ITAPAPTHMA I

IEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOIONTOX



v To pdppoko avtd TeEAEl VIO CLLTANPOLATIKN TAPUKOAOVONGN. AvTo Ba emTPEWYEL TO YP1YOPO
TPOGOIOPIOUO VEDV TANPOPOPLDY AGPAAELNC. ZNTElTOL 0d TOVE EMAYYEALATIES LYELOG VO AVaPEPOVY
omolesdnmote mbavorloyovpeveg avemiBounteg evépyetec. BA. mapdypapo 4.8 yia tov TpOmo avapopdig
AvETBOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

NEXPOVIO 20 mg emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dloKia

2. IMOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH XYNOGEXH
Kda0e emxaivppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 20 mg celve&opng

IMa tov TA7pN KaTdloyo TV ekddy®V, PA. Tapdypoeo 6.1.

3.  ®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Emwcaioppévo pe Aemtd vpévio diokio

Mmnke, 6TPOYYVAO, AUPIKVPTO EMKAAVUUEVO e AETTO VUEVIO O10KT0 (TAyovg 4 mm Kol SLOUETPOV
7 mm) yopaypévo pe tnv €voeltn «K20» ot pia mievpd.

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTiKi] évoein

To NEXPOVIO gvdeikvutat:

o o€ cuvdvao o pe Poptelopipmn ko deEapebaldvn yia ) Bepancio eviMikov aclevov pe
TOALOTTAG PLEA®ULO TTOL £xouV AGPEL TOVAd IGTOV pio Tponyovuevn Bepameia.

o o€ ouVOLOCUO pE de&opefalovn yia tn Oepameio TOV TOAAATAOD HVEADUATOG GE EVIIAIKEG

acBeveig mov &yovv AaPetl TOVAGYIGTOV TEGOEPELS TPOTYoUpEVES Bepameieg Kot TV ool 1|
vO60G givorl avOeKTIKT G€ TOLAGYIGTOV OV0 OVOCTOAELG TPOTEACHOUATOG, VO
OVOGOTPOTOTOUTIKOVE TOPAYOVTES Kot £Va LOVOKA®VIKO avticopa évovtt Tov CD38 kot ot
omoiot &yovv mapovoidoet eEEMEN ™G vOGoL Katd v tekevtaia Oepameia.

4.2 Aocoloyio Kol TPOTOG JOPNYNONG

H Bepancia mpénet va Eexva kat va emiPAETETOL 0O 10TPOVG TETEPAUEVOVS OTY| OLAYEIPIOT TOV
TOAALUTAOD HVEADUATOG.

Aocoloyia

2elvelopn o ovovovaouo ue Poprelouiumn kot deCouebalovy (SVd)
Ot ovvicTodpeveg d0oelg oelveEopng, Poptelopipmng kot de&apebaldvng Pacet kokdov 35 nuepadv
&yovv mg e&ne:

o 100 mg celvedprg mov Aapfdvovtal arnd Tov otopatog anaé efdopadiaing v Huépa 1 kabe
eBSopddac. H d6omn cehveEopng dev Oa mpémet vo vrepPaivel to. 70 mg/m? avd d6om.

. 1,3 mg/m? Boptelopipmng mov yopnyodvrar vodoping dmal efdopadiaing tnv Huépo 1 kéde
ePdopdoag yio 4 efdopddeg kot akorovdel 1 efdopdada ywpig xoprynon.

. 20 mg de&apebalovng mov AapPdvovtal amd Tov GTOHATOC 000 POPEC ELSOUAIAING TIC

Hpépeg 1 xan 2 xé0e gfdopadag.



H Bepancia pe oeAveEdpn oe cuvdvacud pe opteCopipmn kot de€apedalovn Ba mpémet va
ovveyileton puéypt v gpedvion e£EMENG ™S vOoOL 1 1N 0modek TG TOEIKOTNTOC.

Zedwelopn oe avvovaouo ue delouebolovy (Sd)
Ot cuviotdueveg 000elg EvapEng oeltveEOpnc kat deapeBalovng £xovv og eENc:

o IMa ™ oelve&dpn, 80 mg omd tov otopatog tic Huépeg 1 kou 3 kdOe efdoudoac.
o IMa ) de&apedaldvn, 20 mg amd tov otoportoc Tig Huépeg 1 kot 3 ke efdopadac, pali pe
oelvelopn.

H Ogpancio pe celve&dpn o cuvovaoud pe de&auebaldvn Tpémnet va cuveyileton Léyptl TV EUGAVIOT
eEEMENG TG VOGOV 1 U amodeKTNG TOEIKOTNTAG,

Mo TAnpogopieg oyxeTikd Ue T S0GOAOYIN PAPUAKEVTIKMV TPOIOVIMY TOV YOPNYOVVTOL UE TO
NEXPOVIO, avatpéére otnv nepiAnyn tov yopoktnplotik@v tov mpoidvtog (IIXII) yia ta
GUYKEKPLUEVO PAPUOKEVTIKA TPOIOVTOL.

KobBvotépnon 1 un AMym ddécewv

X mepinton mopdreyng 1 Kabvotépnong pog d6ong celveEdprg 1 o€ TEPITTOOT OV 0 0oBEVIG
KAveL EPETO PETA amd dOoT elveEdpng, 0 aoBevig Oev Tpémetl va AAPetl emavoinmtiki 06or. Ot
aoBeveic mpémel va AMaPovv Ty emdpevn 6061 TNV ETOUEVT NUEPX TTOL EXEL TPOYPULLOATIOTEL KAVOVIKA.

Tpomonomceig TG 860MG
Ot cuvictdueveg Tpomomooelg g 06ong tov NEXPOVIO Adym avemBountov evepysimv
napovstaovral otov [Tivaka 1 kon otov [Mivaxa 2.

T TAnpo@opieg GYETIKA LLE TNV TPOTOTOINGT TNG 00GOAOYING PAPLOKEVTIKMY TPOIOVTOV TOV
yoprnyovvtor pe to NEXPOVIO, avatpééte oty avtiotoryn TIXII.

Iivaxog 1: IlpokaBopiopéve Pripata Tpomwomoinons 0001g AOY® avemOOuNTOV EVEPYELDOV

YehMveopn o€ cuvOVLAGNO pE Yehvelopn o cvvovacud pe
Poprelopipmn ko og&apedalovn (Sd)
oeapedalovn (SVd)
YovietOpev 66on 100 mg dma& efoopadiaing 80 mg 11 Huépec 1 ko 3 kéBe efdopadog
évaplng (160 mg cvuvolikd avd efdoudoa)
pot peioon 80 mg anaf efdouadiaing 100 mg draé efdouadioimg
AgbdTtepn peimon 60 mg anag efdopadiaing 80 mg dnaf efdopadiaing
Tpitn peioon 40 mg dmo& efdopadiaing 60 mg ama& efdopadiaing
Op1oTikn dtaKomn*

* EGv ta copmtopoto dgv amodpdapovv, 1 Bepamneio mpénet vo, S10K0mel 0pLoTKd

Mivakog 2: Odnyieg Tpomomoinong 0061G AOY® AVETOVUNTOV EVEPYELDOV

Avem@opuntn evépyera” Epgavion Evépyawa

AYotoroyikég avemOOuNTEG EVEPYELES

®popPonevia

Ap1Bu6g apomeToMmv Omnowdnmote . Mewwote ) oeAveEdpn Kot 1 docoA0Y1KO
a6 25.000 émg kdto TV eninedo (PA. MMivaxa 1).

75.000/mcl




Avem@opuntn evépyera” Epeavion Evépyawa
Ap1Ouds apomeToMmy Onowdnmote AwkoyTe TPoG®PIVA TN GEAVEEOPT).
and 25.000 éng Kot TV Eekwnote Eava ) ceAveEopn
75.000/mcl pe og 1 060L0Y1IKO MIMEDO O KATM
TOVTOXPOVT aLpoppayic. (BA. ITivaka 1), petd v amodpoun g
opopparyio.
Ap1Bu6g oapomeToMmv Omnoladnmote AloKOYTE TPOCWPLVE TN GEAVEEOPN.
Kt tov 25.000/mcl IMapakorovbdeite £mg 6Tov 0 ap1dudg
olpomeTaAlV emavéLDEL G€ TOLVAG IOTOV
50.000/mcl.
Hexwnote Eava ) oelve&opn
o€ 1 5000A0YIKO MiMEDO TTIO KAT®
(BA. Mivaxa 1).
Ovdetepomevia
Amdlvtog optBpog Omnoladnmote Mewote ) oelveEopn katd 1 docoloyikd
0VOETEPOPIAMV ATTO eninedo (PA. Mivaka 1).
0,5 £w¢ 1,0 x 10%/1 yopig
TPETO
AmdhvTtoc optOpudc Onowdnmote AwkoyTe TPoG®PIVA TN GEAVEEOPT).
0VOETEPOPIADV KAT® TOV [MopakorovBeite £wg 6TOL 0 APOUOC
0,5x 10%1 ovdetepdPIL@Y emavéldet oe 1,0 x 10%/1 7
H vymAdTEPN TIUA.
Epmopetn ovdeteponevia Hekwnote Eava  oeAveEopn
og 1 docoloykd enimedo mo KaT® (PA.
Mivoxa 1).
Avapia
Ayocpaipivn K4T® TOU Omnoladnmote Meiwote ) oehveEopn katd 1 docoroyikod
8,0 g/dl eninedo (PA. Mivaka 1).
Atevepynote petayyioelg aipotog 1/kot GAAeG
Bepameiec COUPOVA LE TIG KAVIKEG
KATELOVVTNPLEG YPAUUEC.
AmetAntikég yuo tn Com Onowdnmote AwkoyTe TpoG®PIVA TN GEAVEEOPT).

ovvémeleg (evoeikvotat
enelyovoa mapéuPfoon)

HopakorovBeite v apoceapivn €0 6ToL
Ta EMimedd g emavéLBovy o 8 g/dl 1
VYNAOTEPT TIUN.

Hekivnote Eavd ) oedvelopn

o€ 1 d060L0Y1KO eTimedo To KAT® (PA.
Hivaxa 1).

Atevepynote petayyioelg aipotog /ot GAAEG
Oepameiec COUPOVA LLE TIG KAVIKEG
KaTELOVVTNPLEC YPOUUEG.




Avem@opuntn evépyera”

Epeavion

Evépyawa

Mn apoToAoyikég avemOOunTeS EvEPyELEg

£€wg 6 KEVOOELS avdL
NUépa o€ oY€on e TNV
gvapin)

Ymovatplopio
Eninedo vatpiov Omnoladnmote Aoy Te TPOG®PVE, T GEAVEESPT KO
130 mmol/l 7 TOPACYETE KATUAANAT VITOGTIPIKTIKY|
YounAdtepo ppovTtioa.
IMopakorovBeite ta enineda vaTpiov £mwg 6TOL
emavéABouv og 130 mmol/l | vynAdTEPN TIUN.
Hekivnote Eavd ) oeAvelopn
og 1 docoloykd enimedo mo KaT® (PA.
Hivaxa 1).
Kénwon
BaBpov 2, idpketag Omnoladnmote Awokoyte TPOG®PIVE T GEAVEEOPT).
Vo TOV 7 NUEPOV [Mopakorovbeite £mg 6TOL 1 KOTWON
H amodpapel o€ Pabuod 1 1 ota apyikd exinedo.
Babpoov 3 Hexwnote Eava  oeAve&opn
o€ 1 docoroYIKO emimedo To KaT® (PA.
ivaxa 1).
Noavtia kot épetog
Novrtio fabpov 11 2 Omnoladnmote Awtnpnote ™ oehveEopn kot Egxviote
(petopévn Tpdoinym TPOGOETO PUPLAKEVTIKE TPOTOVTO KATA TNG
ond 6TOHATOG XWPig VO TioG.
ONUOVTIKT OTOAELD
Bépovg, apuddtmon 1
VTOGITIGHO)
H
"Epetoc fabpod 119 2 (5
N AMyotepa emelcodia
ova NUéEP)
Noavtio Babpod 3 Omnoladnmote Awokdyte TPOG®PIVE T GEAVEEOPT).
(avemaprnig [Mopakorovdeite £mg dTov 1 vavtio | 0 uetog
TPOGANYN amodpapEL o€ fabpod 2 N xaunAdtepov, 1| ot
Oepuidov 1 vypaov apYIKG emimeda.
0md GTOHATOG) Hekwvnote Tpocheta popUaKEVTIK TPOTOVTA
H KOTA TNG VAL TIOG.
‘Epetog fubuov 3 1 Hexwnote Eava ™ oehveEopn
UWHMTFPOU (61 o€ 1 d060loYKd eTimedo mo KATm (PA.
TEPLOGOTEPQL IMivoka 1).
eNECO010 OvhL
nuéPa)
Aldppora
Bafpov 2 (abénon oe 4 In Awtnpnote ™ oehveEopn kot Egxviote

VITOGTNPIKTIKN PPOVTIOA.

2" Ko EMOUEVES

Meiwote ) oehveEopn katd 1 d0GoA0YIKO
eminedo (PA. Mlivaka 1).
EEKIVIOTE DTOGTNPIKTIKN PPOVTIOQL.

BaBpot 3 1 vyniotepov
(avénon oe 71

Omnowadnmote

AwkOyTe TPOC®PVE, TN GEAVEEOPT KoL
EEKIVIOTE DITOGTIPIKTIKT PPOVTIOAL.




Avem@opuntn evépyera” Epeavion Evépyawa

TEPLOCOTEPES KEVADOELG ° MopakorovBeite £wg 6TOL 1 S1dppole

ova NEéEPa e oYEo e amodpduel oe Pabuod 2 N yaunAotepov.

mv évapén, coviotdtat . Hexwnote Eava  oeAve&opn

voonieia) oe 1 docoloyKd enimedo mo KaTm (PA.
Mivoxa 1).

ArdAeo fapovg kot avopeéio

Arndrewn fapovg 10% Onowdnrote ° AwkOyTe TPOS®PVE, TN GEAVEEOPT KoL

g katm Tov 20% EEKIVIOTE DITOGTIPIKTIKT PPOVTIOAL.

H . [TapaxorovBeite Emc 6TOL TO Phpoc emavErDeL

Avope&io mov cvvoietan o€ meplocoTEPO 0md 90% Tov apyikod Bapovg.

HE ONUOVTIKA OTMAELL . Hexwnote Eava  oeAve&opn

Bapovg 1 vrocttiopd o€ 1 docoroYKod emimedo mo kKaT® (PA.
Hivaxa 1).

OpBoiukéc avemBOuNTEG EVEPYELES

BaOpov 2, e€aipovuévon Onowdnmrote . Atevepynote opBoiporoykn a&loddynon.

TOV KATOpPaKTN . AwkOyTe TPOS®PVE TN GEAVEEOPT Ko
TOPACGYETE VITOGTNPIKTIKY GPOVTIOA.
. [HopakorovBeite £wg 6TOL TO 0POAAUIKA

CUUTTALOTO VTOY®PNooLV 6€ Babpov 1 1 oto
eminedo kot v Evapén g Bepamneiog.

. Hexwnote Eava  oeAve&opn
o€ 1 docoroYKod emimedo mo KaT® (PA.
Hivaxa 1).
BaOuov > 3, Onowdnmrote . AwkoyTe oploTIiKa TN ceAveEopn.
eopovpévou Tov . Atevepynote opBoiporoykn a&lodoynon.

KOTOPPAKTY

AANEG U1 OLUATOAOYIKEG OVETIOOUNTEG EVEPYELEG

BaBpov 3 1 4 Omnowdnmote ° AoKOYTE TPOCOPLVE TN GEAVEEOPN.
(ometAnTucég yuo . [NopakorovBeite £mg 6TOL AMOdPALOVY GE
Comn) Babuod 2 1 xaunAotepov.

. Hekivnote Eavd ) oeAvelopn

o€ 1 0060A0Y1KO EMIMEDO O KAT®
(BA. ITivoka 1).

a. Kowd kpurfpia oporoyiog yio avemiBounta coppdvro tov EOvikod votitodvtov yio Tov Kopkivo Tmv
HITA (NCI CTCAE) éxdoon 4.03.

Ewdwoi tAnbvouotl

Hlkiouévog wAnBoouos
Agv yperdleton Tpooappoyn g doong g oeAveopng o€ acbeveig niikiog dve Tov 65 et@v (BA.
Tapaypaeovg 4.8, 5.1 kar 5.2).

Neppixn ovolertovpyio.

Agv yperdletor mpocappoyn g doong g oeAtve&opng o acbeveig pe o, pHéTpla | cofapi
veppikn dvciettovpyia (BA. Topdypago 5.2). Aev vapyovv dedouéva e acheveic e veppikn vOGo
TEAIK0D 0T0di0V N OV VTOPAALOVTOL GE ALOdLTIOVoT Yol TNV LTOGTAPLEN oG cVGTACNC SOOTG.



Hromiry dvalertovpyio

Agv yperaletor Tpocapoyn e 60onc g oeAveEOpNG o€ aoBeVEIS e Mo NIOTIKY SVCAELTOVPYIN
(BA. mapdaypogo 5.2). Aev vrdpyovv emapkr| dedopéva oe acbeveic pe pétpia 1 cofapn NraTikn
dvuodeltovpyia yio TV LVIOSTHPIEN LLOG GVGTAGTG OOCTG.

THoudrorpixoc ninQvouog
H acopddeia kot n amotelecpaticotnta tov NEXPOVIO og maidid nhikiog kdto tov 18 etdv dev
&yovv tekunprwbei. Aev vdpyovv dubéoipa dedopéva, (PA. mapdypao 5.1 kot 5.2).

Agv vrdpyet oxetikn ypnon tov NEXPOVIO cg moudid niikiog kéto tov 18 etdv yio ) Oepaneio tov
TOAALUTAOD HVEADUATOG.

Tpomog yoprynong
To NEXPOVIO mpoopiletal yio omd GTOLOTOC ¥p1iom.

To NEXPOVIO og cuvdvacud pe foptelopipmm ko de€apedaldvn (SVdA) Oa npémel va Aoupavetot
oo TOL GTOUATOG TEPITOL TNV 1010 dpa draé nuepncing, v Huépa 1 kabe efdopddoac.

To NEXPOVIO og cuvdvaoud pe de&opefalovn (Sd) mpénet va Aaufdavetol tepinov v idio dpa, Tig
Hpépeg 1 xan 3 kdBe efoopadoc.

To dwokio Tpémel va Katamivetol OAOKAN PO HE vepd. Agv TTpémel va cuvOAIPeTan, va pacdtal, vo odet
M va. dayopileTon yio Ty TPOANYT TOL KIvdUVOL depUaTIKoD epedicpod amd T dpacTIKT 0VGia.
Mmnopei va Aappdvetal pe 1 xopig Tpoen.

4.3 Avtevosielg

YrepevoioOnoio 61N dpacTikn ovsia 1} 6 KAmolo amd To £KO0Y TOV AVUPEPOVTOL GTNV
Topaypaeo 6.1.

