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IEPIAHYH TQN XAPAKTHPIXTIKQN TOY ITIPOIONTOX

1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Melphalan/Tillomed 50 mg «évig kot SALTNG YW  TOPOOKELY]  EVEGLUOV
AV LOTOG/SLOAD LOTOG TTPOG EYYVON

2. HOIOTIKH KAI MIOXOTIKH XYNO®EXH

KdaBe @raridto kévewme mepiéyel OPOYAMPIKT HEAQUAGVT 1G0dVvaun pe S0 Mg peApaidvng
Kabe @raridio dtalvtn mepiéyet 10 ml dradvTn

Kabe ml avacvotapévov dloldpotog Tepiéyet S mg peh@oravng

"Exdoyo(a) pe yvwotn dpoon:

Kdabe proridio doddtn mepiéyet 0,4243 g abavoing kon 6,2148 g mpomuAevoyAvkOAng
Kdabe praridro dahvt mepiéyetl 53,5 mg vatpro.

Mo tov T p1n KatdAoyo Tev exdoywVv, BA. Tapdypapo 6.1.

3. ®PAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Kovig kot S1aAdTng Yo TopackeLy] EVEGLIULOL S10AD UATOC/SIOADLOTOC TPOG EYYVOT
Kovig: Aevkn £0¢ oypokitpivn AoPIAoTomuévn KoOvIg

AwAdTNG: drowyEg dypopo StdAvpo
4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX
4.1. OepoamevTiKég £vositelg

o To Melphalan/Tillomed ot cvppatikr evooeréPia doom, evdeikvutan yio ) Oepamneio
TOV TOALOTAOD HVEADUOTOG KO TOV KOPKIVOL TV MOONKOV GE TPpoymPnUEVO GTAO10.

o To Melphalan/Tillomed e vynAn evéopAéfia 6o, evdeikvotar yia ™ Bepameio Tov
TOAMATTAOD LVEADUATOG, LE N XOPIG LETAUOGYEVCT] OPYEYOVMV OLOTOUTIK®Y KVUTTAP®V
K0l TOV TOdITPIKOD VEVPOPAUCTMLOTOC.

. To Melphalan yopnynuévo péom mepipepelokng apTnplakng £yxvongs, evéeikvotol yio
t Oepomeion eviomGUEVOL KOkONOOLE UEAVOUOTOC TV GKPOV KOl EVIOTIGUEVOL
GOPKMOUATOS LOAOKDOV HOPI®mV TMV AKPOV.

2115 mapanmdve evoeiEelg, n peApoddvn pmopei va ypnotponomBel povn g 1 oe cLVOVAGHO
pe A0 KLTTOPOTOEKA PAPUOKEVTIKA TPOIOVTO.

4.2. A0cGoLoyia Kol TPOTOS YOPIYNONS

Opopfoepforikd enercooLa

Ot acBeveig mov vroPdrlovtal oe Bepameia e HeEAPAAGVN 6€ GLVOLOCUO HE AEVOAIOOUION
Kol pedviiovn M Baidopion kot wpedvilovn 1 dekauebalovn Ba mpémer vo Aappdvouv
TPOPLAOKTIKG HETPA KOTA TNG OpOUP®mONG TOLAGYIGTOV KATH TOLG TPMOTOVG S UAVEG TNG
Oepaneiog, €101kd edv vdpyovv dAlot OpopPoydvol Tapdyovieg kivdvvov. H andpacn yia




XPNON PapUAKOV Yio TV TPOANYN TS OpopPmaong Ba tpémet va yivetol HeTd amd TPOGEKTIK
a&loA0yNoN TOV VTOKEIUEVOV TapayovImv Kivovvoy (PA. Tapaypdpovg 4.4 kot 4.8) yio Kabe
acOevn.

Edv ovpel éva BpopPoepforkd emeicddio, n Bepaneio Bo mpémel va dlakomel Kot TPEMEL
Kaveig va Eexivioetl po Tomikn avti@popPotikn Bepomeio. MOAMG 1 KoTdoTaoN TOV 060EVOVG
éxetl otaBepomoinfet vrd Vv aviilBpouPotiky Bepaneia Kol 0moEGONTOTE EMMTAOKES Ad TNV
ekoniwon Bpopfoepforikmv emelcodimv £xovv avietoniotel, 1 Oepaneia pe pelpaidvn ce
ouVOLOoUO e Aevoldouion kot TpedviLovn N Boldouion ko mpedvilovn 1 deapuebalovn
umopel va emavolnedel pe v apykn docoroyion uoévo peTd amd alloAdynomn g oxéomng
opélovc-Kivovvov. O acBevig Bo mpémel va cuveyicEL OVTITNKTIKY oy®YN Kotd Tn S1dpKeLn
g Oepoameiog pe PEAPOAGVT).

Aocoloyia

H mopeviepikn yopnynon:

To Melphalan/Tillomed npénet va. cuvtayoypageitatl povo amd 181k6 10Tpd HE EUTEIPI0 TNV
AVTIUETOTIOT TNG Kakon0oug voGov.

Emedn n pekeardvn eivol €vag pOEAOKOTAGTOATIKOG Tapdyoviag, €ivol oamapaitnto vo
deEdyeton avaivon aipotog katd T dtdpkel tng Oepaneiog. Mmopel va eivar avaykaio 1
ko g doong N 1 pOOwon avtie. H yprion g peApordvng mpémet vo yiveTor povo pE
TPOCEKTIKO Opatoroykd éleyyo. Edv o apBpog twv AgukokuTTapmv 1M OUOTETAAIDV

ueimbel acvvnbiota, n Oepomeion Bo mpémel va dokdnteTol Tpocwpvd (PAEme Tapdypapo
4.4).

To Melphalan/Tillomed givatr yio evéo@AéPLo xpron Kot HECH TEPIPEPEIOKNG OPTNPLOKNG
gyyoong upovo. To Melphalan/Tillomed &ev mpémer va  yopmysiton ywpic OSidowon
OLLOTOMTIK®OV 0pyEYOVOV KUTTAPOV o6& 806e1g dve Tov 140 mg / m?2,

TolAamlobv uvélouo.: to Melphalan/Tillomed yopnysiton o€ dwdeinovoa Paon pdévo tov 1M
6€ GLVOLOAGUO pE GAAA KLTTOPOTOEIKG PUPUOKEVTIKA TTpoidvta. H yopriynon mpedvilovng
€xel emiong copmepAneOei og o oepd amd BepamevTicd oY LOTA.

Orav ypnoonoteiton pLovo Tov, £va Tumkd evooPAEPLo docoloytkd oo pelpoiavng etvon
0,4 mg/kg copatikod Bapovg (16 MY/M? emedvelng cOUATOS) EmAVOLOUPAVOUEVO GE
KaTOAANAQ ¥poviKa dtacthuata (Y. pio eopd kdbe 4 efdopddeg), vVd TV TPovTOdeoT OTL
€xel vmapEeEL aVAKTNOY TNG TMEPLPEPIKNG AVAALONG AINOTOG KATA TN OBPKEW OVTAG TNG
TEPLOOOVL.

Tyfuota VYNAov d0cemv yYeviKO oyetilovtal pe epamal evooeAEPieg ddoelg peta&d 100 ko
200 mg/ m? emedveiag chpatog (mepinov 2,5 éog 5,0 mg/kg copatikod Bapovc), oAAG
Slowon opomoTiK®V PAacTokuTtdpv KobicTatal omapaitntn HeTd amd O60CElg OV
vrepPfaivouy to 140 mg/m? empdvelog coduotoc. Tvvietdral emione N evuddTmon Kol M
AVOYKOGTIKN d100pNoT).

Adevoxaprivauo, wobnkav: Otov ypnolonoteitor evoopiefing povo Tov, €xel ouvyvd
ypnowonomOei oe S6on 1 mg/kg copotikod Papovg (mepimov 40 mg/m? emeaveiog
OMUOTOC) Ko yopnyeitor avd dtaotnpata 4 fdopdadmv.

Otov ocvvovaletor pe dGAlo KOTTOPOTOEIKA POPUAKEVTIKG TPOTOVTO, £X0VV YpPNoILoToln el
evdopréPiec dooerg peta&d 0,3 kar 0,4 mg/kg copatikod Bapovg (12 éog 16 mg/m?
EMPAVELNG COUATOC) avh Staotpata 4 Emg 6 BOOUAdmV.

Ipoywpnuévo vevpoPréotwua: Adcerc peta&d 100 kot 240 mg / m? emavelag cOUATOC
(kbmoteg @opég dapovpevo 1oémoca ywo. 3 Swdoyikég nuépeg) poalli pe  ddowon
QLULOTIOMTIKOV PAOGTOKLTIAP®V, £X0VV PN CIUoToNDel gite LOVEG TOVG €iTE GE GUVOLOCUO LE
axtvobepaneio 1 / Kot GAAQ KUTTOAPOTOEIKE PAPUOKEVTIKG TPOIOVTA.



