tov ac0evi)

Xofigo 1100 kBg/mL gvéeipo draivpo
Sy hmpidio Tov padiov Ra 223

vTo @appako avtd TeAel IO CLUTANPOUATIKY TOPaKOAOVONGN. AvTd Ba emiTpéWeL TOV YN YOpPO
TPOGIOPIGUO VEDV TANPOPOPIOV acpaAeloc. Mmopeite va fonbnoete péow g avagopdg mlavmv
AVEMBOUNTOV EVEPYELDY TTOV EVOEYOLEVMG TTapovatalete. BA. Tédhog tng mapaypdpov 4 yia tov Tpodmo
avapopds avemBOUNTOV evepyELDV.

Awpaote TPOGEKTIKE 0AOKANPO TO VAL 00N YLOV YPNGNS TPOTOV 60S Xopn YNl avtd To pdppaxo,

00T Tepriapfaver onpoavtikég TAnpoPopiss yia coc.

- ®vAdEte avTd TO EVALO 0N YDV Yprione. Towg ypelaotel va to dofdcete Eavd.

- Edv éyete meportépo anopiec, potiote Tov yaTpd oag mov o emPAénet T Sadikacia.

- Ebv mapotnproete Kamowo avemBOUNTN eVEPYELL, EVIUEPDGTE TOV YIATPO GOG. AVTO GYVEL Kot Yl KO
oV aveTIBOUNTY EVEPYELN TTOV OEV AVOPEPETOL GTO TOPOV PUALO 0dNYIDV ¥pnoms. BAéne
Tapaypoeo 4.

T epréyel 1o Tapov UALO 00NYLOV

1. T1 eivon To Xofigo kot mowa givot 1 ¢prion Tov

2. Timpéner va yvopilete mpotod ypnoponombei to Xofigo
3. g ypnowonoteitarto Xofigo

4. [TBavég avemBounteg evépyeteg

5. g puAdoocetal to Xofigo

6. [epieydevo ¢ cLEKEVAGING KOl AOUTEG TTANPOPOPIES

1. T givor To Xofigo kar owe, sivar i yprion Tov
AvTO 10 PAPLOKO TEPLEYEL TN OPAGTIKT 0VGi0, dyyhmpidio Tov padiov Ra 223 (dylmpidio Tov padiov-223).

To Xofigo ypnoytomoteitar yia tn Oepaneio evnAiK®v e TPoyY@pMNUEVO OVOEKTIKO GTOV EVVOVYIGUO KapKivo
TOV TPOOTATN 0€ EEEMEN PETA amd TOVAGLETOV dVO GAAES avTIKapKIVIKEG Bepameieg ekTOg amod Tig Bepameieg
Yl TN T PNOT LEIWHEVAOV EMTES®V 0vOPIKNG opprovns (oppovikn Bepamneia), 1 acBeveic o1 omoiot dev
umopov va, Adfovv omoladnmote dAAN avtikapkvikn Ogpaneia. O avOekTIKOC 6TOV EVVOVYIGUO KOPKIVOG
TOV TPOCTATN Elvan £vag KapKivog Tov TPooTdtn (AdEVAG TOL OVIPIKOD AVATOPOY®DYIKOD GUGTHIATOC) TOL
dev avtamokpivetal ot Bepameio mov peIdVEL TIC avepikég opudves. To Xofigo ypnopomoteiton povo dtav 1
acBévewn éxel eEamAmbel ota 00Td, OAAG glvar Yvwotd Oti dev €xet eCamlwbel o dAha ecmTEPIKE dpYyoval
Kot TPoKoAel copmTdpoTa (1) TOVO).

To Xofigo mepiéyel ™ padievepyn ovoia paoio - 223, n omoia pipeitar to acféotio wov PpickeTol 6To, 00TA.
Orav gyyvetan otov acbevi, 1o padio - 223 etdvel 610 06Td 6oV Exel eamAmBEel 0 KopKivog Kol EKTEUTEL
padievépyela Wkpng epPéretag (copatidtn GAea) 1 0moio KATAcTPEPEL TO, YOP® KUPKIVIKG KOTTOPC.