4.4 E10kég TPoEIOOTOMGELS KO TPOPVAAEEIS KATE TN Y(p1jo

IMa o EopUOKEVTIKG, TPOTOVTA TOV YOPNYOVVTUL GE GUVOLOCUO UE GEAVEEDPN, TTPETEL VO AVOLTPEXETE
OTNV TEPIANYN TOV YOPUKTNPLGTIK®Y TOV TPoidvtog (ITXIT) TV cuYKEKPIUEVOY QUPUAKEVTIKMDV
TPolovTV TTptv and v Evapén g Bepaneing, OTmG Kot Yo Tig 101KEG TPOEIOOTOGELS KOt
TPOPLAGEELS KOTA TN XPMON KoL Y10, TIG CUVIGTOUEVEC TAVTOYPOVES Depameiec.

2UVIGTOUEVEG TAVTOYPOVES Bepameieg

Ot acBeveic Oa Tpémel va Aapfdvouy T cLUBOVAR VO S1ATNPOLY ETOPKT TPOGANYT VYPDV Kol
Oepuidmv kab' 6An T didpkela TG Bepanciag. Oa mpémetl va eEeTALETOL TO EVOEXOUEVO
EVOOPAEPBLOG EVLOATMOTG Y10 TOVG 0GOEVEIG TTOV SLUTPEYOVV KIVOLVO APVIATMONG.

®a Tpénel va ToPEXETUL TPOPLVAOKTIKY ToLTOY POV Bepameia pe Evav avtayoviot| towv 5-HT3
N/kat GAAOVG TOPAYOVTEG KOTO TNG VOLTING TPV Kol KaTd T dldpKela tng Bepomeiog pe to
NEXPOVIO (BA. mapdypago 4.8).

Awotoroyikéc drotapayég

Ot acBeveic mpémel va vrofdiiovior og apatoroyikég eEetdoelg (CBC) xotd v évapén, Kot ™
duapkela tng Bepameing Kot 6nwg evoeikvutal kKAvikd. H mapoakoiovdnon tpénel va eivar cuyvotepn
KOTA TOVG TPMTOLG Vo UNveg Bepameiag.

Opouforevio

®Opopporevikd coppapata (Bpoppomevio Kot HEWWUEVOS aptOUOS aponmeTOM®V) avapépnkay
ovyva og aobeveic mov Adupovay celveEdp, Ta omoio uropei va Tav coPapd (fabuov 3/4).
®popfonevia Babuod 3/4 umopel oploUEVEG POPEG VO TPOKOAESEL KAVIKA GTLLOVTIKT OLLOppayic
K0l G€ GTOVIEG TEPUTTMCELS EVOEYETOL VO, 0ONYNOEL GE duvNTIKA Bovatneopo apoppayio

(BA. mapdypogo 4.8).



H BpopPorevia pmopel vo avTHETOMOTEL PLe TPOOOPIVEG SLOKOTES TNG OOCTG, TPOTOTOUOELS TNG
doong, petayyioelg apometariov /kat dAdec Oepamneiec, dmwg evdeikvutol Khvikd. Ot acbeveic
TPENEL VO, TAPOKOAOLOOVVTAL Y10l OTUEID KOl GUUTTAOUATO, QHOPPAYIOG, Kot Vo, a&loA0Y0HVTOL AUECHG,.
IMa 0dnyieg tpomomoinong g 66ong, avatpééte otov [ivaxa 1 kot tov [ivaka 2 otnv

Topaypopo 4.2.

Ovdetepomevio,

Ovdeteponevia avagépOnke pe tn ceAveopn, coureptiapfoavouévng coPapng ovdETEPOTEVING
(Babpob 3/4). X Ayeg meputtdoslc, ekdnAoOnKav Aopuméelg o€ acbeveic pe ovdetepomevia
Babuov 3/4 (BA. mapdypapo 4.8).

O1 acBeveic pe ovdeteponevia TpEmel vo TopakoAovBodvTal yio onueio Aoinméng, kot va
a&loroyovvion apécws. H ovdetepomevia pmopel vo, avTIETOTIOTEL e TPOCWPIVES SLOKOTES TG
300G, TPOTOTONGELS TG 0OGNG KOl YOPTYNCT TOPAYOVI®V SIEYEPOT|G ATOIKIDV, COUPOVO LE TIG
Tpikéc katevbuvnpleg ypouués. Ia 0dnyiec tpomomoinong g 66omng, avatpééte otov [ivaxa 1 kot
tov Ilivaxa 2 oty mopdypapo 4.2.

lactpeviepk) tolucdnTa
Noavtia, £EHETOC, d1APPOL, TOL OPIGUEVEC POPES UTOPEL VA Elval coPapd Kot va omattody T ¥pnomn
OVTIEUETIKMV Kol OVTIO0PPOTK®Y POPUUKEVTIKGV TPoiovTmV (PA. mapdypapo 4.8).

B0, TPETEL VO, TOPEYETOL TPOPVAOKTIKN aymy™| L avtaymviotés tav SHT3 f/kat dAiovg
TOPAYOVTEG KATA TNG VOUTIOG TPV Kot Katd tn didpkela tng Oepomeiog pe tnoehveEopn. o v
TPOANYT TNG 0PLOATMOOTG 68 acheveic TOv dlaTPEYOVY KIVOLVO, TPETEL VO, XOPNYOOVTUL VYPE [E
NAEKTPOAVTEC.

H vowrtio/o épetog pmopobv va, avVTIETOTIGTOVV [LE TPOCMPIVESG SOKOTEG, TPOTOTOWCELS /KoL EVApPEN
GAAOV OVTIEUETIKOV QOPLOKEVTIKOV TPOTOVTOV, OTmg evdeikvutat kKAvikd. H didppota pumopei va
OVTILETOMIOTEL e TPOCMPIVEG SLAKOTEC TNG OOOTG, TPOTOTOGELS T)/KOL YOPNYNOT PUPUOKEVTIKOV
TPOTOVTOV KT TNG d1dppotag. [a 0dnyiec tpomomoinong g 86ong, avatpétte otov [ivaxa 1 kot
tov Ilivaxa 2 otnv nopdypapo 4.2.

Andlewn fapovg kon avopetia

H ocehve&opn umopei va mpokorécetl anmieia Pdpovg kot avopeéia. To copatikd fapoc, 1 dlatpoPikn
KOTAGTAOT KOl TOGOTNTA TV 0cOevdv Ba tpémel va, ehéyyovion katd TV Evapén, Katd Tt StipKeLo
¢ Bepameiog kat dmwg evosikvotol KAvikd. H mapakorovbnon tpénet va etvar cuyvotepn KaTd TOVG
TPMTOLG dvo Pnveg Bepameiog. Ot acbeveic mov gpeavilovy véa 1 EMOEIVOVUEVT LEIOUEVT OPEET KoL
LEL®UEVO Bapog evOEYETOL VO ¥PELALOVTOL TPOTTOTTOINGT] TG 0O0NC, JIEYEPTIKA TNG OPEENG KO
oupBovAn dtatpo@oroyov. I'a 0dnyieg Tpomomoinong ¢ doomg, avotpééte otov Iivaka 1 kot tov
ITivaxa 2 otmv mapdypago 4.2.

Kotdotaon obyyvong kot {din

H oehveldpn punopel va mpokaréoetl Katdotoon ovyyvong kot (aAn. Ot acBevelg mpémet va
Aappévouy Ty 0dnyia va amopedyouy KATaoTACEL; OOV 1 CAAN 1 N KOTAoTAoN GOYXLONG
€VOEYETOL VO, ATOTEAEGOVV TTPOPAN LA Kot Vo unv AopBdvouy dAlo QaplaKeLTIKA TPOIOVTO TOL
evdEyeTOL Vo TPOKOAEGOLV (AN 1] KATAGTOGT CUYYXLONG ¥®OPIg KAUTAAANAN TPk cLpBovAn. Ot
aoBeveig Oa mpémel va Aappdvouv tn cupfovin va punv odnyovv 1 va un xepilovot Papid
UNYOVALATO £0G OTOL TO. GUUTTMOWATO 0Todpdpovy (BA. Tapdypapo 4.7).

Yrovatponpio
H ocehve&opn umopei va mpokoarécel vrovatploupio. Ta enineda vatpiov tov acBevav mpénet va

e éyyovton Katd v Evapén, kotd tn odpkela g Bepameiog kal dnwg evosikvotol KAvikd. H
TopaKoAovOno” TPENEL va elval cuyvATEPT KOTE TOVE TPMTOLG dVO UNveS Bepameing. AtopOdvete Ta
enimeda voTpiov yio Tovtdypovn vrepyrvkaipio (YAvkoln opov >150 mg/dl) kot vynid enineda
TOPUTPOTEIVOV 0p0V. H vrovatploptio mpénet vo, avTiLeTOTILETAL GOUPOVO LE TIG LOTPIKES
KatevBuvTpleg Ypouués (evooPAERLO dldAL O YA®PLOVYOL VoTpiov 1/Kat Siokia oANTION),
ouumePAapUPavopEVOL TOL SLoTpoPikoD eAEYYov. Ot acbeveig eviEyetal va ¥pelocTOVV TPOSMPIVA



dtokomn f/ko Tpomomoinon g d6ong oelveEdpne. Mo 0d1yiec Tpomomoinong g 600G, avotpééte
otov [livaxa 1 kat tov ITivaxa 2 oty mtoapdypagpo 4.2.

Koatappdrng
H oehveldpn puropel va mpokarécel véa ekONAmaon 1 Tapo&uvon katappaktn (BA.

TToapdypago 4.8). OpBaiporoyikn a&loAdyNon UTopel Vo EKTEAEITOL GOUQMVA, LE TIG KAVIKEG
evoeigelc. O katoppdktng Oo Tpémel va avTILETOTICETOL GOUPOVO, LLE TIG LOTPIKES KATEVOUVTPLEG
YPOUUES, COUTEPIAAUBAVOUEVIC TNG XELPOLPYIKNG EMEUPAGTC oV dIKOLOAOYELTAL.

20vdpopo Aong 6yKov

Y& aoBeveig mov voPdAilovton og Bepaneio pe oeAve£opn Exel avapepbel GuVOPOLO AVENG OYKOL
(TLS). Ot acBeveic mov dratpéyovy vynaod kivovvo TLS wpénet va mapakoiovBovviol oteva.
Avtipetonilete to TLS apéomg, cOpemva He TIg KOTELOLVTHPIEG YPAUUES TOL WOPOLOTOC.

Tvaikeg o€ avamapoymykn nAKio/ovticOAAN YN og dvopeg Kot yuvaikeg

Ot yuvaikeg o€ avamopayoytkn niikio 6o tpénet va Aapdvouv tn cuuBovin vo amopedyovy TV
EYKVHOGUVN 1 VO ATTEXOVV 0TO GLVOLGIN KOTA TN ddpKeLla TG Oepaneiog e ceAveEOpT Kal Yo
TovAdytotov 1 efdopdada PeTd TV TeEAgLTAin 066 GEAMVEEOPNC.

Ot yuvaikeg o€ avomoapaymyikn nikia kot ot avopeg acbeveic e dvvatodtnto texvomoinong Oa npémnet
va Aappévouv T GUUPOVAT VO YPTCULOTOIOVV OTOTEAEGUATIKA HETPO OVTIGUAANYNG 1] VO ATTEXOVV
oo 6eE0VOMKES OPUCTNPLOTNTES Y10 TV TPOANYT EYKVUOGVVG KOTA TN dtdpKeLo TG Ogpameiog pe
ocelveopn Kot Yo TovAdyiotov 1 gfdopdda petd v tedevtaio doom celveEopng (PA.

Tapdypoo 4.6).

"Exdoya
To @appako avtd mepiEyel Aydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio twv 20 mg, gival avtod

7ov ovopalovue «ehevbepo vatpiovm.
4.5 Aliemopdosic pe GAlo QUPRIKEVTIKA TPOIOVTH KOl AALES pOPPES aAInAemiopaong
Agv &xovv mpaypotono el e101kég LEAETEC OAMNAETIOPAGEDV UETAED PAPUAKDY.

H tavtoypovn ypnon woyvpot enaywyéa tov CYP3A4 pnopet va odnynoet og yopnAdtepn £kbeon ot
celMvelopn.

Agv mopatnpnnie Kopio KAVIKA GNUOVTIKT S10QOopd T QOPUAKOKIVIITIKY TNG GEAVEEOPTG KOTA
TNV TAVTOYPOVT] YopNYNon e Tov 1oyvpd avactorén CYP3A4, khapiBpopvkivn (500 mg amd tov

GTOUATOG 0VO POPEG NUEPNGIMS Yo 7 NUEPES).

Agv mopatnpnnie Kopio KAVIKA GNUOVTIKT S10pOopd TN QOPUAKOKIVITIKT TNG GEAVEEOPTG KOTA
TNV TOVTOYPOVT] YOPNYNON UE NUEPNOLL dOoT TapaKeTAUOANG Emg 1 000 mg.

4.6 Tovipétra, kONoN kKo yorovyio

luvaikeg o€ avamapoy®ykn nAKio/AviicOAAN YN og GvOpeg Kot YuvaiKeg

Ot yuvaikeg o€ avomapaymyikn nikio Oa Tpénet va Aappdvouy T GuUBOLAN VO, AToPEVYOLV TIV
EYKVHOGUVN 1 VO ATTEXOVV 0TO GLVOLGIN KOTA TN ddpKela TNG Oepaneiog pe ceAveEOpT Kal Yo
TovAdytotov 1 efdopdada petd TV terevtaio 06om celveEOpNnc. ['a TIC yuvaikec 68 avamapayyKn
NAwio, GUVIGTATOL £V, TEGT EYKLLOGUVIG TPV amd TNV Evapén g Oepaneiog pe oeAve&opn.

T'vvaikeg o€ avamoapayoytkn nAkio Kot avopeg acHevelg e duvatoOTN T TEKVOTOiNnonG Ba Tpémet va
AapPavouy T GUUBOLAT VO YPNCLLOTOOVY ATOTEAEGHLOTIKA LETPO AVTIGUAANYNG 1] VO OTTEXOLY OO
6€E0VOMKEG dPACTNPIOTNTES Y10 TNV TPOANYN EYKLUOGHVNG KaTd T dtdpkela g Oepaneiog pe
celve&opn Ko Yo tovAdyiotov 1 efdopdda petd v tedevtaio door celveEopng.



Kvnon

Agv dratiBevTon KAVIKG 0E00UEV GYETIKG LE TN XpNon oeAveEOpNG o€ EyKvo yuvaika. Mehéteg oe
Coa &xovv dei&el 0TL 1 oeAve&opn pmopel va Tpokorécetl PAGPN oto EuPpuo (BA. Tapdypapo 5.3). H
celveEOpn dev TPENEL VO, YPTCLULOTOIEITOL KATA T1) SEPKELD TNG EYKLUOGHVNG, KAOMG KOl GE YUVOIKES
NG AVOTOPAYWYIKNG NAKIOG y®pig TNV ¥pNon avIIGOAANYTG.

Edv 1 aoBevng peiver €ykvog katd tn Aqyn oelve&opng, 1 oeAMveEOPT TPENEL VO, OLOKOTTETAL AUECHS
kot M acBevic mpémel va a&lohoyeital mg tpog tov mhavo kivéuvo yia to Eufpvo.

OnAaopog
Agv givonl yvmoto gdv 1 oeAve&opn 1| o1 HETOPOAITEG TNG ameEKKPivovTol 6To avOpdmivo ydia. O

kivouvog ota InAdlovta modid dev umopet va anokieiotel. O OnAacrdc mpémetl va S10KOTTETOL KATA
T Sudprela tng Oepameiog pe oelve£opn ko yio 1 efdopdda petd v tedevtaio doOom).

Tovwotnta
Bédioet svpnudtov oe (da, 1 oeAveEOpT eVOEXETOL VO TPOKAAEGEL OLATAPUYES OTY| YOVILOTNTO GE

yovaikeg Ko avopeg (BA. mapdypoapo 5.3).
4.7 Emopacels 6Tny IKavoTnTo 001Y161S KUl YELPLEROD UMY OVI|LETOV

H ocehve&opn evdéyetal va TPOKOAEGEL GNUAVTIKN ENIOPACT] GTNV TKOVOTNTO 00N YNOTG KO XEIPIGLOD
pnyovnpdtov. H celveopn umopel va Tpokaiéoel KOT®oT|, KATAoTAoT GVUYYvong kot (aAn. Ot
aoBeveig mpémet va Aapfdvouy tnv 0dnyia vo amo@edyouy KatooTdoelg 6mov 1 {ain 1 1 Katdotaon
GUYYVOTG EVOEXETAL VO ATOTEAEGOLV TTPOPATLLAL KOt Vo, UV AapBavouy dALe QopHOKELTIKA TPOIOVTA
7OV evOEYETOL VO TPOKOAEGOVY (OAN 1 KATAGTACT GVYYLONG XMPIC KATAAANAN 1aTpikh cuuBovAr. Ot
acBeveic Oa mpémel va Aapfdvouv tn cupfovin va unv odnyodv 1 va unv xepiloviot Bapid

Uy ovnpate eav eLeavifouy oTotodnmoTe and auTd To CLUTTMOLOTA.

4.8 AvemOOuNTEG EVEPYELES

[epiAnyn 1oV TPOPIA acPdAELNG

H aocedieia e oelveEopnc oe cuvovacud pe Bopteopipmn kon deapedalovn €xet a&loroynbei oe
195 aocBeveig pe moAhamhd poéhopo. Ot o cvyvég avembounteg evépyetes (= 30%) rav
Opoppomevia (62%), vavtia (50%), kénwon (42%), avaipia (37%), peiopévn 6peén (35%), didppota
(33%) xon meprpepkn vevpomdBeta (33%).

Ot o ovyvd avaeepoueveg cofapés avembounteg evépyeteg (= 3%) frav mvevpovia (14,9%),
Kkatappdrtng (4,6%), onwapia (4,1%), ddppota (3,6%), éuetog (3,6%) xar avarpia (3,1%).

H acopddeia g oehve&dpng oe cuvovacuod pe deEapebalovn a&loroynbnke oe 214 acbeveig pe
TOALOTTAG Poédmpa, cvumeptiapfovouévav 83 acbevov pe aviekTikdmTa 68 TEVTATAO GUVOVAGUO.
O1 mo ovyvég avemBounteg evépyeieg (>30%) nrav vavtio (75%), Opopfomevia (75%), koOTmon
(66%), avarpio (60%), pewwpévn 6peén (56%), peiopévo Bapoc (49%), diappota (47%), Epetog
(43%), vmovatproupio (40%), ovdetepomnevia (36%) kot Aevkomevia (30%).

Ot 1o ouyvd avaeepoueveg cofapéc avembounteg evépyeteg (>3%) Rrov mvevpovia (7,5%),
onvyapia (6,1%), BpopPonevia (4,7%), o&eta veppikn BAaPN (3,7%) ko avorpia (3,3%).