Kaxonbeg puelovouo: YnepBepukn meproepelaky| £yyvon e peApoldvn €xet ypnoiponon et
MG OVOGOEVICYVTIKO GE YEWPOVLPYIKN EMEUPOAOT] TPOUOV KOKONOOLG HEAAVAOUATOG Kol MG
mapnyopnTik Oepomeion yioo mPoy®PMUEVT] OAAG EVIOMIGUEVN VOGO. AETTOUEPEIEG TNG
TEYVIKNG &yyvong kol 60ong Ba mpémel va avalnrtodviar otnv emiotnuovikn PiAtoypaeio.
"Eva Tumikd €0pog d0omg eyyvoemv yia ta ave dxpa ivar 0,6-1,0 mg / kg copatikod Bapovg
KOl Yo, yy00eLs Kato dxpav ivar 0,8-1,5 mg / kg copotikod Bapovg.

2oprxowuo  poiaxov popiov: YmepOeppukn TEPLPEPELOKT] £YYLON HE  UEAQAAGVY  €)El
ypnowonombel yw 1t Olayeipion OA0V TV oTOSIOV TOV EVIOMCUEVOV COPKOUATOV
HOAQK®V popimv, cuvNBmG € GLVIVAGHO pe Yepovpyikn enépuPact. Eva tumikd edpog doong
Y. gyyovoelg dvo akpov givar 0,6-1,0 mg / kg copatikod PBapovg kot yio eyyOoelg KAt
dxpov givor 1-1.4 mg / kg copatikod Bapovc.

TToudd kot £pnPot

To Melphalan/Tillomed ot cvuPotikr d6on, omdvia evdsikvutal o ToUdATPIKO TANOBVGUO
Kol KaTeLBLVTINPLEC 0ONYiEC GYETIKA LE TN OG0T OV UTOPOLV VO, avapepHovV.

YynmAn d6on peA@ordvng, oe cuvovacud e S1ACMGOT] CUOTOMTIKOV PAACTOKLTTAP®V, EXEL
¥pNoLonon el oe mTSATPIKO VEVPOPALSTOUE Kot Ol KATEVOUVTAPIEG 0dNYIEG OYETIKA LE TN
doon, pe PBaon 1o guPaddv TG EMPAVELNS TOV CAOUATOS, OTMG GTOVG EVIAIKEG, UTOPOVV V.
¥pMNoLLoTontovy.

Hiuwpévor

Av Ko 1 peA@aravn ypnotponoleitolr cuyvd oe cupPatikn 6001 GTOLG NAMKIOUEVOVG, OgV
VIapyovv dfécia ototyeia mov va oyetiloviat pe T YOpNyNon TG GE AVTH TNV LTOOUAdA
TV aclevov.

H epmepio pe ™ ypnon vynidv d6cemv pekeaidvng o€ nAKiopévovug acbevelg eivar
ePloPo V. Oa tpémetl va AapPévetor voOyn N SCEAAICT] IKAVOTOMNTIKNG KATAGTAGNG
TOV OPYOVICUOD KOl AELTOVPYIOG T®V Opydveyv, TPWV Omd TN YOpNnynon vynming 606omng
ueA@oAavng oe nMukiowpévoug acbeveic. H poppoakokivntikn e evoopAEPlag HeA@aAdvng
dev £€de1ke ovoyétion peta&d g nikiog Ko g kdBapong G HEAQPAAAYNG N NG
NUITEPLOG0VL TEMKNG ATOUAKPVUVONG TNG LEAPAAAVG.

Ta mepropiopéva drabéciua dedopéva 6ev vVToaTnPilovy E10IKEG GLGTAGELS Y10 TPOCUPLOYT
g d6oMg o€ NAKlopévovg acbeveic mov Aapfdvovy pedpaidvn evéopieping. XvvictdTol va
ovveyiletor M TPEYOLGA TPOKTIKN Y. TNV TPOCAPUOYN NG 060omG PAcEl NG YeVIKNg
KATAOTOONG TOV NAKIOUEVOY Kol TOV PBabpod g LLELOKOTAGTOAG KOTA TN OdpKELDL TNG
Oepameiag.

Neopikn dvsAisttovpyia

H xdBapon tov Melphalan/Tillomed ov kot petafint, umopel vo pewwbel oe veppiky
dvoiettovpyia.

Orov to Melphalan/Tillomed ypnoonoteitar og cupfatiky evdoeréfio doon (16-40 mg / m?
EMPAVEING COUATOG), CLVIGTATOL 1| apylkn 00om va eivor petopévn katd 50% kol M
enokolovdn d6om va kabopiletarl aviroya pe To Babud TG AUATOAOYIKTG KOTOGTOANC.

e vynhég evioeréPieg dooeig, tov Melphalan/Tillomed (100 £wg 240 mg / m? emeaveiog
OOUOTOC), 1 Oavaykn Melowong tng ooong efoptdtor amd To Pabpd ™G VEEPIKNG
dvoleltovpyiog, ™C  EMAVO-EYYVONG TOV OUULOTOMTIKOV PAOCTIKOV KLTTAP®OV, KOl TNG
Oepamevtikng avaykne. To Melphalan/Tillomed dev mpémer va yopnysitor yowpic didowon
QLULOTIOMTIK®V 0PYEYOVOV KLTTAP®YV 6€ 860£1¢ v Tov 140 mg / m2,

Qc odnyds, vy T Ogpameion vynAng 86ong Melphalan/Tillomed ywpic Sidocwon
OLLOTIOMNTIKAV apYEYOVMY KUTTAP®V 6€ 0oBeVEIS e PETPLOL VEPPLKT] dusAELTovpYia (KaBapon
kpeatviving 30 £mc 50 ml / min) pio peiwon g d6onc katd 50% givar cuviOng. YynAn doon



Melphalan/Tillomed (évo 140 mg / m?) ywpig didcmon cpomomTikdy PAOCTOKVTTAP®Y Sev
TPENEL VO, YpMoLponoteiton o€ acBevelg pe mo coPapn veppikn ducettovpyia.

Yynin 66on Melphalan/Tillomed pe 6idcwon oipomomTikdv  PAAGTOKVTIOP®V  £XEL
ypnowonomBel pe emruyio akdpa Ko oe acBevelg oe apokdBapon oe tEMKOL cTodiov
veQPIKN EKTTmon. Oa Tpénel va yivetal avoapopd otn oxeTikn PipAoypapia yio Aemtopépete.

Tpoémog Xoprynong

"Eveon/Eyyvon

T evdopA£PLa xoprynom, cvviotdrat to Melphalan/Tillomed vo evietat apyd og évo Toyémg
TpEYOVLEVO ddALL £yyLonG HEGm pag Bupidag Eyyvonc.

Edv m dueon éveon oe o ypryopn Eyyvomn Oev givol KOTAAANAN, TO €vEGUQO OldALUA
Melphalan propei va xopnynbei aparwpévo o€ oo yyvong omd PVC.

To Melphalan/Tillomed dev givar ovpPatd pe dodvdpato £yyvong mov mepiEyovy de&tpoln
Kot cvviotatal uévo drddvpa yroplovyov vatpiov 9 mg / ml (0,9%) vo. ypnoponoteiton yio
€yyvon. ' 0dnyiec oyeTikd pe TNV avacOLOTACT] KOl TV apaimon Tpw amd TN Yopnynon,
PAéme mapdypapo 6.6.

Ortav apoidvetol mepottépm o€ Eva ddAvua Eyyvong, to Melphalan/Tillomed éxst peiopévn
otabepdtnra Ko 0 puBudg omodounong avéaveral paydaio e tnv dvodo g Bepuokpaciog.
Orav o Melphalan/Tillomed eyyéetar o Oeppokpacio dopatiov mepimov 25°C, 0 GuVOAKOS
¥POVOC OO TNV TOPACKELT TOV EVEGIOV SLHAVUOTOG LEYPL TNV OAOKANP®GT TNG £YXVONG OEV
Ba mpémel va vepPaiver Tig 1,5 dpeg.

Xe mepintmon mov To avocvotafévia N apatpéva dedvpata givar Boid 1 mapovoidlovv
KpLoTOAAOVG B0, TpETmEL Vo, amoppinTovTal

Amorteiton Tpocoyn dote vo amopevydel mbavn e€ayyeimon tov Melphalan/Tillomed ka1 og
MEPMTMOOEL KOKNG TEPLPEPIKNG QAePkNG mpocPaong, Oa mpémer vo yopnynbel péow
KEVIPIKNG QAEPIKNG Ypoppne.

Eav vynAn 60on tov Melphalan/Tillomed yopnyeitar oe ovtdéloyn 1 un petapodcysvon
LUELOD TV 0GTMV, CLVIGTATOL 1] XOPTYNOT LECH KEVIPIKNG OAEPIKNAG YPOUUNG.

Mo mv teprpepetaxn apmmplokmn Eyyvon, Oa mpénet va yivetal avoeopd ot Pifloypoapia yio
v avoivtiky pebodoroyia.

