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HEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKOQN TOY IPOIONTOX



1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY IPOIONTOX

Xospata 40 mg emkaAvppéva pe AETTO VUEVIO dloKia

2. ITOIOTIKH KAI IIOXOTIKH XYNGEXH

KdaBe emcodvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet 40 mg gilteritinib (wg ovpapiko).
IMa tov mpn KatdAoyo tov exddywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Emkoloppévo pe Aemto vuévio diokio (610kio).
2TpOYYLAD, aVOIKTO KITPIVO, EMKAAVUUEVO PE AETTO VUEVIO dlokio mepinmov 7,1 mm,
OV PEPEL YOPAYUEVO TO AOYOTLTO TG ETALPELNG Kal TO «235» otnv 1d1a Thevpd.

4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX
4.1 OepuamevTiKég evoeifelg

To Xospata gvoeikvutal mg povobepameia Yo TNV AVILETONTION EVNAKOV acBevov pe
vrotpomidiovoa 1 avhektikn o&gia poehoyevn Agvyoupioc (OMA) pe petdiiaén tov FLT3
(BA. mopaypapovg 4.2 ko 5.1).

4.2  Aocolroyio Kol TpOmTOC YopyNong

H Oepoancio ue 1o Xospata 0o wpémel va Egkiva Kot va, emPBAETETOL 0O 10TPO e EUmELPio. OTN YPToN
AVTIKOPKIVIKOV Ogpometmy.

[pwv and ™ Ay tov gilteritinib, ot acOeveig pe vrotpomalovoa 1 avBektikn OMA Tpémel va Exovv
emBePainon e FMS-like tyrosine kinase 3 (FLT3) petdAiaéng (ecmtepucoc culuyng STANGIOGHOG
[internal tandem duplication, ITD] 1 meployn tuopoovikig Kvaong [tyrosine kinase domain, TKD])
Hécm piag £yKupng 0oKILOGToC.

H Bepaneio pe Xospata uropei va Egkvioet ek vEov o€ acbeveic petd and petapdoyevon apyEyovoy
aponomtikav kuttdpwv (HSCT) (PAére [Tivoka 1).

Aocoroyia
H ocvvictdpevn apyikn 66om eivar 120 mg gilteritinib (tpia diokio tov 40 mg) anaf nuepnoing.

O1 Broymukég TopAUETPOL TOV GULATOS, CUUTEPIAUUPAVOUEVTG TNG KPEATIVOPOGPOKIVAGNC, TPETEL VUL
a&oroyovuvton Tpv amd v Evapén g Bepameiog, v nuépa 15 kot kdbe pva ko’ 6AN TN StdpKeLn
g Oepoameiog (BA. Tapdypago 4.4).

Hlektpokapdoypaepnua (HKT) Oa wpénet va dievepyeitor mpv and v Evapén g Oepaneiog pe to
gilteritinib, trv nuépa 8 kot 15 Tov TPOTOL KOHKAOL KoL TPV 0O TNV EVOPEN TOV ETOUEVOV TPLDV
unvav Bepamneiog (PA. mapaypdapovg 4.4 kot 4.8).

O yvvaikeg pe dvvatdtnto avomapaymyng Oa Tpénet va cuUBovAEDOVTOL VO KAVOUVY TEGT
EYKVHOOHVNG EVTOG EXTA NUEPOV TPV otd TNV Evapén g Bepaneiog pe Xospata (BA. Tapaypdpovg
4.4 ka1 4.6).

H 6epancio Ba mpénet va cvveyiletor Em¢ 6Tov 0 acBevig va unv amokouilel TAEov KAMVIKO dQeAOG
a6 To Xospata 1] £mg TNV EUEAVICOT Un amodektg toéikotrag. H avtondkpion pumopel va



KaBVOTEPNGEL, GLVETMG, 1| GLVEXLOT| TNG Bepameiog 6T GLVTAYOYPAPOVUEVT 000N Yo £0¢ 6 Uveg Bal
TPEMEL VO EEETACTEL TPOKELEVOL VO d0BEL YpOVOG Y10 TNV EUPAVIOT] KAVIKNG OVTOTOKPLOTC.

Y mepinton anovciog aviandkpiong [o acbevig dev méTuye cuvletn mAnpr veeon (CRe)] petd amod
4 eBoopadec Bepaneiog, n 660m pmopel va avéndet og 200 mg (wévte diokia tov 40 mg) pia popd
nuepnoimg, av eival avektn 1 KAMVIKA OLTIOAOYNUEVT.

Tpomomomoeis e d0oNg

Hivaxag 1: LuoTdosig Yo TNV TPocmpivi] O10KO0TM, T1] HEIMGT KOl TV 0PIGTIKT OLOKOMTN TG
060G Tov Xospata o€ acOeveig pe vroTpomdlovsa 1 avlektiky OMA

Kpumipua

Xopnynon o6cemv Xospata

Zuvopoo d10popoToincng

Edv mBavoloyeital chvopopo dtapopomoinong,
YOPNYNOTE KOPTIKOGTEPOELOT Kol EEKIVIOTE
OLLOOVLVOLUKT TopaKOAOVON oM

(BA. mapdypogo 4.4).

Awokoyte Tpocwpvd tn Bepoameia e T0
gilteritinib €dv ta coPapd onueio H/Kot
GUUTTMUOTO ELUEVOLV Y10 SLAGTN O LEYOAVTEPO
TV 48 @pmdVv petd v évapén
KOPTIKOGTEPOELODV.

Eekwvnote Eava m Oepomeio pe to gilteritinib
otV 01 060M OTAV TO GNUEIN KOt TO
ovuntodpata feAtiwbovy oe Babuo 2 1
HIKPOTEPOUL.

2Hvopopo omichiag avasTpéyiung
EYKEPUAOTAOELOG

Awkoyte opiotika ) Oeponeio pe to gilteritinib.

Ardotpa QTcF >500 msec

Awkoyte Tpocmpvd T Bepaneia pe to
gilteritinib.

Eexwnote Eava to gilteritinib ce petmuévn od6on
(80 mg 1 120 mgP) 6tav 1o Sdotnuo QTcF
enmavéLBeL evtog 30 msec oV apyIkn TN M
glvon <480 msec.

To duaompa QTcF avénbnke kotd >
30 msec oto HKI™ tyv nuépa 8 tov
TPAOTOV KOKAOL

EmPefaioon pe HKI v nuépa 9.
Edv emBeParmbei, eetdote ™ peiwon g 66ong
oe 80 mg

[Moykpeatitido

Awkoyte Tpocmpvd T Bepaneia pe to
gilteritinib £®w¢ dTOL VIWOYWPNOEL N
TOYKPENTITION.

Eekwvnote Eava m Bepoameio pe to gilteritinib oe
petopévn d6om (80 mg 1 120 mgP).

Al to&cotnTo Babpov 3% 1
UEYOADTEPOL OV BewpeiTan
oyetiopevn pe T Bepameio

Awkoyte Tpocmpvd T Bepaneia pe to
gilteritinib £w¢ 6ToL N TOEIKOTNTA VITOYWPNCEL N
Beitinbel oe Babpo 1%

Eekwvnote Eava m Bepoaneio pe to gilteritinib oe
petopévn d6om (80 mg 1 120 mgP).

IIpoypappoticpuévn HSCT

Awkoyte Tpocmpvd tn Bepaneia pe to
gilteritinib pio fdopdada Tpv amd TN yopnynon
TOL oYNUaToC TpoeTotaciog yio tnv HSCT.




e H Oepaneia pmopei va Eexivnoet Eava 30 nuépeg
petd v HSCT €dv n gyxotdotaomn frav
EMTUYNG, 0 acbevng dev eixe fabud =2 o&eiog
VOGOV LOGYEVUATOG EVOVTL EEVIGTH KOL TAV GE
CRc".

*Ta countodpata Babpov 1 sivot fmiag popeng, to countopato Badpov 2 eival pétplag Lopeng, to
ocvuntdpota Babuot 3 sivor coPapng popeng, o copmtopata Babpov 4 ivor areiintikd yio ) {on.
P H nuepnota 86on pmopei va peiwdet oamd 120 mg oe 80 mg 1 omd 200 mg oe 120 mg.

" H CRc opiletar wg 0 puBudg vepeong 6hov tav CR (BAére mapdypagpo 5.1 yuo tov opiopod g CR),
CRp [emitvyyavopevn CR ektdg amd v ehmh avékopym otporetodiov (<100 x 10°/ L)] kar CRi
(emroyyavouevn CR extdg omd v eAAT OLLOTOAOYIKN AVAKOUYT UE VTOAEITOUEVN

ovdetepomevio <1 x 10° / L pe A yopic mAinpn ovaxapyn aponetaiiov).

Himawuévor
Agv anouteiton Tpocappoyn g d0omg o€ acbeveic >65 etav (BA. mapdypapo 5.2).

Hrartikn dvalertovpyio.

Agv amotteitol Tpocsoppoyn g 66ong oe acbeveig pe ma (Koatyopia A katd Child-Pugh) 1 pétpla
(Katnyopio B katd Child-Pugh) nratikn dveiertovpyio. To Xospata dg cuviotdton yio yp1ion o
acOeveic pe coPapn (Katnyopia C xatd Child-Pugh) nratikr dvcieitovpyia, Kabmg 1 ac@areL Kol 1
OTOTELECUATIKOTNTO OV €yovv a&loroynbei oe awtdv Tov mAnbuvoud (BA. mapdypapo 5.2).

Neppixy dvolertovpyio
Agv amotteitol Tpocopoyn g 60ong oe acbeveig pe fmia, pETpla | coPapn veepikn ducAsttovpyio
(BA. mapaypdpovg 4.4 ko 5.2).

