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INEPIAHYH TQN XAPAKTHPIXTIKQN TOY ITPOIONTOX

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Melphalan/Tillomed 50 mg kdvig kat SIOADVTNG Y10 TOPAUCKEVT] EVEGLOL
AV PaTOG/S10ADLOTOG TTPOG EYYVON

2. MHOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOEXH

Kda0e proridio kovemg mepi€yet vOPOYA®PIKT LEAPAAGVT 100dbvouT pe SO mg peA@aAdvng.
Kda0e prorido daddt mepiéyet 10 ml doAdm.
Metd v avacvotact, Kée ml tov avacvstafévtog Stoddpatog Tepiéyel S mg LEAPUAAVNC.

"Exdoyo(a) pe yvoot dpdon:
Metd v avoovotoot, kabe plaiidio mepiéyet 53,5 mg vatpiov, 0,4 g abavorng ko 6,2 ¢
TPOTVAEVOYAVKOATG

INo tov TApn katdhoyo Tewv ekdoywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Kovig ko d1oA0TNG Y10 TopacKeLT| EVESILOV STHADUOTOC/SHADUATOG TPOG £YXLOT
Kovig: Agvukn €mg oypoxitptv) AVOQILOTOINIEVT] KOVIG

AAO™NG: S100YEG AYPOUO SLEAVLLO, OTOAANYILEVO OTO OPATE COUOTIOW

To pH tov avacvoetabévrog dtaadpatog eivar petatd 6,0 kot 7,0

4. KAINIKEXZ IAHPO®OPIEX
41 OepamevTIKEg EVOEIEEIG

1. To Melphalan/Tillomed ot cvufoatikn evdoeAépia 66om, evdeikvuton yia T Bepomeio
TOV TOAAUTAOD LVEAMULOTOG KO TOV TPOYMPNUEVOL KOPKIVOL TV moONK®OV.

2. To Melphalan/Tillomed cg vynAn gvéopAéPia doom, evdeikvoutar yio T Oepameio Tov
TOAAOTTAOD PVEADUATOS KOl TOV TOISOTPIKOD VEVPOPAUCTOUOTOS, HE 1 YOPIg
LLETOUOGYEVCT] OLLOTOMTIKOV PAOACTOKVTTAP®OV.

3. To Melphalan/Tillomed yopnyobuevo pEGCH TEPIPEPIKNG GPTNPLOKNG OUATOONG,
gvdeikvutal yio ™ Bepameio Tov EVIOTIGUEVOL Kako00UG LEAUVAOLOTOC TOV GKPOV KoL
TOV EVIOTIGUEVOD GOPKAOLOTOG LOAOKDY LOPIOV TOV AKP®V.

Y1ig mopomave evosielg, 1 pehpaidvn propel va ypnoiporomBel mg povobepameio 1 o€
GUVOLOCUO UE GAAL KUTTOPOTOEIKE, POPLOKEVTIKA TPOIOVTO.

42 Aocoloyia Kot TPpOTOG YOpRYNOoNG

H Bepameio pe peApaidvn tpénet va Tpaypotonoleiton vid v enifieym yotpov pe euneipio
oTN (PNON CVTIKOPKIVIK®OV Oepameidv.

Aoppavopévov voyn Tov KvOhvmV TOL EVEXOVTIOL KOl TOV EMWEOOV TNG OMMOLTOVUEVTG
VROGTNPIKTIKNG @povTidag (PBA. mapdypapo 4.4), 1 xoprynon vyning oo6ong peApaidvng
TpEneL Vo TePlopileTal o€ eEEIOIKEVUEVO KEVTPA, [E TOVG KATUAANAOVG EEOTAIGUOVG Kol V.
dtevepyeitor povo omd  éumelpovg KAvikoOg yiatpodc. Kobmg m peleoidvn eival



LVEAOKOTOOTAATIKT), Ol GUYVEG OUATOAOYIKES eEETAGEIS Elval OmaPAIiTNTEG KOTA TN JlUpKELN
™m¢ Bepameiog kot 1 xopnynon g docoroyiag Ba mpénel va kabvotepei 1 vo tpocapuoletor
€av givan amapaitnto (PA. mapdypapo 4.4).

[pootatéyte Tov acBevi] KaTd TN ddpkera TG evooPArifrag yopiynong and eEmtepiki)
EmaQN UE To Sddvpa peh@oravng o éveon/éyyvon (Bi. mapaypogo 4.4).

Opoupoepforikd eneicdda

H pehpoidvn og cuvovaoud pe Aevardopion kot tpedvilovn 1 Baddopion kou tpedvilovn 1
de&opebalovn cuvdéeton e avénuévo kivouvo eAepikng Opouposufoing (kupimg ev o Pabet
eAefucn| OpopPwon kot Tvevpovikt| eporn]). H Opopponpopiraén Ba npémet va yopnyseiton yio
TOVAGYIOTOV TOVG TPAOTOVE 5 unvee ¢ Oepomeiag, €Wdwkd oe ocleveic pe emmpdodetovg
mopdyovteg  OpouPotikod kwddvov. H amdeacn yw ™ ANyn  avtiBpouPotikdv
TPOPLAOKTIKOV UETpmV Ba mpémel va AopuPdvetor petd amd mpocsektiky agloddynon twv
VIOKEIPEVOV TOpAyOVIMV KIvdUuvou Tov kKdBe acBevn (PA. Tapaypdpovg 4.4 ko 4.8).

Edv o acbevig gupoavicer onoodnmote BpopPoepforicd eneioddio, n Bepomeio mpénel va
dtokomel Ko v EEKIVAGEL 1) TUTTIKT ovTITNKTIKY Oepameio. MOAG o acBevic otabepomomBet
OTNV OVTUWNKTIKY Ogpomeio Kol OvTHETOMIGTOUV TUXOV emmAOKEG Tov OpopPogpforikov
EMEIGOOI0V, 1 YOPNYNOT TNG HLEAPAAAVIG O GUVOLACUO pE Aevaldopidn kot Tpedvilovn M
Bohdopidon kou TpedviLovn 1 de&apebalovn umopei va Eavapyioel oty apyikn 66or avaroyo
pe TV ektiumon oeEélovc-Kivdvvov. O acbevic Ba TPEMEL VO GUVEXICEL TV OVIUTNKTIKY|
Oepamneio Katd ™ didpkela g Oepaneiog e LeAPAAGVT).

Aocoloyia
EviiAuceg
Evdooiéfia

Cevikég mAnpopopieg

To Melphalan/Tillomed wpoopiletor pLovVo Yo eVOOQAEPLL ¥PNOM KOl TEPLPEPIKT APTNPLOKN
apatoon. To Melphalan/Tillomed dev mpémer va yopnyeital ympig S146®MCT AYOTONTIKOV
BAaGTOKLTTAPMY GE dOGEIS v Tov 140 mg/m?.

IMa evdoeAéPra yoprynon, cvviotdrtal 1 peApaidvn va evietol Bpadéwc e S1AVpOL EyYOoNG
Tayeiog pong péocw o omoAvpacuévng 0vpoc éveonc. Edav n amevbeiag éveon oe &yyvon
Tayeiog pong dgv eivol KOTAAANAN, N LEAPAAGYT uTopel va, yopnyndel apatouévn o€ clkKo
gyxvone.

[pénel va AapPdvetor pépyiva yio v amoeuyn tihoving eSayyeimong g LeAPaAdvNG Kol o€
TEPUTTOGEIG KOKNG TEPIPEPIKNG PAEPIKNG TpdoPaomg, mpénel va e£eTAleTon TO EVOEYOUEVO
APAONG ML0G KEVIPUNG PAEBUMG YpaLumg.

HollomAo pvélmua
ZouPatikn 66on

To Melphalan/Tillomed yopnyeiton oe draheimovoa Bdon g povobepameio 1 oe cuvdvACUO
1E @A KOTTOPOTOE K PAPLLAKO GE SOGELC TOL KVHOIVOVTAL HETAED 8 mg/m? EMPAVELNG
ohpaToc kot 30 mg/m? EMQAEVEING CMLOTOC, YOPTYOVLUEVES OE SCTAATA PETOED 2 mg 6
efdopnadmv. H yopriynomn mpedvilovng €xet emiong copumeptinedei o€ o oepd amd
Bepamevticd oynuoto. [pénetl va Aoppdveton vtoyn n Biioypagio yio axpiPeic
AETTOUEPELEG GYETIKA LLE TO TPOTOKOAAQ, Bepameiag.

Orav ypnoonolgital og povobepameia, Eva TOmKO EVOOPAERLI0 SOCOAOYIKO GYIILA
pedpodvng sivor 0,4 mg/kg copotucod Bapovg (16 mg/m? empavelog GOUOTOC)
EMAVOAOUPAVOUEVO GE KATAAANAO Y pOoViKd, StacThuaTo (7). Lo opd kdbe 4 efdondadsg),
Vo TNV TPOHTHOEST OTL EYEL LILAPEEL AVAKTNON TOL OPLOROD KLTTAP®V TOL TEPLPEPTKOV



OlLaTOg KOTA T SLIPKELD ALTNG TNG TEPIOO0V.
YynAr d6on

Syquoo vYNA®V d0cEV YEVIKG oxeTilovTon pe PovEG evooAEPieg dooelg peta&y 100 ko
200 mg/ m? empévelag copatog (Tepimov 2,5 £mg 5,0 mg/kg copaticod Bapovg), oAid 1
O1Ac®MON AOTOMTIKAOVY BAacToKVLTTAPOV KabioTatotl anapaitntn HeETd amd 6OGELS oV
vrepPaivovy ta 140 mg/m? empaveiog cOUTOC.

X& TEPUITAOOELS VEQPIKNG dSuoAerTovpyiag, 1 060m Tpénet va peiwbei kotd 50%. Adywm g
coPapNG LVEAOKATAGTOANG TOL TPOKOAEITAL atd TNV VYNAT dO0T £vESNG LEAPAAAVIG, M
Oepaneia mpémel va meplopiletar og e£g1dkevpéva KEVTPA LE TOVS KATAAANAOVG £0TAGLODE
KoL VoL yopnyeiton povo amd EUIEPOVE KAVIKOVS yiotpovg (BA. mapdypopo 4.4).

THpoywpnuévo adevokopkivauo. twv woOnkmv

Orav ypnowonoeital evéopAiefing mg povobepameia, £xel cuyva ypnoiponombel g doon 1
mg/kg copatikod Bapovg (Tepimov 40 My/m? empAavelng GOUATOC) XOPNYOVLEVN avL
dwotpota Tov 4 foopadmy.