Kotdhoyog avemBOuntmv evepyeudv 6€ Hopon| mivako
Ot avemBOunTec evépyeleg ToL £xouv avoeepbel oTig KAVIKEG SOKIUES e GEAMVEEOPT] GE GLVOVLAGO
pe Popteopipmn kot deCapebalovn (SVd) cuvoyilovrar otov [Mivaka 3.

Ot avemBOuNTEG eVEPYELES IOV £Y0LV avapeEPBEl TIC KMVIKEC SOKLUEG Le aeEMveEOPT GE CLVOLUGLO
pe de&apebalovn (Sd) cvvoyilovton otov [ivaxa 4.

Avtég o1 evépyetec Tapovotdlovtal ava kotnyopio/opyavikd cuatnua (SOC) kot avd cuyvotnta. Ot
Katnyopieg ovyvotntag opifovral og: moAd cuyvég (>1/10), cvyvég (=1/100 €wg <1/10), o1 cuyVvEg
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(>1/1.000 émg <1/100), omavieg (>1/10.000 émg <1/1.000), modvd omdvieg (<1/10.000), un yvootég (dev
pumopovv va ektiunovv pe Bdon to dwbéoa dedopéva). Evioc kébe kotnyopiag cuyvotnrag, ot
avemBounteg evépyeleg mapotifevtar katd edivovoa celpd cofapotnToc.

Mivakag 3: AvemBopnteg evépyereg pappdkov (AED) mov mapatnpfiOnkav o€ ac0eveig pe
TOALOTTAO pUélmpa ot omoiol Aaupavay celvelopn o€ cvvovaopd pe Poptelopipnmn kKo
oggapedalovn (SVd)

Katmnyopio/opyaviko ‘Olgg or AE@/cuyvétnTo AE® BaBpod 3-4/cvyvotnta
GUGTLO/TPOTILDONEVOS OPOG
AopndEELS KUl TAPUGITAOCEL oAb ovyvég oAb ovyvég

ITvevpovia”, Aoipwén tov ITvevpovio”

OVOTEPOL OVOUTVEVGTIKO

GLGTHKATOC, Bpoyyitida, Yoyvég

pvoPapLYYITIOQ

Yoyvég

Inyoupio”, Aoipmén tov
KOTOTEPOV AVATVEVGTIKOD
GUOTNLOTOC

Enyorpio’, Aoipwmén tov
KOTOTEPOV AVOATVEVGTIKOD
GLGTHKOTOC, Bpoyyitida,
Aolpwén Tov avotepoL
OVOTTVEVGTIKOD GUOTNHOTOG

Awtapayés Tov aportomTikod | [IoAdd ovyvég oAb ovyvég
K01 TOV AEPPIKOD GLOTI|LOTOG ®popponevia, avopia, Opoppomrevia, avorpio
ovdetepomevin”
Yoyvég
Yoyvég Ovdetepomevia’, Aeppomnevio
Agvkomevia, Aeppomevia
Oy ovyvég
Agvkomevia
Awtapayéc Tov petapforiopov oAb ovyvég Yoyvég
Kol NG 0péyng Mewwpévn 6peén Ymovatplapio, apuddtwon,
pelmpévn 0peén, vrokotoupia,
Yoyvég vroacPectionpia,
Ymovatplaipio, apuodt®won, | VToEOoEATALLio
vIoKOAOLUiaL,
vracBeoctiaipia,
VTOPOC AT,
vIEPKAALOLLio,
VIOV CloLpia
Yoyuatpkég dwotapayés oAb ovyvég Yoyvég
Avmvia Koatdotaon ocvyyvong, admvio
Yoyvég
Koatdotaon cvyyvong
AWTopayES TOV VELPIKOD IToAd ovyvég Yoyvég
GUGTI|LOTOG [eprpepikn vevpomdbeia, ZVYKOTN, TEPLPEPIKN
CaAn, kepaadyio vevpomadeio
Yoyvég Oy ouyvég

Zvykomn, opvnoia’,
dlatapoyn TG 16opPOTiaG,
dvoyevoia, aysvoio

Kegpaiodyia, (GAn, apvnoio”

AwTapayés Tov MTOG KoL TOV Yoyvég Ovdév

Aafopiviov TAyyog

Op0aripkég dwatapoyég IToAd ovyvég IToAd ovyvég
Kortappaxtng, Oopuny 6paocn” | Katoppéking

Yoyvég
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Kot\okod dAyoc, dvomeyia,

Enpootouia, HETE®PIOUOS

Katyopia/opyoviko ‘O\eg ov AED/cvyvotnTo AE® BaOdpov 3-4/cvyvotnta
oVOTNNO/TPOTILANEVOS OpOg
Oapmy dpacn”

Koapowokéc owotapayég Yoyvég Ovdév

Toyvkapdio
Ayyerokég droTapayés Yoyvég Yoyvég

Ymotoon Ymotoon
Awtapayés Tov avanvevsTikod | [IoAd ocvyvég Yoyvég
GUGTI|LOTOS, TOV 0D paKa KOl Bryoc Eniotaén
T0V HEGOO®PAKLOV

Yoyvég Oy ovyvég

Avomvola’, emicTaén Avorvoua”, Bryog
Awtapayés Tov yooTpevtepikov | IToAv cuvyvég Yoyvég

Noavtia, d1dppota, EeTog, Noavtia, didppota, Epetog

dvokototnTo

Yoyvég

AwTopayEs TOV OEPRATOS KL
TOV VT0OGPLOV 16TOV

Yoyvég
Alomekia, voytepvn
£@idpwon’, kvnouoc

Oy ovyvég
Nvuytepvi @idpoon’”

(PLGIKNG KATAGTOONG,
KOKOUYio

AWTapayES TOL HVOGKEAETIKOV | Tuyvég Yoyvég
GUOTNIOTOS KOL TOV GVVOETIKOV | YTEPKPEATIVOLLIO Yrepxpeatvorpio
16700
AWTOPaYES TOV VEQPAV KOL TOV | Tuyvég Yoyvég
0VPOPOPOV 06V Oéeia veppikn BAGSN Oéeia veppikn BAGSN
I'evikég owotapayéc Ko IToAd ovyvég IToAd ovyvég
KOTOOTAGELS TNG 0000 Kénwon, mopeéia, Kénwon
xopNynong eEacBévion
Yoyvég
Yoyvég TTvpegia, eEacbévion,
Emdeivmon g yevikng eMOEIVOOT TNG YEVIKNG

(PLGIKTG KATAGTACTG

Hopoxivikég e€etdoslg

IToAd ovyvég
Meiopévo Bapog

Yoyvég
Mewwpévo Bapog, aoTapTikn
opvoTpavoQEPdoT ovEnuévn,

AEPLORAY

Yoyvég OULVOTPOVOQEPEOT| TNG
AomapTikn alovivng avénpévn
QUVOTPOVOPEPGON
avgnpévn,
OQUVOTPOVOPEPEOT TNG
alovivng avénuévn

Kok®osgig, onintpracels kot Yoyvég Yoyvég

EMAMOKES OEPUTEVTIKAOV ITtoon, porwmeg ITtoon

*Opadonoinon teplocodTEPOV TOV £VOG TpoTILdLEVOV Opwv MedDRA, 6mwc:

- Tlvevpovia: mvevpovia, AOIHOEN TOV TVEVUOVAOV, TVEVIOVIOKOKKIKT] TTVELLLOVIO, YPITMONG TVELLLOVIDL,
10YEVIG TTVELOVID, amd 10 TOPypimng, POKTNPLOKN TVELHOVIO KO LUK TIOG KT TVELHLOVID

- Znyaipio: onyoipio, onaTikd GOK, GTOUPLAOKOKKIKT ONYOLULio, KOl OVPOGHY

- Ovdeteponevio: OVOETEPOTEVIO KO EUTVLPETN OVOETEPOTEVID,

- Apvnoio: apvnoio Kot StoTapoyEg VNG

- Ooumn dpacn: Baum O6pAcT, ONTIKEG SLUTAPAXES KL LELOUEVT OTTIKY 0EVTNTA

- AvYcmvolo: dvomvola Kot SUGTVOLN OPEILOLEVT OTIV KOTMGT)

- Noytepvég eQIOpOGELS: VOYTEPIVEG EPLOPDCELG KOL VITEPLOPOTINL
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ivakog 4: AvemBopnteg evépyereg poppdxkov (AED®) mov wapatnpfdnkaey og acbeveig mov
Ehafav T oehMveEopn o€ cvvovaopnd pe degapuedalovn (Sd)

Katmnyopio/opyaviko ‘Oleg or AED/coyvoTnTa AE® Babpod 3-4/coyvotnta
cvotnno/
TPOTILAOUEVOS OPOG

Aoypaéeg ko tapacitoostg | [lohd coyvég Yuyvég

[Mvevpovia, Aoipwén tov [Tvevpovia, onyoupia,

OVAOTEPOL OVOTVEVGTIKOV Baxktmpropio

GUGTNUOTOC

‘O ovyvég

Yoyvég Aolpwén tov avatepov

Inyorpio, Baktnplonpio OVOTTVEVGTIKOD GUOTNLOTOG
Awtapayés Tov oAb ovyvég IIoAY ovyvég
ULILOTTOINTIKOV KUl TOV ®popPonevia, avoipia, Opopponevia, avorpia,
AERPIKOV CVGTI|LATOS OVOETEPOTEVID, AEVKOTEVIML, OVOETEPOTEVID, AEVKOTEVIML,

Aeppomevio Aeppomevio

Toyvég Zoyvég

Eumbpen ovdetepomevia Eumbpen ovdetepomevia
Awtapayés Tov IMoAv ovyvég IMoAv ovyvég
petafoiropod Ko ™G Ymovatpropio, apuddtoon, Ymovatpropio
Opéyng pewwpévn 6pedn,

VIEPYAVKOLLIO, VITOKOALOLLiO Yoyvég
Apuddtoon, petopévn épeln,

Yoyvég VITOKOALOLUA, VITEPYAVKOLULID,
YnooBeotopioa, vacPeoTionpia, VITEPKOALULLIA,
VTOPOOPATOLUIA, VIEPOULAOCOLLA,
vrepkaAtopia, vrop®cPaTalpia,
vropayvnototpio, vIEPOLPLYALic, VITEPATIOALIN
VIEPOUVAOC LD, (vymAd eninedo Mmdong oto
VIEPOLPLYOLLLICL, oipor)
vrepATdapio (VYnAd enineda
Mmdong oTo oipLor) Oy ovyvég
YHvdpopo AbBeNE OYKov

Oy ovyvég
YHvdpopo Abong 6yKov

Youatpkég dwotapayés IMoAv ovyvég Yuyvég

Koatdotaon cvyyvone, abdnvia | Katdotaon cdyyvong, admvia

Yoyvég Oy ovyvég
Hopaipnpa, yevdaicOnon Hopaipnpa, yevdaicOnon
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Katnyopio/opyaviko ‘Oleg or AED/cuyvotnTa AE® Babpod 3-4/coyvotnta
oVvoTnn/
TIPOTILAOUEVOS OPOG
AWTapayéS TOL VEVPIKOV IMoAv ovyvég Yoyvég
GUOTIHNOTOS ZAAn, dvoyevoio, Kepaiolyio | ZvyKom, VONTIKNY StoTopoyn
Yoyvég Oy ovyvég
[eprpepixn vevpomabeia, [eprpepikn vevpomabeia,
GLYKOTY], OyeLGial, dtaTapayn gyKepaAomadeLlo
™G Yevong, Slotapaym g
16oppoTiag, VOnTiKn dtoTapoyn,
SloTopayEC TG TPOGOYNG,
EMNPEAGHEVT UVTIHN
‘O ovyvég
EykeporondOeia
Op0aipkég dwatapoyég oAb ovyvég Yoyvég
‘Opaon Bapumm Koatappdrtng
Yoyvég Oy ovyvég
Koatappdktng, ontikéc ‘Opaon Bapmn, onTikég
dtoTapayéc dtoTapayéc
Kapowokéc dowotapayég Yoyvég Ovdév
Tayvxapdio
Ayyawokég oroTapayég Yoyvég ‘O ovyvég
Yrotoon Yrotoaon
Awtapayés Tov IMoAv ovyvég Yuyvég
OVOTVELVGTIKOU GUGTINNATOS, | AVomvola, emictaln, Briyoc Adomvola
70V 0OPUKA KoL TOV
pecodmpaxiov ‘O ovyvég
Enioctaén
Awtapayés Tov IMoAv ovyvég Yuyvég
YOOTPEVTEPLKOV Navrtia, d1dppota, Euetog, Navrtia, d1dppota, Euetog,
KOWMOKO GAy0G, SUGKOIMOTNTO | SLGKOIALOTNTA
Yoyvég Oy ovyvég

Avoreyia, Enpoctopia,
KolMaKT dvopopia,

Kotmaxod dAyog

UETEWPIOUOG
AwTapay£s Tov dEPRATOS Kol | Xuyvég Ovdév
TOV VT0OGPLOV 16TOV Alomexia, voytepvn epidpmon,

KVIOUOG
Awtapayés Tov Yoyvég Oy ovyvég
HVOGKEAETIKOV GVGTIRATOS | Muikol omacpoi, Mvikol oracpot,
KOl TOV GUVOETIKOV 1670V VIEPKPEQTIVOLLLIO VIEPKPEQTIVOLLLIO
AWTapayES TOV VEQPAV Kol | Xoyvég Yuyvég

TOV 0VPOPOPOV 00DV

Oéela veppikny PAGLN

Oéela veppikny PAGLN
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Emdetvoon g yevikig puotkng
KATAGTACTG, KoKovyia,

Sratopoyéc e Padiong, piyn

Katnyopio/opyaviko ‘Oleg or AED/cuyvotnTa AE® Babpod 3-4/coyvotnta
oVvoTnn/
TIPOTILAOUEVOS OPOG
Fevikég oratapayéc ko IMoAv ovyvég IMoAv ovyvég
KOTOOTAGELS TNG 0000 Koénwon, mopeéia, eEacbévion | Kémwon
xopynong
Tuyvég Zoyvég

E&ac0évion, emdeivoon g
YEVIKNG QLGIKNG KATACTOONG,
TOVOG

aVENUEVT, QUIVOTPOVG(PEPAON
™mG¢ oAavivng avénpévn,
OAKOMKTY @OOQOTACT] AiLOTOg
ovENpévn

Oy ovyvég
[Mupegia
Hopoxivikég e€etdoslg oAb ovyvég Yoyvég
Meiopévo Bapog Apvotpavepepdon g
aAavivng avénuévn
Yoyvég
Aomoptikn apuvotpovopepdon | Oy ovyvég

Youatikod Bapog pelmpévo,
OCTOPTIKT GULVOTPAVCPEPACT
ovgnpévn

Kokaoegig, oninmprdocsig
Kol EMTLOKEG 0EpamevTIKOV
AELPLGPUOV

Yoyvég
[Ttwon

Yuyvég
[Ttwon

TIeprypoen emieyuévmv ovembountwy eVEPYELMV

Aowameis

H Xolpwén ftav n mo cuyvn un apatoAoyikn to&ikdmra.

Ytovg acbeveic mov Edafav SVd, hodéelg avapéptnkav oe 70% tov acbevav kat o 28% tmv
acBevav Topovciacay Aoydéelg Babpov 3 1 4. ZoPapég Aoméelg avapépbnkav o 28% twv
acBevav, pe Bavatnedpeg Aouméelc va exkdnimvovtor oe 4% tov vad Oepaneio aclevav. H Aolpumén
TOV AVATEPOL OVOTVEVGTIKOD GUGTIHLOTOC KOL 1) TVELLOVIO )TV O1 7O GLYVE AVAPEPOUEVEG
royméelg og 21% kot og 15% tov acbevav avtiotoryo. H Aolpwén 0dnynoe og opioTikn S10K0m TG
doong og 1% tv acbevov, Tpocopivi dlakomnh g Oepanciog oe 48% tv acevav kot peiowon tng

doon¢ oe 10% tmv acbevav.

21ovg aoBeveig mov Edafav Sd, Aowméelg avapépbnkav oe 53% tov acbevov. ATd avtéc, 10 22%
nrav Babuov 3 1 4. H Loipmén tov avatepov avomveusTikoh GUGTILOTOC KoL 1] TVEDLOVIO T)TOV Ol 10
ovyva avaeepoueveg Aoméelc (oe 15% kot 13% tov acbevav, avtictoya), pe 25% twov
avapepolevev AoldEemv va glvar coPapéc kot Bavammeopeg Aowdéets va ppavifovior og 3% twv
Bepomevopevov aobevav. H hoipwén odnynoe o opiotiky| drakomn tng 60ons o 7% tov acdevov,
wpocwpvn dtokom ¢ Oepaneiag og 19% twv acBevav kot peiwon g doong o€ 1% tov acbevav.

Opopforevia

Ytovug acbeveic mov EaPav SVd, Opopporevia eppaviotnke og 62% tov acbevav kot o 41% tov
acOevav mapovciccay Opopupomevia Pabuov 3 1 4. H OpouPorevia fitav coPapr o€ 2% tov acbevav.
And 10 41% tov acbevav pe Opopporevia Pabpov 3 1 4, Tavtdypova apoppaykd coppdvta

Babuov 3 7 vymAdTEPOL (0 OPOG «TAVTOYPOVOY onuaivel £5 Nuépeg) avaeépbniay e 5% TtV
acOevav. Oavatneopog alpoppayio exkdnimonke oe 2% tov acbevav pe OpopPonevia. H
OpopPonevia 0dnynoe o oproTikY| drakomr TG d0ons o€ 2% TV achevdv, TPOCOPIVY SLUKOTN TNG
Oeponeiog og 35% 1oV acBevav kot peimon g d6ong oe 33% tov acevaov.
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Ytovg acbeveic mov édaPav Sd, n Bpopforevia eppavictnie oe 75% tov acbevadv kot 10 65% ™G
ovykekpipévng AE® rav Babuov 3 1 4. H BpopPonevia tav cofapn oe 5% twv acBevov. And 10
65% 10V acBevav pe Opoppomevia fabuov 3 1 4, avapépnkav cofapd/faduov 3 1 vynAdTEPOL
TOVTOYPOVA OLLOPPAYIKE GVUPEVTA (0 OPOC «TAVTOYPOVOY GNUaivel £5 NuEPES) o€ 5% TV acevdv.
H 8poppomevia 0dfynoe o oprotikn dtakomn g 60ong oe 3% tv aclevdv, TPOcPIVN SLKOTN TNG
Oepaneiog og 22% twv achevov kot peiwon g d6ong o€ 32% twv aobevav.

H Opoppomevia umopei va ovIUETOTIGTEL e TPOTOTOMGELS TNE 600m¢ (BA. Topdypago 4.2),
VIOGTNPIKTIKT PPoVTidn Kot petaryyioels aponetariov. Ot acbeveig mpénet va mopakolovbovvral yia
OMUELN KOl CUUTTOUOTO aopparyiog, kot va aloloyovvtal apécwg (BA. mapdypapo 4.4).

