ITAPAPTHMA 1

HNEPIAHYH TOQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



vTo QAPLOKO 0VTO TEAEL LTTO CLUTANPOUATIKY TOPOKOAOVOTGN. AVTO Ba emMITPEWYEL TO YP1IYOPO
TPOGIOPIGUO VEDV TANPOPOPLDOV AGPAAELNC. ZNTEITOL 0O TOVG EXAYYEAUATIEG VYELOG VO OVAPEPOLY
omolecdnNTote TOavoAloyovpeveg avembounteg evépyeleg. BA. mapdypapo 4.8 yio Tov Tpdmo avapopdg
AVETOOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY IIPOIONTOX

Xolremdi 100 mg cxAnpd KonydxKio

2. MOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOGEXH
Kd&Be orcdnpd kaydkio mepiéyer 100 mg pofopi&oapdpne.

"o Tov TAnpn Katdhoyo tev ekdoywv, PA. mapdypapo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Zinpd koyakio (koydkio).

Adapavi oxAnpd koo Celotivng peyéboug 1 (unkovg mepinov 19,4 mm) pe Aevko codpo Kot
yoraZo kaioppa. To Aeuko odpo Tov kayokiov eépet Tny voelEn «100 mg» pe pavpo peAdvt Kot 1o
YOAGZI0 KAAV L TOV KOyakiov @EPEL TNV £vOEIEn «MX4» pe podpo PeAdvL.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikég gvoeiterg

To Xolremdi gvdeixvutal og acBeveic niikiog 12 etmv Ko dvo yia T Ogpaneio. Tov GLVOPOLOL
WHIM (oakpoyopddveg (Lupunkieg), vroyoppaceopvorpio, Aoméelg kot poehokadeén) yo tnv
avENoN Tov aplBUol TOV OPLOY OVIETEPOPIA®V Kol AEUPOKVTTAP®V GTNV KUKAOQOPIa.

4.2 Aocoloyio kor TPpOTOS YOPNYNONG

H Oepaneio 0o mpénet va Eekivad Povo amd eEEOIKELUEVOLG 10TPODE e EUTEPiR OTN S1dyv®on 1 TN
Sl0ELPIOT] OVOGOOVETOPKELDV.

Aocoroyia

H cvvictdpevn doon ivat:

- Bapog avo tov 50 kg: 400 mg (téooepa kaydakia Tov 100 mg) and 6ToH0TOG pia popd TNV
nuépa e Ade10 oTopdyt LETd omd 0AoVUKTIO VIoTELD Kot TovAdyiotov 30 Aentd mpv omd T0o
Qaynto.

- Bapog pkpotepo 1 ico pe 50 kg: 300 mg (tpia kaydkia tov 100 mg) and otopatog pio popd
™V NUEPO LE AOEL0 GTOUAYL LETE ad 0AOVUKTIO VIoTElR Kot TovAdyiotov 30 Aemtd mpv omd To
Qoynto.

Hopdlewyn doong
Edv mopareipBet pia 600m, n endpevn 66om Ba mwpénet va Anebel coupwva pe 1o Tpdypappo. O
acBevig dev Tpémel va AAPel dSuTAn 60N Y10 VO, AVOTANPDGEL L0 OCT TOL TAPEAELYE.



Tpomomoroeis d0aewV

Tovtoypovy ypnon tov Xolremdi ue 1oyvpovg i uérpiovg avaotoleic tov CYP3A4
Orav ypnoonoleitol Towtdypova pe Kamowov woyvpo avactoréa Tov CYP3A4, n nuepnioia 66om Oa
npémel va pewwverol og 200 mg.

Orav ypnoonoteitol towtdypova pe Kamowov pHETplo avactorén Tov CYP3 A4, o avembBounteg
evépyeleg Tov Xolremdi mov pmopet va oyetilovran pe avénon g ékbeong ot papopi&apopn Oa
TpENEL va, Topakorovbovvtol cuyvotepa (PA. moapdypapo 4.5) kot  nuepnota 6o tov Xolremdi Oa
TpEMEL va. petdveton pe frpota tov 100 mg, 6mog sival KAVIKA omapaitnto, oAAd O)L 6€ 060
pikpotepm amd 200 mg.

Tovtoypovn ypnon tov Xolremdi ue avoaoroleic tnc P-gp

Orav ypnoyonoleitol Tovtdypova e KATooV HETPLO avacToAén TG P-gp, ot avemBOunteg evépyeieg
tov Xolremdi mov pmopel va oyetiCovron pe avénon g £kbeong ot popopiaeopn o tpénet va
mapokolovBovvral cuyvotepa (PA. mapdypoeo 4.5) kor n nuepnota 66com tov Xolremdi Oa wpémet va
pewwveton pe Ppata tov 100 mg, 6nwg eivar KAviKd amapoitnto, aAld oyt o dO0T KPOTEPT OO
200 mg.

Ewwoi mAnbvopuoi

Kivévvog mopdroons tov diaotiuatos QTc

Y& aobeveic e mopdyovteg Kivdvvov yio Tapdtacn Tov dwothpatog QTe kaun dtav ypnoyloroteiton
TAVTOYPOVA LE PAPUOKEVTIKO TPOIOV LLE YVOOTH duvaToTNTA TapdTacng tov dtaothiuatog QTc,
amorteiton a&loldynon kot mapakoilovinomn tov daotiuotoc QTc (PA. mapdypapo 4.4). Eqv
amortnOei peimon tng 66omg, N Nuepnoa door Ba Tpénet va petwveton pe Prpata tov 100 mg, arid
OyL o€ 86om pkpodTepn omd 200 mg. Evdéyetan va amortnOel Staxonn tov Xolremdi

(BA. mapdypapo 4.4).

Hlmawuévor
Ynrdapyovv meproptopéva dedopéva avapopikd e Tovg aobeveic nlikiog 65 eTdv Kot Gve.

Negpixn dvolertovpyio.

H acopdieia kon n amotelecpaticotnto tov Xolremdi dev £xovv texunpuwbei oe acbeveic e coPapn
veppikn dvorertovpyla (kdBapor kpeatvivig 15 €mg Ayodtepo amd 30 ml/min) 1| veppikn vOGo
TeMKOV oTodiov (Kabapon kpeatviving pikpotepn and 15 ml/min). Agv cuvietdTon 1 Yop1ynon tov
Xolremdi og acOeveic pe coPapr| veppikn duciettovpyia 1| VEQPIKY| VOGO TEAMKOV oTadiov. Agv
oLVIGTATOL TPOCAPHOYN TNG 600G o8 acbeveic pe kKaBapon kpeatvivng > 30 ml/min,
coumepriopPavopévey Tav actevdv Le NI £m¢ HETPLO VEPPIKT SLUGAEITOVPYIaL.

Exntwon ths nrotikig Agitovpyiog

H aocopdieia kon n amotelecpaticotnto tov Xolremdi dev £xovv tekunpuwbel oe acbeveic pe pétpa
¢mg cofapn ékntwon e Nrotikng Asttovpyioag (Babporoyia ChildPugh > 7). To Xolremdi dev
cuviotdrol yuo xprion o acBevelg pe pérpia Eog coPapr) EKTTOOT TG NTOTIKNG AELTOVPYioG.

Agv cvvieTdtal Tpocapuoyn TG 00onG o€ achevelg Le EKTTmMON TG NTATIKNG AgTovpyiag.

Houdwotpikde tAnfvouodc

H aocopdieia kot 1 amotelecpaticotnto tov Xolremdi og moudid nikiog omd 2 g 11 etd@v dev £xovv
axopa tekunprwbel. Aev vdpyovv dS1afécia dedopéval.

To Xolremdi dev Ba Tpénet va ypnoiponoleitol o Toudid nAkiog < 2 eT1dv, Enedn 1 €kbeon ot
papopi&apopn evogyetal vo mpokarécel ealeippata ovantuéng (BA. Tapdypago 5.3).

Tpomroc yopnynong

To Xolremdi npoopilerar yio yprion amd GTOUATOC.



To xawyaxio Oa Tpémel vo Aappavetol amd oTOUATOG Liot POPE TNV NMUEPA LE AOEI0 GTOUAYL LETA OO
0AOVOKTIH VNoTElD KO TOLAGYIoTOV 30 Aemtd mpv amd To payntd.(BA. mapdypapo 5.2).

Ta koydiio Tpénet vo Kotomivovtor oAdkANpa Kot dev Ba Tpémel va avoiyovtal, va oralovtal 1 va
LOCGOVTOL TPOKEWEVOD VO S10CPOAILETAL 1] ATOTEAEGLOTIKOTNTO KOl 1] 6TAOEPHTITA TOV TPOIOVTOG,.

4.3 Avrevositeig

YrepevarsOnoio 611 dpacTiKn ovsio 1| 68 KAmolo and Ta £K60Y0 TOV AVOPEPOVTIL TNV
TopAypaeo 6.1.

Xpnon e QapUOKELTIKA TPOoidVTo oL e&apTtdvtal o€ peydAo Badud and to CYP2D6 yo tnv
kdBapon (w.y. de&rpopeboppavn, kwdeivn, Tpopadoin) (BA. Tapdypapo 4.5).

Katd tn dibpkeia g xdnong (PA. mapaypdeovg 4.4, 4.6 kot 5.3).
4.4 Ewkég TPOEOOTOU|GELS KL TPOPVAAEELS KATA T (P10

Avoarapoayoywn toéwkdtnTa

Bdoet Tov unyoviopov dpaong e, n popfopiéapdpn propel va mpokarécel PAAPN oto EuPpvo otov
yopnyeitat o€ €ykvo yuvaika (BA. mapoaypdaeovg 4.3, 4.6 kor 5.3).

H xotdotacn khnong tov yovakov acbevav og avomapaymykn nikio Tov emdidovtal o
OPACTNPIOTNTEG AVATOPOYDYIKNG dSuvaTOTNTOC, B0 TpéNel vo emainBeveton Tpv and v Evapér Tov
Xolremdi. Ot yvvaikeg aoOeveig g avamapoy®ykn NAKio TPETEL VO ATOPEDYOVV VO LEIVOLV €YKVEG
YPNOYLOTOIDVTOG [0l OTOTEAEGLOTIKT LEBOSO OVTIGVAANYNG (TT.). OVTIGVAANYT SITAOD PPOYLLOD)
Katd tn oapkela tng Oepaneiog pe Xolremdi ko yia Tpelg efdopddeg petd v Tedevtaio d6om

(BA. mapaypdpovg 4.6 ko 5.3).

O Gvdpeg aoBeveic pe yovaikeg cLVTPOPOVG GE OVATOPOYWYIKN NAKio Bo TPEMEL VOl PNGILOTOOVV
TPOPLAOKTIKA KATA TN SIIPKELD TNG GEEO0VOAIKNG EMOPNG KT TN d1dpkela Tng Aqyng tov Xolremdi
KOLL Y10, TOLAAYIOTOV TPELG ESOoUAOEG HeTd TN dtokomn TG Bepamneiog.

Edv éxer mporvyet £kBeom otn pafopiEapopn Katd ) ddpkea tng Kumong, 1 achevig o mpémetl va
EMKOWVMOVIOEL OUESMG LE TOV 1TPd TNG Kot Vo dtakomel 1 Bepaneio pe pafopi&opopn.

[Ipoxeévov va Pondnbovv ot erayyehpatieg vyeiog (HCP) kon o1 acBevelg va ehayiotonomcovy Tov
evdgydpevo kivouvo gpppvotolikotnrag, Ba dtaveundel 0dmyog yro tovg HCP otoug HCP mov €yovv
eunepio otn Oepaneia Tov cuvdpopov WHIM kon B ntapacyedel képta acbevoig otn cuokevocio
TOV TPOTOVTOG,.

[apdroaon dwactyuatoc QTc

H pofopi&oapopn mpokadel eEaptdpevn amd Tr GVYKEVTP®ON TapdTaoT Tov dwothuotoc QTc

(BA. mapdypago 5.1). H tavtoypovn yprion tov Xolremdi pe dAlo tpoidvTo mov TopaTeEivovy T0
dlomuo QTc umopei va 0dnynoet o peyarvtepn avénon tov dwwotipatog QTe kot o avemBounteg
evépyeleg mov oyetiCovton pe v mapdroot tov dotipnotog QTc, copmephoppovopévng g
KOWMOKNG Toyukapdiog dikny putdiov, GAA®V cofoapadv appuduidy Kot aipvidiov Bavatov.

Kd&Be tpononomoipog mapdyovtag Kivduvou yio tnv mopdtact tov dtaotipatog QTc Ba mpénet va
dropbavetar kar o drdotnua QTc Ba wpénet va a&roroyeital katd Tnv Evapén Kot vo mapokoiovdeiton
Katd tn o1dpkela tng Bepamneiog, dnwg evoeikvutal KAMVIKA o€ acBevelg pe Tapdyovieg Kivohvou yio
napdroon Tov dwotnuatog QTc (m.y. coppopnTiKn Kapdlokn avendpKeLd, cuvopopo pakpod QT,
VTOKOALOLi) 1) TOL AQUPBAVOLY TAVTOYPOVA POPUOKEVTIKA TPOTOVTA OV avEdvouy TV Ekbeom otn



pafoplEapopn KoV SpucTIKEG OVGIEG LE YVOOT duvatoTnTo Topatacns Tov dtnotiuatog QTc.
Evdéyetan va amortn0ei peioon g doong (PA. mapdypaeo 4.2) 7 dtaxonn tov Xolremdi.

Aocbeveic yopic emPePormuivec maparioyec Tov yovidiov CXCR4

H amotelecuaticotnta kot 1 aceaieia Tov Xolremdi dev £yovv texunpuwbei o acbeveic pe
ovvopopo WHIM mov dev épovv maboyoveg mapoariayég CXCRA4.

IleplekTikOTNTO OE VATPLO

To @apuaKevTiKo ovto TPoldv TepiEyel Ayotepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) avd ckAnpd Koydkio,
gtvar avtd mov ovopaovpe «ehevbBepo vatpiovy.

4.5 Aliemopaosig pe AL QUPRUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALES HOPQPEG HAANAETIOPAONG

O mimpogopieg arinieniopaong tov Xolremdi pe mBova cuyyopnYOOUEVE PAPUOKELTIKA TPOIOVTOL

ovvoyilovton otov Iivaka 1, [Tivaka 2 ko [ivaka 3.

Mehéteg aAnremdpdoemv £xouv TpayHoTomolnOel LOVO og EVIAIKEG.