Orav cuvdvaletort pe dALo KuTTapoToEiKd PapaKa, £X0VV ypnoyLonom el evoopAEPieg
dooeig petald 0,3 kon 0,4 mg/kg copatucod Bapovg (12 éog 16 mg/m? empaveiog cmUATOC)
ava dtoTHHoTo TV 4 £mg 6 fdopddmv.

Hpoywpnuévo vevpoPlaotmuo

Abdoe1g petald 100 kot 240 mg/m? empavelog cOUATOC (KATOES POPES SUPNUEVES 1GOTOGA.
v 3 dradoyucég nuépes) pali pe 514000 AULOTOMTIKOV PAOCTOKVTTAP®OVY, EXOVV
ypnoonombei eite wg povobepomeio gite 6 GUVOLAGUO LE oxTivoDepameio Ko/ GALa,
KUTTOPOTOEIKE, PAPLLOKAL.

KaronbOeg uelavoua

YrepBepukn TePIOePIKT adT®MoN e HEAPaAGV Exel xpnoiomomBel oG emucovpikn
Oepamneia o€ YEPOLPYIKN EXEUPAOT TPOWOV KOUKONOOLE LELOVOLOTOG KO MG TAPTYOPTTIKN
Bepamneio yio mpoywpnuévn cAhd eviomiopévn voco. Aentopépeteg ent g ypnoyLomombeicog
TEYVIKNG OLATOOTG KoL TG docoroyiag O wpémel va, avalnTovvTol GTIV ETIGTIUOVIKN
Biproypapio. Eva tomikd edpog d6om¢ Yo oupdtoon tov dve dxpov givar 0,6-1,0 mg/kg
COUATIKOD BAPOvE KOt Y10, odT®oT TV Kato akpov givar 0,8-1,5 mg/kg copaticod
Bapovc.

2OPKOUO HOAOKDOV [OpTwV

YrepOepukn meprpepikn adTmon pe pelpardvn £xet xpnoonomOei yio ) dtayeipion
OAOV TOV OTASI®MV TOV EVIOTIGUEVOV GOPKOUATOV LAAUKOV Lopinv, cuviBne 68 cuVOLACLLO
LLE XEPOVPYIKT| EMEUPaoT. AETTOUEPELEG €L TNG YPNOILOTOMBEIGAS TEYVIKNG AHATMOONG KOt
g docoloyiag Oa mpémel va avalntodvtorl oty emotnuoviky Biproypaeio. Eva tomikd
€0POG BOGNG Y10, OUATOOT TV Ave dxpov givor 0,6-1,0 mg/kg copaticod Bapovg kat yio
adtoon Tev kato dkpov sivar 1-1,4 mg/kg copatikod Bapovs. H pehgardavn éxet eniong
yopnynOei pe axtivopvkivn D ko Oa mpémet vo Aapfavetar vwdyn 1 EXIGTNUOVIKY
BipMoypaeio Yio AETTOUEPEIEG GYETIKA LLE TOL OOGOAOY KA GYNLOTA.

Ewwoi tAnbucuoi

Houdrozpirog winboouog
To Melphalan/Tillomed, ot cvppatikn docoroyia, evdeikvutor pdvo oroving e modid Kot
o1 KaTeLBLVVTIPLES 00N YiEg GYETIKA e TN SOGOAOYiN OEV UTOPOLV V. avapepBovv.

YymAn 8601 peA@ardvnc, o€ cuVOLOGUS e SIICMOT] QUOTOMTIK®Y PAACTOKVTTAP®YV, £XEL



ypnoonombel e Toud1TPIKO VEVPOPAACTOLO KOl 01 KOTELOLVTNPLEC 0ONYIEC GYETIKA LIE TN
docoloyia, pe Paon TNV EMPAVELD. COUOTOS, HTOPOVY VO XPTCYLOTOO0UV.

Moapaxodeiote omog avatpééete eniong oty Tapdypoo 4.4 yio Ty TPOTVAEVOYAUKOAY.

Hliopévor
Av Kot 1 LeEAPaAAVT YPNGYLOTOLEITOL GLYVA G GUUPOTIKY dOGT] GTOLG NAKIOUEVOVS, OEV

VILAPYOVV SOEGYESG CUYKEKPEVEG TANPOPOPIEG TTOV VO OYETILOVTAL LLE TN YOPTYNOT TNG OF
VT TNV VIOOUAdA AGOEVDV.

H eumepio pe ™ yprion vyniov d6cemv pelparidvng oe nAikiopévoug acbeveic etvar
TEPLOPIGUEVT. Oa TPETEL GUVETMG VoL AUPAveETOL LEPUVA, Y10, T OUGPAAICT) IKOVOTOINTIKNG
KOTAGTOONC TOL OPYAVIGLOD Kol AELTOLPYING TV OpYAvMVY, TPV OT0 TN LOPTYNOoT) VYNANG
d00MG LEAPOAGVIG 6 NAMIKIOPEVOLS acBeveis.

Ta mepropiopéva dtobéaipa dedopéva dev VTOSTNPILOLY EIKES GLGTACELG YOl TNV
TPOGUPLOYT TNG 00G0A0YI0G G aobeveis peyordtepng nAuciog mov Aappdvovv evoopiéfia
UEAPOAAVT KoL TPOTEIVETOL OTL 1] TPEYOLCO TPOKTIKT] Y10 TNV TPOGUPUOYT| TNG SOGOAOYiNG
Baoel ¢ yevikng katdoToong Tov aodevn neyoldtepng nAKiag kot Tov Babpov g
LVEAOKATAGTOANG TTOV CTUEIMVETOL KATd T d1dprela ¢ Oepaneiog Oa Tpénet va cvveyiletat.

AocBeveic pe veppikn dusiertovpyio
H xé0apon tov Melphalan/Tillomed, av ko petapint, uropei va peiwdei o€ veppikn
dvucAettovpyia.

Ta enti Tov TAPOVTOG S1OELA POPUOKOKIVITIKG SESOUEVA OEV STKOLOAOYOVV [L0L OTTOAVTY
ovoTOoT Y10 Lelmon TG S0G0A0YI0G KATA TN XOPNYNOoN TG LEAPUAGVNG G aobevelg e
VEQPIKN dLGAEITOVPYiD, CALA UTOPEL VO EIVOL GUVETO VO YPNCILOTOLEITOL OPY KOG JLIOL
peiopévn docoroyia péypt va edparwbet avoyn. Otav to Melphalan/Tillomed
ypnoonoteiton o€ cupPatiky eviopAEPia Socoloyia (8-40 mg/m? emipdvelag GOUATOC),
ouvvioTdaTol 1 apykn 06om va glvan petwpévn kot 50% kot n eraxoiovdn docoroyia va
kafopileton avdroya pe To fabUod TG ALOTOAOYIKNG KOUTOUGTOANG.

Te vynhég eviopAéPieg dooeic Tov Melphalan/Tillomed (100 £wg 240 mg/m? empdvetog
OMUOTOC), 1 ovayK™ peimong g d6ong eaptdtal amd To Padd TG VEPPIKNG
dvoAeltovpyiag, omd T0 €4V TO, AUOTOMTIKA PAAGTOKVTTOPO ETAVEYYVOVTAL, KOl A0 TN
Bepamevtikn avaykn. Qg odnydg, yuo ) Bepaneia e vYNAN 6661 PEAPAAGVIG X OPiG S14cmoN
apomomTik®V PAoctokuttdpmy o acbeveic pe petpiov fabuov veppikn dvciettovpyio
(kéBapon kpeatviving 30 €mg 50 ml/min), pa peiwon g d6ong katd 50% etvar cuoviOng.

H vymAn 86om pelpardvng yopig 5166m6N OLOTOMTIKGOV AACTOKVLTTAP®OY OEV GUVIGTATOL
o€ aobeveig pe mo coPapr| veppikn SueAgitovpyia.

YymAn 0001 HeAQaravng Le O100mOT OLOTOMTIKAOV PAACTOKVTTAPOV £XEL ¥pNotomom el
e emruyio akopa Kot og acbevelg o€ aylokdBopon e TEAKOD 6Tadion VEQPIKT OVETAPKELX.
®a mpémet va yivetar avapopd ot oyeTkn PifAloypagia Yo AeTTopépeles.

[Mopakaieiote onmg avatpéete eniong oy Tapdypapo 4.4 yio TNV TPOTLAEVOYAVKOAN.

AocBeveic e NroTikn dusAertovpyio
[Mopakaieicte dnmg avatpéete eniong oy Tapdypapo 4.4 yio TNV TPOTLAEVOYAVKOAN.

Tpomoc yopynong

Eveon/éyyvon
IMo 0dnyleg oyetikd pe v avacvoTaon Kot, v ypeldletatl, Yo TNV apaimoT Tov



(QOPULOKEVTIKOV TPOIOVTOG TPV 0d TN YopNynomn, PA. mapdypapo 6.6.
Metd v avacdoTao, 1) ELEAVICT] TOV PUPLOKELTIKOD TPOIOVTOC TPETEL VA Eivat Eval
dtowyég dtddvpa, PA. mopdypapo 6.6.

To evéoipo dtdlvpa peAparavng unopel va TpoKaAEécel TOmKN PAARN TV 16TOV 6€
nepintoon e&ayyeimong kol Guvenmg dev Ba mTpémet va yopnyeital pe anevdeing éveon e
TEPLPEPIKT PAEPA. ZvvioTdTan 1) YOp1YNCT] TOV EVEGLOV SOAVUOTOG LEAPOAAVIG VO YiveETOL
ue Ppadeio éveon oe o evOOQAERLO £yyvon ToyElog PONG LESH LG OTOAVUAGUEVNG B0pOC
éveong N LEC® UI0G KEVIPIKNG PAEPIKNG YPOUUNG.

Edv vymAn 66om éveong peA@oravng yopnyeiton pe 1 yopic petapdoyevon (awtdéroyn
UETALOGYEVOT LVEAOD TOV 06TAV, OALOYEVIS HETOUOOYKEVOT PAOGTOKVTTAP®OV), CUVIGTATAL
YOPNYNOT LESH KEVIPIKNG PAEPIKNC YpauunG Kabndg uropel va copPel eEayyeioon kot
emakOAoVON Tomikn PAAPN 16ToV dv ypnoiporombel tepipepikn yopnynon (PA. mapdypopo
4.4).

Mo v mepipepikn aptnplokn apdtoon, 0o tpémel va yivetar avapopd ot Bipitoypaeia yio
™V avoivtiky pebodoloyia.