Ovdetepomevia

210vg aoBeveig mov EdaPav SVd, ovdetepomevia exdnrodnke e 16% 1oV acbevav kot to 10% twv
acBevav Topovciocay cvuPavia ovdetepomeviag Pabuov 3 | 4. H ovdetepornevia frav coPapn o€ 1%
tov acevav. Kavévog amd toug acbeveig dev 00nyndnke o opioTiKy d10K0mh TG 006MS AdY®
ovdetepomneviag kat 1 o0vdeTEPOTEVID 001YNCE GE TPOSWPIVN dakomy| TS Bepameiog oe 9% twv
acBevav kot peioon g doong og 5% tv acbevov.

Eumdpetn ovdeteponevia, mov avapépdnke mg coPfopn, eppavictnke o évav aclevi (< 1%) mov
Adppave SVd ko ftav Babpov 4. H epumdpetn ovdetepomevia 0dynce o€ TPOSMPLVY SLKOTY| TNG
Oepamneiog kat peiwon g 06onc. Op1oTikn daKonn TG d0omNg dev onueI®ONnKe AdY® EUTVPETNG
ovdeteponeviog. Amo toug 19 acbBeveig e ovdetepomevia fabpov 3 | vynAdtepov, avaeépOniay
cofapéc Pabuov 3 1 vynAidtepov TAVTOYPOVES AOUMEELS (0 OPOG «TAVTOYPOVI) CNUAIVEL £5 NUEPEQ)
o€ 3 (16%) acBeveic. Xtig TovTOYpOVEG AOUDEELS BadpoD 3 1 vynAdTEPOL TTEPIAQUPAVOVTAY M
AOTU®EN TOL KOTOTEPOL AVATVEVGTIKOD GUGTNUOTOG, 1 Bpoyyitida kol wtitda (1 acbevig v
KaBepia).

Y1ov¢ acbeveig mov Edafav Sd, 1 ovdeteponevia eppavictnke o€ 36% twv aclevav kot to 25% tov
OLYKEKPLLEVOV TEPoTaTIK®V NTav Padpod 3 1 4. H ovdeteponevia fitav coPapr| o 1% tmv acbevav.
Koavévag amd toug acbeveig dev 0dnynOnke o€ oplotikn dtaKomn TG 001G AOY®m 0VOETEPOTEVING KoL 1)
ovdeTEPOTEViD 00N YNGE OE TPOSWOPIVN dtakomn NG Oepaneiog o€ 2% TV acbevdv Kot peimon g
d0oomg og 6% TV acbevov.

H epmopem ovdeteponevia eppaviotnke oe 3% tov acbevov, oe 0Aeg T TepmTOcelg Babpod 3 1 4.
H epmopem ovdetepomevia avapépbnke wg cofapn o 2% TV 0c0EVOV KoL 001Y1CE GE OPLGTIKY
dtakomn| g 606G, TPoc®PLVY dlakomn Tng 066NS N peimwon g doong og Aydtepo omd 1% tov
acBevav (ékaotog). Amo toug 53 acBeveig pe ovdeteponevia fabov 3 1 vynAdTepov, avaeEpOniay
coPopéc/Baduon 3 7 vynAOTEPOL TOVTOYPOVEG AOUMEELS (0 OPOG KTAVTOYPOVAY CNUOIVEL 5 NUEPEC)
og 6 (11%) acBeveic. Xtig Mo cvyvd avaeepdueves Pabpov 3 1 vYNAdTEPOL TAVTOYPOVES AOUMEELG
neprhapBdvovtav 1 ovporoipwén (3 acbeveis) ko n onyoupia (2 acOeveic).

Avauuio.

Y1ov6 acBeveig mov haPoav SV, avapio peavictnke og 37% tov acBevov kot to 16% tov acbevav
mapovciccay avaipio Baduov 3, evd kavévag acbevic dev mapovcioce avorpio fabuov 4 1 5. H
avaipio nTov coPapn og 3% tov acbevav. H avaipio 0dnynoe og opiotikn dtakont| g 66ong o 1%
TV aclevov, Tpocopvi dtakomnh g Bepaneiog oe 6% TV acBevav Ko peimon g doong oe 3%
TV acOevov.

Y1ou¢ aobeveig mov Edafav Sd, n avatpia eppavictnke e 61% TV acbevav Kot o 44% TV
GUYKEKPIUEV@V TTEPIGTOTIKOV TTav fabuov 3 i 4. H avarpio ftav coPapn o€ 3% tov acbevav. H
availpio 001 yNce 6€ 0pLoTIKN S1aKoTN TNG 800G o€ <1% TtV aclevdv, TPocPIVH SLAKOTN TNG
Oepaneiog og 4% TV acbevdv Ko peimon g 66ong oe 1% twv acbevov.

H avoipio uropel va ovIiHeT@mTIoTEL P Tpomomomoelg g 00ong (PA. mapdypopo 4.2) Kot e

HETaYYIoELS aipaTog 1Y/Kat yopnynon epupomointivng, COUPOVO LE TIG LUTPIKES KATELBVVTIPLEG
ypopuéc. o 0dnyieg tpomomoinomg g d6ong, avatpééte otov [livaka 2 oty mapdypago 4.2.
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Tootpevrepixn tolikotyra

210vg acBeveig mov EdaPav SVd, vavtio exkdnimbnie og 50% twv acBevov kat to 8% twv aclevov
mapovciacay voutia faduov 3 1 4. H vavtia ftov coPapn og 2% tov acbevov. ZTig TEPINTOCELS
OToL YopNYNONKE aywyn Kotd TG voutiog, 1 otdpecT didpketa g vavtiag BeATindnke katd

10 nuépec. H vavtia 0dMynoe o€ opiotikn drakomn g d0omg oe 3% taov acBevav, Tpocmpivi
dwakomn g Bepamneiag oe 7% tv acBevov kot peinwon tng 06ong o€ 7% TV acbevav.

"Epetog mopovoidotnke og 21% tov acBevav mov Edafav SVd kot o 4% tov acbevov Tapovciccov
éueto Pabpov 3. Kavévag acbevng dev mapovoiace Epeto Babuod 4. O éuetog Nrav coPapds oe 4%
v acevav. O £ueTog 00MYNOE G€ OPLOTIKN dlaKOTN TG 800G o€ 2% TV acbevmv, Tpocmpivi
drokomn ¢ Oepamneiag e 3% tv acbevav kat peiowon g 66ong o€ 3% TV acbevav.

Abppota exkdnidOnke o€ 33% 1oV acBevav mov érafav SVd kat to 7% twv acbevdv mapovciacay
duappota Babpov 3 1 4. H didppota tav coPfapn oe 4% tav aclevav. H dudppoio odnqynoe o€
op1oTIKN d10KoT TG d00NG o€ 1% Twv acbevdv, Tpocmpivr| draxomnr g Bepaneiog og 8% v
acBevav Ko peimon g d6ong og 2% twv acbevdv.

Ytovg acbeveic mov EaPav Sd, n vavtio/o €uetog eppaviotnkay oe 79% tov acbevav kot 1o 10%
TOV GUYKEKPILEVOV TEPIOTATIKMOV NTav Bafpod 3 1 4, ko fitav coPapd o 3% tov aclevav. ZTic
TEPMTOGELG OOV YopNYNONKE aymyn Katd tng vavTtiog, n StIpUecN SIIPKELN TNG VOLTING 1] TOL EUETOV
BertidOnke katd 3 nuépec. H vavtio/o £uetog 00nynoe ce oploTiky dlakonT| Tng 0066M¢ 6€ 5% TmV
acBevav, mpocwpvr| dtakomn g Oepaneiog oe 8% twv acbevdv xar peimon g 6001 o€ 5% twv
acOevav.

H sdppoia gppaviotnie oe 47% 1wv acbevav mov Elafov Sd kot to 7% TV TEPIOTATIKOV TV
Babpov 3 1 4 ko n drbippota Nrav coPaprn o 2% tov aclevav. H didppota 0d1ynoe og oplotikn
dwaxomn g 60oms 610 1% tev acbevdv, Tpocwpiviy dlakorn TG d0ong o€ 2% Twv acBevdv Kot
ueimon g 66ong oto 1% TV acbevav.

Yrovazpiaauio

Y1ov¢ aobeveig mov Edafav SV, vrovatplopio exkdnimbnke og 8% tov acbevav kot 10 5% TV
acBevav Topovciocay vrovatploipio Pabupod 3 1 4. H vrovatplopio ftav coPapn o < 1% tov
acBevav. Ta mepiocoTEpa TEPIOTATIKA VIOVATPLOLLLinG dev GLUVIEINKAY e cuurtdpata. Agv vnpEay
avaopég TouToOYpoveV oracpumv. H vrovatplaipio dev 0dnynoe e oploTikn d1okonn Tng 606MG Kot
0d1ynoe o€ Tpocmpvy dtakonr tng Bepameiog oe < 1% twv aclevov kot peimon g doong og 1%
TOV acOevov.

>10v¢ aoBeveig mov EdaPav Sd, n vrovatplopio epeavictnke og 40% tov acbevov kot to 24% Tov
GUYKEKPLUEVOV TTePIoTATIKAOV MTay fafpov 3 1 4. H vmovatproupio rav copfapn oe 3% twv achevdv.
Ta meprocdTEPA TEPIGTATIKG VITOVOTPLOLUIOG OV GLVOEBN KAV Le cupmTdpata. Agv vanpEav avapopés
TaVTOYpOoveOV ortacudv. H vrovatploio dev 001 ynoe 6€ oploTikn dlaKomn TG 601G Kol 001 yNCE O
Tpoocwpvn dtokom g Bepaneiog og 6% TV acbevav kot peimon tng 86ong o 1% tov acbevav.

Karoppixtns

210v¢ acBeveig mov Edafav SVd, 1 enintmon véag ekOA®ONG 1 EMdEivdoNg Katappdit Tov £xpnle
KAving mapépfoong avaeépinke oe 24% tov acbevav. O didpecoc ypdvog Emg T véa EKONA®GON
Katoppaktn NTav 233 nuépes. O d1dpesog xpoOVOS Yo TV EMOEIVOGT TOV KATAPPAKTH 6TOVG acbeveig
OV TOPOLGLACTNKAY HE KaTappditn Katd tnv Evapén g Bepomeiog pe celve&opn nrav 261 nuépeg
(SVd). O katappdrtng dev 00Mynoe 6€ 0pLoTIKN dtakomn TG Oepaneiag, 001 yNCE GE TPOCOPIVT
dwokomn g Oepamneiag oe 4% tov acevov kal o€ peioon g doong oe 3% tov acbevav. O
Katoppartng Oao TPEMEL v oVTILETOTICETOL GOUPOVE, LE TIG LOTPIKES KATEVOUVTNPLES YPOUUES,
GUUTEPTAAUPOVOUEVIG TG YXEPOLPYIKNG emEUPacng av ducatoAoyeital (BA. [lapaypdpovg 4.4 kon 4.2).

2ovdpouo Avong oykov

To ouvdpopo Aong oykov (TLS) gppavictnke o€ évav (<1%) acBevi (mov éhafe Sd), mepiotatikd
7ov Bepndnke Pabpov 3 kat coPapd. Ot acbeveig mov draTpéyovy vyMAo kivovvo TLS npémel va
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mapakorlovBovviat otevd. Avtipetonilete to TLS apéowe, OUQ®VA e TIG KATELOLVTIPLEC YPOULLIES
ToVL 13pvpaTog (BA. mapdypago 4.4).

Himawuévos tinboouoc

Meta&d tov aoBevov pe ToAAomAd puéhopa ot onoiot EAafav SVd, to 56% ftav nhkiag 65 eTdv kot
ave, eved to 17% Mrav niikiog 75 etav Kot dve. Koatd m obykpion acbevav nhikiog 65 etdv kot Gvo
pe vedtepoug acbeveic, ol mo nAkiopévol acbeveig mopovsiolov vYNAGTEPN EMINTOGON SLAKOTNG
Ady® avemBountng evépyetag (28% Evavtt 13%) kawynAdtepn enintoon cofopmdv avembountov
evepyedv (57% évavtt 51%).

Metaéd tov acbevav pe mordamhd puéopa ot omoiot EAafav Sd, To 47% Ntav nAkiog 65 eTdv Kot
ave, eved to 11% frav nhikiog 75 etdv kot dve. Kotd ™ obykpion acbevav niikiog 75 €TV Kot Gvo
pe vedtepoug acbeveic, ol mo nAkiopévol acbeveig mopovsialov vYNAGTEPN EMINTOGON SLOKOTNG
Ady® avemBountng evépyetag (52% &vavtt 25%), vymAotepn enintwon coPapdv avemfountmv
evepyelov (74% Evavtt 59%) kot vymAotepn emintoon Bavatneopmv avemBountov evepyeidv (22%
évavtt 8%).

AvoQopd mBavoLoyoLUEVOV AVETBOUNTOV EVEPYELDV

H avoapopd mBavoroyoduevmy avemiBountmy evepyeumy HeTd amd T YopyNnom Adelc KuKAOPopiag
TOV PAPUAKELTIKOD TPOIOVTOG elvar onuavtikn. Emtpénet tn cuveyn mapakoiovdnon g oyéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QOPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZnTeital and Tovg enayyeAIaTieg vyEing va
avaQEPOLY 0TOIEGONTOTE TOUVOALOYOVUEVES aVETIOOUNTEG EVEPYEIEG UEG® TOV €0VIKOD GLOTNUATOG
ovaeopds mov avaypdestor oto Hopdptmua V.

4.9 Ynepdocoroyia

I'evikd, o1 vtepdocoroyieg Exovv cuvdebel Le avemBouunTeg EVEPYELES TAPOUOIES LIE EKEIVES TOV
avaépnkay yio TNV TumKN d0GOA0YiN Kot GUVIHOME YTV AVASTPEYILES EVTOG Hiog EfOopAdOC.

2ZUUTTOUOTOL
Ta mBavd 0&éa cupnTdpata TEPIAAUPAVOLY VaVTia, EUETO, S1APPOLa, APLOATOOT) Kot cuYyvor. Ta

mhava onueia tepriapfdvouy yaunAd exineda vatpiov, ovénuéva nroatikd EvOupo Kot yopuniong
op19uotg apokvtTapyv. Ot acbevei Tpénet va TapoakolovBodvtal oTevd Kot vo Aapupdvooy
VIOGTNPIKTIKY PpovTida Katd nepintwon. Ewg onpepa, dev Exovv avapepbel Odvator Aoym
VIEPOOGOLOYIOG.

Avtietomion
Xe mepinToT VTEPSOGOAOYING, TaPaKOAOVOEITE TOV 0oOEVT] Y100 TLYOV OVETIOOUNTEG EVEPYEIEG KO

TOPEYETE OUECHOC KATAAANAN Bepameio Y10 T0 COUTTOUATO.

5.  ®APMAKOAOI'IKEX IATOTHTEX
51 ®@oppoxodvvopikEs 1O10TNTES

Ddoppokobepamentikn KaTnyopic: AVIIVEOTAAGUATIKOL TOPAYOVTEC, GALOL AVTIVEOTTANGLOTIKOL
mapdyovtes, kowdikdg ATC: LO1XX66

Mnyavicudc dpdong

H ocehve&opn etvor pia 0VTIGTPETTH OUOLOTOAIKY] £VOOT] EKAEKTIKOD OVOGTOAEN TG TUPTVIKNG
eEaymyng (SINE) mov amokieiel edwkd tnv e€noptivn 1 (XPOT1). H XPO1 givar o kdprog
SlopesoAaPNTNG TG TVPNVIKNG EE0YMYNG TOAADY TPMTEVOV-QPOPENMY, CUUTEPIAAUBOVOUEVOY TOV
0YKOKATUGTOATIKOV TpaTeivedv (TSP), tov pubuctadv adénong kot tov mRNA tov avéntikov
(oykoyovov) npoteivov. H avactor g XPO1 and t ceive&dpn odnyel og exceonpuocuévn
ocvaompevon TSP otov Tupnva, mahon Tov KVTTOPIKoH KOKAOV, HEIDCEL; GE OPICUEVEG
0YKOTPMTEIVEG, OTwG c-Myc Kot KukAivn D1, kol andntmon tov KapKiviKov KuTtdpov. Me tov
ouvdvooud cerveopng kan de&apefalovne /xon Boptelopipmng, KaTadelyOnKav cLVEPYIOTIKES
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KUTTOPOTOEIKEG EMOPACELS GTO TOAATAO LWEA®UQ in Vitro Kou ovEnuévn dpdorn KaTd TV OYK®V GE
HOVTEL TOALOTTAOD PVEADIOTOC EEVOLLOGYEDLATOC TOVTIKAOV il ViV, COUTEPIAAUPOVOUEVOV OGOV
mapovsialov avTtioTaoT 68 AVUGTOAEIC TPOTEACDLOTOG.

Kopdiakn niekrpopuoioioyio

H enidpaocmn moAranddv 066emv celveEdpng m¢ katl 175 mg 061G eBdopadiaimg oto drdotnua QTc
a&lohoynOnke oe acbeveic pe apoTtoloyucég Kokonbeleg mov eiyov voPfAnbel og evratikn
npoBepaneio. H oeltveEdpn dev giye onuavtikn enidpact (dnA. 6yt peyordtepn amd 20 ms) 6to
ddotnua QTc oto Bepamevtikd S0G0A0YIKS eMinedo.