Mivaxag 1: Eniopacn 1ov Xolremdi og GAra QoppoxevTiKd poiovta (Ta mapadeiypoto
aeprioppavoov, petav ailov)

DoppoKkevTIKO
IPOIOVY ava
OgpamevTiKG TOpén

Emoépaosi ota eninedo
T0V Quppdxov. Mécog
Abyog (90% ovaotnpa
gumoeToovvg) Yo AUC,
Cmax, Cmina

YV0TUGT GYETIKA PE TN GUYYOPN YO 1E
70 Xolremdi

Yrootpouara rov CYP2D6

w.y. oe&tpopeboppdvn,
KOOV, TPOUAdOAN

Ag&rpousoppavy
T Cmax €Tl 6,5 (popég
(5,1 ¢mc 8,3)

1 AUC eni 9 popég
(6,5 émg 12,3).

H pofopi&opopn etvar avacstoréog

tov CYP2D6.

H tavtoypovn ypnon tov Xolremdi pe
(POPUOKEVTIKA TPOTIOVTO TTOV EE0PTOVTIL O
peydo Pabuo and o CYP2D6 yio v
k@0apon avtevdeikvutat (PA.

mopaypoeo 4.3).

Metd ) dakomn e pafopi&apopne, m
avaotoAdtikn enidpaocn oto CYP2D6
evoEyeTon va empeivel. Oa mpémel va
INeOel vTOY™N oL TEPI0SOG AMOUAKPVUVONG
nepinov 30 nuepmv (Tov avtioTol el og

9 SnoThpoTa NUEENC) TPV amTd TNV
évapén tng Bepomeing e PoPUOKEVTIKA
TPOioVTO TOL eSopTM®VTOL G HeydAo Pabuod
a6 to CYP2D6 yuo v kdBopon.

Yrootpouara oo CYP3A4

.y dafodaun,
aAmpaoraun,
efepOALONG,
TeMOpopvkivn,
teAampePipn,
ceprrvipm,
ppoxicAipm,
atalavafipn.

Midaloldun®
T Cmax Kotd 1,1 popég
(1,0 émg 1,3)
1 AUC xatd 1,7 popég
(1,4 émg 2,1).

H pofopi&oapopn eivor avacstoréng Tov
CYP3AA4.

Otav ypnoyonoleital TovTOYPOVa LE
vrootpopatoe tov CYP3A4, 6nov ot
eMdy1oTEG LETAPOAEG TNG CLYKEVTPMONG
TOV VTOGTPOUOTOG UTOPEL VO TPOKOAEGOVY
cofapéc avemBounTeg evEPYELEC, 0L
avemBounteg evépyeleg mov oyetifovrol e
10 vootpopa CYP3A4 Oa tpémetl va
TopoKoAoLHOVVTOL GLYVOTEPQL.

Yrootpouara P-gp




dryo&ivn

Awyocivy”

T Cmax x0Td 1,5 QOpég
(1,3 ¢wg 1,8)

1 AUC xoaté 1,6 popég
(1,4 ¢wc 1,9)

Orov 1o Xolremdi yproylomoteiton
TAVTOYPOVA LE O1YOEIVT), Ol GUYKEVIPAOOELS
g oryo&ivng otov opod Ba mpénet va
UETPpOVTOL TPV 0 TNV Evapén g
TAVTOYPOVTG XpNong Tov Xolremdi kot m
TOPAKOAOVONGT) TOV GUYKEVIPOCEMV TNG
dryo&ivng otov opd Ba Tpémet va
ouvveyiletan 6mwg ovvictator otny TIXTI
g oryo&ivng.

AMo vrogrpouaze.
P-gp

7.y, dafryoTpdvn
ete&hn,
edo&aumavn,
pe&opevadivn

H oAnlenidpoaon dev €xet
peAetnOet.

Orov 1o Xolremdi ypnoylomoteiton
TOVTOYPOVA LLE VTTOGTPOUOTE TS P-gp
OTOV 01 EAdYI0TEG HETAPOAES TNG
GLYKEVTPMOTG TOL VITOGTPMOUATOS UTOPEL
V0. TPOKAAEGOVY coPapég avemBounteg
EVEPYELEG, Ol AVETIBOUNTES EVEPYELEG TTOV
oyetiCovton pe to vootpmpo e P-gp Oa
TPENEL VO, TOPAKOAOLHOVVTOL GUYVOTEPO.

Yrootpouara OCT2/MATE1

HETQOPHIVN

Metpopuivy®

| Crmaxxatd 35% (17 émg
49%)

1 AUC xaté 35% (20 g
47%)

[opakorovbnote TOV YALKOUIKO EAEYYO
Kot puOpiote ™ 6001 TNG LETEOPUIVIG,
Ommg amotteitot.

H pofopi&oapopn uropel va peidcet
péot Cmax kot AUC g petpoppivng,
YeYovOg TOL UITOPEL VO, LEUDGEL TNV
QTOTEAECLLOTIKOTITA TNG LETPOPUIVIG.

O unyoviopog avTig TS CAANAETIOPOCNG
glvar dyvooroc.

*Oheg o1 pehéteg ardnienidpaong de&nydnoav og vyu) GTopa.
P Towtoypovn yprion pe Xolremdi 400 mg
Y Towtdypovn xpnomn g epanas d0omg omd 6TOUATOS VOGS KOKTEIL PLETAPOpE®V oL TteptEyet 0,25 mg
dryo&ivng pe 1o Xolremdi va €xet docoroynBel yuo v enitevén otabeprg katdotaons (400 mg/muépa).

® Towtdypovr xphon Mo EAmas S6ong amd oTOUATOG £VOG KOKTEIL PETAPOPEMY TTOL TEptéyel 10 mg
peteoppivng pe to Xolremdi va £xet docoroynBei yia v enitevén otabepng kKotdotoong (400 mg/Mmuépa).

Mivaxag 2: Enidpacn GAAOV QopRIKEVTIKOV TPOi6vTOV 670 Xolremdi (tTa mapadsiypota
aeprioppavovy, pnetald ailov)

DoppoKevTIKG TPOIOY
ava OspamevTié Topia

Emoépaosi ota eninedo
T0V Quppaxov. Mécog
Abyog (90% ovaotnpa
gumoeToovvg) Yo AUC,
Cmax, Cmina

YV0TUGT GYETIKA PE TN GUYYOPN YO 1E
70 Xolremdi

Enraywyeic tov CYP3A4

Y. OTOAOVTOWUION,
kapPapoalenivn,
eviorlovTapion,
ptotévn, eovotoivn,
PLPOUTTIKIVN,
QowvoPopPrTan,
VIEPIKO TO SLATPNTO

H oAnAenidpoaon dev
éxel peketn et

Avouevouevn:
1 Crax uaBopt&a(péPng
1 AUC poBopi&egopng

H pofopi&oapopn etvar vrdéotpopLo Tov
CYP3AA4.

H tavtdypovn ypnion pe Evav 1oyvpod
enayoyéo tov CYP3A4 avopévetor va
LELOOEL T GLYKEVTPMOT] TNG
poopl&apopng, Yeyovog mov pumnopet va
pewwoel T BepomevtiKn enidpacn Tov
Xolremdi. Agv cuvietdTor 1) TALTOYPOVT
xpfion.




Ioyvpoi j uérpror avactoieis oo CYP3A4

Y. 1TpoKovalOAn, Ttpoaxovaloln® H pofopi&apopn etvar vrdéotpopLo Tov

apId0pOV, 1’Exfeom ot CYP3AA4.

dtaléun, papopi&apopn Kotd H tavtoypovn ypnon pe 1oyvpodc M

@AovKovaloAn, mepinmov 2 popég pétprovg avaotoreig tov CYP3A4

KeTOKOVALOAN, peyoAvtepn OVOLEVETOL VO 0vENGEL TNV €kBeon g

KAoptBpopvkivn, LofoplEapopnc Kot EVOEXETOL VA 0VENCEL

gpvbpopvkivn, Avouevouevn: TOV KIvOLVO OVETIBOUNTOV EVEPYELDV.

ve@alodovn. 1 Crmax popopr&apodpng

1 AUC poPopi&oapopng Otav ypnoomnoieital pe kdmoov 1.oyvpd

avactoréa Tov CYP3A4, n nuepnoia 660
0o mpémer va peiovetar o€ 200 mg (PA.
Topaypoeo 4.2).
Otav ypnowyomnoieital pe kKAmowov HETplo
avactoréa Tov CYP3 A4, ot avemBounteg
evépyeleg Oa mpénel vo, Ttopakoiovbovvrol
oLYVOTEPQ Kot 1) NUEPTola 6001 Oa Tpémet
va pewoveron pe frpoto tov 100 mg, omws
eivar Khivika arapaityto, oA OYL o€ HO0T
pucpdtepn and 200 mg (BA.
Topaypoo 4.2).

Avaoroieis Tyg P-gp

rrpokovaoin (200 mg),
Bepamapiin

Iypaxovaloin®
1’Exfeomn ot
papopi&apopn Kotd
TEPITOL 2 POPES
peyoAvtepn

Avopevouevy:
1 Cnax uaBOptéatpépng
1 AUC poopr&apopng

H pofopi&oapopn eivor vidéstpopo g
P-gp.

Oroav 1o Xolremdi yproylomoteiton
TAVTOYPOVA LE AVOOTOAELG TNG P-gp, ot
avemBounteg evépyeieg tov Xolremdi wov
evoéyeton va oyetilovtan pe avénon g
ékBeomng ot paPopi&apopn Ba mpénet va
TOPOKOAOLOOVVTOL GLYVOTEPA KOL 1|
nuepnota 66om tov Xolremdi Oa Tpénet va
pewwveton pe papata towv 100 mg, orwg
eivar Khivika arapaityto, oA OYL o€ HO0T
pucpdtepn and 200 mg (BA.

Topaypoo 4.2).

*Oleg o1 pehéteg arlnienidpaong de&nydnoav og vyu) Gtopa.
P Towtoypovn yprion tov Xolremdi 200 mg pe 200 mg tpokovaloing.




Mivaxag 3: AAANAERIOPOOT TOV GVTLEPPLOUIOKOV QUPUIKEVTIKOV TPOIOVTMV Kol GAL®Y
POPUUKEVTIKAV TPOTOVTOV TOV PTOPEL va Tapateivovy o dtactnua QT

DoppoKeVTIKO TPOIOY AVa
OepamevTiKG TOpén

Emépaosi ota
emimeda Tov
Qoppaxov. Mécog
Aéyog (90%
owaoTnno
EUMGTOGVVIG) Y10
AUC, Cmax, Cmin

YV0TOGT GYETIKA PE TN GUYYOPTYoN
pe 7o Xolremdi

AVTIoppLOLOKE POPUOKEVTIKA
TPOiovTa, (GLUTEPTAOUPAVOUEV®V,
peta&d dAA®V, TNG OUId0POVIG,
NG OICOTLPAUIONG, TNG
TPOKAIVOUIONG, TNG KIVIdTvg Kol
NG GOTAAOANC)

AMO QOPLOKELTIKE TPOTOVTOL
oL givol Yvootd 0Tt Tapateivouy
10 dtdotnua QT
(cvumepriapfovopuévav, uetaly
GAA®V, TNG YA®POKIVIG, TNG
aAoQavTpivig, TNG
KAaptOpopvkivig, g
oumpopro&acivng, g
AePoero&acivng, g
alBpopvkivng, TG 0AOTEPIOOANC,
g nebadovng, tng
po&upro&acivng, Tng UTETPIOIANG,
g molidng kot tng
evooAEBog ovoaveeTpovNc)

H oAAnAenidpoon
dev €yel pedetnOet.

Avapévetar va
TOPATEIVEL TO
dulompo QTe

To Xolremdi npoxoiel eaptopevn omd
1 GLYKEVTIPWOGT TAPATAGT] TOV
dwotuotog QTe. H tavtdypovn yprion
tov Xolremdi pe dAlo Tpoidvta Tov
oyetiCovtot pe TapaTocT Tov
dwotporog QTc unopet va 0dnynoet o
avénon tov daotiuatog QTc (PA.
Topoypapovg 4.4 ko 5.1).

Otav ypnoyonoleital TovTOYpOVa LE
QOPUOKEVTIKO TPOIOV LIE YVOOTN
duVATOTNTO TOPATOCTC TOL SOGTUOTOG
QTec, amarteiton a&l10Adynon Kot
mopokoAovOnon Tov dwostniuotog QTc
(BA. mapaypdpovg 4.2 ko 4.4). Eqv
amortnOei peimon tng 66omg, N NueEpPNo
doon Ba Tpémel va peimvetan pe fpoato
v 100 mg, aAAG Oyl 6e dOOT PIKPOTEP
a6 200 mg. Evééyetan va amortn el
dwokomn tov Xolremdi (PA.
mopoypaeovg 4.2 kot 4.4).

Tpooen

Ba TPENEL VO, GLVICTATOL GTOVG 0IGHEVELS VO ATOPELYOLV TNV KOTAVAAMGT TPOIOVIMV LLE YKPEITPPOLT,
Kka0d¢ To YKpEmepouT etvar 1oxvpds avactoréag tov CYP3A4 kot evdéyetal va awéncet Tov Kivouvo
avemBountov evepyeidv amd to Xolremdi.

4.6 Tovipétnra, KOG KOt YorOVYia

IMuvaikeg og avamapay®yik NMKIO/AVIIGOAANYT o€ AVOPES KO YUVOIKES

H xoatdotacr kinong tov yovakov acbevav o avoamapaymykn nikio Tov emdidovtal o
OPACTNPIOTNTEG AVATOPOYWYIKNG duvaToTNTOC, B0 TpéNet va emainBeveton Tpv and v Evapén Tov
Xolremdi. Ot yvvaikeg aoOeveig g avamapay®ykn NAKio TPETEL VO, ATOPEDYOVV VO LEIVOLV €YKVES
YPNOYLOTOIDVTOG [0 OTOTEAEGLOTIKT LEBOSO OVTIGVAANYNG (TT.). OVTIGVAANYT SITAOL PPOYLLOD)
Katd tn ddpkela tng Oepomeiog pe Xolremdi ko yia Tpelg efdopddeg petd v tedevtaio d6om (PA.
napdypoeo 4.4).

O Gvdpeg aoBeveic pe yovaikeg cLVTPOPOVG GE OVATOPOYWYIKN NAKio Bo TPEMEL VO PN GILOTOOVV
TPOPLAOKTIKA KOTA TN SIIPKELD TNG GEEO0VOAIKNG EMOPNG KT TN d1dpkela Tng Aqyng tov Xolremdi
KOLL Y10, TOLAAYIOTOV TPELG ELSoUAOEG LeTd TN dtokomn TG Oepamneiog.



Kinon

Agv vrdpyovv 1| vl TEPLOPIGUEVE TO KAVIKA ded0oUEVO OXETIKA LE TN (prion TG Lafopt&apodpng o
€YKVOVC.

Béoet Tov unyoviopot dpdaong g, n popfopi&apdpn propel va mpokarécel PAAPN oto EuPpvo oty
xopnyeitar o€ €ykvo yovaika (BA. mapdypoeo 5.3).