4.3. Avtevoeileig

- YmnepevawsOnoio ot dpactikn ovcio 1| 6 KAmO10 amd To EKS0Y0 TOV OVAPEPOVTOL
otV mopdypoeo 6.1

- XoPoapn pverokatactoAn (Agevkokvtropa <2000 / mm?, BpoppoxvtTapa <50.000 /
mms3).

- To Melphalan/Tillomed dev mpémer vo ypnolpomoleitol Kotd Tn  SGpKeLo NG
€YKVUOCVLVNG, 110itepa Kot T S1dpKEI TOL TPAOTOL TPNVoL (BAETE Tapdypamo
4.6).

- Oniaopdc (Préme mapdypopo 4.6)

4.4, E101kég Tpog1domon)oels Ko TpoQuAGEELS KATd TN (pion

To Melphalan/Tillomed givar éva kuTTOPOTOEIKO PAPUOKO TOV EURITTEL GTN YEVIKN KAGOM
TOV OAKVAOTIKOV TPAyovI®V. Oo mpénel vo cuvTayoypoapeital Ldvo amd 1Tpovc e epmepio
ot dwyeipon kokonBovg vocov, pe owtodg Tovg moapdyovies. Omwg wotr pe GAAOLC



ANUELOOEPATEVTIKOVG TAPAYOVTES VYNA®V dOcE®V, Ba mpémel va AapPdvovtal TpoPLAGEELS
v TNV TPOANYN TOL GLVOIPOHOV AVGTG GYKOV.

H avocomoinon pe gpPoiio {dvtog opyaviopol €xel v duvatdtnta va Tpokarécel Aoipumén
€ OVOGOKOTESTOANEVOVS Eeviotés. Q¢ ek tovTov, ot gufohacpol pe epfora {dvimv
0pPYOVIGUAOV OEV GLUVIGTAOVTOL.

To gvéopo dddvpa tov Melphalan/Tillomed propet va npokorécet BAGPn tov 16100, ToTIKA,
av ocopuPel eayyelmon. Qg ek TovTOL, dev TMPémel va evietar amevbeiog oe mEPLPEPELOKN
QAEPa. Xvviotdrtal, to evéouo Suddvpo tov Melphalan/Tillomed va evieton apyd oe o
TOYEDG TPEXOVUEVT EVOOPAEPLO €yyvomn Héow g Bupidag Eyyvong M HECH KEVIPIKNG
PAePUMG YpoppmG.

A6y T0V TBAVOD KIVEHVOL Kol TNG VTOCTNPIKTIKNG GPOVTIONG OV amalTeiTal, 1 YopNynon
VyNAOV ddcemv Tov evéstpuov Melphalan/Tillomed 6o npémetl va die&dyetan oe €181Kd KEVTPQ
UE TOV KATAAANAO €£0MAGUO Kal o EUMELPOVE KAVIKOVG 10TpovC,.

Y& aobeveic mov AapPdvovv vynAn d6on Melphalan/Tillomed 6o mpémer va Aappdaveton
VIOYN M TPOPLAKTIKY] YOPNYNCN OCVTIUIKPOPLOKAV TOPAYOVI®V Kol TPOIOVI®V OiUaTOg,
OTMG ATOLTELTOLL.

®a mpénet va Aappdvetor vdyn 1 SGEAACT] IKAVOTOUTIKNG KOTAGTAGTG TOL OPYOVIGHOD
Kol AEITOLpYiog TOV  OpYOVOV TPV TN XOPNYNON  VYnA®@V  d0CEMV  EVEGLOV
Melphalan/Tillomed To evéowo Melphalan/Tillomed dev mpémer va yopmysiton ywpig
S1UCOON APOTOMTIKGOV apYEYOVOV KVTTAP®V 6& SOGELS dvo Tov 140 mg / m?2,

Awororoyikéc dwtapayéc (Iopakoiovdnon)

Egbdoov 1o Melphalan/Tillomed eivar évag 1oyvpog HoelokatocTaATIKOG mapdyovtag, eivol
onNuovtikd vo, dobel Wwitepn TPOCOYN OTNV TOPAKOAOVONCT TOV YEVIKOV €EETACEMV
aipatog, v vo amogevyfel n mbavotnta vepPoMKnG LVEAOKOTAGTOANG Kol 0 KivOuvVog Un
avaoTPEYIUNG AmAaciog Tov HLELOD TV 06TAV. Ol TIHEC TOV HETPHGEMY TOV GILOTOC Hopel
VO GUVEYICOVV VO, LEWDVOVTOL LETE TN dlakonn TNE Depameiag, £To1 e TNV TP@TN EVOEIEN oG
acLVNOIoTO HEYAANG TTMOONG TV AEVKOKVTTAP®V 1 TV olponetoliov, 1 Oepaneia Oo mpémet
va dwokonel mpoowpva. To Melphalan/Tillomed mpéner va ypnowonoleitoan pe mpocoyn oe
acOeveic mov €yovv vmoPAnbel oe mpdopatn axtivobepameio N ynueobepaneio AOY® ™G
aLENUEVNC TOEIKOTNTOG GTO LVEAD TV OGTAOV.

Neppikn dvsAisttovpyia

H xdBapon tov Melphalan/Tillomed upmopel va eivar peiopévn oe abeveic ue veepikn
dvoleltovpyio. mov €MioNG TOPOVGLALOVY OVLPOAUIKT] KOTOGTOAN TOL HVEAOL. Meiwon g
doong umopel va eivor amapaitmty  (BA. Tapdypaeo 4.2). Biéne mopdypogo 4.8 yio v
avénon g ovpiag oto aipa. Xe achevelg e veppikn dvehettovpyia, ot 0roiol vtoPaiiovtal
o€ Oepancio pe peApordavn 50 mg i.v, ta enineda ovpiog oto aipo evdéyetarl va avéndovy
TOPOOIKA Kot Umopel va mpokAnOel KaTaoToA] TOL HLEAOD TV 00TMV. ¢ €K TOVTOV, TO
emineda ¢ ovpiog oto aipa o Tpénel va TopakoAoVOOHVTOL TPOGEKTIKA GE AVTOVEC TOLG
acOeveic.

TToudrozpikdc TAndvoude

Agv vrdpyel emapkng epmelpia yio Ta Tondid. AOCOAOYIKEG GUOTACELG OEV UTOPOBV Vo, dofovv
(PAéme mapaypoeo 4.2).

Meroilo&royiveon

e acbeveig mov EAafoav LeA@aAGVT TOPATNPHONKAV YPOUOCOUIKES EKTPOTEC.

Kopkwvoyéveon (6g0tepn ntpowtonadnc kakondsia)

Oé&eia pvehoyevn Aevyoupio (AML) kot puerodvomiactikd covéopopa (MDS)




To Melphalan/Tillomed pmopei vo tpokaiéoet Aevyoupio diaitepa o€ NAMKI®UEVOVG 060EVELG
petd and paxpd Bepameio cuvovacuol pe aktvobepamneio.

Ipw v évapén g Oepanciog, o kivovvog Aevyopiog (AML kot MDS) 6o mpénet va
otafpiletar évavit tov evdeyopevov BepamenTikov o@EAOLg Otav yiveTor ypnom g
HeAQOAAVNG 6€ cuvovacud pe Balidouion 1 Aevaiidopion ko mpedviLovn (PAéme mapdypago
5.3), kobmg éyer omodeydel Ot owtoi ot cuvdvacpoi odnyodv oe avénuévo Kivouvo
EUPAVIONG AEVYOLIOC.

IIpwv ko katd tn Sdpkela g Bepaneiog, ol yiatpol mpénetl vo eE€TAGOVY TPOGEKTIKAE TOVG
acBeveic oto mAaiclo TV cVVHBOV JASIKOCIOV HETPTONG Y10, TNV £YKALPT OVIXVEVOT] TOL
Kapkivov kat, ebv glvan amapaitnto, va Eekivnoet 1 Bepamneia.

Xe oofeveig pe xopkivope tov wodnkov ot omoiot élofav Bepomeion pe aAkvAM®TIKOOG
TOPAYOVTEG, CLUTEPIAOUPOVOUEVIC TNG HEAPAAGVNC, 1 o&eia Agvyatpio avénonke onuavTiKd
o€ oyéon pe o opada Bepameiog mov dev Ehafe TETOEG OVTIES.

2oumoyeic oyxoi

H ypnion aAkviomomtikedv mopayoviev €xet evoxomomBel yoo v ovémtuén devtepav
npotoradmv kakondeimv (SPM). Edwotepa, N HeEAQOAGVN 0& GUVOLOCUO [LE AEVOAIOOMION
Kol wpedvilovn Ko, og pikpotepo Pabud, pe Boidouion kot mpedvilovn cuvvdioviol pe
avENpévo Kivovvo gppdaviong ocopmaydv SPM e nAikiopévoug acbevelg pe veodiayvocBév
TOALOTTAS PVEA® AL,

Ta yopakplotikd Tov achevoig (m.y. nAkia, Bvikotnta), TpoTapyky £voelén Kot TpomTol
Oepaneiog (m.y. oxtivobepameio, peTapodcygvon) kabog kot meptPoilovtikol mopdyovteg
Kwdovov (my. ypnon kamvol) mpémel va, afloloyovviol TP Omd TNV YOopnNynon Tng
UEAQOAAVIC.

