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MEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1 ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Fingolimod Accord 0,5 mg oxAnpd koyakio

2. MOIOTIKH KAI MNOXOTIKH XYNOEXH
KdBe koo mepiéyet vépoylwpikn evykoApddn mov wodvvaypei pe 0,5 mg evykolpddng.

Mo tov T pn katdhoyo Tov exdoywv, BA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
ZKANPO KOyAaKlo

AvoKTo KiTpvo adlopaveé/AevKo adlapavec oKANPO kayakio (ehativng pueyéboug «3» pe Tomouévn
v €vdelEn «FO 0.5 mg» 610 KAALULO LE LOVPO LEAAVL, TTOV TTEPLEXEL AEVKT] EMG VITOAELKT) KOVL.
Kabe kaydxio €yl pnkog mepimov 15,8 mm.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEXZ
4.1 OgpamevTiKég evOEiEelg

To Fingolimod Accord evdsikvutotl mg povobepameio TpomomomTiky e vOoov 6 VYNANG
gvepyotTTag VTOTPOTIALoVGa-OlaAEiToOVG GKANpLVET KaTd TAdkag (EKIT) yio Tig axolovbec opdadeg
eVNATK®V 0o0evav Kot Tadlotptkdv acbevav niikiog 10 etdv kot dvo:

- Acbeveic pe vyming evepyodtnTog VOGO TOPA TNV TANPT Kol ETAPKN OEpUmEVTIKT 0y®yn e
TOVAGYIGTOV pio TPOTOTOMTIKY] TNG VOoov Oepameio (Yo e£apEcelg Kal TANPOPOPIES
AVOPOPIKA e TIG TEPLOdOLE EkmAvong BA. mapaypdpovg 4.4 ko 5.1).

- Acbeveic pe tayéwc eEeMocouevn cofapn VTOTPOTIALOVGA-OIAEITOVGO GKAIPLVEOT) KOTH
TAGKag, 1 onoio opileTar amd 2 1 TEPIGCHTEPES VITOTPOTES TTOV TPOKAAOVV avamnpio LEGO G
éva £€10g, kot pe 1 M meprocodtepec Gd mpoohopPdvovoeg BPAafeg 6Tn poyvnTikn Topoypagio
EYKEQALOL | oNUavTIKT avénon oto poptio PAafadv T2 o€ cOyKpIon LE TPONYOOUEVN
TPOGEATN LOYVNTIKY TOLOYPA®IaL.

4.2  Aocoloyio Kol TPOTOS YOPNYNONS

H évapén xon n emifreyn g Oepaneiog mpénet va yivetor amd 10Tpod e EUTEIPIO GTNV GKANPLVOT
KOTO TAGKAG.

Aocoloyia

e eviiMikeg, 1 ovvioTdpevn 66om tov Fingolimod Accord givar éva konydxio twv 0,5 mg to onoio
Aappdavetal amd Tov oTOUATOG ATas UEPTOIMC.

e randratpkovg acbeveic (nAkiog 10 etdv kot dvm),  cvvictdpevn d6on e&aptdtatl and To

ocouatikd Bapoc:

- IMoudrorpkoi acbeveic e copotikd Bapog <40 Kg: éva kaydkio tov 0,25 mg to omoio
Aappdvetor omd ToL GTOUATOG AT UEPTCIMG.

- Todratpikoi acbeveic pe copatikd Bapog >40 Kg: éva kaydxio tov 0,5 mg to onoio
AapPavetot amd Tov oTOUATOC dma NUePNcimC.

O toudroTpikoi acbeveic mov apyilovv pe koydxio tov 0,25 mg kol otn cuvéyetlo amoktoby otadepd
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oouatikd Bapoc avo tov 40 kg 6o mpénel va aAldlovv oe kaydakia tov 0,5 mg.

Kot v petdfoon arnd mv nuepnoto d6om tov 0,25 mg ot d6on tov 0,5 mg, cuvictdtor 1
EMOVAAN YT TG 10105 TapaKoAovONoNG TG TPAOTNG SO0 G OTTmC Katd TV Evapén g Bepomeiog.

To Fingolimod Accord dgv givan dtabéoipo oe mepiektikotta tov 0,25 mg. o t docoroyia owt,
Ba Tpémel va ypNGLOTOOVVTAL GAAL POPLAKEVTIKA TPOTOVTO TOV TEPLEYOVY PLVYKOALOOT| Kot
dwotiBevtarl otV ayopa.

H 3w topakoAiovdnon g Tpd@TNg 001G GVVICTATUL KOt KOTd TNV enovévapén g Bepaneiog o
TEPIMTOOT SLKOTNG TNG Y10L:

- 1 Y meprocdTEPES NUEPES KOTA TIC TPADTEG 2 EfJOpAdES TNG Bepaneiog.

- TEPIGGOTEPES OO 7 MUEPESG KATA TN ddpKeLa TV Efdopdadwv 3 ko 4 g Bepameiog.

- v amd 2 efoopadeg petd omd Bepomeio evog unvoc.

Edv n droxomn g Oepaneiog givar pikpotepng duapkeloag omd Tig Tpoavapepbeiosg, | Oepomeio mpémet
v cuveyileton e v emopevn 60om cOpE®Va, e To Tpdypappa (BA. mapdypapo 4.4).

Ewwoi tAnbvopoi

Hhkiwuévor
To Fingolimod Accord npémet va yopnyeitot pe mpocoyn oe acbeveig nhikiog 65 etdv ko dved AOy®

QVETOPKOV ded0UEVOV Y10, TV aoPdAELo, Kot TNV amotelecuatikotnta (BA. mapdypapo 5.2).

Negpikn dvcelertovpyio

H @wyxolpodn dev peretnOnke oe aoBeveic e veppikn duciettovpyio oTIC TIAOTIKEG LEAETEG OTN)
oKAnpuvon katd mAdkag. Me Bdon KAVIKES PapUaKOAOYIKES HEAETEG, OeV xpetdlovTal
AVOTPOCAPUOYEC TNG 000G o€ 0oEVEIC e NITia. £ GoPapr| VEQPIKT SOVGAELTOLPYICL.

Hrotikn dvolsirovpyio,

To Fingolimod Accord dgv pénet va yopnyeiton o€ acbeveic pe cofapn nratikn duciettovpyio
(Katnyopiog Child-Pugh C) (BA. mapdypogo 4.3). Av kot dgv ypelalovTal avamposoproyEs TG d0omg
o€ aobevelg pe Mo 1 HETPLO NTATIKT SVGAELTOVPYia, EVTOVTOIS OmoLTEITAL TPOGOYN OTAV EEKIVAL M)
Oepameio o awtode TOVg acbeveic (PA. mapaypapovg 4.4 kot 5.2).

Houdazpioc winboouoc
H aopdleta kot 1 0moTELEGUATIKOTNTA TNG OIVYKOAUOING 6€ Tadd nAkiog Katm twv 10 gtdv dev
€yovv akopo tekunprmbel. Aev vapyovv drobéoipa dedopéva.

Yrdpyovv mold wepropiopéva draféoipa dedopéva o mondid petaby 10-12 etdv (BA.
napaypapovg 4.4, 4.8 kar 5.1).

Tpoémog yopnynong

Av16 10 POapUAKEVTIKO TPOiOV Tpoopiletal yio 0md TOV GTOUATOG ¥PNON.

To Fingolimod Accord propei va AngBetl pe 1 xopig tpoen (PA. Tapdypopo 5.2).

Ta koydxia Oo TPETEL VoL KATATIVOVTOL TAVTOTE OKEPULL, YMPIG VAL avoiyovTal.

4.3 Avtevositag

- YrnepevaioOnoio otn SpacTiki ovcia 1 6€ KATO0 omd To £KJ0YM TOV OVOPEPOVTOL OTNV

Tapdypoeo 6.1.
- 2HVOPOLLO OVOCOOVETAPKELOG,



- Acbeveic Tov dtotpéyovv avEnuévo Kivouvo EUPAVIONS EVKALPLOK®DY AOUMEEDVY,
GUUTEPTAAUPAVOUEV®Y TOV 0VOCOKATESTOAUEVOV acBevav (cupmeptlapufavopévay exeivov
7OV AUPAVOVY 0VOCOKATOOTOATIKEG Depameieg 1 ekeivov TOV Elval OVOGOKATEGTAAUEVOL OO
nponynbeiceg Bepaneiec).

- YoPapég evepyéc AoUDEELS, evepyEg xpoOVies AOMEELS (MmatiTida, upatiooT)).

- Evepyég koxonfetec.

- Yofapn nratikn dvciettovpyio (Katnyopiag Child-Pugh C).

- AoBeveic ot omoiot viéotoay Euepaypo tov pookapdiov (MI) tovg televtaiovg 6 pnveg,
aotadn otnOdyyn, £yKkePaAKO/Tapodikd oyoukd exelodoto (TTIA), un avtipporoduevn
Kapdlokn averdpkeln (xpniovoa evdovocokouelakng Bepameiog) N KapdloKn avenapKeLn
katnyopiag HI/IV xaté NYHA (New York Heart Association) (BA. mapdypapo 4.4).

- Acbeveig pe coPapéc kapdiakéc appuBuiec mov amartovv avtiappudkn Bepaneia pe Taéng lam
taéEng I avtiappubpukd poppoakevtikd tpoidvta (BA. mapdypopo 4.4).

- AobBeveic pe koAmokoidakd (AV) amokieioud devtépov Pabuod, Mobitz tomov I 1
KOATOKOIAMOKO amoKAEIGUO TpiTov Pabuov 1 pe cuvopopro vosohvtog pAeRoKoUfov, edv dev
£xovv Pnuatodotn (PA. mapdypago 4.4).

- Acbeveic pe mapdraomn tov docthpatog QTc> 500 msec katd v évapén g Oepaneiog (PA.
napaypago 4.4).

- Koatd m didprela g €yKOHOGUVNG Kol GE YOVAIKES GE OVATOPOYMYIKT NAKia 01 0Toieg dev
YPNOUOTOLOVV OTOTEAEGLATIKY avTIGOAANYM (PA. mapaypdpovg 4.4 kot 4.6).

4.4  E101kég TPOELOOTOMGELS KO TPOPVAAEELS KATA TN Yp1jon

Bpoadvappvluio

H évap&n g Bepamneiog odnyel o€ mapodikn peimon tov kapdlokod puOuod kot uropei exiong va
ocvoyetiletal pe emPpaovuven TG KOATOKOIAKNG AYOYILOTNTOS, GUUTEPIAAUPAVOUEVOVY KOl
UELOVOUEVOV OVOPOPDY TAPOOTKOD TANPOVE KOATOKOIAINKOD OTOKAEIGHOD UE QUTOUOTT CTOSPOUT|
(B\. mapaypapovg 4.8 ko 5.1).

Metd v Tpdn 060N, 1 HElOT TOV Kopdiakov puBuov EeKiva LEGH GE pia PO KO KOPUPDOVETUL
€v10¢ 6 wpdv. H enidpaomn avth Tng mpdne xopNynons EUUEVEL KOTA TIG ETOUEVES UEPES, LOAOVOTL
ouvnbmg NmoTEPN, Kol GuVHBWC VIToYWPET TIC EmOUEVEG fdouddes. Me Guvéyion TG xopyNons, o
UEGOC KapdaKOg puOUOG ETAVEPYETAL OTO APYIKA EMimedn pEGa o€ Eva unva. Q6TdG0, LELOVOUEVOL
acBeveic mBavov va unv emMoTPEYOLV GTOV apyIKO Kapdlakd puOpod £mg To TEAOG TOL TPMTOV PNV
Ot avopaiieg 6TV ay@yldTnTo HTay, KOTd Kavova, Tepodikés Kol CVUTTMUTIKES. Xuvifng dev
amoitovoov epomeio kot anédpopay péca oTig TpaTeg 24 dpeg vd Oepaneia. Edv ypelachei, n
EMOYOUEVT OO TN PIVYKOALLOOT LEI®GT TOL KapdlakoD puOuol umopel va vrooTpo@sl pe
TOPEVTEPIKEG OOGELG ATPOTIVIG N} 1GOTPEVAAIVIG.

‘O)ot o1 acbeveig mpémetl va vrrofdArovtor oe HKI kou pétpnon g aptnplaxig Tieong Tpv amd v
npwtn 660m tov Fingolimod Accord kot 6 dpeg petd. Olot o1 acbeveig mpémet va mapakoiovfovvtat
Y dtdotnua 6 @pdv Yo onpeio Kot CuUTTORATE BpaduKapdiog Le LETPNOELS TOV KapdlokoD puhuov
KOLL TNG 0PTNPLOKNG TTiEoNg avd dpa. Zuvictdtol mapakolovdnon pe cuveyéc HKI (mpoyuotikon
1POGVOL) KOTA TN ddpKELD AVTOD TOL 6DPOV.

O1 1d1eG TPOPLAGEELG TNG TPDTNG 0OGTC GLVICTAOVTAL KOl GTNV TEPITTMON TTOL 01 acheveig
petafaivovv amd v nuepnota doon tov 0,25 mg ot do6on tov 0,5 mg.

e mepinTon mov epPavicfodv CUUTTONHNTA GYETILOUEVA LLE TNV HETO-00C0A0YIKT Bpadvappudiia,
mpEMEL vaL EeKv KOTAAANAOG KAMVIKOC YEPIoHOG Kot 1) TopakolovOdnomn mpénel va cuveyiletat £mg
OTOL VITOY®PTCOLVV T GUUTTMWATO. € TEPIMTOCT TOV KATOL0C 060V YPEGOET POPLLOKEVTIKY|
TapEUPOCT KOTA TN SIEPKELD TG TOPAKOAOVONONG TN TPDTNG 000N C, TPEMEL VO dtacpolileTan
0AOVOKTIO TOPOKOAODONGN GE 1TPIKN LOVADE KO 1] TAPAKOAOVON G TNG TPATNG 600NG VA
gmovolappavetat kot Petd T devtepn doon tov Fingolimod Accord.
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Edv o xapdiaxodg puBuoc otig 6 dpeg gival 0 YapUnAOTEPOG Ad TV YOPNYNOoN TN TPMTNG dOCNS
(évdeén 6T mBavov va unv Exel axoun exkdNAmOEl  LEYIGTN POPLOKOSVVAIKY ETIOPOCT) GTNV
Kapdld), 1 TOPAKOAOVON T TPEMEL VO TAPAUTEIVETAL KOTA TOLAAYIOTOV 2 pEC Kot PEYPL va, avén el
Eava o kapdiokog puBudg. Emmhéov, eqv petd amd 6 dpeg o kapdiokog pubudg sivar <45 bpm ce
evniikeg, <55 bpm o madatpikovs acheveig nhikiog 12 etdv Kot dvem, 1 <60 bpm o moudatpikong
acbeveig nlikiog oo 10 éwg kdto tov 12 etdv 1§ To HKT gpooavilel veoekdnAwOEvta KoATokotaKo
AmOKAEIGUO 6gLTEPOL 1) VYNAGTEPOL Pabpov 1 dStdotnua QTc >500 msec, npémel va dievepyeital
TOPOTETAUEVT] TAPAKOAOVONGT (TOVAGYIGTOV OAOVIKTIN TAPOKOAOVONGN), Kot HEXPIC OTOV
VIOY®PNGOLY T EVpROTA. H gupdvion KoAToKoMaKkod amokAEIGHoD TpiTov Pabpov orotadnmote
OTLYUN TTPEMEL EMioNG VO 00N YEl G TopaTETAUEVT TOpaKoloVONGT (ToLVAd LGTOV OAoVOKTIO
mapoakoAovonon).

O1 emdpaoelc 6Tov Kapdlokd puOUO Kol GTIV KOATOKOIAIOKT Ay®YILOTNTO UTOPEL Vi
emoveUPaVIcHovY KoTd TNV emavévapén e Oepameiog e PIVYKOAMUOOT ovaAoyo e T SLAPKELL TG
SLOKOTNG Kal ToV Ypovo amd v Evapén g Bepamneiog. H ida mapakorodOnon e npdtng 66ong
Kotd v évapén tng Bepameiog cuvioTdtal Kot 6€ nepintmon dlokomng g (PA. mapdypao 4.2).

[ToAV omdvieg TePITTOCELS avVaGTPOPNG TOV emdppotos T £xovv avapepbel oe evijlikeg acBeveig vd
Oepameio pe PIVYKOAUOdN. e TEPITTOON AVUGTPOPNG TOV emdppatoc T, o cuvtayoypdpog Oa mpémet
va S10c@oALEL OTL dEV VTTAPYOVY GNUELN 1) CUUTTOUATA GYETILOUEVA e 1Y aLio, TOV pvokapdiov. Eqv
VIAPYEL VTTOYIN IOYOLUIOG TOV Hokapdiov, cuvieTdtol va, avalntnoei 1 cuufovAr KapdloAdyov.

Abyo Tov Ktvdhvov cofopdv dlatapaymdv Tov puhuod 1 onuavikig Bpadvkapdiag, To Fingolimod
Accord dev mpémet va yopnyeiton o acbeveic pe AePOKOUPOKOATIKO ATOKAEIOHO, 1GTOPIKO
CUUTTOUATIKNG Bpodvkapdiag, VToTpomlalOVIOV GUYKOTTIKOV EXEIGOJIMV 1) KOPOIOKNG AVOKOTNG, 1
og aobeveic e onuavtiky mapdracn tov dnotiuatog QT (QTc>470 msec [evihikeg yuvaikeg], QTc
>460 msec [0nieig mondiatpikoi acBeveic] 1 >450 msec [evihikeg kot ToudtoTpikoi dppevec]), un
ereyyxoOpeVn vItEptoon 1 cofopn vavikn drvola (BA. eniong mapdypao 4.3). Xe avtovc Tovg acbeveis,
n Oepameio pe Fingolimod Accord npénet vo eEetaletan HOVO €6V TOL OVOUEVOLEVO, OPEAT] VITEPTEPOVV
TV Thavov Kivdbvev kal o tpénet va {nteitar 1 cupBovAn kapdloldyov Tpv amd Ty Evapén g
ayOYNg MoTE va KadopileTal 0 mo KOTAAANAOG TPOTOC TOPAKOAOVONGNG. ZUVIGTATAL TAUPUTETAUET
TapakorovONon TOLAGYIGTOV 0AOVOKTIN Katd TV évapén ¢ Oepaneiag (PA emiong mapdypago 4.5).

H @wyxohpodn dev €xet peretnBel og acbeveig pe appoubuiec mov anortovv Oepaneia pe taéng la (m.y.
Kwidivn, dsomupapion) 1 taéng LI (m.y. apodoapdvn, GOTEAOAN) OVTIOPPLOUIKA QOPHOKEVTIKA
mpoiovra. Tééng la kot tééng I avtioppodpiKd oprokeuTikd Tpoidvia £XOVV GUCYETIOTEL e
TEPUTTMOELG KOIALOKNG Tavkapdiag diknv putidiov (torsades des pointes) o aobeveic ue Bpadvkapdio
(BA. mapdypago 4.3).

H epmepia pe ™ @rvykohpodn eivor tepropiopévn o acbeveig otovg omoiovg cuyyopnysitat ayoyn
pe B-ovooTolElS, aVaGTOAEIG TV S0V A®V 00PECTION TOV HEIDOVOLY TOV KaPSLOKO puOUO (OTWS
Bepamapiin N dStktialéun) 1 pe GALEG OPUCTIKEG OVGIES TOV UTOPEL VO LELDGOLV TOV KOPOLako puoud
(m.y. Poumpadivn, dtyo&ivn, avTiyOAVESTEPUGTKOVS TOPAYOVTES 1 TIAoKapTivr). Aedouévov 0TL M
évapén g Oepoameiag pe evykolpodn oyetiletal pe eniPpdovven Tov Kapdtakon puluod (PA. exiong
mapdypoeo 4.8 Bpadvappuduia), n tantdypovn xopnynon avtdv ToV dPAGTIKOY 0VGIMOV KUT TV
évapén g Bepoameiog uropel va oyetiodel pe coPapn Ppadvkapdia kot kapdlokd AmokAEIGUO.
E&atiog g mbovig cvvepykng dpdong otov kKopdiokod pubuo, n Oepancia pe Fingolimod Accord dgv
Oa mpémel va Egxvd og acBeveic Tov AapPdvouy mapdAinia ay@yn HE aVTEG TIG OPUoTIKEG Ovaieg (BA.
gmiong mapdypao 4.5). Xe avtovg toug acbeveic, 1 Ogponeia pe Fingolimod Accord 6o mpénet va
e€etaletal LoVo €AV TO AVOUEVOLEVO OQEAN VTTEPTEPOVV TMV THaVAOY KvOhvmv. Av eEgtaletal 10
gvdeyduevo g Bepanciog pue Fingolimod Accord, 6a tpénet va {nteiton 1 couBovAn kapdtoddyov yia
aAAOYN TNG AY®YNG OE PUPUUKEVTIKO TPOIOV TOV OV UELDVEL TOV KOPOLaKO puOud mtpv and v
évapén g Bepomeiog. Eqv n Oepaneio mov peimvel tov kapdiokd puduod dev pumopel va dtokomnel, Oa
npénel va, {nteitor 1 GLUPOVAN TOL KaPSIOAGYOL Yo TOV KOOOPIGHO TOV KATAAANAOD TPOTOL



TOPUKOAOVONGNC TG TPMOTNG dOGNG, KOl GUVIGTATOL TOPOTETAUEVT] TAPUKOAOVONGT TOLVAGYIGTOV
oAovokTtio, (BA. emiong mapdypago 4.5).

Abotnuao QT

e 01e€odkn pedét tov dwotnuatog QT pe d6ceig 1,25 1 2,5 mg pvykoiydong e otobepn
KATAOTOOT, OTOV MTay aKOLUN TapoVGA 1) APVNTIKT XPOVOTPOTOG ETIOPACT) TNG GIVYKOAUOING, 1
Bepomeia e evykoApddn odnynoe og mapdtacn tov QTcl, pe to avotato 6pro tov 90% Cl
<13,0 ms. Aev vapyel cvoyétion d6ong 1 £kBeons avTaTOKPIoNS GTN PIVYKOALLOOT KOl GTNV
napdtoon tov QTcl. Agv vrdpyetl otabepn Evdeitn avénuévng enintoong oNUvVTIKa TaHoA0YIKOV
TV Tov QTcl, gite ¢ amOAVTOV TIUOV €iTE OC LETOPOADY 0md TIC OPYKEG TIUEG, TOV VO
ovoyetilovtal pe tn Oepameio pe PVYKOAOO.

H v onpacio avtod Tov upruatog ival AyvooTn. ZTig LEAETEG GTN CKANPLVOT] KATE TAGKOGC,
dev TopatnpNONKoV KAVIKG ONUOVTIKEG EMOPAGELS 0TIV TTopdTacn Tov dtuotnipatog QTC, dpmg otig
KAVIKEG peléteg dev ouppeteiyov acheveic vYMAod KvdHVOUL Yo TapdTaoT Tov dlacthuatog QT.

DoppokevTikd Tpoidvta o omoia Thavov va empumkdvovy 1o ddotnuo QTC eivar TpotiudTEPO VO
amoeHyovTal 68 acOeVELS e GYETIKOVG TOPAYOVTEG KIVODVOU, OTMG Y10 TAPAOELY LA, VTTOKOALOLi 1

ovyyevn mapdtacn tov QT.

Avoc0oKOTOOTAATIKESC EMOPACELC

H @wyxohpodn ackel avocokatactaltikn dpdon 1 onoio tpodiabétel Tovg acbevels o AotudEels,
petald Tov omolmv gukoiplokég AomdEelg Tov mhavdv va ival Bavatnedpeg, Kot avEavel Tov
Kivduvo avantuéng Aeppoudtov Kot GAAOV kakon iy, 101K Tov déppatoc. Ot wtpol Tpénel va
TapoKoAoLOoVV TOVG aG0eVEIC TPOGEKTIKA, 1O10TEPO EKEIVOVG UE CLVVTTAPYOVGEG TAONGEIS ) L
YV®GTOVG TPOd1aHEGTIKOVG TOPAYOVTES, OTMG TPONYOVUEVT] OVOGOKATAGTIATIKY| Oepamneia. Ze
TEPIMTOOTN EKALOPEVOL TETO0V KIVOUVOUL, 0 1TpOg Oa pémel va eEeTAlEL TO EVIEXOUEVO SLAKOTNG TNG
Oepaneiog katd mepintmon (BA. eniong mapdypago 4.4 «AowmEelgy Kot «NEOTAACUATO, TOV
OEPLOTOCH KOl TNV TOpAYpapo 4.8 « Agpupdpatoy).

Aowdéelg

Kopua poppakoduvapukn dpdon g gvykoApuodng eivat n docoeEaptmdpevn peimon tov optBpod tov
TEPLPEPIKOV AepPokVTTAPY 610 20-30% NG 0pyIKNg TOVS TIUNG. AVTO OPEIAETAL GTNV AVOCTPEYIUN
TOPUKPATNOT TOV AEUPOKVTTAP®OV GTOVG 16TOVE TOV AEUPIKOD GLGTHOTOS (PA. Tapdypago 5.1).