2. T npéner vo yvopilete mpiv ypnoyporon0ei o Xofigo

To Xofigo oev mpémel va yopnysiton

® Gg GLVOVAGHO L apmpaTePOVN Kot TPedVILOVN/TpedviLoddvn (Tov yproiorotovvtal pall yio
Oepameio TOL KaPKIVOL TOL TPOGTATN)
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IIpogidomou)6elS Ko TPOPLAGEELS
AmevBuvbeite otov yatpd cog mpotov cag yopnynbei to Xofigo

To Xofigo dev mpémet va yopnyeital 6€ GuVOVAGUO UE ApmTpaTEPOVN Kol TPEdVILOVN/TPedviiolovn AdOy®
mOovIG aHENCTG TOV KATAYUAT®V TV 06T®dV 1 Bavdtov. Emnpocbeta, vadpyel afefoidtnta oyetikd
Le 11§ emdpacelg Tov Xofigo og cuvovacud pe GALO PAPLLOKE TOV XPTGLULOTOIOVVTOL Yia TN Bepaneia
TOV UETOGTATIKOD KapKivov Tov Tpootdrr. Av maipvete 1on éva amd ovTd To GAPLOKa., TUPOKAAOVUE
EVILLEPDGTE TOV Y1ATPO GOC.

Edv oyedialete va mépete to Xofigo petd amd Oepaneia e apmpatepovn kot Tpedvilovn/apedviorovn,
TpEMEL v TEPLUEVETE Yia S Nuépeg Tpv apyioete T Bepaneio pe to Xofigo.

Edv oyedialete va mdpete GAAN avikopkivikn Bepomeio petd ™ Oepomeio pe 1o Xofigo, npémet va
TePUEVETE Yo TOVAdIoTOV 30 MUEPEG TPV OpyiceTe T Oepameia.

To Xofigo dev cuvioTdTon €4V 0 KAPKIVOG 6T 06TA GOG dEV TPOKAAEL GuUTTOUATO, OTWS TOVO.

To Xofigo umopei va 0dnynocel o€ peimon Tov aptfpod Tov apocsealpiov Kot aiponetaAiov cag. Mpy
v évapén g Oeponciog kot wpv and KOs ewdpevy d60n, 0 YI0TPOS c0g Oa devepyel
opatoroyikéc eEetdosic. Avdioya Le Ta amoteléouata QVTOV TV EEETAGE®V, 0 Y1aTpdS oag Ha
aropocioet edv 1 Bepoaneio pmopel va apyicet, uropel va cuveyiotel, 1| ypedletorl va avapinbei n va
draomed.

Edv mapovcialete peropévy mapayoyn dlpoc@alpiov 6To HUEAG TOV 06TAV, T.). €0V EYETE AGPEL
Tponyovuevn ynpeobepaneio (GAAA GAPLAKO TOV YPNCLLOTOLOVVTOL Y10, VO KATAGTPEPOLV T KOPKIVIKE
KkOTTOpQ) 1/Kal aktvobepaneio, umopel va icte 68 LYNAOTEPO KivOLVO KOl 0 Y10TPOC Go¢ Bo oag dDTEL
Xofigo pe mpocoyn.

Edv o dykog €xet enektabel 610 0610, EKTEVAC, £ival TOAVOV Vo EXETE KOl LELOGELS GTO KOTTAPO TOV
aipoTog kot ta opomeTdAa, ondte 0 Yiotpdc oag Oa oag dmoel Xofigo pe mpocoyn.

Ta wepropiopévo dtafécipa dedopEva OV LTOONADVOVY KOUIo LEYAAT SL0pPOPAE GTNV TOPAYDYN TV
KUTTAP®V TOL aipatog Tev aofevdv mov Aappavovv ynuerobepaneio petd ) Oepaneio pe Xofigo oe
oOykplon pe avtodg mov dev Edafav Xofigo.

Agv vrdpyovv dedopéva oxetika pe ™ ypnon tov Xofigo oe acbeveic pe véoo Tov Crohn (o
LOKPOYPOVIL. AEYLOVDOT VOGO TOV EVTEPOD) KOl LUE EMKMON KOATIOO (Lo LAKPOYPOVID, PAEYLOVY TOV
noéog evépov). Kabmg 1o Xofigo anekkpivetor oto koémpava, umopei vo yepotepéyet Ty ofeio
(QAEYLOVT] TOV EVIEPOL GOG. LVUVETMG, OV TAGYETE OO OLTEG TIC VOGOUS, 0 Y1oTpog cag Oa e€etdoet
TPOGEKTIKG €dv pmopeite va napete o Xofigo.