To Xolremdi avtevdeixvototl katd T didpketo Tng komong (PA. Tapdypapo 4.3).

Edv éger mpokivwyet €xBeon otn pafopr&apdpn katd tn Sidpkela Tng KVMong, n acbevig Bo mpénet va
EMKOWVMOVIOEL OUESMG LE TOV 1Tpd TNG Kot Vo dtakomel 1 Oepameio pe pafopi&oapopn.

Oniacudg

H poPopi&apopn dev €xet peretn0el o yovaikeg mov Onralovv. Agv gival yvooto edv i
papopi&apopn/ot petaforitec amekkpivoviar 6to avOpodnivo kot {oikd yaia.

O «ivévvog ota OnAdlovta Ppéen dev pmopel vo. amoKAEIGTEL.

[pénet va amopaociotel edv Oa doukonel 0 Onhacpog Katd T dudpkela TG Oepameiog Kot yio Tpelg
efdoudoeg petd v tedevtaio doom 1 edv Ba daxomel ) Oepameia pe Xolremdi, Aappdvoviag veoyn
70 0pPeL0g TOL BNAcLOD Yo TO oSt Kot To 0pelog TG Bepameiog pe Xolremdi yio Tnv yovaika.

Tovipdéra

H enidpaon g popopi&apdpng otnv avlpomivn yovyuotnto eivor dyvoorn. H enidpaon g
pafopl&apopng otnv avopikn 1 YOVOKeio yovipotnta dev €xetl peletnBel oe e101K€g TOEIKOAOYIKES
UEAETEG TNG AVOTAPOYOYNG. ZE YPOVING OIUPKELNG HEAETEG TOEIKOTNTOC LE ETAVOAOUPOVOUEVES DOGELS,
mapotnpnonKay petaforés v Opyemv o€ pio peAétn oty omoia 1 Oepaneia Eekivioe og veapovg
oKOAOVG TPoePN Prkng nAkiag. H onuocio avutdv Tmv euprudtov yio Toug avopeg acbevelg dev givar
yvoot (BA. Topdypapo 5.3).

4.7 Emodpaceig 6ty tkavoTTa 001yN61G Kol (EIPIGROD P ovipdToy

To Xolremdi gvdéyetar va €yel EXIOPACT] GTNV KOVOTNTO 001 YNONG KOl XEPIGLOD UNYOvVLATOV. O
npémel va divovtar odryieg oTovg aioBeveig va Unv 0dnyovv kot vo ur yepilovtot pnyavinuoto av
eupaviCouv avemBounteg VEPYELEG TOV VELPIKOD GLGTILOTOG,

4.8 AvemOvunteg evépysreg

IIepiAnwn tov TPOoOIiA AcOAAELOC

Ta dedopéva 0oPALELNG TTOV TEPTYPAPOVTOL TOPOUKATEO avTiKoTonTpilovy TNV ékBeom og 38 aobeveig
pe ouvdpopo WHIM mov éhafav Oepaneio pe popopi&aedpn, pe bpog didpkela Bepaneiog omd
Myotepoug and 6 unveg (7 acbeveic) émg 4 étn (7 acbeveic), ue ddpeon ddpketa Exbeong 2 €. Ot
TEPIOCOTEPO GUYVES OVETIOVUNTEG EVEPYELES, OTTOLO0VONTOTE PadoD, Tov TapatnPONKAV HTOV
YOoTPEVTEPIKES SlatapayEs [vavtia (21,1%), didppora (18,4%), éuetog (13,2%), dvomeyia (10,5%),
Kotoko dAyog (10,5%)], e&avOnua (13,2%) kot kepoaroryia (10,5%).

O1 eMOPAGELG OTO YOOTPEVTIEPIKO UTOPEL VO ELPAVIGTOVV PeTd TV vapén tov Xolremdi. Avtég ot
avTOPAcES GUVHOOE LITOY®POVV EVTOG TOV TPOTAOV 3 unvdv, akoun kot ov 10 Xolremdi cuveyiotel.



AvemBountec evépyelec 6€ LOPON TTIVOKO

Ot avemBOuNTEC EVEPYELEG TTOL OVAPEPONKAY GE KAMVIKES SOKIUES e TN pafopi&apdpr TapatiBevrot
mopokato otov [livaka 4. Avtég mepthapuPavay dvo kKAvikég dokuég otig onoieg 38 acbeveig pe
ovvopopo WHIM &lafav Oepancio pe pafopi&oapopn.

Or avemBOunTeg evépyeteg mapatiBevtor otov [ivaka 4 Katd katnyopio/opyovikd cHGTNIO COUP®VA
pe 1 Paon dedopévav MedDRA kot T cvyvotnta. Ot cuyvotnteg opiloviarl og eENgG: TOAD GUYVES
(= 1/10), ovyvég (= 1/100 émg < 1/10), o1 ovuyvég (= 1/1.000 £mg < 1/100), ordvieg (= 1/10.000 £mg

< 1/1.000), oA omdvieg (< 1/10.000) kou un yvmotig cuyvotntog (0ev Hmopovy vo ektyunBodv pe
Baomn ta dwbéoyia dedopéva).

Mivaxag 4: AvemOopnteg evépyereg

Katnyopia/opyaviké cictnua AvemOountn evépysa Yuyvotnra
Kepoiodyio [ToAd ouyvég

Alotopoy£S TOv VELPIKOL GUGTILLOTOG Z64An XuyveEg
2uyKomn XuyveE

Avanvevotikég, Ompokikég dSwatapoyés | Emiotaén Yuyvég

Ko drotapoyés pecobwpakiov

Taotpeviepkég dratopoyés Nowtia [ToAd cuyvég
Algppola [ToAd cuyvég
Avoreyia [ToAd ouyvég
Kotuaxod dhyog [ToAd ouyvég
'Epetog [ToAd cuyvég

AwoTopay£c Tov SEPLOTOC KoL TOV E&avOmpuo [ToAd ouyvég

VTOSOP10L 16TV Enpo dépua Xvyvég
Yoprocikn depuotitidn Yuyvég

*1 axdAovdn opadomoinon mepiEyel Tovg axkdAovLBoLS TpoTILdEVOLS Opovg MedDRA:
E&avinpa: e&dvinpo inidmdeg, e&avOnpa kvnoumdeg, eEavonpa PAatidmdeg

Iodratpucdc TANOvoude

Yy kopo pedétn @daong 3 X4P-001-103, 7 and tovg 14 acbeveig mov éhafav Oepameio pe
papopi&apopn frav nhkiog 12 ¢ng < 18 etmv. Kavévag acbevig otn @don 2 g perétng
X4P-001-MKKA bdev ftov pikpotepng nikiog amd 18 etdv.

To wpoeik acpdielng o aobeveic nhikiog 12 €mg < 18 eTmv TV TOPOUOL0 e EKEIVO TOV
mopoTnpHonKe 6ToV GUVOAKO TANBLGHO, GCUUTEPTAOUPBAVOUEVOV TV EVAMK®OV Kol TV £Qrfov

oo0evav.

Avopopd mhovoroyobuevmy avem@OUNTOV EVEPYEIDV

H avagopd mbovoroyoduevov avemBOunTmy evepyeldv LETA amd T yopnynon adewg KukAopopiog
TOV QAPUOKELTIKOD TPOIOVTOC etvan onpavtikn. Emitpénetl n cuveyn mopoakoriovdnon g oyéong
0PEAOVG-KIVOVVOL TOV POPHOKEVTIKOD TPOTOVTOC. ZNTElTan 0md TOVG EnayyeALATIEG VYELNS VO
aVaPEPOLY OTTOIEGONTOTE THOVOALOYOVUEVES OVETIOVUNTEG EVEPYELEC LECH TOL EOVIKOV GLGTNILOTOG
avapopds mov avaypdpeton oto Hopdptmua V.

4.9 Ymnepoocolroyia
Agv vrdpyet €101K6 avtidoto N Bepomevtikny mapéuPacn yio Ty evioyvon g amofoAng g

pofopl&apopng. Le mePInT®on LIEPSOGOAOYING, GUVIGTATOL 1 dlokomn NG Bepaneiog kot 1 Evapén
CUUTTOUOTIKNG VIOGTNPIKTIKNG Oepameiog, 0Tmg evosikvuTon KAVIKA.

5. OAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEX


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5.1 ®appoxodvvopikEg 1010TNTEG
Ddoppokobepanentikn katnyopio: Avocodieyeptikd, AALo avocodieyeptikd, kmdikog ATC: LO3AX24

Mnyovicuoc dpdong

H poPopi&apopn etvar Evag avtaymvietig tov vrodoyéa 4 g ynpetokiviig CXC (CXCR4) mov
eumodilel ) déopevon Tov cuvdétn CXCR4, Tov Tapdyovto oTpopatikng Tpoéievong la (SDF-
la)/Zvvdém ymuetokivng CXC 12 (CXCL12). O SDF-1/CXCR4 nailel poAo o1n dtaxivion kot Ty
EMOVAPOPA TOV AEVKOKVTTAP®OV TPOG KoL 00 TO SOUEPIGUO TOV LVEAOD TV 00TMV. O1 AEITOVPYIKEG
petaAldéerg Tov yovidiov vmodoyéo CXCR4 mov gppaviovion og acbeveig pe cvhvopopo WHIM
0d1yobv o avénuévn avtandkpion otov CXCL12 kot 6€ KOTAKPATNGT AEVKOKVTTAP®V GTO LVEAD
tov oot®v. H pofopi&aedpn avactédrel tnv aviandkpion otov CXCL12 1660 o dyprov Tomov 660
Kot o€ petaAlaypéveg maparrayég tov CXCR4 mov oyetiCovron pe 1o ovvdopopo WHIM. H Bepaneia
pe pofopiéapopn tpokaiel ovENUEVT] KIVITOTOINGT) OVOETEPOPIAMY KOl AEUPOKVTTAPMOV KO
LOVOKVTTAP®V GO TOV HVEAD TOV 0GTMV OTNV TEPLPEPIKT KUKAOPOPIaL.

Dapuokodvvautkic EmOPAUCELS

O amdéAvTog aplBuog ovdetepopiimv (ANC) kot 0 andAvtog apBpdg Aspporkvttdpwy (ALC)
KopuPOOnKav 4 ®peg Petd tn yopnynon g do6omng tov Xolremdi kot exaviABay TPog TV apykn T
EVTOG 24 mpmV LETA TN Yopnynon. Ze docelg pafopi&opopns omd 50 mg (0,125 popég tn péyiom
ocuviotdpevn d0o1) £mg 400 mg o popd nuepnoimg, n vynidtepn Ekbeomn ot pofopiEaeopn oe
oTabepr| KATAGTAOT] GUGYETIOTIKE [E LEYOAVTEPO PEGO YPOVO (DPEC) v TG TN 0vdoh ANC
(TATanc) Tov 500 kottdpov/pl Ko peyaddTepo HEGO ¥pOvo (DPeS) Avm NG TG ovdod ALC
(TATaLc) tov 1.000 xuttdpov/pl ot ypovikd ddotnuo 24 opmv.

Kapdioxn nAeKTpoQuG10A0Yio,

e o perémn tov QT, n péyiom péon anvénon tov dwotiuorog QTc Rrav 15,6 ms (avdtepo 6p10 TOL
dwotipotog epmictoovvng 90% = 19,8 ms) petd tn yopnynon tov Xolremdi 800 mg (2 popéc
LEYIOTN GLVIGTOUEVN dO0T)) o€ VYl eBedovtéc. BA. mapdypapo 4.4.

KAMvikn omoTeAeoLaTikOTNTO KO 0GQAAELOL

To Xolremdi a&oroynOnke oe dvo KAvikég peréteg. H perérn X4P-001-103 (speéne, pekétn 1) nrov
{0 KOPL0L, TUYOLOTOUEVT], OUTAGL TUQAN, EAEYYOUEVT] LE EIKOVIKO QAPUAKO, TOAVKEVIPIKT KAVIKY
perétn Oaong 3 og evijlikeg kot gpnfovg (MAkiog 12 etmv kot avo) acBeveig pe cuvopopo WHIM.

H perétn X4P-001-MKKA (epe&nc, perétn 2) NTov Uio DTOOTNPIKTIKT HEAETT) AVOIKTHG EMICTLOVOTG
ddong 2 og evijlikovg acbeveig pe cuvopopo WHIM.

Melétn Doong 3 (kbpia)

H amoteleouatikotnta tov Xolremdi o evijlikovg kot prfovg acBeveic nhikiog 12 g < 18 etmv pe
ovvopopo WHIM a&roroynOnke otnv Tuxoomomuévr, SUtAd TOPAT, EAEYXOUEVT] LE EIKOVIKO QAPLLOKO
nepiodo dudpketog 52 efdouddwv g perétng 1. Olot o1 acBeveig mov evtdyOnkav giyav yovotumikd
emPePfaropévn taparrayn tov CXCR4 mov cuvadet pe 10 chvopopo WHIM ko emPePoaropévn Tiun
ANC <400 wotrapa/pl. Xopnynmonkav 400 mg pafopi&aeodpng amd oTtopaTog pio eopd nuepnoing oe
eviAKeg Kot epnPoug pe Papog > 50 kg ko 200 mg paPopi&apopng pia popd nuepnoing oe pnPouvg
pe Bapog < 50 kg. Enurpdnnke otovg acheveic va cuveyicovv (aArhd Oyt va Eekviioouv) ) Bepaneio
pe avocoopaipivn otnv 1010 06om. Aev emrpendtay 1 ypnon drrov aviayoviotdv CXCR4 1 tov
napdyovta d1€yepong anokidv Kokklokuttdpwv (G-CSF).

Tpudvta évag acBevelg Toyaomombnkay oe avaroyia 1:1 yio va AdPovv gite T0 EIKOVIKO QAPLOKO

(n = 17) elre paPfopi&apopn (n = 14) pia popd nuepnoing yuo 52 gfdopddec. Ta dnpoypapikd
OTOUYELD KOl TO YOPOKTNPIOTIKA TNG VOGOL TV 0co8evdv kaTd TNV apyiki a&loldynon tapovcialovtol
otov Ilivakxa 5.