Avticoinyn

A6y oV owénuévou kivdvuvov eAefikng Bpoupoeufoing o acbeveic pe moALOTAS LOEL®LLOL,
ToL GLVOVOGUEVA OO GTOUATOG AVTIGVAANTTIKA Og cuvioTdvtol. Edv pia acBevig Aappdvet
€Ml TOL TOPOVTOC VAL GLVOVAGUEVO OO GTOUOTOG AVTICLAANTTIKO, B0 Tpémel va oTpapel o€
pee GAAN aomiot avtiovAAnmrik, pébodo, Adyov yhpn pio povobepomeio. pe ypnom
I'ectaydvov Onmg dokion mov mepiéyovy decoyeotpédn N pia uéBodo epaypov. O kivévvog
oAefucng OpopPoepporng eEaxorovbel va voiotatot Yo 4-6 BSOHAdEG PETA TN SLOKOTN EVOG
GUVOLOCUEVOL OO GTOLOTOC OVTIGUAANTTIKOV.

TIo tovg avdpeg mov AapPdavovv Bepameion pe peleordvn 50 mg i.v. cuvvictdtor vo
AmOPEVYETAL | COAANYT KATE TN dldpKeLo TG Oepameiog pe pelaidvn Kot Em¢ 6 UNveg Hetd,
KOLL VO EVIUEPDVOVTOL MG TTPOG T STNPNGCT OTEPLOTOC TPV TNV Evapén e Oepaneiag Aoym
NG TOAVOTNTOC LT AVOSTPEYLUNG OTEPOTNTOS Emayouevng and T Bepomeia.

ZNUOVTIKEC TANPOQOPIEC OYETIKA LUE GAAD CVOTOTIKG, K.AT.

To étoyo-mpoc-ypnon mukvo SGAVUO Yio TNV TOPOCKELT SHADUOTOC Yio Eveon 1 £€yXLom
nepiéyel 5% kat’ oyko albavorn, dniadr Emg 424,3 mg avd 66or wwodvvaun wpog 4,79 ml
umopag 1 1,99 ml kpoaoiod ava ddom.

IMa tovg acBeveic eBiouévoug 610 alkoOA, N TOGOHTNTA OVTH UIopel va givan emPAafng Yo
mv vyeio.

Avto mpémel va AapPavetor voyn oe €ykveg i OnAdlovoeg yuvaikeg, moudld Kol opddeg
VYNAOV KIvdUVOL OTtmg acbeveig e nratikn voco 1 emAnyia.



H mepiektikdmta aAkodAng ce owtd 10 QUPUAKELTIKO TPoiov umopel vo petafdiier Tig
EMOPACELS AAADOV QUPLOKEVTIKMY TPOIOVI®V.

H meplektikdmmra aAKoOANG 6€ aVTO TO QUPUOKEVTIKO TPOIOV Umopel v emnpedost v
KovOTNTO 0ONYNONG Kot T1 duvaTOTNTO VO YPNGLULOTOloDY unyaviuota (PAEne mapdypopo
4.7).

To @dppoko mePEYel TO €KOOYO TPOTVAEVOYAVKOAN TO OO0 UTOPEL VO TPOKOUAEGEL
GUUTTMOUOTE TOLPOUOLN TG OAKOOANG. Xe mepintwon vrepevacOnociog oty ovsia avti 1
YOPNYNON AVIEVIEIKVLTAL.

AvT0 T0 PAPUAKELTIKO TPOioV TTEPLEYEL 53,5 mg vaTpiov avd eroAidio, Tov 1G0dVVALEL LE TO
23% 1tng péylotng nuUepNoLuG TPOSANYNG TV 2 g vatpiov Tov cuvictd@vtal arnd tov [TI0Y yo
£vav eviAIKa.

4.5. AlMremopdosls pe GAAO  QUPUOKEVTIKA 7TPOIOVTO KoL GAAEG pOPOES
aAliniemiopaong

Eppolwocpoli pe {dvieg opyoviopovs, OV CUVIGTOVIOL GE OVOCOKATUCTOAUEVA dTopo (PAETE
mopaypao 4.4).

NoaiodiEiko o0&y palli pe vyning 66ong evooeAEflog pehpaAidvng mpokdiece Bavdtovg ot
018 AGY® OLLOPPAYIKNIG EVIEPOKOAITIONG,

Ye modd ko epnPovg mov AapPdvouv aywyn pe Bepomevtikd oynue. fovcoviedavnc-
UeEAQOAGVNG, vINPEOY ovapopég OTL M xopnynon g HEAPaAGvNG umopel va €xel kdmola
enidpaon oty avartuén tofikotntog péca oe 24 MPeg amd TNV TELELTAIN YOPNYNON TG OO
6TOUATOG BOVGOVAPAVNG.

Awtoapaypévn veppikn Aettovpyia £xel avapepbel oe acbeveic pe PETANOOYEVOT LVEALOD TV
00TV, 01 onoiol EAafav vynAN 6001 eVOOEAEPLAG UEAPOAGVNC Kol Ol OTTOI0L GTI GUVEXELN
Elafav KukAoomopiv Yo TV TPOANY™ TG VOGO LOGYEDLOTOS EVavTl EEVIoTT.

4.6. Lovipétnta, kinen ku yorovyio

Kunon

Onwg cvuPaivel pe Oheg Tig ynuelobepaneieg mov TEPIEYOVY KLTTOPOOTOTIKG, TPEMEL VAL
Aoppdvovtorl KoTaAANAG PETPA avTIGCOAANYNG OTavV €vog amd Toug dV0 GVVTPOPOLG AauPdvet
Melphalan/Tillomed. Edv mpoxbyet eykvopoovvn katd ™ didpkeia ¢ Oeponeiog, Bo mpimet
va avalntOei copPovAn and yeveTio.

To Melphalan/Tillomed éyer petadro&loydovo emidpacn oty avantvén tov guPpvov. To
Melphalan/Tillomed dev mpémel vo ypnowomoteiton katd Tn SldpKeEW TG EYKLUOCVVNG,
WOwiTep KOTO TN OLAPKELY TOL TPAOTOL TPIUNVOV. g Tepinmtmon (OTIKNS onuaciog Yo eykHho
acBevn, Ba mpémel va 60000V TpiKéc GUUPOVALC OYETIKE e ToV TBAvVO Kivovvo 6To TTondi
7oV cvvdéetar pe T Oepameio.

ONnAacpog
Mn Onialete katd ™ dibpkeia g Oepaneiog pe Melphalan/Tillomed

Tovipémto

To Melphalan/Tillomed mpokolel katactoly g Asttovpyiag TV ®OONK®OV of
TPOEUUNVOTIOVGLOKEC YOVOIKEG LE OTOTEAEGUN TNV CUNVOPPOLY, GE EVOL CUOVTIKO aptOud
acOevav.

To Melphalan/Tillomed éyer petoAlo&loydovo dpdon oe (oa, Xe acBeveig mov £lafav
Oepameio pe T0 PAPLLOKO, TOPATPNONKAV YPOUOCHOUKES AVOUOAIES. Q¢ €K TOVTOV, Ol AVTPEG
GUVIOTATOL VO U1V TEKVOTOLOVV KOTA TN owdpKewn e Oepameiog pe peApoddvn kot €wg 6
UAVES META, Kot Vo avalnTHoouV GUUPBOVAEG CYETIKA LE TNV OTOONKEVOT GTEPLOTOC TPV TV



évapén g Bepameiag, LOym TG TOAVOTNTOS LN AVOSTPEYIUNG GTEPHTNTAG TOL TPOKAAEITOL
amo 1t Oepamneio. (BAéne mapdypago 5.3)

Yrapyovv otoyeio and opiouéveg pekéteg oe (oo 6mov to Melphalan/Tillomed pmopei va
€xel avemBounteg evépyeleg otn omepuatoyEveon. ¢ ek Tovtov, givar mBovd OTL TO
Melphalan/Tillomed pmopei vo mpokoAécel mpoowpwvi M poVIUN oTEPOTNTO GE AVOPEG
acbBeveic.

4.7. Emopaceig 6Ny IKavoTnTO 00171161G KOL YEIPLGUOV PN UVIILATOV

Agv €yovv deloyBel peréteg oyetikd pe v €nidpacn oIV KOVOTNTO KAl TN duvatodTnTo
YEWPIOHOD unyovnudtov. Qotoco, Ha npénel va Anebel vwoyn 6Tt N TOGOTNTO AAKOOANG GE
aUTO TO (QOPUOKEVTIKO TPOIOV WTOPEL VO EANPEAGEL TNV KAVOTNTO 0ONynomng Kot TNy
KAVOTITO YEPLIGLOV HUNYOVDV.