Edv méoyete and copmiesn 100 voTiaiov pogiod mov dev £yl AVIILETOMIOTEL, N €6V Bewpeitan mbavod
OTL OVOTTUGGETE GUUTIEST] TOV VAOTLOIOV HLEAOD (TTiEoT GTO VEDPO TOV VAOTIOIOL HVEAOD 1) oTtoia pmopel
Vo TPoKOAgiTaL 0o Evay YKo 1 GAAN PAGPN), 0 Yiotpog cag Do avTipeTonioel TpdTa ATV TV TN oM
pe kabiepopévn Bepancio mpiv v Evapén N T ovvéyion g Bepaneiog pe to Xofigo.

Edv €xete ooteomopmon 1 yvootd avénpévo kivouvo yia Katdypota (.. 1pocpaTo 06TIKO KaTaypa,
gvBpovototnTa), | Toipvete 1 £xete TAPEL 6TEPOELON (T0.Y. TPedVILOVI/TPEGVILOAOVT)), TOPAKOAOVUE
EVILEPMGTE TOV Y1aTPO cag. Evdéyetar va dtatpéyete vynAdtepo Kivouvo 0oTIKOV Kotayudtov. O
YTPOG GOG UTOPEL VO GOG GUVTOYOYPAPNGEL EVOL PAPLLOKO Y1t TV TPOANYT] TOV OCTIKOV KOTOYUAT®V
pwv Vv Evapén N ) cvvéyion ¢ Bepaneiog pe to Xofigo.

Edv mopovciicete 0molovonmote vEo 1] 0.6vvi|016To TOVO 1) 010N GE 0GTIKY] TEPLOYN TPLY, KATE TN
dwdpkela N petd  Bepaneio cag pe 1o Xofigo, npémel va cupovAguteite ToV Y10TPO GOG.

Edv mébete 0oTIKG KATAYRA, O YI0TPOG GOG TPDOTO B0 6TAHEPOTOMGEL TO GTAGUEVO 0GTO TPV TNV
évapén N ™ ocvvéyion g Oepaneiog pe o Xofigo.

Av maipvete 1] £xete TAPEL SLPM®OPOVIKE 1| £xeTe AAPet ynuetobepaneia mpv and ) Oepomeia pe 10
Xofigo, TapaKoA® EVNUEPDOOTE TOV YIUTPO GOG. Agv UTOpEl va 0TOKAEIGTEL 0 KIVOLVOG 0GTE0VEKPW NS
¢ yvabov (vexkpdc 16T0¢ 610 06TO TNC Yvabov mov vrdpyel kuping og acbeveic mov Exovv AdPet
Spwoovikd) (BA. mapdypo@o 4).

To Xofigo cuvelopépel otV cuvolkn poakpoypovia afpototikn £kBeon axtivoforioc. H paxpoypovia
afpototikn £kBeon axtivoPolriog pmopel vo, avéNGEL ToV Kivouvo Vo avamtOEETE KOPKIvo (GUYKEKPLUEVOL
KOPKIVO T®V 06TMV Kot AELYOUULIo) Kot KATPOVOUIKES avmpoiiec. Agv £xovv avoeepbel TeputtOoelg
KopKivoo mov va mpoxAnbnray ond 10 Xofigo oe KAvikég peréteg og mapakoiovtnon éwg 3 ypovia.

O ywatpog oag Oa eléyEet v vYEia TOV 0GTOV GOC TPV ATOPUCIcEL EGV UTopel va cag yopnyndei to Xofigo.
Kotd ™ didpkeia e Oepameiog kot yuo 2 ¥povia petd v évopén g Oepaneiog pe to Xofigo, o yratpdc
oag Oa mopakolovbel GuveDS TNV VYEID TOV 0GTAOV GOG.
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owora ko Epnpor
AvT10 T0 appako dev mpoopiletar Yo ypnon o€ mandid Kot prfoug.

Alro @appoxo kor Xofigo
Agv €yovv mpaypotonomBel peréteg aAANAETOpAcE®Y e GALD PApLLOKAL.