Houdrozpikog mAnQoouog

H acpdleio kot 1 amotelespotikdtnto Tov Xospata o€ moudid nAkiog kGt tov 18 etdv dev £yovv
axopa tekunpiwbei. Agv vdpyovv drabécipa dedopéva. Adym tng in vitro odvdeong pue SHT2s

(BA. mapdypapo 4.5), vTapyel EVOEYOUEVO ETLOPOOTG GTNV KOPOLaKT ovamtuén oe acBeveic niwkiog
KAT® TOV 6 UNvov.

Tpdroc yopynong

To Xospata wpoopiletat yio ypion amd T0v GTOHUTOG,.
Ta dtokio propovv va Aapfavovtor pe 1 xopis tpoer. [pénet va Katamivovtal oAdKANpa e vEPO Kot
dev mpénet va omdovtor 1 vo Opvppatifovrat.

To Xospata 6o wpémet va yopnyeiton mepimov v idwa dpa kabe pépa. Edv pia 66om maparerpbel 1 d¢
AneBel ) cuvnbicpévn mpa, n d6on o Tpénet va yopnyndel To GuvTopdTEPO dVVOTO TNV 1010 NUEPL
kot o1 acBeveig o mpénel va 6 emavEABOLY GTO KAVOVIKO TPOYPOLLLO TV ETOUEVT UEPO. X
TEPITTOOT EPETOL UETE TN YopNyNon piag 06ong, ot acbeveic og Ba mTpémet va Tapovv GAAT SO0 OAAL
0o TPEMEL VO GUVEYICOVY KOVOVIKA TNV ETOUEVT NUEPO.

4.3 Avtevoegigeg

YrepevoaicOnoio 6t dpacTiKy ovcia 1] 6€ KATOL0 amd T EKO0Y0 TOV AVOPEPOVTOL GTNV
mopdypoeo 6.1.

4.4 Ewkéc mpoetdomon)oEls Kol TPOQUAGEELS KATA TN Y p1oT

2HVvOpPOoUo d1aQOPOTOiNGNC

To gilteritinib £ye1 cuoyeTioTEL PE GVVIpOpO dropopomoinong (PA. mapdypapo 4.8). To chvdpopo
dwapopomoinong oyetiletor pe Tayd TOALATAAGIOGHO KOl SLOPOPOTOINCT) TV HVEAKOV KUTTAPWOV KoL



umopet va gival aneintikod yia tn (o 1 Bavatneopo eqv dev aVTILETOTIOTEL. TO GUUTTMLOTO KOL TO,
KAMVIKG EVPNILOTO TOL GUVIPOLOV dAPOPOTOINGoNE TEPIAULPAVOVTOL TVPETOC, SVOTVOLN, VITELMKOTIKN
GLAAOYN, TEPIKAPSLOKT] GLALOYT], TVELLOVIKO OO LM, VITOTACT], ToYElD OENOT) TOV COUATIKOD
Bapovcg, meprpeptkd oldonpa, £AVONLLA Kol VEQPPIKT OLGAELITOVPYI.

Edv mBavoloyeital chvopopo dapopomoinong, Ba tpénet va EeKvioel Bepameia e KOPTIKOGTEPOELON
TOPOAANAL [LE OLULOSVVOUIKT TOPAKOAOVON G £mG TNV 0modpopn) TV cuprTopdtoy. Edv to cofapd
onueio Kov CLUTTOUATO ELUEVOVV Y10l SIAGTNIO HEYOADTEPO T®V 48 WPV PeTd TNV Evapén TV
KOPTIKOGTEPOEWMV, 1) Oepameia pe to gilteritinib O Tpémel va dtakomel TpocmPvé £mg GToL Ta
onueia Kot To cuuTTOpOTO Vo PNy ivor Théov coPapd (PA. apaypdpovg 4.2 kot 4.8).

Ta, kopTIKOGTEPOEION UTOPOVV VO ELATTOOODV TPOOSEVLTIKA UETE TNV OTOSPOLUT TOV CUUTTOUATMOV
kot O Tpémel va yopnynBovv tovAdyictov Yo 3 nuépec. Ta GLUTTOUATO, TOV GUVIPOUOV
SLPOPOTOINCNG EVOEXETAL VO, ETAVELPUAVIGTOVV KATA TNV TPOwpn dtokomn g Oepaneiog e
KOPTIKOGTEPOELDN.

20VOpOoLO OTicHaC aVaCTPEYIUNG EYKEQAAOTAOEIOC

"Exovv avapepbei mepintmoeig cuvopopov onicOiag avaotpéyiung eykeparonddelog (PRES) og
aoBeveic mov AauPavay gilteritinib (BA. mapdypago 4.8). To PRES givar pia omdvia, avaotpéyin
VEVPOAOYIKT SlaTapOyT|, 1| OTTOl0, LTOPEL VO TOPOLGCLUCTEL UE TAYEWS EEEAMIGGOUEVO GUUTTMUOTOL, OTMS
EMANTTIKEG KPIGELC, KEQPOAUAYIN, GOYYLGOT), OTTIKEG KOl VEDPOAOYIKES SLOTAPAYES, LE 1| XOPIg
oyeT{OpEVT] VITEPTAOT Kot dtaTopoyEvT vonTikn Kotdotaon. Eqv mbavoloysitoan PRES, Oa mpénet va
emPePoarwbel pe aneicoviotikn eEETaon TOL EYKEPGAOV, KATA TPOTIUNGT LE LAYVNTIKT] TOUOYPOQIN
(MRI). Zvviotdral oprotiky dakomh g Bepaneiog pe to gilteritinib o acBeveig mov avantvccov
PRES (BA. mapaypapovg 4.2 ko 4.8).

Iapazetouévo daotnuo QT

To gilteritinib £ye1 GUGYETIOTEL PE TOPATETAUEVT] KapAIOKT KOIAMOKT] EnTovaroimon (Sidotnua QT)
(BA. mopaypagovug 4.8 kot 5.1). [apdrtaon tov dtactipatog QT pmopel va TapatnpnOel kotd Tovg
TPMOTOVE TPELG UNveg NG Bepameiag pe gilteritinib. Q¢ ex TovToV, O TPETEL va dievepyeitan
niektpokapdoypdenuoa (HKT) wpwv and v évapén g Bepaneiag, tnv nuépa 8 kot 15 tov TpdTovu
KOKAOV, KO TPV amd TNV Evapén TV ETOUEVOV TPLOV UNvoV Bepaneiag. Aratteital Tpocoyn o€
acOeveic pe oyetikd 16topikd Kapdromddeias. H vmokoitopio 1§ 1 vropayvnotaipio uropei va avénoet
Tov kivouvo mapdtacng Tov dtuotipatog QT. Erouévmg, n vrokaioipio 1| n vropayvnotoipio 0o
npénel va dropBdvetal Tpwv omd v Evapén g Bepaneiog pe o gilteritinib kot kotd T didpkela
AVTNG.

H Bepancia pe 1o gilteritinib Bo mpémet vo draxoOTTETOL TPOSWOPIVA OE 00OEVELS IOV £YOVV
QTcF >500 msec (PA. mapdypapo 4.2).

H amoégaon va Eexvioet ek véov Oepameia pe gilteritinib petd v exdnimon Tapdracng tov
dwotuatog QT Oa mpénel va Paciletar o€ TpoceKTIKT a&lOAOYNOT TOV OPEADY KOl TMV KIVOUV®V.
Edwv to gilteritinib Egkivnoel Eovd og petmpévn 66om, Ba tpénet va dievepyeiton HKI petd amd 15
NUEPES YOPNYNONE Kot TPV artd TNV Evapén TOV EMOUEVOV TPLOV UNveV NG Bepameiog. Xe KAVIKEC
peAéteg, 12 acbeveic elyav QTcF >500 msec. Tpeig acBeveig diékoyay kot Eekivnoov Eava ™
Oepaneia ywpig emavepeavion mapdtaong Tov dtuotnuatog QT.

Hoykpeotitido

"Exovv avapepbei tepuntooeig moykpeotitidoag. Ot aobeveic ot omoiol ovamTuGGOVY onpEin Kot
CUUTTOLOTO TOV DTOINADVOLV TTaykpeatiTidn Bo mpémetl va a&loAoyovvtal Kot vo Tapakoiovbodvat.
H Bepaneio pe to gilteritinib o tpémet va daxonel mpocwpiva kan pmopet vo, Eekivioet Eava pe
UE®UEVT] 0OGT OTOV VTOYMPTCOVY T, CNUELN KO TOL GUUTTMLOTO TNG TOYKPEOTITIONG

(BA. mopdrypago 4.2).



2ofapn veppikn ducAettovpyio

H éx0eom oto gilteritinib gvoéyetar va avénbei oe acbeveig pe cofapn veppikn duciettovpyia 1
VEQPIKT VOGO TEMKOV otadiov. Katd t xoprynon tov gilteritinib o1 acOeveic npémetl va
mopokolovBovvtal oteva Yo toéikdtnreg (PA. mopdypoa@o©s.2).

Alniemdpdoeic

H ovyyopnynon enayoyémv tov CYP3A/tng P-gp umopei va odnyfoet e petmpévn ékbeon 6to
gilteritinib ka1, Katé GUVERELD, G KIVOLVO Y10l EAAEWYT] OTOTELECUATIKOTNTOG. £2G EK TOVTOV, 1|
TOPAAANAT yp1oN Tov gilteritinib pe 1oyvpovc enaywyeig tov CYP3A4/tng P-gp 6o mpémel va
amopevyetol (BA. Tapdypago 4.5).