43 Avtevoeitealg

1. YmepevaroOnoio otn dpacTiki ovcia 1 6€ KATO0 0o To. EKS0Y TOV UVIPEPOVTOL GTNV
Topaypopo 6.1
2. Oniaopog (BA. mapdypapo 4.6)

44 E101kég mpogidomomoels kot Tpo@uidsers katd  ypion

To Melphalan/Tillomed sivat éva kvTT0p0TOEIKO PAPUAKO TTOV EUTITTEL TN YEVIKN
KaTnyopio TV aAKLAOOVI®V TapayOVTOV.

To Melphalan/Tillomed wpénet va, yopnyeitor vd v emonteio LG EEEOIKELUEVTC
0YKOAOYIKNG LA PEGIOG OV 6100€Tel EE0MAMGHOVG Y10 TV TOKTIKY TOpAKoAovONGN TV
KAVIK@V BLoynuik@v Kot aiLotoA0YIK®Y ETOPACEMY KATE T SLAPKELN KL LETH TN
yopnynon. AapBoavopévav vroyn TV KIvOLVMVY TOV EVEXOVTOL KoL TOV ENUTEOOV TG
OTOULTOVLEVTC VITOGTIPIKTIKNG @POVTIONGC, 1) YOPNYNOoN VYNANG 0060MG £vEGTC LEAPOAGVIG
pEmeL va, yiveton povo amd EUmelpoug KAvuovs ylotpovg.

Onwg ko pe dAlovg ynpetodepamentikods Tapdyovieg vYNAng d6ong, Ha Tpénet va
Aopfavovtal TPoPLAGEELS Y10, TNV TPOANYT TOV GLVOPALOV AVGTG OYKOV.

H avoconoinon pe gufoiio {mvtog opyaviopov £xel T dSuvatdTnTo Vo TPoKaAEGEL AOTLMEN
0€ 0VOOOKATESTOAMIEVOLG EEVIOTEC. £2G €K TOVTOV, Ol AVOCOTOMGELS LE EpPOIa oviwv
OPYAVIGUAOV OEV GUVICTAOVTOL.

To pdtia, o dEppa Ko oL PAEVVOYOVOL TV 0GHEVOV TPETEL VO, TPOGTATEDOVTOL OO TNV
ETOPT] LE TO SLIAVULO LEAPOAGVIC Y10, EVEST/EYYLOT 1| TO AVAGVGTUOEY d1dAvpo.

E@doov n pehpaidvn glvar LOELOKATAGTAATIKT, 01 GUYVES OLLATOAOYIKEG EEETACELC Elvan
amopoitnteg katd T ddpkeld g Oepameiog kot 1 xoprynon g docoroyiog Ba Tpémet vo
kafvotepel 1 va TpocapuoleTal av eivor amapaitnTo.

H pelpardvn propel va tpokaréoet Tomikn PAGRT TV 16TdY, £dv cvuPet eEayyeimon kot
KOTO CUVETEL, OEV TPETEL VO, Yopnyeitar pe omevbeiog Eveon o€ mepLpepikn GAEPa.



Ye aoBeveic mov Aappavovv vynin 66on Melphalan/Tillomed, 6o npénetl va eEetaletan o
EVOEYOLEVO TPOPLACKTIKNG YOPTYNONG OVTILIKPOPLUK®V TOPAyOVTWOV KoL YOPTYNONG
TPOIOVT®V aipLatog, Ommg amonteitol.

Oa wpémel vo AapPdvetarl LEPLVA Yo TN S10GPAAGCT] IKAVOTOTIKNG KATAGTOONG TOL
OPYOVIGLLOV KOl AEITOVPYIOG T®V OPYEV®Y TPV TN XPNOT VYNADV 30GEMV
Melphalan/Tillomed.

To Melphalan/Tillomed wpénet va, yproylonoleiton pe Tpocoyn o€ acbeveic Tov Exovv
vroPAn0ei mpdopata oe aktivolepaneia 1 ynueodepaneio Adym e avénuévng tosikdmrag
GTO LVEAD TOV 0GTOV.

Onmg ue 6Aeg TIc KLTTaPOoToEIKES YMUEl0Depaneieg, TPEmeL va epoprolovTol ETapPKEC
TPOPVAAEELS AVTICOAANYNC KOTA T AYN TNES LEAPOAAVIC, EMG KO TPELS UNVEG Y10l TOVG
avdpeg aobevelg kol 6 unveg yuo Tig yuvaikeg aoBeveic petd 1o téhog g Bepaneiag. o tov
KOPKivo TV @0ONKOV, GUVIGTOVTOL U1 OPLOVIKEG HEBOSOL AVTIGVAAYNC.

HopoxolovBnon

H xatactodn Tov puehod TV 06TdV, e Aevkomevia kot Opopfonevia, givailn Kop
avemountn evépyeia. O ypovog TG LEYIOTNG KATOOTOANG ivar LeTaPANTOS Kot TPETEL VL
dtvetan 1Wdaitepn TPOGOYN GTIV TAPAKOAODONON TOV THOV TOV PETPCEMV AILLATOC, TOGO
KaTd T O1dpKeln. 6o0 Kot PeTd T Bepameia, Yo va amopevyOei 1 mBoavoTTa vTEPPOAKNG
LVEAOKATAGTOANG KO [UT) OVOSTPEYILNG ATAAGIOG TOL LVEAOD TV 06TMV. Ot TIHEG TV
UETPNOEDY TOL CILOITOC UTOPEL VO GLVEYICOLV VO, LEIMVOVTAL LETA TN dtakomn TG Oepamneiag,
£T01 e TNV TPAOTN EVOEIEN LOG AGLVHOIGTO PEYOANG TTMOTNG TV AEVKOKVTTAP®OV 1 TV
aponetadiov, 1 Oepaneio Oo Tpénel va dloKomEL TPOCOPIVA.

H emintoon g d1dppotag, Tov ELETOL KoL TNG GTOUATITIONG ATOTEAEL SOCOMEPLOPIOTIKT
To&kdT T 6€ acbeveic Tov AauPdvouy vynALc evooeAiPieg docelc LEAPAAGVIC GE
GUVOLOCUO LE QVTOAOYT LETOUOGYELGT LLEAOD T®V ootdv. H mpokatapktikn Oepaneio pe
KUKAOQMOG QIO QOIVETOL VO LELOVEL TN cOBOPOTNTA TNG YOSTPEVIEPIKNG PAAPNC TOV
TpoKaAgitat omd vVYMAN 066M HeAPOAGvVNG Ko Ba Tpémet va AopPavetal voyn n
BipMoypaeia yio AETTOUEPELEG.

Opoufoeuflolixd erwero00io,

AcBeveic mov Aappdvovv Oepameio pe perpaidvn oe cuvovLOcUO e AEVOAMOOUION Kot
pedviLovn 1 Badopidn ko Ttpedvilovn 1 de&opefalovn, dwTpéyovv avénpévo kivouvo yio
ev 1o Badel prefikn BpouPwon kon Tvevpoviky eporn (BA. mapdypapo 4.8). O kivduvog
eatvetotl va ival HeYOADTEPOC KATE TOVG TPMTOVG 5 unveg g Bepamneiog, Wiaitepa og
acBeveig pe emmpodchetovg mapdyovtes Opopfmtikod KvdHvov (T.). KATVIGUO, VTEPTOOT),
vrepAMTIdALio Kot 16Toptkd BpopuPwong). Avtoi o1 acbeveig mpénet va Tapakolovbovvtan
OTEVA Ko TTPETEL VAL AVOAOLPAVOVTOL SPAGELS Y10 TNV EANYIGTOTOINGT OA®V T®V
TPOTOTOMGIL®V TOPOyOVI®mV Kivdvvov. O1 cueTacelS yio T BpopforpopvAiasn kon ™
docoroyio/avtimnkTikn Oepaneio Tapéyovral otny Tapdypoeo 4.2.

YuVIoTatol 6ToVG aehevelg Kot 0ToVE Y1oTpog va Eival TPOGEKTIKOL Y10 ToL oTEln Kot Ta,
ovpmtopata e Opopfospforng. Ot acbeveic Ba mpénet va kaBodnyodvral va avolntoov
WTPIKN POVTION EQV EUPAVIGOVY CUUTTOUOTO OTMS SVOTVOL, BPoKiKd AAYOG, S10YKWOON
Bpayiova 1 modov. Edv évag acBevig speavicel orolodnmote Opopfospforikd eneicodio,
Oepoameio Tpémel v, SoKOTTETAL AUEGH Kot VO EEKIVA 1] TUTIKN AVTITNKTIKT Ogpoameio. MOAG o
acBevig otabepomonbel otV avTimnKTiKy Oepameio Kot OVIILETOTIOTOOY TUYOV ETTAOKEG
tov OpopfoepPorikod eneicodiov, n Oepameio e peAPaAdvn oe GUVOLACUO LE AEVOAMOOUION
Ko TpedviLovn M BaAdopion kot tpedvilovn 1 oe&apebalovn uropei va Eavapyicel oty
apywn 606om avaioya pe v extipnon opélovs-kvduvov. O acbevig Oa mpénet va cuveyicet
™V avTienktikn Oepormeio kaf' 6An ™ dudpkela g Oepaneiog.



Ovdetepomevia kot Opouforevio

Hlriwuévor

AVENEVO TOGOOTO AATOAOYIKAOV TOEIKOTHTOV, Wlaitepa ovdeteponeviag Kot Opouforeviag,
TapatnpOnKe o€ veodayvmcOEy ToAATAO LOEL®ILE NAKIOUEVOVY o€ acBeveic Tov Elafav
Oepameio pe peAPAAdVN 6€ GUVOLAGUO [E AEVOAISOWIOT Kot Tpedviiovn 1 Balidopion kot
pedviLovn 1 de&opebalovn. Zvvietdror 6Tovg acbeveic Kot GTOVE Y1TPOLS Vo Eival
TPOCEKTIKOL Y10 GNUEIN KOl GUUTTOUATA ALOPPAY IS, GUUTEPIAUUPOVOUEVAOV TOV TETEYEUDV
KOl TOV ENOTAEEDY, E01KA 0€ ac0evelg Tov Aaufavouy Ta TEPLYPAPOLEVE, GUVIVACTIK

oynuata eapuiKmv (tapdypapog 4.8).

Metallatioyéveon

H pelparavn sivor petarra&ioyovoc oe (oo kot £xovv Tapatnpndel ypoUOCOUIKES EKTPOTEG
o€ acbeveic mov AauPdvovv Oepameio pe To eapuoxo. ‘Eyxetl emiong deiydei 611 n peApoidvn
glvar kapkivoyovog og {da (Tapdypopog 5.3) Ko n mhoavotnTa Piog Topopog enidpacng Oa
TPETEL VO AP EVETOL DVTOYT KOTA TOV GYESACUO TNG LOKPOYPOVING SlayEipIomng TOL acBevT.