To Xofigo dev mpémel va, yopnyELTaL G GUVIVAGUO LE AUTIPOTEPOVT KOl TPESVILOVN/TPEdVILOAOVT AOY®
TOovIG aHENCTG TOV KIVOUVOL 0GTIKOD KaTayuatog 1 Bavdtov. Emmpocheta, vadpyel afefoidtnra mg mpog
T1G eMOPAcel; Tov Xofigo oe GUVOLAGUO e GAAL GUGTIUATIKA PAPLOKO TOV YPTGLLOTOLOVVTOL Y10l T
Bepamneio TOv peTAGTATIKOV KapKivov Tov mpootdn. Edv maipvete non éva and avtd ta pdppoxa,
TOPOKOAOVUE EVILEPDGTE TOV YIOTPO GOG.

Edv maipvete 1 €xete mapel Supo@ovikd 1 GAAL PAPLOKE Y10, TV TPOGTAGI0 TNG VYEING TOV 0GTMV GG 1|
oT1EPOEdN (T.Y. TPedVILOVI/TTPEdVILOAOVT)) TPV amd 1 Bepaneia pe to Xofigo, mapakalovpe eVUEPDOTE
ToV Y10tpd cag. Evdéyetar va dtatpéyete vynAdtepo Kivouvo Yo 0GTIKG KOTAYLATO.

Av houPavete acBéotio, poceopikd 1/kar Birapivn D, o yiatpdg cag 0o, eKTIUNGEL TPOGEKTIKA OV
ypeWdleoTe pia TPOoWPIVY SLOKOTN THG ANYNG AVTOV TV 0VGLOV TPV apyicete ) Oepancia pe to Xofigo.

Agv vrdpyovv dedopéva oxeTikd pe ) ypron Tov Xofigo Tavtdypova pe ynuerobepancio (GAho eappokxo
IOV (PTGLLLOTOLOVVTOL Y10 VO KATOGTPEPOVY TO KOAPKIVIKA 0O¢ KOTTOP).

H ypnon tov Xofigo oe cuvdvacud pe ynueobepaneio propel va LEIOGEL TEPALTEP® TOV APLOUO TV
OLLOGOAPIMV KOl QUHLOTETOM®Y GOC.

Evnuepoote tov ylotpd cog eGv Taipvete, ExeTe TPOGQOT TAPEL N UTOPEL VO TAPETE AAAL PAPUAKD, AKOLLOL
KoL QAP OO TTOV YOPTYouVTaL YOPiG cuvTayn.

Kdnon kor Onraocpog
To Xofigo dev mpoopiletar o xpnom OTIS YOVOIKEG KOl OV TPETEL VAL YOPNYEITAL GE YUVAIKEG TTOL ivat, 1|
umopel va givat, £ykveg 1 mov OnAdlovv.

AVTIGUAM|Y1] O AVOPES KON YUOVUIKES

Edv éygete oe&ovalikn emapn pe yovoika mov fo pmopovoe va PeivEL £YKDOC, GUVIGTATOL VO, XPTCLULOTOIEITE
0mOTELECUATIKEG EDOOOVG OVTIGOAANYNC Katd T didpketla tng Oepameiag pe to Xofigo kot yio 6 punveg petd
omd avTnv.

Covipétnra

Yrapyel mbavog kivdvuvog 6t 1 aktvoPfoiria omd 1o Xofigo Oa umopovce vo ennpedcel tn Yovipuottd cog.
[NopakareicOe va pothoete Tov yoTpd cog Tmg 8o umropovoe Vo Gog EXNPEACEL AVTO, E0KA GV oxedlaleTe
va Kavete Toudld oto péALov. Mropet va Oeinoete va avalntoete cUUPOVAR GYETIKA LE TN SlaThpnoT
oméppatog Tpv Eekvioet ) Oepameia.

Oofynon KoL LEPIGROS PUNYAVAOY
Oewpeitar aniBavo 61t To X0ofigo Ba enmnpedost v tkavotnTd cog va, odnyeite 1| va xepileote unyavéc.