Amaiteitol Tpocoyn Katd v TapdAnin cvvtayoypdenon gilteritinib pe poppokevTikd Tpoidvia Ta
omoia givat woyvpoti avactoreig tov CYP3A, g P-gp kot / ) tg mpwteivng avBekTikng otov kapkivo
Tov paotov (BCRP), enedn| pmopel va avénoovv v €kbBeon oto gilteritinib. @a npémetl va
eetdlovrol eVOALOKTIKE PapLOKELTIKA TPOTOVTA Ta. OOl OV avAGTEALOLV 1oYLPA TN dpdon Tov
CYP3A, g P-gp xavn g BCRP. X¢ ntepuntdoeig 6Tig 0noieg 0V DTAPYOLV IKAVOTOUTIKES
OepamenTikég eVOALOKTIKEG, 01 aobevelg Oa mpémel va mapakolovBodvtal GTEVA Y10 TOEIKOTNTES KOTA
TN yopnynon tov gilteritinib (PA. mapdypapo 4.5).

To gilteritinib pmopel vo peudoel TIG EMOPACELS PAPUAKEVTIKOV TPOIOVIMV OV GTOYXEVOVV TOV
vrodoyéa SHT2s 1 un e1d1kodg vodoyeic oiypa. Qg ek 10HTOL, 1| TAPAAANAN XpHon Tov gilteritinib pe
aTA To TPOTOVTA Bal TPETEL VoL AmoPeDYETAL, EKTOG £AV M) YpNon Bempeiton amapoitnTn yio T
@povtida Tov acbevoic (PA. mapdypapo 4.5).

EuBpvikn to&ikdnto kon ovticOAAMYN

O1 éyKveg yovaikeg Bo TPETEL VO EVILEPDOVOVTOL GYETIKA LE TOV TBavE Kivouvo Yo To Euppvo

(BA. mapaypapovg 4.6 kot 5.3). ZTig yuvaikeg e duvatdtnta avorapaymyns fo Tpémel va cuvieTtdton
vo VTOPANO0VY GE TEGT €YKLUOGVVNG EVTOG ENXTA NUEPDY TPV amd TV Evapén g Bepamneiog | To
gilteritinib kol vo ¥pNOIUOTOI00V OTOTELEGUOATIKY AVTIGOAANYT KaTd TN S1dpkeLa g Oepameiog ue 1o
gilteritinib kot yio dStdotnuo 6 VOV TOVAGYIGTOV UETd T dtakont| g Oepameiag. Ot yvuvaikeg wov
YPNOUYLOTOLOVV OPLOVIKA aVTICLAANTTIKG B0 TpEmel va TpocBicovy pia péBodo avticOAANYMG
QPAYLOV. TOVG AVOPEG LE YOVAIKEG GUVTPOPOVG TTOV EXOLV SVVATOTNTO AVOTOPAYMYNG O TPETEL VoL
ovppoviebovial va ¥PNGILOTOOVV OTOTEAECUATIKT OVTIGVAANYT KOTA T dldpKelo TG Oepameiog Kot
v St 4 pUMvev ToLAAYIoTOV PETE TNV TEAEVTAin 000 Tov gilteritinib.

4.5 AlMnmiemopdosig e GALo QUPRUKEVTIKG TPOIOVTO KO GAAES popPES alinientiopaong

To gilteritinib petafoiileron kuping and éviopa tov CYP3A, ta onoia pmopel vo emdyovion 1 va
avaoTEALOVTOL OO o GEPA CLYYOPTYOVUEVOV QUPUOKEVTIKOV TPOIOVI®V.

Emdpdoeic GAA®V QapLOKEVTIKAOV TPOTOVTOV 610 Xospata

Eroywyeic CYP3A/P-gp

H moapdAiinin xpnomn tov Xospata e 1oyvpots enaywyeic tov CYP3A/ng P-gp (m.y., powvutoivn,
PLeApTiKivn Kot vieptkdv 1o didtpnto (St.°John’s wort)) Oa wpémel va amo@evyeTan, Eneld UTopel va
LEWDGOLYV TG GVYKEVIPOGELG TOV gilteritinib 610 mAdG . Xg vy dTOp, 1] GLYYXOPNYNON PLPAUTIKIVIG
(600 mg), evdg woyvpol emaymyéa tov CYP3A/g P-gp, oe otabBepomoinuévn katdotoon pe epdmo
d00om 20 mg gilteritinib peimwoe ) péon Cmax kKot T péon AUCys Tov gilteritinib katd 27% wou katd
70%, avtictolya, og cLYKPLON Le dTopa oTa omoia Yopnynonke epdmnas doon gilteritinib poévo

(BA. mapdypoapo 4.4).

Avaoroleic CYP3A, P-gp kai/ ovaotoleic BCRP

Ot woyvpot avactoreic tov CYP3A, g P-gp xavn g BCRP (m.y., Bopucovaldin, ttpakovaloin,
mocakovalOAn, KhapiBpopkivn, epuBpopvkivr, Karntompiln, kapPediAoin, prtovafipn,
alBpopvkivn) pumopel vo avENcovV TIG GLYKEVIPMGELG TOL gilteritinib oto mAdopa. H cuyyoprynon



epamoé 06ong 10 mg gilteritinib pe rtpakovaloin (200 mg arnaé nuepnoing yio 28 nuépeg), Evav
oyvpd avactorén Tov CYP3A, g P-gp kot tov avactoléa BCRP, o vy dropa odiynoe ot
avénomn g nEoNS Cmax kKatd 20% wan avénon g péong AUCinr kotd 2,2 popég mepimov og ohyKplon
1e T dropa oto omoia yoprynOnke epamaé do6on gilteritinib povo. H ékBeon oo gilteritinib av&nonke
katd 1,5 popég mepimov o acbeveig pe vrotpomidlovsa 1| avBektiki OMA dtav cuyyopnyndnke pe
évav 1oyvpd avactoréa Tov CYP3A, tng P-gp kot tov avactoréa BCRP (BA. mapdypapo 4.4).

Emdpdoeic tov Xospata o GAACL QUPUOKEVTIKE TPOTOVTOL

To gilteritinib w¢ ovaoTtoléog 1] ETOYWYEAS

To gilteritinib dev eivan avactoAréag 1| emaymyéag tov CYP3A4 1| avactoréng oo MATEL in vivo. H
QOPUOKOKIYNTIKY TG pdaloraunc (éva evaicOnto vmoctpopa tov CYP3A4 ) dev emnpedotnke
onNUovTKA (1 Cmax ko1 1 AUC avéndnkav kotd 10% nepimov) petd m yopnynon gilteritinib (300 mg)
amoé nuepnoing yio 15 nuépec o acbeveig pe vrotpomalovoa 1| avlektiky OMA pe petdAraén tov
FLT3. EmmAéov, n pappokokivntikn g kepaieéivng (éva evaictnto vrootpopa tov MATEL) dev
emnpedotnKe onNUAVTKA (1 Cmax Kot 1) AUC peiddnkav katd Atydtepo amd 10%) petd ) yopnynon
gilteritinib (200 mg) dmo& nuepnoing yuo 15 nuépeg o acbeveig pe vrotpomalovca 1 avOeKTIKN
OMA pe petdAroén tov FLT3.

To gilteritinib givotl avaotoréag twv P-gp, BCRP ka1 OCT1 in vitro. KaBmg dev vadpyovv drabéoipa
KAMVIKG dedopéva, ogv umopel va amokAelotel 6Tt To gilteritinib Oa propovce va avacTEALEL VTOVG
TOVG LETAPOPELG G [ BepamevTiKy 0661, ZUVIGTATAL TPOCOYN KOTA TN cLyyopnynon tov gilteritinib
ue vmootpmpota g P-gp (m.y. dryo&ivn, ditigatran etexilate), tng BCRP (m.y. uro&avtpovn,
pebotpe&drn, posovPactativn) kot tov OCTI (m.y. petpopuivn).

Yrodoyéog SHT 5 17 un e101k0¢ vmodoyeag oiyuo.

Sopemva pe in vitro dedopéva, to gilteritinib pmopel va, LEIMGEL TIC EMOPACEIC PUPUAKEVTIKDOV
TPOTOVTWV TOL GTOYEVOVY GToV VTodoyEa SHT2p 1 og un €101kovg vodoyelg oiypa
(exhexTKOOG OVAGTOAEIC ETAVATPOCANYNG GEPOTOVIVIG TL.)., ECITAAOTPAUN, PAOVOEETIVY,
oepTpaAivn). No amo@edyeTal 1| TOPEAANAY YP1OT QVTOV TOV QUPLOKEVTIKOV TPOIOVTIWV LIE TO
gilteritinib, ektog edv 1 yprion Bewpeiton amapaitntn yo T Epoviida Tov achevovg.

4.6 T'ovipétnTa, KOG KO Yarovyio

IMuvaikeg o€ ovamapay®wyikn nAkic / AVIIGOAANYN 6 GVOPES KOl YUVOIKES

2UVIGTATOL 1] SIEVEPYELD TECT EYKVHOCUVNG OE YUVOIKEG LLE SUVATOTNTO AVOTAPAYMYNS ENTE NUEPES
pwv omo v évapén e Bepameiog pe to gilteritinib. Ot yuvaikeg og ovamopay®ykn nAkio
GUVIGTATOL VO YPNCULOTOOVV OTOTEAECUATIKN AvTIGOAAN YT (LEBOSOL TOL 00N YOV GE TOGOGTO
Kunoewv pukpdtepo amd 1%) katd ) ddpkea g Bepameiog Kot yio StdotTnua 6 UnNvov petd ard
avtr. Aev gival yvootd edv to gilteritinib umopei va HEIDOCEL TNV OTOTEAECUATIKOTITO TMV OPLOVIKDV
OVTIGCVAANTITIK®OV K01, ®G EK TOVTOV, Ol YUVOIKES TOV YPTGLLOTOI0VV OPUOVIKA OVTIGVAANTITIKA B0l
TPENEL VO, TPOGOEGOVY pia LEBOSO aVTIGOAANYNG PPAYHOV. XTOVG GvOpES e SuvaToOTnTO
avamopoy®yng 0o Tpénetl vo cuUPovAEDOVTAL VO, XPNCIUOTOLOVV TOTEAEGUOTIKT AVTIGOAANYT KOTE
T Sidpketa tng Bepomeiog Kot yio 4 pMveg TOLAAYIGTOV PETd TV Tekevtaio d0or Tov gilteritinib(BA.
mopaypapo 4.4).