Mivaxag 5: Anpoypo@ikd otoyyeia Kol ootk YopaKTNPLoTIKA 6€ ac0eveic pe cvvopopo WHIM
(nerétn 1) xota ™y ap)ki aSloloynon

Anpoypagikd otoryeia Ko Xolremdi Ewoviké ¢appaxo
AOPUKTNPIGTIKA TG VOGOV N=14) N=17)
ANpoypa@ikd ctovysio
Mécoc 6pog (SD) nhxkiog (€tn) 22,1 (12,20) 30,9 (21,25)
Hlkoxn opdda, n (%) - -
12 émg < 18 gtddv 7 (50,0) 8 (47,1)
> 18 gtov 7 (50,0) 9(52,9)
oo, n (%) - -
Avtpog 5(35,7) 8 (47,1)
TIuvaixka 9 (64,3) 9(52,9)
®uAn, n (%) - -
Agvkn 13 (93) 16 (94)
Aocatikn 0 1 (6)
Al 1(7) 0
XapoKTnPLeTIKG TG VOG0V
Apywr yprion Ig, n (%) - -
Nt 6 (42,9) 8 (47,1)
Mécoc 6pog (SD) apykng Tiung Lésov 155 (93,8) 281 (232,7)
amoAvToL apBpod ovdetepoPlmv (ANC)
(kottapo/pl) pécog dpoc (SD)
Mécoc 6pog (SD) apykng Tiung Lésov 501 (204,8) 563 (199,1)
amolvtov appod Asppokvttapav (ALC)
(xottapo/pl) pécog dpoc (SD)

Yvvropoypaeieg: SD = tumikn andkiion, Ig = avococpatpivn.
Inueioon: Ta mocootd vroAoyilovrot pe Bdorn tov apBpd tov acbevav evidg kébe xapakTnpIoTIKOD MG
TOPOVOLLACTH.

To xOP10 KATAANKTIKO GNUEID AMOTEAEGLOTIKOTNTOC TAY 1| PeAtioon Tng Tyung ANC, 6mwg
petpnonke omd tov péco ypovo (opeg) dvo g Tung ovdod ANC (TATanc) Tov 500 kuttdpov/ul, o
omoiog a&loroynonke oe didotnuo 24 opdv 4 popéc kab' OAn T didpketo TG peEAETNG (kdbe 3 uveg
vy 12 pnvec). Katd tn ypovikn mepiodo tov 52 gfdopddmv, n tiu TATanc Tav oToTIoTIKG
OTUOVTIKG LEYOADTEPT 0TOVG aoBeveig mov Edafay Oepameia pe papfopi&apopn oe cOYKPIOT LUE TO
ewovikd epdpuoxo. BA. Tlivaka 6 kot Ewova 1.

Hivaxag 6: Méoog ypovog (0peg) v g Tyuig 00600 ANC (TAT anc) ot perét 1

Xolremdi Ewovik6 ¢appoko
(n=14) n=17)

TAT anc (0peg)
Apyixn Ty Mécoc 6poc (SD) 0,0 (0,0) 3,6 (5,7)

Mécoc 6poc LS (SE) 15,0 (1,89) 2,8 (1,52)
SuvoliKd lg/lécog c'?pog,LS 95% CI, : : (11,2, 18,9) (0,0, 5,9)
- 10pOPG AMd TO EWKOVIK QAppaKO:
MMRM Méon Swgopd LS (SE) 12,30 (2,5) -

Méon dwgopd LS (SE) 95% CI (7,2, 17,4) -

Twn P' <0,0001 -

Yvvropoypopieg: ANC = andivtog aplBpdg ovdetepdpirmv, CI = didotnua eumiotoodvng, LS = eddyiota
teTpaywve, MMRM = emavoiapfavopeveg LETPAOELS LUIKTOD povtédov, SD = tumikr| andkhon, SE = tomikd
o@dipo, TAT = ypodvog v g Ting ovdod Twv 500 kuttdpov/pl.

[1] Ta anoterdéopoto Pacifovtal o€ pua aviloon MMRM pe e&optnuévn petafint 1o gpdvo Gve g TIUNG
0vd00. Qg cuppeTafAnTég ypnoylomomBOnkav 1 Bepomeio, 1 emickeyn (efdondadeg 13, 26, 39 kot 52), 1
Bepancio x emiokeym, N ypnon Ig (oTpdpata Tvyaoroinong) kat o xpdvog Gvm TG TYNG 0VO0V GTIV aP)LKN
a&loAoyNon Kot 0 acOevig Og eETavalaLBavOpeyT TVYai0 EXOpOOT.
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Ewévo 1: O TATanc pe v ndpodo Tov ypévov (dpeg) (Mécog 6pog LS + 95% CI) avd opada

Oepameiog (uerétn 1)
24
=y XOLREMDI| = @ = EikOVIKO @apuako
20
16 {
[
a
.\3/ AY
0 12
= |
<
~
8
"”
4 o-fou -~
ikl L, -
----T--""'-—- "f
0 L
ERSouada 0 ERdopada 13 ERdouada 26 ERdopada 39 ERdopada 52*
-4
Xolremdi n: 13 13 11 9 10
Eikovik6 @dppako n: 16 16 17 17 17

Yvvropoypopieg: ANC = andivtog apiBpdg ovdetepdpirmv, CI = didotnua eumietoodvng, LS = eddyiota
tetpayova, TAT = cuvoikog xpdvog (dpeg) dve tng Ting ovdod (500 kuttapo/pl) og 24 mpeg.

*Tnv efdopdda 52, 3 and tovg 17 acbeveic Tov gicovikov appdiov Edafav pafopiéapdpn Tpv omd T
pétpnon tov TAT, kobdg elonAbay oty Tepiodo avolkTig emtonpavong g peAétngs. ‘Evag aoBevnc g
pafopi&apdpng dev Erafe pafopi&apdpn. Ola ta dedopéva copmepdnednkay oty avéivon ITT.

To Pacud devtepehov KATOANKTIKO orueio amotedeopatikotTnTag Tav 1 fedtinon tov ALC, 6mwg
petpninke omd tov p€co 6po xpovov (mpeg) avm tng TN ovdovd ALC (TATarc) tov

1.000 kvttapav/ul oe didotnua 24 opov. Katd t ypovikn tepiodo twv 52 efdopddmv, 1 Tiun
TATarLc TOV GTATIOTIKA CNULOVTIKA pLeyoAdTeEPT oTovg acbeveic mov Elafav Oepaneio pe
noafopi&apopn e cOYKPLON LE TO EKOVIKO pappako. BA. Tlivaxa 7.

Hivaxag 7: Méoog ypovog (0peg) dveo g Ty 00600 ALC (TATarc) oty perétn 1

Xolremdi Ewovik6 ¢appoxo
(n=14) n=17)

TAT aLc (dpeg)
Apyikn Tyun Mécoc 6poc (SD) 2,2 (5,07) 2,8 (5,86)

Mécoc 6poc LS (SE) 15,8 (1,39) 4,6 (1,15)
Sovohicd Méoog c'?pog,LS 95% CI, : : (13,0, 18,7) (2,2,6,9)
Ry — At(?t(popa o T0 EKOVIKG QAplLOKO:
MMRM Méon dwpopd LS (SE) 11,3 (1,80) -

Méon dwagopd LS (SE) 95% CI (7,5, 15,0) -

Twn P' <0,0001 -

Yvvropoypaeieg: ALC = amdivtog apBpog Aeppokvttdpav, CI = didotnpa epmictoocvvng, LS = eldyiota
tetpaywve, MMRM = emavorapfavopeveg LETPNOELS LUKTOD povTédov, SD = tumikn| arodkhon, SE = tomikd
o@dApo, TAT = ypovog v g Tipng ovdov Tev 1.000 kuttdpov/pl.

1 Ta amoteréopato Pacifoviat og pia avéivon MMRM pe e€aptnuévn petafAnti 1o xpdvo dvm tng Tng
0vd0V. Qg ovppetafAntég xpnoylomombnkav n Oepancio, N enickeyn (efdopddeg 13, 26, 39 kat 52), n
Oepancio X eniokeym, N ypnon Ig (oTpdpata Tuyatomoinong) Kot 0 apykds YpOVOS Ave TG TWHG 0LSOV Kot O
acBevnc wg emavalapfavopevn Toyaia enidpaon.

H amoteheouatikotnta g popopiéapdpng a&toroyndnke tepattépm otn cuvoAlkn Pabuoroyia
holpwéng kot ™ cuvolkn| Babuoioyia petafoing akpoyopdav (popunkia). Katd ) ypovikn mepiodo
Oeponeiog Tov 52 efdopadmv, n otabuicuévn pe Baon tn coPapdtnta cuvorkn foduoroyio
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Aolpwéng NTav apBunTikd pikpotepn otovg aobeveic mov Erafav Bepaneio pe pafopr&apdpn [LEcog
opog LS (SE) 7,41 (2,805)] oe obykpion pe Toug acbeveig mov Eafav Bepomeia pe To gkovikd
eappaxo [uésog 6pog LS (SE) 12,27 (2,443)] pe péon dwpopad -4,85 [95% CI (-12,57, 2,86)].
[Mopopoimg, To eTnclomompuévo Toc0oTd Aoinméng frav apBuntiKd piKkpodTePo 6ToVG aebeveig Tov
éaPav Bepameia pe pafopi&oapopn [pécog 6poc LS (SE) 1,7 (0,5)] oe obykpion pe tovg acbeveic mov
éoPoav Bepaneio pe 1o ewovikd appakxo [pécog 6pog LS (SE) 4,2 (0,7)] pe Adyo mococton

0,417 [95% CI (0,220, 0,789)]. Aev vanp&e cuvoikd Kapio doeopd 6T GuVoAKEG Pabpoloyieg
petafoing axpoyopdmv (pupunkio) petald tov okehdv Oepameiog pe pafopr&amopn Kot EIKOVIKO
PAPUOKO KATA TN XPOVIKN TEPiI0d0 TV 52 efdouddwmy.

Meléty Doong 2 (vmootypixtixi)

e o peAétn avorktng emonpavons @aong 2 (nekétn 2) oe 8 eviilikovg acbeveig pe cuvopopo
WHIM, a&oroynbnke n poppokodvvapikn tng papopi&aeopng oto gvpog 66cewv 50 £wg 400 mg
XOPMYOVUEV®V 0td 6TONATOG pio popd nuepnoine. Adceig Tov 300 Eémg 400 mg Kotdpepay dlopkeig
avénoelg tov ANC > 600 kottapa/pl ko tov ALC > 1.000 xottapo/pl.

Howdratpukdc TAnOvopde

O Evponaikoc Opyaviopog Gapudikmv €xel ddOEL avaPoin amd TNy LIOYPEMGT VTOPOANS TOV
OTOTELECUATOV TOV HEAET®V pE TO Xolremdi o€ pio 1] TEPIGGATEPES VTOKATNYOPIEG TOL TOUSLUTPIKOV
mAnBvouov yuo ™ Bepoameia Tov cvvdpdrov WHIM (akpoyopdmveg (Lopunkies),
vroyappaceopvapio, Aopméelg ko poehokadeén) (PAéne Tapdypapo 4.2 yio TANPOPOPIiES GYETIKA
LLE TNV ToLd10TPIKT YP1oN).

Al\ec TANPOQOPiES

AvT0 T0 PaPUAKEVTIKO TPOTOV EXEL EYKPOEl Pe T dlodKacio TV «EEUIPETIKOV TEPIOTAGEMVY». AVTO
onuaivel 6t Ady® TG oTavidTNTag TG aeBévelag dev €xel Kataotel Suvatov vo Anedsl Thnpng
TANPOEOPNON Y TO POPHOKEVTIKO TTpoioy. O Evponaikoc Opyaviopnog @apudkmv Bo a&loloyet
emnoing kabe véa mAnpopopio mov Ba eivor dwabéoun kot n wapovoa [epiAnyn tov
Xapaktnpiotikadv Tov [Ipoidvtoc Ba emtkaponoleitol avorldywe.

5.2 ®appoxoxkivnTiKEG 1O1OTTES

Ot opROKOKIVNTIKEG TOPAUETPOL TG LofoplEapdprg TapovGtalovVTol MG YEMUETPIKOG LEGOG OPOG
(CV%) o eviihkeg pe ovuvopopo WHIM, extoc edv opileton dopopetikd. H Ty Crmax TG
papopi&apopng oe otabepn katdotoon givar 3.304 (58,6%) ng/ml kou n Ty AUC omd 0 émg 24 dpeg
(AUC-24n) etvon 13.970 (58,4%) ngxh/ml petd tnv yoprynon 400 mg po popd nuepncing.

Amoppdonon

O dubipecog xpovog (e0pog) £mg TV enitevEn ™G Cimax (tmax) TG HofoprEaedpng eivar 2,8 dpeg
(1,9 ¢wc 4 dpeg) otV VYNAOTEPT EYKEKPLUEVT] GUVIGTMOUEVT] dOGT.

Eridpoon e tpopns

L'eouo vyniic meprexurxotyrag o imopd: H Ty Crax g pofopréapdpngs peumdnke kotd 66% kot n
T AUC peiodnke kotd 55% petd and yopnynon epanal 66ong Xolremdi 400 mg pali pe yeoua
VYNNG TeptekTikOTNTag o€ Aumapd (1.000 Bepuideg, 50% Almog) o€ vylelg CLUUETEXOVTEG.

Leouo youning mepieknixotnrog o imapd: H T Cmax TG pofopi&apopng petmdnke Katd 55% xoin
T AUC peiodnke kotd 51% petd and yopnynon epanal 66ong Xolremdi 400 mg pali pe yeoua
YOUNANG TTEPLEKTIKOTNTAG o€ AMmapd (500 Beppideg, 25% Ainog) og vyeic ovupetéyovreg. EmmAéov,
nmapatnpinke 14% vynidtepn T Cmax TG pofopréaedpng kor 18% yaunidtepn tyun AUC petd
amo yopnynon epanaé doomng Xolremdi 400 mg pe yedpo YOUNANG TEPIEKTIKOTNTOG GE ATOPA GE
VY1ElC CLUUETEXOVTEG LETA 0Td OAOVUKTIO VI|GTEID GE GUYKPION LE VNOTEIN Y10 4 MPEG EMTAEOV LETA
1t 66om Xolremdi (BA. Topdypago 4.2).




Kotavoun

O 6ykog katoavopung g popopiéaeopng sivar 120 1/kg. H pafopi&apopn cvvdéetan katd > 93% e Tig
TPOTEIVEG TOL TAAGHOTOG AVOp®OTOV in Vitro.

Blougtooynuotiopoc

To CYP3A4 ko, o pkpotepo Babuo, 1o CYP2D6 eivar kupimg vrevBuva yio tov petafolopod tng
HapopiEagopng.

Amofoin

O telkdc ypovog nulong g popopiéapopng ntav 82h pe pavopevikn kdbapon 62 V/h petd ond
yopnynon epdmas d6ong Xolremdi 400 mg o€ vyieic ovppetéyovres. H pofopi&apopn tapovoialet
TOVAGYIOTOV LEPIKT UN YPOUUIKT QOVOUEVIKT KABapon. Q26T000, aVTo OV Elval KAVIKA CULOVTIKO
OTNV EYKEKPEVT] GUVICTMUEVT dOGT.