To Xofigo mepréyer vatpio

AvAaLoya LLE TOV Y0P YOVUEVO OYKO, TO PAPLOKO 0LTO UTopel va TeplExel Emg 5S4 mg vatpiov avd doo
(xK0p1o GVoTATIKO TOL payelPlKoV/emtTpoméllov ahation). AvTtd avtioToly el o€ 2,7 TG GUVIGTOUEVNS
UEYIOTNG NUEPNOLOG ANYT dLATPOPTG VATPIOL Yo EVaV EVAAIKA.
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3. Iag ypnorpomoreital To Xofigo

Y7rapyovv avctnpol VOOl GYETIKA UE TN YPNOT, TO YEPICUO KOl TNV ATOpPIYT PopraKeV 6mwe to Xofigo.
To mpoidv Ba, ypnoiponoleital Lovo o€ E10IKOVG EAEYYOUEVOVG XDPOLG. O ¥EPICUOC CLTOV TOV
PASLOPAPLLOKOV KO 1] XOPNYNoT TOV o€ cag Ba yivetan pdvo amd dtopa mov eivorl EKTadeLIEVO Kot
e€edkevéva va To YpNCIHOTOovV e ac@Aield. AVt ta dtopa Ba AapPdvouy €181k Lépva yuo TNV
0CQUAT XPNOT CLTOV TOV PASIOPAPUAKOL Kot Bol GG KPATOVY EVAUEPOVG GYETIKA LE TIG EVEPYELES TOVG.

H d60om mov AapPdvete eEaptdtot amd To copatikd cog Bapoc. O yiatpds mov emPAénet ) dwadikocio Oa
voAoyicel TNV mocoTTe ToV X0figo mov mpénel va xpnoIononBel 6Ty TEPITTOOTN GO,

H ocvvietdpevn mocotnta yio yoprynon eivar 55 kBq (Becquerel, 1 povéda mov ypnotponoleitol yio
padievépyeln) Xofigo avd KIhd Tov copOTIKOV G0G Bépovc.

Agv gival amopaitntn Kopio avompocapuoyn e 0060 A0YING GV €l0TE 65 €TMV KL Gvo 1| €4V €xeTe
UEMUEVT] VEQPIKN ) NTTATIKN AElTOVpYiaL.

Xopniynon tov Xofigo kot drielaywyn g drudikaciog

To Xofigo evietar apyd péom pog Pehdvng oe pio and t1g pAEPeS cog (evoopAefing). O emayyeipatiog Tov
TOUEQ, TNG VYELOVOLIKNG TtEPifaAyg O ekmAvVEL TN Ypouur EVOOPAEPLOG TPOGPOONG 1) TOV COANVIGKO TPtV
KO LETA TNV EVECT] LLE OAAL UG YADPLOVYOL VOTPIOL.

AldpKeLo TG OLUOIKOGIG

- To Xofigo yopnysiton pio popd kéOe 4 BOOUASES Yo EVOL GUVOAO 6 EVEGEDV.

- Agv vrdpyovv d100Ec10 SEGOUEVO GYETIKA LE TNV OCPAAELN KOL TIV OTOTEAECUATIKOTITO TG
Bepameiog pe mavo amd 6 evéoeig Xofigo.

Mgetd ™ yopiynon Tov Xofigo
Oa mpénet va 10eTAL TPOGOYN KOTA TN YPNOT VAIKADV, OTMG KAIVOGKETAGLATO, TOV £PYOVTOL GE
EMOLPN UE TAL VYPE TOL GOUATOS (OTMG SLapPOES oVPMV, KoTpdvav, epétov k.A.). To Xofigo
OTEKKPIVETAL KVPIMG HEG® TV Kotpdvmv. O yiatpog Ba cag evnuepmoel by ypetaletar vo AdPete
0MOlEGONTOTE E1OIKEG TPOPVAAEELG LETE TN ATyM avToD ToL Papudiov. Exikotvoviote pe tov yiotpod
00G EQV EXETE OTOLECONTOTE EPOTNOELS.

Edv oag yopnynOnke peyorvtepn 06on Xofigo amé tnv kavoviki

Mia vrepdocoloyia dev givar mbovr.

Q61660, 6 TEPITTM®GN TVYAIOG VITEPSOGOAOYIAG, O YI0TPOG oag O EEKIVIGEL TNV KATAAANAN VTOGTIPIKTIKN
Bepamneio Ko Oa cag eAEyyeL Y10 LETAPOAES GTOV AP0 TOV ALILOCOUIPI®Y GOG, KAOMG KOl Y10 GOUTTMLLOTOL
OTtO TO YOOTPEVTEPIKO GVoTNUA (T.)., O16ppola, vaTio, EUETOC).