Kartaotodn g Aettovpyiog Tmv @odnkav pe enakdrlovdn apnvoppoila epgaviletol og
oNUAVTIKO aplBUd TPOEUUNVOTOVCIOK®OV acOevdv. Yapyovv evdeilelc and opiopéveg
peAétec og Lma OTL 1 LEAPOAGVT UTOPEL VO £XEL OUCLEVT EMIOPAOT] OTI| OTEPULATOYEVEDT).
Emopévac, etvon mBavo 1 peApaidvn vo TpokoAESEL TOpodIKN 1| LOVIUN GTEWPOTNTO. G
avopeg aobevels.

Kaprivoyévean

OCeia pvetoyeviic Aevyouuio (OMA) ko pvelodvorlaotixd ovovopoua (MAX)

"Exet avapepOei 611 1 peA@ordvn, 0mmg ovpPaivel kot ue GAAOVG AAKVALOVVTEG TOPAYOVTE,
gtvor Aevyaloyovog atov GvBpwmo, Wiaitepa o€ acheveic peyodlutepng niuciog Letd amod
pakpd Bepameio. GuVOLAGHOD LE aKkTvODEpaTEia.

"Exovv vrdpEet avapopég o&elag Aevyonpiog petd and Bepamneio pe peA@oAdvn yio vOGoug
OM®G OUVAOEIS O], KaKONOEC LEAAVOUA, TOAUTAO LVEAMILA, LOKPOSEOLPIVOLLID, GOVOPOUO
YUYPOGVYKOAANTIVOV KOt KOPKIVOG TV moBNKdOV.

Mu cOykpion achevov pe Kapkivo Tav modnkmv mov EAapav oAKVAIOVVTEG TaPAYOVTEG LE
exeivoug ov dev Erafav, £d€1Ee OTL 1 YPNHOT CAKVALOOVTOV TOPAYOVI®Y,
GUUTEPTAAUPAVOUEVTC TNG LEAPAAGVTS, OOENCE GNULAVTIKA TNV eninTmon ofeiag Asvyopiag.

O «ivduvog Aevyoaoyéveong mpénel vo otabpiletor Evovtt Tov duvnTikol Bepamentikon
0péhovg 0tav eEeTaleton To evOgXOUEVO YPONG TNG LEAPAAGVTG, E10IKA €4V eEeTdleTon TO
EVOEYOLEVO XPNONG TNG LEAPAAAVNG GE GLVOLAGHO pE BaAdopidn 1 AevaAidopion Kot
TpedvILoVN, kaBmg Exel deryBel OTL avTol 01 GLVOLOCHOL UTOPETL Vo AVENCOVY TOV Kivouvo
Aevyopoyéveong. [pv, katd ) didpkela kot LeTd ) Oepomeia, Ol yloTpol TPEMEL EMOUEVEG
va g€etalovv Tov acbevi] ava Tdoo STy LE TIG GLUVHBEIG LETPNGELG Y10 VO S1UGPAAIGOVY
™V €yKoupn aviyvevor tov kapkivov kai vo Eekivicovy Bepameio edv etvar amapairnto.

2DUTTAYELS OYKOL

H ypnomn odxkviiovviov mapayoviov el cuvdebel pe mv avamtuén devtepng Tpotonadng
kakon0eiag (SPM). Ewdwdtepa, 1 LeEAPaAdvN o€ GuvOLOoUO pe Aevoldopion kot Tpedvilovn
Ko, 6€ PIKPOTEPO Pabo, pe Bodopidn kot Tpedvilovn éxel cuvdebet pe avénpévo Kivouvo
eupaviong cvpnay®v SPM g nAikiopévoug aobeveig pe veodlayvacHéy ToALOTAG LUEAMLLOL.

Ta yapaxmpiotikd Tov acevr| (T.y. nAkia, edvikdmra), n TpOTAP)IKY| EVOEIEN KoL Ol TPOTOL
Oepaneiog (m.y. aktvobepameio, LETOUOGYEVOT) KOOMG KO Ol TaPdyovTeG TEPPUALOVTIKOV
KvdOVoU (TL.y. xpNo1 TPOIOVI®MV Komvoy) Tpémetl va a&loAoyobvtol Tpv omd Tn Xopnynon g
UEAQOAAVIC.

O «ivduvog mpénet va otabuileton Evavtt Tov duvnTikov BepomevtiKod opélovg Otav



e€etdleTon 10 evOEYOUEVO YPNONG TNG LEAPOAGVTC.

AvrieoMnyn

A6Y® oL avénpévov Kivdvvov eAeRikng Opoppoepfoing oe aobeveic mov vroPfdAiovion cg
Oepameio pe pEAPAAGVN G€ GUVOLAGHO LE AEVOAIOOWION Kot TPedVILOVN 1] GE GUVOVAGHO LE
Bohdopidn kot Tpedvilovn i de&opebalovn, 0V GUVIGTMOVTOL GVVOVUCUEVO OTTO GTOUOTOG
AVTICVAANTTTIKE yamo. Edv o acBevng ypnolponotet ent tov mapdviog Guvovacpévn omd
GTOUOTOG aVTICOAAN YN, Oa Tpénel va petafel og GAAN a&lomiot uébodo avticOAANYMC (7Y,
YO0 OVOGTOANG TNG woppNEIaG LOVO e TPOYEGTEPOVT), OTIMG OEGOYEGTPELN, HEBOSOG
Qpaypov, K.AT.). O xivduvog erefikng Opopfoepforng cvveyiletol yio 4-6 fOonadec LeTd T
Ol0KOTN TNG GLVOVAGUEVTG OTTO GTOUATOG OVTIGOAAIYNG.

Negpikn dvoiertovpyio,

e aoBevelg e pétpra Emg coPapn veppikn duciettovpyia, 1 apytky 0o Tov EVOoPAEPLoL
oKEVAGHLATOG TPEMEL VoL petdveton katd 50% kot va kabopiletor 6T cuVEKEL GULPOVO IE
™V LaToAoyKn avtandkpion. TEtolor acbeveic Tpémel va TapakoiovBodvial oTeva Yo
OVPOLLIKT] KATAGTOAN TOV PLEL0V. ‘Exel mapatnpnBel mapodikn onpavtikny avénomn g ovpiog
aipatog ota apyika otdde g Bepameing o puehopatikovg acbevelg pe veppikn PAAPN (BA.
Topoypapovg 4.2 kat 4.8).

5% A10ovoin (0dxodin)

AvT6 10 PUPULAKELTIKO TTPOTOV TepLE el 5% abavorn (alkoorn), dnradn émg 0,4 g avd
QloAid10.

EmBroféc yio ekeivovg mov mhoyovv and aAKooMouo.

No Aappdavetor vmoyn ce £YKLEG YOVOIKES, TOIOLA Kl OLLAGEC VYNAOD KIVODUVOL OTTMC
acOeveic pe nmatikn voco, N EMANyia.

Tlpomvievoyivkoin
AVTO T0 QUPUOKEVTIKO TPOTIOV TTEPLEYEL TPOTVAEVOYALKOAN, 1) ool pmopel va TPOKaAEGEL
CUUTTMOUOTO TOPOLOLDL LLE AVTA TNG OAKOOANC.

Amoniteiton 10Tpikn TopakorlovOnon edv ypnoonolEital o aceVEIC LE NTOTIKN 1) VEQPIKN
dvoetovpyia.

2UyYopNYNoN UE OTOLOOMTOTE VIOGTPOLO AAKOOAKNC QLPLOPOYOVACSTC OTMS 1 olBavOAn
umopel va, TpoKoAEGEL GOPapEg avemBOUNTEG EVEPYEIEG GE TOUOLA KATM TWV 5 ETAOV.

Ndzpio

AvTO TO POPHOKEVTIKO TPOidV TTEPLEXEL 53,5 mg vaTpiov avd @loAidio, Tov 1odvvaplel pe To
2,7% g ovviotodpevng oo tov [IOY péyiotg nuepnoog Tpdoinymg 2 g vatpiov uécm
d1TPOPTG, Y10 VALV EVIAIKAL.

Entd ouodidw avtavakiobyv Tov eAdy1oto aptBpud eaidiov yio tov omoio 1o 0pto tev 17
mmol (391 mg) vatpiov emtvyydvetavvmepPoiveTar.

45 Al Aemopaoes pe GALo QUPUUKEVTIKA TPOIOVTH Ko GAAES popPES
aAlnAemiopaong

Eupoha pe {dvieg opyoviopong
Eupoloacpoi pe {dviec opyaviopovg eV GUVIGTOVTOL GE 0VOGOKOTEGTAAUEVA GTopo. (BA.
Tapdypapo 4.4).

NaModiEikd o0&y
To valdi&iko o&0 pali pe vymAng d0omg evoopAEPLa LEAPaAGVN TTpokdAeoe BavaTovg o€
OO0 AOY® OLLOPPOYIKNG EVIEPOKOMTIONG. Ba TPEMEL VAL ATOPEVYETOAL 1] GLVOVOGUEVT



Oepaneio peAporavng pe voldiEud o&p.

Bovcovipdvn

Ytov ToudtTpikd TANBVGHO, Y10 TO GYNIO BOVGOVAPAVNC-LEAPAAGVIG EXEL ovapepBel OTL M
YOPTYNON LEAPAAGVNG O AyOTEPO OO 24 MPEG PETE TNV TELELTOIO OO GTOUATOG XOPT YO
BoveovApdvng umopel va emnpedosl TV avamtuén TOEIKOTHTOV.

Kvkioomopivn
Awropaypévn veppikn Aettovpyia éxel avapepBel oe acbeveic e LETOUOGYEVLCT LVEAOD TV

00T@MV, 01 07010l EAaPov EVOOPAERLO LEAPUAGVT KO Ol OTTOI0L 6T GUVEKELX EAaay
KUKAOGTTOPIvI Y10 TNV TPOANYT| TNG VOGOU LLOGYEVLATOG EVOVTL EEVIOTY).

ABavorn: Tapakaleiote OTmG avatpééete oty Tapdypapo 4.4 yio TV TPOTVAEVOYAVKOAN
TOPOTAVE®.

4.6 Tovipétta, kinon ko yorovyio

AvticOAM YN Yo AvOPES KO YUVOIKEG GE QVATTOLPOY (YYIKT) NALKIOL

Onwg oupPaivel pe OAeg Tig KuttapoTodikég Bepaneieg, ol dvopeg Kat ot yuvaikeg aceveic
OV YPNOOTOLOVV LEAPAAGVT TPETEL VAL XPTOYLOTOIOVV OTOTEAEGUOTIKEG KOl OEIOTIGTES
pueBOO0VG AVTIGOAANYNG £MG Kol TPELG UNVES Y10 TOVG GvOpeg acheveic Kot 6 UNMVeg Yo Tig
yuvaikeg aobeveig petd to Téhog g Bepameiog. H yprion oppoviKdY avTIGUAANTTIC®V TPETEL
Vo AToPEVYETOL GTOV KOPKIVO TV moONK®V.