4.8. AvemOOunTeg evépyereg

Mo avtd 10 TPOidY dev VILAPYEL GVYYPOV KAVIKTY TEKUNPI®GCT TOL UTOopEl va, xpnoiponotn el
®¢ vrooTNPEN Y Tov KABopopd g ovyvotntag Tov ovembountov evepyeimv. Ot
avemBoUNTEG EVEPYELES UTOPEL VO SLALPEPOVY MG TPOG TN GLYVOTNTA ELPAVIONG TOVG, AVALOYL
pe v évoelEn kot ™ Anoebeica d6om Kol emiong amd To av Exel cuyyopnyndel pe dAlovg
BepamevTikong Tapdyovied.

O avemBOunTeG evépyeleg mapatifevton TapaKdT® ave Katnyopio opydvov GLGTHATOS Kol
Katnyopiag cvyvotmtog. O cuyxvotnteg opiloviar og e&ng: mold cuyvég (=1 / 10), ouyvég (=1
/100 ¢ <1/10), o1 cvyvég (=1 / 1.000 g <1/100), omdvieg > 1/ 10.000 £émwg <1 / 1.000),
oAb ondvieg (<1 / 10.000), pun yvowotég (dev pmopovv va exktiunbodv pe Paon ta dtobéoipa
dedopéva).

Katnyyopia/opyaviko YoyvétnTo AvemO@ounreg evépysieg
OUCTNUO, CUUPOVA HE TN
Pacn dedouévery MedDRA

NeomAdopota KaAonOn, | Zoyvéc O&eila Aevyoipio (BAéme emiong mapdypo@o

Koo 0 ko pun kabopiopéva 5.3) umopel va ovuPei petd amd po yevika

(mepriapPdvovtar  KOOTELS pokpa  AavBdvovco mepiodo, diaitepa GE

Kol TOAOTOOEC) ooleveic  peydAng mnikiog petd  omd
mopoteTapévn  Bepameio.  cuvdvacpoh Kot
axtivobepamneio

Mn yvootég | Ofeioa  poeroyeviy Agvyoupioa (AML) o
uvehodvoniactikd cvvépoua (MDS)

Awtapoyéc tov | [ToAd ovyvég | Kataotodn tov puelod tov 0otdv, 1 omoia
OLLOTOMTIKOV  KOL  TOL eKONAdvETOL G AgvkokvtTaponevia,
AELOIKOD GUOTHUATOG Opopfomevia Kot avaiuio.

Zrdvieg Ayodvtikn Avarpio

Agdopévov 0Tl 1M peA@aAdvn  eivar  €vag
1OYVPOC HVEAOKOTAGTOATIKOC TTAPAYOVTOS, M
TPOGEKTIKY TAPOKOAOVONGN T®V TIUOV TOV
aipoTog Elval EMITAKTIKN MOTE VO, 0mo@eLyDel
N VTEPPOAIKT] KOTAOTOAN TOV HVLEAOD T®V
00TMV KOL O KIVOUVOG UM OVOSTPEYIUNG
OTAQGIOG TOV HVEAOD TV 00T®V. AgdopéEvon
OTL oL TWéG TOL OiHOTOG WITOPOVV  Va
CUVEYICOUV VO LEW®VOVTAL OKOUN KOl HETA
TOV TEPUATIOUO TG Bepameiag, 1 Oepaneio Oa




Katnyopia/opyavixo
CUGTHHO GUUPWYVE HE TN
Pacn dedouévery MedDRA

Xoyvomta

AvemOOunTeg evépyereg

TPENEL VO OLOKOTTETAL [LE TNV TPAOTN £vOELEn
pog acvvidiota cofapng peiwong Tov TIHOV
TOV AEVKOKLTTAP®V 1| QUUOTETOAM®V.

Awotapoyéc TOV
OLVOGOTONTIKOY GLUGTY|LLOTOG

Zrdvieg

AlMepyikéc  avtidpacelg  (PAéme  emiong
STapayES TOL SEPUATOS KOL TOV VTOSOPLOV
16TV ).

Alepyikéc  avTdpdoelg  Ommg  kvidmon,
oldnua, egavOnuata, Kot avoEULAOKTIKO GOK
mapovcidlovior otV apykn Bepameio Ko
oV mopoakoiovdnon petd ™ Oepameia,
Wwitepa oV TEpImT®OON TG EVOOPAEPLOG
Oepaneiog pe perpardavn. Kopdiokn avakomn
éxel avoapepbel oe omAvieg TEPIMTOOELS OF
oY£0M UE TIG OALEPYIKEC OVTIOPAGELC.

AwTapayés TOV
OVOTIVEVGTIKOD  GUGTHLLOTOG,
Tov  Ohpaxe Kol TOV
pecobmpaxiov

Ymdvieg

Atdpeon mvevpovio Kol TVELHOVIKY fveoon
(ovumepirapfavopévov BovaTnedpmv
TEPUTTAOCEWDY).

AwTapayés
YOO TPEVTEPIKOD

TOL

[ToAd cuyvég

lootpeviepikd ocvuntdpoto OT®G  vavTtia,
Slppola Kot ELLETOG, OTOUOTITION GE VYNAEG
doGELC.

Xravieg

Ytopartitida pe coppartikr doom.

H ovynA  ovyxvommra  eppdviong g
dppotag, EUETOV KOl GTOUATITIONG TEPLOPILEL
™ 060 e VYNAEG eVOOPAEPLEC BOGEIC
UEAQOAGVIG ©€ OULVOLOCUO HE ALTOAOYT
UETAUOOYEVOT]  UVEAOD TV  ootdv. H
TPOKATOPKTIKY| Oepameia ye
KUKAOQOOQaUidn pmopel vo  pewdoel
coPupOTNTA TOV EMAYOUEVOL OO UEAPAAGVT-
YOGTPEVTEPIKOD TPOLUOTICUOD (Tpémel  va
yivetoar  avagopd otn  PBiproypagio o
AEMTOUEPELEC).

Alotapoyéc Tov MTATOC Kot
TOV YO QOpOV

Zrdvieg

Hratum  dvohertovpyicn amd  maboloyikn
NTaTIKN Asrtovpyio ue KAMVIKEG eKONAMGELS,
Omwg mMmatitida kol iktepog. Amoppaelg
nratikng eAEPaG HeTd and Oepameion vYMANG
doong.

AwTopayEc Tov dEPIOTOC Kot
VTOJOPLOV 16TV

[ToAb cuyvég

Tpyomtmon pe vynAn 66om.

Zoyvég

Tpyomtoon og cvuPotikny 6o

Zrdvieg

KnAdoPratidmdeg e&avOnuo kot kvnopoc
(BAéme emiong SoTapayEc TOV
0VOGOTOINTIKOU GUGTILLOTOG).

Awotapoyéc TOV
LVOGKEAETIKOV  GLGTILLOTOC
KOl TOV GUVOETIKOV 1GTOV

(Metd  omd  mapevteptkn

[ToAb cuyvéc

Mvuikn  atpoeio, pvikny ivoon, HvoAyia,
avénon Mg POOPOKIVACTNGING KPEATIVIVIG
67O oipo.




Katnyopia/opyavixo Xoyvomta AvemOOunTeg evépyereg

CUGTHHO GUUPWYVE HE TN

Pacn dedouévery MedDRA

xopnynon Y mv

TEPLPEPELOKT AUATOOT TOV

dKpwV)

Zuyvég 2HVOPOO SLOUEPIGHOTOC
Mn yvootég | Muikn vékpmon, pafdopvdivon.

Alotapoyéc T@vV VEQPPOV Kol | Xuyveég [Mopodikd onuoviikd avénpévo  emineda

TOV 0VPOPOPOV 00DV ovpilag oto aipa Vo Oepoameion PEAPOAGVIG
KaTd Tn OWIPKEN TOV TPATOV KOKA®V TV
aofevdv  pe  molhamlolv  pvélmpo Kot
VEQPIKT ducAetTovpyia.

Ayyeloxég dratapoyés Mn yvootés | Ev 1o Baber oiefikn Opoppwon, mvevpovikn
epBoA

Avamopaywyikd Xvompa | Zoyvég Alwoomeppio. a1t ounvoppown  (PAéme

Kol S10TapayEC TOV LOGTOD mapaypaeo 4.4)

I'evikég  dwropayés  wou | IToAd ovyvég | Ymokewueviky Kot mopodiky]  aicBnon

KOTOOTOCELS ™mg 000V Oepudntog M / kou povpunkioon petd

xXopNynong XOPMYNGN VYNAGV 866e@V NG HEAQUAdvVNg
UEC® VO KEVTPLKOD PAEPIKOD KOBETNPAL.