Edv éyete meprocdTEPEG EPOTNGELG OYETIKA e TN ¥prion Tov Xofigo, mapakaleiche vo pOTNCETE TOV Y1UTPO
nov emPAénet T Sdkacio.
4. MBavéc avemOOuNTES EVEPYELEG

Onwg OAa To pAPLLOKDL, £TCL KOL 0VTO TO PAPUAKO UTOPEL VO, TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEG EVEPYEIEG, OV KOl OEV
napovotdloviol oe OAOVG TOVG avOpPOTOVG.

O cofapotepeg avemBOunTES evépyereg o acbeveic mov Erafoav Xofigo sivar

- peioon Tov apdpov Tov aponeTariov (Opopponevia),

- peioon 1oV apldpov TOV 0VIETEPOPLLOV, EVOS TOTOV AEVKOV d1HOGPULPI®V (OVOETEPOTEVIN, TOV
umopel va 00N yNoel o€ avénuévo Kivouvo Aoipménc).
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EmxowvoviioTe pe Tov Y10Tpo 60¢ apEcmg edv TapaTnpioeTE T aKOAoVO0 cupmTOUAT, KOODS Hropet
va arotelov onpeio Opoufoneviag 1| ovdeteponeviag (PA. Tapamdve):

- OmOWLGONTOTE AoVVI|016TOVS PAOAOTES,

- TEPLGGOTEPN arpoppayia and 0,Tt cLVNOWE LETA AmO TPAVUOTIGHO,

- AUPETO,

- 1 gbv gaiveton 6T1 Tofoivete TOALEG hOLPAEELS.

O ywatpog oag Oa dievepyel apatoroyikég e&etdoelg mpv v Evapén g Oepameiog kot mpv and Kabe Eveon
v va EAEyyel Tov aplipod Tov aposealpiov kot aporetaiiov cag (BA. exiong v mapdypaeo 2).

Or avemOopnTeg EvépyeLeg ue TN peYaAvTEPN SVYVOTNTO o€ 0o0eveig mov Aapfdvovy Xofigo (moAD

ovyvég [umopel va emnpedcovy mepiocdtepa omd 1 ota 10 dropa]) givan:

- Oowdppora, vouTia, Epetog kot Opouporevia (peimon Tov aprOpod TOV CPOTETAAIMOV), 0GTIKO
Kataypo.

Kivouvog apuddtmong: evIeEPDOTE TO YIOTPO GOG EAV EXETE OTOLO0INTOTE GO TO TAPAKATM CUUTTOUATOL
Lardda, avénuévn diya, petmpévn ovpnon 1 Enpodeppio Kabmdg OAa ot propel va eivol GuUTTOUOTO
apuddtwong. Etvat onpavtikd va amogevydel n apuddtoon pe v KoTavilmon debovav vypav.

Adldec mOavég avemBOuNTEG eVEPYELES TOPATIOEVTOL TAPAKATO COUPOVA pe TNV TOAVITNTO
ENPAavIoNS TOVG:

Yuyvég (umopel va emmpedoovy émg 1 ota 10 dropa)

- pelwon tov apfpol TV AgukdV alpoceapiov (Aevkomevia)

- pelwon tov aplBpol TV 0VIETEPOPILMV, EVOG THTTOV AEVK®V cpoc@arpimv (ovdetepomevia, Umopel va
00N yNoel o€ avéNpEVo Kivouvo Aoipuménc)

- pelwomn tov apBpol Tev epuBp®V Kol ASVKMV OLLOGPALPIOY KOl AUOTETOM®Y (TOVKLTTOPOTEVIOL)

- avtpdoelg g Béong éveong (m.y. epuBpotnTa Tov dépratog [epOBnua], TOVOG Kot 0idn o)

‘O ovyvég (umopet va ennpedcovy €o¢ 1 ota 100 dtoua)
- ueiwon tov aplduod TeV AEUPOKVTTAP®YV, EVOG TOTOV AEVKOV ALOCOUIPimY (AEUQOoTEVia,)
- gEaoBevnuéva 0otd (0oTEOMOPOOT).