Konon

To gilteritinib pmopel va mpokarécel PAAPN oto EuPpuo edv xopnynOel oe Eykvec yovaikes. Ag
dtatifevton N eivor TEPLOPIoUEVA TA KAIVIKA SEOUEVA GYETIKA LE TN YPpToN ToL gilteritinib o€ £ykveg
yovaikeg. Melétec avamapoywyng oe apovpaiovg E6e1i&av 0Tt To gilteritinib TpokdAece KATAGTOAN TG
euPpuikng avamtvuéng, epPpuikodg Bavatovg kot tepatoyéveon (PA. moapdypago 5.3). To gilteritinib de
oLVIGTATAL KOTA TN O1GPKELN, TNG KOT|ONG KOl GE YOVOIKES AVATOPOY®YIKNG NAMKIoG Tov dg
YPNOLOTOIOVV ATOTEAEGLOTIKY] OVTIGOAANY).



OnAacpdg

Agv gival yvooto av To gilteritinib 1 o1 petafolriteg Tov anekkpivovrol oto avOpdmivo ydAa. Ta
dwabéotpa dedopéva oe Lma £de1&av amékkpion Tov gilteritinib kot tov petaforitwv Tov 610 (KO
yaAa apovpainy Tov MNAGLoVV Kol KATAVEUETOL GTOVG IGTOVG GE LOPE 0pOovPOimY HEGH TOL YOAOKTOG
(BA. mapdypago 5.3).

O «ivévvog o€ Todd mov Onraovv dev pumopel va arorxhelstel. O ONAAGUOG TPETEL VO SIOKOTTETOL

Katd n o1dpkelo tng Oepomeiog pe to gilteritinib kot Yo S1AGTN O TOVAGYIGTOV 0DO UNVOV UETO TNV
terevtaio 06oM.

Tovoma

Ag datiBevtar dedouéva oYETIKA pe TNV enidpact Tov gilteritinib otnv avOpdmivn yovipotnto.

4.7 Emopaceig 6ty IKAvOTNTO 001]71|61)G KOL YELPLGHOV P UVI|LATOV

To gilteritinib £yet pikpn exidpacn otV IKAVOTNTA 03NYNONE Kol YEPIGUOD punyovnuatov. Eyet
avapepbel (oAn og acBeveic mov AapPdvovy gilteritinib kot avTtd Tpénel vo Aapfdavetol vTOY KaTd
Vv a&loAdynon Tng IKovoTnTog evog 0obevong va 0dnyel | va xelpileTat pnyovipota

(BA. mopdypago 4.8).

4.8 AvemOopnteg evépyereg

2Hvoyn Tov TPOPIA 0GQAAELOS

H aoc@dieia tov Xospata a&loroynOnke o€ 319 acbeveig pe vrotpomialovsa i avhektikin OMA ot
omoiot éhafav TovAdyiotov pia 06om 120 mg gilteritinib.

O o ovyvég avemBounteg evépyeteg e to gilteritinib ftav, avénuévn apvotpaveepdon tng
alavivng (ALT) (82,1%), avénuévn acmaptikn apvotpavopepdon (AST) (80,6%), avénuévn
OAKOAKY eoceatdon aipatog (68,7%), avénpévn kpeatvopmspokivdon aipatog (53,9%), didppota
(35,1%), xo6mwon (30,4%), vavtia (29,8%), duckoiotra (28,2%), Prixas (28,2%), mepipeptkd
oidnua (24,1%), dvonvoia (24,1%), Lédn (20,4%), vrdtaon (17,2%), ndvog ota dxpa (14,7%),
e€acBévion (13,8%), apBparyia (12,5%) kot poodyio (12,5%).

O1 o ovyvég coPapég avemBiunTeg evépyeleg Mtav o&eia veppikr BAAPT (6,6%), dtbppora (4,7%),
avénuévn ALT (4,1%), dvonvoua (3,4%), avEnuévn AST (3,1%) ko votaon (2,8%). Alhec kKAvikd
onUavTIKEG coPapéc avemBounteg evépyeteg NTav ovvopopo dtapoponoinong (2,2%), mupateTtapuévo
dtdoua QT oto niektpokapdioypdenua (0,9%) kot cuvdpopo onichiag avasTpéEyung
eykeparomafeiag (0,6%).

KatdAoyog ovemBOUntmv eVEPYEIDOY G LLOPON TIVOKO,

O1 avemBOunTeC EVEPYELEC TOL TTOPATNPNONKAY KATA TH S1APKELD KAVIKOV LEAETOV TopatifevTal
TaPaKAT® avd katnyopia opydvov cuotiuotoc MedDRA kot avd katnyopio cuyvotnTog ELEAEVIoNG.
O1 xonyopieg cvyvoTNTOG ERLPaVIoNS opilovtal g akoAoVOwmc: ToAD cuyvég (> 1/10), cuyvéc (> 1/100
émg < 1/10), oy ovyvég (= 1/1.000 £mg < 1/100), omavieg (> 1/10.000 £wg < 1/1.000), ToAd crdvieg

(< 1/10.000), un yvootég (dev umopovv va extiun oy pe Bdon ta dwbéopa dedopéva). Eviog kabe
KaTnyopiog cuyvoTNTag ELEAVIONG, O avemBuunTeg evépyeleg mapatifevion Katd bivovca celpd
coPapdtntog.



Mivaxag 2: AvemOOUNTES EVEPYELEG

" BaOpo Kotnyopia
, . , Ol)or 01 . ,

Koatnyopia opydvov cvetipatogc MedDRA Babpoi V>3 ovYvOTNTOG
IIpotipdpevog 6pog % %
AWTOPaY£S TOL GVOGOTONTIKOV GUGTINOTOG
AVaQUAOKTIKY avTidpaocn | 1,3 | 1,3 | Xoyvég
AW TOpay£S TOV VELPIKOD GUGTIROTOG
Z6bn 20,4 0,3 [ToAd Guyvéc
2Hvopopo omichiag avasTpéyiung
EYKEPUAOTAOEL0G 0,6 0,6 Oy ovyvég
Kaopowkéc owatapayés
Hopatetapévo dotuo QT oto
NAEKTPOKAPIIOYPAPT IO 8,8 2,5 Suyvég
[Nepkapdiokn cuiloyn 4,1 0,9 Suyvég
[Tepikapditioan 1,6 0 Xoyvég
Koapdiokn avemdpreia 1,3 1,3 Xoyveég
Ayyswokéc oroTapayég
Yndtoon | 17,2 | 7,2 | [ToAb ouyvég
AWTOpayES TOV AVETVEVGTIKOD GLGTILATOS, TOV 0D PUKA KOl TOV
HEGOOMPAKLOV
Bnyog 28,2 0,3 IToAv ouyvég
Avomvolo 24,1 4.4 IToAV ouyvég
2HVOPoLOo d1apOPOTOineNg 3,4 2,2 Xoyvég
AW0TOPayES TOV YOGTPEVTEPLKOD
Augppola 35,1 4,1 IToAv ouyvég
Nowtio 29,8 1,9 IToAv ouyvég
AvckoliidtnTo 28,2 0,6 IToAb cuyvég
AwTapay£S TOV NTOTOS KOL TOV YOI QOpmV
Apwvotpaveeepdon g oiovivng® avEnuévn 82,1 12,9 IToAv ouyvég
Aomaptiki] apuvoTpaveeepdon® avénuévn 80,6 10,3 IToAV ouyvég
AWTopayES TOV HVOGKELETIKOV GUGTHIOTOS KOL TOV GUVOETIKOD LGTOV
Kpeatvopmopokivdon aipotoc* avénuévn 53,9 6,3 IToAb cuyvég
AAOMKT QOGEOTACT iIOTOc* avénuévn 68,7 1,6 IToAV ouyvég
[Tovog oo dxpa 14,7 0,6 IToAV ouyvég
ApBpadyia 12,5 1,3 IToAb cuyvég
Mvadyio 12,5 0,3 IToA0 cuyvég
MUvoGKEAETIKOG TTOVOG 4,1 0,3 Xuyveég
AWTOPUYES TOV VEQPAV KOL TOV 0VPOYOPMV 00®OV
Oteia veppikh) BAGBN | 66 | 22 | suypvic
I'evikég d10TapayES KOl KOTAGTAGELS TG 000V (OPNYNGNS
Konmwon 30,4 3,1 [ToAV ouyvég
[eprpepikod oidnua 24,1 0,3 IToAv ouyvég
E&acbBévion 13,8 2,5 IToAb cuyvég
AlcOnua kokovyiog 4,4 0 YoyveEg

* H ouyvomro Paciletor oTig TIéES TOL KEVIPIKOD epyooTnpiov.