Konon

Agv dwtiBevtan M givor TEPLOPIGUEVE TOL EOUEVO GYETIKA LE TN YPNOT TNG LEAPOAGVIG GTIC
gykvec yovaikes. Meléteg og {ma katédei&ay avamapaymykn toSikotnta (PA. Tapdypapo
5.3). O xivdvvog yio Tov avOpmmo dev givarl YVmoTog, aAld Ady® TV petodialloydvaov
W0TNT®V KoL TNG SOUIKNG OHOLOTNTOG TG LEAPOUAAVIG LLE YVMGTES TEPATOYOVEG OVGIES, gival
TOOVOV 1 LEAPAAAVT VO TPOKAAEGEL GLYYEVEIS SVOTTANGIES GE aoYOVoug 0GHEVAOY TTOV £YOVV
AdBel Bepameio.

To Melphalan/Tillomed dgv mpénetl va ypnoiponoteitol Kotd T S1pKeLn TG KUNGOTG Kot
Witepa KATE TO TPMTO TPIUNVO, EKTOG EAV KPIVETOL ATOADTMOC OTOPOLITITO OTO TOV Y1ATPO.
Y& kdOe LEUOVOUEVT TEPITTOGT), O dVVNTIKOG Kivduvoc Yo To EuPpuo mpénel vo otafuileton
£VOVTL TOV OVOEVOUEVOD OQPEAOVG Y10l T UNTEPQL.

Oniocudg
Agv glvar yvooto €av 1 peApaidavn 1 ot HeTafoAiteg Tng anekkpivovtal 6To avBpmrivo yaAa.

AOY®D TV PHETOAAAELOYOVOV 1O10THTOV TNG, 1 LEAPAAAVT OVTEVOETKVVTOL KOTA T1) O1APKELN
Tov Onhacpov (BA. Tapdypoeo 4.3).

Fovwoétmro
H peApaidvn mpokolel KOTAGTOAN TG AEITOVPYING TOV MOONK®Y GE TPOEUUVOTOVGIOKES

YOVOIKEC LE OMOTELEC O, TV OUNVOPPOLOL GE £VOL CTUOVTIKO OPLOULO TPOEUUTVOTOVGLOKDY
acOevov.

Meléteg o {da £xovv Oei&etl OTL 1| LEAPAAAVT Uopel va EXEL AVETIODUNTEG EVEPYEIEG GTN
oneppatoyéveon (BA. Tapdypao 5.3). Qg ek Tovtov, givan avo 6t to Melphalan/Tillomed
UTOpEl Vo, TPOKAAECEL TOPOSTKEC T LOVIUEG OVETIOOUNTEC EVEPYELIEC GTNV OVOPIKT YOVILOTITO.

ZUVIGTATOL GTOVG AVOPEG TOL AauPdvovy Bepameia pe LEAQOAGVT VO LNV TEKVOTOIGOLY
Katd T owdpKea g Bepameiog Kot £g Kot 3 pnveg Hetd amd avtv Kot vo Aapavouy
Ka00dMYNON GYETIKA LE TN S1ATHPTOT) TOV GTEPUATOS TPV amtd T Depameio AOY® Tng
TOOVOTNTAG U OVACTPEYIUNG VITOYOVILOTNTOG MG AmOTEAESHLO TG Oepameiog e peApaidvn.



4.7 Emdpaceig 6ty 1IKOvVOTNTA 001]Y101S KOL YEPIGROD IOV LATOV

Agv vrdpyovv Sed0UEVH GYETIKA LLE TNV EMIOpaon TG Bepameiog e LEAPOAGVT GTNV
KOVOTNTO 00N YNONG KoL XEPLCLOV UNYOVNLAT®V. Me Bdor T0 paprakoroytkd TpopiA dev
avapéveton €tola enidpaoct. Katd v mapoyn cupfoviav oe acbeveic mov Aopfdvovy
Bepamneio yia kokon0n voco, cuvioTdTor vo AapPaveTotl VoY 1 YEVIKN KOTAGTAGT| TNG

vyeiog Toug.

4.8 AvemOOunteg evépyeareg

IMa ovtd 10 TPOIGY deV VIAPYEL GVYYPOVN KAWVIKN TEKUNPIOoT Tov propel va ypnoyromrotndel
®¢ VTOGTNPIEN Y10, TOV KAOOPIGUO TNG GLYVOTNTAG TV OVETBOUNTOV evepyeimy. Ot
avemBounTeg evépyeleg Lopel va S1apEPOLY MG TPOG TN CUYVOTNTO EUPAVIGNG TOVG, OVOAOYO
pe v €vdeldn ko ) Angbeica doon kot emiong and To edv €yel yopnyndel o€ GuVOLAGUO LE
Ahovg BepamenTIKOVg TOPAYOVTES.

H axdérovdn cuvOnkn éyel xpnoyomomOet yio TNy ta&vounon e suyvotntog: ToAD GUYVESG
(=1/10), ovyvég (=1/100 émg <1/10), oyt cvyvés (=1/1.000 éwg <1/100), ondvieg >1/10.000
€mg <1/1.000), woAb omdvieg (<1/10.000), un yvwotéc (dev umopovv va extipunbovv e Baon

Ta d100éoua dedopéva).

KOl TOV LTTOSAPLOV 16TV

Kamyopio/opyaviké Yoyvotnta AvemOounteg avidpacerg
oVoTNILE GUPLQOVE PE T1)
Baon dedopuévov MedDRA
Neomidopoato  kaAonon, | Mn yvootég Agvteponadng ofeior pogloyevig Agvuyotio
Kokonon Ko un Kol poehodvomAaoTikd  chvopouo  (BA.
kaBoplopéva (ovum. opdypapo 4.4)
KOGTEMV KO TOADTOO®V)
Awzapayég tov aipartog kot | [ToAd cuyxvég | Kataotodn tov puelod toV 0GTMV, 7OV
TOV AEUPIKOV GUGTHILOTOC odnyei oe Aevkomevia, OpouPomevia,
ovdetepomevio® Kt avorpio
Zrbvieg Ayolvtikn avorpio
Altapay£c avoGomomNTIKOD | XTAVIEG YrepevaoOnoio®  (BA.  Statapoyéc  ToL
GUGTNUOTOG d€PUATOG KoL TOL VITOSOPLOV 1GTOV)
AvomvevoTtikés, Bmpakikéc | Zmnavieg Aldpeon TVELHOVOTAPEID KOl TVELLOVIKY
doTapoyés Ko dotapoyég tvoon (ovumeptiappavopévov
pecobwpoxiov BovatnedOpmV avapopmv).
Tootpeviepikéc Swotopayés | ITodd cuyvée | Ze vymhy 86on®:  vavtia, éuetoc kot
d1dppola, cTopoTiTIdON
Emavieg Ytopartitioo og GUUPBOTIKN SO0
Hratoyolkég dratapayég Zrbvieg Hroatiég Satapayég mov kopoivovtor omd
U1 QUOIOAOYIKEG  €EETAGEI;  MTOTIKNG
Aertovpyiog €mg KMVIKEG EKONADCELS OTMG
nratitdo kot iktepog. DAeBoomo@POKTIKY
vooog Hetd and Bepameio vYNANG dOONGS
Awrzoapayés Tov oépuotog | [ToAd cuyxvég | Alomekio og vynAr d6om




Kamyopio/opyaviké Yoyvotnta AvemOounteg avTidpacerg
oVoTINIE GUPLQOVE PE T1)
Baon dedouévov MedDRA

Suyvég Alorexio o€ cupPatikn 66om
Xrdvieg KnAdoProtidmon eEavOnuata Kot kvnopog
(BA. emiong dl0TOPOYEC  OVOGOTOUTIKOD
GLGTNUOTOG)
Awotapoyéc tov | [ToAd ouyvég | Muikn atpoeia, Mvikn ivoorn, Mvoiyio,
HVOCKEAETIKOD GLOTNLOTOG advénNon NG KPEATVOPOCPOKIVACNS OTO
KOl TOV GUVOETIKOV 1GTOV aipa
Suyvég XHvdpopo dopepionatog

Mn yvootég Mvikn vékpwon, pafdopvoivon

AwTopayéc veppdv Kol | Xvyvég Avénpévn ovpia aiparoc?
OVLPOTOMTIKOD GUGTHLATOG

Oyt ovyvég O&ela veppu PAGPN

AwoTapoyéc o0V | Mn yvooTtég Alwocmeppio Kot apunvoppota

OLVOTTOPOLY YKoV

GUGTNULOTOS KO TOV LLOGTOV

Ayyelokég dratapoyég Mn yvooTég Ev 1o Pdber olefucry OpouPfoon kot

TVELULOVIKT) EUPOAN

I'evikée  Swrapayég  xou | [ToAD cvyvég | Ymokelevikn kot mapodikn aicOnon Oeppov
KoTooTaoEl  otn  Oéom KoM oioOnpo LopunyKIouaTog

xopriynong ZoyVEC DdAeypovn Prevvoyovou (BAevvoyovitida)

L AvEnpévo mocooTtd apatoloyikdv TokoTiTov, 1ing ovdeteponeviag kat Opopfonsviag,
apoTnPeNOnKe o€ veodryvawcHéy moAlamAd puéhopo NAKlopévev o acbeveig mov EAafav
Oepameia pe peApardvn oe cuvdvocud pe Aevoldouion kot Tpedviiovn 1 Bokdouion kot
npedviiovn 1 de&opebalovn (BA. Tapdypagpo 4.4).

2 AMepyIkéC avTIOPACELS OTN HEAPAAGVY, OTeC KVidmon, oidnua, deppotucd sEaviipota Kot
avaQLAAKTIKN KatomAn&ia £xovv avapepBel Oyt cuyxva HeTd amd apytkn 1 erakoAovon
docoloyia, Wing petd omd evoopAEPia xoprynon. Kapdioxn avaxonn £xet emiong avapepbet
onaving oe oyéon Ue TETOL0 GUUPAvVTA.

¥ Movo g £yyuotn LEAQOAGVIG LETA OO YOPYNOT TEPLPEPIKNG OLATMOONG GE GKpO.

* Mapodikn onpavtikn adénon g ovpiog aipatog £xet Tapampndel ota apyicd oTadio g
Oepamneiog pe LeAPAAdvT 0€ LVEA®UATIKOVG acOeveic e veppikn PAGPT.