To Xofigo cuvelcQEpel 0TI GLVOAIKT LOKPOYPOVIL CMPEVTIKY £kBecN| oag ot padievépyeto. H
LOKPOYPOVIL. COPEVTIKY £kDeamn ot padievépyeto umopel va avénoet Tov Kivouvo vo, avoartéete Kopkivo
(oLYKeEKPIUEVO KOPKIVO TV 0GTAOV KO AELYOLULI) Kot KANPOVOULKEC avaouaiiec. Agv avapépOnke Kapio
nepInTOOT Kopkivov Tpokalovpuevoy amd to Xofigo otic kKAvikég peléteg pe mapoakolovOnon yio Eog tpia
xpoVIaL.

Av éyete copnTOUOTO OTWS TOVO, TPNEO 1) LOVSIAGHO TOL GayovioD, £va «Bapl aicOnua oto cayovy 1
YOAAPOOT EVOG B0VTION, TAPAKOAODLE ETKOVOVNGTE UE TO YaTpd oag. 'Eyel cuuPel ooteovéxpwan tne
oo (Vekpog 16T0G 6T0 KOKAAO TOV GOyovioh oL TapaTnpeital Kupimg e acbeveic mov Exovv Adfet
dpwoeovikd) oe acbeveic mov Elafav Xofigo. Okeg o mepmtdoeic napatnprdnkav pévo oe acbeveic mov
AopPavouy Stpmce@ovikd mpv amd N v id1a oty g Bepaneiog pe to Xofigo ko ynuetodepamneio mpiv
a6 ™ Bepameia pe to Xofigo.

Avoopd avemlfOunTov gvepyeiOY

Edv mapotnprioete Kamoto avemBOunTn evépyela, EVIUEPMDGTE TOV YITPO GaG. AVTO 1GYVEL Kot Yo KaOe
mBavn avemBounTn EVEPYELN TOL OEV AVOPEPETAL GTO TOPOV PUALO 0dNYIDV ¥proms. Mmopeite eniong va
avapEPETE aVETIOOUNTEG EVEPYELEG ameVBeing, LECH TOL EBVIKOL GLGTIUOTOG CVOPOPAS TOV CVOYPAMETOL
oto apdptnua V. Méow ¢ avagopdc avembbuntmv evepyelmv punopeite vo, fondnoete otn cAAOYN
TEPLOCOTEPOV TANPOPOPLOV GYETIKA [LE TNV AGPAAELD TOV TAPOVTOG POAPUAKOV.
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5. Hog pvrdcceTal To Xofigo

Agv Ba yperootel va puAdEete avTo TO PAPROKO. AVTO TO PAPLAKO PLUAAGGETOL LTTO TNV VOV
eEEOIKEVUEVOL OTOUOV GE KOTAAANAOVS ¥Dpovg. H @OAEN padiopapUakeLTIKGY TPOIOVI®Y yiveTal
COLPOVO, LE TIC EOVIKES S10TAEELS Y10 TO PASIEVEPYH DAIKAL.

O Tanpo@opieg mov akorovBov argvBivovtor pévo otov eEgrtdikevpuévo vrevOvvo.

To Xofigo dev mpémel va, yp1GILOTOIEITAL LETA TNV MUePpOUNVia ANENG TOL OVAPEPETUL GTO PLOAISIO KOl GTO
poivBoivo doyeio.

To pbppaxo avtod dev amartel Wlaitepeg cuvONKeg Beppokpaciog yio v UAAEY TOL.

To Xofigo dev mpénet va, yproiponoteital v mapotnpnoel AToYPOUATIGUOC, TOPOLGIO COUATIOWKNG VANG
N EAATTOUATIKOG TEPLEKTTG.

6. Iepreyopevo TG GVGKEVAGINS KOl AOUTES TANPOPOPIES
T nepréyer o Xofigo
- H dpaotucn oveia sivor: dylwpidio Tov padiov Ra 223 (dyylwpidio tov padiov-223).

Kd&0e mL swddpotog mepiéyel 1100 kBq dyyAwpidiov tov padiov-223, wov avrictoryei og 0,58 ng
padiov-223 kaTd TNV NUEPOUNVIO AVAPOPAS.

Kda0e proridro mepiéyet 6 mL droivpatog (6600 kBq dylmpidiov Tov padiov-223 katd tnv
nuepounvia ovaQopdg).

- Ta drrha cvoTaTikd givor HOMP Yo EVESILO, KITPIKO VATPLO, YAMPLOVY0 VATPLO Kol OPUI®UEVO
VOPOYA®PIKS 0&L (PA. TEAOG TNG TOPUYPAPOY 2 Y10 TEPICGOTEPES TANPOPOPIEC TYETIKA LE TO VATPLO).