Ipw v évapén g Oepaneiag pe Fingolimod Accord, mpénet va givar Stabéotun po tpocearr (..
EVTOG T®V TEAEVLTAIOV 6 UNVAOV 1 LETA TNV d10KOTT TG PO yovuevNG Bepaneiag) yevikn e&étao
aipoatog. Xuviotdtol emiong va YiveTol TEPLOJKA YEVIKT €EETAON OUATOG KATA TN S1APKELD TNG
Oepaneiog, Tov Piva 3 Kot 6T GLUVEXELN TOVAGYIGTOV ETNGIMG, KOl GE TEPIMTMON ELPAVIONG oNeiDV
Motpwéng. Bav emBePoimOei amdrivtoc aptduog repporvttdpmv <0,2x10%1, npémel va Stoxdmretonn
Oepaneio Emg TV emavagopd, d10TL oTIC KAMVIKEG Helétec, 1) Depameia pe PLVYKOALLOOT SEKOTTETO OF
acOeveic pe amdlvto apdud Aeppoxvttdpaov <0,2x10%1.

H évapén g Oepanciog pe Fingolimod Accord npémet va kabvotepel o acbeveig pe cofopn evepyd
Aolpwén puéypt v amodpoun ng.

O1 emdpdoeig Tov Fingolimod Accord 610 0vocomomTikd 6OGTHO UITOPEL V. GLEAGOVY TOV Kivouvo
ropuméemv, copneptAapuPavopsvaoy Tov ukaplakdy Aotunéewv (BA. mapdypago 4.8). Katd
duapkela tng Bepamneing, Tpénet va, epaprolovTal ATOTEAECUATIKES SLOYVOCTIKEG Kol 0EpUTEVLTIKEG
oTpOTNYIKEG o€ aobevelg pe copntodpota Aoipwéng. Katd myv a&oldynon acbevoug pe eucalopevn
Aotpwén dvvntikd coPapn, Ba Tpémel va eEeTAleTan TO EVOEYOUEVO TOPUTOUTIG TOV GE 10TPO UE
eumepio ot Bepameio Aoudéewv. Xtovg acbeveic, Katd T SdpKeLl TNG Ay®YNS, TPETEL Vo, divovTal
oonyieg va ava@éPouy apEcmS GTOV 1TPO TOVE TVYOV CUUTTOUATH AOTHMENG.



[Mpocwpwvr drakonn tov Fingolimod Accord mpénet va e&gtdletal €dv évog acBevig mapovoidoet
coPopn Aolpwén kal TPEMEL Vo, LELETATOL 1) GYEOT] OPEAOVC-KIVODVOL TPV TV EMAVEVAPEN TNG
Oepamneiog.

H amopdxpoven g vyKoApoong amd tov opyavico HeTd T dtakomn s Bepaneiog pmopet va
Suapréoet Em¢ Kot SO UNVES Kol ETOUEVMG TTPETEL VA cLVEYILETOL 1) ETarypOTTVNION Yo Aoinwén ko'
O TN d1dpKELD. AVTNG TNG TEPLOdOL. XToVG acbeveic Tpémel va divovtal odnyieg DOTE va avapéPovY
TO GUUTTOUOATO, AOTH®ENC £00¢ Kot 2 UNVeEG LETE TN S10KOTT TNG PLVYKOAUOOMG,.

loyevig epmntirn loiuwin

YoPapéc, ametAntikés yuo tn {on Kot eviote Bavatneopeg mepTTOCELS EYKEPOUAITIONG, UNVIyYiTIdos 1)
UNVLIYYOEYKEQPUAITIOOE TPOKOAOVUEVEG OO TOVG 10VG TOV ATAOD £PTNTO KOl AvEUEVAOYIAG-{oTpa
éxovv mapotnpnBei pe to Fingolimod Accord omotednmote katd ) didpreia ¢ Bepaneiog. Xe
nepimtmon epeaviong eykepaiitidag, unviyyitidag i unviyyoeykeparitidac, to Fingolimod Accord
TPENEL VO, SLOKOTTETAL KOt vaL yopnyeitan katdAinAn Oepaneia yio v avtictoryn Aoipmén.

Ot acBeveic mpémel va 0E0A0YOVVTOL G TPOG TNV CVOGTiR TOVG EVOVTL TNG OVEUEVAOYLAS TPV ald TN
Oepameio pe Fingolimod Accord. Zvvictdrtar ot acbeveis yopig iotopikd avepsvioyidg emPeforopévo
amo emayyelpuatio vyelag N xwpig TEKUNPI®ON TANPOVS GYAIATOS EUPOAOGUOD e EUPOAL0
OVEUEVAOYIAG VO DTTOKEWVTAL GE EAEYYO OVTICOUATOV £VAVTL TOV 100 ovepevrloyldc-Loompa (VZV)
P omd TNV Evapén g Bepaneiag pe rvykoloon. I'ia toug VZV apvntikovg acbeveic cuviotdron
TN peg oo epPollaciov pe euPOALo avepeLAOYIAG TPty amd TV Evapén tng Bepaneiog pe
Fingolimod Accord (BA. Tapdypago 4.8). H évapén tg Bepanciag pe ervykolMuoddn npénet vo,
avapdrdeton yio 1 pva dote va eEac@ariletor | TAnpng enidpact tov UPoAlacoD.

Kporroxokiikn unviyyitioo

[eproTatiKg KPLTTOKOKKIKNG UNVIYYITIONS (LG LUKNTINGIKAG AOTH®ENC), eviote Bavatngopov, £xovv
avaeepBel LETA TNV KUKAOQOPI TOL POPUAKOV GTNVY ayopd Hetd amd mepinov 2-3 £t Oepamneiog, av
Ko 1 akpifng oxéon pe  duapkeia g Oepomeiog Topapével ayvoot (PA. Tapdypapo 4.8). Acheveic
UE GNUELD KOl CUUTTOUOTO CUUPATE e KPUTTOKOKKIKY unviyyitida (7.y. kepaiadyio, cuvodeudpevn
a0 VONTIKEG LETOPOAEC OTMG GUYYLGOT, YeLdasOnoelg Koy petaforég tng TpocmmikdtTnTag) Oa
TpENEL Vo, VTTOPAALOVTAL G GeoT) dlayveoTikn agloloynon. Edav dtayvoolel kpumtokokKik
pnviyyitida, Bo Tpémel va avaoTaiel 1 aymyn He evykoAludon Kot va Eekivnoet katdAinin Oepamneia.
Oa wpémel va cuykaAeitor Semotnrovikd cBoOAto (.. pe 101KO AoUMEIOAHYO) GE TEPINMTOOT TOL
amorteiton emovévapén g eIvyKoALOOMG.

Tlpoiovoo molveotiaxy Aevkoeykepolomabsia

IIpoiovoa molveotiakn Asvkogykeparomabeio (PML) éxel avapepbei oe acbeveic vio Oepancio pe
QWYKOMUOSN HETA TNV KVKAOQOpia TOL Qapudikov oty ayopd (BA. mapdypaeo 4.8). H PML givou pia
gvkaplakn Aoipmén opetkopevn otov 16 John Cunningham (JCV), n omoia pumopet va. eivarn
Bavatnedpoc 1 va odnynoet oe coPapn avoarmpica. [epumtdoeig PML €yovv avaeepOet petd and
nepinov 2-3 £tn povobepamneiog yopic Tponyoduevn ékbeon oe vatolovpaunn. Av Kot o
EKTIUDOUEVOC KIVOLVOG aiveTal Vo avEAvETaL LE TV COPEVTIKN £kOeon pe TV Tdpodo Tov ¥pdvov, N
axpiPnc oxéon pe t dudpkela g Oepameiog Topapével dyvoot. [Ipdcbeteg mepmtmoeic PML £yovv
avaeepbel og acbeveic o1 omoiot elyav Tponyovpévmg vrroPfAndel oe Bepancio e vatollovudumn, n
omoia £xel yvootn cvoyétion pe v PML. H PML propei va eppavictei povo tapovsio JCV
rotpwéne. Eav yivel éleyyog Yo JCV, Oa mpénet va Aappdvetor v’ dym 611 1) emidpacn g
Aepomeviog otnv axpifela g e&étaong avti-JCV avticoudtov dev éxel ueketbei oe acbeveic vo
Oepameia pe PvyKoALddn. Oa pémel emiong va onuelmbel 6Tt Evag apvnTikog Ereyyog avti-JCV
AVTICOUATOV gV amokieiel Tnv mhovotnta petayevéatepng JCV hoiuwéne. Ipwv amd v Evapén g
Oepamneiog pe vykoAuod, Ba tpémet va vdpyet dSwbéoun o apyikn MRI (cuvnbmg evtog

3 unvav) oc avagopd. Mropei va vtapyovv eupavi eupipata oty MRI apv and v exdnimon
KAvikav onueiov 1 coprtoudtov. Katd tn didpreia tov toktikov MRI (coppmva pe tig eBvicég kat
TomIKEG 00MYiEs), ot yiatpotl Ba Tpémet va emaypumvodv yuo PAGPeg mov vrodnidvovv PML. H MRI
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umopei va OewpnBei pépog e avénuévng emaypdmvnong o acbeveic mov Bewpovvtal avénuévov
Kwvduvou yio. PML. "Exyovv avaeepbei mepiotaticd acvurtopatikng PML pe Bdon to evpripota g
MRI kot Betikd JCV DNA o710 gykeparlovoTiaio vypd ce acbeveic mov Adpfovay evykoAuoon. Eav
vrapyet voyioa PML, 1 MRI Ba tpémet va dievepyeitan Gpeca yio S10yvooTikovg AOYOLg Kot 1|
Bepamneia pe pvykoAlnddn Ba mpénet vo avactéAletan £0¢ 0Tov amokielcdel 1 PML.

Aoiuwén amo tov 10 twv avBpwmivov Onloudrwy

Aotlpwén and tov 16 Tev aviporivov iopdtov (HPV), courepiraufavouévon tov Oniouotog,
dvomiacio, KOVOLAGUATO, Kl kKapkivog oyeTilopevog pe tov HPV éxovv avapepbei kotd t Bepaneia
LE QIVYKOALOOT € PeTEYKPLTIKES cuvinkeg (BA. mapdypago 4.8). AOY® T®V 0VOCOKATAGTUATIKOV
WO0THTOV NG PLVYKOMPOONS, Ba tpémel va eEetdletal To evoexOeVo TOL EUPOALAGHLOD EVavTL TOV
HPV mpw and v évapén g Bepamneiog pe prvykolpodon Aappdvoviag vroyn Tig GLGTAGELS
euPolacuov. XvviotdTot EAeyy0g Yo aviyvevon kapkivov, coprmeptrapfavopévon tov Pap test,
GUUPMOVE, [LE TNV KOOIEPMUEVT 10TPIKT TPOKTIKT.

Oidnua e @ypac KnAMoog

Oidnpa g oypds knAidag pe 1 xopig datapayés g opacng £xet avapepbel oto 0,5% 1oV acbevav
7ov éhafav Oepameia pe ervykoAuodn 0,5 mg kot TapovsidonKe KVpimg 6TOVE TPMTOVG 3-4 PNveg
Oepameiog (PA. mTapdypago 4.8). Enopévmg, cuviotdtol opBuiuoloyikn ektiunon otovg 3-4 univeg
uetd v évapén g Bepomeiog. Eqv o1 aobeveic avapépouv omTikég daTapoyEG OTOLUONTOTE GTIYUN
Katd ™ ddpken g Bepanciog, mpémetl va yivetar a&toAdynon tov Pubov, copmepthapfovopévng g
oypds KnAidag.

Acbeveic pe 16topikd payoeditidog kot aceveic pe cakyapmon dafntm datpéyovv avénuévo
Kivduvo eppaviong odnuatog g oypas knAidac (Br. mapdypago 4.8). H @vykoAinddn dev et
ueAetn et oe acbeveig pe okANpLVEN KOTA TAGKOC KOl GUVLTTAPYOVTO GUKYOPMOIN dtofnTn.
Yuviotdton 0oOeVEig e GKANPLVOT KOTA TAGKOG Kot oakyopmor OtapnTn 1 10Topikd poyoetditidng va
vrofaArovtal o€ oeBaApoloyIK exTiumon Tpv and v Evapén g Bepameiog Kot Vo ETOVEKTILOVTOL
v 660 ddotnua Ppickovtor vid Bepamneia.

H ovvéyion g Bepamneiag og acbeveic pe oidnua g oypdc kniidag dev &xel a&loloyndel. Zvvictdrol
dwaxomn tov Fingolimod Accord edv évag aoBevic avantdéel oidnuo mypdg knAidac. H arndgacn yia
T0 av 1 Bepaneio Tpémel va Eavapyioel 1] Ol LETA TNV LITOYMPNCT] TOL OONUATOG TNG WYPAS KNAIOAG
TPENEL VO, AAUPAVEL VT OYT| T EVOEXOUEVO OPEAT Kal KIvdUVOLG Yo KABe acBevn Eeymplotd.

Hratucr BAGEN

Avénuéva nratikd Eviopa, kupimg tpaveapvaon g arovivig (ALT) oAld kot y-yAOUTOUVAIKY
tpaveeepdon (GGT) kat aomaptikn apwvotpavopepdon (AST) éxovv avaeepbel o€ aobeveic ue
oKApuvon Katd TAakag vo Oepameio pe vykoAlodn. ‘Exovv eniong avagepbei opiopéveg
TEPUTAOGELG 0EE10g NIATIKNG ovendprelag xpNnlovcas HETAROCYEVONG NATOC KAl TEPUTTAOGELS KAVIK
OMNUOVTIKNG NTaTIKNG PAAPNG. Znueia nratikng PAGPNG, oto omoia Teptiapdvoviot GNUOVTIKI
avéNon TV NrATIKOV eviOUmV 0pol Kot avénon g oAk g xolepuBpivng, £xovv mapoatnpndei axoun
Kol 0K NMUEPEG UETA TNV TPMTN YOPNYNON, Kot £XOVV EMIONG avapepOEl LETA OO TAPOTETAUEVT)
xpNom. e KAMvikég dokipég, mapatnpnnkay avénoelg g ALT 3TAGGIEC TOV OVATATOV PLGIOAOYIKOD
opiov (ULN) 1 ueyaritepeg oto 8,0% tmv evnhikov acbevidv mov Edafav Oepomeio pe gvykoudon
0,5 mg ovykpitikd pe to 1,9% tov acbevdv mov Elafav eucovikd edpuako. AvEncelg STAdoieg Tov
ULN mapatnpndnkav oo 1,8% tov acdevav nov Ehafav ervykoiipddn kot oto 0,9% tov acbevov
7oV EAaPaV EIKOVIKO QPAPLOKO. L& KAVIKEG OOKIUES, T PLVYKOALOOT OlEKOTTTETO €4V 1 ahENOT TV
peyodotepn amo Stidoio tov ULN. Katd v emavévapén g Bepamneiog og kdmolovg acbeveig
TOPATNPNONKE EMAVEUPAVIOTN TOV AVENCEDV TOV NTATIKOV TPUVOUUIVUCHV, YEYOVOS TOL VITOSNAMVEL
OTIOAOYIKY] GUOYETION UE TI QIVYKOALLOON. € KMVIKEC LEAETES, AVENCELS TOV TPOVOUUIVACHV
gUQOVIoTNKOV 0vA TAGO GTIYUN o dtdpKeLD TG Bepameiog av Kai 1 TAEOYNPia TOVG ELPAVIOTNKE
pécsa otoug Tpmtoug 12 unvec. Ta enineda tpavoapuvac®dv opol eraviABay 6T PUGIOAOYIKEG TIEG
EVTOG TTEPITOL 2 UNVAOV LETA TN SIOKOTN TNG PLVYKOALLOONG.
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H pwykoAipnodn dev éxel uekeBel og aobeveig pe coPopn mpovndpyovca nratondbeio (Child-Pugh
karnyopia C) kot dgv mpémel va xopnyeitar oe antovg toug acbeveic (BA. mapdypogo 4.3).

E&mtiog @V 0voGOKATAGTOATIKAOV 1010THTOV TNG GLVYKOALLOING, 1 Evapén g Bepaneiog Tpémel va
avafardeton oe acBevelg pe evepyd 10yevT| NrATITION PLEYPL TV VTOXDPNOT THG.

[pdoeateg (T.y. evtdg TV TEAELTAI®V 6 UNVOV) HETPNOELS EMTEI®V TPAVSAUIVOCHV KOl
yolepuBpivng mpémet va eivan drabécipeg piv v Evapén g Bepanciog. EAlelyel KAvikmdv
GUUTTOUATOV, Ol NTOTIKES TPOVOALVAGES Kot 1) XOAEPLOPIvN 0pol TPEMEL VAL EAEYYOVTOL KOTA TOVG
uiveg 1, 3, 6, 9 ko 12 tng Bepameiog Kot KOTOMY GE TAKTA YPOVIKA SLOCTHUOTO EMG 2 UVES LETH TNV
daxomn tov Fingolimod Accord. Eni amovciog KAMVIKOV CUUTTOUATOV, 0V 0L NTOTIKES
Tpaveapvaceg vepPaivovv To 3 TAGG10 oAAG sival kGt and To 5 TAdoio tov ULN yopic adénon
g XoAepLOpivIg 0pOv, TPETEL VO KaO1EPOVETAL GUYVOTEPT] TAPUKOAOVON G, N omoio TEPAapPiveL
UETPNOELG TNG YoAepLOpivIg 0poD Kot TN oAkahkng eoopatdong (ALP), dote va domotdvovot
mOovEG TEPAUTEP® OVENTELG KOt Vo, dlokpiveTal TOAvT EVOAALAKTIKT O0LTIOAOYIO TNG MTOTIKNG
dvodettovpyiag. Edv o1t nratikéc tpavoapvaceg eivat tovddyiotov 5 midoteg tov ULN 1 tovAdyiotov
3 mhdoteg Tov ULN oyetilopeveg pe omoladnmote avénon g xorepubpivng opov, to Fingolimod
Accord npénet va dakomteral. H mopakorohOnon tng nmatikng Asttovpyiog tpémnet va cvveyiletat.
Edv ta enineda opod emavérABovv 610 uGIoA0YIKO (cLUTEPIAAUPAVOUEVIG TNG TEPITTOONG KOTA TNV
omoio evtomileTol eVOALOKTIKY otrTio TG NToTikng SucAettovpyiag), o Fingolimod Accord pmopei va
Eavapyioet et T PAcel pog TPooeKTIKNG AloAOYNGNE TNG GYECTIG OPEAOVS-KIVODVOL Y10, TOV 0oOEVT.

e 000eveig TOV AVOTTUGGOVY GUUATMWUAT EVOEIKTIKG NAATIKNG SOVGAEITOLPYING, OTT®G aveENYNTN
voavtio, EUETO, KOWMAKO GAyog, KOTwa, avopeia, 1 IKTepo KOV GKOVPOYP®LLO 0VPA, TPETEL VO,
eléyyovtan dpeca to nmatikd Eviupa Kot 1 xoAepvBpivn kon mpémel va dtakonteTon 1 Oepaneia edv
emPeforwbel onuavtikn nratikny dvciettovpyio. H Oepaneio dev mpénet va Eavapyilel extdg edv
umopei va 6totyelo00etOel o eOA0YT EVOALOKTIKT OITIOAOYIO Y10 TO GNUELD KOl CUUTTOUOTO TNG

nratikng PAAPNGS.

Av kot dgv vTapyovy dedOUEVO TOL VO TEKUNPLOVOLV OTL 01 0GHEVEIG [LE TPO-LTLAPYOVCA NTATIKN
v660 avTipeTomilovy avénuévo Kivouvo va eLeavicouy auENUEVES TIES OTIG OOKILOGIES TOTIKNG
Aertovpyiog otov Aappdvovy evykolpuddn, n xyoprynon tov Fingolimod Accord npénet va yiveton pe
Tpocoyn o€ aoBeVeic [iE 16TOPIKO GOPapNG NIATIKNG VOGO,

Enidpaon oTouc apnatoAoyikons eAEYYoVE

A€SOUEVOD OTL 1] PIVYKOALLOOT| LELDVEL TOV 0PLOUO TV AEUPOKVTTAP®V GTO QL0 LLE TNV OVOKATOVOUN
TOVG GTO. OEVLTEPEVOVTA OPYAVO TOV AEUPIKOD GUGTHUOTOG, O APIOUOC TOV AEUPOKVTTAP®V GTO
TEPLPEPIKO aipa Oev umopel va ypnoytoroindei oty a&loAdynon g KaTdoTaoTg VTOGLVOA®Y TOV
Aepporuttdpov evoc acbevoidc mov Aaufdaver Fingolimod Accord. Epyactnpilokoi £éleyyot mov
TEPIAAUPAVOVV TOV TPOGOLOPIGUO KUKAOPOPOUVI®MY LOVOTOPTVOY KUTTAPMV OTOLTOVV UEYUAVTEPOVC
OYKOLG OipaTOg AOY® TNG HEI®ONS TOL 0PBUOL TOV KUKAOPOPOUVTWOV AEUPOKVLTTAP®V.

Emdpboeilc otV opTnploKn Tieon

211G TPOEYKPITIKEG KAIVIKEG DOKIUEG OTOKAEIGTNKE 1) GUUUETOYN 0.G0EVOV e Un EAEYYOUEVT e
QOPLOKEVTIKT] 0Y®YN DTEPTACT KO GUVIGTATOL EWIKT QpovTida edv yopnyeital Fingolimod Accord ce
acOeveic pe un ereyyOUEVN VTEPTAOT).

X KMVIKEG OOKIUEG OTN CKANPLVON KATA TAAKAS, o1 aoBevelc Tov aafav Oepameia e vykolpudon
0,5 mg mapovciocay péon avénon TG CLGTOAMKNG TEoT|G KOTA Tepimov 3 MMHQ, kot g
dlooToMKN g TTigomg kaTd Tepimov 1 mmHg, 1 omoia wapatnpndnke tpdT Popd 1 uiva petd tnv
évapén tng Bepomeiag, Kot eTEUEVE PE TN GLVEYIOT TNG Bepameiog. LT S1ETN EAEYYOUEVN LE EIKOVIKO
QAapraKOo PEAETN, N VEEPTAOT] avapEPONKE g avemiBounTo cvupav oto 6,5% tv acbevov ce



QwykoAloon 0,5 mg kot 610 3,3% tov acbevdv 6 eKoOVIKO EAPIOKO. ¢ EK TOVTOV, 1] APTNPLOKN
mieon TPEMEL VO EAEYYETOL TOKTIKA KOTd T dtdpkela g Oepamneiog.

Emdploelc 6To avVomveELGTIKO

EAGoc0oveS 50G0EENPTMUEVEG LELDGELS TMV TIUAOV TOV HEYIOTOV eKTveduEVoL Oykov (FEV1) kat g
ovoTnTag didvong tov povoediov tov avipaka (DLCO) mapatmpndnkav pe tn Oepansio pe
QwyKkoAuodn Eexvavtog tov 1o univa kot Tapapévovrag otabepéc kotomv. To Fingolimod Accord
TPENEL VO, YOPNYELTOAL LE TPOGOYT| 0€ acbevelg pe coPapn mtvevpovonddeia, TVELHOVIKT (Voo Kol
XPOVI0. 0TTOPPAKTIKY TveLpovoradela (BA. Topdypapo 4.8).

20vopoLo oTicHac avaoTPEYING EYKEQAAOTAOEIOC

Yavieg TEPIMTOGELG GLVOPOLOL oTtioBiag avaotpéyung eykepaionddetog (PRES) éxovv avapepbei
ot 6001 tv 0,5 Mg e KAVIKEC HEAETEG KOt UETE TV KLKAOQOPIK TOV QapUiKov otV ayopd (BA.
nopdypao 4.8). Ta cuprtdpate Tov avagéptnkay nepleAdupovay avidlo Evapén cofapng
Kepaialyiog, vavtio, EHeTo, LETABOAT TNG VONTIKNG KATAGTAONS, SL0TAPAYES TNG OPOCTG KOt
emnmTikn kpion. To cvpntdpota Tov PRES givar cuvnbmg avastpéyipa oArd uropei va eEgiyfovv
GE€ LY OUIKO AYYELOKO EYKEQPOAKO EMEICO010 1) €yKEQOAKT aupoppayia. Kabvotépnon ot didyvoon
Kol Ogpamneio pmopel va 0dNyNoEL 6 POVILES VEVPOAOYIKEG GUVERELEG. € mBavoroyobuevo PRES, 1o
Fingolimod Accord 6o mpénel va drakdmteTal.

IIponyoduevn Depameio e 0VOGOKOTAGTUATIKES 1) VOGOTPOTOTOINTIKEC DEpomeisc

Agv &povv de€aybel pehétes yro Tnv a&loAdyNno TG OIOTEAEGUATIKOTITOS KOl TG AGPAAELNS TG
OWYKOAPONG Katd TN petdfaon acBevov and Beponeio pe TepLOAoLVOUIdT, POLUAPIKO
dwebvreotépa 1 odeptovlovpaunn o€ evykoAuddn. Katd v petafacn tov acbevav amd GAAN
TPOTOTOMTIKN TNG vooov Ogpameia og Fingolimod Accord, mpémet vo Aappdvovtal v’ oy o ypovog
nuicelog {ong amoPoAng Kot 0 unyavicrog dpdong g aAAng epameiog TPOKEUEVOD Va.
amoPeHYOVTOL TPOCHETEG AVOGOAOYIKES EMIOPAGELS EVMD TAVTOYPOVH TPENEL VAL EAOYLICTOTOLEITAL O
Kivéuvog emavevepyonoinong g vooov. Tuviotatot yevikn e&étaon aipatog (CBC) mpwv and v
évapén g Bepomeiog pe Fingolimod Accord wote va dtac@arileton 6Tt dev vPioTavVTOL TAEOV OL
OVOGOAOYIKEG ETOPAGELG TNG TPONYOLUEVTS Oepameiag (wT.y. KLTTOPOTEVIN).