Avopopd TOavoloyoOUeEVOV avETIOOUNTOV EVEPYELDY

H avagopd miBavoroyoduevev avemiQOuntov evepysldv HETA omd Tn Yopnynon Goewg
KUKAOQOPIOG TOV QOPUOKEVTIKOD TPoidovTog &ival onupavtiky. Emtpémer ™ ovveyn
TapoKoAoVONGN TS GYEONG 0PELOVG-KIVOUVOL TOL (PUPLOKEVTIKOD TTPOiOVTOG. Znteital omd
TOVG EMOYYEAUOTIEC VYElNG TOL TOMED TNG VYEOVOMIKNG TePifaAyng va  avagépovy
omolecdnmote mbovoroyodueveg avemBounteg evépyeleg yuwoo v EAAGOa otov EOBviko
Opyaviopd Qoapudkwv, Mecoyeiov 284, GR-15562 Xohapydg, Abnva, TnA: + 30 21
32040380/337, ®a&: + 30 21 06549585, Iotdtomog: http://www.eof.gr kou yio v Kompo otig
Ddoppokevtikég Yanpeoieg, Ymovpysio Yyeiag, CY-1475 Asvkwoia, ®a&: + 357 22608649,
Iotdtomog: www.moh.gov.cy/phs.

4.9 Ynepdoooroyia

Ta dueco amoteAéopata tng o&eiag evoopAEflog vepdocoloyiag eival vavtio Kol EUETOG.
‘Eyxel avagpepOel petd amd vmepdocoroyia PAGPN oto yootpevieptkd PAevvoydvo kabmg
emiong ko Owdppota, uHepkéc Qopég opwoppoyikn. H wopre toéikn emidpacn eivar 1
KOTOOTOA TOV HLEAOD T®V 00TAV, Tov 0dnyel oe Aevkomevia, Opoppoxvtroponevio kon
avorpio.

Tevikd LTOGTNPIKTIKA WETPO, GE GLVOLACUO HE TNV KOTAAANAN peTOyyion oipotog Kot
aponetariov, Oa mpémel vo ocvotafel av omorteitar ko va e&eTooTel TO €vOEXOUEVO
voonleiag o€ voookopeio, avtifloTikng KAALYNG KOl ¥PNONG OLUOTINTIKOV oVENTIK®Y
TOPAYOVTOV.



http://www.eof.gr/
http://www.moh.gov.cy/phs

Agv vmhpyel 0o avtidoto. H apatoroyikn ewova Ba mpémel va maparkorovdeitor otevd
Y10 TOVAGYLOTOV TEGOEPIC EPOOUAOEG UETH amd VITEPSOGOAOYIO HEXPL VO VITdpyovV evOei&elg

avaxapyng.

5. ®APMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEX
5.1. DoPPOKOOVVIUIKEG LOLOTNTES

DappoxobepamevtiKn Kot yopic: oVIIVEOTANGLOTIKOL KO 0VOGOTPOTOTOMTIKOL TTOPAYOVTEG,
AvtiveomAacpotikol tapdyoviec. AAkvMmTtikoi mtapdyovies. Avdioya tov almwBurepit,
kodikog ATC: LOLIAAO3

H pedporavn givor évog STIAEIToupyIKog aAKVAM®TIKOG Topdyovtoc. O oynuatiopds
EVOLIUECOV KAPPOVIKOV EVHOGEWDV amd kabepio amd Tig dVO d1g-2-YAmPoatbvd OpadEeS
EMTPEMEL TNV OAKVAI®OT LEG® OUOIOTOALKOD SEGLOV e TO 7-AlwTo NG Yovavivng oto DNA,
TOV GYNUOTIGUO SLUGTAVPOVUEVOV SEGUAOV TV dVO aALGidmv Tov DNA kot amotpénel €161
TOV TOAMOATANGIOGUO T®V KUTTAP®V.

5.2. DoPPOKOKIVITIKESG 1O10TTEG
Amoppognon

H amoppdenon ¢ omd Tov 6TOUATOS LEAPAAGVNC Elvar EEAIPETIKA LETAPANTH GE GYECT] TOGO
LLE TOV XPOVO UEYPL TNV TPMTI ELPAVIGT] TOV POPHAKOL GTO TAAGUA OGO KOl e T LEYITTN
GUYKEVTIPMGT| GTO TAAGLLA.

e peréteg amoAvTng ProdafecindtnTog g LEAPaAdvNg N éon amoivtn ProdabesiudTnTo
Kopovotay and 56 émg 85%.

H evdopiéfia yoprynon umopet va ypnotponomOel, yio va amopevydei n petafantotnto g
amoppdeNnong mov oyetiletar pe Tt poeroskkabaplotikn Oepaneio.

Koatavoun

H peAgpoldvn cvvdéetar o pétplo Pabud pe tig mpaTeiveg Tov TAAGUOTOC UE TO TOGOGTO
GUVOECNG TOL AVAPEPETOL VoL Kopaivetat amd 69% £wg 78%. Yrdapyovv evdeilelg 6tin
GUVOEDT] LUE TIG TPMTEIVEG EIVOL YPOLIKT GTO €0POG TOV CLYKEVIPMOGEWDY GTO TAUGLO TOV
gmttuyydvovioa cuvnbmg ue ™ Bepomeio TpdTLANG 0OCNG, AALG OTL 1] GHVIEST] UTOpPEL VoL
KatooTel e£0PTOUEVT OO TN GLYKEVIPWOGT] GTIG CLUYKEVTPMOGELC TOV TAPOTIPOVVTAL GE
Bepaneio vyMAng 66omg. H Aevkopativn opod gival ) kbpla tpmteivn cbivoeong,
avTITPOocOREVOVTAS TEPimov to 55 £mg 60% tng cuvdeomc, kKat o 20% eivar cuvdedepuévo pe
v al-0&vn yAvkorpwteivn. Emmléov, peréteg ohvdeong g HEAPOAGVG amokdAvYy Y TNV
Omopén evOg PN avasTPEYILOV GLGTATIKOD TOV OOSIOETOL GTNV AVTIOPACT] AAKVAI®ONG [E
TIG TPOTEIVEG TOV TAAGLLOTOG.

Metd ) yopiynon, pe £yyvon dVo Aemtdv, §66Emv Tov Kupaivovtat and 5 £mg 23 mg/m?
emeavelong copatog (repimov 0,1 éwg 0,6 mg/kg copatikod Bapovg) oe 10 acbeveic pe
KOPKiIVO TOV ®@0ONK®V 1} TOAATAO HOEAMUA, 01 HEGOL OYKOL KOTAVOUNG OTN
otadepomouévn Katdotaon Kat 6To Kevipikd dapuéptopo fray 29,1 + 13,6 Aitpo ko 12,2 £
6,5 Altpa, avticToryo.

e 28 acbleveic pe ddpopeg kaxondeiec, oTovg omoiovg yopnynnkay 6dcelg petaly 70 ko
200 mg/m? empaveilag cOUATOC, ¢ &yyvon 2- £0g 20-AenTdV, 01 HEGOL OYKOL KATAVOUNG 61N
otafepomompuévn KatdoTaon Kot 6TO KEVIPIKO SlapuépIopa fTay, avtiototya, 40,2 + 18,3
Mrtpa ko 18,2 £ 11,7 Altpa.

Metd amd vrepBepuixn (39 © C) Eyyvon kdto dkpov pe peipaidvn 1,75 mg / kg copatikod
Bapovg oe 11 acheveic pe (o GAAN oykohoyikn Tanon (Tpoywpnuévo Kakombeg peAdvopa),



01 H€COL OYKOL KATAVOUNG 6€ oTafEPOTOMUEVT] KOTAGTAGT KOl GTO KEVTIPIKO SLOUEPIGLLAL
nrav 2,87 £ 0,8 Altpa kou 1,01 £ 0,28 Aitpa, avtictouya.

H pelporavn emidetcviel Teplopiopévn O1eicdvon Tov OATOEYKEPAALKOD epayol. Apketol
EPEVLVNTEG TPAYUATOTOMNG AV SELYHOTOANYia £YKEQPAAOVAOTIOIOL VYPOV Kol OV BprKav
UETPNGIUN QapUAKOV TOocOTNTA. XOUNAEG cLYKEVTPDGELS (~ 10% avthg oTo TAdoua)
mapotnpOnkay oe pio perétn epdmal vynArg 66ong oe mandid.

Buoupetaoynuotiopog

Ta dedopéva in Vivo kot in Vitro detcvbovy 6Tt 1 cvbopun 0odounon topd o evEUpIKOS
petaforiopog kabopilel katd 1o pEY1oTo T0 XPOVO Nuicelag (oNg otov dvBpmmo.

AmofoAn

Ye 13 acbeveig, otovg omoiovg yopnynOnke amd tov otdpTog peAparavn ota 0,6 mg/kg
oouatikoy Bapovg, o tedkds ypdvoc nuicelag (ong mhdouatog nrav 90 £ 57 min pe to 11%
TOV QAPUAKOL VO, AVOKTATOL GTO, O0PA. KOTA T J1apKELd 24 @pdV.