Epg@avion tov Xofigo ko wePLeOHevo TG GVGKEVUGING

To Xofigo givar £va drowyéc kot dypmpo evéotpo dtdiopa. [apéyetar o€ AxpoUo YLOAVO PLOAISIO
KAEIGUEVO LLE YKPL ELOOTIKO TOUO EICYDOPNONG Kol cepdyion adovpviov. To glaiidio mepiéyel 6 mL
dwAvpatog. Duidooetatl e LoAVPOVo doyelo.

Karoyog dosrog kvkhogopiog
Bayer AG

51368 Leverkusen

eppovia

Hopaywyds

Bayer AS
Drammensveien 288
NO-0283 Oslo

Noppnyia
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IMa omoladfmote TANPOPOPIL GYETIKA LLE TO TOPOV PAPLOKEVTIKO TPOoidV, TapaKaAieiche va anevbuvosite
GTOV TOTIKO AVTITPOGMTO TOV KOTOXOL TNG GO0 KukAopoplag:

Belgié / Belgique / Belgien
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

bbarapus
baitep bearapus EOO/]
Ten. +359-(0)2-424 72 80

Ceska republika
Bayer s.r.o.
Tel: +420 266 101 111

Danmark
Bayer A/S
TIf: +45-45 23 50 00

Deutschland
Bayer Vital GmbH
Tel: +49 (0)214-30 513 48

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

EA)LGoa
Bayer EAldg ABEE
TmA: +30 210 61 87 500

Espafia
Bayer Hispania S.L.
Tel: +34-93-495 65 00

France
Bayer HealthCare
Teél(N° vert): +33-(0)800 87 54 54

Hrvatska
Bayer d.o.0.
Tel: + 385-(0)1-6599 900

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

Island
Icepharma htf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Bayer S.p.A.
Tel: +39 02 397 81

Lietuva
UAB Bayer
Tel. +37 05 23 36 868

Luxembourg / Luxemburg
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Magyarorszag
Bayer Hungaria KFT
Tel.:+36 14 87-41 00

Malta
Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05

Nederland
Bayer B.V.
Tel: +31-23-799 1000

Norge
Bayer AS
TIf. +47 23 13 05 00

Osterreich
Bayer Austria Ges. m. b. H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0

Polska
Bayer Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 572 35 00

Portugal
Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00

Romaénia
SC Bayer SRL
Tel: +40 21 529 59 00

Slovenija
Bayer d. 0. 0.
Tel.: +386 (0)1 58 14 400

Slovenské republika
Bayer, spol. sr.0.
Tel: +421 2592131 11

Suomi/Finland

Bayer Oy
Puh/Tel: +358 20 785 21
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Konpog Sverige

NOVAGEM Limited Bayer AB

TnA: +357 22 48 38 58 Tel: +46 (0) 8 580 223 00
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 84 55 63
To mwapov urhaoro avadempOnke Yo TelevTaio Popa oTig

Agntopepn TANpo@oplakd ctoryeia yio To mpoidv avtd etvar dtabéoipa otov diktvaxod tomo tov Evponaikon
Opyavicpov Ooppdxkov: http://www.ema.europa.eu.
P —

O minpogopieg mov axoAovBolv amevBivovtol HOVO Ge EMOYYEALATIEG TOV TOUEN TG VYELOVOUIKTG
nepiBoiymc:

H mAnpng epiinyn tov Xapaktnpiotikev Tov [Ipoidvtog tov Xofigo 6idetar cov amocmdpevn
TOPAYPOPOG GTO TEAOG TOV EKTLITMOUEVOD PVAAOD 0INYIDV ¥PNOTG GTI GVOKELAGIO, TOV TPOIOVTOG, UE GTOYO
VO TOPEYEL GTOVG EMOYYEALATIEG TOV TOUEN TNG VYELOVOLUKNG TTEPIBAAYTG TPOGHETES EMGTNHOVIKEG KOt
TPOKTIKEG TANPOQOPIES GYETIKA LLE TN YOPTNYNOT KOl XPHOT| CLTOV TOV POUSIOPAPUOKEVLTIKOD TPOTOVTOC.
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