To Fingolimod Accord pmopel yevikd vo EgKivaet apéomg PETA TNV SLOKOTH TG WVTEPPEPOVIG 1] TNG
o&wmg yAotpapépng.

IMa tov povpopikd dyueboieotépa, 1 Tepiodog EkmAvong o Tpémet vo eivat 1KoV yio TNV ETvVaQopd
TOV OLULOSIAYPAUUATOC 6€ PLGIOAOYIKG emtineda wpv amd TNV Evapén g Bepaneiag pe Fingolimod
Accord.

E&atiag Tov peydrov ypdvov nuicelag (ong amofoing tng vataloopaunng,  amofoin g cuvinbwmg
dwopkel €mg kot 2-3 ufveg petd v otakonn tng Bepomeiog. H tepiplovvopion anofdiieTon eniong
Bpadémg amd to mAdoua. Xwpig kamota dadikacio exttdyvvong e amoBoing, n kdbapon g
TEPLPAOVLVOUIONG 0O TO TAGGHO UTOPEL VO, O10PKECEL OO OPKETOVG UVES EMC Kot 2 £T1. ZUVIGTATOL
uia dradikacio enttdyvvong g amofoAng Omme ot opileTal otV TEPIANYN YOPAKTNPIOTIKMDY TOV
TPOTOVTOG TNG TEPLPAOVVOUIING 1) EVOAAAKTIKG 1) TTEPi0dOG EKTALGNC dev Ba, Tpémel va, gival LuKpOTEPN
amo 3,5 pnveg. Amotteitan TPocoyn ¢ TPOG TIG THAVES TOVTOYPOVES OVOGOAOYIKEG EMIOPACEIC KATA
™mv petdPaocn tov acbevov and vorolovpaunn 1 tepiplovvouion o Fingolimod Accord.

H aieprovlovpdunn aokel 16yvpeg Kol TOPUTETAREVES AVOCOKATACTOATIKEG dpdoels. Emeldon n
TPAYLLOTIKY O1dpKeLa TV dpdoemv avtdv gival dyvootn, dgv cuvictdtor 1| Evapén g Bepamneiag pe
Fingolimod Accord petd v aieptovlovpdpmn eKToc Gv Ta. 0QEAN piag tétotag Oepamneiog
VIEPEYOVY CAPADC TOV KIVOUVAOV Yl TOV KOO acOevr).
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H amoégaon va yopnynbei mapatetapévn tovtdypovn Oepameio pe Koptikootepoedn Oa mpémet va
AopPavetal HETA amd TPOCEKTIKY EKTIUNON.

2uyyopnynon Ue woyvpovc eraywyeic tov CYP450

O GVVOLAGLOG TNG PLVYKOAPOING e 1oyupovs entaymyeic Tov CYP450 Ba mpémet va ypnotponoteiton
pe mpoooyn. H tavtdypovn yopriynon pe vreptko dev ovviotatol (BA. mapdypopo 4.5).

Koakonfeieg

Aepuotiréc koxonOeieg

Baowokvtrapikd kopkivopa (BCC) kot dAla veomhdcpata Tov dEPUATOC, Ta 0moia TEPILAUPEVOLV
KokonOeg perdvopa, kapkivopo and TAakmdes entdnio, capkmpo Kaposi kot kapkivopo Merkel,
£xovv avoeepbel og aobeveic vid Bepaneio pe vykolMpddn (BA. mapdypopo 4.8). Anarteiton
EMOYPOTVNON Y10 SEPUOTIKEG PAGPES KO GLVIGTATOL 1TPIKY AELOAOYNGT TOV SEPUATOG KOTA TNV
évapén g Bepomeiog Kot axoroVbmg ava 6 £og 12 ufveg Aappdvovtog veoyn TV KAWVIKN KT o).
O acBevng Ba Tpémetl va TapamEUTETAL G SEPUATOAOYO OE MEPIMTOGT OV EVTOMILOVTOL VITOMTES
BAdPec.

E&attiag Tov mbavod kivohvou Kakonbeidv Tov déppatog, atoug acbeveic vo Oepamneia pe
QWYKOALOON Ba Tpémel va yiveTan choTAoN Vo unv ekTifeviot otny nAloKn aktivoBoiia xwpig
nwpootocio. Avtol ol acbeveig dev Oa mpémel va Aappdvovv tavtodypovn emtobepameia pe axtivoPfoiia
UV-B 1 potoynpeobepancia-PUVA.

Agupaouara

Yrnp&ov mepmT®OOEIC AEUQDUATOC OTIG KMVIKEG LEAETES KOl LETO TNV KUKAOQOPio otV ayopd (BA.
napdypapo 4.8). Ot mepmtdGELg TOL avaPEPONKY NTOV ETEPOYEVEIC MG TPOG TN PVOT TOLE, KVPImg
Aéueopa un Hodgkin, cvurepilaufavouévov Aeppopdtov B-kottapov kot T-kuttdpov. Exovv
mapotnpn el tepimtdoelg depratikod Aepempotog T-kuttdpov (omoyyoedng pokntioon). Emxiong,
éyel mopotnpnOei pia Oavatnedpa mepintwon Aeppopatog B-kvttapwv Betikr og 16 Epstein Barr
(EBV). Eav vrapyet vovolo yio Aéugopa, 1 Oepameio o mpénetl va Stakomei.

IMuvoikec o€ ovamapoy®ykn nAkio.

E&attiag Tov Kivdvvov yia 1o EpPpuo, 1 evyKoAddn avtevoeikvutol Katd T S1dpKeLd Tng
EYKVHOGVVNG KOl GE YOVAIKEG OE OVATOPAY®YIKT] NAIKIO TOV dEV YPNGILOTOOVV UTOTEAECLLOTIKN
avTicOAAN Y. [lpwv amd v évapén g Bepamneiag, o1 yuvaikeg g avamapay@ytky nAkio Tpénet va
EVILLEPMOVOVTOL Y10, TOV KIVOLVO Y10, TO EUPPLO, TPémeL Vo, S100ETOVY £Vl apVNTIKO TECT EYKVUOGHVNG
KOl TPETEL VO YPNOULOTOL0VY UTOTEAEGUOTIKT OVTIGVAANYT KOTA TN dtdpketo TG Oepameiog kat emi
2 unveg peta ™ dtakom g Oepameiog (PA. mapoaypdpovg 4.3 kat 4.6 Kot Tic TANPOPOpies TOL
nepigyovian oto [lakéro [TAnpopopidv yia Tov latpod).

Oykouopeec BAGBEC

YTAVIEG TEPUTTMGELS OYKOUOPPOV ATOUVEAVOTIKGOV PAafdv oyetildpevov ue vrotpom e KI1T
£yovv avapepbei oe peTeEYKPITIKEC GLUVONKEC. e mepintwon coPapdv vToTpor®dV, O Tpémel va yivetal
MRI yi0 vo amokAe16TO0V 01 0YKOUOPPEG ATMOUVEAVAOTIKEG PAAPES.

H dwokom g Oepamneiog Oa mpénet va e&etdleton amod tov 1Tpd yio tov Kabe acbevn Eexympiotd
AopBavovtag VITOYT TO. ATOUIKA OQEAT] KoL TOVG KIVODVOUGE.

Erovepodvion e evepydmnrac e vooou (rebound) petd n Stekomh Tne @vyKoAuddne

e JETEYKPITIKO TAOIG10, GOPOpT| VITOTPOTY| TNG VOOV £xEL TapoTnpNOel oTAVIO GE OPIoUEVOLS

ac0eveic TOV GTANATOVV TV PIVYKOALLOON. AVTo £xel Yevika TapatnpnOel evtog 12 efdopddwnv amod
1 S10KOTY TNG PIVYKOAMUOONGS, OAAG £xel emiong avapepBel kot og drdotnua £mg kot 24 fdouddwmy
HETA TN S10KOTH TNG PVYKOALLOONG. ZUVICTATAL ETOUEVMOC TPOCOY 0TV dtakomTeTal 1) Oepaneio pe
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QWYKOALOON. Edv xpivetar amapaitntn 1 dtokom g evykoAuddng, Oo mpémel vo Aoufavetot
VIOYN 1 TOAVOTNTO ETAVEUPAVIOTG EEUPETIKG VYNANG EVEPYOTNTOG TNG VOoOV Kol o1 acbeveic Oa
TPENEL VO, TOPOKOAOLOOVVTAL Y10 GYETUKG OMUEIN KOL GUUTTOUATO, KOl VO EEKIVAL KOTAAANAT Oepameia
omote amanteitol (PA. «Atokomn g Bepaneiogy TopakdT®).

Awokomnn e Ogpaneiog

Edav Anebei andpacn dwaxonrg g Oepomeiag pe Fingolimod Accord, ypeidletor sidotnua EkmAvong
6 efdopddmv ywpig Oepameia, pe Bdon tov ypovo nuicelog Long, yio T KABapon TG eIVYKOAUOING
amd v Kukhoopio (PA. mapdypapo 5.2). O aplBudg TV AEUPOKVTTAP®V, KOTA KAVOVA, ETAVEPYETAL
GTOOKG GTO PLGLOAOYIKO VP0G péca o€ 12 punveg and T dokonn g Oepanciog oty TAEOVOTNTA
oV acbevov (BA. Tapdypapo 5.1) polovott N TAPNG ATOKOTAGTACT) HTOPEL VOL TTOLTHGEL GOV TIKGL
peyoAvtepo dbotnpa og kdmolovg acbeveic. H évapén dAlmv Bepameldv katd ) d1dpKelo avTod TOL
UEGOJCTNUATOG B0 £YEL MG AMOTEAEG LD TNV TOWTOYPOVY EkOECT] TN QIvyKoALodn. H yprion
OVOGOKOUTAOTOATIKOV GE GUVTOUO ¥Povikd dtdotnue petd tn dwakony tov Fingolimod Accord pmopet
VoL 001 YNIOEL GE GUVEPYIOTIKY| ENXLOPOCT] GTO GVOGOTOINTIKO GUGTNUO, KOl G €K TOVTOL GUVIGTATOL

TPOCOYN.

YuvioTtdton Eniong TPocoyn 0Tav dtakomteTal 1) Bepomeia pe evyKoApodn e&attiog Tov Kivohvou
rebound (BA. «Enaveupdvion tng gvepydtntog g vooov (rebound) petd tn drokomh g
QwyKkoMuddnNe» mopoarave). Edv n dokonn tov Fingolimod Accord kpiveton amapaitntn, ot acbeveic
Oa mpémel va TapoakolovBovvtal Katd v mepiodo ot yia onueia oxetildpeva ue mbovo rebound.

Hodapucdc TAnfuoude

2100¢ Td10TPIKOVG acBeVeic TO TPOPIA acPaAelng eival TAPOLOLO [LE QVTO TOV TOPUTNPEITAL GTOVG
EVNAIKEC KOl GUVETMOC 01 TPOELOOTONOELS KOl Ol TPOPVAAEELS TTOL 10 DOLVV Y10 TOVG EVIIAKEG
€QupprolovTol Kol 6Toug TondloTpikovg acheveic.

Ewwotepa, 6tav ocvvtayoypaeeitar to Fingolimod Accord o maidiotpikodg acbeveic Oa mpémet va

Aappévovtor voyn to eENg:

- ®oa mpémel vo, TNPOHVTAL 01 TPOPVAGEELS TOV APOPOVV T YOPNYNOT TS TPMOTNS doomS (PA.
“Bpadvoppuduia” mapamdvo). Ot idieg TpoLAAEELS, OTMG AVTEC TG TPMOTNE dOCTC,
ouvieTOVToL Ko 6tav ot acbeveic petafaivovv amd v nuepnoia doon tov 0,25 mg o avtn
tov 0,5 mg.

- Znv eheyyouevn modtotpikn pekétn D2311, avaeépbnkay TepmTOCELS EMANTTIKOV KPicE®V,
dryyovg, katablmtikng ddfeong kon katdBAnymg pe vynAdTEPT EMIMTOON 6TOVG 0sbeveig VIO
Oepameio pe PvyKoALUON GUYKPLTIKG, e TOLG 0ioOeveic vt Bepameio pe vtepeepdvn Prita-Llo.
Amarteitol tpocoyn o’ avth v TAnbvcopiakn vroopado (PA. “Tladiarpikdg TAnbvoudc” oty
napbypagpo 4.8).

- "Hrmieg pepovopéveg avénoeig g yoiepudpivng Exovv avapepbei o madiatpikovg acheveic
V7o Bepoameion pLe EIVYKOAPOO).

- ZUVIGTATOL Ol TAOLATPIKOT 0GOEVELG VO OAOKAN POVOVY OAOVLS TOVG EUPOALOGLOVS GOUPOVO. LE
TIG loyvovoeg Kotevbuvthpileg 0dnyieg epPforiacpod Tpv amd v Evapén g Oepaneiog pe
Fingolimod Accord (BA. “Aotud&elc” mopoumdvo).

- Yrdpyovv mold mepropiopéva drabéoipa dedopéva o€ madid, petalv 10-12 etdv, kdto tov
40 kg 1 o€ otadwo Tanner <2 (BA. mapaypdoovg 4.8 kar 5.1). Amarteiton Tpocoyn 6€ OVTES TIg
VTOOUASEG AOY® T®V TOAD TEPLOPIGUEVAOV SUPECIUMV TANPOPOPLDOV OO TNV KAIVIKY LEAETN.

- Moxpoypovia dE0UEVA AGPALELNG GTOV TOATPIKO TANBVoUS dev givar akoun dabéciua.
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45 AlMmiemopdosig pne GALO QUPUUKEVTIKG TPOTOVTH KO GAAES pOPPES adinAemtiopaong

AvTIveEOTAOG LOTIKEC, AVOGOTPOTOTOUTIKEC 1) (VOTOKOTACTAATIKES Ogparmeicc

AVTIVEOTAUGLOTIKES, OVOGOTPOTOTONTIKEG 1) AVOGOKATAGTAATIKES Bepameieg dev mpémel va
GUYYOPNYOVVTOL AOY® TOV KIVOUVOL GUVEPYIGTIKMV EMOPACEMY GTO OVOGOTONTIKO cvoTnua (BA.
napaypaeovg 4.3 ka1 4.4).

Xperaletar emiong pocoyn katd TV petdfaor acbevav amd Oepaneieg poKpaG dSpACEDS e
EMOPACELS GTO AVOGOTONTIKO, OTMG 1] VOTAMIOLUAUTT, 1] TEPLPAOVVOUION N N LToEAVIPOVT|, OE
Fingolimod Accord (BA. mapdypago 4.4). Te KAMVIKEG LEAETEG 6TN GKANPLVGT KATE TAGKOG
Tavtdypovn Bepaneio TV vIOTpOTMV pE Ppoyeia YopNYNON KOPTIKOGTEPOEWDMY O GLGYETIOTIKE [IE
aLENUEVN oLYVOTNTO AOUOEE®V.

EufoMoouédg

Katd ) dudpkeia g Ogpomeiog kot yo Sidotnuo émc kot dvo unvev puetd ) Bepaneio pe Fingolimod
Accord, o gpfoiocpog propet va givar Mydtepo amotereopatikoc. H xprion epporiov pe (dvteg
e€aoBevnUEVOLG LIKPOOPYAVIGLODG EVOEXETAL VO EVEXEL KIVOUVO AOIUMEEWDY KOl TPETEL GUVETMDC VO
amopevyetal (PA. mapaypdapovg 4.4 kot 4.8).

ApooTIKEC ovoiec TOL TPOKAAOLY BpoduKapdio

H @wyxohipodn éxel pedemBei oe cuvdvooud pe atevoloAn kot Stitialépn. Otav 1 evyKoApoom
cuyyopnyNONKe pe atevolOAn oe pio LeAETn aAAnAenidopoong o vyieic ebelovtég, vpée Tpochetn
peimon tov kapdlakod pudpod katd 15% omv Evapén g Oepameiag pe evyKoApoon, e, exidpacn
7ov dgv mapatnpeitan pe v ddtaléun. H Ogpaneio ue Fingolimod Accord dgv Oa mpénet va Egxvd
o€ acbevelg mov Aapfdavouvv B-avactodeis, 1 GALEG dPACTIKEG OVGiEG Ol OTTOiEG dVVATOV VO, LEIDGOVY
ToVv Kapdako pudud, dnwg aviioppudukd taEemg lo ko I, avactoieig diadimv acBeotiov (Omwg
Bepamapiin 1 dtktialéun), Popmpadivr, dtyo&ivn, avTiYOAMVESTEPUGIKOVG TOPAYOVTES 1] TIAOKAPTIVY,
AOYO TOV TBOVOV GUVEPYIKOV EMOPACE®Y 6TOV Kapdlakd pubud (PA. mapaypapovg 4.4 kot 4.8). Av
g€etaleton To evdgyduevo g Bepanciog avtav tov acbevav pe Fingolimod Accord, 6a npénet va.
{nreitor 1 cupPovAn KapdloAdYOU Y10, GALOYT TNG OY®YNE GE PAPUAKEVTIKA TPOIOVTO TTOL OEV
LELOVOLV TOV Kapdtako puipd 1 yuo Tnv KoTaAANAN mapakoiovdnon katd v Evapén tng Oepaneiag,
K0l GUVIGTATOL TOVAGYIGTOV OAOVUKTLO TOPAKOAOVON O G TEPINT®ON TOL dgV PUITOPEL VO SIOKOTEL 1)
AY®YY] TOV UELDVEL TOV Kapdlako puoud.

DapuokoKvnTkEC AAANAETIOPAGELS GAAMV SPOUGTIKAOV OVGLDV GTN OLVYKOALOON

H @wyxoipodn petaporileton kupimg amd to CYPAF2. Alha éviopa 6mtmg to CYP3A4 propet
eniong va cupufaiiovy 6to PETAPOAGHO TG, Wiaitepa o€ TepinTmon oyvpng enaymyng tov CYP3A4.
Ioyvpol avacToleic TV TPOTEIVOV LETAPOPAG OEV OVAIEVETOL VAL EXNPEACOVY TN d160e0M TNG
QWyKoALodNc. H cuyyopfiynon evykoAuddng pe ketokovaloan odnynoe oe ovénomn kotd 1,7 popég
g £kBgomg 6T EIVYKOALLOdT Kot 6T @Oc@opikh evykoAodn (AUC) e avactoln tov CYP4AF2.
ZUVIGTATOL TPOGOYN UE TIC OPACTIKEG 0LGieC TOL duvatdV va avactéliovy To CYP3A4 (avactoieic
TPOTEAONS, ALOAEG AVTIHVKNTIOOIKA, KOTOEG LOKPOAIDEG OT®G 1 KAapBpopvkivy M
teMBpopukivn).

H ovyyopnynon kapPapalenivng 600 mg 600 popéc nuepnoing o€ otabepomomuévn KatdoTaoT Kot
pog epama 660emc evykoApodng 2 mg ueimoe v AUC ¢ @vykoAddn G Kot Tov HeToforitn tng
katd 40% mepinov. AAAot ioyvpoi emaymyeic tov eviopov CYP3A4, m.y. | proaumikivn, n
oawvoPapPrtain, n eawvotoivr, 1 epafipévin Kot To vaepiko, prnopet va, peiwcsovy v AUC g
QWYKOALOONC KOl TOL HETOPOALTN TG TOLAdYIoTOV oTOV 1010 Pabud. Emedn avtd Ba pmopovoe
SUVNTIKA VO, EXNPEAGEL OPVITIKA TNV OTOTEAEGHATIKOTITO, 1] GLYYOPN YN o1 Tovg Ba Tpémel va yivetot
Ue TPocoyn. Q6TOGO, 1| TAVTOYPOVY XOPNYNON LE VIEPIKO dev cuvictdtat (BA. Tapdypago 4.4).
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DapuokoKvnTKEC AAANAETIOPAGELS TNE QVYKOMUOOINC 6€ AAAEC SPUCTIKES OVGIEC

H @wyxolpodn givor amiBovo vo aAAnAemidpd pe dpacTikég ovoieg ot omoieg petaforilovtor Kupimg
a6 ta viuua tov CYP450 1 amd vTtooTphUaTo TV KOPLOV TPMTEIVOV LETOAPOPAS.

H ovyyopiynon owykolMpodng pe kukloomopivn dev enépepe omotodnmote Letaforn otnyv £kBeon
otV KuKAoomopivn 1 otnv ékBeomn 61N evykoApddn. Eropévmd, n evykoAlnddn dev avopéveTat va
UETAPAAEL TN QOPUOKOKIVITIKY QOPUOKEVTIKAOV TPOTOVTOV TToL givar vrootpopata tov CYP3A4.

H ovyyopnynon @vykoMpodng e omd T0v GTOUATOG AVTICVAANTTIKG (0lOtVOAOIGTPUSIOAT Kol
AePovopyeatpédn) dev enépepe Kapio peTafoir] oy ékBeom oTa 0O TOL GTOUATOG AVTIGVAANTTIKAL.
Agv éyovv de€aybel pehétec aAANAenidpaonS e amd TOL GTOUATOS OVTIGVAANTTIKE TTOV TEPLEYOVY
AL TPOYESTAYOVA, OGTOGO JEV AVOUEVETAL EMIOPACT TNG PLVYKOALLOONG 6TV ékBeom 6€ avTd.

4.6 Tovipétnra, kOnon ku yorovyio

I'uvaikec og avomapayykn NAKI/ AVTIGOAAN YT GE YOVOIKES

H @tvykoAptodn avtevoeikvotol o€ Yovaikeg 6€ avamapay@ytkn NAKio ot 0toieg dgv pNGIUoTOLoHY
amoTeEAECUATIKY OvTIoOAANYN (BA. Tapdypogo 4.3). Qg ek tovTov, TPV 0md TNV Evapén g Oepansiog
O€ YUVOIKEG GE OVATOPUY®YIKN NAKI0, TPETEL VO VITAPYEL S1OEGIUO £Va, APVNTIKO TEGT EYKLHOGVVIG
Kol Ba Tpémel va yivetonl eviUEP®OT GYETIKA e TOV GoPapd Kivovvo yia to EuPpuo. Ot yuvaikes o€
AVOTOP Oy OYIKT A0 TPETEL VAL YPNGUYLOTOOVV OTOTEAEGHOTIKY OVTIGUAAN YT KOTA TN SEPKELD TG
Bepanciog kot eni 2 prveg petd t drakonn Tov Fingolimod Accord, dedopévov 0Tt 1 GvyKoAoom
yperaletar mepimov 2 unveg yia vo, amoPAn0ei amd tov opyaviopud petd m dtokomn e Oepameiog (PA.
napbypapo 4.4).

Ewdwa pétpa neprirapfavovrar emiong oto [axéto [TAnpogopidv yia tov latpd. Avtd ta pétpa mpénet
va epopprolovtal Tpv 1 EVYKOApUOdn cuvtayoypaendel o yuvaikeg acheveic Kot Katd T didpkela
g Beponeiog.

Orav daxomnel 1 Ogpaneio pe EIVYKOALOST Vi TOV TPOYPAUUATICUO HaG EYKVIOGHVNG, Oa Ttpémet va
Aappavetatl vedyn N TOOVY ETOVEREAVION TNG evepYOT TG TG VOGOL (PA. mapdypapo 4.4).

Konon

ZOUQOVA LLE TNV EUTELPLO TOV VTTAPYEL GTOV AVOP®TO, TO, dEBOUEVA LETA TNV KVKAOQOPIQ

VTOJEIKVVOVV OTL 1] XPNON TNG PLVYKOALLOONG oyetileton pe avénuévo katd 2 popég kivouvo

TPOKANONG HEIlOVOV GUYYEVAOV JOUOPTIOV OTAV XOPNYELTOL KATA TN JEPKELL TNG EYKLUOGOVIG

OVYKPITIKA UE T GLYVOTNTA TOV TapaTnpEiton oTtov Yeviko mAnduoud (2-3%, EUROCAT).

O1 o ovyvd avaeepoueveg ueilovec dopaptieg ivar ot axdAoVOEC:

- Zuyyevig kapdlomadeio Ommg EALEILUOTA LECOKOATIKOD KOl LEGOKOIALAKOD S1apPEYHOTOC,
tetporoyia Fallot

- Neppikéc avouaAieg

- MvoGKEAETIKES VM UAAIES

Agv vTapyovy dedOUEVOL GYETIKO UE TIG EMIOPAGELS TNE PIVYKOALLOSNC GTOV TOKETO.

Meléteg oe (Do KOTESEIEQV AVATOPAY®YIKT TOEIKOTNTO GUUTEPTAAUPOVOLEVNG TG OTOAELNG TOV
EUPPVLOV Kot OVOLOAIDY 0pYav®VY, Kupimg Lovipn apTnplokd Kopuo Kot EALELLLO LEGOKOTALOKOV
dappayuatog (BA. Iapdaypago 5.3). Eximhéov, o0 vrodoyéag mov ennpedletor amd T GvyKolMuodsn
(vmodoyéag ¢ 1emoPOPIKNG GPLYYOsivig) ival YV®OTO OTL GUUUETEXEL GTOV QYYELOKO CYNUATICLO
Katd TNV euPpvoyéveon.