Khlvikn omoteleonotikdTNTo Kol 0CQAAELO

Zedwelopn oe avvovaouo ue foprelouiunn xor oeloucbolovny (SVd) yio ty Oepomeio oolevary ue
ToALamAO pvédawpo

H amoteleopatikdtnTo Kot | ao@dAeia TG celveEOpNG o€ cuvovacud pe Boptefopipnmn kot
de&apebalovn agroroynOnkay ot Merétn KCP-330-023 (BOSTON), pia naykociua,
TUYOIOTOMUEVT] LEAETT] AVOLKTIG ETTICTLLOVOTG, EVEPYOD EAEYYOV, Pho™G 3 og acheveic pe ToALOTAS
poélmpo Tov giyav Aapetl tovAdyiotov pia Tponyovuevn Oepameio. Araitnon yia ™ perétn BOSTON
ntav va govv ot acbeveic petprioyo puéhmpa katd ta kpreipie g Atebvovg Opdadog Epyasiog yio
0 Muélopa (IMWG) pe tekunpiopéves evoeilelc e£eMoGOUEVNC VOGO KATH TO TTO TPOGPATO GYT L0
Oepameiog Tovg 1 HETA amd o TO Kot vo, Exovv AdPel Tponyovuévmg Bepameio pe va Emg Tpia
TPOTYOVLEVE, SLOPOPETIKA GYNUOTA Y10 TOAAATAG puédlmpa. Amaitnon yuo Toug aobeveic mov giyav
TPOTYOVUEVDS AAPEL avOoTOAELG TpOTEACOUATOS (MG povobepamneia 1 oTo mAaiclo Bepameiog
GLVOLOCUOV) NTOV VO £X0VV TAPOVCIAGEL TOVAGYLIGTOV LEPIKN avTOTOKPLoT 6T1 Oegpaneio Kot va,
&yovv mapepPaindei tovAdyiotov 6 unveg omd TV TELevTAin TOLG Oepameia pe avaoToAEn
TPOTEACMDUATOS, ¥OPIG 1I6TOPIKO 0pIoTIKNG dtakomng G Boptefopipmng Aoyw to&uodtntog fadpov 3
N vynAdtepov. Ot acbBeveig Empene va £xovv Pabuoroyia Aettovpykng katdotaong kotd ECOG < 2
KOl ETOPKN NTOTIKT, VEQPIKT Kol Aporontikn Asttovpyia. Ot acOevelg e cuGTNUOTIKY oULAOEId®ON
elappldg aAvcidog, Evepyod LVEAMILO KEVIPLUKOD VEVPIKOD GUGTNOTOG, TEPLUPEPIKT] VEVPOTADELL
BaBuov 2 7 vymAdTepOL 1 EXddVVT vevpordOeia Pabuod 2, TAUCUATOKLTTOPIKY ASVY AL,
moAvvevpondOeia, opyavoueyoio, evdokpivonddeia, pLovokAmviky yopuuomadsio 1 chvopopo
deppotikdv oAlaydv (POEMS) amokieioTnKay omd T GUUUETOYN GTN OOKLUT.

> pehétn ovykpidnke n Oepomeio pe 100 mg ceAve&opnc dmoé efdouadioimg (yopnyovUEVO. amd TOV
otopatog v Huépa 1 kéOe efdopddag) oe cuvovacuod pe 20 mg de&opebalovng 600 popég
gBdopadiaing (yopnyodueve amd tov otopatog tic Huépeg 1 kon 2 kabe efdopddac) kot 1,3 mg/m?
Boptelopipnng dra efdopadiaing (yopnyovueva vrodoping tnv Huépa 1 tov efdopddwv 1-4 pe
Sroxomn TV efdondda 5) [oxérog SVd] pe ) Oepaneio pe 1,3 mg/m? Boprelopipunng dHo popéc
gpdopadiaing (yopnyovueva vodoping Tig Huépeg 1, 4, 8, 11) pali pue 20 mg de&opebaldvng youning
300G 000 Popég efdopadiaing (yopnyovueva and Tov otopatog Tic Huépeg 1, 2,4, 5, 8,9, 11, 12)
£vO¢ TUTIKOD KOKAOL 21 NUEPDVY Y10, TOVG 8 TPDTOVE KOKAOVG, akoAovOovpeva and 1,3 mg/m?
Boptelopipmng vrodoping dnal efdoupadiaing (yopnyovueva vrodoping v Huépa 1 tov efdopddmv
1-4 pe dwoxomn v gfdondda 5) pali pe 20 mg de&apedalovng xauning 66omg ovo Popég
gfoopadiaing (yopnyodueva amd tov otdpatog Tic Huépeg 1 kat 2 kdOe efdoudoag) yia tovg

KOKAOVG > 9 [okéhog Vd].

H Oepaneio cuveyiotnke Kot oto 000 GKEAN HEYPL TNV EUPavion eEEMENG TG vooov, BavaTov 1 un
amodekthg ToékoTnToc. Apéons petd v eniPePainon eEEMéng g voocov (PD), ot acBeveic oto
okéAog eEAEyyov (Vd) umopodoav va petamndnoovy atn Aqyn Bepanciog pe Pdorn t celve&opn pe
popon gfdopadiaiov SVd (oyfue BOSTON) 11 efdopadiaiov Sd 100 mg celveEdprg amal
gpoouadtaing (Huépa 1 kdbe efdouddag) kot 20 mg de€apedaldvng xapming 66ong 600 Qopég
gpoopadtaing (Huépec 1 kot 2 kabe gfdopadoc).

Toyoromombnkav cuvorkd 402 acBeveic: 195 610 oxélog SVd kat 207 oto okérog Vd.

2tov [livaka 5 Teptypaeovtar T YopaKTNPIoTIKA TV asbevdv kot T vosov katd tv Evoapén.
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IMivakog 5: Apoypo@ikd otoryeio Kol opoKTNPLGTIKE Vo600V a60evav pne vrotpomidlov
av0ekTiKO TolhomAhd poédopo ot perétn BOSTON (n = 402)

XOpoKTPLOTIKO

svd
(n = 195)

vd
(n =207)

Aldpecog ypovoeg amd T d1ayveon £0g Ty
TUYO0TTOINGT, £T1) (EVPOS)

3,81 (0,4; 23,0)

3,59 (0,4; 22,0)

Xpovog petd 10 TELOG TG TEAEVTAUIOG TPONYOVUEVIS 48 efdoudioeg 42 efdopndoeg
Oepameiog, O1dpuEc0g (EVPOC) (1; 1 088) (2; 405)
ApOpég Tponyovpevov oynuatov Oeparsiog, pécog 1,7 (1; 3) 1,7 (1; 3)
(gvpog)

ApOpdg mponyovpevav Bepanerav (%)

1 51% 48%

2 33% 31%

3 16% 21%
HMkia, ovapeon (vpog) 66 ¢t (40; 87) 67 ¢t (38; 90)
AcBeveig nhikiog < 65 etdv, n (%) 86 (44) 75 (36)
AocBeveic nlikiag 65-74 etav, n (%) 75 (39) 85 (41)
AocBeveic nukiog > 75 gtdv, n (%) 3407 47 (23)

Avdpeg: I'vvaikeg, n (%)

115 (59) : 80 (41)

115 (56) : 92 (44)

TYmog Tponyovuevng Bepamneiog, n (%)

MeToposYELOT OPYEYOVAOV OLLOTOUTIKOV KLTTAPMOV 76 (39) 63 (30)
Agvaldopidn o€ omolovoNmote GLVOLOCUO 77 (39) 77 (37)
[TopaAdopidn o€ 0mo10VONTOTE GLVOLUGLLO 11 (6) 703)
Boptelopipnn og omolovonmote cuVOLAGUO 134 (69) 145 (70)
Kopeillopipmn oe onolovonmote cuvovacud 20 (10) 21 (10)
Onmoc&ﬁnors avacro?»é(’xc_‘, TPOTEACOLOTOG O 148 (76) 159 (77)
OTOLOVONTOTE GLVIVAGHO

AgpaToVUOVUAUTN GE OTO0VONTOTE GLVOLOCUO 11 (6) 6013
AvaBempnpuévo 01€0vEG 6UGTNO OTOOLOTOIN GG KOTA

™y £vapin, n (%)

I 56 (29) 52 (25)
I 117 (60) 125 (60)
I 12 (6) 16 (8)
AyvocTo 10 (5) 14 (7)
Kvttapoyevetikn vyniov kivovvov”, n (%) 97 (50) 95 (46)
Agurrovpyikn kKatdotaon kotd ECOG: 0 émg 1, n (%) 175 (90) 191 (92)

* [IepriapPaverl orotodnmote amod to del (17p)/p53,t (14,16),t (4,14), 1921.

To mpwtevov Tehd onueio Nrav N exPioon yopig e&EMén e vocou (PFS) coupmva pe ta eviaio
KPLTAPLOL OVTATOKPIoNG Y10, TO TOAATAG puédmpa e IMWG, onmg aloloynOnkay and pio

aveEdptnn emttpony avackomnong (IRC).

Bdaoet pog mpooyediacpévng evoraueong avaivong g PFS, énov vip&e vaépPaon tov opiov yia
v PES (dudpeon emdpevn mopoakorovdnoen otovg 15,1 unveg), ot perétn BOSTON mapovoidotnke
oTOTIOTIKA onpoavtikn Pedtioon g PFS oto okéhog SVd oe ovykpion pe 1o okérog Vd, avoroyia
xkwdvvov (HR)=0,70 (95% CI: 0,53-0,93, p = 0,0075), ddpeon PFS otovg 13,9 pnvec (95% CI: 11,7,
dev emtedybnke) ko otovg 9,5 unveg (95% CI: 8,1; 10,8) ota oxéAn SV ko Vd avtictotya.

Ympée otatiotikd onpavtikny Bektioon 6to cuvoiikd T06ooto aviandkpions (ORR): 76,4% oto
okéhoc SVd évavtt 62,3% o10 okéhog Vd, p = 0,0012. To 1060010 > TOAD KOANG LEPIKNG
avtamokplong (610 mosootd > VGPR mepilapfavovior n avotnpn minpng avtandkpion [sCR], n
mnpng avtanokpion [CR] kot 1 VGPR) tav g tdéng tov 44,6% o10 okéhog SVd o clykpion pe

32,4% oto oxéhog Vd.
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O didpecog xpovog £mg v avtomdkplon Nrav 1,4 uivec otovg acbeveic vd Bepancio ue SVd kot
1,6 puqveg otovg acBeveic vo Bepaneia pe Vd. H didpeon dudpxeta avrondxpiong (DoR) peta&d tov
acBevav Tov Tapovciacay avtamokpion Nty 20,3 uiveg kou 12,9 piveg ota oxéAdn SVd ko Vd

avtictolya.

Koatd tov ypodvo g mpooyediacuévng evotdpeong avdivong e PFS, onueimdnkav 109 coufavra
ouvoAkng emBiwong (OS). Ipoékvyayv 47 kar 62 Bdvartotl oto okén SV kot Vd avtictolyo
(HR = 0,84 [95% CI: 0,57; 1,23]). H dudpeon OS dev emttevydnike yio 10 oxéhog SVd kot tav

25 piveg yuo to okéhog Vd.

e o eVIUEPOUEVT] TEPLYPUPIKT] OVAAVGON UE O1AUEDT] ETOUEVT TTOpaKOoAOVONOT 6TOVG 22,1 pnveg, Ta
OTOTEAECULATO TAV GUUPOVO, LLE TNV TPAOTELOVSO AVAALGT). Ot eKPACEIC UTOTEAECUATIKOTNTOG

eatvovron otov [ivaka 6 kot ot Ewkova 1.

Hivaxag 6: Expaceig amoteheopatikdtnTog mov aitorloyOnkay amwo aveEaptntn emrpom)
avackonnong otn perétny BOSTON (owapeon emdpevn mtapakorovdnon otovg 22,1 pveg)*

Svd vd
(n=195) (n=207)
Empioon yopig e£&éMén g vésov (PFS)*

Avoroyia kivovvov (95% CI) 0,71 (0,54; 0,93)

Avgpeon PFS og punveg (95% CI) 13,2 (11,7; 23,4) 9,5 (8,1; 10,8)
Tuvolké 1060616 avtamokpiong (ORR)P, n (%) 150 (76.,9) 131 (63,3)
95% CI (70,4, 82,6) (56,3, 69,9)

sCR 19 (10) 13 (6)

CR 14 (7) 94)

VGPR 54 (28) 45 (22)

PR 63 (32) 64 (31)
Xpovog £mg Ty avromokpion, pnves (95% CI) 1,4(1,4; 1,5 1,6 (1,5;2,1)

Aldpecn ddpkerla avTamoKkpLong, pives (95%
CIy

17,3 (12,6; 26,3)

12,9 (9,3; 15,8)

Yvvolki empimon (OS, ovaueon exépevn
nopoKorovOnoen ctovg 28,7 piveg)”
Ap1Bpo6g cvpPaviov, n (%)
Avgpeon OS, punveg (95% CI)

Avalroyia kivovvov (95% CI)

68 (35)
36,7
(30,2, dev emtevydnie)

80 (39)
32,8
(27,8, dev emitevydnke)

0,88 (0,63; 1,22)

SVd=cehveEopn-Poptelopipnn-deapebalovn, Vd=Poprtelopinnn-de&apebalovn, sCR= avotnpn Tinpng
avtanokpion, CR= mAfpng aviandkpion, VGPR= moAd kaln pepkn aviandkpion, PR= pepkn avtandkpion
* O1 avopepOeiceg ekPAUCEIS ATOTELECUOTIKOTNTOG GVTIGTOLYOVV GE [La. TEPLYPOPIKT] avéAlvoT pe Paon v

nuepopnvia arokomng dedopévov g 15 Pef. 2021

*H avaroyio kivdbvov Poaciletal 6€ TPOGOIOPIOHO GTPOUATOTOMUEVOL LOVTEAOV TOAVOPOUNONG OVAAOYIKO
Kwdvvov tov Cox, Ty p Pacet SOKIUNG GTPOUATOTOMUEVNS AOYaPLOLIKIG KOTATOENG.
P ITepiioppévovtar sCR + CR + VGPR + PR, tyun p Bdoet Soxipung Cochran-Mantel-Haenszel.
" IephapPavovtor acbeveic Tov Topovsiccayv avtamokpion PR 1 kaivtepn
H meprpepikn vevpomdbeia fabpov > 2, éva mpokabopiopévo Pacikd devtepebov tehikd onpeio, nrav

yopunAdtepn oto okéhog SVd (21%) oe ovykpion pe to okérog Vd (34%), avaroyia mbavotytav 0,50 [95% CI:
0,32; 0,79, p = 0,0013], Adym g yopuniotepng d6ong foptelopipmng oto okéhog SVd.
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Ewéva 1: Kopmoin Kaplan-Meier g PFS ot perétn BOSTON (owapeon emdpevn
TapaKkoroVOnon 6Tovg 22,1 piveg)

w100~
=Y
§< ——Svd
e 2 0,75 4 vd
e .8
8=
& w
g £0,50-
@
= =%
Y
ES 025
S R Avoloyio kwvddvov yo SVd évavtt Vd: 0,71 (95% CL:
S 0,54; 0,93)
= 0.00 - T p: 0,0064
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40

Xpovoc (Mnveg)

Ap1Budc CLULETEYOVTOV GE Kivouvo
Ykéhog SVd . 195 175 135 106 79 69 58 47 41 39 37 35 32 25 19 14 12 4 4 2 0
Zkéhog Vd 07 175 138 111 90 66 57 50 41 36 33 29 23 18 15 9 6 3 2 2 0

Zedwvelopn oe ovvovaouo ue delouebalovn (Sd) yia t Oepomeio aolevarv ue vrotpomialov/ovhektiko
TOALGTAG pvédampo

2 perétn KPC-330-012 (STORM), pio TOAVKEVTPIKT LEAETT AVOIKTYG EMIGTILOVONC, LOVOD
OKEAOVG, PdoNg 2, eyypaenkav acBeveic pe vrotpomidlov 1/kat ovOEKTIKO TOAAUTAO HVEAM U
(relapsed and/or refractory multiple myeloma-RRMM). H STORM Mépog 2 amaitovoe ot acBeveic va
€yovv peTpnolun vocso coupmva pe o kpunpla s IMWG, va éyovv AdPetl 6to mopelfov Tpia 1
TEPLoCOTEPQ. OEPATEVTIKG GYNUOTO Y10 TO LVEA®LO, GUUTEPIAAUPAVOUEVOD EVOG AAKVAIWTLKOD
TAPAYOVTa, YAVKOKOPTIKOEW®V, BopTelopipmng, Kop@A{opipnmng, Aevaiidopiong, mopaidopiong Kot
€vOG LOVOKA®VIKOD avTIoOpaTog £vavtt Tov CD38 kot 1o puélopa amd to 0moio Emacyay vo Ty
TEKUNPIOUEVO OTL TAY AVOEKTIKO GTO, YAVKOKOPTIKOELDT|, GE EVOV OVUGTOAEN TPMTEACSMDUATOC, GE
£V0V 0VOGOTPOTOTOMTIKO TTAPAYOVTO Kol GE £V0, LOVOKA®VIKO ovTicmpa Evavtt tov CD38 kot oty
tehevtaio ypapun Oepaneiog. Ot acBeveic Empene va eiyav Pabpoloyia Aertovpykng Katdotaong Kot
ECOG <2, grapki NToTiKn, VEQPIKN Kot a1pomotntikny Asttovpyio. H cuomuatikny apviogidmon
EAPPLEC aAVGIdAGC, TO EVEPYO LDEAMUN TOV KEVTIPLKOD VEVPIKOD GUGTNUATOG, 1] TEPLPEPTKN
vevpordbeia fabpov 3 1 vynAdtepov N N enddVYT vevpordOeia Pabuod 2 1 vymAdTEPOL
AmOTEAOVG AV KPITHPLOL ATTOKAEIGLLOD.

Ot acBeveic éhafav Bepaneio pe 80 mg celveEdpg og cuvovacuod e 20 mg de&opefalovng Tig
Hpépec 1 ko 3 kd0e efoopadoc. H Oepaneio cuveyiomre péxpt v epnpdvion e£€MéEng g vocov,
OavdaTov N un amodekTg TOEIKOTNTOS.

Metaé&d Tov acbevav mov eyypaenkav ot pedétn STORM Mépog 2 (n = 123), oyddvta tpeig (83)
aocBeveig eiyaov RRMM mov ftav avBektikd og dVo avactoleic tpoteac®dpotos (Boptelopipm,
Kap@ALopipmn), S00 avoGOTPOTOTONTIKG EApuake (AeVOAOOUIdN, TOpaAOOUIdN) Kot Eva PapUaKO
LOVOKA®VIKOV avTio®potog évavtt tov CD38 (Sapatovpovpdunn). H didpeon dudpkeia tng Oepameiog
pe oelve€opn o avtovg Tovg 83 acbeveig tav 9 efoopddeg (evpog: 1 émg 61 gfdopndadec). H diqpeon
GUVOAIKT] 6001 celveEOpT g oL eANPON ftav 880 mg (ebpoc: 160 émg 6.220 mg), pe didueomn d6on
105 mg (evpoc: 22 £émg 180 mg) va Aaupdavetor ava efdoudoa.

Ta 6edopéva Tov TaPoVSIAlovTal TUPUKATO TPoEPYovTaL amd Toug 83 acbeveig TV omoiwv 1 vOGOC
ntav avlextikn otn Poptelopipmn (B), v kaperlopiunn (C), T Aevadopion (L), v

mopoAdopion (P) kot m daparovpovpdunn (D) (avBektikdnta oe mevtamid cuvdvacud).