> Ot KMVIKG, GMHOVTIKES OVETIOVUNTES AVTISPAGELS OV GYETICOVTOL [E T1 YPNOT LEAPOAGVIG
o€ oUVOLAG O e BoAdopidn kar Tpedviiovn N de&apebalovn Kot o€ pkpoTepPO Pobud e T
xPNON LEAPOAGVIC e AeVOADOpION Kot TpedviLovn mepthapPdvouv: ev To Badet piePikn
OpopPwon ko Tvevpovikn epupoin (BA. mapaypdpovg 4.2 ko 4.4).

Ava@opd mBavoroyOOUEVOV AVETIBVUNTMOV EVEPYELDV

H avagopd mBavoroyodpevav avemBOunTmv evepyeldv LETA amd T Yop1ynon Gosog
KUKAOQOPIOG TOL POPUUKEVTIKOD TPOTOVTOG Eival onuavTiky. Exttpénet ) cuveyn
TapoKoAoLON oM TG GYEOTG 0PELOVC-KIVOUVOL TOL POPUUKEVTIKOD TPOiOVTOC. Znteitan amd
TOVG EMAYYEAULATIEG VYELOG VO AVOPEPOVY OTTOEGONTOTE TTIOUVOLOYOVUEVEC AVETIOVUNTEC




evépyeteg v v EAAGSa otov EOviko Opyavicnd Oappdkwv, Mecoyesiov 284, GR-15562
Xohapyodg, Abnva, TnA: +30 21 32040337, Iototomog: http://www.eof.gr,
http://ww.Kitrinikarta.gr kot yio v Konpo otic @appokevtikég Yanpeoicg, Yrovpyeio
Yyeiog, CY-1475 Agvkwoia, Tni: + 357 22608607, ®of: + 357 22608669, Iotdétomog:
www. moh.gov.cy/phs.

49 Ynrepdocoloyia

2LVUTTOUOTO Kot onueio

O1 Yoo TpeEVTEPIKEG EMOPAGELS, CLUTEPIAUUPOVOUEVOV TNE VODTIOG, TOV EUETOV KOLTNG
duapporog gltvarn ta o mhavd onpeio o&eiog vrepdocoroyiag amd otopatog. Ot Gueses
emdpaoel g o&elag evoopAEPiLag vTepdocoroyiag gival 1 vavTia Kot o Euetoc. Mmopel
emiong va tpokAnOei LGP otov yaotpevtepiko PAevvoyovo kat el avapepbel didppota,
UEPIKES POPES OUOPPOYIKY], LETA amd vepdocoroyia. H kipa togikn enidpaomn givar n
KOTOGTOAT TOV HVEAOD TMV 0GTMV, TOV 0dNYEl 6€ Agvkomevia, Opopfomevia Kot ovorpio.

Oepamnceia

I'evikd vroompiktikd pétpa, poali e KOTAAANAEG HETAYYIOELS ailaTOg Kot aponetoiimv, Oa
pénel vo AapPdvovton edv amorteiton Ko va e£€TAlETAN TO EVOEXOUEVO VooIAEiag,
avTIPLOTIKNG KAALYNG Kol XPOTG CLLOTOMNTIKAV AVENTIKAV TApayOvVIMV.

Agv vrdpyet €016 avtidoto. H apatoroyikn eiwova Bo mpénel va mopakorovdeiton oteva
Y10 TOLAGYLOTOV TEGOEPIG ERSOUAOEG LETA mTO VITEPOOGOAOYI LEYPL Va vEdpEovy evoeilelc

avaopyme.

5. ®APMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX
5.1 D oppoKoOVVIPLKEG 1O10TNTES

DoppokobepamevtiKy KOTNYOPio: AVIIVEOTAAGLOTIKOL KOl 0VOGOTPOTOTONTIKOT TOPAYOVTES,
AVTIVEOTAQGULOTIKOL TOPAyoVTES, AMKVAIOVVTEG TTOpayovTec. Avaroyo almbumepitn, K®OKOS
ATC: LO1AA03

Mnyavioudc dpdong

H pedparavn givor évag durhng Aertovpyiog aAKvA0OVTOC TOPAYOVTOS [LE OPIOUEVES
OVOOOKATOGTOATIKEG 1010TNTEG. O OYNUATIGHOG EVOLOUECOV KOPPOVIKMDV EVOGEDV OO
kaBepio oo T1g 600 S16-2-YAmPoatbLA-OUAOES SIEVKOAVVEL TV AAKVAI®CT LEC®
OLLO10TTOAKOD JEGOD e To 7-AlmTo TNg Yyovavivng oto DNA, tov oynuatiopd

Sl TavpodUEVAVY decmV TV 000 cAvcidmv Tov DNA Kot amotpénet £101 Tov
TOAMOTAOGIOGUO TOV KUTTAPWV.

52 O oppoKOKIVI TIKEG LOLOTNTES

Amoppdonon

H amoppdenon g and otopatog pel@oddvng ivar e£opetikd HeTaf ANt o€ oxéon T0c0 LE
TOV ¥POVO UEYPL TNV TTPATN ELPEVIGT] TOL QUPLAKOV GTO TAACLE OGO KOl UE T LEYLOTN
GUYKEVIPMOGT] GTO TAUGLLOL

e peréteg amoAvTNG ProdtabecipudTrog g LEAPaAdvVNG, 1 uéon omodAvTY ProdiabesuotnTa
Kopovotay oo 56 £mg 85%.

H evdopAéPia yopriynon wmopet vo ypnoiponombel yio va amopgvydei n petafAntommra g
aroppdenong mov oyetileron pe T pveroekkodapiotikn Oepomeio.

Kotavoun


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

H pelpardavn cvvdéetar oe pétplo Babuod pe Tig mpaTeiveg Tov TAAGUOTOG HE TO OVAPEPOLEVO
10600TO oHVOEONS va Kupaivetat amd 69% £mg 78%. Ymdapyovv evdeitelg 6t n ohvdeon pe
TIG TPOTEIVEG EIVOL YPAUUIKT] GTO EVPOG TV CUYKEVTIPMGEMY GTO TAAGLLO, TTOV ETLTLYYAVOVTOL
ovvnBwg pe ™ Bepameio TVTIKNG OGNS, AAAL 1) GVUVOEST] UTOPEL VAL KOTAGTEL EEQPTOUEVT] OO
TN CLYKEVIPMG GTIG GLYKEVIPMGELS TOV TAPATNPOLVTOL € Bepameio vynAng 66onc. H
AevKopativn 0pod eival 1 KOPLO TPOTEIVT GUVOEGNC, AVIITPOCHOTEVOVTAG TEPITOL TO 55 £C
60% g ovvdeong, kar To 20% givon cuvdedepévo pe v ar-6&vn yAvkompwteivn. Emumifov,
UEAETEG GHVOEDTG TNG LEAPUAAVIC ATOKEAVY OV TNV VIapEN EVOC UN AVOSTPEYILOD
GLGTATIKOV OV arodideTot 6TV avTidpaon CAKLVAIMGNG LE TIC TPMTEIVES TOL TAAGLLOTOC.

Metd ™ yopRynon, pe £yyvon 800 ATV, S6GEmY TOL Kupoivovtay and 5 og 23 mg/m?
emeavelog oopartog (mepimov 0,1 émg 0,6 Mg/kg cwpatikov Bapovg) o 10 acbeveic pe
KopKivo TV 0oNnKdV 1 TOAUTAS LLEA®ILA, Ol LEGOL OYKOL KATAVOUNG OTN
0T00EPOTOMUEVT] KOTAGTOOT Kol 6TO KEVTIPIKO dtapépiopa frav 29,1 + 13,6 Aitpa ko 12,2 +
6,5 Altpa, avtioTtoya.

Ye 28 aoBeveig pe 018.popeg Kakon0eleg, 6TOVG 0moiovs yopnynonkay docelg eta&d 70 Kot
200 mg/m? em@avelng GMOUATOC, G EYYVoN 2- 0¢ 20-AeNTdY, 01 HEGOL GYKOL KATAVOUTC OTH
oT00EPOTOMUEV KOTAGTAGT KOl GTO KEVIPIKO SOUEPIGHA Ty, avTioToya, 40,2 + 18,3
Mrpa ko 18,2 £ 11,7 Alrpa.

Metd and vrepBeppikn (39°C) apdroon tov katm dxpov pe 1,75 mg/kg copaticod Bapovg,
UEGOL OYKOL KATAVOUTG 6 oTafepomotpévr KATAoTOoT Kol GTO KEVIPIKO SUUEPIGLLO TV
2,87 £ 0,8 Aitpov xon 1,01 £0,28 Aitpov, avtictoryo, kataypaenkav ce 11 acbeveic pe
TPOYWPNUEVO KOKONOEC LEAAVOLLOL.

H peAparavn eppavilel meplopiopévn 61€io0v0T GTOV OATOEYKEPAAKO Qpayld. ApkeTol
EPEVVNTEC TTPUYUATOTOING AV SEIYLATOANY IO EYKEPAAOVOTIOOL VYPOV KoL OV PprKay
LLETPNOLT TOGOTNTA PAPHAKOV. XOUNAES cUYKEVIPMGELS (~ 10% avtig 610 TAdoHA)
mopoTneNOnKay og pio peAETN Lovig VYNNG 600G GE TadLd.

Biopetaoynpatiopdc

Ta dedopéva in Vivo kat in Vitro vrodnimvovy 6t 1 cvTOHOTH 0ITodoUnon mapd o eviLUIKOg
uetafoliouodg eivorl o KOpLog KaboploTikog Tapdyoviag Tov Ypdvov nuiceag {ong Tov
@apudikov otov avopwro.

O1 petoPolriteg povoddpo&u-perpardvn kot dwdpo&u-pedpaidvn Exovv aviyvevbei 6to
TAGoUO, PE HEYI0oTO emtimeda petd amd 60 Aemtd ko 105 Aentd, avtiotoryo.

Amofol)
Ye 13 acbeveig, oToug 0moiovg yopnynonKe and ctopoTog peApardavn ota 0,6 mg/kg

ooPaTIKoD Bapovg, 0 Hécog TeEMKOS ¥povog Miicelog Long arofoing and to TAdouo fTav 90
+ 57 min pe 10 11% 100 QopudKov va avoktdTal 6To 00po. Katd T S1dpkeln 24 wpdv.

Ye 8 aobeveic, oTovg omoiovg yopnynhonke wia povr d6om epddov (bolous) 0,5 £mg 0,6 mg/kg
oopaTKoD Bapovg, 0 cHVOETOC apyKKdg Ko TEAMKOS ¥pOvog nuicelag Long avapéptnkay vo
etvar 7,7 £ 3,3 min kau 108 20,8 min, avtiototya.