Koatd cvvéneta, n ovykolMpodn avtevosikvotol Katd tn didpkela g ykvpoovuvng (PA.
napbypapo 4.3). H pivykolpddn Bo mpémet vo S1akdntetan 2 HiveS TPV oo TOV TPOYPUUUOTIOUO
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oG eykopoovvng (BA. mapdypaeo 4.4). Edv pia yovaiko peivel £ykvog Katd mn S1Gpkela g
Bepamneioag, N Prvykolpoom tpénet va dokonteTol. o mpémet va divetal 1Tptk] GLUPOVAT CGYETIKA e
Tov Kivouvo emiPrafav emdpacemv 610 EpPpvo mov oyetilovion pe v Bepaneio kKot Bo Tpémel va
deEdyovTar vePNXOYPUPIKEG EEETACELS.

ONnAaGHOS
H owykohpddn amexkpiveral kotd 1o OnAacpd oto yoro tov vmo Oepaneio (dwv (PA. Tapdypapo

5.3). Adym oV KIvdOvoL GoPapdv avETIBOUNTOV EVEPYEIDY TN GIVYKOALLOSNG ota Ondalovta Bpien,
ot yuvaikeg mov Aappavovy Fingolimod Accord, dev mpénet va Onidlovv.

Tovipdtra

Agdopéva amd Tporkhvikég pehéteg dev delyvouv OTL 1 PvYKoALLOdN cvoyetileton pe avénuévo
Kivéuvo petwpévng yovipotntag (BA. mapdaypago 5.3).

4.7 Emopaoceig 61NV IKEVOTNTO 001]Y161G KUl YEIPLCROD PNy ovi|LdTov

H @wvykoApnodn dev €xet kapio 1) €1 0ONUAVTY ENTLOPACT] GTNV KOVOTNTO 00N YNOTG KOl XEPIGUOD
punyovnpétov.

Evtottolg, katd tnv évapén tng Oepomeiog evoéyetol va eppavictel mepiotactaxd (aAn | vovnia.
Katd v évapén g Bepanciag pe Fingolimod Accord cuviotdrot Tapakorovdnon tov acbevov yio
duopa 6 wpdv (BA. Tapdypapo 4.4, Bpadvappulpic).

4.8 AvemOOunteg evépyereg

[IepiAnymn Tov TPOQEIA AGQAAELNC

O1 mo ovyvég avemBounteg evépyeleg (emmolacpog >10%) otn doon twv 0,5 Mg oy kepaiaiyio
(24,5%), oavénuéva nrotikd Eviopo. (15,2%), didppota (12,6%), pryos (12,3%), ypinn (11,4%),
napappvokornitide (10,9%) kot osevaiyio (10,0%).

[Tivakoc avemBOunT®v EVEPYELDV

O1 avemBounteg evépyeteg mov avaeépOnkoy o€ KAVIKEG LEAETEG KO Ol TPOEPYOUEVES OO TNV
EUTELPIO OE PETEYKPLTIKES GUVONKEG, amd owBdpuNTES avaEopES 1| PIPAOYPAPIKES TEPITTOGELG
Tapovctdlovtol Topakdto. Ot GuYVOTNTEG OPIGTNKAVY LE Y¥PNOT) TG TOPUKAT® GUVOAKNG: TOAD GUYVES
(>1/10), ovyvég (=1/100 éwg <1/10), oy ovyvég (>1/1.000 éwg <1/100), omdvieg (>1/10.000 g
<1/1.000), oAb omdvieg (<1/10.000), un yvwortég (dev pmopovv vo. ektiunbodv pe Paon to dtabéotua
dedopéva). Evtog e kdbe opddoc cuyvotrag, ot avemtBOunTeg evEPYEIES TOPOVGLALOVTOL LE GEIPA
eBivovcag coPapdtnrac.

AOYNAEELS KON TOPUCITOCELS

TToA0 cvyvéc: I'pinn
[MopopprvokoAmitioa
Yoyvéc: Epmnrikég Aopnaéelg
Bpoyyitida
Tpyoputia ToKIAOYPOLS
Oy ovyvéc: [Tvevpovia
Mn yvooTég: [Mpoiovoa moAvesTioKkn AevkoeykeporomdOeto, (PML)**

Kpurrokokkikéc Aouméerg**
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Neomhdopato KoAon0n, Kako0n kot pun kaBopiopéva (TepriopPavovror KOGTELS KoL

TOAVTTO0EC)

Xuyvéc: Baoikokvttopikd Kapkivopo
Mn yvootég: KoakdnBeg perdvopo****
ErAVIEG: Aépoopo®**

Koapxivopo amd mhakdoeg emBniio™***

IToAV oméviec:

Yapkopo Kaposi****

Mn yvootég:

Kapkivopo Merkel***

AWTapay£S TOV CLIHOTOUTIKOD KOl TOV AEUPLKOD GLOTI|LATOG

Yoyvég: Agpoomnevia
Aegvkomevia
Oy ovyvéc: ®popfonevia
Mn yvootég: Avtodvoom apoAvTIKY avorpio* **

[epupepucod oldnpo***

AWTOpay£S TOV GVOGOTOUTIKOV GUGTIILATOG

Mn yvootég:

Avtidpacelg vrepevaicnociog, peta&d Tov onoiwv eEavinpa, kvidwon
Kol ayyelooidnua, pe v évapén g Oepameiog™ **

Yoyrarpkég dwatapayés

Zoyveg:

Kotabhym

Oy ovyvéc:

Kotabiimtikn o1é0eon

AWTopay£S TOV VEVPIKOD GLCTNATOG

IToAd cuyvéc: Kepoloryio
Toyvéc: Zdn
Huwpavia
Oy ovyvéc: EmiAnmtikn kpion
STAVIEG: Zovdpopo omicbiog avaoTpéyiung eykeparonadsiog (PRES)*
Mn yvooTtéc: Yofapn vroTPom TG VOGOL UETA TN O10KOT TG PIVYKOAUOON G ***
Op0aipikég Srotapayés
Zuyvéc: Opaon Bapmn
Oy ovyvéc: Oidnpa g Oypac KNAidag
Kapowakéc owatapayég
Zuyvéc: Bpaodvkapdia

KoAmokotMoKOg 0moKAEIGHOG

IToAv omdviec:

Avootpoon tov endpuatog TH**
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Ayyelokég oratopayés

Xuyvéc:

Ynéptaon

AWTapay£S TOV GVUTVEDGTIKOD GUGTI|LATOS, TOV OMpaKa Kol ToV pecofdmpaxiov

IToAd cuyvéc:

Brixog

Toyvég:

Avomvolo

AwTopayfc TOV YOOTPEVTE

PLKOV CLGTNNOTOS

IToAd cuyvéc:

Aldppora

Oyt ovyvéc:

Noavtio***

AWTOpayES TOV NTUTOG KOL TOV YOANPOp@V

Mn yvootég:

Oéela nroatikn avendpreio***

AwTapay£s TOL EPUATOS KOL TOV VITOSOPLOV 16TOV

Xoyvéc:

"ExCepa
Alomekia
Kvnoudg

AWTOPUYES TOV PVOGKELETIKOV GUGTINOTOS KOl TOV GUVOETIKOD 1GTOV

[ToAd cuyvéc: Ocoeuaiyia
Yoyvéc: Mvoahryia
ApBparyia

I'evikég draTapayés KoL KATAGTACELS TS 0000 Yopiiynong

Zoyveg:

E&acBévion

Hopaxivikés eEeTdosig

IToAd cuyvéc: Avénpéva nrmotucd Evoopa (avENPEVES TIHEG TPAVOAUVAONG TNG
aAavivng, Y-YAOLTAHVAIKNG TPOVOPEPACNG, OOTAPTIKNG
TPOVGOUVAGNC)

Yoyvéc: Mewopévo Papog***
AvEnuéva tpryAvkepiota oipatog

Oy ovyvéc: Meiouévog aptBudc ovdetepopilmv

*

**

*k*x

*kkk

H xatnyopia cuyvotntog Paciotnke o eikalopevn EkBecT 6TV OIVYKOAMUOd
10.000 acOevmv o Ohec TG KAVIKEG HEAETEC.
PML kot kpumTtoKoKKIKEG AOYUMEELS (CLUTEPIAAUPOVOUEVOV TEPUTTOCEDV
KPUTTOKOKKIKNG UNviyyitidag) £xouv avopepOel petd tnv kukiopopic Tov QappriKov
otV ayopd (BA. Tapdypago 4.4).
AvemBOunteg evépyeleg amd avbopunTeg avapopés kot PiAtoypagia

H xatnyopia cuyvotntog kot 1 a&loldynon Tov Kivdvvou BocicTnKay o€ EKTILOUEVN
éxbeon ot ewvykoluoen 0,5 mg nepiocotépav amd 24.000 acbevdv e OAEG TIC
KAMVIKEG PEAETEC.

TIeprypaon smdeyuévav avemBounTomv VEPYEIDV

Aowwlerc

e KMVIKEC HEAETEC 0T oKANpLVON KaTd TAdKAG, 1| GLVOMKT cuyvoTnTa AotudEemv (65,1%) ot
doon tov 0,5 Mg ftov Topopola e TOV EKOVIKOD papudkov. QoT060, AOYMEELG TOL KATMTEPO
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AVOTVEVGTIKOV, KLpie Ppoyyitida, Kol 6€ pkpdtepo Pobud epmntikn Aoip®En Kot Tvevpovia, nTov
oLYVOTEPEC 6€ aobeveig Tov AduPavoy EvyKOAOo.

Op1oUEVEG TTEPITTMGELC YEVIKEVUEVTG EPTINTIKNG AoTmENg, cuumepthappavouévey Bavatnedpov
TEPITTOGEDV, £XOVV avopepBel axdun kot otn 660 Twv 0,5 mg.

Metd v KuKAOQOPio TOL PAPUAKOL GTNV ayopd, £xouv avaeepfel TepITTtOoELS AoUdEE®V 0o
guKoPLoKa Tafoyova, OTmg 10Yeveis (.y. omd 10 avepevrioylag Lmotipa [VZV]), 16 John Cunningham
[JCV] mov mpokadel [Tpoiovoa TTolveotiaxn Agvkoeykepolomdbera, 10 Tov amhod épmnta [HSV]),
LUKNTIOGIKEG (TT.). KPUTTOKOKKIKEG GUUTEPIAAUPAVOUEVTG TNG KPUTTOKOKKIKNG UNvIyYiTdog) 1
Baktnplakég (m.y. dromo pokofoktnpidio), opiopéves ek TV omoiwv Ntav Bavatnedpeg (PA.
nopaypago 4.4).

Aolpwén and tov 16 Tev aviporivov iopdtov (HPV), courepiraufavouévon tov Onioduotog,
dvomiacio, KOVOLADUATO, Kol kKapkivog oyeTilopevog pe tov HPV éxovv avapepbei katd t Oepaneia
LE QIVYKOALOOT € PETEYKPLTIKEC cLVONKeS (BA. mapdypago 4.4). AOY® T®V 0VOCOKATAGTUATIKOV
WO0TNTO®V NG PLvYKOMPOdNS, Ba tpénel va eEetdletan To evoeXOLeEVO TOL EUPOALAGHLOD EVAVTL TOV
HPV mpwv amd v évapén g Bepameiog pe orvyKoApodn Aappdvoviog veoyn Tig GLGTAGELG
eufolacpov. XvvictdTot EAeYY0G Yo avixvevor kapkivov, courmeptrapfavopévon tov Pap test,
GUUPMOVO, [LE TNV KOOIEPMUEVT 10TPIKT TPOKTIKT.

Oidnuo e wypdc kniidog

e KMVIKEG LEAETEG 0T OCKANPLVOT] KOTA TAGKOG TOPoVoIdaTnKe oidnua g oypdc knAidag oto 0,5%
TV aclevov mov Ehafav tn cvvictdpevn 66om tov 0,5 mg kot 610 1,1% twv acbevadv mov Erafav
v vynAoTeEPN d60M TV 1,25 mg. H mieiovotta v TEpITTOGENY TAPOVGLICTNKE HEGOH GTOVG
mpmtovg 3-4 pveg g Bepaneiag. Opropévor acbevelg mapovoiacav aumn Opacn 1 LEIWLLEVT OTTIKT
o&vrta, oAAG dALoL TaV OCLUTTOUOTIKOL Kot StyvdoOnkav oe cuvnOn opBaiporoykn e&€taomn. To
oildnua e @YPas KNAdag yevikmg PEATIOONKE 1) VTTOXDPNGE AVTOUATO LETE, T OLOKOTH TG
Oepaneiog. O kivévvog emavepeaviong uetd omd emavékdeon dev Exel akloroynOei.

H ocvyvomta To0v 018Mp0tog g oypds Kniidag avdvetat oe aoheveig Le GKANPLVOT KOTA TAGKOG
Kot 16toptkd poyoeditidag (17% e 1otopikod payoeditidag Evavtt 0,6% ywpic 1otopikd
payoeditidag). H pvykodydon dev Exet pehetn el oe acbeveig pe okApuven Kot TAdKog Kot
caKyopmon dapntn, pic voso mov oyetiletor pe avénpévo Kivouvo odnuatog e oypdg kniidog (BA.
napbypapo 4.4). Xe kKAMVIKEG UEAETEG UETAUOGYEVONC VEPPOD, GTIS 0TTOIEC CLUTEPIEANPONGOV
acOeveic pe cakyapmdn dfntm, n Oepaneia pe evykoAudon 2,5 mg kot 5 mg odnynoe oe 2mhdcio
avENOT TNG GLYVOTNTAG TOVL OWONUATOS TNG WYPAS KNALdAGC.

Bpadvappvbuio.

H évapén g Bepaneiog odnyel og Topodikn peiwomn Tov kapdiakov puOUov Kol propel eniong va
ovoyetiletal pe KoBuoTEPOELG TG KOATOKOIALOKNG y®YILOTNTOG. X& KAVIKEG LEAETEG OTN)
oKANpUVON KaTd TAGKOG 1 LEYIOTY PEIOT TOV Kapdlakoy puOpov dumictdinke eviog 6 opdv petd
v évapén g Bepomeiog, pe LELMOELS TOV HEGOV KopdiakoD puOuov katd 12-13 TaApong 10 Aento
v ™ ervykoAodn 0,5 mg. Kapdiakdg puOudc kdtw tov 40 TaApudy to Aentd o€ eVAAIKES, Kal KAT®
v 50 modlpdv 1o Aemtd oe madlatpikovg acbeveic, TapatnpnOnke ondvia g aceveic pe
owykoAlpodn 0,5 mg. O pécog kapdiaxdg puBuds eravinibe ota apykd enineda péca o 1 pnva
ouveylopevng Bepamneiog. H Bpadviapdio NTov YEVIKOG ACLUTTOUATIKY 0AAL optopévol acbeveic
TOPOVGIACHY NN £0G HETPLO CUUTTMOUOTO, CUUTEPIAAUPUVOUEVNG TNG VTTOTOCTSG, (AANG, KOTMONG
/Kot 0eONUATOG TOAUMY, TO OTTO10L ATESPOUOY HEGO OTIC TPMTEG 24 dPEG PeTd TV Evapén Tng
Oepoameiag (PA. eniong napaypapovg 4.4 kot 5.1).

e KMVIKEG HEAETEG OTN OKANPLVOT] KOTA TAGKOG, OOMIGTMONKE TPOTOV Badpod KOATOKOIANKOG
amoKAEIGHOG (TapdTacT Tov pecodtactnpatog PR onwg aneikoviletoan oto HKT) petd v évapén g
Oepamneiog og eviAkeg Ko TOSATPIKOVS 000eVElS. XTI KAMVIKEG LEAETEG TV EVIATK®V avapEpOnie
010 4,7% tov acbevav og prvykolpoon 0,5 mg, oto 2,8% twv aclevdv og evOoUvIKN VTEPPEPOVT [B-
la kot 610 1,6% tov acbevav ot sikovikd eappako. Aedtepov Pabuod KOATOKOIMAKOC UTOKAEIGHOG
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dwmotdbnke o€ 1060010 LKPOTEPO TOL 0,2% TV evnAikmv acbevadv e vykolpuodn 0,5 mg. Metd
TNV KUKAOPOpPia TOV PAPUAKOL, EXOVV YIVEL LELOVOUEVESG OVOPOPES TAPOITKOD, TAPOVG
KOATOKOIAMOKOD OTTOKAEIGHOD UE OLTOLOTN OTOdPOUT KT T d1dpKeLn TG eEAmPNG TEPLOdOV
TAPOKOAOVONONC LETA TNV TPAOTN 366N TNE PVYKoALOdNG. Ot acbevelg avéppwaoay avtopata. Ot
SlTapayES TG ay@yOTNTOS TOL TApaTPONKAY TOGO 6TO TAIGIO KAVIK®V HEAETMV OGO KOt LETA
Vv KuKAogopio NTav Katd Kavove ToPOSIKES, OCVUTTMOUATIKEG KO ATESPALOY LEGO OTIC TPDTES

24 opeg omd v Evapén g Bepanciog. [Tapdtt o1 TEPIoGHTEPOL 0GHEVEIG BEV YPEIAGTNKAY 10TPIKY
mapéuPoon, Evag acbevig og ervykoAuoon 0,5 mg élafe 1oompevalivn yio ACVUTTOHOTIKO SEHTEPOV
Babuov Mobitz | kohmokotloko anoKAEIGUO.

Metd v KuKAo@opio TOL POPUAKOVL, LELOVOUEVE GUUPBAVTA Oyng EvapEng, cupmepthapfavopévng
TOPOSIKNG AOVLOTOATNG Kot aveERynTov Bavdtov, mapatnpndnKay eviog 24 wpmv amd TNV TpOT
d001. Ot TEPIMTMGELS OVTEG TEPUTAEKOVTIOY OO GUYYOPNYOVUEVA PUPUAKEVTIKE TPOTOVTA Kau/T|
npodmapyovca voco. H cuoyétion tétoimv cupPaviov e T evykoAluddn dev sival BEPou.

Aptypioxy wicon

Y& KMVIKEG PeEAETEG 0T OKANPLVOT KOTA TAdKOG I evykoAnodn 0,5 Mg cuoyetiotnke pe pia péom
avénon mepinov 3 mMMHQ g cvstohikng migong Kot tepimov 1 mmHQ g dtactoAkng wieong n
omoia ekdnAmOnke mepimov 1 urva petd v Evapén g Bepomeioc. Avti N avénon enéueve pe ™
ouvéylon g Bepameiog. Ynéptaon avaeépinke oto 6,5% tov acbevav o pvykoAuodn 0,5 mg ko
670 3,3% TtV acbevdv o€ EIKOVIKO EAPIOKO. & GLVONKEC LETA TNV KUKAOQOPIO, EXOVV avapepel
TEPMTMOGELG VIEPTACTG LEGO GTOV TPMTO Unva, arwd v Evapén g Bepaneiog Kot TNy TpdTn NUEPQ
g Bepameiog ol omoieg mBavov vo amaitovoay Oepameio LE AVTIVTEPTACIKOVS TAPAYOVTEG 1] SLOKOTN
™G PvyKoAMpoomg (BA. emiong mopdypago 4.4, Emdpdoelg otnv aptnplokn mieon).

Hronikn Jeitovpyio.

AvEnuéva nratikd Evlopa Exovv avapepbei oe eviAIKeg Kot Toudlatpikong acheveic pe okAnpovon
KATO TAAKAG VIO PIVYKOMUOOT. Xe kKAwviké peréteg to 8,0% kar 1o 1,8% twv evnhikev acBevdv mov
ElaPav evykolpodn 0,5 mg mapovciacav acvuntopatiky avéEnon tov emnédov s ALT otov opod
>3x ULN (avdtato guotoroyikd 6pio) kot >5x ULN, avtictoyyo. Yrotponn tov ovéRcemy Tmv
NTATIKOV TPOVOUUIVUGDV TOPOVCIAGTNKE KOTA TNV EXAVEVAPEN TNG OYWYNG G OPIoUEVOLS aGOEVEILS,
YEYOVOG TTOL VTTOGTNPILEL TN CLGYETION WE TO PAPUAKEVTIKO TPOIOV. X& KAIVIKEG UEAETESG, AVENCELS TMV
TPOVOOULVOC®V EUPAVIcTNKOV 0vE Tdoa oTyun otn didpkelo tng Oepomeiog av ka1 TAsoyn@ia
TOVG epPaviotnke péca otoug Tpdtovg 12 unves. Ta emineda g ALT emavilBav 610 pucstoloyikod
péoa og mepimov 2 ufiveg omd ) drokomnr g Oepaneioc. Te pikpo apdud acbevov (N=10 pe 1,25 mg,
N=2 pe 0,5 mg) nov napovsiocav owénoeilg e ALT >5x ULN kot mov cuvéyioav ) Oepaneio pe
QWYKOALLOON, Ta. eminedo TG ALT emaviAOav 610 puctoloyikd péca og mepimov 5 unqveg (BA. emiong
mopdypoeo 4.4, Hrotikn Asttovpyia).

Araropoyéc o0 vevpikod ovoTiuaTog

Xe KMVIKEG PHEAETEG, OTAVIO GUUPAUATO OO TO VEVPIKO GUGTNLLO TOPOVCIACTNKAY GE aceveic VIO
Oepomeio e evyKoApodn otig vynidtepeg d6oetg (1,25 mg 1 5,0 mg), ta onoia wepehdpPovay

IO OLULKGL, KO QULOPPOYLIKE 0y YELOKE EYKEQOAKE ETEIGOOIN KOl ATVTTEC VEVPOLOYIKES SLOTAPAYEC,
onm¢ ekdnidoelg tpocopotdlovosc oe ofeia didyvn eykepaiopvelitido (ADEM).

[epmtdoEIC EMANTTIKOV KPIGEDY, CLUTEPIAAUBOVOUEVIC TNG EMANTTIKNG Katdotaong (Status
epilepticus), éxovv avagepbel pe T xpHoN TG PVYKOMUOONG 68 KAMVIKEG HEAETES KAl GE
LETEYKPITIKEG GLUVOTKEG.

Ayyeroxéc orarapayéc
ETAVIEG TEPUTTMOELS TEPLPEPIKNG APTNPLOKNG ATOPPUKTIKNG VOGOV gppavicOnkay og acbeveig vod
Oepomeio e EvyKoAOdN oTig vynAdTepeg d6oels (1,25 mg).

Avanrvevouxo cvotnuo
"Hoocoveg 6060££0pTOUEVEG LEIDGEIS TOV TILMV TOV HEYIGTOV ekTtvedpuevov oykov (FEV1) kot g
KovoTTag d1dyvong tov povotediov tov dvBpako (DLCO) mapoatnpndnkav pe tn Oeponeia pe
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QWYKOALOON EekvavTog tov uiva 1 kot mapapévovtog otabepéc katomv. Tov v 24, n ueioon
TOL 10606710V TOV TpoPienduevoy FEV1 amd v apykn tipn ftav 2,7% yio m ervykoipoon 0,5 mg
ka1 1,2% yia to €1KoviKG QApuaKo, po dtapopd mov eEoieipOnke petd t dakomn g Oepaneiog. [
v DLCO ot peiwoeig tov pipva 24 ntov 3,3% yuo ™ ervykoiyoomn 0,5 mg kai 2,7% yio o €1koviko
eapuako (PA. eniong mapdypapo 4.4, ETdpAGELG 6TO QVATVEVGTIKO).

Aeupouara

"Exovv avaeepbel mepintdoelg AepeopdTov Slopdpmv THTOV, TOG0 oTIG KAVIKEG peAétes OGO Kol
HeTd v KukAogopio Tov PApPUAKOL TNV ayopd, cuumeptlapfovorévng Kot piog TepimTmong
Epstein-Barr (EBV) 0gtikod Aeppopatog amd B-kottapa pe potpaia éxPacn. H enintoon tov
TEPLOTATIKOV Aeppmporog un Hodgkin (amd B-kottapa kot omd T-kbtrapa) Tov vyniotepn 6Tig
KAWVIKEG LEAETES OO OTNV IOV AVAPLEVETOL 6TO YEVIKO TANBuopd. Kdnoteg nepintdoetg T-
AELQOUOTOG EYOVV emiong avapephel 6 GUVONKES PETA TNV KUKAOQOPIO TOL (POPLAKOV,
GUUTEPTAAUPAVOUEV®Y TEPITTMOGEWDY SEPUATIKOV AEUPOUATOG T-KUTTAP®V (GTOYYOEdNG LuKNTioGT)
(BA. emiong mapdypoaeo 4.4, Kakonbeieg).

Apopoayorvtropixd cbvopouo

[ToAV omdvieg mepTdoElg apo@ayokvtTaptkod cuvdpopov (HPS) pe popaio ékfacn xovv
avapepbel og acbeveic vo Bepameio pe PrvykoApdom Tapovoio Aoipwéng. To HPS amoteiel o
ondvio Tanon 1 omoia £xel TEPLYPAPEL €Tl £dAPOVE AOUDEEWDY, OVOGOKATAGTOANG KOl TTOKIA®MY
OVTOOVOG®Y VOGT|LATOV.