Ytov [livaka 7 mop€yovtal To YopoKTNPIGTIKY VOoOU TV 0cBEVAOVY Kol TpoTyovpevng Bepamneiog.
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Mivakog 7: ARoypo@ikd 6ToryEio Kol opoKTNPLGTIKA Vo600V a60svav pne vrotpomidlov
avOeKTIKO TOAAOTAO puédopa Tov vroPAOnKkay o€ Ocpameio pe 80 mg ceiveiopng kot 20 mg
og&apedalovng 6vo @opég efoopadiaing (n = 83)

X0opoKTNPLoTIKA

Avgpgcog ypovog amd T ovayvoen £mg Ty Evapln e Oepaneiog 7 ypovia (1; 23)
perETG, €11 (€0pOg)

ApOpog Tponyoduevav oynudatov Bepareiog, S1ipecog (€0pog) 8 (4, 18)
HMkia, ovapeon (0pog) 65 ypévia (40, 86)
AcBeveig niikiog <65 et@v, n (%) 40 (48)
Acbeveig niikiog 65-74 etdv, n (%) 31(37)
Acbeveig nhikiog >75 etav, n (%) 12 (15)
Avodpeg : INovaikeg, n (%) 51A(61):32T (39)

Kotaotaon avOekTIKOTNTAS 6€ GLYKEKPIUEVOVS GVVOVOGHOVG Ogpamneiag, n (%)

AvBektikotnTa o€ tevianid cuvovooud (BCLPD) 83 (100)
A0pOaTOVUOVUAUTY GE OTOIOVONTOTE GUVOLOCUO 57 (69)
A0pATOVLOVUALT ¢ povoBepameio 26 (31)
IIponyoduevn PETANOGYEVGT] APYEYOVAOV ULLOTOLTIKAOV 67 (81)
KuTTapov!, n (%) 23 (28)

>2 LETAUOCKEVCELG

ponyodpevn Oepancio kuttapov CAR-T, n (%) 2(2,4)

AvaBempnuévo 0LoKApOpEVO cVOTI 6TAO0TOINoN G KaTd TNV évapin, n (%)

I 10 (12)
I 56 (68)
I 17 (21)
Kvttapoyevetikn vyniov kivovvov, n (%) 47 (57)
(meprhapPdver omorodnmote amd ta del(17p)/pS53, t(14, 16), t(4, 14)

1 1921)

Agrrovpyikn katdotaon kotd ECOG: 0 éog 1, n (%) 74 (89)

VEvag acevig eiye vmoPAndel oe 0ALOYEVT] HETOUOGYEVON APYEYOVMV OLLOTOTIKGOV KUTTAPOV.

To Tp®TEVOV KATAANKTIKO GNUEID ATOTEAEGLOTIKOTITOG TOV TO GUVOAMKO TOGOGTO OVTATOKPLONG
(ORR), 6mm¢ a&orloyndnke omd o avedptntn enttponn avackdnnong PAcet Tov eviainy KpLTHpLov
avtamokpione s IMWG o 1o moAlamAd poéhopa. Ot aviamokpicelg aEloAoyouviay Unviaing Kot
ovpeva pe Tig katevbuvnpieg ypoupég e IMWG. O Iivaxag 8 mapéyet pio enokonnon Tov
eKPAoE®V OMOTEAECUATIKOTNTOG,
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ivakog 8: ExPaceig amotereopotikétnTog: 0Slohdynon amd aveEaptnTn extTtpomi
avackonnons (STORM, acOeveig pe vrotpomidlov avOekTikd mollamio poéimpa tov Erafav
Ospancio pe 80 mg cehveopng kot 20 mg de&apedaldvng 6vo Qopis efoopadraimg)

NEXPOVIO 80 mg

KotolnkTiké 61peio 0moTEAECHATIKOTTOS + oe&apeBalovn 20 mg

n =83
Yuvvoliké mococtéd avramokpions (ORR), n (%) 21 (25,3)
(reprapBaver sCR + VGPR + PR)!
Avdotnpa gpmietosvuvng 95% 16,4; 36
sCR, MRD apvntiko, n (%) 1(1,2)
CR, n (%) 0(0)
VGPR, n (%) 4 (4,8)
PR, n (%) 16 (19,3)
ELdyiom avramoxpion (MR), n (%) 10 (12,0)
Ytabepn vooog (SD), n (%) 32 (38,6)
E&elooopevn vooog (PD)/pun extipmotun (NE), n (%) 20 (24,1)
Avapgcog ypovog £mg TNV TPOTY ovToToKpLon (EfOopadES) 3,9
(evpog: 1 émc 10 efdouddeg)
Aldpeon owapkera avromokpiong (DOR) unveg 3,8(2,3; 10,8)
(d1dotnua epumietocvvng 95%)

ISCR = and vty mApng avtanodkpion, CR = mifpng aviamdkpion, VGPR = mold kol pepikn
oavtanokpion, PR = pepicn avtamodxkpion

Houdrogpiog tAnBoouoc

O Evponaikoc Opyaviopog Gapudkmv (EMA) éxel ddoetl amaiiayn amd Ty vIoypEwoT) VTOBOANG
TOV ATOTEAEGLATOV TOV UEAETAOV LE TN CEAVEEOPT GE OAEG TIC VITOKATNYOPIEG TOV TUIIIOTPIKOD
mAnBvcpov ot Bepaneio tov RRMM (BAére mapdypapo 4.2 yio TAnpo@opiec GYETIKA LE TV
TOOLOTPIKY XP1on).

5.2 @oppokoKivnTIKES 1O10TNTEG

Amoppognon

Kotomy amd Tov 610U0TOG YOpNYNoNG TG OEAVEEOPNC, 1] HEYIOTI GUYKEVTPWOOT] 6TO TAAGHO, Crax,
emruyydvetal evtog 4 opav. H tavtdypovn yopriynon evog yeOLOTOG Le VYNAN TEPLEKTIKOTNTA G
Amopd (800-1.000 Oeppideg pe mepimov 50% tov cLVOALKOD BepLIdIKOD TEPLEXOUEVOL TOV YEDLOTOC
oo Mmapd) dev giye KAMVIKG GNUAVTIKN EMIOPACT GTN QOPUOKOKIVITIKN TNG GEAVEEOPNG.

Kotavoun
H ocehve&opn deopevetan katd 95,0% e mpwteiveg Tov avBpdOTIVOL TAAGHOTOC. X pio ovaAvLoN

mnBuopakng eappokokvntikig (OK), o parvopevog dykog katavopung (VA/F) g oehveopng ntav
133 1 og acBeveic pe kapkivo.

Bulopetooynpotiopoc
H oehveldpn petaforiletar amd to CYP3 A4, tic moAraniéc UDP-yAvkovpovuohoTpaveeepioeg
(UGT) ko 116 S-tpavopepdosg g yAovtabeiovng (GST).
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AmofoAn

Metd and epdanas d6om 80 mg cehveEOPNG, 0 LEGOG xpovog NLmng (£72) etvar 6 £o¢ 8 dpeg. Ze o
avéivon mAnbuopakng OK, n eawvopevn ohikn kdbapon (CL/F) g oehve&dpng fitav 18,6 I/h og
aoBeveig pe Kopkivo.

Edwoi mAnbvuopuol

Hixio, pdlo kot pvin
H nhikia (18 ¢ 94 etdv), T0 @OAO 1 1] QLA OeV glyov KAVIKE GMLLOVTIKY| ETLOPOCT] OTN
(QOPUOKOKIVITIKY] TNG GEAVEEOPTG.

210 6UVOA0 dedopévav TAndvoutakne OK, n nikia kot 1) QAR dev TPOGOIOPIGTNKAY (OC CTUAVTIKEG
GUUUETOPANTEG, TO POAO TPOGIIOPIGTIKE MG ONUOVTIKT GUUUETAPANTY.

Negpixn ovolertovpyio.

O Babuog veppikng dvcAettovpyiog Tpocdiopiotnke and v Kabaporn kpeatvivig, OTmg exTiunonke
péom g e&icwong Cockceroft-Gault. Ta amoteléopata amd avarivoelg tinbovopiokng @K acbevov pe
KavoVvIKT veepikn Aettovpyia (n =283, CLcr: >90 ml/min), o, (n = 309, CLcr: 60 £wg 89 ml/min),
uétpro (n = 185, CLcr: 30 émg 59 ml/min) 1) coPfoapn (n =13, CLecr: 15 éwg 29 ml/min) veppikn
duodettovpyia £dei&av 6TL 1 KABopon Kpeativivng dev elye emidpaon otn @K tov NEXPOVIO.
YUVENMG, N YT, LETPLOL 1 coPapn VEPPIKY dSucAeitovpyia dev avopévetat va petafdiovy t OK g
ceAveEOPNC Kot 6EV amatTodVTOL TPOTOTOINGELG 0T 000N GeAVEEOPNC 0 NGOEVELS [LE VEPPIKT
duoiettovpyia.

Hrotikn dvolerrovpyio,

M avaivon minbucpoakng K katédeiée 6ti n R nrotiky Svcieitovpyia (yorlepvOpivn > 1-
1,5 x ULN 11 AST > ULN, aArd xorepvOpivn < ULN, n = 119) dev eiye kKhvikd onpavtikn
enidpaon ot PK g oehveEopnc. [apopoto ebpnpa mapatnpndnke oe pkpd apdud achevov pe
pétpro (yorepulpivn > 1,5-3 x ULN, onowadnmote AST, n = 10) kot coPapn nratikn
dvchertovpyia (yorepuBpivn > 3 x ULN, onowdnmote AST, n = 3).

5.3 IIpoxivikd dgdopéva Yo TNV 0.6QAAiEL0

To&wotta enovarapupavouevov 66cewv

Ta svprjpata otn peAétn emovorappovopevoy 00cemv ag apovpaiovg dtdpkelag 13 efdopadmv HTov
0l LELMOELG OTO COUATIKO BAPOG KOt TV KOTAVAAW®GT TPOPNC KAl 1] VTOTAAGIN

OLLOTOM TIKOV/AEUPOED DV KLTTAPOV, KOO®DS Kol EMOPAUCELS GTA AVOTAPAYDYIKE OpYOvVa, TV
apoeviKav/Intokav. Ztn pedétn og mOrrkovg ddpketag 13 efdouddwy, ot oxeTI{OUEVEG LE TN
Oepameio emdOpdcelc TOL TOPATNPNONKAY TEPIAAUPAVAY OTDOAELN COUATIKOD BAPOVE, YOOTPEVIEPIKES
EMOPACELS KOl ATPOPIQ, AEUPOEIODV/UUOKVTTAP®Y. O1 YOOTPEVTEPIKEG TOSIKOTNTES,
oopmepthapfavouévng tng avopetiag, Tng Leimong TOV COUATIKOD BAPOVG KOL TNG LELOUEVNG
KatavaAmong Tpoeng mapatnpnonke ot Stapecorafovviay amd to KNX. Aev undpece va
tekunprwei Teplfdplo aceareiog ylo avtéc Tig To&KdTNTEG.

Tovoto&wdta

H oehveldpn dev NTav petaAla&loyovog o pio faktnploxn dokipacio avtiotpoeng petdiioine. H
celve&opn dev NTav KAUOTOYOVOG, 0UTE GTNV in Vitro KOTTOPOYEVETIKN SOKIUAGIO GE avOpdTIVaL
AELPOKVTTAPO OVTE GTIV IN VIVO SOKIUAGIO LIKPOTLPVAOV GE PpOLPOIOVG,.

Kopxivoyéveon
Agv &yovv dieaybel peréte kapkivoyéveong pe tn ceAve&opn.

To&wdtta 6TV OVATOPOY®YIKT) IKOVOTNTO Kot OVATTUEN

Agv &govv dieaybel pehétec yovipdmrog o€ (ma pe tn ceAveEopn. ZTig peléTeg ToSIKOTNTOG
EMOVOLOUPAVOUEVOV SOCEMV Od TOL GTOUATOG, 1| oEALVEEOPN YopMyNONKe Yo £m¢ kan 13 efdouddeg
G€ apovPaiovg Kol TOMKOVS. TOVE apovpaiovg mapatnpronkKe pelwpévog aptBpdc oneppatolmapiov,
OTEPUATIOMV KO YEVVITIKAOV KVTTAP®V GTIG EMOOVUISES KOl GTOVG OPYELS, GTOVS 0POLPAIOVG
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mapatnpNOnKe eniong pLetwpévog aplBnog woBvlakiny Kot 6Tovg mTBNKoLS TapatnPRONKe VEKpOON
LOVOKLTTAP®V TOV OPYE®V. AVTA TOL ELPIUATA TAPOTNPNONKAY o0 GuoTNUOTIKY éKBeon Tepimov
0,11, 0,28 kot 0,53 popég, avtictorya, tnv ékBeon (AUCs) o€ avBpdTOVG 6TN CLVIGTAOLEVT S00T] Yl
Tov avBpomo tov 80 mg. Me v kafdnuepiv £kbeon eykdmv apovpainv, Tapatnpndnkay emdpicelg
GTNV AVATTLEN 08 GVOTNUOTIKEG ekBEoel KAT® amd v €kBeon (AUCs) o€ avOpdmovg ot
GUVICTOUEVT] Y1 TOV GvBpwmo ddon tev 80 mg.

Alleg to&cotTNTES
Aoxpocio evaucOntonoinong oe dkd yopida £de1Ee 6T 1 celveESpT 610 25% MpokdAese Nmia
Babuov II avtandkpion vrepevarcnciog ot depUoTIKn eTaET oTig 24 Kol 48 mpegs.

6. OAPMAKEYTIKEX TIAHPO®OPIEX
6.1 Katdroyog ekdoymv

Hvprvac dokiov

Mukpokpvotarlikn kuttapivn (pH-101) (E4601)
Koappelrdln vatpiovyog dtaoctavpovuevn (E468)
IToPéovn K30 (E1201)

IMuprriov 810&e1d10 KoAAogWEG (ESST)

Mayvnoio oteatiko (E470b)

Mikpoxpvotariikn kuttapivn (pH-102) (E4601)
Natpro Aaovporobeukd (ES144)

Enwcéddoyn diokiov

Taing (E553b)

Mepikadg voporvpévn moivfivoraikooin (E1203)
I'lokepoing povooteatikdg eotépag (E471)
IToAvcopPikd 80 (E433)

Tiraviov d10&eido (E171)

Maoakpoyoin (E1521)

Adxa apytrodyov wdkokapuiviov (E132)
Aoumpo xvoavo FCF apythotyog Adxo (E133)

6.2 AocvupatéTnTeg

Agv gpapuodletat.

6.3 Awipkero {ong

5 ypévia.

6.4 Iowitepeg mpo@urders katd T @OLAEN TOV TPOIOVTOG

To eappokevTikd TPoidv dev amartel Woitepeg cuvOnKeEG PUAUENS.

6.5 ®@Von Kol GVETUTIKA TOV TEPLEKTI

Koyéheg PVC/PCTFE/PVCoaiovpiviov mov mepiéyovy 2, 3, 4, 5 1 8 enucoloppéva pe Aemtd vpuévio
%\(j(]x( l%corspucé KOVTI TEPLEYEL TEGGEPN EGMTEPIKA KOVTIH AGPAAEING, TO KoOEVa pe pio KoyéAn. Ta

KOVTLA TTEPLEYOVY GUVOAIKA 8, 12, 16, 20 1 32 emikodvpupévo, e Aemntd vuévio diokia. Mrmopei va, unv
KUKAOQPOPOVY OAES 01 GLOKELAGIES.
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6.6 Iowitepeg TPOPLAGEELS UmOpPLYNG

Ka0e aypnoiponointo eopuokevtiKd Tpoidy 1 VIOAEWUO TPETEL VO, ATOPPITTETOUL COUPOVO LE TIG
KOTO TOTOVG IGYVOVGEC GYETIKES SLOTAEELG.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Stemline Therapeutics B.V.
Basisweg 10,

1043 AP Amsterdam
OMovdio

8. APIOMOZ(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/21/1537/005

EU/1/21/1537/001

EU/1/21/1537/002

EU/1/21/1537/003

EU/1/21/1537/004

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EF'KPIZHX/ANANEQYXHY. THX AAEIAX
Huepopnvia tpotc £ykpiong: 26 Maptiov 2021

Hpepounvia teevtaiog avavémong: 13 Maiov 2022

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANPOPOpPIES Y10 TO TOPOV PAPLOKEVTIKO TPOIOV gival O1aBECIUEG OTOV SIKTVAKO TOTO
tov EMA http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

MHAPAXKEYAXTHX(EX) YHEY®O YNOX(OI) I'TA THN AIIOAEXMEYXH
TQN HAPTIAQN

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH
AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAY KYKAO®OPIAX

OPOI'H ITEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ATIOTEAEXIMATIKH XPHXIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. HAPAXKEYAXTHX(EX) YHLEYOYNOX(OI) I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN
IHAPTIAQN

‘Ovouo kot d1ev6vvon tov(tmv) TopaoKeLaoTN(®V) oL ivor VTeLOVVOC(OL) Y10 TNV OTOOEGLUEVLCT) TOV
ToPTId®V

Stemline Therapeutics B.V.
Basisweg 10,

1043 AP Amsterdam
OAAavoio

Berlin-Chemie AG
Glienicker Weg 125
12489 Berlin
T'eppovia

270 £VTUTTO PUALO 0ONYIDV XPTOTG TOV POPLAKEVTIKOD TPOTOVTOG TPETEL VAL OVALYPUPETOL TO OVOLLNL
Kot 1 S1ev0vVoT TOL TAPACKELAGTH TTOV Eival VTELOVLVOG Y1X TNV ATOSEGUEVGN TNE CYETIKNG TAPTIONS.

B. OPOI'H IEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI TH XPHXH

DoppokevTikd TPOIOV Yo TO OTOI0 amoLTEITAL TEPLOPIGUEVT 1aTPIKT cuvTayn| (PA. mapdptnua I:
[epiinym tov Xopaktnpiotikev tov [Ipoidvtog, mapdypapoc 4.2).

I AAAOI OPOI KAI ATTAITHXZEIX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
o Ex0¢oe1g meprodknig mapakorovdnong g acpdrerag (PSURs)

Ot anmoitioetg yio v vofoAn tov PSURS yo o gv Adym @appakevtiKo mpoidv opiloviotl oTov
KaTdAoYo e TG nuepounvies avapopds s Evoong (katdloyog EURD) mov mapatifeton oty
Tapdypoeo 7, Tov dpbpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kdOe exakdlovdng emkaiporoinong
OTMG OMLOCIEVETAL GTIV EVPAOTAIKT OUCTVAKT TOAT Y10l TO POPLLOKOL.,

O Karoyog Adelag Kukhogpopiag (KAK) Ba vrofarier v tpdtn PSUR yuo to mpoidv péca o 6
UNVEG amd TNV £YKPLoN.

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

. Xyéo10 orayeipiong kivovvou (XAK)

O Karoyog Adelag Kukhopopiag (KAK) Ba die&aydyet Tig amoitodpeveg SpactnploTnTes Kot
TOPEUPACELS POPUAKOETOYPOTVIONG OTTMC TapoLGlalovTol 61o cvuppwvnév XAK mov mapovoidleton
otV evotnta 1.8.2 g dde1ag KukAoQopiog Kol 0TOEGONTOTE ETOKOAOLOES EYKEKPIUEVES
avafempnoelg Tov ZAK.