[Ieprypoen emAeyUEVOV OVETOOUNTOV EVEPYEIDV

2Dvdpouo diapoporoinong

Amd tov¢ 319 acBeveic mov élafav Bepaneia pe Xospata otig kKAvikég peréteg, 11 (3%) eppdvicav
ovvdpopo dtapopomoinone. To chvdpopo dapoponoinong oxetileTol pe Tod TOAALUTAAGIOCUO KoL
SPOPOTOINGT TOV LVEAIKMOV KLTTAP®V Kot Pmopel va, givor anelAntiko yio o1 1 Bavatneopo edv
OEV OVTIUETOMIOTEL. ZTO GUUTTMUOTO KO GTO KAIVIKG EVPNLOTO TOL GLUVOPOLOL SLPOPOTOINCoNG GE



acBeveic mov EhaPav Bepameio pe Xospata wepthapfavoviatl TuPETOS, SVGTVOLN, VITECMKOTIKNY
GLALOYT, TEPIKOPILOKT] GUAAOYN, TVELUOVIKO OIOMLLA, VTOTOGCT, TOXEIN ADENCT) TOV COLUTIKOD
Bapovg, meprpepicd oidnpa, e&avinua kot veppikn duciettovpyio. Opiopévol acbeveig eiyov
TaVTOYPOV 0EEiLD EUTOPETT OLIETEPOPIAIKT depiT®on. To chVIpoo Slapopomoinong EPEAVIGTNKE
o€ 0140 TN L0 TTOL KUUAIVOTAV OO LOALS pia Nuépes kot £¢82 nuépeg petd tnv Evapén tng Oepameiog
pe Xospata Kot et Ttopatnpndel pe 1 yopig tavtdypovn Aevkokvttdpwon. And Tovg 11 acbeveig mov
eppdvicav chvopopo dtapopomoinong, 9 (82%) avéxopyav petd amd Bepameia 1 LETA TNV TPOGMPIV
dtakonr| Tov d6cewv Tov Xospata. ['ia cuotdoelg og epintmon ThavoroyovEVOL GLVOPOLOL
Stpoponoinong, PAéne Tapaypdpovg 4.2 kot 4.4,

PRES

Amb toug 319 acBeveic mov Ehafav Oepaneio pe Xospata otig kKMvikég pehéteg , 0,6% speavicay
ovvopopo omicOiag avaotpéyiung eykeparonddeiag (PRES). To PRES sivot pio omdvia, avactpéyiun
VELPOAOYIKT SLOTOPAYT, 1] OO LITOPEL VoL TAPOVGIUCTEL LE TOYEWMS EEEMTGOUEVO GUUTTMIATO, OTWG
EMANTTIKEG KPIGELC, KEQPOUAUAYIN, GOYYLGOT), OTTIKEG KOl VEDPOAOYIKES SLOTAPOYES, LE 1| XOPIg
oyxetilopevn vaéptact. To CLUTTONOTO VTOYMPNCAV LETE TN dlakom Tng Bepoameiog

(BA. mopaypaeovg 4.2 ko 4.4).

Hoparoaon tov diaotiuaros QT

Amo tovg 317 acBeveic mov EhaPav Oepameio pe Xospata otn d6on twv 120 mg kat eiyov Ty QTC
HETE TNV 0pYIKT OTIG KAWVIKEG peAéteg 4 acBeveic (1%) eppdvicay QTcF >500 msec. EminAéov, oe
0\eg T1g 000eLg, 12 aobeveic (2,3%) pe vrotpomaiovoso/aviextiky OMA elyav péyioto dtdoTna
QTcF peta to apyiko >500 msec (PA. mopoypdaeovg 4.2, 4.4 ko 5.1).

Avopopd mavoloyoduevev avemBOUNTOV EVEPYELDV

H avoaeopd mBovoloyodpevmv avemiBountey evepyei®mv HeTd amd T Yopnynon adetog Kokhopopiog
TOV QUPUAKELTIKOD TPOIOVTOG elvar onpavtikn. Emitpénet tn cuveyn mapokolobnon e oxéong
0PEALOVG-KIVODVOL TOV QUPUOUKEVTIKOD TPOTOVTOC. Z1Teital and Tovg EnayyeAUOTIEG VYELNG VA
aVOPEPOVY OTOIEGONTOTE TLOAVOAOYOVLEVES AVETBOUNTEC EVEPYEIEG LECM:

EArGoa

EBvikog Opyaviopog @apudrkmv

Meooyeimv 284

GR-15562 XoAapyoc, ABMva

TnA: +30 21 32040337

Iototomog: http://www.eof.gr
http://www .kitrinikarta.er

Kvbmpog

DoppokevTikég Ynpeoieg
Yrovpyeio Yyeiag

CY-1475 Aesvkooia

TnA: +357 22608607

Dag: + 357 22608669
Iototomog: www.moh.gov.cy/phs

4.9 Ynepdooolroyia

Agv vdpyel Yvooto €100 avtidoto Yo To Xospata. Xe Tepintmaon vrepdocoroyiag, 1| Oepameio pe
Xospata o tpénet va dtokomtetal. Ot aobeveic Tpémetl va TapakoAovBovvTol oTeVA Yia onueio
CUUTTOUOTO OVETIBOUNTOV EVEPYEIDV KOl TPETEL VAL EEKIVE KATUAANAT] GOUTTMUOTIKY KO
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https://protect.checkpoint.com/v2/r02/___http://www.eof.gr/___.YzJlOmJ5dGUxNjc0MjEzOTcyOTgxOmM6bzpmMDg3NmY1OGUyMDZiZGUzZjQ0MzNhMzE3YzliN2I3Mjo3OmE5ZWY6M2QyOGIwNjgyYThjMTE3ZjQ4M2JiMWVhMzZhZmNmODgwOGI0YmNlMzZkMmE4NGZhYTMzMzY3YzViNDY5NDM1ZTpwOlQ6Tg
https://protect.checkpoint.com/v2/r02/___http://www.kitrinikarta.gr/___.YzJlOmJ5dGUxNjc0MjEzOTcyOTgxOmM6bzpmMDg3NmY1OGUyMDZiZGUzZjQ0MzNhMzE3YzliN2I3Mjo3OjEwZDQ6NDYxOWNjYjIyM2I5ZjgwMGViN2VjYjI0MjY1NzBmMzZmYWE0ZGNlNzJkNDY1YzdkYjFhN2Y4ODZkNTE0NTlkZjpwOlQ6Tg
https://protect.checkpoint.com/v2/r02/___http://www.moh.gov.cy/phs___.YzJlOmJ5dGUxNjc0MjEzOTcyOTgxOmM6bzpmMDg3NmY1OGUyMDZiZGUzZjQ0MzNhMzE3YzliN2I3Mjo3OjdiNDk6NjI1ZmI1NjhmODIxNjk0ZGY3ZWU0ZDQyMTc0Nzc1ZmI0MDJjYTRiOGJmZDNkYzZhMTA4ZDA0ZjVkMTUyMjI4MTpwOlQ6Tg

VIOGTNPIKTIKN Bepameio, Aapfdvovtag vwoy™n To peydlo xpovo nuicelog (NG ToL EKTILATOL G
113 dpec.

5. OAPMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEXZ

5.1 ®@oappokodvvopIKES 1O10TNTES

D oppoKODEPATEVTIKY] KOTNYOPI: OVTIVEOTAAGUOTIKOL TOPEYOVTES, OVOGTOAEIG TPMTEIVIKNG KIVAoNG,
kwdwkoég ATC: LOIEX13

Mnyoviopudc dpaonc

To povpapiko gilteritinib givor évag avactoréoc tov FLT3 kot AXL.

To gilteritinib avacTtéAAel T OMNUATOSOTNOT KOl TOV TOAAATANGIUGUO HEG® TOV VTodoyEn Tov FLT3
o€ kutTopa Tov ekppalovy eEnyevmg to FLT3 cvumepirappavopévov tov FLT3-ITD, FLT3-D835Y
kol FLT3-ITD-D835Y, kot mpokaAel amdnT®moT 6€ AEVYOUKE KOTTOPO TOL EKOPALOVY TOV
FLT3-ITD.

Dapurokodvvakéc EmOPAoEIC

Ye aoBeveic pe vrotpomidlovoa 1 avlektikn OMA mov AdpPoavay gilteritinib 120 mg, n onpovtiky
(> 90%) avactoin g pooeopvrimong tov FLT3 frav tayeia (evidg 24 wpav amd v npmtn 660m)
KoL OLPKNC, OTMG TPOTIOPIoTNKE HECH UHOG ex Vivo SOKIUAGTOG TNG AVAGTUATIKNG 0paomg 6To
mAdopa (PIA).

Iopatetauévo dtdotnuo QT

[MoapatnpnOnke oyetilopevn e ™ cvykévipwon ovénon tov dtaotipatog QTcF oe oyéon pe v
évapén og Oheg T1g 060¢1g gilteritinib wov kvpaivovtay and 20 émg 450 mg. H npofiemduevn péon
petafoin tov daotiuatog QTcF and v évapén ot péor Cmax (282.0 ng/mL) o otabepomompévn
Kkatdotoon pe nuepnoa 06on 120 mg fjrav 4,96 msec pe avatepo povomievpo 95% CI = 6,20 msec.

KMviki) omoTeAeoLaTIKOTNTO KOl 0GQAAEL,

Yrotpomalovoa n avOextiky OMA
H amotelecpatikdomta Kot 1 ac@aieto agloloyndnkay oty eAeyyOUeVN LE dPACTIKO PAPLOKO,
@aong 3 perétn (2215-CL-0301).