Hodapucdc TAnfuoude

Yy eheyyopevn maudratpikn perétn D2311 (BA. mapdypao 5.1), To Tpo@il ac@aielag 6TOVG
noudtatpikong aobeveic (nhikiog 10 etdv émg katm Twv 18) mov ehdufavay evykoipodn 0,25 mg 1
0,5 mg nuepnoing NTav yevikd TapOUolo LE VTO TOV TUPUTNPELTAL 6TOVG EVIAIKEG acbeVEiC.
Qo61660, TapaTNPNONKAY TEPIGCOTEPES VEVPOLOYIKES KO YUYLUTPIKES OLUTOPOYEG OTI LEAET.
Amauteitol Tpocoyn o€ QLTI TNV VITOOUAAN AGY® TV TOAD TEPLOPICUEVOV SIBECILWOV TANPOPOPLOV
Ao TNV KAVIKT HEAETT).

2NV TodTPIKN HEAETY], AvaPEPON KAV TEPITTAOCELS EMANTTIK®V KPIGEWV 68 T0c00To 5,6% TV
acBevav vo Bepoameio pe ervykolpodn kot 0,9% tov acBevov vo Oepaneio e wtepeepovn Prta-
la.

Koatdbiwym kot dyyog ivatl yvootd 0Tt Tapatnpodvial pe avénpévn ocuyvotnto otov TAnducud g
oKAnpuvong katd mhdkag. Katddiwym kot dyyog avaeépniay eriong og moudiatpikods acbeveig mov

ElaPav Oepameio pe EVYKOALOO.

"Hmieg pepovopéveg avénoeig g xorepubpivng éxovv mopatnpndei og moudiotpikovs acbeveic ved
Oepameio pe EVyKoALLOST.

Avopopd Thavorloyoduevav avemtlfOunTwyv EVEPYEIHDV

H avagopd mbavoroyoduevoy avemBOUnNT®V EVEPYEL®V UETA GO TN YOPNYNOoN GO0 KLUKAO(POPIoG
TOV PAPHOKELTIKOD TPOTOVTOC glvar onuavtikn. Emrpénet tn cuveyn topakolovdnon g oyéong
0PEAOVC-KIVOVVOD TOV QOPLOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZNnTeiTotl amd TOVG EXayYEAULOTIEG VYEING VO
AVOPEPOVY OTTOIEGONTTOTE TOOVOAOYOVUEVES OVETLOVUNTES EVEPYELEG LECH TOVL EOVIKOD GLGTNILOTOG
ava@opdg Tov avaypdeetol oto [Hapdptnua V.

4.9 Ynmepdoocoloyia
Egpdmag doce1c émg kat 80mAdoieg g cvviotduevng 66omg (0,5 mg) Ntav kaAd avektég o€ VYLEic

gvnAkec eBedovtéc. Xta 40 mg, 5 amd ta 6 dropa avépepav Nmio aicOnua cucEyéng tov Bdpaka 1
dvoopia mov NTaV KAMVIKA CUUPBOTO LE LKPT OVTIOPACTIKOTITO TOV UEPAYDYDV.
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H @wvykoAipnddn umopei va mpokorécet Ppadvkapdia katd tnv Evapén g Beponeiog. H peioon tov
Kapdiakov puBpod cuvhBwg apyilet péoa oe po dpa amd v TPMOTH 0061, Kot £ival o £vTovn Tig
TpmTEG 6 Mpeg. H apvntikn ypovotpdnog dpdor g OvyKoAUOdNg ERUEVEL TTEPAV TV 6 pdV Kot
VIOY®PEL 6TAd0KE TIg EMOUEVEG NUEPES TNG Bepameiag (PA. Tapdypapo 4.4 yio Aemtopépeieg). Exovv
vrap&et avagopés Ppadeiog KOATOKOIAIOKNG Ay®YIUOTNTOS, e LELOVMUEVEG AVOPOPES TAPOIKOV
TAPOVEC KOATTOKOIAOKOD OTOKAEIGHOD pe auToOpatn ammodpoun (BA. Topaypdeovg 4.4 kot 4.8).

Edv n vrepdocoroyia apopd tnv Tpdn €kbeon ot evykoAlpddn, eivol onpovikd vo
mapokorlovdnBovv ot acBeveig pe cuveyés (mpaypatikov ypdvov) HKI kot petpnoeis tov kapdiokov
PLOLOV KO TNG APTNPLOKNIG TTESTC AV MPO., TOVAGYIGTOV KT TIG TPpDTES 6 Mdpeg (BA.

napdypapo 4.4).

EmumAéov, edv petd amd 6 dpeg o kapdlakdg puBudc eivor <45 bpm oe evidikeg, <55 bpm cg
nmoudroTpikong acbeveic nlikiog 12 etomv ko dvw, 1 <60 bpm o¢ maidiatpikode acbeveic nhikiog

10 e1ov g kbto Tov 12 g1V, | To HKI o115 6 dpeg petd v mpdn d0om eppavilel KOATOKOIMAKO
AmOKAEIGHO dEVTEPOL 1 VYNAOTEPOL Pabpo 1 eppavilel didotua QTc >500 msec, n
TOPOKOAOVONGN TPETEL VOL TOPATEIVETAL TOVAGYIGTOV KOTA TN SIUPKELN TNG VOKTAG KOl LEYPLG OTOV
vroywpRoovy Ta evpruata. H eppdvion kolmokoiiokod anokAelspov Tpitov Pabpod omoladnmote
OTLYUN TIPETEL EMIONG VO 00N YEL GE TOPATETAUEVT] TOPAKOAOVONGT CLUTEPIAAUPAVOULEVIC KoL TNG
0AOVOKTLOG TTOpOKOAOVONONG.

Ovte 1 opodWALST] 0UTE 1] TAAGLAPAIPEST) 001 YOV GE ATOUAKPLVST] TG PLVYKOALLOONG amd TOV
0pYOVIGUO.

5. OAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEX

51 ®@oppokodvvoptkés 1010TNTEG

Doppokobepamentikn kotnyopic: AVOGOKATUGTOATIK, EKAEKTIKG OVOGOKATAGTUATIKG, KOOKOG
ATC: LOAAA27

Mnyovic o dpdong

H @wyxoApnodn givor tpomomomig twv vrodoyémv g 1-pwspopikig oceryyosivne. H prvykoApoon
petafoAriletor omd TNV KvAoT TG oPLyyosivig 6To dpacTikd LETABOAITH OGPOPIKT GIVYKOAUO.
H poc@opixi grvyKoApooT TpocdEveTal 6 WKPEC VOVOYPOUUOUOPLUKES GCVYKEVIPAOGEL GTOV
vrodoyéa 1 g 1-pwopopikig optyyosiving (S1P) mov Bpioketal oto AeppokdTTop Kol S1omepva
€0KOAO TOV OLUATOEYKEPOAKS @payud yia va, cuvdedel otov S1P vodoyéa 1 mov Ppicketan ota
VEVPIKA KOTTOPO 6TO KEVTIPIKO VeELPLKo cvotnia (KNX). Apdvtag ¢ AEITOVPYIKOG OVTAY®MVIGTHG TV
vrodoytwv S1P ota AeppokiTTapa, 1 EOGPOPIKN PIVYKOAUOIT OVOSTEAAEL TNV TKOVOTITO TV
AELPOKVLTTAP®V VO EEPYOVTAL OO TOVG AEUPAOEVES, TPOKAADVTOG OVOKOTAVOUT LOAAOV, TOPA
ueimon, Tov Aepeokvttdpav. Ot peréteg o (Mo Exovv dellel OTL QLT 1 AVOKOTOVOUN UELDVEL TN
dmOnon tov taboyovmv AeupokuTtdpny, copreplapufovouivey Tov Tpo-eAeyuovoddy Thl7
KuTThpmv, 6o KN, 6mov O cuppeteiyav ot eAeypovi kot ot PAGRN oV vevpikod 16tov. Meréteg
og {ma ko in Vitro ewpdpoata deiyvouv 0Tt 1 PVYKOAUOST pumopei axdun vo dpa HEcm
aAAnAenidopaong pe Tovg Lodoyeig S1P ota vevpikd KOTTOPA.

DopuoKodVVaUIKES ETOPEoEaLg

Méoa o€ 4-6 dpeg and TV TpdTN d00T TNG PrvyKoAuoong 0,5 mg, o apBpog Tov AeppoKvTTépmV
pelmvetol o€ mePimov 75% tng apykig TOLg TIUNG 6TO TEPLPEPIKO aipa. Me cuveyn kabnuepivn
YOPYNON, 0 aPlBLOC TOV AEUPOKLTTAPWV GUVEXILEL VO petdveTal Yio S1daTna, dV0 ELSOUAdmV,
npooeyyilovtag évav ehdyioto apduod mepimov 500 koutTapwv/utkpdAittpo N mepinov to 30% g
apytKng Toug TWNG. To deKaoKT® TOIG EKATO TV 0GOEVOY EULPAVIcE EAAYIGTO apOUd KAT® 0o

200 xbdtropo/pKpoATpo TovAdyloTov pia popd. Ot yauniol apiBuoi AEUEOKVTTAP®OV S TNPOVVTOL LE
ovveylopevn kadnuepwvn oyoyn. H mieiovotra tov T kot B Aeppokuttdpov KukAopopovv
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(PLGLOAOYIKA LECH TV OPYAV®Y TOL AEUPIKOD GUCTALOTOG KOl Elval TO KOTTAPO TTOV KUPImG
emnpedlovtor amd ™ evykolpodn. [epinov 1o 15-20% tov T AepEOKLTIAP®V AVIKOVY GTOV
eavotumo Tov Apactik®v Kuttdpov Mviung, Kot givat KOTTopo GNUOVTIKG Y10 THY TEPIPEPIKN
OVOGOETITNPNGT. AEGOUEVOL OTL AVTO TO VTTOGVVOAO AEUPOKVTTAP®V, KOTA KOVOVA, dEV KUKAOQOPET
GTO OPYOVO TOV AEUPIKOV GLUGTHHOTOG, OV ennpedetal amd ) evyKoApoon. H avénon tov apBpod
TOV TEPLPEPIKMY AEUPOKVLTTAP®V YIVETAL ELOOVIG LEGO GE NUEPES amd T dtokom TG Bepamneiog pe
QWYKOALLOON KO, KOTO KOVOVO, ETTVYYAVOVTOL GLGLOA0YIKOT aplfuol péoa oe Evay £mg 6vo pnveg. H
xpdviIaL xoprynom evykoApdong odnyet oe N peimon tov aplfpod twv ovdetepoPilmv o€ mepimov
80% tng apykng tovg Tipme. To povokvttapa dev emnpedlovotl and T evyKoApddn.

H @wyxohpodn tpokarel Tapodikn peimon Tov Kapdakoh puduod Kot expdovven e
KOATOKOIMOKNG aryyludtnTog Kotd v évapén g Oepameiag (PA. mapaypdeovg 4.4 ko 4.8). H
UEYLOTY pElOT TOV Kapdlakov puBpov mapatnpeitat eviog 6 wpadv petd ™ doon, pe 1o 70% g
OPVNTIKNG XPOVOTPOTOL dpdomg va eppaviletar v Tpdtn nuépa. Me cuveyn xoprynon, o kapdlakdg
pLOUOG emavEPYETAL GTNV OPYIKT TN péca o€ Eva pnva. H peimon tov kapdiokod pubpod mov endyet
1N EWVYKOMUOIT Uopel Vo avaoTpoQEl pe TapevTepIKEG OOGELS ATPOTivG 1) toompevaAivng. H
E10TVEOLEVT] GOAUETEPOAN €€l emiong amodetyOel 0Tl aokel pétplo BeTikn ypovotpomo dpdot. Me v
évapén tng Bepomeiag pe PvyKoApddn vdpyel advénom TV TPOMPOV KOATIKOY GUGTOADY, CAAY OV
VIAPYEL VENUEVO TOGOGTO KOATIKNG HOPHOPVYNG/KOATIKOD TTEPVYIGHOD 1] KOIAK®Y 0ppLOdv 1
£KTAKTOV KOWOK®OV cuotohdv. H Bepamneia pe ovykoAlpnodn de cuoyetileton pe peimon g
Kapdlakng mapoyns. H aviamdkpion g Kapdldg 6To autdVoLo VEVPIKO GUGTNLOL,
GUUTEPTAAUPOVOLEVIG TNG NUEPTOLOG SLAKVDLLOVGTG TOL Kapdlokov puBpod kot g avTandkpions 6e
doxnon, dev ennpedlovtal omd ™ Bepomeio e EIVYKOAUOO.

O S1P4 mBavov va copPardel ev p€PeL GTNV ENIOPOCT] OLTH OAAG OV TOV O KOPLOG LITEVOVVOC
VTOS0YENS Yo TNV eEGAEYT TV Agppokuttdpwy. O unyavicpog dpdong g Ppadvkapdiog Kot Tng
ayyeloovoraong LeLeTHONKaAY emiong iN VItro 6 vdikd yo1pidia Kol 6€ OITOUOVOUEVT 0LOPTH KaL
otepaviaio aptnpio Kovikhov. AwmotdOnke 6t 1 Bpadvkapdia propei va pecorafeitol mpmticTmg
Ao TV EVEPYOTOINGT TOL S1HAOL 10 TNE TPOG TO £6® LETOPOPAS TOV KOAIOV 1 TNV
gvepyomolobuevn and v G-mpmteivn petoeopd mpog ta £6m o610 Tov dadviov KF (IKACh/GIRK) kot
o0t N ayyeloocVomaon eoivetal va pecorafeitar amd Evav unyoviepod eEaptoduevo omd v Rho kwvéon
Kol T0 aoPEoTio.

H Oepaneio pe pvykohpodn pe epdmrad 1 moldamiéc 60ceig 0,5 kot 1,25 mg yia 5o efdopddeg dev
ovoyeTileTal pe aviyveLoIUn avENGN TNG OVTIGTACNS TOV AEPAYDYDY OTTMG VTN VIToAoYileTal L TOV
FEV1 kot v ouyvotnta péytotng exkmveduevng pong (FEF) 2575. Qotdoo, epdma dooelg
QWYKOALOINC >5 Mg (10mAdoia TS cuvieTOpevNg 0601G) cuoyetilovtal pe 0GoeEAPTMEVT
ahENOT TNG AVTIOTOOTG TOV 0EPAYOYDOV. Ogpameio Le PVYKOMUOdN pe moAhamiég dooelg 0,5, 1,25 7
5 mg d¢ cvoyetileton pe datapayr| g 0EVYOVMOONG 1] TOL OTOKOPESHOD 0&uYOVOoD pe GoKnon N e
ahENOT TNG AVTIOPOCTIKOTNTAG TOV 0EPUYDYDV o€ peBayorivn. Atopa vid Bepameio pe EvyKoALddn
TaPOoLGIALOVY EVGIOAOYIKT BPOYYOSUGTOATIKY AVTATOKPLION OE EICTVEOUEVOVS -0y OVIOTEC.

Khvikn amoteleonotikdTnTo Kot 0cQAAELL

H omoteleouatikdmta g @IvyKoAUOOMG £xel Kataodelydel o 600 peréteg mov aloddyncay Amos
nuepnoing docelg ™g ervykolpodng 0,5 mg ko 1,25 mg oe evidikec acbeveic pe vrotpomalovco-
dwodeimovoo orAnpoven katd tidxkag (RRMS). Kot otig 600 pehéteg mepleAnedncoy eviiikeg
acBeveic mov giyav mapovsidoel >2 VTOTPONEG Ta. 2 TPonyovueva €T 1 =1 VTOTPOTY| TO TPONYOVUEVO
étoc. H BaOporoyio otnv Khipaka Extetapévng Avannpiog (EDSS) kvpovotay amd 0 émg 5,5. M
Tpitn peAétn mov apopovoe Tov 1010 TANBVGIS evAikwv acBevdv OAoKANPdONKE PETd TNV EyKplon
™G PVYKOALOONC.

H Melé D2301 (FREEDOMS) ftav pio 2-€T1G TUYALOTOUUEVT], OITAT TOQAT], EAEYXOUEVT LUE
gicovikd pdpuaxo perét daong Il oe 1.272 acbeveig (n=425 o¢ 0,5 mg, 429 c¢ 1,25 mg, 418 c¢
EKOVIKO PapHoKo). Ot S1AUETEG TIHEG VIO T YAPOKTNPIOTIKG otV Evapén ftav: niwia 37 £,
dudpkela vooou 6,7 £tn, kot Pabuoroyic EDSS 2,0. Ta amoteréspoto e LeAETNG TOPOVGLALOVTOL
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otov [Tivaxa 1. Agv vanp&av onuovtikég olapopés avauesa ot doon tov 0,5 mg ko 1,25 mg ¢
OTO10ONTTOTE KATAANKTIKO GUELO.

Mivakog 1 Merétn D2301 (FREEDOMS): kvpro amoterécpata

Orvykoipoon Ewkoviko
0,5 mg pappoxo

Klviké kotoinktikéd onpeio
Etco cuyvotnTo vToTponmdv (Tpmtedov 0,18** 0,40
KOTOANKTIKO onpeio)
[Mocoo16 acBevov mov mapapévouv erebbepot 70%** 46%
VIOTPOTMV GTOVG 24 Uveg
[Mocoo16 pe EmPeporopévn oto 3-unvo EEEMEN | 17% 24%
g Avamnpiogt
Avaloyia kivéovov (95% CI) 0,70 (0,52, 0,96)*
Koatainktika onpeio MRI
Abpecoc (uécoc) apbudc vémv 1 peyeboopévov | 0,0 (2,5)** 5,0 (9,8)
gotiov T2 evtog 24 umvov
Adpecoc (uécog) apbudc evieyvuévov pe Gd 0,0 (0,2)** 0,0(1,1)
E0TIOV TOV punvo 24
Atdpeon (uéon) % petaforr Tov GyKov Tov 0,7 (0,8)** 1,0(1,3)
gYKeQALov og 24 unveg

+ E&EMEN g avammpiag opilopevn oc avénomn g EDSS katd 1 povada n

omoia emPefordveror 3 unveg apyotepa

**  p<0,001, *p<0,05 cuykpiTiKd [LE TO EIKOVIKO QAPHOKO

Oheg o1 avardoelg Tov KAVIKGOV KOToANKTIKOV onpeiov ftav pe tpdbeor Beponeiog.

O1 avarvoelg MRI ypnoonoincav a&loroyn oo chvoro dedopEvav.

Ot acBeveic mov coumhpoocay ) Paocikn peiétn FREEDOMS, didpketog 24 unvav, iyov
duvatdtnto va evioyBodv o po perétn enéktaong (D2301E1), tvpAromompuévng 66ong kot va AaBouvv
QwyKoApodn. Zvvolkd etonABov 920 aobeveig (=331 cvvéyioav pe 0,5 mg, 289 cuvéyicay pe

1,25 mg, 155 petéfnoav amod eikovikd pdppoko og 0,5 mg kon 145 petéfnoav omd elkovikd eApRaKo
og 1,25 mQ). Meté o6 12 urveg (unvag 36), 856 acOeveic (93%) cvpueteiyay akOun ot peAé.
Meta&d tov unvov 24 kot 36, 1 etioto cvyvotnto vrotportdv (ARR) yia tovg acbeveig o€ 0,5 mg
o Paocikn perétn mov mopépevay oto 0,5 mg Nrav 0,17 (0,21 ot Baowkn perétn). H ARR yio tovg
acbeveic mov petéfnoov and to 1Kovikd Qapuako og vykoAlnodn 0,5 mg frav 0,22 (0,42 ot
Boaokr perén).

SUYKPICIUO ATOTEAEGLOTO TTOPATPNONKAV OE 0L ETOUVOANTTIKT LEAET TNG QIVYKOALUOINC,
SLAPKELNG 2 ETOV, TUYOOTOMUEVT], SITAN TVPAT, EAEYYOUEVT LE EIKOVIKO QAapLoKO, pdoemg 111 ot
1.083 acbeveic (n=358 og 0,5 mg, 370 oe 1,25 mg, 355 o¢ ewovikd eapuako) pe RRMS (D2309,
FREEDOMS 2). Ot 814e06E¢ TYEG TOV YOPOKTNPIOTIKOV TV acBevav oty évapén g nelétng
nrav: nhia 41 étn, didpkeia vocov 8,9 étn, Pabuoroyia EDSS 2,5.
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IMivaxac 2 Merétny D2309 (FREEDOMS 2): kdpro anotehéoporo

Orvykoipoon Ewovik6 ¢appaxo
0,5mg
Klvika katoinktikd onpeia
Emowa cuyvotnta vrotpondv (tpotedov 0,21** 0,40
KOTOANKTIKO onueio)
[Tocoo16 acBevmv mov mapapévovy ergvBepot 71,5%** 52, 7%
VIOTPOT®V GTOVG 24 PVEG
Mocooto pe EmPeparopévn oto 3-unvo 25% 29%
E&EMEN g Avammpiog T
Avatoyia kivdvvov (95% CI) 0,83 (0,61, 1,12)
Kotoktikd onpeio MRI
AGpecog (nécog) apBudg véwv 1 peyebuouévov | 0,0 (2,3)** 4,0 (8,9)
eotiwv T2 evtog 24 unvaov
Adpecog (Lécog) apBudg eotidv evioyvuévav | 0,0 (0,4)** 0,0 (1,2)
ue Gd tov unvo 24
Atdpeon (uéon) % petaforn tov dyKov Tov -0,71 (-0,86)** -1,02 (-1,28)
eYKeQOLov o€ 24 unveg
+ E&EMEN g avammpiag opilopevn oc avénomn g EDSS katd 1 povada 1
omoio emPefordveror 3 uvec apyotepo.
**  p<0,001 cvykpirikd [e TO EKOVIKO QAPLLOKO.
O)eg o1 avaADOEIS TMV KAMVIKOV KOTOANKTIKOV onueiov ftav pe tpdbeon Oepameiog.
Ot avarvoeig MRI ypnoyomoincav a£10Aoync1to GHVOAO dESOUEV@V.

H perét D2302 (TRANSFORMS) ftav pia 1-€t9g tuoyaomotmpévn, SN TueAn, pe SImho 1Kovikd
QapuoKo, eEAeyyOuevn ue dpaoTikd edpuako (vtepeepovn fla) perétn @dong I oe 1.280 aobeveig
(n=429 o¢ 0,5 mg, 420 o¢ 1,25 mg, 431 og wiepeepovn Prra-1a, 30 pg pe evéopvikn Eveon pia popd
v €fdopdda). Ot S1AUECES TIUEG TV YUPOUKTNPICTIKOV TNV Evapén g LeAétng RTov: nAtkia 36 étn,
duapkela vooou 5,9 étn, kar Babporoyia EDSS 2,0. Ta anoteléopato T peAétng mopovstaloviot
otov [livaxa 3. Agv vanp&ov onpovtikég dlapopég avapesa otig 60celg towv 0,5 mg kor 1,25 mg ota
KOTOANKTIKA onueio Tng HEAETNG.

Mivakog 3 Merétn D2302 (TRANSFORMS): kbpra amoteréopata

DOrvykoMpoom Ivrepeepovn
0,5 mg pita-la, 30 pg
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KMviké kotoinkTika onpeio

Etco cuyvotnTo vTotponmv (Tpmtedov 0,16** 0,33
KOTOANKTIKO onpueio)

ITocootd acbevav mov Tapapévovy ehevbepot 83%** 71%
VIOTPOTM®V GTOVG 12 Pvec

Mocooto pe EmPePfouwpévn oto 3-unvo EEEMEN | 6% 8%
g Avamnpilogt
Avaloyia kivéovov (95% ClI) 0,71 (0,42, 1,21)

Katrainktika onpeio MRI

Abpecoc (uécog) apBudc vémv 1 peyeboouévoy | 0,0 (1,7)* 1,0 (2,6)
T2 eotimv evtog 12 umvaov

Abpecoc (uécoc) apbudc eotiov evioyvpévov pe | 0,0 (0,2)** 0,0 (0,5)
Gd otovg 12 pnvec

Atdpeon (uéon) % petaforr] Tov GyKov Tov 0,2 (0,3)** 0,4 (0,5)
gykepdlov oe 12 unveg

+ E&EMEN g avammpiag opilopevn oc avénon katd 1 povada tng EDSS 1
omoia emPefardverarl 3 uvec apyotepa.

* p<0,01,** p<0,001, cvykpitikd pe TV wieppepovn Prita-la

Oheg o1 avardoelg Tov KAVIKGOV KOToANKTIKOV onpeiov ftav pe tpdbeor Beponeiog.

Ot avarvoelg MRI ypnoonoincav a&loroyn oo chvoro dedopEvav.

O1 aoBeveic mov cvuminpwcay ) Pactkn perétn TRANSFORMS, dbpketag 12 unvov, iyav
duvatdtto va evioyBodv o po perétn enéktaong (D2302E1), tvpAromompuévng 60ong kot va AaBouvv
QWYKOALOON. Zuvolikd eilonAbav 1.030 acbeveic, ®otdc0 3 amd owtovg Toug acbeveig dev Elafav
Oepancia, (=356 cvvéyicav pe 0,5 mg, 330 cuvéyoav pe 1,25 mg, 167 petéfnoav and wiepeepdvn
Bnta-lo og 0,5 mg kot 174 amd wrepeepovn Pnta-la o 1,25 mg). Metd amd 12 priveg (uqvag 24),
882 acbeveig (86%) cvpueteiyav axoun otn perétn. Metald tov unvav 12 kot 24, 1 ARR yia tovg
acbeveic og prvykoludon 0,5 mg ot Pooiky perétn mov mapéuevay ota 0,5 mg rav 0,20 (0,19 ot
Baowmn perén). H ARR ya toug acBeveic mov petéfnoay amd wiepepepovn Prta-la og prvykolpoon
0,5 mg frav 0,33 (0,48 ot Pacikn uehé).