Metd amod pio epamas 666m padtoonUacrévNS LaBoptEapopng omd oTOUATOC, avaktOnke to 74,2%
g xopnyovuevng 86omng, amd v omoia to 61,0% tng yopnyovuevng padievépyelog ovokTnOnKe ota
kompova kot 1o 13,2% (3% avarioimTto) avaktninke ota 00pa Kotd T S1ipKEL TG TEPLOOOV
oLALoYNG 240 WPDOV G VYIEIG GUUUETEXOVTEC.

I'poppkdTnTo/un ypoupkdTnTo,

H pofopi&oapopn mapovctalet pn yYpOULUIKT QOPUOKOKIVITIKY LE LEYUADTEPEG OO TIG AVOAOYIKEG MG
7POg T 6001 awéNGelg ™G TIUNG Cax kot TG TUNG AUC.24n 6€ €0pog 60G€0V amd 50 mg

(0,125 popég tn cuvictdpevr d6om) £og 400 mg. H pofopiéapdpn Epyetor o otabepn Katdotaon
petd and mepimov 9 mg 12 nuépec o€ VYIEIC CUUUETEYOVTEG LE TNV VYNAOTEPT EYKEKPIUEVT|
GULVICTOUEVT dOOT).

DapuokoKvNTIKES/ QAP UOKOOVVUUIKEC OYECELC

Y1 pekén 2, ta péoa eminedo ANC yia t1g 060¢1g 50 émg 200 mg Tapépevay YeEviKd KAT® and TNV
TN 0VOOV KAVIKOL 0pérovg Tv 500 kuttdpav/pl Katd T didpkelo Tov 24mPov S10GTHIOTOG
yopnynone. [a ta 300 mg kot Ta 400 mg, ta péca enineda ANC avénoniay vynAdtepa omd TNy Ty
0vd0L Tepimov 1 mpa peTd T dO0T Kot TapEpevay vynAdTepa M ica e TNV T 0V GE OAN TN
S1apKeln TOV S10GTHLOTOG YopNYNoNg 60ong. AmaitnOnke d6om pafopi&apopne 300/400 mg QD yw
va emrevyfet AUCanc = 600/pl kor AUCarc > 1.000/pl.

Melétec aAAAETIOPOON S QOPLAKWOY

IMo TAnpopopieg oyeTiKd Pe TIG AAANAETIOPACEIS POPUAK®OV LE AAAL POPUAKEVTIKG TPOIOVTA,
TOPOKOAEIoTE OGS avoTpéEeTe otV TOPAypa@o 4.5.

A0 QOPLOKEVTIKA TPOTOVTO: AgV TopoTnpOTKay KAVIKGA CULOVTIKEG SL0POPES OTN
POPUAKOKIVITIKY] TNG Kapeivng (vtoctpopa CYP1A2), tg Aocaptavng (vrdotpopo CYP2CI), g
openpalding (vrootpopa CYP2C19), g povpoocepidng (vroéotpopa OAT1 kot OAT3) kot tov arod
OTOHOTOG OVTIGLAANTTIK®V HETA AO TAVTOYPOVT YPNoN KE TN HafoptEapopn.

Ewwoi tAnfvopuoi

Exnrwon the nrotikng Agitovpyiog

H pofopi&oapopn petaforileton amd to Nrap. H enidpaon g péTplog £mg coPapng EKTTOONG TNG
NTATIKNG AELTOVPYING OTN POPLOKOKIVNTIKY TNG LafopiEapopng dev €xet peletn el

(BA. mapdypapo 4.2).



Negpixn dvolertovpyio,

H veppw kdBapon amoterel iocova 006 amékkpiong g Lafopiéapdpng.

Agv TopatnpnONKoy KAMVIKG STLOVTIKEG S1POPEG OTN PAPUOKOKIVITIKY TG LafoptEapopng o N
¢mg pétpla veppikn dvciertovpyio (CLer 30 émog kKatm twv 90 ml/min). H apuaxoxivnTikn tng
papopi&apopng dev €xet peletnBel oe dropa e coPopn veEPPikn SLGAEITOLPYIN 1| VEQPPIKT VOGO
TeAMKoD otadiov (PA. mapdypoeo 4.2).

Hlxiopévor

Ye Khviég peréteg tov Xolremdi og aoBeveic pe ovvdpopo WHIM, 2 (5%) acbeveig fitav niwiog
65 etV Ko Gvo Kot kovévag achevig dev tav nikiog 75 etodv kot ave. Ot kKAMvikég peléteg dev
nepLapPovay erapkr] apBud aclevaov nhkiog 65 eTdv Kol Gvo Yo Vo TPOGO10PIoTEL £0V
OVTOTOKPIVOVTOL SI0POPETIKA AT TOVG VEOTEPOLG aobeveis.

Don/eOvotnta
H enidpaon g puing/eBvotntag ot cuotnpatiky ékbeon ot pafopi&apopn etvor dyvoortn.

®ilo
H enidpaon 1ov pvAov o1 cvotnuotikn EékBeon otn pafopiEaeopn eivar dyveotn.

5.3 Ipoxivikd dgdopéva Yo TV ac@diela

Ot avemBOpnteg evépyeteg mov dev mopotnpnOnKay oTic KAWKES perétes, oArd mapatnpnOnkay e
{da og emineda £kBeomg cvyKpioa Le Ta KAMVIKA emineda EkOeomng Kot Le EVOEXOUEVT] GXECT LLE TNV
KAviKn xpnomn, oy ot akoAovbeg: ToEKOTNTA TOV OpYEDV, NTATOTOEIKOTNTA, EKPVAICT] TOV
apPPANCTPOEIDOVS KOt ATpOoPia.

Tovotolwcdtnta
H pofopi&apopn dev rav yovoto&ikn o pia in vitro avdivon Paktnplokng avtioTpoens HETAAAAENS
(doxiacio Ames), o€ Uid. in Vitro avOADGT] KOAMEPYELNS OVOPOTIVEOV AEUPOKLTTAPOV Y10

YPOUOCMUKEG OVOUOALES T} O W10 i1 VIVO AVAALGT LKPOTUPTIVOV LVEAOD TOV OGTMV GE EMIUVES.

Avomopoywykn tofikotnTa,

Agv &pouv deaybel peréteg avomapaymync oe {ma pe n pofopi&aeopn yio v oSloAdynon Tov
EMOPACE®V GTIV Ovamapoy@y”n kot TNy euPpoikn avartuén. H onuatoddmmon CXCR4/SDF-1

S dpapaTilel GNUAVTIKO POAO GTIV AVATTLEN TOV EUPPVOV KOL TOV TANKOVUVTO TOV ONAOCTIKGMV.
Y10v¢ ToVTIKOUG, 1 adpavonoinorn tov CXCR4-/- etvan Bovatneodpog yio 1o EUPpvo kot TpoKaiel
TOAMOTAES OVOTTTLELOKEG TOEIKOTNTES, KUPIE GTO ALLOTOUTIKO, KOPOIOYYELONKO KOl VELPIKO GUGTIUO.
Ta enineda tov CXCR4/SDF-1 wadpapatiCovv emiong onuaviikd poAo otn d1€YEPCT TOL
TOAAATAOGIOG IOV KO TNG S10POPOTOINCNG TOV TPOPOPAAGTOV TOL EIVOL OTOPOITNTES VIO TV
KOTOAANAN avamTuén Kot Aettovpyio Tov TAaKoVVTo otov Avlpwro. Bdoel Tov unyaviopov dpaong
Tov, to Xolremdi pmopei va Tpokoiécel PAAPN oto EUPpvO OTAV YOpPMYEITAL GE £YKVO YUVOIKAL.

H enidpaon g pofopi&apdpng otnv avdpiki 1 yovaikeio yovipotnto dev €xel peretn el o e101kég
TOEIKOAOYIKEG LEAETEG TNG AVATOPOLYWYNG.

e o perémn 39 gfdopddmv pe évapén g Bepaneiog oe veapods GKOAOVG TPoEPN PIKNG NAKioG,
mopatnpROnKay LeTaPOAEC GTOVS OPYELS Le EKPLAMGLO/OTPOPID TV CTEPUATIKOV COANVOPI®Y,
CLUTEPTAOUPOVOLEVIG TG EEAVTAN GG TOV CTEPUATOYOVIK®Y PAOGTOKLTTAP®YV, OE enineda £kBeong
oodvvap pe v ékbeon tov avBpdmov e MRHD. [apopoieg petaforég dev mapotnprfnkay o pra
perén 13 efdopddwv oe 6eE0VAMKE DPYLOVS OPCEVIKODG GKOAOVS Kot GE [to. LEAETN 26 gfdopddmv
o€ veapovg GKOAOVG TOL KAALTTE TNV TEPi0d0 NG epnPeiag. Agv elval Yv@GTOG 0 UNYAVIGHOG LE TOV
omoio umopei 1 pofopi&apopn va emPaArel avTd T0 aMOTEAEGUO, OAAG OV UTOPEL VO OTOKAEIOTEL M)
oYEON LE TN POPUAKOA0YIKT dpdor Tng nafopi&apdprg.

Agv vrdpyovv Sed0UEVA GYETIKA LE TV OTOKOTAGTACT VTG TG EMIOPACTC.



6. @®APMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Kaotaroyog ekdoywv

Iepieydpuevo Koyokiov

IMvupitio, koAhoewég avudpo (ESS51)

Noatprovyog kpookapueAroln (E468)

Awdpd 6&ivo pmopopikd acBéotio (E3431(ii))
Kvttapivn, pikpoxpovotorikn (E460(i))
Aoovpvrobeuxd vatplo

Ddovpapkd 6TEATIKO VATPLO

K& vpoc koyoakiov

Ivdryotivn (E132)
Zehotivn (E441)
Awo&eidro tov Trtaviov (E171)

MeAdvt eKTOT®OoNC

Awdopa appoviog, tokvo (ES527)

Méhav 0&gidio Tov cdnpov (E172)

IoompomuAtkn aAkoOAn

n-BOVTLMKT AAKOOA,

[Ipomvuievoyivkoin (E1520)

FNoppoidxa og aBovorn (E904)

6.2 Aocvppatotnreg

Agv gpapuoleror.

6.3 Awgpkera {ong

2 xpovia.

Metd t0o TPdTO Avorypo TG ELAANG: 45 Nuépes.

6.4 Idwitepeg mpo@uvrders katd T @OLAEN TOV TPOIGVTOG

dvrdooete og yoyeio (2 °C — 8 °C).

Awotnpeite 1 ELIAN KOAG KAEIGUEVT Y10 VO TPOCTOTEVETAL OO TNV VYPOCIaL.

6.5 ®@Vo1 Kl GVGTATIKA TOV TEPIEKTI

2TpoyYLAT] AEVKN GLEAN amd ToAVAIBLAEVIO VYNNG TLKVOTNTOG [E PowTd Tdpa 38 mm acPaieiog
v o Toudtd pe etkéta. Kabe pidin mepiéyet éva amo&npavtikd, tomobetnuévo peta&hd g oneipag
parytdv Kot ToV TOUOTOC.

Meyébn ovokevaciog 60, 90 1 120 oxAnpdv Kayoakiov.

Mmnopei va. pnv KuKAOQOpoLV OAEG Ol CLGKEVAGTEC.

6.6 Iowitepec mpo@uvidiers amdppryng



Kd&0e aypnoyonointo popuokevtikd Tpoidy 1 VTOAEWUN TPETEL VO, ATOPPITTETOL COUPDVA LE TIG
KOTO TOTOVG IGYVOVGEG GYETIKES SIUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAZ

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH

Hohenstaufengasse 9/DG

1010 Vienna

Avotpia

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAZ

EU/1/26/2017/001

EU/1/26/2017/002
EU/1/26/2017/003

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHY/ANANEQXYXHX THX AAEIAX

Hpepounvia mpotng éykpiong:

10. HMEPOMHNIA ANAOEQPHXHX TOY KEIMENOY

Agmtopepeic TANpoPopieg Yo 10 TOPOV POPLOKEVTIKO TPOioV givan d100€a1eg 6TOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyaviopod @apudkov: https://www.ema.europa.eu.



https://www.ema.europa.eu/
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IHAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN
AITIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH
XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®PAAH KAI
AINIOTEAEXMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
ITPOIONTOX

EIAIKH YIIOXPEQXH OAOKAHPQXHXE METEI'KPITIKQN
METPQN I'TA THN AAEIA KYKAO®OPIAX YIIO
EZAIPETIKEX ITEPIXTAYEIX



A. TTAPAXKEYAXTHX YIIEY®OYNOX I'A THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

Ovopoa kot d1e06vven Tov TOPUCKELAOTN TOL Eival VITEVOLVOC Yo TNV ATOOELGUEVCT) TOV TOPTIOWY

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 1 - 2

73614 Schorndorf

Feppovia

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

DoppokeuTiKd TPoidV Yo T0 OTTOI0 amoLTEITAL TEPLOPICUEVT 10TPIKT cvuvtoyT| (PA. mapdptnua I:
[epiinym tov Xapaktnpiotikev tov [Ipoidvtog, mapdypapog 4.2).

I AAAOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
. Ex0¢ce1g meprodikiig mapakorovdnong g acpareras (PSURSs)

O1 aroutnoets yo tnv vroPoin twv PSURS ywo to ev Adym gappokeutikd mpoiév opilovron
oTOV KatdAOY0 e TIC nuepounvieg avapopds s Evoong (katdroyog EURD) nov mapatifBeton
otV Tapdypago 7, Tov apbpov 107y, g odnyiag 2001/83/EK ko kGO emaxdAovdng
EMKAPOTOINOTG OGS SNUOGIEVETAL GTIV EVPOTAIKT|] SIKTVOKT TOAN Y10l TO PAPHLOKAL.

O Karoyog Aderog Kvkhogopiog (KAK) Ba vropdArer tnv tpadtn PSUR yia to mpoidv péoa og 6
UVES OO TNV EYKPLOT).

A.  OPOI'H EPIOPIZMOI ZXETIKA ME THN AX®AAH KAI AITOTEAEXMATIKH
XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Xyéo10 orayeipiong kivovvou (XAK)

O Kdroyog Adetag Kukiopopiag (KAK) Ba dieEaydyet Tig amoitodpeveg dpactnplotnes Kot
ToPEUPACELS PAPLOKOETOYPVOTVIIONG OGS Tapovotdlovtol 6to cupewvnBéy ZAK mov
napovcidlerar otny evotnta 1.8.2 g ddelog kKukAo@opiag Kot OmolEcONTOTE EMAKOAOVOES
eykekpléveg avabempnoels tov TAK.

‘Eva emkaipornomuévo ZAK Oa mpénet va katotedet:

. Metd and aitnpa tov Evponaikod Opyaviopod @opudkmy,

. OnotedNTOTE TPOTOMOLEITAL TO GVGTN LA StayElpLong KvdHvov, E01KE ¢ OTOTELET O AYNG
VE®V TANPOQOPIDV TOV LITOPOVV VO ETLPEPOVY CTLOVTIKT OAAAYT] GTN OXEGT] 0PELOVG-KIVOVLVOU
N O ATOTEAEG LA TG EMITEVENC EVOG OTLAVTIKOD OPOCTLOV (QPUPLOKOETAYPOTVNION 1
glaylotomoinon Kvdvvov).