"Eva emkatporompévo LAK 0a mpénet va katatedei:

. Metd and aitnpa tov Evponaikod Opyovicpod Goapudkmy,

. OnoTedNTOTE TPOTOMOLEITAL TO GVGTNUO, LOYEIPIONE KIVOHVOUL, EIOIKG MG ATOTEAEG LA
AYNG VEDV TANPOPOPIADV OV UTOPOVV VO, ETLPEPOVY OTLLOVTIKT ALY GTN GYEoN
0PEAOVC-KIVODVOD 1| MG AMOTEAEGLOL TG EMITEVENG EVOG GNULOVTIKOD OPOGT OV
(poppokoemoypOTVNGN 1 EAOYIGTOTOINGT KIVODVOD).
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ITAPAPTHMA III

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EIIIXHMANXH
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ENAEIZEIX TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEZQTEPIKO KOYTI

‘ 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

NEXPOVIO 20 mg emkolvppéva, pe Aento LUEVIO dloKia

oelve&opn

‘ 2. YXYNOEXH XE APAXTIKH(EX) OYXIA(EX)

Ka0e emxaioppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 20 mg oerveopnc.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

EmoAoppéva pe Aemtd vpuévio diokio

Adon 40 mg 8 emkolvpupéva, pe Aentod LUEVIO dloKia
Adon 60 mg 12 emucodvppévo pe Aemrtd vUEVIO SloKia
Adon 80 mg 16 emucodvppévo pe AeTtd VUEVIO SloKial
Abon 100 mg 20 emicoAvppévo pe AETTO VUEVIO dLoKial
Adon 80 mg 32 smikoAvppévo pe AEmTTd VUEVIO O1oKia

‘ S. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

AwBdote 10 PUALO 0NV YPAONG TPV OO T YPNOT).
A6 otONaTOC YPNOT).

Adon tov 40 mg pia opd v efooudda
Adon tov 60 mg pia opd v Rdouddn
Adon tov 80 mg pia gopd v Rdouddn
Adon tov 100 mg pia eopd v gfdopdada
Adon tov 80 mg 5o popéc TV ERSouddn

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHEH XYM ®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION ITPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIMTOYN KAI
AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIATA

Na puAdooetor og 06om, TV omoia dev PAETOLY KoL dev Tpoceyyilovv Ta TadId.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EYX)

Etvow onpovtikd va moipvete To ApHoko ovTtod anoTnpd COLPOVO LE TIC 00N YIES TOV Y1UTPOL GOG Y10
TNV ATOPLYN GPUALATOV GTN YOPYNoN TG 066NG.
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8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHZEH

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI ATIIO AYTA, EOOXON AIIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

Stemline Therapeutics B.V.
Basisweg 10,

1043 AP Amsterdam
OMovdia

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/21/1537/005 8 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dlokia (4 cLuoKEVAGIES TV 2)

EU/1/21/1537/001 12 emkaAvppéva pe AemTO LUEVIO dlokia (4 cuoKeVAGIES TV 3)
EU/1/21/1537/002 16 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKia (4 cuokevaGies TV 4)
EU/1/21/1537/003 20 gmucaAvppEVOL pe AETTO DUEVIO diokia (4 cLOKELOGIES TV 5)
EU/1/21/1537/004 32 emkadvpupévo pe Aemto vuéVio 01oKio (4 cuokevacies TV 8)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

TToptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

NEXPOVIO

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOXZ TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0TOC YPOUU®TOS KddKAG (2D) mTov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITIKO aVOyVOPIOTIKO KOOIKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIXETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
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ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

EXQTEPIKH XYXKEYAXIA KYYEAHY (BLISTER)

‘ 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

NEXPOVIO 20 mg emkolvppéva, pe Aento LUEVIO dloKia

oelve&opn

‘ 2. YXYNOEXH XE APAXTIKH(EX) OYXIA(EX)

Ka0e emxaroppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 20 mg oedveopnc.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

EmoAoppéva pe Aemtd vpuévio diokio

Adon 40 mg 2 emucodoppévo pe AerTd VUEVIO SloKia
Adon 60 mg 3 emuoAvoppéva pe AemTo VEVIO SloKia
Abon 80 mg 4 emOAVUUEVO e AETTO VUEVIO J1GKI
Aoon 100 mg S emkoAvppévo pe Aemtd VUEVIO dloKia
Adon 80 mg 8 emuoAlvppéva pe Aemtd VEVIO SloKia

‘ 5. TPOITIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV O TN YPNOT.
Amo6 oTOUATOC YPNOT).

I'a va to avoitete
1. [Tiéote TO KOLUTL KOl KPOTHGTE TO TOTNIUEVO OTTOALL.
2. Apaipéote TV KOPTELL TOV PAPLLAKOV.

Adon tov 40 mg pia eopd v Bdopddn
Adon tov 60 mg pio popd v efdopdda
Adon tov 80 mg pia opd v efdoudon
Adon tov 100 mg pia eopd v gfdopdada
Adon tov 80 mg 600 popég TV Rdopada

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION HPEIEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZETITIZOYN TA ITAIAIA

Na pvidcoetal o€ 0Eom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovv Ta TALddL.

36



7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EYX)

Etvou onpovtikd va moipvete To ApRoko ovutod anoTnpd COLPOVO LE TIC 00NYIES TOV Y1UTPOL GOG Y10
TNV ATOPLYN GPUALATOV GTN YOPYNoN TG 06oNG.

8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHZEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEX OYAAEHX

10. IAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKON ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI ATIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Stemline Therapeutics B.V.
Basisweg 10,

1043 AP Amsterdam
OAAavoio

12. APIOMOX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/21/1537/005 Ecwtepikn cvuokevacio 2 610Kimv
EU/1/21/1537/001 Ecwtepikn cvokevacia 3 diokimv
EU/1/21/1537/002 Ecwtepikn cuokevaoia 4 Siokimv
EU/1/21/1537/003 Ecwtepikn cuckevacia S diokimv
EU/1/21/1537/004 Ecwtepikn cvuokevacia 8 diokimv

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Moptida

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17. MONAAIKOX ANAINQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZATIAZTATOZ TPAMMQTOX
KOQAIKAY (2D)

37



18. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX IIOY PEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YXYXKEYAXIA KYYEAHX

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

NEXPOVIO 20 mg emkolvppéva, pe Aentd LIEVIO dloKio

oelve&opn

‘ 2. ONOMA KATOXOY THX AAEJAY KYKAO®OPIAX

Stemline Therapeutics B.V.

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AH

[1]

H

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

MMoptida

5. AAAA YTOIXEIA

Adon tov 40 mg

Adon tov 60 mg

Adon tov 80 mg

Adon tov 100 mg

Adon tov 80 mg

Aoppavete 80 mg v Huépa 1 g efdoudoac.
Aoppavete 80 mg v Huépa 3 g efdopdoag.
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B. PYAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@vAiro oonYLOV ypions: IIinpoopics Yo Tov a.60evi)

NEXPOVIO 20 mg smkaloppéva pe Aewtd vpuévio o1oKio
oeAve&opn

vTo @AapuraKo ovTd TEAEL LTO CLUTAN PO UATIKN TOPAKOAOVONGT. AVt Ba eMTPEYEL TO YP1YOPO
TPOGOIOPIoUO VEDV TANPOPOPLOV acPileloc. Mmopeite va fondnoete pEcm g avapopdic Thovmy
AVETIBOUNTOV EVEPYEIDV TTOL EVOEXOUEVMG TTapovatalete. BA. T€Aog Tng mapaypdpov 4 yio Tov TpOTo
avaQOPAG AVETIOOUNTOV EVEPYEIDV.

AP acTe TPOGEKTIKA OAOKAN PO TO GVAAO 0ONYIAOV YP1ONG TPV UPYICETE VU TAIPVETE AVTO TO
PapPROKO, O1OTL TEPLAAUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GUG.

- DdordEte avTo To EOALO 0dNyIdV ¥prone. Towg ypelactel va to dofdacete Eava.

- Edv éxete mepartépm amopieg, pOTNGTE TOV YLOTPO 1) TOV PAPLOKOTOLO GOGC.

- H ocvvtayn yio avtd 1o edppoko xopnynnke amokAeloTiKd Yio 60G. Agv TPEMEL VO ODCETE TO
@apuroKo o€ GAAOVC. Mmopel va Tovg TPOKAAEGEL BAAPT], OKOUO KoL OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
ac0évelds Toug glvan 1010 e TaL SIKA GOC.

- Edv mapatnpricete kdmota avemBOunTn evépyela, EVILEPADOTE TOV Y10TPO 1| TOV PUPLOKOTOLO
c0g. Avtd 1oyvel kat yo Kabe mhavn avemBOuNT eVEPYELD TTOV JEV OVAPEPETOL GTO TAPOV
@OALO 0ONY1DV ¥prone. BAéme mapdypago 4.

T epLéyeL 1o Tapov GUAAO 00N YLOV:

T1 givon o NEXPOVIO ko mowa gtvat ) gpron tov

T mpénet va yvopilete npv mapete 1o NEXPOVIO
Ildg va mépete To NEXPOVIO

[TBavéc avemBounteg evépyeteg

Ilog va pvidccete to NEXPOVIO

[Tepreydueva tng cLoKeLAGING Kol AOUTES TANPOPOPIES

AN

1. Thv givan To NEXPOVIO kot oo given ) yprjon Tov

To NEXPOVIO mepiéyet ) dpactiky| ovsio oedveEopn. H oehiveEopn eivan éva avtikapkivikd
@appoko, yvootd og avactoréas g XPO1. Amoxdeiel T dpdon piag ovsiog mov ovopdletar XPO1,
1) OTTO10L LETAPEPEL TPMTEIVES OO TOV TVPNVA TOV KVTTAPWOV GTO KVUTTOPOTAUGLLO TOV KUTTAP®V.
Op1opEVEG KUTTOPIKEG TPOTEIVEG TPETEL VAL PPICKOVTOL GTOV TLUPTVA Y10, VO AEITOVPYOVV GMOGTA.

Amoxeiovtag tn Aettovpyia g XPO1, n oehve&opn nporapfavet Tnv £€£000 OPIGUEVOV TPOTEIVOV
OO TOV TLPNVA Kot EUTOSILEL TN GLVEYION TNE UVATTLENG TOV KAPKIVIKAV KVTTAP®Y, 00N YDVTAG GTOV
0avato TV KAPKIVIKOV KUTTAPOV.

Howa giva 1 gprion oo NEXPOVIO

To NEXPOVIO ypnoponoteiton yio n Oepaneio eviiikmv aclevdv e moAAamid poéAmpio, 10

omoio £xel emaveppaviotel petd and Bepancio. To NEXPOVIO ypnoyonoteiton

. pali pe dAha 6vo edppaka tov ovoudlovtor fopteCopipmn kot deapedaldvn o dropa mov
&yovv vtoPAndet oe TovAdyiotov dAAN pio Tponyovuevn Bepamneio.

'H

. nali e de&apedaldvn oe acbeveic mov £xovv AGPEL TOLAGYIOTOV TEGGEPELC TPOTYOVUEVOVG
TOHmovg Bepameiog Yo To PLEA®ULO KOt 1) VOGS TV omoimv dgv umopel va ereyydetl pe
TPOTYOVLEVE QAPLOKO TTOL YPNCULOTO0VVTOL Yio. T Beparmeio Tov TOAAUTAOD LVEADUOTOG.

To moAhamhd puélmpo givat évog TOTOC KapKivov mov emnpealet Evav TOTO aOKVTTAP®Y, T, 0Tl
ovopdovtol TAAGHOTOKOTTOPA. Ta TAOCUATOKDTTOPO KOVOVIKA TOPEyouV TPOTEIVEG Yl TNV
Kkatomoléunon Tov Aouméewv. To dropo pe TOAMATAO HVEA®ILO EXOVV KOPKIVIKA TAUCUATOKDTTOPA,
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T0, 0010 OVOUALOVTOL KO LUEAMUOTIKA KOTTOPO, KOl TPOKOAOVY PAGRN 6TA 00TA Kol TOLG VEQEPOLG,
evd av&dvouy tov kivouvo Aoipwénc. H Bepaneio pe to NEXPOVIO ckot@vel 1o POEA®UATIKA
KOTTOPO KO LELDVEL TOL GUUTTOOTA THG VOGOU.

2. Tvpémer va yvopilete npwv wapete o NEXPOVIO

Mnyv ndpere 1o NEXPOVIO
o€ mepinToon aAlepyiog otn oeAve€opn 1 6€ OTOL0ONTOTE GAAO OTTO TO, GVGTOTIKG AVTOV TOL
QOPUAKOL (CVOPEPOVTOL OTNV TAPAYPUPO 6).

IIposgidomou|oelg kKo TPoPLAGEELS

AmevBuveite otov Yiatpd 1 10V Popprakonotd cog tpv tapete 1o NEXPOVIO kot kotd ) didprela
g Oepameiog edv:

&xete M eiyote mpoPAnpata apoppoyiog.

glyate Tpoceatn Aoipmén 1 €xete Aoipwén.

€xete vavrtia, UeTo 1 d1dppota.

€xete yaoel v 6peén oag 1 yavere Papog.

€xete ouyyvon kot (AAn.

€xete peloon tov emnédwv vaTpiov 6To aipo oog (vTovaTplotpio).

. €xete véa eKONAmOoN N emMdelvoT KaTappaKT.

O yiatpoc oag B cag e&etdoet ko Oo Tapakoiovbeiote oTeva Kot ™ dtdpkela g Ogpaneiag. [Ipwy
Eexvnoete To NEXPOVIO kot katd tn didpkeia tng Oepaneiag, 0o vroPaiiecte 6€ apaTOAOYIKEG
eketdoeic Yo va emPePfordveron OTL EXETE APKETA OUOKOTTOPA.

Howora ko £enpor
To NEXPOVIO &ev mpénet va divetar o€ modid ko eprifovg niikiog kéto tov 18 etmv.

Alro 9appoxa ko NEXPOVIO
Evnuepaote tov yuotpd 1 Tov popuokomold oag eqv ToipveTe, EYETE TPOCOATO TAPEL 1} UTOPEL VAL
mhpeTe GALO QOPLLOKAL.

Eyxvpootvy

[N 116 yuvaikeg og avamopaywykn nAkie, cuvieTtdtaol £va TEGT EYKLHOGUVNG TPty and TV Evapén
g Oepameiog pe NEXPOVIO.

Mnyv ypnowonoteite to NEXPOVIO xotd ™ didpkela g ykvpocvvng kabmg pumopel vo PAAyEL TO
éuPpvo. Ot yvvaikeg mov pévovv éykveg evd maipvovv o NEXPOVIO npénet va d1axdTToUV opécmg
) Bgpameio Kot vo EVILEPDOVOLV TOV Y1OTPO TOVG.

Onioopdg

Mnv OnAdlete katd ™ didpketa g Oepaneiog pe to NEXPOVIO 1 1 efoopdda petd v televtaio
d00oT, Kaadg dev givol YvooTo edv 1 oeAveopn 1 01 LETAPOMTEG TNG AMEKKPIVOVTOL GTO avOpdTIVO
YOAo Ko TpokoAovy PAGPN oto Onialov moudi.

TCovipétnTa
To NEXPOVIO pmopei vo TpoKahéGEL S10TAPUYES OT YOVILLOTNTO YOVOIK®DV KOl 0VOPDV.

Avticoiinyn
O1 yovoikeg 6€ avomopaymykn NAKio TPETEL VO, XPTGLLOTOIOVV OTOTEAEGLOTIKY OVTIGOAAYN KOTA
T didpreta tng Oepoameiog Kot yio tovAdyiotov 1 fdopdda HeTd TV TEAgLTAiN dOO.

O1 dvdpec cuvieTATAL VO (PTCLUOTOLOVV OTOTELEGUATIKG LETPO. AVTICOAANYNG N VO OTTEYOVV OO

GLVOLGIN [E YUVOIKEG OE avamapay®ylkn nNAtkia Katd ) didpkela g Oepaneiog Kot yio TOLAGYIeTOV
1 eBdopdda. uetd TV TELELTAIN dOOM.
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Oonynon ko EPLoROS Py avnpdTmv
To NEXPOVIO pmopet va mpokariécel kOmmaon, cuyyvon Kot {oAn. Mnv odnyeite 1 yepileote
LYV LT €0V ERPOAVIGETE Lo TETON avTidpaoT Ve vrtofdAdeote og Bepaneio pue avtd T0

QapLOKO.

To NEXPOVIO nepiéyer vatpiro
To eappaxo ovtd mepiEyel Aydtepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio twv 20 mg, gival avtod
7ov ovopdlovue «ehevbepo vatpiovy.

3. Hog va napete To NEXPOVIO

[Tavtote va maipvete To EAPLOKO QLTO CVOTNPE COUPOVO LE TIG 0ONYIES TOV YLOTPOD 1] TOV
Qapurokomolod cog. Eav éxete appifolieg, potnote Tov Y1aTpd 1 TOV POPLOKOTOLO GUG.

H cuvictopevn 6601 sivar:

o otav ypnowonoteitar poli pe foptelopipmn ko de&apedaldvn: 100 mg (5 dokia) pio popd Tnv
nuépa, kotd v nuépa 1 kdbe efSopddag, 1 COUPOVA LE TIC 0ONYIES TOL YLOTPOV GUG.

o otav ypnowponoteitar pe oegopefalovn: 80 mg (4 diokia) pic eopd TNV NUEPA, TIC
nuépec 1 xat 3 ke efdopddag, 1 GOUPOVO UE TIG 0ONYiEG TOV YIUTPOV GO,

O y10tpdg 060G UIopel v TPOTOTOMGEL T 8001 GOG EGV ELPOVIOTOVV AVETIOOUNTES EVEPYELEC.
Elvar onpavtikd va maipvete autd to gappoko akpifmg 6nme oog eime 0 yiatpog Gog yio va
amovyeTe AAON oTn docoloyia.

M£000d0g ypriong

Kozanivere ta diokioc NEXPOVIO oAdxAnpa pe éva motipt vepod, e to ¢oi 1 petald yevudtov. Mnv
poacate, cuvOAiPete, yopilete otn néon M omdte Ta S1oKia, Yo TV TPOANYT] TOV KIVOUVOL SEPLLOTIKOD
gpediopov amd T SpacTiKn ovoia.

Awgpkera ypnong
O y10tpdg oag Ba Gag evuepdoEL GYETIKA Ue T dtdpkela Tng Oepamneiag pe Bdon v avtamdKpion
cag ot Bepoameia kot T avemBounteg evépyeLes.

Eav napete peyorvtepn 66on NEXPOVIO and v kavoviki
KoAéote Tov ylotpd Gog 1 peTaPeite oUESMG GTO TUNUO EMELYOVIMV TEPIGTOTIKDV TOV TANGLEGTEPOL
vocoxopeiov. [Tapte pali cog o kouti pe ta diokio cag NEXPOVIO.

Edv Egyaoete va mwapete To NEXPOVIO

Mnv tapete StmAn 660m Yo v avarAnp@ceTe T 06on mov Egydoate. Eniong, unv népete emmiéov
d0oom gdv kavete gpetd petd tn Aqyn tov NEXPOVIO. I1apte v endpevn 6001 GOC GOUPOVO, LLE TO
TPOYPOLLLLLOL.