Ta ovykevipotikd anoterécpato Tov Meietdv D2301 ko D2302 £de1&av otabepn Kot GTOTIOTIKA
ONUOVTIKN LEIMON TNG ETNOLUG GLYVOTNTOS VITOTPOTAOV GE GYEGT LE TO GUYKPLTIKO QAPLOKO GE
VTOOUAOEC TTOV opioTnKaY UE fAon TO EOAO, TNV NAKia, TNV Tponyoduevn Bepaneio yioa oKAHpLVGN
KOTd TAAKOG, TN OPACTNPLOTNTO TN VOGOL 1) To emimedo, avomnpiag otnv évapén e uerétnce.

ITepartépo avaldoelg TV dESOUEVOV TMV KAVIKGOV OKIUOV Katéde&ay otabepd Oepamevticd
ATOTELEGUOTA OTIG VTOOUASES 0oOEVADV Le VYNANG SpaoTnPLOTNTOS VITOTPOTIALoVGa dlaAEiTOVTH

oKApuvoN KaTd TAAKOG.

TToudrorpikdc TAndvoude

H amoteleopatikdTo Kot 1 ac@AAEln TV ATas NUEPTGIMG XOPNYOVUEVAOV SOGEDMV QIVYKOAUOONG
0,25 mg 1 0,5 mg (n docoroyia kabopicOnke facel TOV COUATIKOD PAPOVG KOl TOV HETPHOEDV
€xBeonc) &xovv tekunplobel og TadtoTpikovg acbeveig nitkiog 10 émg <18 etmv pe vrotpomalovoa
dloAeimovsa GKANpLVOT KATH TAGKOG.

H perén D2311 (PARADIGMS) fitav pia S1An ToeAn HeAETN, He SmAD EIKOVIKO @ApLIOKO,
gleyyopevn pe dpacTikd pApLOKO, pe PeTafAnTtn didpkela £wg 24 unvav, pe 215 acbeveic niwiag 10
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£m¢ <18 e1wv (n=107 oe prvykohpodn, 108 oe wreppepdvn Prta-1la 30 pg pe evdopwikn Eveon pio

©opa TV eRdoudow).

O1 J1GECEG TYES Y10 TA YUPOKTNPLOTIKA KOTA TNV Evapén nTov: nAkio 16 £, didpeon didpkela
vooov 1,5 £t kou Pabporoyio EDSS 1,5. H mietoymoeio tov acbevav ntav ctadiov Tanner 2 1
vymAdtepo (94,4%) kou rav >40 Kg (95,3%). Zvvorikd, 180 (84%) amd tovg acbeveic olokApmoay
™ Baocikn edon dokung Tov vd perét eapuakov (N=99 [92,5%] ot evykoApodn, 81 [75%] oe
wtepeepovn Prta-1a). Ta anoteréopata Topovoidloviat otov Iivaka 4.

IMivakog 4 Merétn D2311 (PARADIGMS): kipra amoteriopata

Durvykoipoon Ivrepeepdvn prta-
0,25 mg1n 0,5 mg la, 30 ug
KMV KoTaANKTIKG onpeio N=107 N=107*
Emoa ouyvétta vrotpondv (mpmtedov 0,122** 0,675
KOTOANKTIKO onpueio)
[Mocoo16 acBevmdv mov mapapévouv erebBepot 85,7** 38,8
VIOTPOTIMOV GTOVG 24 Ufveg
Koatainktika onpeio MRI
Emcromompévog puBudc tov apbpov tov vémv 1 n=106 n=102
ueyebuopévav T2 ectidv
[Ipocoappocuévog uécog 4,393** 9,269
ApBuoc eotidv T1 evioyvpévov pe Gd ava n=106 n=101
TOopOYpOQio Emg ToV unva, 24
[Ipocoappocuévog uécog 0,436** 1,282
"Etnoromomuévog puudc eykepolikng atpopioc amd | N=96 n=89
v évapén €og tov unva 24
Méoa Eldyiota Tetpdymva 0,48* 0,80

*

avéivong.

#  "Evog aoBevig tuyotomomuévog vo AaPet tvtepeepdvn Prita-la pe evdopvikn éveon
adVVOTOVGE VO KATOTLEL TO S1ITAO EIKOVIKO APLOKO Kot dtEKowe T ueAéTn. O aclevig
amoKAEIoTNKE ad TO GHVOAO SEGOUEVOV OVAALGONG KOl ACPAAELNG.

p<0,05, ** p<0,001, cuykpitikd pe TV viepeepovn Prita-la.
O)eg o1 ovaADGEIC TOV KAVIKOV KOTOANKTIKOV GTUEIOV £YIVOV GTO GOVOAO TV OESOUEVMV

5.2  ®appoxoKiviTIKEG IOLOTNTES

A&gdopévo PapLOKOKIVITIKNG ookt OnKay and vyieic eviiikeg eBedovtég, amd evilikeg acbeveig pe

UETAPOGYEVOT) VEQPOD KOl omd EVAAIKEG 0G0EVEIC L KA PLVOT) KOTA TAGKAG.

O QUPUOKOAOYIKA dPAGTIKOG UETABOAITNC VTTEHOVVOC YIOL TNV ATOTEAEGUATIKOTITO EIVOL T POCPOPIKT|

QWVYKOALLOO.

Amoppdonon

H amoppognon g ervykoApodng eivar Bpadeio (tmax 12-16 dpeg) ko extetapévn (>85%). H
@owopeEVN amdAVTN and Tov oTopatog Prodabesiudmroa sivor 93% (95% didotnuo eumieTocHVNG:
79-111%). Zuykevipmoelg oTafepnc KATAGTOONG GTO Qi ETLTVYXAvoVToL UEGO, 6€ 1 €m¢ 2 PVECS
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uetd amd dmoé nuepncing yopnynon kot ta enineda otadepng katdotoong eival tepimov 10 popég
VYNAOTEPO GE GYECT UE TNV OPYIKT| dOOT).

H npoécinym tpoenic dev emmpedlet ) Cmax | v €kBeom (AUC) ot ervykopddn. H Crax ™G
QOWOPOPIKNG GVYKOMUOSN G Tapovoiaoe pikpn peiwon kotd 34% odla 1 ékbeon (AUC) mapépeve
apetapAint. Eropévmg, o Fingolimod Accord pmopei va Aapfdvetar aveEaptnro oo to yedpota
(B\. mapaypagpo 4.2).

Koatavoun

H @wyxolpodn xotavépetot o€ peydio Babud ota epubpd arpoceaiplo, pe 10 KAAGUA OTO
apoceaipla va gival 86%. H pocpopikn grvyKoApodn mapovstdlel kpoTep TpOGANYT 0o T
apoceaipta g tééng tov <17%. H @vykolMpddn kot n ooc@optkt] @vyKoApddt cuvoiovtat
1oyVpa pe Tpwteives (>99%).

H @tvykoAptoon KotovEIETOL EKTETAUEV GE GOUATIKODS 1GTOVG IE OYKO KOTAVOUNG TEPITOV
1.200+260 Aitpa. Mio peAétn og t€60€pa LY AToa, T ool Elafav pia pana evooeAEBio d6om
POSLOIIIOETICT|LOGUEVOD OVOAOYOL TNG PLVYKOAUOONGS, UTEIEIEE OTL 1) PLVYKOALOST J1EIGOVEL GTOV
eyképohro. Xe pia pelétn oe 13 dppeveg acbeveic pe oxAnpouveon katd TAdkaS, ot omoiol EAafov
owykoAlnodn 0,5 mg/Mmuépa, n pEon TocoHTNTA PLVYKOALOONS (Kot POGPOPIKNG PLVYKOALLOONG) OTO
OTEPLA TNG EKOTEPUATIONG, o€ 6TabepT| Katdotaot, nrav mepinov 10.000 popég youniotepn amd v
and Tov otoOpaTog yopnyndeica do6on (0,5 mg).

Buougtooynuatiopnde

H @pwvykoApodn petaoynpatiletal otov avOpomo pe ovacTpEYIUN GTEPEOEKAEKTIKT POCPOPLAINGT
07O QUPUAKOAOYIKE dpaoTikd (S)-EVAVTIONEPES TNG POCPOPIKNG PIVYKOAOdNG. H prvykolpodn
amoPaAAieTal pe 0EEOWMTIKO PLOHETOTYNUATIGUO KOTaAvOueVO Kupiog pécm tov CYPAF2 kot mbavmg
A @V 1oevlOp®V Kot pe emakdAovOn amodounon opotdlovsa pe ekeivn TV MTapdv o€V o
aopoveic petaforitec. [apatnpndnke eniong oyNUATIGUOC POPUOKOAOYIKA UOPOVAY LT TOAKOV
KEPOULOTKDY OVOAOY®V TNG PIVYKOAPOONG. To kbplo EvIDUO TOL GUUUETEYEL GTO UETABOAIGUO TNG
QWVYKOAOONC €xel ev pépel TovtomomBel kot mhovov vo eivon eite 1o CYPAF2 gite to CYP3A4.

Metd and epdmnal and Tov otopatog yopnynon [HC] evykolpddng, ta peilove oyetildueva pe
OWYKOALLOSN CLGTATIKA GTO AL, OTMG cLVAYETAL 0td T cLUBoAn Tovg otnv AUC éwc 34 nuépeg
UETA TN 8O0 TOV OAKOV pUSIOCUACUEVOV GLOTOTIK®V, eivat 1 id1a 1 evykoluddn (23%),
QOO POPIKT vykoAuodn (10%) ko adpaveic petapoliteg (netaforitng M3 kapBo&uiikod o&éog
(8%), kepopudikde petaforitng M29 (9%) ko kepapudikdc petaforitng M30 (7%)).

AmofoAn

H kdBapon g evykolpuoddng oto aipa givor 6,3+2,3 I/h ko 0 pécog pavopevog tedkog ypovog
nuicewag {ong amoPorng (tue) ivan 69 nuépeg. Ta enineda PvyKOMUOING KOl POOPOPIKNG
QIVYKOALLOONC OTO QL0 LELDVOVTOL TOPAAANAO GTNY TEAIKN QAGT), YEYOVOS TOL 00NYEL GE TAPOUOLOVE
ypdvoug nuicelag {ong Kot yia Tig dvo.

Metd amd yoprynon omd Tov 6Topatog, Tepimov 10 81% tng d6omg anoPdAiletorl Bpadémg ota ovpa
g adpaveig petaPoriteg. H vykoAptddn Kot 1 ¢oo@opik] @vyKoAltodn oev aroBdilovrol
avaAlolmTeg oTo 0Vpa, aAAG Ta peilova cuoTaTikd Ppickovtal 6Ta KOTPOVE, GE TOGOTNTES TOV
AVTITPOCMOTELOVY TOGOGTO WIKPOTEPO 0md 2,5% g ddong N Kabeuid. Metd and 34 nuépec, M
AVAKTNGTN TNG XOPTYOLUEVTS 000N glvan 89%.

Tpopukodtra

O1 GLYKEVTPMGELS TNG PLVYKOALLOONG KOL TG POGPOPIKNG PLVYKOAMULOING aEAVOVTAL LE EPPOVAG
avAA0Y0 TNG 0060NG TPOTO LETA Ao TOAAUTAEG amal nuepnoing doceig 0,5 mg 1 1,25 mg.
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XopoKINPLoTIKG 0 E0KEC OUAdEC 0oDEVDV

Dolo, eBvikotnra ko veppikh OvoAertovpyio.

H pappoxoxivntikr] tng @vykoAdONG Kot TG QOGPOPIKNG PIVYKOALOONG OV OLapEPOVY G AvOpPES
Kol yovaikes, og acBeveic dStapopeTikng eBvoTikng Tpoédevonc, N o€ acBeveic e Nma £ coPfopn
VEQPIKT ducAettovpyia.

Hrartikn dvalertovpyio,

Yg Gropo pe N, PETpLo, | coPfapn nratikn dvoiertovpyia (Child-Pugh katnyopia A, B, kot C), dev
napatnpiOnke Kopio aAloyr 6N Crax TS GIVYKOAUOdNG, OU®G 1 ékBeon ot @vykoluddn (AUC)
avéNdnke avtiotoyo katd 12%, 44%, kot 103%. Xe acbeveig pe cofopn nrotiky SueAertovpyia
(Child-Pugh xatnyopio C), N Cimax TG @OGQOPIKNG GLVYKOALOING peidOnke kotd 22% ko AUC
dev petafinbnke ovolaotikd. H gopuakokivTIKe TG @OGPOPIKNG GIVYKOALOONG 0V a&l0A0ynONKe
o€ acbevelg pe Yo 1 p€Tpla NItk dvsiettovpyia. O euvouevog xpovog nuicelag {ong amofoAing
NG PVYKOAPOOMG TOPAUEVEL OUETAPANTOC GE ATOO e NTTLOL NTATIKY] SuoAELTOVPYid, OU®G
napoteivetal katd nepimov 50% oe acBeveic pe pétpia 1| coPapn nratikn dvciettovpyia.

H pwvykolpddn dev npémet va. yopnyeital o€ aobeveic pe cofapn nratikn dvciettovpyio (Child-Pugh
katnyopia C) (BA. mapdypogo 4.3). H evykoApddn npénet va Eekvdet pe Tpoocoyn oe acheveis e
N ko péTpio nratiky dvcettovpyio (BA. mapdypago 4.2).

Hliwuévor

H i epmetpia ko or mAnpogopieg yio tnv oprokokivntikny og aoeveic nlikiog dve tov

65 etdv eivan mepropiopéves. To Fingolimod Accord npénet vo yopnyeitan pe mpocoyn oe acbeveig
nAiag 65 etdv kat dve (BA. mapdaypago 4.2).

Houdrotpikde TAnfuoudc

e mondiatpikovg acbeveic (nAtkiog 10 eTdv Kot Gvm), 01 GUYKEVIPAOGELS TNG POGPOPIKNC
OWYKOALPOIN G awéndnkav pe epeovn docossaptopevo tpémo petatd tov 0,25 mg kot 0,5 mg.

H cvykévipmon e eocoptkng evykoAudong o€ otabepn Kotdotaon ivorl tepimov 25%
YounAOTEPN o€ TaudLorTpkovg acbeveic (nhuciog 10 etdv Ko dvm) petd amd nuepnoia Yopnynon
0,25 mg 1 0,5 Mg @vyKOAPOONG GUYKPITIKG LLE T GLYKEVIP®OT 68 eViAKEG acbeveic Tov
Aappdavovy Bepameia pe rvykolpuodmn 0,5 mg arag nuepnoing.

Agv vrdpyovv dabécia dedopéva yia modaTpkovs aobeveic kbto tov 10 eTmv.
5.3 IIpoxkivikd dedopéva yio TV doQIAEL

To TpoKrAvikd TPOPIA ACPUAELNG TNG PIVYKOALLOONG EKTIUNONKE GE TOVTIKOVS, 0pOLPAiovg, GKOAOVG
kot wOnkove. Ta peilova 0pyava-cTdyol NTOV T0 AEUPIKO GVOTNUA (AEUPOTEVID Kol ASLLPIKN
atpo@ia), ot Tvedpuovee (avénuévo Bapoc, vepTpoPia Ai®v LL®V 6TV PPOYXOKLYEALSIKT GLUPOAN)
KoL 1 Kopotd (apvnTikn ypovoTpomog enidpact), &N TG apTNPLOKNG THECTG, TEPLOYYELNKES
UETAPOAEC KO EKQUAIGUOG TOV HVOKOPOIoV) Ge apKeTd 0N, Ta apoopa. ayyeia (ayyslonddein) o
apovpaiovg povo ot dooeig 0,15 mg/kg kon vynAdTepeg, o€ 2-eT1 UEAETN, BOGEIC TOL
AVTITPOCHOTEDOVY TTEPimov 4TAdG10 TEPIOMPLO UE PAoT T cvoTnuatiky £kbeom tov avBpdnov (AUC)
pe nuepnota d6om 0,5 mg.

Agv mopatnpndnioy otoygia KopKIvoyEveoN G 2T LEAETN OE 0POLPAIOVG GE OTO TOV GTOLNTOG
SOGEIG PIVYKOALOOTG £0C TN MEYIGTN ovekTh d0om Tov 2,5 mg/kg, N onoia avtimpoconevel KaTd.
npocéyyion 50mhdoio nepiddpio pe Pdon ) cvotnuatiky ékbeon tov avBpmmov (AUC) otn d6om
tov 0,5 mg. Qotoc0, oe Wi 26T HEAETN 0€ TOVTIKOVE, TopatnpnOnke avénuévn cuyvotnta
kaxonBovg Aeppopotog e d6celg 0,25 mg/kg kot Gved oV AVTITPOCOTEDOVY KOTH TPOGEYYIoN
6mAdoto mepddpro pe Pdon ) cvotnuotiky ékBeon tov avOpmdmov (AUC) pe nuepiota 66on 0,5 mg.
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H @vykolpdon dev ftav o0te petaAlalloydvog oVTe TPOKAAEGE KATATUNGN YPOUOCOUATOV CE
peAéteg oe Loa.

H @wvyxoipodn dev glyxe kapio exidpacn otov aptfpd/Tny KIvnTikoTNTO TOL CTEPLOTOC 1) OT1
YOVILOTNTA GE OPGEVIKOVG Kot BnAvkos apovpaiovg Emg Tnv vynAodTePn 060N oL EAEYYOKE

(10 mg/kg), n omoia avTimpocmmeVEL kKatd TpocEyyion 150mhdoio nepldmdpio pe Paomn T GLGTNUOTIKY
éxbeon tov avBpamov (AUC) pe nuepfota 66om 0,5 mg.

H @uvykoAipiodn ftav tepatoydvog otov apovpaio dtav yopnyndnke o doceig 0,1 mg/kg 1
vynAotepes. H ékBeon tov apovpainy oto papuako, oe avTh Tn 0061, NTAV TOPOUOLN LE EKEIVN TMV
acBevav ot Bepamevtikn d6om (0,5 Mg). Etig cuyvoTtepeg eUPPLikEg GTAAYYVIKEG SOVCUOPPIES
cuumepAapBavovay o HovipTNg apTNPLOKOS KOPULOG Kol TO EAAEILLLN LEGOKOIALOKOD dlappdypatos. H
TEPATOYOVOG OPACT) G€ KOUVEALD OV KATEGTT duvaTOV Vo aSloAoyn0el TANp®S, OUmC Tapatnprionke
avEnuévn euPpuikn Bvntomra pe do6ceig 1,5 mg/kg ko vymiotepeg, Kot peinon tov locipov
euPpdev kabmg eniong kot kabvotepnuévn avamtuén epPpowv pe 5 mg/kg. H ékbeon oo edpuako
TOV KOLVEM®DV G€ QVTEG TIG SOCELG TV TAPOUOLX [LE EKEIV] TV 00OEVAV.

e apovpaiovg, n emPioon veoyvov yevidg F1 peunbnke otnv mpodiun tepiodo HETA TOV TOKETO UUE
d00&1g oV dev TPOoKAAOLGAV UNTPKH To&koTNTa. 26TdG0, To COUATIKA Bdpn, N avdrTvén, N
GUUTEPIPOPA Kot 1) Yoviudmra tv F1 dev eanpedotnkay and t Oepaneio pe @vyKoALdon.

H @wyxolpodn anexkpifnke 610 ydAa tov vid Bepancio OV KATA T YOAOLYIO GE GUYKEVIPMOGELG
MmAAo1EG EmG TPUTAAGCIEG EKEIVMVY IOV PeTpNONKaV 010 UNTpikd TAdGpo. H @uvykoAiudon kot ot

UeTAPOAITEC TNG S10MEPACAY TOV TAUKOVVTIO PPOUYUO GE YKL KOUVEALA.

Melétec o€ veapd Lha.

Ta anoteréopoto 300 TOEIKOAOYIKOV LEAETMV GE VEOPOVG ETIUVEG E0E1EAV LKPEC EMOPAGELS GTIV
VEVPOGLUTEPLPOPLKT AVTOTOKPIOT), KABLGTEPTON G011 GEE0VOAIKT] MPILAVON Kot LELOUEVN
avocoLOYIKY amdvinon oe emavoloufovopevo epebiouarta pe keyhole limpet haemocyanin (KLH), ot
omoieg dev BecwpnOnkay avemBounteg. Luvolikd, ol oyeTilopevec e tn Oepameio emdpacelg Tng
OWYKOAPLONG oTa veapd {da fTav cuYKPIoILES pe eKelveg Tov Exovv mapatnpnbel og eviAiKeg
EMIIVEG G€ TOPOLOLN DOGOAOYIKA eMimEdQ, e e&aipeon Tig LETAPOAEG OTNV OCTIKY TUKVOTNTO OE
UETAAMKG GTOLYEID KO TNV VEVPOGVUTEPIPOPIKT] SOVGAEITOLPYia (UEWOUEVT] OVTATOKPLIOT| OE OPVIdLa
aKovoTIKG epediopata) mov TapatnprOnkay oe doceg 1,5 mg/kg 1 vynidtepeg og veapd {do kot TNV
EM ey vepTpoeiog Asidv HUMV GTOVG TVEDLOVES VEOPDY ETLUVMOV.

6. OAPMAKEYTIKEX TIAHPO®OPIEX
6.1 Kataloyog ekdoymv

[epieyousvo kawakiov

Ipoleratvomompévo Gpvro
Mayviclo oteatkod

Hepifinuo tov Kayakiov

Zeghativn
Titaviov d10&eidio (E171)
Z16Mpov o&eidio kitpvo (E172)
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MeAovi extdomawonc

Koppea Aaxkag (E904)

ITpomvAevoyivkoin (E1520)

Kaliov vopoteidio

Z1d0npov o&eido pérav (E172)

6.2 AocvpPatotnreg

Agv gpapuoleta.

6.3 Awpkera Long

3 ypévia

6.4 Iowitepeg TPoPULAGEELS KOTA TN GVAAEN TOV TPOIOVTOG

Ddvidcoete og Beppokpacio pkpotepn Tov 25°C.

6.5 ®@VHon Kol GLOTUTIKA TOV TEPLEKTN

Yvokevooieg koyéing PVC/PVDC/alovpuviov mov mepiéyovy 7, 28 1| 98 oxAnpd koydxia.
Fuokevoois dtTpnng KuyEANg povadag 66ong PVC/PVDC/alovpuviov mov mepiéyovy 7 X 1, 28 X 1
1 98 x 1 oxAnpad koydxio.

Mmropei va v KuKAOPOpOUV OLEG 01 GLOKEVAGIES.

6.6 Idwitepeg mTpouAAEELS amToppLYNG

Kd&0e aypnoyomointo @oprokenticd Tpoidy 1 DTOAEWUN TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPDVO, HUE TIG
KOTO TOTOVE 1GYVOVGEC GYETIKEC OLUTAEELG.

1. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,

Edifici Est, 6% Planta,

08039 Barcelona,

lomavia

8. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®POPIAX

EU/1/20/1450/001-006

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX ETKPIXHY / ANANEQXHX THX AAEIAX

Huepounvia mpatng £ykpiong: 25 lovviov 2020

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANPoeopieg Y10 TO TaPOV POPUAKEVTIKO TPOIOV ivor S1ABEGILES GTOV SIKTLOKO TOTO
o0V Evponaikod Opyovicpod @apudkov: hitp://www.ema.europa.eu.
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IHAPAPTHMA II

IMAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN
AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAEIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. THAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOZX I'TA THN AIIOAEEMEYZXZH TQN ITAPTIAQN

‘Ovopa kot 61evfuveon 1oL TOPACKELAOTH OV Eival VITEVOVVOC Y TNV OTTOOEGUEVOT TV TAPTIOWV

LABORATORI FUNDACIO DAU
C/ C, 12-14 Pol. Ind. Zona Franca, Barcelona,
08040 Barcelona, Iomtavio

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.
ul.Lutomierska 50,

95-200, Pabianice,

TToAmvia

Accord Healthcare B.V.,
Winthontlaan 200,

3526 KV Ovtpéy,
OX\avdio

270 £VTUTTO PUALO 0ONYIDV XPTONG TOV POPLAKEVTIKOV TPOTOVTOG TPEMEL VAL AVOLYPAPETOL TO OVOLLQL
Kol 1 d1evBvvoT Tov TAPACKELAGTH TOV gival VTELOVVOG Yo TNV ATOJEGUEVCT] TNG CYETIKNG TAPTIONAS.

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

DoppokevTikd TPOIOV Yo TO 0TTOI0 OmaLTEITAL TEPLOPIGUEVT 1TPIKT cuvTayT (PA. mapdptnua I
[Mepiinyn tov Xapaktnplotikdv tov [poidvroc, mapdypoaeog 4.2).