. EmnpécOeta pétpa ehayrotomoinoens Kivovvou

IIpwv amd v kxukhoopia Tov Xolremdi og KaBe kpdtog pnérog, 0 KAK mpénet va cuppmvnoet
ue v avtiotoyn EBvikn Appddia Apyn (EAA) oyetikd pe 1o mepleydpevo Kot m Lopen Tov
EKTOOEVTIKOD TPOYPAUUATOS, CUUTEPIAAUPAVOUEVOV TOV LEGOV ETIKOVOVING, TOV TPOTOV

SLOVOLNG KOl OTTOIWVONTOTE GAADV TTVYDV TOV TPOYPAUUATOS.

To exmadevTIKd VAIKO 0T0GKOTEL GTOV TEPLOPIGLO TOV SVVNTIKOD KIVOVVOU gUPPLIKNG
to&udtrag mov oyetileron e to Xolremdi.
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O KAK 6a diucpariost 6Tt o€ KGO kpdtog LELOG 0T0 000 KukAopopel To Xolremdi, 6A0t o1
emaryyeAoTiec vyeiog Tov avopévetal vo cuvtayoypagovy to Xolremdi Oa &yovv TpocBacn/Ba
AaPovv 10 akdAovbo EKTOUOEVLTIKO TOKETO:

. Exmondenticd vAko yio tov 1tpd

O KAK 6a diucparicet 61t o€ KGO KpdTtog LEAOG 6T0 000 KukAopopel To Xolremdi, 6Aot ot
acBeveic/ppoviioTtég mov avapévetal vo xpnotponototy o Xolremdi o Adfovv to akdiovbo
EKTOOEVTIKO TOKETO:

. Kdépta acbevoig

Exma1dguTtikd vAko yia Tov 1atpo:
. [epiinym tov Xapaktnpiotikev tov [Ipoidvtog
J OdNyoG Y10 Tovg emaryyeApaties vyetlog

J Odnyoc 1o Tovg emayyelpoTies vyeiag

o

O
©]

To Xolremdi propei duvnrikd va tpokoarécel PAAPN oto EuPpvo dtav yopnyndet oe
£YKvo yovaika.

To Xolremdi avtevdeikvutol o€ £yKLEG YUVAIKEC.

H katdotaom eyKopochiving Tov Yovaik®v 0c0evav 68 avamapay®yikn NAKio Tov
eMOIdOVTOL GE HPUCTNPLOTNTES OVATAPAYMYIKNG SOLVOTOTNTAS, O Tpémet va emadnBedeTan
pw omd Vv Evapén tov Xolremdi.

Ot yvvaikeg aoBeveic og avamapayykn NAKio TPETEL VO AToPEVYOVY VO LEIVOUV EYKVES
YPNOUYLOTOIDVTOG L0l ATTOTEAEGLOTIKY LEBOSO avTIGOAANYNG (TT.). avTIGOAANYT SITAOD
Qpaypov) Katd tn didpkela tng Oepaneiog pe Xolremdi kot yia tpeig efdopades petd v
teAevTaio 06o).

Ot Gvdpeg aoBeveic e yovaikeg cLVTPOPOVG GE OvaTOPAYWYIKT NAKio o Tpémet va
YPNOUYLOTOLOVV TPOPUVAVKTIKA KOTA T SLIPKELN TG GEE0VAAIKNG ETAPNS Yo OGO
duotnpa aipvouv 1o Xolremdi kot yio TovAdyiotov TpelS EBOOUAdES LETE TN d1oKOTY|
g Bepaneiog.

H 6epaneio pe 1o Xolremdi Oa mpénet va daxomTeTOL GV ol acBevig Tpoypappatilel va
petvel éykvog 1 €xet petvel £ykvog.

211 cLOKEVAGIN TOL TPOTOVTOC TEPIAAUPavETAL Lo KApTa ac0gvols Kot 0 emayyeApatiog
vyeiog Oa mpémel va evnuepdvel kdbe yovaika acbevi o€ avamapayykn nikio kot kibe
avdpa acBevn| e yovaika cOVIPOEO Gg avamapaymykn nAkia, Tpv amd tnv Evapén g
Bepameiog, oyeTIKA LE TOV OKOTO KoL T onpacio Tng KApTas, Tpv omd v Evopén e
Bepamneiog.

Edv domotmbel eykopoochvn Ba mpémet va yivouv ot katdAAnAeg evépyeleg Kot 1 acBevig
Oa mpémet va AdPet Tig KatdAAnAeg GLUUPBOVAES OYETIKA LE TIC TOAVES EVEPYELEG O
€101K0.

Exma10g0uTiké vAK6 Yo Tov a.60gviy:
. OUOAAO 0ONYIDV XPNONG

. Képta acbevovg
. Kapta ac0evoie:
o IIpogidomoinon yia tn un Aqyn tov Xolremdi edv 1 acbevig eivan £yxvoc. To Xolremdi

O

umopei duvnTikd va Tpokourécel PAGPN oto ayévvnto Toudi cog.

Odnyia Yo xpMoT amoTEAECUATIKOV HeBOS®V avTIGOAANYNG (TT.). avTIGVAANYT S1tThoD
QPUYIOD) Y10 TIG YUVOIKEC O OVOTOPAy®YIKT NAKio katd T ddpKeln TG Oepaneiog pe
to Xolremdi kot yio tpelg Efdoudoeg uetd v teElevtaio doon.

Odnyia yio Tovg avopeg aobevelg va ypNoIUoTO100V omoTELEGHATIKN LEDOSO
AvTIGVAANYNG OTaV £X0VV GEEOVOAIKEG EMAPEG LUE YUVOIKO GOVIPOPO GE OVATUPUYDYIKN
nAkia katd ™ didpketn ¢ Oepaneiog pe to Xolremdi kot yio tpelg EfOoUddeg HeTd TNV
TeAevTAiO 0O0T.

Odnyia ywo dpeon emikovavia pe enayyeiuatio vyeiog edv mbavoloyeital eykvupooHvi.
Odnyia va dwfalet o aobevig T0 GOALO 00N YLDV XPNONC Y10, TEPIGCOTEPES TANPOPOPIES
KOl 00TMYieC.
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E. EIAIKH YHHOXPEQXH OAOKAHPQXHX METEI'KPITIKQN METPQN I'TA THN
AAEJA KYKAO®OPIAX YIIO EZEAIPETIKEX ITEPIXTAXEIX

Agdopévov OtL avtn givor pia £ykpiomn Vo eEAPETIKES TEPIGTACELS KOl SOUQ®VA LE To pBpo 14 (8)
Tov kovoviopov (EK) apif. 726/2004, o KAK 0a AdPet, evtdg Tov SNA®UEVOL YPOVIKOD TANIGIOV, Ta
axolovbo pétpa

Heprypaoen Avapevopevn
npepopnvia

Mn mopepPotikn peteykpttikn perétn acedielog (PASS): Emoing (o10 mAaiclo

IMoa 1t diepedvnon g LakpompOHeG NG OoPAAELNG KOl G ETNCLOG

OTOTELEGULATIKOTNTOG TG Hafopi&apdpng otn Bepameio Tov emava&loAoyNnong)

ouvopopov WHIM (akpoyopddveg (Lupunkieg),
VIOYAUHOCQoPVOLio, AO®MEELG Kot puehoKaBeén) pe oxomd TNV
avénomn tov aplBpov TOV GPILOY 0LIETEPOPIAMY KUTTAPWOV KOl
AELQOKVLTTAP®Y 6TV KVKAOPOpia o acbeveig niciog 12 etdv kot
avo, o KAK 0a die€dyet kot Oo vToBaAiel ToL amOTEAECUATO PG 1N
TopeUPOTIKNG LEAETNG Paoel unTpdov og acBeveic cuAAEYovTag TO
TEMKG onueio TO60 TG AGPAAELNG OGO KOl TNG OMOTEAECUATIKOTNTAG.

[Mpokeywévov va dtuopoilotel 1) EnapKNg TapaKolovOnomn g Emoing (o10 mAaiclo
ACQALELNG KO TNG OTOTEAECLLOTIKOTITOS TNG pLafoptéapdpns o NG £TNOLOG
acBeveic nAiog 12 etV kot Gvm yio, tn Bepaneio Tov GLVIPOUOV emava&loAoyNnong)

WHIM (akpoyopddveg (LupUNKIES), VITOYAULOGPOIPTVOLLLIO,
AoudEelg Kot pughokdbeln) pe okond v avénor Tov appod Tov
DOPIULOV OVIETEPOPIA®V KVTTAP®V KOl AEUPOKVTTAPWOV GTNV
KukAopopia, 0 KAK Ba mapéyel etiowo evnuépwon yia Kabe véa
TANPOPOPIO GYETIKA LE TNV OCPAAELD KO TNV OMOTEAECUATIKOTNTA,
g pofopiEagopne.
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ITAPAPTHMA 111

EIIIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EIIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

XAPTINO KOYTI

‘ 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY IIPOIONTOX

Xolremdi 100 mg cxAnpd KoyaxKio
pHopopiEagopn

| 2. TYNOEXH IE APAXTIKH(EX) OYEIA(EY)

Kd&Be oiidnpd kaydkio mepiéyer 100 mg pofopi&oapopne.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

XxAnpo Koy aKlo

60 oKANPG KoyaKio
90 oKANpa Koy axio
120 oxAnpd Koydxio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Amo6 otépaTog ypnon
Awpdote 10 EUALO 0INYIDOV ¥PNONG TPV OTO TN YPNOT.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Noa puAdooetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev TpoceYyilovv Ta TOdLAL.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOITIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
AoV avorytel, pNOYOTOMGTE TO EVIOC 45 NuePDOV.
Hpepounvia avoiypartoc:

9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®OYAAEHX

dvldooete o€ Yoyeio.
Awotnpeite Tn LA KOAG KAEIGUEVT] Y10 VO TPOCTOTEVETAL GO TV VYPOCIaL.
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10. TAIAITEPEX ITPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN TPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATON ITIOY TPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAY. KYKAO®OPIAX

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH
Hohenstaufengasse 9/DG
1010 Vienna, Avotpia

12. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/26/2017/001 60 oxAnpd koyaxio
EU/1/26/2017/002 90 oxAnpd koyaxio
EU/1/26/2017/003 120 oxAnpd Konydikio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Hoprida

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH ATAOGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TIAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Xolremdi

17. MONAAIKOX ANATNQPIEZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOZ TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A166146TaTOG YPOUL®TOS KOG (2D) mov pépel Tov TEPIANEOEVTO LOVOSIKO OVayVMPIOTIKO KWOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITOY ITPETIEI NA ANATPA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

OIAAH

‘ 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY IIPOIONTOX

Xolremdi 100 mg ckAnpd KoyaxKio
HopopiEagopn

| 2. TYNOEXH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EY)

Kd&Be oiidnpd kaydkio mepiéyer 100 mg pofopi&oapopne.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

XxAnpo Koy aKlo

60 oKANPG KoyaKio
90 oKANpa Koy axio
120 oxAnpd Koydxio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Amo6 otépaTog ypnon
Awpdote 10 EUALO 0INYIDOV ¥PNONG TPV OTO TN YPNOT.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Noa puAdooetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev TpoceYyilovv Ta TOdLAL.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOITIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
AoV avorytel, pNOYOTOMGTE TO EVIOC 45 NuePDOV.

9. EIAIKEX XYYNOHKEYX ®OYAAEHX

dvldooete o€ Yoyeio.
Awotnpeite Tn LA KOAG KAEIGUEVT] Y10 VO TPOGTOTEVETAL GO TV VYPOCIaL.
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10.

IATAITEPEX ITIPO®YAAEEIX I'TA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTQN ®APMAKEYTIKQN TIPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY TPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11.

ONOMA KAT AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAY. KYKAO®OPIAX

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH

12.

APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/26/2017/001 60 oxkAnpd koydxio
EU/1/26/2017/002 90 oxAnpd koo
EU/1/26/2017/003 120 oxAnpd konydkio

13.

APIOMOZX ITAPTIAAX

Hoprida

| 14.

I'ENIKH KATATAZH I'lA TH AIAGEXH

| 15.

OAHTI'IEX XPHXHX

| 16.

HHAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17.

MONAAIKOX. ANATNQPIETIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18.

MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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ENAEIZEIX ITIOY IMPEITEI NA ANATPA®ONTAI XTHN KAPTA AXOENOYX
Képta acBevoic yia to Xolremdi (papopi&apopn)
EF’KYMOZXZYNH KAI ANTIZYAAHYH

AV M KAPTO TEPLEYEL CNUOVTIKEG TANPOPOPieg GYeTIKA pe To Xolremdi.

. Mnyv napete 10 Xolremdi edv giote £ykvog 1 vopilete 6t1 pmopet va giote £ykvog, Kabmg Oa
umopovoe va PAAYEL TO ayEVVITO HmPO GOC.
. Edv pmopeite va peivete £ykvog, TpEMEL VoL XPTCLOTOUCETE WO10HTEPO OMOTELEGILATIKY

avTIGVAANYT (.Y, STAOD @payloD) Yo 660 ddotnpa maipvete To Xolremdi ko yo Tpelg
efdoudoeg petd v TeEdevtaio SO0 GOG.

. Edv giote dvopag aoBevig Kot 1 GOVTPOQOG GG UITOPEL VO LEIVEL EYKVOG, TTPETEL VOL
YPNOWOTOLEITE TPOPLAAKTIKO Yo 660 dtdotnpa maipvetre 1o Xolremdi ko yio Tpels efdopndadeg
LEeTd TNV TeEAELTAI0 HOOT GG,

. Edv eogig 1 1 60vIpo@Og co¢ ToTELETE OTL LTOPEL VO, VITAPYEL EYKVILOGUVT], ETIKOIVOVIOTE
apECMG LLE TOV 10TPO GOG.

[opakareiote va dafdoete e peydin mpocoyn To GOAAO 0OMNYLDV XPNONG, YT TEPLEYEL CTIUAVTIKEG

TANPOPOpPIES.
Edv égete epotoelg oxetikd pe 1o Xolremdi, pidfote pe tov 1atpd Gog.
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B. ’YAAO OAHT'TQN XPHXHX
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DVLAo 0oLV ypriong: [IAnpoopics yia Tov acOeviy

Xolremdi 100 mg oxinpa koyaxio
papopiopopn

vTo QApLOKO 0VTO TEAEL LTTO CUUTANPOUATIKY TOPOKOAOVOTGN. AVTO B emMITPEWYEL TO YP1IYOPO
TPOGIOPIGUO VEDV TANPOPOPLOV acpdAeloc. Mmopeite va Pondnoete péow g avapopdg mhavmv
AVETOOUNTOV EVEPYELDV TOL EVOEXOUEVMG TTOpoVGLaLeTe. BA. TELOG TNG mapaypapov 4 Yo TOV TPOTO
avaQPOpPAG aveETIOOUNTOV EVEPYELDV.