Metd ™ yopynon, e £yyvon 800 ATV, S6GEmY TOL Kupoivovtay and 5 og 23 mg/m?
emeavetlog copartog (mepimov 0,1 émg 0,6 Mg/kg cwpatikov Bapovg) o 10 acbeveic pe
KapKivo TV 0oNKAdV 1 TOAALUTAS HLEA®LA, O CUYKEVTPMTIKOG apYkOg Kol TEAUKAS XpOVOC
nuicelog Long Nrav, avtictotya, 8,1 + 6,6 min kot 76,9 £ 40,7 min. Kataypdonke pio péon
Kabopon twv 342,7 £ 96,8 ml/min.



e 15 maudud ko 11 evijlikeg, oToug omoiovg yopnynonike vynin 66om evooeAiEPiag
pedpodvng (140 mg/m? empavelog cORATOC), e TPOKANTH S100pNGN, 0 HEGOC oYL Ko
TEMKOG Y pOvog nuicetag Long Bpédnkav va givar 6,5 + 3,6 min kat 41,4 + 16,5 min,
avtictorya. Méoog apyikdg Kot TeEAKOG ypovog nuicetog {ong tov 8,8 = 6,6 min kot 73,1 +
45,9 min, avrtictoya, kataypdenkav oe 28 acbeveic pe d14popeg Kakon0EgEs, 6Tovg 0moiovg
yopnynOnKkay doceig petaln 70 ko 200 mg/m? empdvelag couatog, mg £yyvon 2- £mg 20-
Aemtov. H péon kdbapon frav 581,5 £ 182,9 ml/min.

Metd and vepBeppikny (39°C) apdrwon tov katm dipov pe 1,75 mg/kg copoticod Bapovg,
UEGOG apy KOG Kot TEAIKOG Y povoc nuicelag (ong tov 3,6 £1,5 min ka1 46,5 + 17,2 min,
avtiotoyya, kataypdenkav o 11 acBeveic pe mpoywpnuévo Kakombeg perdvmpio.
Kataypdoenke pia péon kdbapon tov 55,0 + 9.4 ml/min.

Ewwoi tAnbuouoi acbevov

Neopwn dvciettovpyia
H kdBapomn g perporivng pmopet va peiwbel og mepintwon veppikng dusAsitovpyiag (BA.
apdypapo 4.2 ko 4.4).

Hlukiopévor
Agv xotadeiydnke KovEvag GLOYETIOHOG LETOED TG NAKing Ko TG KABapong TG

LEAPOAGVIG 1 HE TOV TEMKO YpOVo Nuicelog (ong amoPfoing e peApaidvng (BA. mapdypopo
4.2).
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Merarralroyéveon
H pelporavn sivon petarra&ioyovog ota {oa.

Avoropoyoykn TofikémmTa

Melétec avamapaywyng 6 0poLPOIOVS LLE XPTOT LOVIG EVOOTEPITOVAIKTG EVEGTC
pueA@oldvng oe doom 0,48 opéc peyarvtepn omd ) Méyiom Zuvietopevn AvBpamivn Adon
(MZAA) armokdloyav gufpoo-0vnotydveg kat tepatoyoveg endpdoels. Ot cvyyeveig
avouolieg TepAdupfovay anTég ToL EYKEPAAOD (VITOVATTLEN, TOPOUOPPOGCT], UIVIYYOKNAN
KoL €YKEQPAAOKNAT), ToL 0pOaiov (avoeBoduio kot ikpdeOaApoc), peimon e Katm
yvaBov kot tng ovpdg Kot NaToknAn. Znuetmonikoay vynAiég epPpuikés ammAEES Kot
wapatnpOnkay epuPpuikég avopaiies pLetd amd £xbeon oe pia Eldyiot d6om 0,48 popég
peyaAvtepn oo m MEAA ko 0,81 popég peyorvtepn and ™ MEAA tig Huépeg 6 xon 9, 13
avtictotrya. Movn 8601 2,42 popég peyodutepn amd ™ MZAA tig Huépeg 12 émg 14 odnynoe
o€ guPpuikn Bvnoomta (30%) odrhd 6yt oe euPpuikég avopaiisg (BA. mapdypapo 4.6).

Melrétec Tovipotnrog

Y& TOVTIKOUG, 1 LEAPAAGVT 0€ KAVIKMG ONLOVTIKA eMineda EkBeong KatédelEe

OVOTOPALY ®YIKES ETOPACELS TOV 0T0didOVTaL G€ KUTTAPOTOEIKOTNTO G GUYKEKPLUEVE GTAdLO
TOV APCEVIKMY YEVWNTIK®V KLTTAP®V Kol TPOKAAECE EXIKPATOVCEG Ovnotydveg HeTOAAAEEIC
KoL KAT|POVOUIKES LETATOTIGEIG GE LETO-UEIMTIKG YEVVITIKA KOTTOPM, WO1TEP GE
OTEPULATIOEG LEGOIOV £MC OWYILOV GTASTOV.

Ta Ondvkd Erofov PEAPUAGVT 08 KAIVIKA GTLLOVTIKG eineda £K0E0TG Kol GTI GUVEXELN
ocupuPimcoay pe éva apoevikd un vrofoaiiouevo oe Bepameio yio To LeYOAHTEPO UEPOC TNG
AVOTOPOY®YIKNG Toug {ong. Enpeidinke £viovn peiwon otov aplipd Tov veoyvov avd yévva
KOTd TO TPMOTO d1AoTNue Hetd ™ Oepomeio, akoAovbovduevn amd pio oyedov TANPY
avéKapyt. Xt cuvéyela, onpeinke otadlakn Lelwon otov aplipd TV veoyvmv avd yévva.
AvTo GUVEPN TaVTOYPOVA. LE U0, LEIMOT) TOV TOGOGTOD TMV TOPUYMYIKOV ONAVK®OV, E0pTLa



IOV GUVOLETOL LE LU0 EMOYOLEVT eimoT TOV aplfpol Tov LiKpov wobviakiov (BA.
Topdypapo 4.6).

Lovotolikétnta
H peAparavn €xet dokipaotel Yo yovoto&ikomra og Evav aplipd Ppoyvnpoddeoumv
avorlvoemv, TOo0 IN Vitro 6co ko in vivo.

& TOVTIKOVG, 1) EVOOTEPLTOVAIKT] YopryNnon nelpaidvng oe docelg 0,10-3,25 popég
peyoAvtepeg and ™ MEAA avénce Tig GLYVOTNTES TOV ETKPATOVCOV Bvnoryoveov
UETAALAEEDY, TOV YPOUOCOUIKDV EKTPOTAOV, TNG AVTUALNYNG TOV OOEAPDY YPOUATIO®OV, TV
pIKpomupnvav kot Tov Bpadcewny e oAvcidag DNA.

Ot apatnpnOeiceg petadddcelc TponAboy Kupimg omd LeyIAeC OMOKOTES GTA UETA-
OTEPULATOYOVIO KUTTOPO EVAD GAAOL TOTTOL LETAAAASIOYOVAOV UNYOVICUDV ETIKPATNOOV GTO
OGTEPULATOYOVIO KUTTOPO.

Avtd ta In Vivo dedopéva vrootnpilovran amd peéteg in Vitro mov deiyvovv 6t
ene&epyacio KVTTAPOKOAAIEPYELNG LE LEAPOAGVT (O€ CUYKEVTPMGELS TOL KUUAIVOVTOY 0T
0,1 éwg 25 pM) mpokdiece emiong PAaPn oto DNA.

EmumAéov, mpokdiece avevmlogdia Kot QUAOGUVOETEG LITOAEIMOUEVEG BvNoTyOVES HETOANAEELC
ot Drosophila kot petdiiaén o Baxtpro. Hrov Oetikn pe 6da ta 6teAéyn ot dokipacio
Katd Ames o€ ovykevipooelg 200 pg/tpuPiio kot dve. H petadla&loyovog dpactnptotnta
™G HEAPOAGYIG ovENOTKE KaTd 3 pOPEG TOPOVGIN TOPUCKEVAGHATOV LETAPOMGUOD
EUTAOVTICUEVOV LLE OpOYEVOTOMUEVO Ntap SI, To omoio eivar un avopevopevo, kabmg 1
peAaAdvn dev Bempeiton 6Tt xpNLEL NIATIKAG EVEPYOTOINGNG Y10 VAL TPOKAAEGEL
KUTTOPOTOEIKT EMIOpaoT.

Kopkwvoyéveon
H pelpoaravn givor évag aAkvAI00VTAG TOPAyOVTOS GIESTIC OPAONE TTOV Eival KOPKIVOYOVOG
LEG® £VOG YOVOTOEIKOD UNYOVIGHLOV, O 0T010¢ Voo TNPileTal emapk®g and peréteg oe Lda.

AvaépOnie avanTuEn VEOTAUGHATIKMY OYK®V GE 0POLPOIOVS HETA OO EVOOTEPLTOVAIKN
yopnynomn uerporavng o€ d6oelg 0,15-1,61 popég pueyolutepeg amod m MEAA. Xe TovTikovg,
TO SVVOLIKO KapKIVOYEVEST|G TopatnprOnke oe docelg 0,02-1,39 popég peyordtepeg amod
MZIAA.

6. OAPMAKEYTIKEX IIAHPO®OPIEX

6.1 Katdloyog ekdoymv

Koévic
IMoP1d6vn
Ydpoyrmpikd 0&D, apaid (Yo phOuion tov pH)

Awhdtng
Ndtpro kiTpikd dwdpikd

[pomvAievoylvkoin
ABavorn
"Yowp yuo evéoipa

6.2 AovppatotnTeg



To Melphalan/Tillomed dgv givau cupfotd pe dtahdpata £yyvong mov meptéyovy deETpoln
KOl GUVIGTOTOL VOL YPNGILOTOLEITOL LOVO EVEGILO S1dAVLLO YAmpLovyov vaTprov 9 mg/ml
(0,9%).

6.3 Avapkera Lomg
Mn avorypévo eloridio kovemg kat S1oAvTn: 3 ypovia

Avacvotafév d1dAvpa: Metd v avacdoTacn To Tpoidv TpEnet vo ypnoLorom et apécwd.
Kdébe un ypnoponombeica mocdmro Bo npénet vo anoppintetal. To Melphalan/Tillomed
€xeL TEPLOPIGHEVO Y PpOVO {oNG Kat 0 puOUOS amodoUNoNS LEAVETAL TAXEMG e TNV AVENoN
g Oepuoxpacioc.