I AAAOI OPOI KAI ATTAITHXZEIX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX
o Ex0¢oe1g Ileprodwiig Mapakorovdnong g Acpdierag

O1 amotnoelg Yo v vofoAn ek0EGE®V TEPLOSIKNG TAPAKOAOVONGNG TG AGPAAELNG Y10, TO EV AOY®
QOPUAKELTIKO TPOTOV opilovial 6TOV KATAAOYO e TIg Nuepounvies avapopds s Evoong (kotdioyog
EURD) nov moparifetar oty mapdypago 7, tov dpbpov 107y, g odnyiag 2001/83/EK kot kabe
EMOKOAOVONG EMIKOIPOTOINGNG OTTMG SNUOGIEVETOL GTNV EVPOTAIKT SUKTVOKN TOAN Y10 TO PAPLLOKCL.

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

o Yyéo10 owoyeipiong Kivovvou (ZAK)

O Kdroyoc g Adetag Kukhogopiog (KAK) Oa die&aydyet T omattovpeveg dpaoTnplOTNTEG
Kol TOPEUPAGELG POPLOKOETAYPVOTVIONG OTWS Tapovctdfoviotl 6to supupwvniéy ZAK mov
mapovctdleTar otny evotnta 1.8.2 g dodelog kuklopopiog Kot 0molecdNToTE EMAKOA0VOES
gykekpiuéveg avabempnoeig tov TAK.

‘Eva emucaiportoinpévo XAK Oa mpénet va katotedei:

. Mertd and aitnpa tov Evponaikov Opyovicpod Oopudkoy,

o OnotedNmote TPOTOMOLEITAL TO CUGTN O SLOYEIPIONG KIVOHVOUL, EOIKA MG ATOTELEGLLO ANYNG
VE®V TANPOPOPIDV TOV UTOPOVV VO ETUPEPOVY CNUAVTIKT] OAAQYT) GTT) GYECT] 0OPELOVG-KIVOHVOL
N ©G OTOTEAEC A TNG EMITEVLENG EVOC GNUAVTIKOD OPOCTHOL (POPUOKOETOYPVTVIOT 1}
glayroTonmoinor Kivdvvov).
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EmnpdécOeto pétpa ehayrotomoinons Kivovvou

IMpwv amd v xvkhopopia tov Fingolimod Accord og kd8e Kpdtog Mérog o Katoyog tng Adetog
Kvkhopopioag (KAK) npénet va coppovioet pe v EBvikn Apuddia Apyn (EAA) yuo to mepieydpevo
KOLL T1 LOPPY] TOV EKTALOEVTIKOV TPOYPAULOTOS, GUUTEPIAAUPOVOUEVOV TOV PHECHOV ETKOVAOVIOG, TOV
TPOTOL SLOVOUNG KOl OTTOLOVONTOTE AAAOV BELTOC TOL TPOYPAUUATOG,

O Karoyog g Adetog Kukhogopiag (KAK) Ba diacparicet 61t o€ kabe Kpdtog Méhog (KM) 6mov
kukhopopei to Fingolimod Accord, 6Aot ot 1otpoi 01 07oiot AVAUEVETOL VO, GUVTOYOYPAPGOLV TO
Fingolimod Accord, Ba. £xovv TpopunBevtel pe emkoporomuévo Iakéto ITAnpogopidv yia tov Tatpd,
to0 omoio Ba mepthapPdvet:

1.
2.

3.

4.

Tnyv [epiinym tov Xoapaktnpiotik®v tov [Ipoidvtog (ITXID),

Kotdhoyo eréyyov yio Tov 10Tpd Yo EVAAIKES Kot Tondlotpikovg acteveic, Tov onoio Oa
ocvpfovigvovtal Tpv and v cuvtayoypdenomn tov Fingolimod Accord.

0dnyog Acbevoig / Tovéa / Dpoviiot, o omoiog o dlatifeton o dhovg Tovg acbeveis, Tovg
Yoveic Toug (1 VOIS EKTPOCHTOVS) KOl TOVG PPOVTIGTEC.

Kapta vrevBopiong ac0evoic mov apopd €101KA TNV yKLpocvv, 1) onoia Ba diatibeton o
0AoVG TOVg asbevels, ToVg YOVElG TOVG (1] VOULLOVG EKTPOGMTOVS) KO TOVG PPOVIIGTES, KATA
TEPIMTAOOT).

Kataroyog eréyyov yia Tov 10Tpo

O Katdloyog eEréyyov 1o tov 1tpd o mepiéyet ta okolovba Pacikd unvopoto:

Amattoduevn Topakoiovdnon katd v évapén g Oepomeiog:

Lpw amo my mpary doon

o Noa yiveror apykd HKT npwv and v mpdt d6on tov Fingolimod Accord,

o Na yiveton pétpnon g apTnplokng Tieong Tpv and v tpdt d6cn tov Fingolimod
Accord,

o Na yivetal EAeyyog TG NIOTIKNAG AELTOVPYIOG, CUUTEPIAUUPAVOUEVOV TOV
TPOVOOULVOG®V Kal TG XoAepLOpivNg mpv amd v évapén e Oepaneiog (evtog Tov
TeAEVTAiOV 6 PNVaV),

o Noa yiverar opBoiuoroyikn a&loloynon npwv Egkvioel 1 Bepameio pe Fingolimod Accord
o€ acbevelg e cokyapmon SlapnTn 1 UE IGTOPIKO PAyOELdITISNG,

o [Ipénel va daceoriletor éva apvnTIKO TEGT £YKVHOGUVNG TPV amd TNV £vapEn g
Oepamneiog.

Ewc 6 wpec usta vy mpawty doon

o Na maparxorovbeitar o achevig emti 6 dpeg PETA TN YOPNYNOT TNG TPAOTNG SOOTG TOV
Fingolimod Accord yia onpeia kot copmtdpoata Bpadvkapdiog, coumeprapufoavousvmy
UETPNOEMY TV TOALDV KOl TNG APTNPLUKNG TEGNS 0vVA OPO. ZVVICTATAL GUVEYEG
(mpaypaticov ypovov) HKT,

o Na yivetar HKI' 6to t6hoc g 6@png meptddov mapoakorovOnonc.

>6 éwc 8 wpec petd v mpwn doon

o Edv, ot 6 dpeg, 0 kapdlokdc puOuUog Exet TNV OUNAOTEPN TN UETA TNV TPDTY SO0,
Vo TapaTEVETOL 1] TOPAKOAOVONGN TOL KapdlaKoD pLOUOD Yio TOVANYIGTOV 2 ETTAEOV
mpeg KoL ueYPLs 6tov awéndei Eava o kapdlakoc puouos.

Yvotdoelg yio v enavévapén g Oepanciog pe Fingolimod Accord petd omd mpocmpivi
Sl0KOTH TNG QLY OYNG:

H 610 mapakorohOnon g tpdng 000on¢ suvietdtol dnwg otny Evapén g Bepomneiog Kot o
nepintoon mov 1 Oepaneio dokomel yio:

o Mia 1] mepiocdTepeg NUEPEG KOTA TIG TPAOTES 2 efSopddeg TG Bepamneiog,
o) ITave amd 7 nuépeg kaTd ™ dldpkelo Tmv efdouddnv 3 kot 4 g Bepameiog,
o [Mave amd 2 efdouddeg petd amd Oepameio tovAdyiotov 1 unvog.
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2V0TAGELS Y10 OAOVOKTIO TTOpOaKOAOVON OGN LETE TNV TPMTN 066N (1 GV M TOPOKOAOVONGN TNG

TPOTNG 600G epappdletar katd v enavévapén g Bepoaneiog):

o) Na mapatadei n mapaxorovdnomn tov kapdiakod puOUoy TOVALYIGTOV KATA TN J1dpKELL
NG VOKTOG G€ LOTPIKN LOVADH KO LEYPL TV DTOYDPNCT) TOV EVPNUAT®V 6 acbeveic ot
010101 YPEIAGTNKOV QUPUOKEVTIKN TAPEUPACT KATA TN S1APKELN TG TOPaKOAOVONGNG
otV évap&n/emavévapén g Bepaneioc. Na emavainedei | mtapakorovdnon g TpdTng
d6ong Kot petd ) devtepn d6om Tov Fingolimod Accord,

o Noa mapatadei n Tapaxorovdnon tov kapdiakov puOrod TOLAGYIGTOV KATH T S1APKELL
G VOKTOG GE LOTPIKN LOVAD KO LEYPL TV VTOYDPNCT) TOV EVPNUAT®V 6€ acBeveis ot
omoiot:

. Epoedvicav onotadnmote otiypn KOATOKOIALKO amokAEIGUO Tpitov fabpod,
o Epgdvicav otig 6 dpeg:
a.  Kapdiakd puBud <45 bpm, <55 bpm oe mtoudratpikovg acbeveic niikiog
12 g1dv ko ave, 1 <60 bpm og mardroTpikovg acbeveic nhikiog 10 £mg kKato
Tov 12 etov,
B. NeoekdnAwbévio KOATOKOIMOKO OTOKAEIGUO OEVTEPOL 1) VYNAOTEPOV
Babuov,
v. QTc duwotnpua 1500 msec.

To Fingolimod Accord avtevdeikvotal og acOeveig pe:

o I'vootd GUVEPOUO 0VOGOUVETAPKELNG,

o Aocbeveig o avénpévo Kivouvo evkaplaKk®V AOUOEEDY, GUUTEPIAAUPAVOLEVOVY TMV

OVOGOKUTEGTOAUEVDV 000evAV (cupmephapfavopévey ekeivev ov Aappdvouy

TOVTOYPOVA AVOGOKATAGTUATIKEG Bepameieg 1 EKEIVOV TMV OVOGOKATEGTUAUEV®V OO

mponyovueveg Bepameieg),

YoPapég evepyég AOUDEELS, evepYEG xpOViEG AoldEelg (Mmatitida, pupatioo),

I'vootég evepyég kakondeleg,

YoBapn nratikn dvoiettovpyia (Katnyopiag Child-Pugh C),

Ye éuppaypa tov pookapdiov (MI), actabn otOdyyn, eyKePaAMKO/TaPOSIKO 16 UUIKO

eneo6010 (TIA), un avtippomoduevn kapdiakr| avemdpkela (xpniovoa

£vO0OVoGOoKOUELOKNG Oepameiag) N kapdiakn averdpkeia kornyopiag HI/IV kot NYHA

(New York Heart Association) tovg tekevtaiovg 6 unvec,

o YoPapéc kapdlakég appubuieg mov amoitovv aviioppuduky Oepaneia pe tééne lan
Taénc I avtiappuOuikd eapuoKeLTIKA TPOoidvTa,

o KoAmoxothoko (AV) amoxieiopd devtépov Babuod Mobitz tomov IT 1 koAmokotdiokd
OTOKAEIGHO Tpitov Pabo 1 GUVOpoLOo VocovvTog PAEROKOLPOV, GV deV £yovv
Pnuotodot,

o AocbBeveic pe Topdrtaon tov daotriuatog QTe>500msec katd v Evapén g Bepaneiag,

o "Eykveg yovaikeg Kot YOVoikes 6€ avomapay®yikn nAKio ol 0Toieg dEV YPTGILOTOIOVV
OTOTEAEGLALTIKT] OVTIGUAAN YT,

o YrepevaioOnoio ot dpaotikni ovcia 1| 6 KAmolo amd To EKO0YLL.

O O O O

To Fingolimod Accord dgv cuviotdtat og acOeveic pe:

o Kopodiakd ereforxoufokoAnikd omokAEIGUO,

o IMopdrtacn tov dwwomuatog QTc>470 msec (evihikeg yovaikeg), QTc >460 msec
(modraTpikol Onhelg acBeveic) 1 >450 msec (evilikeg kol TOOATPLIKOTL APPEVES),
Iotopikd Kapdakng avakomng,

Yofapn vavikn dmvola,

Iotopikd cupnTepaTiKhg Bpadukapdiog,

IoTopikd VOTPOTIALOVTOV GUYKOTTIKMY ENEIGOdIMV,

Mn gheyyOuUEVT VITEPTOOT).

Edv e€etaleton to evéeyduevo g Oeponeiag pe Fingolimod Accord oe awtodg toug acbeveic,
TOL OVOLUEVOLLEVOL OQEAT] TPETEL VAL VTTEPTEPOVV TOV THAVAOV KIVOUVOV KoL TPETEL Vo, {nTeiTOn 1)
ovuPovAn Kapdloldyov TpokeEVoL vo Kabopiletatl 0 KatdAAnAog TpOTOC TapakoAovONoNC,
GUVIOTATOL TOPATETAUEVT] KO TOVAGYIGTOV OAOVOKTL TOPOKOA0VON o).
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To Fingolimod Accord dgv cuvietdtotl o€ acbeveic ot omoiot Aapfdvovy tavtoxpdveg eappoKo
Ta omoia ival YvemoTtd 0Tl LeudvoLV Tov Kapolakd puBud. Edv eetaletor 1o evoeyduevo g
Oepameiog pe Fingolimod Accord og avtoig Toug acbeveic mpémet Ta avapevoueva OPEAT] va.
VIEPTEPOVV TMV TOUVAOV KIvOOV@V Kot TPEMEL Vo {nteitan 1 GUUPOLAT KapdOAOYOL Yl TV
peTdfoomn o€ aymyn Tov Ogv LELDVEL TOV Kapdlakd puOuo 1, v dev gival QIKTO, TOV
KkaBopiopd g KaTdAANAng mapoKoAoVLONGNC. ZVVIGTATOL TOPATETAUEVT] TOVAYYICTOV
0ALOVOKTLO TTOPOKOAOVOT o).

To Fingolimod Accord peudvet Tov aptfpd tmv AeppokuTtdpmy 6to Tepipeptkd aipo. O
ap1Budc tov meprpepikdv Agpeokvttapov (CBC) Ba mpénet va eAéyyetar e OAOVG TOVG
acBeveig pv v Evapén g Bepaneiog (Tovg TeAeVTAIOVS 6 PVeS 1| LETA T SLoKOTT
mponyovpevng Bopeneiog) Ko va mapakoilovbeitol Kotd ™ didpkela g Oepaneiog pe
Fingolimod Accord. H Ogpoaneia O mpénet va S1oxOTTETOL £G4V 0 OPLOUOG TOV AEUPOKVTTAP®V
emPePorwdei <0,2x10%1. Otav Eavapyilet to Fingolimod Accord Oa mpémet va yopnyeitonn
gykekpipévn docoroyia tov 0,5 mg drnag nuepnoiong (1 0,25 mg dnaé nuepnoing o
noudroTpikong acbeveic nhikiog 10 etov ko dve pe couatikd Bapog <40 Kg). Ao docoAoyIKG
oynuota dgv &xouv eykpioet.

To Fingolimod Accord £yt 0vocokaTaoTaltiky dpdon mov Tpodiaditel Tovg aobeveis oe
Kivouvo Aoipnméng, cupmepIAaUPBOVOUEV®Y TOV EVKUPLOKOV AOUOEEMY TOV UImopel va etvat
Bavanedpec, Kot avédvel Tov Kivouvo avamtuéng AeUPOUATOV (CUUTEPIAAUPAVOIEVIC TNG
omoYY0EW0VS LuKNTioonG) Kol AAA®V Kakonbeidv, 1dtaitepa ekeivov tov déppatoc. H
emtipnon Oa Tpémel va TepAapfaverl ETaypOTVNGN Kot Y10 Kk 0g1EG TOV dEPUOTOG KO Y10l
onoyyogdn poknriaon. Ot wtpol Oa mpémel va mapakorovdodyv TPoGeEKTIKA TOVG acOevElS,
€101KA EKEIVOVG LUE GLVVTIAPYOVGES TAONGELS 1] YVOOTOVS TAPAYOVTES, OTWS TPOTYOVLEVT
avoooKOTAGTOATIKY Bepaneio. Eqv vdpyet vtovola avtod Tov Kivdhvov, Ba mpénet va
g€etdleton To gvde OUEVO dlakomne TG Oepameiog amd Tov 1Tpd e£0TOUIKELEVE, Y10 TOV KOOE
acBevn.

o H évap&n g Bepamnceiag oe acbeveic e coPopn evepyd Aoipmén npénel va kabvotepet
£€m¢ TV amodpoun g Aoipméng. [pénet va egetaletal n Tpocwpvi SloKonY TG
Bepaneiog katd T d1GpKel GOPapDOV AOIUDEEDY. AVIIVEOTAUGUATIKES,
OVOGOTPOTOTOMTIKEG 1] 0VOGOKATACTAATIKES Oepameieg dev Ba Tpémel va cuyyopnyovvtal
AOY® TOL KIvdUVOL TPOGHETOV ETOPAGEDV GTO OVOGOTONTIKO GvoTnpa. ['lor Tov id10
Adyo, M amdeacn va xopnynel mapoteTapévn TonTOYPOVN BEpaneia Le KOPTIKOGTEPOELN
Oa Tpémel va AapPaveTal LETE 0md TPOGEKTIKNY EKTIUNOT).

o SUVIGTATOL ETOYPOTVNGT Y10 PAGIKOKVTTOPIKO KOPKIVOUX Kot GAAN VEOTAUGILOTO TOV
dépLoToc, To omoia TEPIAAUPAvVOVY KoKONBeg LEAGVOLO, KOPKIVOLO 0O TAUKMDOES
gmbNMo, cdpropo Kaposi kat kapkivoua Merkel, ue depuatoroyikr e€étaon npv and
v évapén g Bepomeiog Kot akolov0mg ava 6 £wg 12 unveg Aappdvovtag vaoyn Ty
KAk extipnon. Ot acBeveig Oa Tpémel va mapomEPmTOvVIaL 68 SEPUATOAIYO GE
nepintwon mov evromilovial vonteg PAGPec. Oa mpémel va yiveTal GVUGTACT) GTOVG
acOeveic vo unv extifevral oty nlokn axtivofoiia ywpic mpoctacio. Avtoi ot acOeveic
dev Ba mpénet va AapPdvovy tavtdypovn ewtobepaneio pe axtvoforio UV-B 1
ootoynueodepancia-PUVA.

O1 acBeveic Oo Tpémel va AauPdavouvy 0dnyiec doTE va avapipovy apécms otov Bepdmovta ta
ONUELN KOl CUUTTOUOTO AOIUDOEEDVY KATA TN dldpKetn TG Bepamneiog Kot Yo S1GoTHa £0G Kot
0o unvov petd ) drokony tov Fingolimod Accord.

o) ®a pémet va dtevepyeitan £ykalpn doyvooTtikn agloddynon otovg acbeveig e

CUUTTOUOTO Kol onueiot cOUPATA pe eyKeEPOAITION, UNnviyyiTida 1} UIviyyoeyKEPAAITION
ka1 Ba Tpémel va Eexva KaTtdAANAN Oeparneia, e6v dtoyvaoobel.
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YoPapéc, ameAntikég yio tn {on Kot eviote Bavatneopeg TEPIMTMOGELS EYKEPUAITIONG,
pnvyyitidag 1 pnviyyoeyke@aAitidog TpOKaAOVUEVES Amd TOV 10 TOV amAol épmnta
(HSV) ka1 tov 16 VZV avapépbnkay kotd ) didpketa g Oepansiog ue Fingolimod
Accord.

AVOQOopEC KPUTTOKOKKIKTG pnviyyitidag (eviote Bovatneopov) éxovv Anebel petd and
nepimov 2-3 £t Bepameioc, av ko 1 axpipng oyxéon pe v dudpketa tng Oepaneiog
TOPOUEVEL BYVOOTY).

[Mepurtdoelg Tpoiovoag ToAveaTIOKNG Aevkogykeporonabeiog (PML) £xovv
mapotnpndel petd and mepimov 2-3 £tn povobepoameiog av Kol TopaUEVeEL AyvmaTn N
axpiPnc oxéon pe v dudpkela tng Oepaneiog. Ot ywatpoi Bo mpénet va gival o
EMOYPOTVION Y10 KAWVIKA cvpmtdpota 1) evpnuata oty MRI gvdewktikd yio PML. Edv
vrapyel veovola PML, 1 Oepamneio pe Fingolimod Accord Oa mpénet va avactéldeTol
uéypig 6tov amoxieiotei n PML.

Aoipwén and tov 10 tv avbporivev Oniopdtov (HPV), copureptrapfavopévouv tov
Onlouatog, Svomiacio, KovovAduaTa, Kot Kapkivog oyetilopevoc pe tov HPV éyovv
avapepBei og PeTeEYKPITIKES GLUVONKEG. ZVVIGTATAL EAEYYOG Y10 OVIXVELGT] KOPKivVOL,
cvpmeptrapPavopévou tov Pap test kot epforacpog évavt tov HPV-oyetilopevou
KOPKIVOU GOUPOVO e TNV KOOIEPMUEVT 1OTPIKT TPOKTIKT.

Axp1Beig ovotdoelg yia tov epfortacud tov actevav mov Ba apyicovv Oepameio pe
Fingolimod Accord.

O

EMéyEte Ty Katdotoon TV ovIlcoudtov vavtt Tov 100 avepevroyldc-Lootpa (VZV)
o€ acbevelg yopig 16TopIKd aveUEVAOYLAC eMPBePatwpévo amo enayyelpatio vyeiog
yopic Tekunpion mAnpovg oynuotog epfortacuot pe eppfoiio avepevroyids. Edv sivor
APVNTIKOL, CLUVIGTATOL TANPEG TN ELPOAIAGHOD UE EUPOALIO VEUEVAOYIAS KOl M)
évapén g Bepomeiog 0o Tpémet vo avapdiletor yio 1 pnva oote va eEacpariletol n
TANPNG enidpaot Tov EPPOALAGHOD.

[pénet va yiveton TAnpng opBaipoioykn a&loAdynon:

O

3-4 ufveg petd v évapén g Oepameiag pue Fingolimod Accord yio v éykoipn
Sdyvaom datapoy®dv TG OpAoTg OPEIMOUEV®VY GE OIdN U TNG WYPAg KNAISAS 0o TO
PappoKo,

Katd t didpkeia g Oepomeiog pe Fingolimod Accord oe acbeveic pe cakyapdon
SafrTn N pue 16TopIKd payoelditidoc.

To Fingolimod Accord ivat 1epatoyovo. AVIEVSEIKVUTOL GE YOVAIKEC O OVOTUPAYMYIKN
niwio (copmeprrappavopévev tov epnfov Oniémv) ol omoieg dev ¥PNOIULOTOIOVY
OTOTELEGLATIKT AVTIGOAANYT] KO GE £YKVES YOVOIKEG.

O

"Eva. apyntikd te0T eyKupocivig Tpénel va dtuo@oliletar Tpv amd v Evapén e
Oepaneiog, kKot TPEMEL va ETOVOLOUPAVETOL G KATAAANAO XPOVIKA SLOGTHLOTOL.

O1 yuvaikeg o€ avomapaymyikn nikio, coumepthapupovouévov tov epnponv niéwv, ot
Yoveig Toug (1] VOHLOL EKTPOGMTOL) KOt 01 PPOVTICTEG B0 TPEMEL VO, EVILEPDVOVTAL TPLV
mv évapén g Bepanciog Ko TOKTIKA HETA Yio TOLG coPapois Kivdvvovg tov Fingolimod
Accord yia To £ufpvo, kot vo Toug divetot 1 Kapta vaevivdueng acevoig mov apopd
€101KA TNV EYKLLOGVHVT).

O1 yovaikeg 6€ avomopaymyIKn NAKio TPETEL VO, XPTCILOTOIOVV OTOTEAEGLOTIKT
AVTICLAAN YT KaTd T Sdpkela Oepameiog kot eni 600 pPnveg HeTd TN SoKOT TG
Oepameiog.

T 660 drdotua Aappdavouvv Bepameio, ot yovaikeg dev pénet va peivovv €ykves. Eav
pio yovaika peivel £ykvog katd tn dudpketa g Oepanciag, o Fingolimod Accord npémet

va dakomtetar. Otav drokonteton 1 Oepoaneio pe Fingolimod Accord Adyw eykvpocdvig
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N Y10 TOV TPOYPUULATIOUO EYKVUOGUVNG, Ba mpémet va AapaveTat vtoyn 1 mhovi
EMOVELLPAVION TNG EVEPYOTNTAG TNG VOCOV. Ba Tpémet va divovtat 1Tptkés GLUPOVAEG Yo
Tov Kivouvo emifrafav emdpdcemv o1o EpPpvo Tov oyetilovion pe tn Oepaneio pe
Fingolimod Accord kot Ba. pémet vo, yivovtat vaepnyoypapikés eEETAOELS.

o To Fingolimod Accord npénet vo. S10KOTTETAL 2 LAVES TTPLV TOV TPOYPULUUATIGHO U0
EYKLLOGVVNG.