A doTe TPOGEKTIKA 0ALOKANPO TO GUALO 00N YLAV YP1)CIG TPV UPYICETE VAU TAIPVETE GVTO TO

PaPROKO, O10TL TEPIAAUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES YU GUGS.

- dvrdEre avTd TO PUALO 0dNYIBY Yprons. Towg ypelootel va to dufdcete Eavd.

- Edv éxete mepartépm amopiec, poTioTE TOV YI0TPO 1) TOV POPLAKOTOLO GO,

- H cvvtayn yo autd 1o papproako xopnynonke amokAEloTIKd Yo 60G. Agv TPEMEL VO ODGETE TO
(AapUaKOo 68 GAALOVC. MTopel va TOVg TPOKAAEGEL PAASN, AKOLO KoL OTOV TO GUUTTOUATO TG
acBévelng Tovg givon 1010 pLe ToL S1Kd oo,

- Edv mopatnproete kKamowo avemBOUNTN EVEPYELL, EVILEPMDGTE TOV YIATPO 1) TOV QOPLOKOTOLO
c0G. Avtd 1oyvel kot yio KaOe mhovi avemBOunTn EVEPYELD TOV OEV OVAPEPETOL GTO TAPOV
@UALO 0dMydV xprione. BAéme mapdypapo 4.

- Ev16¢ t¢ ovokevaciag Ba Ppeite pia kdpta acbevovg, Ty omoia Ba npénel va dwofdcete
TPOGEKTIKAL.

T mepréyer 1o Tapév @UALO 00NYIOV:

T etvon o Xolremdi ko mota etvat ) xpriomn Tov

T pénet va yvopilete mpv ndpete to Xolremdi

[og va népete o Xolremdi

[MBavég avemBOunteg evépyeteg

[og va pvidoocete to Xolremdi

[epieydpeva tng cvokevaciog Kot AOEG TANPOPOpPies

AN S e

1. T givar To Xolremdi kot wowa gival n yprion 100

To Xolremdi nepiéyet ) dpaoctikn ovsio pafopiEamopn. H pafopi&apopn aviket oe o opddo
POPUAK®V YVOGTAOV G GALL 0VOCOIIEYEPTIKAL.

To Xolremdi ypnoyomoteitat yia tn Oepaneia Tov cuvopopov WHIM (akpoyopddves (Lopunkiec),
vrOyappaceoptvorpio, AomEelg kot poehokadeén) oe acbeveig niikiog 12 et@v Kot dvo.

H vroyappoceapvorpio givan pio mdbnomn xatd v onoia to €nimedo TV AVIICOUATOV givol
younAo. H poehokdBeén elvan puo mabnom kotd v onoia 0 opyavicpog advvorel va anehevfepdoet
®Oplpa KHTTOPO ALATOG OO TOV HVEAD TOV OCTMV.

To ovvopopo WHIM eivon pio kKAnpovopovpevn dtataporyr| Tov Tpokaeitan oand LeTaArIEeLg
(aAAayéc) ota yovidla evog atdpov mov emnpedlovV T0 0VOGOTOMTIKO GUGTN A, KAOIGTOVTOG
OLOKOAOTEPT] TNV KOTATOAEUN 0T TV AomEemy amd tov opyavicpd. To Xolremdi ypnoiponoteiton o
aoBeveic pe obvopopo WHIM mov mpokaieitor amd pia aAroyn oto yovioro CXCRA4.

H dpaoctikn ovoia tov Xolremdi, n pofopi&apdpn, dpa av&avovtag Tn LETAKIVIOT TOV KUTTAP®OY TOV

OVOGOTOINTIKOV 0It0 TOV HVEAD T®MV 06TV 01O aipa. O avénuévog aplfpodg KuTtdpwy Tov
OVOGOTOINTIKOV GTO il PEIMVEL TOV Kivduvo Aoinméng otovg acbevelg pe cuvdpopo WHIM.
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2. T péner va yvopilete apy napete 10 Xolremdi

Mnyv napete To Xolremdi

- o€ mepintwon aAlepyiag ot pafopiEapopn 1 o€ 0TO10dNTOTE AAAO GO TO. GLGTATIKG CVTOV
TOL POPUAKOL (OVAPEPOVTAL GTTV TAPAYPUPO 6).

- o€ mepintmon mov glote ykvoc.

- €4V TOIPVETE OTOI0ONTOTE PAPLOKO TTOV SOGTATOL GTOV OPYAVIGHO amtd &va NTatikd Evivpo
(mpoteivn) Yvaotd wg CYP2D6, dmwg papuaxo yio:
o avakovEon amd tov Prya (0nmg Kmdeivn, de&tpouebopedvn),
o OVTYLETMIOT) TOV TOVOL (OGS KWOEVT, TPAPASOAN).

Iposcdomonosic Ko TPOPVAAEELS

AmevBuvOeite otov y1aTpd 1 TOV POPLAKOTOL Gag TPy Tapete To Xolremdi, edv

- elote €ykvog, vopilete 011 umopet va giote £ykvog 1 oYed1GLETE VO ATOKTHOETE TOUdL.

- éxete mopdyovieg Kivovvou yia Tapdtoot Tov dtaothipatog QTc (Un uoloAoYIK NAEKTPIKN
dpacTnprOTTA TG KaPdLAs mov ennpedletl Tov pubud mg), OTwG:

o vrokaAopio (yapnid eninedo kaiiov oto aipa),
o CUHEOPNTIKN Kapdtokn averdpked (Otav 1 kapdd dev avtiel to aipa 1660 Kard 660 o
émpene)

o ovvdpopo pakpol QT (kapdiakdc pubrdc mTov TPokaAel YpTYOpOuG, XOOTIKOVG
KOpOLOKOVG TOAOVG) 1] TOIPVETE PAPLOKO TOV PTOPEL VO, TPOKAAEGOVV TAPATOOT] TOV
dwotporog QTc 1 mov avédvovv ta enimeda tov Xolremdi oto aipa (PA. «Allo
eapuaka kot Xolremdi).

Av106 pmopet va avénoet Tov Kivouvo cofap®dv avemBuuntov evepyeldv mov ennpediovy Tnv
NAEKTPIKT SpACTNPLOTNTA TG KOPILAS, OTMG KOTMAKES ToyLKApdieg diknv pimdiov (Un PVCIOA0YIKN
NAEKTPIKN SpaCTNPOTNTO GTNV KOPOLd e ameANTIKEG Yl T {on dratapayés Tov pubuov), coPfapis
appvBpiec (un pucoAoyKoi 1 akavovioTol kapdlakoi Tadpol) Kot apvidlog Bavatog. e avtn v
epinTo, 0 YiTpog cag Ba 610pfdoet kdbe TPOTOTOMGILO TAPAYOVTA KIVOUVOL Y10 TAPATOGCT) TOVL
dwotiporog QTc kot Ba eAEyEet TNV NAEKTPIKT OpaSTNPOTNTA TNG KOPOLAS GOG TPV Kot KOTE TN
ouwipkela g Bepamneiog pe Xolremdi Kot pmopel vo amopacicel va Gag yopnynoet xounidtepn 06on M
va 6og cupoviedoetl va unv mdpete to Xolremdi.

oword kan £épnpor
Mn divete awtd 10 PAppoKo og Tondld NAkiog kdTm TV 12 etdv. Agv €yet peleBel og 110100
eldovg acbeveic.

Mn divete awtd 10 Pappoko oe Tadld nikiog 2 émg 11 e1dv, enedn dev glvar yvwotd av gival
acQOAEG. Mn divete avtd To PAppaKo G TOdd NAMKiNG KATO TV 2 €TV, KaB®OG uropel va
mpoKoAéoel Eleippato avamTuéng.

Alha @appoxka kol Xolremdi
Evnuepdote tov y10Tpo 1 TOV QOopULOKOTOLd 0o¢ EGV ToipveTE, EXETE TPAOCEATA TAPEL 1 LTOPEL VO
TAPETE AAAA, QAPLLOKOL.

Optlopéva eappoko Kot GOUTANP®UIato 0gv 0o pénel va Aappavovtal poali pe 1o Xolremdi, kaBmg

UTOPEL VO LELDGOLV TNV AmOTEAEGULOTIKOTITO, TOL Xolremdi peidvovtag tnv tocotnTa Tov Xolremdi

o1o aipa. Evnuepdote tov yrotpo 1 tov apuokomold cog mpv mapete to Xolremdi, edv maipvete

K&mo10 amd T aKOAOLOO PAPLLOKO Yo

- OVTILETMMION TOV Gyyovg Kot g katdbiwymc (Pelcandyopto),

- OVTILETOTICT TOV KapKivov (6w amaiovTapiv, eviaiovTapion, pitotavn),

- OVTILETOTION EMANTTIKOV KPIoEMV Kot MA@V KaTooTdcemV (0nwc KapPapalemivn,
oawvvtoivny, eawvopapprtain),

- OVTILETOMION AOUMEEDV (PLOANTIKIVY), LOVOV OTOV YPTCILOTOLELTAL Y10, > 5 NUEPEC).
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Ta axdlovba @dapuako umopel vo avéERoovy Tov Kivovvo avemBountov evepysidv pe to Xolremdi,

avéavovtag tnv tocdtnta Tov Xolremdi 6to aipa:

- (APLLOKO, TTOV YPT|CLOTOIOVVTOL Y10 TN Bgpameios LOKNTINCIKGOV AOUDEEDY (OTT®G
@LOVKOVALOAN, 1TpaKOVALOLY), KETOKOVALOAY),

- avTBloTIKG OV YpNoiomolobvTal yia T Oepaneio Paktnplokdv AoUDEEDY (OTWS
KAapOpopukiv, puOpopvkivy),

- PAPLOKO. TTOV YPNCYOTOLOVVTOL Y10 TNV OVTILETOTION TG KaTtdOAwg (0nmg ve@alodovn),

- PAapUOKO TTOVL YPNoOTOLovVTOL Yl T Ogpameia kapdakmv madncemv (6w apmoapovy,
oitwalépn, pepamapiin).

To Xolremdi pnopet va avé&noet Tig avemBounteg evépyeleg TV akOA0VO®Y QOPRAK®OVY, 0VEAVOVTOG

TNV TOGOTNTO QVTMOV TOV QOPLAK®OV GTO OpLaL:

- PAPLAKO TTOV YPNGYLOTOLOVVTOL VIl TV AVOKODPIoT] TOV QAAEPYIOV (OTT®G PEE0PEVADIvTY),

- PapuaKo ToL YpnoyomolovvTal yia T Oepaneio tabncewy Tov aipatog (0nTmg dapryaTpavny
ereCkny, edoapmavyy),

- Qappoka yo ) Oepaneia 10yevav Aondéemv (dnmg Tehampefipn),

- (PAPLLOKO TTOV YPTCYLOTOOVVTOL Y10 TV AVTILETMTION TG Aoipwéng and HIV kot tov AIDS
(6nwg aralavapipn),

- PAPLLOKO VIO TNV AVTILETMOTIOT] TOV KAPKIVOL (OTG pUmOcIKAIpTY), ceprTvipmn,
ePepéipovg),

- avTBloTIKA OV YpNoiomolovVTaL Yio. T Bepameio Paktnplak®dv AOUBEEDY (OT®G
TeMOpopvkivy),

- PAPLLOKO VIO TNV AVTILETMTIOT] TOV AYXOVG 1) TOV STAPAY®DY TOL VTVOL (OTt®S prdaioiapun,
aiznpalorapn),

- @apuaKo mov ypnolponoteital yuo tn Bepoaneio kapdiakng mabnong (o1&o&ivy).

To Xolremdi pmopet vo LetdoEeL TNV amoTEAECUATIKOTNTO TOV AKOAOVO®V QUPUAK®YV, LEIOVOVTOS TNV
TOGOTNTO OVTAV TOV POPUAK®V GTO QoL 6TO OliploL:
- RETQOPLIVI], VO PAPLOKO TOL YPTGULOTOLEITAL Y10 TV OVTILETMMICT TOV OfTn.

Ta akdéiovba pdppoka propodv va avénoovy Tov kivouvo cofapdv avemBOuNTOV veEPyEL®Y OV

emnpedlovv TV NAEKTPIKN dpacTnPOTNTA TNG Kapdds, étav Aappdvovtor pe 1o Xolremdi:

- (@ApUOKO TOV XPNOLOTO0VVTAL Yo TN Oegpameio aKavOVIGTOV KAPIOKOV TAALOD (OTMS
opLOOap6VI), Sr1o0TLPANIoN, TPOKAIVONION).

- Al edppaka mov ennpedlovy TV NAEKTPIKT dpactnpldtnTa TG Kopdlds (0Tmg yAmpokivay,
alo@avtpivn, KhaprOpopvkivn, cutpoprolacivny, Aefoerocacivny, aliBpopvkiv,
ahomePLooAn, nedadovn, poirprofacivn, premproiin, mpolion kol evoo@réfra
ovVOavVeETPOVY]).

Evnuepaote tov yiotpd 1 Tov poappokomold cag mpv mdpete to Xolremdi, edv maipvete kdmowo amnd to
TOPOTAVD QAPLLOKOL.

To Xolremdi pe Tpo@n Kot 10T0

Ba TPENEL VO OTOPEVYETE VAL TPATE 1) VAL TVETE TPOTOVTA LLE YKPEMPPOVT, KABDS TO YKPEWTPPOLT
umopei va avénoet Tov kivouvo avembountmy evepyeidv omd to Xolremdi.

Kdnon, Onhaopés ko yovipotyra

Edv elote éyxvog 1 Onidlete, vouilete 6T1 umopel va glote £€yKvog 1 oed1aleTe VA ATOKTACETE OO,
{nmote ™ cLUPOVAT TOV YIOTPOL 1] TOV PUPLAKOTOL0D GUG TPV TAPETE OVTO TO PAPLLOKO.

Kbnon

Mnyv mapete avTod TO PApUAKO AV gioTe £yKLOC, KOOMG avauévetot va gival emPBAOPES Yo TO ay€vvnTo
Lwpo. Oa TPETEL VO EXETE OPVNTIKO TEGT EYKVUOGUVNG TPV apyioete tn Oepameia.
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Y7rapyovv erdyiota 1| KoBOAOV dES0UEVO GYETIKA LE TN YPNOT TOL KATA T SLAPKELN TNG EYKVUOGVVIG.
Me Bdior tov TpOTO AITOLPYiag TOV, aVTO TO PApLaKo Bo uTopovoe va PAGWEL TO ayEvvnto Hopo
GOC.