Eav octapatioete va naipvere o NEXPOVIO

Mnv cropatdrte va Taipvete | ahddlete ) 060om Tov NEXPOVIO yopig tnv £€yKpior Tov y1oTpod Gog.
Qac1000, edv peivete £ykvog evad maipvete 10 NEXPOVIO, npénetl va dtokoyeTe apécmg 1 Oeponeio
KO VO, EVI|LEPDGETE TOV Y1ATPO GOC.

Edv éxete meplocdTEPEG EPOTNOELS GYETIKA LLE TN YPNOT AVTOV TOV QUPHAKOV, POTHGTE TOV Y10TPO 1)
QOPUOKOTOLO GOC.

4. IIBavég avemBOUNTES EVEPYELES

Onwg 6ha Ta pAppraKa, £TGL KOL AVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAESEL AVeETIBOUNTES EVEPYELEG, OV
Kot 6gv Tapovctdlovtal 6€ OAOLG TOVG AvOPMOTOVC.
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Emkowmviote apécmg e Tov yatpd 1 ToV VOGOKOLO GaG 6V TOPATNPNCETE KATO a0 TIC
TOPOKATO AVETIBOUNTEG EVEPYELEC.

To NEXPOVIO pmopei va Tpokorécel TiG TopakdTod cofapés avemOuunTeg evépyeles:

IToAd ovyvég (umopei va ennpedoovy neprecdtepa amd 1 ota 10 dropa)

RELOUEVOS aPLONOS aLpoTTETAAIOV

O yiatpdcg oag Ba diegaydyst arpatoloyikéc eEeTAoeIC TPV apyicETE VO TAIPVETE TO

NEXPOVIO kot 6nm¢ amorteiton kotd tn didpkela kot petd tn Oepameio. Avtég ol e€etdoelg Oa

glvar GYVOTEPES KATO TOVE TPOTOVG 00O PUNVeG Bepoameiog, yia TV Tapakolovbnon tov

apBpov aponetariov oto aipa cag. O yaTpdc cog umopel va dtokoyet T Bepaneio 1 va

TPOCAPUOGEL TN 060N Pacel Tov aplBuov aponeTadMmv coc. Evnuepmote tov yatpd cag

apécmg eav Exete onueio LEUEVOL 0plOUoD apomeTaAi®V, OTMC:

- g0KoAN M VIEPPOAIKT dNOVPYIN LOADTOV

- oAAhayég Tov d€pLaTog Tov epQavilovTol ¢ eEAVONLA e IIKPOGKOTIKES KOKKIVEC-
TOPPUPEG KNALdES

- TOPOTETOUEVT arpoppayio amd Koyipoto

- apoppayic Twv oVA®V 1 TG POTNG

- aipo oto 00pa 1 Ta KOTPAVAL

peELOpEVOS aplipds eprOpav Kol AEVKAV Toc@uIpimV, GUUTEPIAAUPOVOUEVOY TOV

OVOETEPOPIAMV KUl TV AEUPOKVTTAPOV.

O y1atpdg oag Ba die&aydyet arpatoroyikéc e€etdoelg yio v mapakolovinon tov apBpon

£pLOPOV KoL AEVKOV apoceatpiev oag tptv apyicete va maipvete 1o NEXPOVIO kot 6mmg

amorteiTon Kot ) dudpkela Ko petd tn Oepameio. Avtég ol e&etdoelg Oa sivarl ouyvotepeg KoTd

TOVG TPMTOVG dVO pNveg Bepameiog. O yatpog cag pumopet vo daxoyet T Bepoameio 1 va

TPOCAPUOGEL T 060N PAGEL TOV ap1BULOD AUOKVTTAP®Y GAG 1] UTOPEL VL GOG YOPNYNOEL GAlD

@apuraKa oL TNV avénon tov apldpov apokvttapoy. Evnuepoote tov yratpd cog apécms 6y

€xete onueio LEL®UEVOL aplBoD ovdeTEPOPIA®V, OTMC TLPETO.

KOm®on

Evnuepaote tov yuatpd cog edv eppavicete véa i emdevodpevn kOmwon. O yatpds Gog

umopel va Tpocapuodcel T 0061 GE TEPIMTMOOT EMIULOVNG N EMOEVOVUEVNC KOTWOOTG.

vavtio, £PeEToc, drappora

Evnuepaote tov ylotpd cog apécms v ppavicete vovtio, Epeto 1 d1dppota. O yiaTpoc oog

uropel va Tpocappocet T 6don 1| va dtakoyet T Beponeio facet tng fopdTnTog TV

cvpntopdtov cog. Emmiéov, o ylotpdg 6og UTopEl va GOG GUVTIOYOYPOPT|GEL PAPLLOKO TTOL Ba

AapBavete Tpwv i katd ) odpkela g Bepomeiog pe to NEXPOVIO, yuo tnv TtpodAnym Kot thv

OVTILETATLION TNG VAUTIOG 1)/K0L TOL EUETOV 1)/Kat TG SdppoLag.

petopévi 6peén /Kol copoatké papog

O yatpdc oag Ba cag Quyiler mpwv apyioete va maipvete 1o NEXPOVIO kot dnwg amoteiton

Katd T ddpKeLo Ko petd ™ Oepaneio. Avto Oa yivetal cuyvoTepPa KATH TOVG TPMTOVS dVO

unveg Oepaneiog. Evnuepoote tov yatpd cag edv ydoete v 6peln oag kot edv YaceTe Bapoc.

O ywTpog coc pmopel va TPosapUOGEL TN 000N € TEPIMTOON UELOUEVNG OpeENG Kot Bépovug,

/Kol VoL GLVTOYOYPOPTOEL PAPLOKE Y10, TNV avENGT TG 0pEENG oaG. Alotnpeite emapkn

TPOSANYT VYP®V Kot Beppidov ko' 6AN TN didpkela g Bepaneing cag.

RELOUEVO EMITEOO VATPIOV

O yiatpoc oag Bo die&aydyet arpatoloyikéc eEETAGELC Y10, TOV EAEYYO TOV EMITESOV VOTPIOL GOC

npwv opyicete va maipvete o NEXPOVIO kot edv ypetdletor Katd tn SLdpKelo Kot WETH T

Oepamneia. Avtég o1 e&etdoelg Oa givar ouyvoTEpES KATA TOVS TPMTOVG dVO UNveS Bepaneiag. O

YWITPOG GOG UTOPEL VO TPOGOPLOCEL TN dOGT] 1)/KOL VO, GUVTOYOYPAPNGEL JIoKIN 1) VYPA TOL

TEPIEXOVV OAATL e Bdom To eminedo vaTpiov cag.

KOTA0oTOG6T o0y vons Kot {ain

Evnuepaote tov yuotpd caog edv epgavicete ohyyvon. Amogedyete KataoTdoelg 0mov 1 (aAN 1

1 KOTAoTAoN GOYYLONG EVOEXETAL VO ATOTEAEGOLV TTPOPAN IO KO UMV TOiPVETE AR AP LKA

OV Umopel va TpokoaAécovy (GAN 1 KATAoTAcT GOYYVONG Y®PIC VO EVIIUEPDGETE TOV YITPO

coc. Mnv odnyeite 1 yepileoste unyavnuato eav epeavicete ovyyvon 1 (aAn, £og 6tov

vroympnoovv. O yotpds oag pmopet va Tposappocet T dOon yio T pelmon avTdv Twv

CUUTTOUATOV.
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o KATappaKTng
Evnuepadote tov y10Tpd G0g 0V EKONAMOETE CLUTTOUATO KATAPPAKTY, OTWS OIMAWMTIA,
guausnoia 6To N TV AVTAVAKAAGT). AV TAPATNPNCETE AALAYEC GTNY OPACT] GOG, O YIUTPOG
oag uropei va {ntnoet opBodporoyikn eE€tacn omd e101ko Yo To, patio (opBaApioTpo) kol icmg
YPEGTEITE OPOOUALOAOYIKY| YEPOVPYIKT EXEUPAOT Y10 TNV OPOIPEST] TOV KOTAPPAKTT KL TV
OTTOKATAGTACT TG OPUCNS GOG,.

Enucowvovnote apuésmg e Tov yotpo 1 TOV VOGOKOUO GOG EQV TOPATNPNGETE KATOL OO TIG
VIONOITEC OVETIOVUNTEG EVEPYELEG TTOV AV PAPOVTOL TOUPUKAT®.

Alrec mOBavég avemOuuNTEG EVEPYELES Elvan:

IHoAb ovyvéc (Lmopel va emmpedoovy mepiocodtepa amd 1 ota 10 dropa):
[Tvevpovia

AolumEn Tov OVOTEPOV AVUTVEVGTIKOD GUGTHILOTOG
Bpoyyitioa

loyevng Aolpmén ot wortn kot tov Aoud (Pvoapuyyitida)
BAGPN ota vedpa ToV ¥EPIBV Kol TMV TOSMV TOV UTOPEL VO TPOKOUAEGEL LLPUYKLOGLLO
Kol povolao e (TepLpeptkn vevpomddeia)

Apopparyio g potng

IMovoképaiog

Apuddtmon

AvEnpévo enimedo caKyapPOL GTO aipa

Meiopévo eninedo kaiiov

Andiero, bvov (abmvia)

Awtapaypévn aicnomn g yevong

Oounr| 6pacn

Aaydviacpo

Brixag

Kot\akog movog

Avokootnta

ATmdAeln gvEPYELOG

[Tvpetodg

Yuyvég (umopel va emnpedoovv meptocotepo and 1 ota 100 dtopa)

o Boaxmnploxn Aoipmén tov aipotog

. O opYavIGHOG EKKPIVEL PUGLOAOYIKA YNUIKA GTI PO TOL CHLLATOG Y10l TNV KOTOTOAEUNOT)
pag Aoipméng. Otav 1 avtamdkpion Tov OpyavioHoD GTO GUYKEKPILEVO YNIIKA Elval
dtoTapayrévn, TpokolobvTal LETAPOAEC TOL UTOPOVV VO TPOKAAEGOVY PAAPT 0€ TOALY
OpYOVIKG CLGTHUATO (CTYoLpia)
Meiopévoc aptBudc oVdETEPOPIAMVY LIE TVPETO
Meiwpévo eninedo pooEOPIKOY
Avénuévo eminedo Kaliov
Meiwuévo eninedo acPectiov
Meiopévo eninedo poyvnoiov
Nontikn cuyyvon (yevdaictnon)
Avénpévo eninedo apvidong kot Amdong
Avénpévo eninedo ovpkod 0&€oc
ZuyyoTikn oKEYT (TOPOAT)PTLLeL)
AuroBopia (cuykomn)
AvENON TS KapdoKNg cuyxvoTNTag (TorvKapdia)
XopunAn 6paocn
Amdrelo yevong
Awzapayn g yevong
AwTapayn e 1oppomiog
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Nontikn dwotapaym

Awtapoyn g Tpocoyns

Emmpeacpévn uvnun

XounAn aptnplokn wieon (vrdTaon)

AloOnpo meprotpopng (iAtyyoq)

Avomeyia, Enpoctopia, KOIAaKT EVOYAN o

Metemplopog | QOVGKMLLOL

Dayovpa oT0 déPUA

Mvikoi crnacpol

Neppuch mpofinpota

Emdetvoon g yevikng puotkng Katdotaoms, dtatapayes e Padiong, kakovyia, piyn
Avénpéva eninedo Nratikdv eviOp®V (QpvOTpavVePEPACOT TNG OAVIVIG, AOTAPTIKY
QULVOTPUVOPEPAOT) KOl OAKAAIKT] POCOAUTACT))

[Ttdon

AwTapayéc pvnung, COUTEPIAAUPBAVOLEVNG TNG OV Olog

AvEnon evog poikov evibov mov ovopdleTol Kpeativn

Tpyomtmon

Nvytepwvn e@idpmon copmeptrapfoavopévns g vepPoitkng epidpwong

AolumEn Tov KATMOTEPOV OVOTVEVGTIKOD GUGTHILOTOG

MoAwreg

‘O ovyvég (umopet va ennpedoovv éog 1 ota 100 dtopa):
o tayeio O140TACT] TOV KOPKIVIKMOV KUTTAP®Y oV Uopel SuvnTikd va givol ametAnTikn yio
1 (N KOl TPOKUAEL GUUATMOUATO OTTMG UVTKES KPAUTES, LVIKT oduvapio, cOyyvo,
ATMAELD TNG OPACTG 1 OLOTAPAYES KOl OVGKOALN oTNV avamvon (cOvdpopo Avong GyKov)
. QAEYLLOVT] TOV EYKEQPAAOL TTOV UTOPEL VO TPOKAAEGEL GVYYLGT), TOVOKEPOAO, GTOGIOVG
(eyxeparomdBera)

Ava@opd avemBvunTOV EVEPYELOV

Edv mopatnpnoete kamoto avemBOunt evEpyeELn, EVILEPADOGTE TOV YLOTPO 1) TOV POPLOKOTOLO 1
TOV/TIV VOGOKOUO G0G. AvTtd 1oyDeL Kot Yo KaOe mhovn avemiBountm evEPYELD TTOL dEV UVOPEPETUL
GTO TAPOV GUAAO 0N YLDV ¥pNio1G. Mmopeite eniong va avaeépete avemBounteg evépyeleg amevbeiog,
UEG® TOV €0VIKOD GLOTNUATOS AVOPOPAS OV avaypapetat 610 [apdptuo V. Mécm g avagopdg
avemBouunTOV evepyeldv uropeite va fondnoete ot GLALOYY| TEPIGGOTEPWOV TANPOPOPLOV GYETIKA
LE TNV 0CQAAELN TOV TOPOVTOG PUPILAKOV.

5. Hog va pvracscete 1o NEXPOVIO

To @dppoako avtd TPETEL VO, PUAACGETOL GE PLEPT TTOL OgV TO PAETOVLY Kot dev TO POEvVOLY Ta TALdIdL.
No pn ¥pNOLUOTOLEITE AVTO TO PAPOKO LETE TNV NEPOUNVIa AENG TTOL AVOPEPETOL OTN CLGKEVAGIOL
KOWEANG, TO E0MTEPIKO KOVTI Kot TO £mTEPIKO KOUTL peTd TV évoelcn «kEXP:». H nuepounvio Anéng
glvar 1 TelevTaio NUEPO TOL PVA TOV OVOPEPETOL EKEL.

To @appaxo avtd dev amaitel Wiaitepeg cuvONKee EOAUENG.

Na pn ypnoiponoteite avtd 10 PAPLOKO GV Tapatnpnoete {nua 1 evoei&elg alioimong.

Mnv metdite @APUAKO GTO VEPD TNG AMOYETELONG 1| OTA OKLOK(A amoppippata. Potiote tov

(QOPHLOKOTOLO GOG YL TO TG VO TETAEETE TO PAPLLAKO TTOV dEV YPNOLOTOLEiTE M. ALTA TOL péTpa Har
Bondncovv oty Tpoctacia tov TepPdAiovtog.
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6. Ilepreydpeva TG GVGKEVLUGIOS KOl AOUTEG TANPOPOPIES

T wepréyer to NEXPOVIO

. H 6paotikn ovsia etval n celveEopn. Kdbe emkaivoppévo pe Aemtd vuévio diokio
nepi€yet 20 mg ceAveEOPNG.
o Ta GAAa GVOTOTIKA Eival HIKPOKPVGTOAAIKT KVTTAPIVT), KapueALoln vatplohyog

dtotawpouevn, Tofddvn K30, vatpio Aaovpvrobeuxd, mopitiov 510Ei010 KOAAOEIDEG,
oTE0TIKO Hoyvio1o. To GVoTATIKG TG EXKAADYTG TOV JLIOKIOL Elval TAAKNG, UEPIKMG
VOPOALUEVT TOAV(PIVOAAAKOOAT), YAVKEPOANG LOVOOTEATIKOG EGTEPOG, TOAVGOPPLKo 80,
TItoviov 010E€(010, PaKPOYOAT], AAKa 0pYIAODYOL VOIKOKAPULVIOU Kal Aaumpd kvavo FCF
apyovyog Adxo. Biéne moapdypaeo 2 «To NEXPOVIO nepiéyetl vatpion.

Epg@davion tov NEXPOVIO ko wepreydpuevo. TG 6VOKEVAGiag
Ta emucodoppéva pe Aemtd vuévio diokic NEXPOVIO givar pumhe, 6TpoyyvAd, yopoyuéva pe tny
évoerdn «K20» ot pia mievpd.

KdaBe e&mtepiod kovti mepiéyel 1€00epig e6MTEPIKES GVoKELOTiES acparsiag. Kdbe somtepikn
cvokevooio TepEyel pio TAAGTIK KOWEAN e 2, 3, 4, 51 8 diokia, OnAadn 8, 12, 16, 20 1 32 diokia
GUVOAIKA.

Karoyog Aderog Kvkhogopiag
Stemline Therapeutics B.V.
Basisweg 10,

1043 AP Amsterdam

OAAavoio

Hopoackevaotig(éc)
Stemline Therapeutics B.V.
Basisweg 10,

1043 AP Amsterdam
OAavoio

Berlin-Chemie AG
Glienicker Weg 125
12489 Berlin
Teppovia

I"o omoladnmote TANPOPOPIL GYETIKA LLE TO TOPOV PAPULOKEVTIKO TPOIOV, TOPAKAAEIGTE VO
amgvBuvbeite otov TomiKd avtimpoésmmo tov Katdyov tng Adelag Kvkiopopiag:

Deutschland

Stemline Therapeutics B.V.

Tel: +49 (0)800 0008974
EUmedinfo@menarinistemline.com

Belgié/Belgique/Belgien; bbarapus;
Ceska republika; Danmark; Eesti;
E)\ada; Hrvatska; Ireland; island;
Kvmpog; Latvija; Lietuva;
Luxembourg/Luxemburg;
Magyarorszag; Malta; Nederland;
Norge; Polska; Portugal; Roméania;
Slovenija; Slovenska republika;
Suomi/Finland; Sverige

Stemline Therapeutics B.V.

Tel: +44 (0)800 047 8675
EUmedinfo@menarinistemline.com

Espaiia France

Laboratorios Menarini, S.A.
Tel: +34919490327
EUmedinfo@menarinistemline.com
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Italia Osterreich

Menarini Stemline Italia S.r.1. Stemline Therapeutics B.V.
Tel: +39 800776814 Tel: +43 (0)800 297 649
EUmedinfo@menarinistemline.com EUmedinfo@menarinistemline.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Stemline Therapeutics B.V.

Tel: +44 (0)800 047 8675
EUmedinfo@menarinistemline.com

To wapdév @UAA0 00N YOV Yprions avadempi)Onke Yo TeAevTaio opd otic MM/EEEE.

Aentopepeic mAnpoeopieg yio To pappoko avtd eival d1a8éoipeg oto dikTLaKO TOTO ToL Evpmraikon
Opyaviopo0 @oppdrmv: http:/ www.ema.europa.eu.
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