Merétn ADMIRAL (2215-CL-0301)

H perétn ADMIRAL sivon pio @dong 3, ovoikTiG EMGNLOVONG, TOAVKEVTPIKT|, TUYOLOTOIUEVT

KAV peAétn og eviilkovg acBeveic pe vrotpomidlovoa 1 ovlektikn OMA pe petdiiaén tov FLT3

omog npocdiopiotnke pe t dokipacio LeukoStrat® CDx FLT3 Mutation Assay. e ot T peAétn,

371 acBeveig TuyoromomOnkay pe avoroyia 2:1 og Ay gilteritinib 1 piog omd T okdAovOeg

mueobepaneieg didowonc (247 oto okéhog Tov gilteritinib kat 124 610 oKéA0G TG YNLE0BEpamEingG

o mong):

. rkutapafiviy 20 mg d1g nuepnoing yopnyovuevn pe vwodopia Eveon (SC) 1 e evoopAfia
&yyvon (IV) ywo 10 nuépeg (nuépeg 1 €wg 10) (LoDAC)

. aloxitidivy 75 mg/m? dno& nuepnoiong yopnyoduevn SC 1 IV yua 7 nuépec (Muépeg 1 éwg 7)

. wtoovtpdvn 8 mg/m?, etonosidn 100 mg/m? kar kutapofivny 1.000 mg/m? draé nuepnoiong
yopnyovueves IV ya 5°nuépeg (Muépeg 1 €wg 5) (MEC)
. TAPAYOVTOG SIEYEPONG AMOIKLOV KOKKIOKLTTAP®Y 300 meg/m? dmaé nuepnoing xopnyovHeEVOC

SC yia 5 nuépeg (uépeg 1 mg 5), phovdapafivn 30 mg/m? dra nuepnoing yopnyovuevn IV
v 5 quépec (Muépeg 2 £wg 6), kutopaPivn 2.000 mg/m? draé nuepnoing yopnyovuevn IV ya 5
nuépeg (uépeg 2 £mg 6), WapovPixivny 10 mg/m? dma& nuepnoing yopnyoduevn IV yio 3 nuépeg
(Muépeg 2 ¢wg 4) (FLAG-1da)

1"



Ot aoBeveic mov cupmeptedEOncav NTav VToTpomalovtes 1| avBeKTIKol LETA TV Bepameia TPMTNG
ypappung yioo OMA kot 1 106Tp®UATOon £yve e fAon TV avIomoKplon o€ Tponyovuevn Bepameio
OMA kot mpoemdeypuévn ynuetobepameio OnA. VYNANGS N younAn évtaonc. Eva n pedétn mepilapupave
000eVEIC e LAPOPES KVTTAPOYEVETIKEG avmUaAiec oyeTiloneveg ne OMA, eEapébnkav ot acBeveig e
o&eia mpopverokvuttapikn Agvyopio (OIIA) 1 o1 aoBeveic mov gppdvicay OMA Aoy dAA®V
Oepaneimv.

Aekaéél aoBeveig TuoyatomomOniay aAia dev Elafav Bepomeio otn pelém (1 acBevig oto okélog Tov
gilteritinib ko 15 acBeveig oto okéhog g ynueobepaneiog). To gilteritinib yoprynOnke amd tov
oTOUTOG G apytkn 6001 120 mg nuepnoing Em¢ TV epeavion un omodekTng ToEIKOTNTOG 1) TV
EMetym KAvikov opélove. Emttpémovioy Hetdaoelc g 600mG Yo TV GVIIUETOTIOT TOV avemOOUnTmV
EVEPYELDV, KAOMG Kot avENGELS TG 000N Yo Tovg acbeveic exelvoug mov dev avtamokpifnkay otnv
apykn doom tov 120 mg.

AT tovg acbeveic mov eiyav mpoemieyel Yo va AdPfovv ynueobepaneia dSicmwong, To 60,5%
TuyoomomOnke o Oepameio vYNANG évtaonc kot to 39,5% oe Oepameia youning évraonc. Ta
oynuata MEC kow FLAG-Ida yopnynnkav yio 600 k0KAOLG avArOYa LLE TNV OVTOTOKPLGT GTOV
pmTo KOKAO0. To oyua LoDAC kot 1 alokitidivn yopnyndnkov ce cuveyduevoug KOKAoVG TV 4
ePOOUAdOV MG TNV EUPAVICT) U1 OTOdEKTNG TOEIKOTNTAG 1] TNV EAAELYT] KAVIKOU 0QELOVG.

Ta, dnpoypo@ikd GToLyEln Kot To YOPOUKTNPIGTIKG AVOPOPAC NTAV KAAG 160PPOTTNUEVE LETOED TV ODO
okehov Ogpamneiag. H didpeon nhlikia oty toyatoroinon nrov 62°6m (ebpog 20 éwc 84 £tn) 610
okéhog Tov gilteritinib ko 62°6tn (€0pog 19 €mg 85 £tn) o010 oKEAOG TNG YMuEl0Depaneiag Siomang.
21 pekém 1o 42% tov acbevov ftav nlikicg 65 eTov kol avo kot to 12% frav niwkiag 75 etov Kot
avo. Ilevivto 1€ocepa TO1¢ £K0TO TV 000evAV fTav yuvaikes. Ot mepiocdtepol acheveic otn peAétn
frav Kavkdoot (59,3%), 27,5% Aciateg, 5,7% Mavpot, 4% diieg puiég kot 3,5% Gyvmotng uATnc.
H mAeloynoio tov aclevav (83,8%) eiyav kotdotaon tkavotntog 0 1 1 katd ECOG. Ot acbeveig
elyav 11g e&ng emPePfaropéveg petorraéerg: FLT3-ITD povo (88,4%), FLT3-TKD povo (8,4%) 1
FLT3-ITD kot FLT3-TKD padi (1,9%). Addeka 101¢ ekatod Tov achevav giye AdPel mponyovuevn
Oepaneio pe dAhov avactorén FLT3. H mheoynoia tov acbevav eiyov OMA pe KOTTOpOYEVETIKO
Tpoik gvdripesov Kvovvov (73%), 10% eiyav dvopevég kuttapoyevetikd Tpodii, 1,3% siyav
€VVOTKO KLTTOPOYEVETIKO TPOPIA Kot 15,6% elyav aTaEvOUNTO KUTTAPOYEVETIKO TPOPIA.

[pw amod ™ Bepameio pe o gilteritinib, 39,4% tov acbevov glxe mpotomadng avBektikiy OMA, ko1 n
mAsoynoio auTdv TV acdevav taSvoundnke og aviektikn petd amd 1 ko ynuelobepamnsiog
€POdoV, 19,7% elye vrotpomalovoa OMA petd and aAloyevi] HETAROGYKELOT OPYEYOVDV
apormomtikadv kKuttdpov (HSCT) kot 41% eiye vrotpomidlovcoa OMA ywpic oAloyeviy HSCT.

To kbp10 KATAANKTIKO GTUEID ATOTEAEGLOTIKOTNTOG Yl TNV TEAIKT avalvomn ftav 11 OS otov
TAnBuopod pe npobeon Bepaneiog (ITT), n onoio ekTuOnKe amd TV NUEpOUNVio THG TVYOLOTOINGONG
¢w¢ 10 Bdvato omolasdnmote artoroyiog (0 apldOpog copPavtwv mov avaivdnkav ftav 261). Ot
acBeveic mov TuyoomomOnKay 6To oKEAOC ToL gilteritinib giyav onuavtikd peyaivtepn enipioon o
oVvykpion pe 1o okérog g ynuerobepamneiog (HR 0,637, 95% CI 0,490 — 0,830, tun p: 0,0004 oe
povomhevpo Eieyyo). H diapeon OS fitav 9,3 punveg yo tovg acBeveic mov AdpPoavay gilteritinib kot
5,6 unveg yio toug acbeveic mov Adupavay ynuetodepaneio. H amotedespoticotnta vrostnpiydnike
TEPALTEP® 0O TO TOG00TO TANPOVG VPeonG (CR)/TANPOVE VPEONC IE LEPIKT OUOTOAOYIKT OVAKOLYT)
(CRh) (ITivaxag 3 , Ewova 1).

ivakag 3: Xvvolkn emPioon kot tApns V@eon o€ aobeveig pe vroTpomidlovoa 1 avOeKTIKN
OMA ot peiétn ADMIRAL

Gilteritinib XnuewoOepameio
(N=247) (N=124)
Yuvoliki] empimon
®dvarot, n (%) 171 (69,2) 90 (72,6)
Avgpeon T og uiveg (95% CI) 9,3(7,7,10,7) 5.6 (4,7,7,3)
Avaroyia kivovvov (95% CI) 0,637 (0,490, 0,830)
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Twn p (Lovdmievpog ELeyyoq) 0,0004

ITocooté emPimong oto 1 €10, % 37,1 (30,7, 43,6) 16,7 (9,9 ,25)
(95% CI)

ITMjpng voeo

CR* (95% CIP) 21,1% (16,1, 26,7) 10,5% (5,7, 17,3)
CRh" (95% CIP) 13% (9, 17,8) 4,8% (1,8, 10,2)
CR/CRh (95% CIP) 34% (28,1, 40,3) 15,3% (9,5, 22,9)

CI: didotnpo eumoTosvvng
a.  H CR opiomnke wg amdivtog apiduog ovdetepdpirov >1,0 x 10%/L, crponetdiio >100 x 10%/L, Tpocdiopiopdg pUGIOAOYIKGY

KUTTOPIKAV TOT®V PueAoD pe <5% PAdotes, 0 acbevic émpene vo givar aveEApTNnTog amd LeTayYioES EpLOP®V AOSPULPi®Y
Kot apometaAmv Ko ympig evdeifelg eEmpvelkng Agvyopiog.

B.  Tomocootd 95% CI vmoloyiotnke e ypnon g akptBods Ledddov PAcel SIOVLIIKNAG KATAVOUNG.

Y. H CRh opictke o¢ PAaoTeG <5% GTOV HVEAD, LEPIKT OLLOTOAOYIKT) QVAKOLYT) LE OTOAVTO aplOpd

ovdetepdemv >0,5 x 10%/L kot oapometéito >50 x 10%/L, amovoio evieibemy eEmpelknc Agvyotpiog ko n aviandkpion dev

uropovoe va tavounbel wg CR.

Ewodva 1: Avaypappa Kaplan-Meier Tng cvuvolkig empimong otn peréty ADMIRAL
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INoa acBeveic mov métvyav CR/CR, to d1dueso ypovikd SAoTnUe EMG TNV TPMOTH AVTATOKPIST| )TV
3,7 unveg (evpog 0,9 émc 10,6 pveg) oto okélog Tov gilteritinib ko 1,2 unveg (evpog: 1 €mg

2,6 unvec) oto okEAOG TG ynuetofepameiog didowonc. To d1dpeso ypovikd ddotnua Emg TV
kaAvTepn avtarndkpion e CR/CRh frav 3,8 ufveg (evpog 0,9 £mg 16 uiveg) 610 6kéAOG TOVL
gilteritinib kot 1,2 piveg (€dpog: 1 émg 2,6 uRveg) 610 oKkélog TG ynuetodepaneiog S1dcwong.