Y& 8 acbeveig, oTovg omoiovg yopnynHOnke pia epdma ddon epodov (bolous) 0,5 mg

0,6 mg/kg copoatikod Bapove, o cHvOeTOg apyIkde Kot TEAKOG ¥pdvog nuiceag Long
avapépOnkav vo givon 7,7 + 3,3 min kot 108 + 20,8 min, avtictoyo. Metd v éveon
HEAQOAAVNG, 1 LOVODSpOELUEAPOAAVT KOl 1] STVOPOELUEAPAAGVT avixveLOTKaY GTO TAGGLOL
TV acevov, pe ta péylota enineda va enttuyydvovtotl og tepinov 60 Aemtd kot 105 Aentd,
avtiotoya. ‘Evag mapdpotog xpoévos nicelog Cong tov 126 + 6 min topatmpnonke, étav n
peA@oAGvn Tpootédnke otov 0pd Twv acbevav in vitro (37°C), vmodnAdvovtag 6t n
av0opuN T 0motKodOUNGT LAAAOV, TTopd 0 EVILUATIKOC LETAPBOAGHOG, EVOEXETAL VO EVOL O
KOPL0¢ KaBoPLoTIKOG TAPAYOVTAG TOV XPOVvoL Nuicelag (oNg Tov apudkov otov AvOpmTo.

Metd ) yoprynon, pe £yyvon 0o Aertdv, 86cemv oL Kvpaivovtal omd 5 £mc 23 mg/m?
gmeavelong ocopatog (mepimov 0,1 émg 0,6 mg/kg copatikod Bapovg) oe 10 acbeveic e
KOPKIVO TV @0ONKOV 1] TOAAATAO HVEADLL, O CUYKEVIPOTIKOG OPYIKOC Kol TEAMKOG XPOVOG
nuicelog {ong nTav, avtictowya, 8,1 £ 6,6 Aewtd kot 76,9 + 40,7 Aentd. Kataypdonke pio
uéon kdBapon twv 342,7 + 96,8 ml/min.

e 15 moudud ko 11 evijdikeg, otovg omoiovg yopnynonie evoopiéPia vymAr doom
ped@oAdvng (140 mg/m? emedavelog cOUATOC), e eEavaykacuévn d100pnon, 0 HEGOG oPYIKOS
Kot TEMKOG xpovog nuicetog Long Ppédnkav va givar 6,5 £ 3,6 min ko 41,4 + 16,5 min,
avtioToya. MEcog apykog kat teAMkog xpdvog nuicetag (on towv 8,8 + 6,6 min kot 73,1 +
45,9 min, avtictoya, kKoToypdenkay o 28 acbeveic pe diapopeg kakonBeleg, GTovg 0moiovg
yopnyfOnkoy d6ceic neta&d 70 kar 200 mg/m? emdvelag couoToc, wg £yyvon 2- £mg 20-
Aentadv. H péon kdBapon frav 564,6 £ 159,1 ml/min.

Metd am6 vrepbepuikn (39°C) apdtwon tov kKatm dkpov pe 1,75 mg/kg copatikov Bapovg,
UEGOG 0PYIKOG Ko TEAIKOG ypovog nuicetag (ong tov 3,6 £ 1,5 min ko 46,5 + 17,2 min,
avtioTorya, Kataypdenkav og 11 acbeveic pe mpoywpnuévo Kakonbeg perdvoua.
Kortaypdonke pa péon kdbapon tomv 55,0 + 9,4 ml/min.

Hiuwpévor
Agv xotadelyOnke Kovévag cuoyeTIoHOG petad T nAkiog kot tng Kabapong uekpaidvng 1
pe tov TeMKko ypovo nuicetag Long TG LEAQOAEVTC.

Neppikn| dvcAettovpyia
H «éBapon ¢ pelpardvng unopel va peiwbel oe mepintmon veppikng duoAertovpyiog.




5.3. IHpoxiviké dgdopéva yia TV ac@aiera

To&ikotnTa 6TV AVOTOPOYOYIKY IKOVOTNTO

H Oepaneio pe pelpardvn éxel cvoyetiofel pe o peimon ot Asttovpyia 1oV @obNKdV o
acbeveic o€ TPOEUUNVOTOLGT. AUNVOPPOLY AVEKVYE GE CNUOVTIKO 0plOd TEPITTOGE®V.
Am6 kamowo Telpdpota o {da, uropet vo cuvaydel To copmépacpo 6TL N LEAQOAGVT
ennpedlel T GTEPUATOYEVEDT). XVVETDGS, £lvar Thavd Ot 1) peA@aidvn tpokaiel Tapodikn 1
péviun otelpdTTO 6TOVG vOpES acheveic.

Agv vTapy oy HEAETEG Y10 TEPATOYEVEST]. L26TOG0, AOY® TNG METAAAAELOYOVOL dpAong Kal TG
SOUIKNG OHOOTNTOG HE GAAES OAKVAIOTIKEG OVGIEC LE TEPATOYOVO dPAo, O Kivouvog
SVoTAOGLOV 6Ta TOUdLA eV UTOPEL VoL amoKAEIGTEL, £Gv €vag YovEag Exel AdPet Bepameia pe
UEAQOAGVT).

MetoAAalloyéveon Kot KOPKIVOYEVEDT

H pehparavn eivon petarra&loyovoc oe mepdpata og (oa. Xe acbeveig mov Elafov
UEAQOAGVT TTOpOTNPH OOV YPOUOCMUKEG EKTPOTTEG.

H peAgordvn katédeiée Kapkvoyovo dpdon og melpdpata o€ {oa.

Melhétec yovipdtntog

e movtikio oV yopnynOnke evdomepirovaikmg peApoidvn oe ddon twv 7,5 mg / kg
Katadelydnkoy avarapaymyikés emdpacels Tov opeilovtal 6 KUTTAPOTOEIKd omoTEAETHAT
G€ OPIoUEVA GTASIO TNG CTEPUATOYEVESTG GE APPEVES KOl TPOKANONKV Kuplapyeg
Bavaneopec LETOAMAEELG KO KANPOVOUIKEG LETATOTICELS OTO UETO- UELMTIKG OVOTOPOYDYIKA
KOTTOPO, WleiTEPa PeTald HEOTG KOl TEAMKNG PAONG TNG OTEPLOTOYEVEST|G.

Mia, pedém de&nydn yio vo petpnbolv ot eMOPAGEIC TG LEAPUAGYNG GTIV OVATIOPOY Y IKT|
KOVOTNTO TOV ONAVKOV TOVIIKOV.

Ta OnAvkd (do Ehapav o povn evdéorepitovaikn 66om tov 7,5 mg / kg uehpaidvng kot ot
GUVEYELD GTEYAGTNKOV UE U EXEEEPYOCUEVO APCEVIKG, Y10 TNV TAELOYN Qi TNG
avamapoy@ytkng Toug Lmng (tovAdytotov 347 nuépeg HeTd TV aywoyn).

ENUoavTikn peimon Tov peyE0oug TV veoyvav mapatnpiinke KaTd T0 TPOTO S1ACTNU UETE,
TNV ay®yn, Tov akoAovdeital and oxedov TANPT AVAKTNON. TN GUVEXELD, TopaTPNONKe
oTOOLOKY] HEIOT TOV aplBloD TV VEOYVAV.

Suyypovac, Tapatnpnnke pelmon TOL TOGOGTOD TV TAPAYOYIK®Y ONAvK®dV, 1| omoia
oLVoEDTKe e o emayopevn peiwon tov aplfpov tev pikpdv wobvrakiov (BA. Tapdypago
4.6).

6. PAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1. Kotdloyog ekdoymv

Kovig
IToPuddvn (K-tyun: 10,2 émg 13,8)
Ydpoyrwpikd 0&v, apoid (yio podon tov pH)

AwAvng
Natpro k1Tptkd d1wdpikod

ITpomvAievoyivkoin
A1Bavorn 96 %



"Yowp yio evéoipa

6.2 AovpfatotnTeg

To Melphalan/Tillomed dgv givar copPatd pe dwdduato £yyvong mov mepiExovy de&tpoln
Kot cvvietdrol vo xpnotporoteitar MONO to didhvpa yAopiodyov vatprov 9 mg / ml (0,9%)

YL Eyyoon.

6.3 Avdpxera Cong

Mn avacvotapévn Kovig Kot StaAdTng: 2 xpovia

Avdopo petd v avacvotact: Metd Ty avacioTacT] T0 TPoidV TPEMEL Vo, Xp1olponotnfel
apécwc. Kabe pn ypnoonombeica mocotnTo T0U 0vacvoTafévtog dtolvpatog Oa Tpénet va
amoppintetar petd and 30 Aentd. To avacvotafév didAvpa 6ev TPETEL VO LAACOETAL GTO
yuyeio, kabmdg 1 dpactikh ovsia pmopei va kotakpnuviotel. To Melphalan/Tillomed éyet
TEPLOPIOUEVO YPpOVO LM1G KL TO TOGOOTO TG AmodOUNomNg avEAveL Tayémg e TV avénomn g
Beppokpaocio.