Avacvotaféy kot Tepaitépm apatpEVo dtdivpa yio &yyvon: O péyiotog ¥pdvog amod TV
évapén mg avacHoToong HEXPL TO TEAOG TG £yyvong dev Ba tpémet va vrepPaivel m 1,5 dpa
o¢ Bepuokpacio dwpatiov (nepimov 25°C).

6.4 Idwitepec mpo@uAGEeS KaTd ™ QUANEN TOV TTPOIOVTOG

To poppoxevTiKd avTd TPOidV dev amatel Waitepeg cuvONKeg Beppokpaciog Yo TV EUAAEN
Tov. DVAdooETE TO PLOADLI0 GTO EEMTEPIKO KOVTL Y10, VO TPOGTATEVETAL OTd TO PWG, 110 TIC
GULVONKES S1UTHPNONG TOV PAPLAKEVTIKOD TPOIOVTOG LETA TNV OVAGVGTOGT] KOl TV apaimaon,
BA. mapdypapo 6.3.

6.5 DVo1 KOl GLOTUTIKG TOV TEPLEKTN

Kovic: d1owyég graridio and yvti Hodo tomov I, cppayiopévo e ELOSTIKO TOWO EIGYOPNONG
a6 Bpopopovtiro pe emikdrioyn omniflex 3G kot amoomtd®pUEVO KAADULO OAOVUVIOD TOV
(QEPEL TOPTOKOAL YPOUOTOG TAOW OO TOAVTPOTVLAEVIO [IE AT QVIPIGLLAL.

M¢éyebog cuokevaciag: 1 @loridio mov mepiéyel 50 mg pueApoiavng

AADTNG: S100YEC PLOAID10 atd VT Volo TOToV I, cepayiouévo pe ELIoTIKO T
€1oYDOPNONG 0o PPOUOPOVTUAIO KOl OTOCTOUEVO KUAVLLLO GAOVUIVIOV TOL PEPEL TOPTOKOAL
YPDUOTOG TOWO OO TOAVTPOTVAEVIO LE LOT PLVIPIOUOL.

M¢éyebog cuokevaoiag: 1 @loridio mov mepiéyetl 10 ml

KdBe ovokevacia mepiéyet 1 proido kovemg kot 1 roridio dodv.
6.6 Iowitepeg mpo@urdels amoppryng ko Grrog yerpropiog

O1 51001KaGIEG Y10, TOV KOTAANAO YEPIGHO KOl ATOPPIYT] TOV KUTTOPOTOEIKOV
(QOPULUKEVTIKAV TPOIOVTIMV TPETEL VO TPOVVTOL:
- Ovepyalopevor mpemet vo, Ao Avouy 0dnyieg Yo TNV avacOLOTAGT] TOL POPULAKOV.
- Ot éyxveg yovaikeg Ba tpénet va e&opedodv amd Tov ¥EpIGHo ovTod ToV PAPUAKOV.
- To mpoconikd Oa Tpémel va PEPEL KATUAANAO TPOGTATEVTIKO POLYICUO UE MACKEG
TPOCAOTOV, TPOGTATEVTIKA YVOALL KO YAVTLO KOTA TV 0vVAGVGTOCT] TOV GKEVAGHLOTOS.
- Toyxdov vVAG 7Tov YPNOWOTOOVVIOL Yo T Yopnynon M Tov  Kabapioud,
CUUTEPIAOUPOVOUEVOV  TOV  YOVTIOV, TPEMEL VO OMOPPITTOVTIOL GE  doYEin
OQTOPPULUATOV Y10 HOAVDGHEVO VAIKO Yo, Koon o€ wynAn Oeppokpacio. Ta vypd
amoPANTO Lropovv va. aropoaxpivovtal pe depbovo vepo.

Ye mepintwon toyoiog emapng tov Melphalan/Tillomed pe ta pdto, Eemddvete apéong pe
VYPO LTIV YA®PLOvYOoL vatpiov 1 dpBovo vepod Kat cupPovAevteite apéowms Evay yoTpd. Xe
TEPIMTOON EMAPNG UE TO SEPUA, TAVVETE OUECMG TIC TPOSPEPANUEVEC TEPLOYES LLE CATOVVL
Kot apBovo kpHo vepd kot cupPovievteite apécwmg Evay yorpd. To dieomappuévo dStlvpa



TPEMEL VO, OKOVLTILETAL AUES MG UE £VOL VYPO OTOPPOPTTIKO YOPTi, TO OTOI0 TPEMEL OTN
GUVEYELD VO, amopPInTETOL HE Ao@AAELR. Ot LOAVGUEVESG ETUPAVEIEG TTPETEL VO TAEVOVTOL [UE
apBovo vepd.

Avoovotaon
To Melphalan/Tillomed npénet va mpoetoudletar o Oepuokpocio dmuatiov (nepinov 25°C),

LE avacVoTACT TG KOVEMG LE TOV TAPEYOUEVO OLIAVTI-0PUMTIKO.

Eivon onpovtikd, 1060 1 mapeyOpevn kovig 660 Kot 0 mopeyOplevog Sahdng, va Bpickovton
og Oeppokpocio dmpatiov (tepimov 25°C) mpv amd v Evapén g ovacDGTUONG.

Ta 10 ml tov daAvtn O Tpémel va Tpoatebody ypiyopa m¢ eviaio TOGOTNTO LEGO GTO
QLOAMO10 TTOV TTEPLEYEL TNV KOVL, YPTOYOTOLDVTOG UI0 AToGTEPOUEVT BEAOVa Kol cOptyyo. Oa
npémel va, ypnoilponoleitat feAova dopetpripotog 21 gauge 1 pHeyahOTEPOL OLOUETPLOTOG
Y10 T S14TP1ON TOL TAOUATOG EICYDOPNONG TOV PLOAIBIOV KOTA T SLUPKELY TG OVAGVGTAGTG.
IMo v opaAn kot arotedecuatiky digicdvon, n Perova Ba mpénet va elodyston kKébeta 6T
TOUA EIGYOPNONG, O)L TOAD YP1Yopa 1] TOAD ATOTOA, XWOPIG CLGTPOPT. AVOKIVIGTE OUESMG
T0 QLOALD10 évtova (emi mepimov 5 Aemtd) puéypig 6Tov TPOKHYEL Eval d10VYES SLAAVUA, YDPIG
opatd copatiole. o ) oot d1dAvon eivar onpavtikd va yivel Toyeio Tpochnkr Tov
OPOLMOTIKOD aKoAOLOOVLLEV GECH OO £VTOVT avaKivion.

H avokivnor tov okgudcpoTog 0dnyel GE L0 CTULAVTIKT TOGOTNTO TOAD HIKPOV PUGOAS®OV
aépa. AVTEG o1 PUOOAIDEG UTOPOLY VO TOpapEtvouy Yo 2 £mg 3 Aentd Kabdg TO TPOKOHTTOV
dtlvpa givan apkeTd ToOPPEVGTO. AVTO UTOPEL VOL KAVEL SUGKOAT TNV EKTIUNGT TNG
OLOYELOG TOL SLOADLLATOC,

KdéBe praridio mpémet va, avacvotabel pe avtdv tov 1pomo, Eexwpiotd. To didAvpo wov
TPOKVTTEL TEPIEYEL TOCOTNTA oM pe 5 mg avd ml dvvdpng peipardvng. H un tpnon tov
TPoavaPEPBEVTOV PNILATOV TPOETOLAGIOG LTOPEL VO 0N GEL GE ATEAT] O1GALGT TG
UEAQOAGVIC.

To diéAvpo Melphalan/Tillomed éyel meplopiopévn otabepotnta kot Bo Tpémet vo
poeTodaleTol apécmg TPV amd T XPNon.
To avacvotadév dtdlvpa dev Tpénet va, yiyetal kabmg avtd Oa mpokoiécet kabilnon.

20upet

Mertagpépete 10 ml tov Topandve avacvuoTadEvtog S10ADIOTOG TTOV £XEL GUYKEVIP®ON 5
mg/ml dvudpng neApaidvng o cdiko &yyvong mov mepEyxel 100 ml evéoipov yAwpiovyov
vazpiov 0,9%. Avapi&te ovtd to apatmpévo dtdivpa Kodd yo vo AngOel ovopactikn
ovykévipwon 0,45 mg/ml avodpng perpaidvng.

Ortav apoidvetol mepoitépm o€ dSidAvpa £yyvong, To Melphalan/Tillomed €yetl peimpévn
otafepdTTa Kot 0 pLOUOC amTOdOUNONG ALEAVETAL YPTYOpa LE TNV (vodo Tng Bepuokpaciog.
Edv to Melphalan/Tillomed gyyv0si og Ogppoxkpacio dopatiov nepinmov 25°C, o péyrotog
YPOVOG GITO TV TPOETOLUAGIO TOV SLHADHATOG MG TV OAOKAP®GT) TS £YYVONG €V
npénal va vrepPaiver m 1,5 dpo.

To Melphalan/Tillomed dev givar cupfoto pe Stodvpoto yyvong mwov TepiEyovy de&tpdln
K0l GUVICTATOL VO, YPTCILOTOLEITOL LOVO EVEGLO StdALLLA YAmplovyov voTpiov 9 mg/ml
(0,9%).

Edv eppaviotel opatr 0oAotnTO 1] KPLOTAAA®OT) GTU UVAGVOTOOEVTA 1] APULOUEVOL
SLAVLLOTO, TO TOPACKEDUCLLO TPETEL VO ATOPPITTETOL.

Amoppiyn



OnowdnToTe TocOTNTA H10ADUATOS TOL deV ExEl ypnoomombel petd and 1,5 dpa Ba mpémet
VO ATOPPITTETOL COUPOVOL LLE TIG TPOTVTTEG KOTEVOVVTIPLEG YPULUES Y10 TOV YEPIGLO KOL TIV
ATOPPIYN TOV KVTTOPOTOSIKMY PUPUOKEVTIKMY TPOIOVIMV.

KdBe aypnoyomointo @oprokentiKd Tpoiov 1 DVITOAEYLLO TPETEL VO OTOPPITTETOL COUP®VOL
LE TIG KOTA TOTOLS OTALTHOELS Y10, TO KUTTOPOTOEIKA QOPIOKEVTIKA TPOTOVTAL.

7. KATOXOX THZ AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Tillomed Pharma GmbH

MittelstralBe 5/5a

12529 Schonefeld

Iepuavia

8. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

75592/28-06-2024

9. HMEPOMHNIA MTPQTHX EF'KPIZHX/ANANEQYHY. THX AAEIAX
Hpepounvia mpatng éyxpiong: 27 Tovviov 2018

Huepounvia tehevtaiog avavémong: 28 lovviov 2024

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

23/06/2025