Melétn CHRYSALIS (2215-CL-0101)

H vroompiktikn perétn 2215-CL-0101 khpokovpevng d6ong ®aong 1/2 copmepirapPave 157
acOeveic pe petdirotn FLT3 OMA, ov éhaPav gite 1 > 1 mponyovueveg ypouuég Oepameiog ot
ouvdvacpévn opdda d6ong (onA. 80 mg, 120 mg 1 200 mg). To 31,2% érafe 1 mponyoduevn ypopun
Oepamneiog kot to 68,8% Elafe> 1 mponyodueveg ypapués Oepaneiog.

To mocooto aviandkpiong (CR/CRh) mov mapoatnphfnke otn perémn 2215-CL-0101 otovg acbeveig
nov Ehafav meprocodtepeg and 1 mponyovueveg ypoupés Oepaneiog rav 21,4% won 15,7% yio T d60m
tov 120 mg kot Ta cuvdvacpéva erinedo d6onc avtiotoryo. H duapueon OS frav 7,2 ufveg kon 7,1
Uveg yio, T 06om tev 120 mg kot To cuvevacUEVE ETTITES OOGNC, AVTIGTOLY .
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Touorotpiros tAnBoouos

O Evpomnaikdg Opyoviopog Poppdkmv €xet dmdoel avafoir] and Ty vroypEmon LTOBOANG TwV
OTOTELECUATOV TV HEAETMV [E TO XOospata e pio 1] TEPIOGOTEPES VTTOKATIYOPIEG TOL TOUSLOTPIKOV
mnBocpov ot Bepaneia tng o&eing pveloyevong Asvyaipiog. Biéme mopdypaeo 4.2 yia mAnpogopieg
GYETIKA LLE TNV TOSLUTPIKT XPTON.

52 @oappokoKivTIKES WOLOTNTES
Amoppoonon

Metd ) yopnynon gilteritinib amd Tov GTOUATOG, Ol LEYIOTEG CUYKEVTIPMOGELS GTO TAAGLLOL
TAPATPOVVTOL GE OAUESO tmax LETOED 4 Kot 6 0PV TTEPiTOV o€ VY1Elg eBeAovTég Ko o€ aoBevels pe
vrotponidlovoa 1 avlektik) OMA. To gilteritinib veictoaton amoppdEnon TPOTNG TAEEMC e
eKTIU®OHEVO pOUS amoppoenong (ka) 0,43 h! pe ypovikr votépnon 0,34 dpeg Bdoet poviédov
mnBvcuokng eappokokvnTikine. H didpeon péylotn cuykévipwon o€ oTafepomoinuévn KatdoToon
(Cinax) €tvon 282,0 ng/mL (CV% = 50,8) kot 1 meployn KAT® 0o TNV KOUTOVAT GUYKEVIPOGNG GTO
TAAG 0 6TO 0COAOYIKO pesodidotnua Tov 24 pdv (AUC.24) etvar 6.180 ng-h/mL (CV% = 46,4)
petd omd yoprynon 120 mg gilteritinib draf nuepnoing. Ta enineda otabeponomuévng katdoToong
OTO TAAGLLOL EMLTUYYAVOVTOL EVTOC 15 NUEPDOVY YopnyNnong amas nuepnoing pe dekamAdoiol
GLGCMPEVCT] TTEPITOUL.

Emidpaon e tpopiis

Y vytelc eviAIKEG, 1 Cmax ko1 1 AUC tov gilteritinib peiodnkov mepimov koatd 26% Kot Ayotepo omd
10%, avtiotoya, 6tav yopnyndnke pio epdmas 66om 40 mg gilteritinib pali pe Eva yedpo vyming
TMEPIEKTIKOTNTOG GE ATOPA, CUYKPLTIKG e TNV €ékBeom oto gilteritinib oe katdotoomn vnoteiog. O
OUAUESOG tmax TTOPOTAOMKE KATA 2 Mpeg OTav TO gilteritinib yoprynOnke pali pe Eva yedbpo vynAng
MEPLEKTIKOTNTAG OE ATOPAL.

Kotavoun

O eKTIUDOUEVOG KEVTPIKOG KO TEPLPEPIKOG OYKOG KaTavoung atov mAnducud ntoav 1.092 L kon 1.100 L,
avtiototya. Avtd ta dedouévo deiyvouv 0Tt To gilteritinib kaTovEUETAL EKTETAUEVA EKTOG TOV
TAAGLOTOG, YEYOVOS TTOV UTOPEL VO, DVTTOONAMVEL EKTETAUEVT] KATAVOUT 6TOVG 10T00¢. H in vivo
oVVOEDN LE TIC TPAOTEIVES TAAGHATOS GTOVG avOpdTovg givar Tepimov 90% Ko to gilteritinib
GUVOEETOL KUPIMG OTI ASVK®UOTIVY.

Buouegtaoynuotioudg

Me Bdon in vitro dedopéva, to gilteritinib petafoliletar kuping péom tov CYP3A4. Ot kHpiot
petafolriteg otov avBpwmo meptrapfavovyv toug M17 (oynmuarietor péow N-omaikviinong Kot
o&eldwonc), M16 kot M10 (appotepor oynuotifovion péow N-amalkvoAimong) Kol Topoatnpinonkay o
Coa. Kavévag and avtovg toug Tpetg petaforiteg dev Eemepvovoe 1o 10% tng cuvoAikng £kBeong g
untpikng ovoiag. H poppakoroyikn dpdon tov petafoittdv otovg vrodoyeis twv FLT3 ko AXL dev
glvol yvoot.

DapLOKEVTIKEC OANAETIOPAGELC LUE UETAPOPEIC QUPUAKOV

In vitro nelpdpata £de1&av 6T o gilteritinib gival vidoTpwpa g P-gp kot tng BCRP. To gilteritinib
umopel dvvnTikd vo avaoteiler tny BCRP, v P-gp kabmg kot tov OCT1 og KAwvikd onuovticég
ovykevipwoelg (BA. Tapdypago 4.5).

Amofoin

Metd omd epdmal §6om gilteritinib ceonuocpévov pe [H*C], to gilteritinib amofdiretor Kuping oTa
KOTPOVa e T0c00TO 64,5% TNG GUVOAMKNG YOPTYOVLEVNG dOGNC VO AVOKTATOL 0T KOTTpava. [lepimtov
10 16,4% 1tng cuvoAikng doomNg anekkpinke oto oVpo ¢ AUETAPANTO PApraKko Kot petaforites. Ot
OLYKEVTPMGELC TOL gilteritinib 6to TAdGHa pet®ONKOY KoTd S1EKOETIKO TPOTO UE UEGT] EKTILMUEV
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nuiocela {on otov TAnBveud 113 dpec. H exktudpevn eawvouevn kabapon (CL/F) Bdoet Tov povtédov
TANOVG LK S PappraKoKvnTIKNG eivan 14,85 L/mpa.

I'popyukdTnTo/mn Yoo uumKoTnTo,

I'evikd, to gilteritinib enédeille ypOppIK QOPUOKOKIVITIKY 0vAAOYT| TPOG TN dOGMN UETE amd yopnynon
EPATOE 060MG Kol TOAALATAGDV 00GE®V oL Kupaivovtay omd 20 éwg 450 mg o acOeveic pe
vrotpornidlovca 1 avBektiky OMA.

Ewdwoi tAnBvopoi

AteEnyon pia avdAivorn TANBLGLILOKNAG POPUAKOKIVITIKNG Yo va. agloloynBel n) emidpaor twv
EVOOYEVAV Kol eEMYEVOV GUUUETAPANTOV otV TtpoPrenouevn ékbeon oto gilteritinib o acbeveig pe
vrotpomidiovsa 1 avhektiki OMA. H avdivon tov coppetafintav £deiée 0t n niwio

(20 €w¢ 90 e1®V) Ko T0 cOpaTIKO Papoc (36 kg £mc 157 kg) rav otatioTikd onUavTiKa. Q6T060, 1
nwpoPremouevn puetafoin oty £kbeon oto gilteritinib ftav pikpdTepn and SmAdoia.

Hrartikn dvalertovpyio

H enidpaon g nratikng duciettovpyiog 6T oprakokivnTikn Tov gilteritinib peletnOnke oe droua
ue Ao (Katnyopio A xatd Child-Pugh) ko pétpro (Kamyopio B xatd Child-Pugh) nrotiky
dvoiettovpyio. To amoteréopota detyvouv 0TL N €kBeomn oto un decuevpévo gilteritinib oto drtopo pe
NI 1 LETPLOL NITATIKY SVCAEITOVPYIN EIVOL GUYKPIGIUN LE EKELVN TTOL TAPATNPEITAL GE GTOUA LE
@uoloAoyKN NoTIKn Agttovpyia. H enidpaon g Nriog nratikng dvoiettovpyiag [opilopevn Pacet
tov kprnpiov tov NCI-ODWG] oty ékBeon oto gilteritinib a&ioloynOnke emiong ypnoonoidvTog
10 povtéro TAnBuopokng PK kot ta amoteléopata katadeucvoouy tikpn otopopd oty
npoPremouevn €kbeon oto gilteritinib oe oTabepomoMUEVN KATAGTAON G GUYKPLOT UE VOV TUTKO
acBevn| pe vrotpomidlovoa N avlextikn OMA Kol QUGIOAOYIKT NTUTIKY AELTOVPYiCL.

To gilteritinib dev £xet pehenBel o aobeveic pe coPapn nratikn dvoiertovpyia (Katnyopia C kotd
Child-Pugh).