AvoovoTaféy Kot TEPUITEP® aPU®UEVO dtoAdua TTpog Eyyvor: O GuVoAKOg YPOVOG 0md TV

TOPOCKELT] TOV OVOGUOTOUEVOL SWIAVHOTOS UEYPL TNV OAOKANp®on NG £yyvong oev Oa
npénel va vepPoaivel T pio dpo Kot TpLdvta AETTA.

6.4 Idwitepeg TPOPVAGEELS KATA TN QUAUEY TOVL TPOIOGVTOG

AvT0 10 QUPUHOKEVTIKO TPOioV dgv amortel Wdwitepeg ocuvOnkeg Oepuokpociog ywo v
@OAOEN. DVAAGGETE TO PLOAIOI0 GTO YAPTIVO TEPIEKTT Y10 VO TPOCTUTEVETAL OO TO PG, '
TIG oLUVONKEG OLOTPNONG TOL POPUUKELTIKOD TPOIOVIOS WETA TNV OVOCLOTOCY KOl TNV
apainon, PAéne Tapdypago 6.3

6.5 @Yo KoL GVETATIKA TOV TEPLEKTI

Kovig: dawyég, tomov I, yuto, Yudhivo QoAidlo cEPAYIGUEVO HE ELOCTIKO TMOUO OO
Bpopopovtoiio tomov omniflex 3G kot amoomduevo KAALUEO OAOLUIVIOL TOL QEPEL
TOPTOKOM YPOUATOG OO 0O TOAVTPOTVAEVIO LE LOT QIVIPIGLLAL.

MéyeBog cuokevaoiog: 1 proridio mov mepiéyel 50 mg pedpoidvng

AwAvtng: dwwyég, tomov I, yutd, YudAvo QLOAISI0 COEPAYIGUEVO UE EANCTIKO TAOUO
BpopofovtuAiov Kot OTOGTOUEVO KAAVLIO CAOVUIVIOD TOL PEPEL TOPTOKOAL YPDUOTOC TAOLOL
ATTO TOAVTPOTLAEVIO LE HOT QIVIPIGHQL.

MéyeBog cuokevaciag: 1 graridio mov mepiéyel 10 ml

Kabe cvokevacio mepiéyet 1 @loAioto kovewmc kat 1 graAidto dtadv.
6.6 Iowitepeg mpoPuAGEEIS amdppryng

Or dwdwkaciec Yy TOV KOTOAANAO YEWPIGHO KOL OTOPPWYTN TOV  KLTTOPOTOEIKMV
POPULOKEVTIKMV TPOIOVIMV TPEMEL VO, THPOVVTOL:

- Ouepyalopevol Tpémet vo AapPavouv 0dnYieg yia TV avacOGTAGT] TOV QOPUAKOL.

- Ot éykveg yovaikec Ba mpémet va e€apeBovv amod To YEPIoUO AVTOD TOV PUPLEAKOV.

- To mpocomikd Oo wpénel vo, pEPEL KATAAANAT TPOCTATEVTIKY EVOVUACIO UE PLACKES
TPOCHTOV, TPOSTATEVLTIKA YVOALN KOl YAVTIO KATG, TV 0VO.CVGTOCT] TOV SIOAVIOTOG.



- Touxbév avtikeipeva mOL  YPNOWLOTOOVVIOL Yoo Yopnynon mN tov Kobopiouo,
GUUTEPTAOUPAVOUEV®DY KOL TOV YOVTIOV, TPEMEL VO OMOPPITTOVIOL GE doyEia
ATOPPLUUATAOV Y10, LOAVGUEVO VAIKO 1 o€ doyela kabong e vynAn Beppokpacio. Ta
VYPA ATOPANTA LTOPOVV VO ATTOUOKPOVOVTAL UE GpBovo vepo.

Y mepintoon toyoiog emogng tov Melphalan/Tillomed pe ta partia, Eenddvete apéomg pe
VYPO HOTIDV YA®PLOVYOL VaTpiov 1 dpBovo vepd kal cupPovienTeite AUESHS Evay 10Tpo. X
MEPIMTOON EMAPNG PE TO OEPUO, TAVVETE QUECHG TIG TTANYEIGEG MEPLOYEG HE GATOVVL Kot
deBovo kpvo vepod Kot cupPovAevteite apéong £va watpd. To deomappévo dtdlvpa Tpénet va
okovTiletal apéocmc pe €va VYPO ATOPPOPNTIKO YOPTi, TO ONOI0 TPEMEL GTI| GLVEXELD VO
amoppintetan pe ac@aietn. Ot LoAVGUEVES EMPAVEIEG TTPEMEL VO TAEVOVTOL Pe GpBovo vepO.

[Mapaockeun KOVE®S Kot S10ADTN LEAPOAGVNC Y10 EVEGILO SLAAVLLO /OLAAV L0 TTPOC EYYLOT:

Eivar onuovtikd, 1060 M kOvVIg 660 Kol 0 Ol0ADTNG OV TOpEYovVTIaL, va Ppickovial g
Beppokpacio mepimov 25°C mpv amd v Evapén e ovacHGTAGTG.

To Melphalan/Tillomed mpénel va moapackevaletar oe Oeppokpacio (mepimov 25° C, pe
AVOGVOTOOT) TG KOVEMG LE TO O10ADTN Tov TapEyetan poli.

Ta 10 ml tov dwwdvtn Bo mpémel vo mpootebodv ypryopa, ™G eviaio TOoGOTNTO, HEGO GTO
QLOAIO10 TTOV TEPIEYEL TNV KOVL, YPNOLUOTOIDVTAG U0 OTOGTEPMUEVN Peddva (Do Tpémet va
ypnoonoteitan «Berova peyéboug dwapetprpatog 21 gauge 1 peyoddtepn» yio T ddTpnon
TOV TOUOTOG TOV QNASIOV KOTA TN OlGPKEW TNG OVOCLOTOCONG, YL TNV OMOAN Kot
AOTELEGUATIKT OleicdvoT, Oyl Tapa TOAD YpRyopa N TOAD OomdTOME, Kol KAOETO TPOg TO
OO YOPIG GVoTPOEN TG PeAdvac) Kot cOptyya.Avakiviote apécws Lonpd To elaiidio (emi
mepinov 5 Aemtd) péypig 6Tov va dnuovpyndel éva davyég dtdlvpa, yopig 0poaTd COUATIOW.
INo ™ ocwot dtdAvon givar onuavtiko va yivel Tayeio 1pocOnKkn apotmTikod okoAovBovuevn
dpeca amd £viovn avokivnon.

Oa mpénet emiong va onpetmdel OTL 1 avakivnoTn ToL GKELAGUATOS 0ONYEL GE M0l GTLLOVTIKT
TOGOTNTO TTOAD WKPDOV QUCOAIO®V aépo. AVTEG Ol PUGOAIdEG Hmopel va peivovy ot Oéom
TOVG KoL UITOPEL va YPpeeTovy GAAe 2 £m¢ 3 Aemtd péypt vo dtolvBovv, Kabmg 10 TPOoKVLTTOV
Sudvpa givor opketd moyOPPeLoTo. AVTO UmOpel Vo KAVEL dUGKOAN TNV EKTIUMoN NG
SloyEag ToOL SIAVATOC.

Kdabe @uolidio mpénel va avacvotabel pe avtov tov tpomo, Eexmpliotd. To dtdAvpa mov
TpoKOTTEL TEPEYEL 5 MY avd Ml avudpng pedpardavne. H un tipnon tov npoavoaeephévimv
PnudTov TapacKeLNg LToPEL Vo 00N YNGEL 68 0TEAN dLdAVGN TNG LEAPAAGVIC.

To &dhoua Melphalan/Tillomed éyet mepopiouévn otabepdtra kot Oo mpémelr va
nmapackevdletar apéome Tpv amd ) ypron. Omowadnmote voAepo petd and 30 Aemtd o
TPENEL VO OTOPPINTETAL COUPOVA HE TIG TPOTLTTEG KATEVOVUVTIPIEG YPOUUES Y10 TO YXEIPIGUO
KoL TV omdppIy TOV KUTTOPOTOEIKADV PUPUOKEVTIKMY TPOTOVTMOV.

Edv to apaiouévo didivuo yuo €yyvon sival Bodd 1 mopovcialel kpvotdirovg Oo mpémet va
amoppInTETAL.

Kabe un ypnopomombéy vAKo QupUOKELTIKO TPOIOV N VIOAEUUE, TPETEL VO OTOPPITTETAL
GULPMOVO, LLE TIG TOTIKEG ATOLTNOELG Y10 TO KUTTAPOTOEIKA POPUAKEVTIKY TPOIOVTA.

7. KATOXOX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Tillomed Pharma GmbH
Mittelstralle 5/5a

12529 Schonefeld
Teppovia



8. APIOMOX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

26604/17-07-2019

9. HMEPOMHNIA IIPQTHX EI'KPIXHY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
27-06-2018

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

19-01-2022