IMvaukeio kot avopikn n€bodog avTIGOAANYNG

Méca otn cvokevaoio tov Xolremdi Oa Ppeite po kKapto acbevoic, Tnv omoia Ba Tpénet va
OlPAcETE TPOGEKTIKA.

Edv giote yuvaika mov pmopet va peivet £€ykvoc, TpEMeL va YpNGULOTOLEITE 1O10HTEPO ATOTEAEGLOTIKT
uéEB0d0 avTIGOAANYNG (.. AVTIGOAAYN STAOD @PAYUOD, OTMG TPOPLANKTIKO Kot SIGPPayLLe) KT
) ddpkela g Bepoaneiog pe Xolremdi kot yo Tpeig efdopddeg uetd v televtaia d6om. O yoTpog
cag umopel va 6og cupPovAedoel oYeTIKA pE TIG KatdAAnieg nebddovg avticOAAnyme. Edv petvete
€yKkvog Katd tn S1dpkela g Oepaneiog, EvUEPDOTE AUECHS TOV YIATPO GAG.

Edv giote dvopag, TpEMEL Vo pNGILOTOLEITE TPOPLANKTIKO OTOV EYETE GEEOVAAIKT ETOPT LLE YOVOIKA
GLVTPOPO OV UTOPEL va. Petvel £ykvog, evd mtaipvete to Xolremdi kot yio tpelg efdopddeg petd v
tedevtaia 06om. [Ipémetl vo evnuep®oETE TOV Y1OTPO GG EAV 1) GOVIPOPAS GOG LEVEL EYKVLOG.

Oniacudg

To Xolremdi dev éxetl peretnBei og yovaikeg mov OnAdlovv. Aev eivan yvwotd v 1o Xolremdi
mepvAEL 6To UNTpkd yoha. O Kivouvog Y10 1o LOPO dEV UTOPEL VO ATOKAEIGTEL.

Edv OnAdalete 1 oyedidlete va Onldcete, {ntnote tn GLUPOLAN TOL YIITPOV GOG TPV TAPETE OVTO TO
eappakxo. O yiotpog cag Oa culnmmoet poli sog Tov(toug) mbovo(odg) kivovuvo(ovg) Tng Bepaneiog pe
Xolremdi eve Onialere.

TCovipdra

Agv vrdpyovv dedopéva amd avBpmmovg oxeTiKd pe TNV enidpacn Tov Xolremdi oty avopikn 1
yovaikeio yovipotnto. Me Baon peiéteg og {ma, To Xolremdi pmopel vo, LEDMGEL TN YOVILOTITA GTOVG
avopec. [pwv Eexvnoete 1 Bepaneio Bo Tpénet vo To GLLNTNCETE e TOV YOTPO GOG.

001yN01] KO YEPICROS PUNYAVI|LATOV

To Xolremdi pnopet va ennpedoet tnv avoétTTd cog va odnyeite kon va yepileote punyavhuota. Eav
aicBavleite (oAn 1 AutoBopia, unv odnyeite kot pn xewpileote punyavhuota, wcodtov va aicbavieite
KOAOTEPQL.

To Xolremdi mepiéyer vatpro
Av16 10 Qdpuaxo mepiEyel Aydtepo omd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd okAnpod Koydkio, givol auto
nov ovopalovpe «ekevBepo varpiovy.

3. Hacg va napete To Xolremdi

[Tédvtote va maipvere To GAPUAKO OVTO OVOTNPE COUPOVE, [LE TIG 0ONYIES TOV YLOTPOD 1] TOV
Qopurokomolod cog. Eav éxete appifolieg, potiote ToV Y10Tpd 1] TOV QPOPHOKOTOW GOG,.

H ocvvictdpevn d6om tov Xolremdi etvat:

- IMo acBeveig pe Papoc peyarvtepo amd 50 kg: 400 mg (téocepa kaydakia Tov 100 mg) and
oTONOTOG, TOVAdYIoTOV 30 AEmTd TPV 0o TO TPWIVO, UE OEL0 GTOUAYL, LETA AT OAOVOKTIO
vnoteia.

- INo acBeveig pe Papoc mkpétepo M ico pe 50 kg: 300 mg (tpia kKoydkio tov 100 mg) amod
o6TOH0TOG, TOLAGYIoTOV 30 AemTd TPy amd TO TPOIVO, Ue GO0 OTOUAYL, LETE OO OAOVUKTLN
vnoteia.
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O ytpog 60,G UTOPEL VO GO TTEL VO TAPETE YOUNAOTEPT) SOON €AV TOPVETE GALD PAPLOKO TOV PUTOPEL
va TPOKaAEGOLVY coPapég Tapevipyeleg o0tav Aapfavovrot pali pue to Xolremdi.

Ta koydixio Xolremdi wpénet vo, koTomivovTotr oAGKAN PO Kot vo, unv avoiyovtal, onalovtal 1
Ho.ctovVTaL.

Xp1ion 6g Too1d Kot @1jfovg
To Xolremdi npoopileton yio yprion oe acbeveic niwiog 12 e1dv kot ave.

Mn divete owtd 10 PAppoKo og Toudd nAkiog 2 émg 11 eT1dv, enedn dev givar yvwotod av gival
0CQOALC.

Mn divete owtd T0 PAPHOKO o€ TodLd NAKING KAT® TV 2 €10V, KaBd pnopel vo TPOKAAECGEL
eAlelppota avartuéng.

Eav napete peyorvtepn 66on Xolremdi amé tnv kavoviki
Edv éxete maper katd Adbog peyorlvtepn d6omn Xolremdi and Tnv Kavoviky, GTOLATGTE VO TOIPVETE
OVTO TO PAPLOKO KOL EVILEPDOTE AUEGMG TOV Y10TPO GOLC.

Eav Eeyaoete va napete 10 Xolremdi

Edv Eeydoete vo mipete avTod TO GAPLAKO TO TP®L, TOPAAEIYTE TN dOOT TNG NMUEPOS KO TAPTE TNV
EMOULEVT] OOOT GOG TO ENOUEVO TP OGS £xEL TPpOYpappotiotel. Mnv mwhpete Sk dOo1 Yo va
AVATANPAOCETE TN 000T ToV EEYACATE.

Eév otapoatiocete va naipvere to Xolremdi

O ywtpog cag Ba kabopicel mOG0 Kopd Oa mpénet va maipvete o Xolremdi kon wote 1 Oepomeio
umopel va 6TopoTNoEL. M1 GTAUOTGETE VA TOIPVETE TO PAPLAKSO GG LEYPL O YIOTPOG GOG VO GOG
GLUPOVAEVGEL VAL TO KAVETE.

Edv éyete meprocoTepeg EPOTNOELG GYETIKA LLE TN YPNOT] CLTOV TOL PUPLAKOV, POTNOTE TOV YITPO 1)
TOV (OPLLOKOTOLO GO,

4. MBavéc avemBOunTeg evépyereg

Onwg 6Aa ta pappaka, £T61 Kot 0VTO TO PAPLOKO PUTOpEel Vo TPOKOAEGEL avemBOUNTES EVEPYELES, OV
Kat 6gv Tapovctdlovtal o€ GAOVG ToVvG avBpdOTOLG,.

oAV ovyvéc (umopel va emnpedoovy meptocdtepovs omd 1 otovg 10 avBpdmovg)

- AloOnpo vavtiog (vavtia)

- [16vog oto oTopdyt (Kothiokog)

- Avomeyio

- Adppota

- "Epetog

- Kepaialyio

- E&avOnua, copmepiiapPavopuévon evog eEavOnIatog pe KpES, EXITESES, OMOYPOUATICUEVES
KNAidec (knAdmoeg eEavOn ), kvnoumoeg e€avOnua kot e£avOnua pe pikpd, avayivea
eEoykmpato (PAatidmdeg eEAvOnu)

Yoyvég (umopel va emmpedoovy émg kat 1 ota 10 dropo)

- 74

- Amdleln TG cvveidonong (cuykonn)

- Awoppoayio amd ™ potn (enictaén)

- Enpo dépua

- Koxkivee, poMOTEC KNAIdES 6TO dEPLLO, GLVOOEVOUEVEC OO KVNOUO Kal EVOYANON (Y®PLOGIKY
depuatitidon)
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Ava@opd avemOopunToV EvEPYELOV

Edv mopatnproete kKamowo avemBOUnNTn EVEPYELL, EVILEPMDGTE TOV YIOTPO 1) TOV QOPLOKOTOLO GO,
Av10 1oy0et kot Yo Kabe mhovr avemBOunTn evépyela Tov OV OVAPEPETOL GTO TAPOV PVALO 0N YDV
¥pone. Mmopeite eniong vo avaeépete avembounteg evépyeleg amevbeiog pécsm tov gBvikon
GUGTNLATOG OVOPOPAS oV avaypapetot oto [apdptnua V. Méom g avaeopds avembountoy
EVEPYEIDV Umopeite vo, fon0noete 6T GLAAOYN TEPIGGOTEP®V TANPOPOPIDY CYETIKA LE TNV ACPAAELN
TOL TOPOVTOG PAPLAKOV.

5. og va pvracoete To Xolremdi
To @dppaxo avtd TPEmel va LAAGGETOL GE LEPT) TTOL OgV TO PAETOVV Kol OV TO POAVOLV T TOLOAL.

dvidooete og yoyeio (2 °C — 8 °C).
Awotnpeite Tn LA KOAG KAEIGUEVT] Y10 VO TPOCTOTEVETAL OO TNV VYPOCiaL.

Noa un xpnoLonoteite ovtd T0 PAPUOKO UETE TV MUEPOUNVia ANENG TOV aVOPEPETOL GTN PLIAT KOt
010 xouti petd v AHEH. H nuepounvia AMéng eivar n televtaio nuépa ToL Piva o
ovopEPETOL EKEL.

Metd T0 TPMOTO AVOLYHO TG PLIANG, TO PAPHOKO B TPETEL VA Yp1CLOTOLEITOL EVTOG 45 MuUEPDV.

Mnv metdte @APLOKO GTO VEPO TNG AMOYETELONG 1| 6T OKLOKA amoppippoto. Potote tov
POPUAKOTO0 OOG YO TO TMG VO TETAEETE TOL PAPLOKA TTOL OEV YPTCLUOTOLEITE Tl AVTA TOL LETPOL Ot
Bonbncovv oty Tpoctacio Tov TEPPAALOVTOC.

6. Mepreydpeva TG GVOKEVAGING KO AOUTEG TANPOPOPIES

T wegpréyer o Xolremdi

- H dpaoctikni ovoia givar 1 papopi&apopn. Kabe odnpd koydkio mepiéyet 100 mg
papoprEapopne.

- Ta dAAa cvotaTkd givo:
[epeydpevo kayokiov: mopitio, KoArogwdég dvudpo (ES51), varpiovyog kposkappellolin
(E468), 6wdpkd 0&ivo pmcpopikd acBéotio (E3431(ii)), kuttapivr, LIKPOKPLGTAAAIKTY
(E460(1)), AaovporoBeukd vaTplo Kot povpaptkd oteatikd vatpilo. BA. mapdypago 2 «To
Xolremdi mepi€yet vaTpion
Ké oog xoyaxiov: woryotivn (E132), {ehativn (E441) kon d10&gid10 tov titaviov (E171).
Meldvi ektommong: dtdvpa oppoviag, Tokvo (E527), pélav o&egidio tov adnpov (E172),
1GOTPOTLAIKT] AAKOOAN, N-POVTLAIKY AAKOOAT], TPpOoTLAEVOYAVKOAT (E1520) kot yoppoidko o€
a18avoin (E904).

Epgavion tov Xolremdi kot wepieydpeva TG 606KELAGIOG

To Xolremdi 100 mg dwotifeton og adiapavég Aevkd, GKANPO Kaywaklo (KoydKlo) pe yordllo Tmpua.
To Agvko copa TOL KOyokiov PEPEL TVTOWIEVT TNV EVOEET «100 mg» pe povpo pekdvt Kot o YoAallo
TAOUO TOV KOWYOKIOV QEPEL TUTOUEVT TNV EVOEIEN «MX4» pe podpo PEAGVL.

To Xolremdi givar GuoKeELOCUEVO GE GTPOYYLAN AEVKT PLAAT ad TOALOBVAEVIO VYNANG TVKVOTNTOG
pe PowTd TOHN 0oPOAEG Y10 TO TOUdIA LE EVOOUATMOUEVO ENPovTikd kot eTikéta. H ouidn mepiéyet 60,

90 1 120 oxinpd Koydaxia.

Mmropei va, pinv KuKAOQOPOLV OLEG Ol CLGKEVAGTEC.
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Karoyog Adsiog Kvkiopopiog

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH
Hohenstaufengasse 9/DG

1010 Vienna

Avotpia

Hapackevaoctic

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 1 - 2

73614 Schorndorf

I'epuavia

To mapév evALo 0dNYIOV ypfoNS avabe®p1Onke Yo TELEVTALN POPA OTIS

A1 T0 PAPUAKEVTIKO TPOTOV £xEL £YKPLOEL LE TN S1001KOGI0 TOV «EEUPETIKMV TEPIOTACEMVY.

Avt onpaivet 6t Adym g omaviotnTag tng aoBévelas dev £xel Kotaotel duvatdv va Anedetl TAnpng
TANPOPOPNGT Y10 TO POPUOKEVLTIKO TPOIOV.

O Evponaikog Opyaviopdc Pappdxov Oa agoloyel etnoimg kébe véa minpogopia mov Ba eivan
dwbéoun yo to eéppoko avtod kor 1o mapdv PHAAo Odnydv Xprong Ba emkapomoteitol avardywc.

Adreg TNYEC TANPOPOPLOV
Agmtopepeic TAnpopopieg yia 1o appoKo avtd givar dtaféceg 610 dkTLaKS TOTO ToV Evpomaikod
Opyoviopov @apudkmv: https://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA IV
HHOPIXMATA XXETIKA ME TH XOPHI'HXH AAETAY KYKAO®OPIAX EZAIPETIKQN

MEPIZTAZEQN IOY IMMAPOYZIAXTHKAN AIIO TON EYPQIIAIKO OPTANIZEMO
OPAPMAKQN
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Hopiocpate mov TapovsidotTnkay 06 Tov Evponaiké Opyaviepnsé @appdxov yio:
. Xop1ynon doc1og KVKLOPOoPiag eEUIPETIKAOV TEPIOTACEMY
H CHMP, Aapfavovtag vwoyn v aitnon, Bewpel 611 1 6xE£01 00ELOVG KIVOOVOL EVVOEL TN CVGTACN

XopNYNOoNG g Gdetog KukAopopiag eENPETIKOV TEPIOTAGE®V, OTMG ENeENYEiTAL TEPAITEP® GTNV
Evponaixn Anpocia ExBeon A&oroynong.
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