Negpirn dvoiertovpyio,

H gappaxokivnrikn tov gilteritinib a&loloynOnke o mévte dropa pe coPfapn veppikn duciettovpyia
(CrCL 15 - <30mL/min) kot og T€00€p0 ATOUE e VEPPIKT VOGO TEAMKOD atadiov (CrCL <15
mL/min). X dropo pue cofapn veppikr SVGAEITOVPYIN 1 LLE VEPPIKT] VOGO TEAKOV GTAOI0V
mapotnpnoOnke wo avénon 1,4 opég ot péon Cmax Kot 1,5 @opéc otn uéon AUCixs Tov gilteritinib g
oUYKPIOT HE ATOUO UE PUGIOAOYIKT VEPPIKN Acttovpyeia (n=8) (BA.mapaypdpovg 4.2 ko 4.4).

5.3 IIpoxivikd dgdopéva Yo TNV doQPaAEL0

Ot avemBOunTeg evEpYELeg TOL deV TapaTNPNONKAY GTIC KAMVIKEG PLEAETES, AAAG TopaTnpONKaY GE
{oa (pappoakoAioykn aceiiei/ToékoTnTo enavalapavopeveoy 66cewmv) o€ emineda ékfeong
TOPOUOL0 LE TO KAWVIKA ETITEDD EKOECTG KO [LE EVOEYOUEVT] GYECT] LE TNV KAMVIKT PO, NTAV Ol
oKOAOVOEG:

DapLoKoLOYIKY ACQAAELD,

Y& apovpaiovg, mapatnpnnke peiwuévn ovpnon og d6on 30 mg/kg Kot LVYNAOTEPT KoL UEIOUEVT
a@odevorn o€ 06on 100 mg/kg. e oxdAovg, mapoatnpnOnkay Aavidvovca aipoppayio 6To KOTPOvVa G
doom 10 mg/kg kot vynAoTepn, HEI®GT TG CLYKEVTPMONC 0oPeotiov 6To aipa og door 30 mg/kg Kot
clELOppota Ko pia avéno, akoAovBovuevn and Pelwon, TG GLYKEVTPOON S acPeatiov 6To aija o
d0om 100 mg/kg. Avtég ot aAlayég mapatnpnOniay o enineda ékBeomng 6To TAUGUO TOPOUOLL 1)
YOUNAOTEPO. amd To KAVIKG emineda ékBeong. H mbavi KAvikn cuoyétion autodv Tov eupnudtev dev
glval yvootn.

To&wdtnro eravoroufovousvmy d6cemv
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2116 peAéteg ToEkOTNTOG emavalopuPavopevmy 00GEmv G€ apovpaiovg Kot GKOAOVG, T0 OPYUVA-GTOYO0G
™G TOEIKOTNTOG TAY O YOOTPEVIEPIKOC COANVOC (atpoppayic. 6€ GKOAOVG), TO AELPOULILOTOTIKO
oLOTNUO ( AEPPOKVTTAPIKY] VEKPWOGT] KOl DVTOKVTTAPIKOC LVEAOC TOV 00TMV [E LETAPOAES OTIG
OLLOTOAOYIKEG TTOPAUETPOVG), 0 0POBUALOG (PAeyOVT| Kal BOAEPOTNTA POKOV GTOVE OPOLPAIOVE,
HeTaBOoA TOV ¥pOUATOS TOV fuB0oD 6TOVE GKOAOVE, GYNUATIGUOC KEVOTOTI®MY GTOV AUPPANGTPOEdN),
0 TvevUoVoG (ddpecn TVELHOVIO GE aPOVPAIONG Kol PAEYUOVT GE GKOAOLG), 0 VEPPOS (HeTABOAEG TmV
VEQPIKAOV colnvapiov pe Betikn avtidpacn AavBdvovcag apoppayiog 6to 00pa) Kot To Nrop
(oYMUOTIGLOG KEVOTOTIMV GE NTUTOKVTTAPA), 1| OVPOSOY0G KVGTH (GYNUATICUOS KEVOTOT®MY GTO
eMONA0), 0 emONAL0KOG 16TOG (EEEAKMON Kot PAEYHOVN) KOl POCPOAMTIOMGOT (GTOV TVELLLOVA KoL
GTOV VEQPO GE€ aPOVPOIONS). AVOSTPEYILOTNTO TOV TEPICCOTEP®V UETAROAMV KatadeiyOnke £mg T0
TEAOG TNG TTEPLOSOV avakapymc diapkelag 4 efdouddny. H mbavh kKAvikn cueyétion autdv tmv
ELPMNUATOV OV Elval YVOOT.

Tovoto&wodm o
To gilteritinib dev TpokdAece YOVIOIOKT HETAAAAEN 1) YPOUOCOMKEG aVOUaAieS in vitro. H in vivo
pKpomupvikn dokipacio £6g1&e 0Tt To gilteritinib £xetl T SuVOTOTNTA VAL TPOKAAEGEL TO GYNIATIGUO

UIKPOTTUPVOV GE TOVTIKOVC.

Avanapoywyikn toikdTna

To gilteritinib enédei&e kaTaoTOAN TNG EUPPLIKNG ovamTLENG Kol TPpoKGAESE EUPfpLikovg Bavdtovg Kot
TEPOTOYEVEDT] G€ UEAETEG EUPPLIKTG avamTuéng mov dieéNydncav oe apovpaiovg oe enimeda EkBeonc
TapoOuola Le To KAvikd emineda €kBeonc. H petapopd tov gilteritinib otov mlakodvta mopovcidotnke
GTOV 0POVPAL0 LE OMOTEAEC LA TN LETAPOPA TNG padlevEPYELNG 6TO ERPpLo TopdLota e EKElv TOV
TapATNPNONKE GTO UNTPIKO TAAGHLOL.

To gilteritinib anekkpivetol 6TO YOAN TOV YOAAKTOPOP®V OPOVPOIOV LUE GLYKEVTIPMOT YAAUKTOG
VYNAOTEPN atd 1O UnTpkd TAdopa. To gilteritinib dtovepundnke pEcm Tov UNTPIKOL YEAOKTOG GE

SLPOPETIKOVG 16TOVGS, EKTOC Od TOV £YKEQAAO, ONAALOVTOV apovpaimy.

Melétn to&kotntog og veopd Loa

211 pelétn ToEIKOTNTOG GE VEOPOVG 0PoVPaiong, To EAAYIoTO eminedo Bavatneopag 666MGg

(2,5 mg/kg nuepncimg) NTav TOAD YOUNAOTEPO aTd CLTO TOV EVAAMKOV 0povpaimV

(20 mg/kg nuepnoing). O yaotpevteptkdg COAVIS TOLTOTOMONKE MG Eva amd Ta OPYAVa-GTOYOC
TOPOUOLN LLE OVTA TOV EVIMK®V apovpainy.

6. OPAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX

6.1 Koataroyog ekdoymv

ITvpnvoc dioKiov

Mavvitodn (E421)

Y dpo&umponvhiokvttapivn

Y dpo&umpomviokuTTapivn, YOUNANG VTOKATAGTUCNG
Moyviiolo oTeaTIKd

Emucdivyn pe Aemwtd vuévio

YrpopeAroln

TéAxng

[ToAvaBvievoylvoin
Trraviov d10&eidio

2idmpov o&eido kitpvo (E172)

16



6.2 AovpporoTnTeg

Agv gpapuoletal.

6.3 Awdpkera omg

4 ypovio.

6.4 Iowitepeg TpoPuAGEELS KUTE TN @VLAEN TOV TPOTIGVTOG

AVTd 1O PUPUAKEVTIKO TPOTOV OV amattel £101kEG cuvONKEC POAAENG. DVAAGCETE GTNV APYIKY
GLOKEVAGIO Y10 VO TPOGTATEVETAL OO TO PMC.

6.5 ®@VHo1 KO GLOTUTIKG TOV TEPLEKTN

Kvyéhec (blisters) OPA/oiovpviov/PVC/aiovpviov mov mepiéyovv 21 emkaivppéva pe AeTTo
vuévio dokia.

Kdabe cvokevacio mepiéyetl 84 emtkalvppuéva pe Aemto LUEVIO dloKia.

6.6 Iowitepeg TPOPULAGEELS amOPPIYNG

Kd&Be aypnoipomnointo poaprokeutikd Tpoidv 1 VTOAEUN TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPDVO. [IE TIG
KATA TOTOVC 16YVOVGEC GYETIKEG O1UTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Astellas Pharma Europe B.V.

Sylviusweg 62

2333 BE Leiden

OMavdia

8. APIOMOZX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1399/001

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHYXY/ANANEQYHYX THX AAEIAX
Hpepopnvia mpdng éykpiong: 24 OxtwPpiov 2019

Hpepopnvia terevtaiog avavéwong: 27 lovviov 2024

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

27 Tovviov 2024

Aemtopepeic TANPOPOpiES Y10 TO TOPOV PUPLOKEVTIKO TPOioOV gival S100€G11EG GTOV SIKTLAKO TOTTO
tov Evpondaikod Opyavicpov Goppdkwv: http:// www.ema.europa.eu.

17



	ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
	A. ΠΑΡΑΣΚΕΥΑΣΤΗΣ(ΕΣ) ΥΠΕΥΘΥΝΟΣ(ΟΙ) ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΠΟΔΕΣΜΕΥΣΗ ΤΩΝ ΠΑΡΤΙΔΩΝ
	B. ΟΡΟΙ Ή ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΙ ΣΧΕΤΙΚΑ ΜΕ ΤΗ ΔΙΑΘΕΣΗ ΚΑΙ ΤΗ ΧΡΗΣΗ
	Γ. ΑΛΛΟΙ ΟΡΟΙ ΚΑΙ ΑΠΑΙΤΗΣΕΙΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
	Δ. ΟΡΟΙ Ή ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΙ ΣΧΕΤΙΚΑ ΜΕ ΤΗΝ ΑΣΦΑΛΗ ΚΑΙ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΙΚΗ ΧΡΗΣΗ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
	Α. ΕΠΙΣΗΜΑΝΣΗ
	Β. ΦΥΛΛΟ ΟΔΗΓΙΩΝ ΧΡΗΣΗΣ