"Exovv avaeepbel opiopéveg mepimtdocelg o&eing Nmatiknig avenapkelag xpniovcog
LETAPOGYEVOTG MTOTOG KOl TEPUTTMGELS KAVIKA CLLOVTIKNG NTATIKNG PAGPNC. Zvuverdc,
NmaTikn Aeltovpyia Bo TPEMEL VO EAEYYETOL TPOGEKTIKA.

o [pw amd Vv évapén g Bepameiog, Oa npémet va ivar dabéoipa Tpdoparta (dNA. EvTOg
TOV TEAELTOI®V 6 UNVOV) ETITESO TPOVOUUIVAGHOVY Kol YOAEPVOPIvIG.

o Kot ) didpkeia g Oepameiog, enl amovoiog KAVIKGV GUUTTOUATOV, Ol NTUTIKEG
TPOVGOULVAGEG Kot 1 YoAepLOpivn opov Ba mpémet vo mapakoiovBovvtol Tovg unveg 1,
3, 6, 9 kar 12 g Bepanciog kot okoAovBwme TEPLOdIKE UEXPL 2 UAVES UETE TNV O10KOTN
tov Fingolimod Accord.

o Kot ) dibpkeia g Bepamneiog, enl amovsiog KAVIKOV CUUTTOUATOV, EGV O NTOTIKEG
Tpavoapvdceg vrepPaivovv to 3 TAGG10 GAAY gival KAT® 0o To 5 TAGG10 ToV
avaTaTov Puetoroykov opiov (ULN) ympic avénon g yorepuBpivng opov, Oo mpémet
va Kofepdvetar o cuyvni mapakoAovOnon n onola TepAapPavel pétpnomn e
xorepvBpivng opov kat T akkodikng pwogatdong (ALP) yia vo dwamiotdveton eav
epeaviovol TepaTEP® ALENGELS KO TPOKEEVOL VoL dtaKpiveTatl mBov] EVOALUKTIKY
artiohoyio TG Nratikng dvcoieitovpyiag. Edv ot nrmatkég tpavoapvaceg stvon
TovAdytoTov 5 mAdoteg tov ULN 7 tovAdyiotov 3 mhdoieg tov ULN oyetilopeveg pe
onoladnmote avéno g xorepupivng opov, to Fingolimod Accord Oa mpémet va
dwaxonteral. H mapaxorovdnen g nrotikng Asttovpyiog Oa mpénet va cuveyiletar. Edv
T0L EMINESA OPOV EMOVEADOVY GTO PLGIOAOYIKO (GUUTEPIAAUPAVOUEVTG TG TEPIMTMOONC
Kot TV omoia evtomileTal EVOAANKTIKN OLTiOl TG NAATIKNG SVGAELITOVPYING), TO
Fingolimod Accord pmopet va Eavapyioet eni T Paoel pog TpocekTikig a&loldynong
™G OXEGNC 0PELOVC-KIVODVOD Y10, TOV aGOgVT.

[pénet va yopmyeiton n eykexpipévn docoroyia tov 0,5 mg arnag nuepnoing (1 0,25 mg droé
nuepncing oe madtaTpikovg aobeveic nakiog 10 etdv kot dvo pe copoatikd Bapog <40 Kkg).
Al docoroykd oynpata dev Exovv eykpilet.

Y& LETEYKPITIKEC GLVONKEG, EY0VV oTavia mapotnpn el cofapic VTOTPOTES TG VOGOV o8
Kkdmotovg acbeveic mov otapatovy to Fingolimod Accord. H mbavotnta exoveppaviong
eEapetikd vYMANG evepyoTNTag TG vOGoL Ba Tpémetl va AapBavetar voym.

[epmtdoEIC EMANTTIKOV KPIGEDY, CLUTEPIAAUBOVOUEVNC TNG EMANTTIKNG Katdotaong (Status
epilepticus), éxovv avagepbei. Ot wTpoi Oa Tpémet va emarypLTVODV Y10 EMANTTIKEG KPIGELS Kot
€101KA o€ eKeivovg Tovg aiobevelg pe vmokeipeveg TOONGELG 1 LE TPOVTAPYOV 1GTOPIKO N UE
O1KOYEVELOKO 1GTOPIKO EMANYioG.

Ot atpoi Ba mpénel va enava&loroyov etnciong oe kdBe acbevr] To 6@erog tng Bepamneiog pe
Fingolimod Accord évavti Tov Kivduvov, £181KA 6Tovg matdloTpikove acbeveic.

Ot atpoi Ba wpénet va mpounBedovv Tovg acbeveig/yoveic/ ppoviioTég pe Tov 00MY0
ac0evi/YovE®V/PPOVTIGTH Kot Ue TNV KapTa vievBdong acfevoig mov apopd. E101KE TNV
EYKLHOGHVY).
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To wpoeik ao@Irelng 6TOVE TASIUTPIKOVG aGOeVEIC elval TAPOUOL0 e OV TO GTOVG EVAAIKES Kol
GUVETMOG Ol TPOELDOTOWGELS KOl 01 TPOPVAUEELS TV EVNAIK®V £QopUOLovVTaL KOl GTOVS TOOLATPIKOVG
acOeveic.

Ed1kd y1a tovg maudrarpikovg acbeveis, ot yiatpol Oa mpénet emiong:

o Na vroioyilovv to 6Tdd10 Tanner kot va HETPOLV TO VYOG Kot TO fAPOS MG LEPOS TNG
Kkafepopévng mapakolovnong,
o) Na deEdyovv kapdayyelokn Tapakoiovdnon,

o) Na Aopfdvovv Tpo@uAdEeic KoTd v xopiynon g tpdtng 60ong / 0tav ot acbeveig
petafaivoouv and ta 0,25 ota 0,5 mg nuepnoing, Aoym g mbavig Bpadvappuduiag,

o Na maparxorovBodv Tov acbevn yio onpeio Kot GUUTTOUATO KOTAOAWY™NG KoL Gyyovg,

o) Na tovifetar 6ToVg 060evels 1 cuppdpPwon ot Bepameio kot 1 AavBaouévn xprion g
Oepameiog, £101KA oeTIKA He TNV dtokomn TG Bepameiog kot T onuacio vo exavainedel
M KOPOLoyYELOKT TOpaKOoAODONGN,

o Na diveton Epeacn 6TIG avocoKaTacTUATIKEG emdpaocelg Tov Fingolimod Accord,

o Noa e&etdletar To gvdeXOLEVO TAPOVS TPOYPAUUATOS ELPOAIAGLOV TPV Omd TNV Evapén
tov Fingolimod Accord,

o Na divovtor 0dnyieg yio Tapakoiovdnomn emAnmtkng Kpiong.

0dnyéc AcOeviy / Tovéa / DpovtioT)

O odnyog acBevi/yovéa/ppovtiot Oa meploufavet to akdAovbo facikd umvouorta:

o Tt etvan o Fingolimod Accord kot i dpa,

o T etvon n okAfpLVEN Katd TAGKOC,

o Ot acBeveic mpémel va doPalovv d1eodikd T0 pUALO 0dNYIOV TPy TV Evapén g Bepomeiog
KoL TPETEL VAL TO SLOTNPOVV GE TEPITTMON TTOL YPELALETAL VA avaTpEEOVV o€ aVTO EAvE KATd T
dwdpkela tng Oepameiag,

. Inuocio ™G avapopds TV averBupNTOV avTidpdcemy.

. O1 aoBeveic Ba mpémel va kbvouv éva apywd HKI kon pétpnon g aptnpraxng micong npv
AGpovv v mpmtn 660m Tov Fingolimod Accord,

o Oa npémet va mapakoAiovdeitor o kapdiokog puOuog yia 6 1 TePIocdTEPES DPES LETE TNV TPMTN

d6om tov Fingolimod Accord, cuumepiloufavouévmv Kot LETPHCEDY TOV TUAUMDY KoL TNG
apTNpLoKng mieons avd dpa. Ot acBeveic mbavov va maparkorovdnbodv pe cvveyés HKI kotd
N S1apKELN TOV TPOTOV 6 wpdv. O mtpénet emiong va yivetan éva HKIT otig 6 dpeg kat, o
OPICUEVEC TEPIMTAOGELS, 1 TAPAKOAOVON oM pmopel vo tepthapfdvel OAOVOKTIO TOPAUOVT,

. O1 acBeveic Oo TPETEL VO EXMKOIVOVIICOVVY LE TOV 1UTPO TOVG GE TEPIMTOOT OLOKOTNG TG
Bepamneiog dedopévou O0TL 1 mapakolohOnon g TpdTNg 600NG Uropel va ypelaoTel va
enovolneOel, avaloya pe T S1dpKeLo TNG SOKOTNG Kol TOV pOvo amd TNV Evopén g
Oepameiog tov Fingolimod Accord,

o O1 acBeveic Oo TpEmel va ava@EPOVY AUECHC CUUTTMUOTO EVIEIKTIKG YOUUNAOD KOpOLoKoD
puOUoY (61tmwg (aAn, iAyyo, vavtio 1 aicOnua ToApmv) petd Ty npd d6on tov Fingolimod
Accord,

o To Fingolimod Accord 6gv cuvietdton e acbeveig e Kapdiakn vOGOo 1| GE EKEIVOVG OV

AoUPEvVOUY TOVTOYPOVOG PAPLOKO TTOV EIVOL YVMGTO OTL UELDVOLY TOV KOPILako puoud Kot
TPETEL VO, EVIUEPDOVOLV KADE 10.TPO OV ETCKETTOVTAL OTL PPIoKOVTOL VIO OYWDYT LE
Fingolimod Accord.

. Ta onueia kot coprTOpaTe AOTHOENG, To oTtoio Oa TPETEL VA, AVOPEPOVTOL AUECHS GTOV
Oepamovta wTpd koTd N didpkeia g Oepomeiag pue Fingolimod Accord kou yio Siotnua £mg
Kot dV0 UNVAOV PETA TN S1OKOTN NS, CLUTEPILOUPAVOUEVDV TV EENG:

o) TTovorépahog GuVodeLOLEVOG ad SLGKALYIN GTOV aVYEVa, EOGONGIN GTO MG, TVPETOC,
GUUTTAOUATO TOV LOdlovV e aVTA TNG YPITNG, vavtia, eEavOnua, Epmntog (woThpog
N/xat obyyvon 1 emAnmrikég Kpioelc (omacpol) (Lmopel vo, ival GOUTTOUOTO UNVIYYITIONG
/Kot eYKEPAAITIONG TPOKAAOVLEVTC €iTE aTd LVKNTIOGIKY] €iTe 0o 107ev Aoipwén),

o ZountdpaTe OTmG advvapio, HETAPOAEG GTNV OpaoT| 1] VEX/EMOEWVMOEVTA GLUTTOOTO
2KIT (umopel va givol GUUTTOHOTO TPOTOVCAG TOAVECTIOKTC AEVKOEYKEPAAOTAOELOG
[PMLY]).

40



H avéyxn va die&aybei Edeyyog yia aviyvevon kapkivov, coprneptrapfavopévon tov Pap test,

Kot epPoiacpog Evavtt tov HPV-oyetilopevon Kapkivov, coppmva pe v Kadiepopévn

toTpikn Tpaxtiky Ba agroroynOel and tov Bepdmovia wTpod,

Ba mpémeL vo. avapEPOVTaL GUEGO GTOV BEpAmOVTa OO0 TOTE GUURTAOUATO OTTIKNG

Swatapoyns katd ™ didpkelo g Bepaneiog pe Fingolimod Accord kat £g 800 pnveg petd to

TéAOG TNG.

To Fingolimod Accord ival tepatoyovo. Ot yovaikeg 6€ ovamapaymytkn nAtkia,

copmeptrappavopévev tav epnpav niéwv, Ba tpéret:

o Na evnuepdvovtot Tpv v Evopén g Bepameiog kot TaKTIKG HETE 0O TOV 10TPO TOVG
OYETIKA L€ TOVG 60Papovg Kivdvvoug Tov Fingolimod Accord yia to uppuo, Kot oyeTIKd
HE TNV ovTEVOEIEN o€ £YKVES YUVOIKEG KOl GE YUVAIKES GE AVOTOPAY®YIKT NALKio oL dgvV
YPTCULOTOLOVV OTOTEAEGLOTIKT] OVTIGOAAN YT, KO VO TOVG OIVETOL 1] KAPTO VTEVOOLILGNC
ac0eVOVG IOV APOPE EIOIKE TV EYKVUOGVVN,

o Na €yovv éva apynTiko te0T gykupoovvig mptv Egkiviicovv to Fingolimod Accord,

o No ¥pNGIOTO0VV OTOTEAECUATIKT OVTIGVAANTTIKY UEOOSO KOTA TN dLdpKELR TNG
Oepameiog pe Fingolimod Accord kot tovAdytotov 600 UNveg HETA TN S1oKOTH TG,

o Na avagépovy apéong otov Bepdnovia kKabe (ekovaia 1) aKoVoLr) EYKLUOCHVT KOTA TN
dapxeta g Oepanciog pe Fingolimod Accord kot yia émg 800 Pveg HETE TN d10KOTT
™me.

®a mpémet vo, yivetan ELeyy0g TNG NTATIKNG Agttovpyiag mpy and v évapén g Bepaneiag. H
mapoKolovOnon e Nratkng Aettovpyiog Oa mpémel va yivetat tovg piveg 1, 3, 6, 9 ko 12 g
Oepameiog pe Fingolimod Accord kot katdmy 6€ TAKTO YPOVIKG SIOOTHUATE, SIOGTUATA, UEYPL
2 ufveg peta ) dtakomn tov Fingolimod Accord. Ot acBeveig Oa mpémet va evnuepdvovy tov
YWTPO TOVG GE TEPIMTMOOT TOV TOPUTNPHGOLV KITPIVIGUA TOV SEPHOTOS TOLG 1 TOL AEVLKOV TMV
HOTIOV TOVE, 0oLVNOIGTA GKOVPOYPOLLO 0VPa, TOVO otV 0e&1d TAELPA TNG TEPLOYNG TNG
KOWAL4G, KOO, aicOnua Atydtepng meivag an’ 6tL cuvnOmg 1 ave&nyntn vavtio Kot ELETO
KkaBdg avtd pmopet va etvan onpeio nratikng PAAPNG,.

Kapxivot tov dépuatog €xovv avapepbel oe acbeveig pe okAnpuvon Katd Tidkag vro Oepomeio
ue Fingolimod Accord. Ot acBeveic Oo mpimet vo evUEPDVOLV AUEGMG TOV 1TPO GOG GE
nepintwon mov mapatnpnbodv deppotikd olidia (1.y. yvaAiotepd, popyapitopoeldn olidia)
KNAidEG N avolytég TANYEG ToL dev emovimvovtot evtdg efdopddwv. Ta copunTdpaTe TOV
KapKIvOL TOV 3EPUATOG UIOPEl Vo TEPIAQUPBAVOLY aKavOVIoT avENeN 1| AAAAYEC TOV
depuatikov 16tov [y, acvvibioteg eMEC (omtilot)] pe aldayn 6TO XPOUW, TO CYNALO 1] TO
péyebog pe v Tapodo Tov ypovov,

Mmnopel va gppaviotel emAnmrik| Kpion. O wtpdg Oa mpémet va viuep@VETAL Yo TPOVTAPYOV
1GTOPIKO 1| OIKOYEVELOKO 1GTOPIKO EMANYIAG,

H dwokonn| g Oepoameiog pe Fingolimod Accord pmopet va 0dnynoet o€ exova@opd g
gvepyotnrag g vocov. O Bepdrmv wtpdg Oa mpénel va amopacicel v Kol Tog o acbevig Oa
npémeL vo mapakoAovdndei petd t drokonn tov Fingolimod Accord.
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Ewwké ywo Ilodratpikodg acdeveic:

®a mpénet vo Aapfavovtal vToyn ta ENG:

Ot atpoti Ba mpémet vo vroroyifovv 1o otddto Tanner kot va petpodv o Hyog kot to Bapog
GUUPOVO, e TO Kobiepmpévo tpdtuma Tepifoiymng,

Oa wpémet vo, Aapupavovton Tpo@LAGEEIS KOTA TV Yoprynon e tpatng déong tov Fingolimod
Accord kot 6tav ot acBeveig petapaivovv and ta 0,25 ota 0,5 mg nuepnoing,

Kotabiwym kot dyyog ival yvootd 0Tt TopatnpovvIal e avéENUEVN ouyvoTnTa 6Tov TANBLGIO
g oKANPLVONG Katd TAAKAS Kat £xovv eniong avaeepOel o madiatpikong acheveic vo
Oepameia pe Fingolimod Accord,

Odnyieg Yo Kapdiaxn Topakoiovdnon,

Ot acBeveic Oa Tpémetl va dracparilovy cuupdpewon ot Bepameio Kot Vo amopedyovy TNV
AavBacpévn gp1on TOL PAPUAKOL, EI0IKA TN dtaKomn TG Bepaneiag, Kot va eravarappdvouv
Vv KapdloKn Tapakorovinon,

Inueio Kot copntdROTo Aoipnméng,

Odnyieg mopakorovONoNG EMANTTIKNG Kpiomng.

Kéapta vrevOopiong ao0evoic wov apopd e101kd TV €yKvpocivy

H kapta vrevBouiong acbevodc mov apopd €101kd TV eyKupocvn Ba mepthauBavel To TopaKaTm
KOPLOL LNVOLLOLTOL:

To Fingolimod Accord avtevdsikvotal katd T SidpKeLn TG EYKVUOGVVNG KOl GE YOVOIKEC OE
AVOTOPOYYIKN NAKI0 TOV eV YPNGLUOTOLOVV ATOTEAEGUATIKT AVTIGOAATIYN.

Ot yiatpoi Oa wapéyovv cupPovAéc Tpv v Evapén g Bepameiog Kot TOKTIKG HETE 0T VT
OYETIKA L€ TOV Kivduvo tepatoyéveong tov Fingolimod Accord kot tig amattobpeveg evépyeteg
Yol TV EAOYLGTOTOINGT) AVTOV TOL KIvovvVo.

O1 acOeveic TpEmEL va ¥PNGYLOTOOVY OTOTEAECUATIKT OVTIGUAANYT] Y10, GO d1dcTN e
hopBdavovv Fingolimod Accord.

[pénet va yiveTal £va TEGT YKVIOGHVNC KoL TO ApVNTIKO OoTELECUA VO, EXPEPaLDVETAL OO
Tov 1Tpd TPV amod v Evapén tng Beponeiog. [Ipénel va emavolapfaveror o KatdAinio
YPOVIKE Sl0GTHLOTA.

O1 acBeveig Ba evnuepdvovtal amd Tov 10TPO TOVS Y10, TV OVAYKT] ATOTEAEGLLOTIKNG
AVTIGLAANYTG KOTA TN dtdpkeLo TG Oepameiog kat €l 2 unveg uetd tn S1oKom TG,

Ot 1atpoi Oa mapéyovv kaBodynon o€ TEPITTOON EYKVUOGVVNG Kot 0ELOAGYNOT) GYETIKA LE TO
ATOTELEG O OTOOGONTOTE EYKVUOGVVNG.

Koatd m dudpketa g Oepameiog, ol yovaikeg dev mpénet va, peivouv £ykveg. Edv kdmowa yovaiko
ueivet £ykvog 1 embopet va peiver éykvog, o Fingolimod Accord mpénet va dtaxdnteTal.

Ot acBeveic Bo TPEMEL VO EVIILEPDVOLV AUEGH TOV 1OTPO TOVG EAV EPLPAVIGOVV EMOEIVOOT TNG
oKAfpLvoNg Katd TAdkag petd tn dwakomn g Oepaneiag pue Fingolimod Accord.
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ITAPAPTHMA 111

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. ENIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTITI'TA XYXKEYAXIA MONAAQN

|1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Fingolimod Accord 0,5 mg oxAnpd koyakio
QWYKOALLOON

2. TYNOEZH ZE APAXTIKH(EZ) OYZIA(EY)

Ka6e kaydxio mepiéyet 0,5 mg @ivykoAipnddng (og vopoyAwpikn).

3.  KATAAOIOX EKAOXQN

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

7 oKANPA KOyaKLo,
28 oKnpd KoyaKio
98 oKAnpd koydxio

|5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Awpaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTON).
Amo6 otoUaTOC YpNOT).
Kd&0e xoydxio vo kotoamivetor oAOKANpo

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

Na puldooetal o€ 0éom, TV onoio dev PAETOVY Ko dgv Tpoceyyilovy To, TaLdId.

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

|8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

|9. EIAIKEX XYYNOHKEYX ®YAAEHX

dvidcoete og Beppokpacio pkpotepn Tov 25°C.
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10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN I1IOY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, E0OXON AHAITEITAI

|11. ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est, 62 Planta,

08039 Barcelona,

Iomavia

|12. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®POPIAX

EU/1/20/1450/001
EU/1/20/1450/002
EU/1/20/1450/003

| 13.  APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

|14. I'ENIKH KATATAZH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTI'IEX XPHXHX

[16. TIAHPO®OPIEX ZE BRAILLE

Fingolimod Accord 0,5 mg

17.  MONAAIKOX ANAINQPIETIKOX KQAIKOX — AISAIAZTATOZ TPAMMOQTOX
KQAIKAY (2D)

Aodidotatog ypoupmtdc kodikag (2D) mov gépet Tov meptAn@févia povadikd ovayvoploTikd
KOOKO.

18. MONAAIKOX ANATNQPIXETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC:
SN:
NN:
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EAAXIETEX ENAEIZEIZ TIOY HPEIEI NA ANATPAG®ONTAI XTIZ X YZKEYAXIEX
KYYEAHZ (BLISTER) H ITIX TAINIEZ (STRIPS)

KYWEAEZX (BLISTERS) I'lA XYXKEYAXIA MONAAQN

|1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Fingolimod Accord 0,5 mg koydxia
OWYKOALLOON

|2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Accord

|3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

|4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

5.  AAAA ITOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTITIA XYXKEYAXIA MONAAQN IIOY NEPIEXEI KYWEAEX (BLISTERS)
MEMONQMENQN AOXEQN

|1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Fingolimod Accord 0,5 mg oxinpd koyakio
OWYKOALLOON

2. TLYNOEZH ZE APAXTIKH(EZ) OYZIA(EY)

"Eva kaydixio mepiéyet 0,5 mg grvykoAptodng (og vdpoyAwmpikn).

|3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

|4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

7 X 1 oxinpd Koydkio.
28 X 1 okAnpd Koy axio.
98 x 1 okAnNpo Koyako.

[5.  TPOMOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEZHE

AwPaote 10 QUALO 0INYIOV YPNOTG TPV OO TN XPNOT.
Amo6 otopaTOC YpNOT.
Kabe kaydxio va katamiveral oAOKANPO.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
MPOION IPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

Na purdooetal o€ Béom, TNV onoia dev PAETOLV Kot dgv mpoceyyilovv Ta TOd1d.

[7.  AAAH(EZ) EIAIKH(EX) IPOEIAOMOIHEH(EIZ), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EY)

|8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

|9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®YAAZEHX

dvidooete og Beppokpacio pkpotepn Tov 25°C.
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10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN I1IOY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, E0OXON AHAITEITAI

|11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est, 62 Planta,

08039 Barcelona,

Iomavia

|12. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®POPIAX

EU/1/20/1450/004
EU/1/20/1450/005
EU/1/20/1450/006

| 13.  APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

|14. I'ENIKH KATATAZH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTI'IEX XPHXHX

[16. TIAHPO®OPIEX ZE BRAILLE

Fingolimod Accord 0,5 mg

17.  MONAAIKOX ANAINQPIETIKOX KQAIKOX — AISAIAZTATOZ TPAMMOQTOX
KQAIKAY (2D)

Aodidotatog ypoupmtdc kodikag (2D) mov gépet Tov meptAn@févia povadikd ovayvoploTikd
KOOKO.

18. MONAAIKOX ANATNQPIXETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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EAAXIETEX ENAEIZEIZ TIOY HPEIEI NA ANATPA®ONTAI XTIZ X YZKEYAXIEX
KYYEAHZ (BLISTER) H ITIX TAINIEZ (STRIPS)

KYWEAEZX (BLISTERS) MEMONQMENQN AOXEQN

Il. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Fingolimod Accord 0,5 mg koydxia
OWYKOALLOON

|2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Accord

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

|4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

5.  AAAA LTOIXEIA
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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Dviro oonYLOV piong: IIAnpoopiss Yo Tov ypiotn

Fingolimod Accord 0,5 mg exinpd koydxio
QIVYKOALLOON

AP aoTE TPOGEKTIKG OLOKANPO TO QVAAO 0ONYLDV YP1ONG TPLV UPYIGETE VU TALPVETE AVTO TO

PapRAKO, O10TL TEPLAAUPAVEL CNUAVIIKES TANPOPOPIES Y10 GO,

- DuraEre avtd To POARO 0ONYLBV Yprone. Towg ypelaotel va to dwufdoete Eava.

- Edv éxete mepartépo amopieg, poTNGTE TOV Y10TPO 1) TOV PAPHOKOTOLO GOG.

- H ocvvtayn v avtd 1o papproko yopnynnke omokAEIoTIKA Yio 60c. Agv TPETEL VO SDGETE TO
@apupoxo 6e GAlove. Mmopel va Toug TpoKaAésel BAAPT, Ao Kot OTOV TO GUUTTOUATO TG
ac0éveldg Tovg eivat 1010 pe T S1kd Gag,.

- Edv mapotnphoete Kamoto avemBOunTn evEPYEL, EVILEPDOTE TOV YIOTPO 1) TOV PUPUOKOTOLO
oG Avtd 1oyvet kol ylo KGO mbavi avemBOUNTN EVEPYELD TOV OEV OVAPEPETOL GTO TALPOV
@OALO 0ONy1dV ¥prione. BAéne mapdypapo 4.

T Tepréyer 1o Tapév A0 00N YLOV:

Tt eivan o Fingolimod Accord kot ot givor 1y yprion tov
T mpémet vo yvopilete mpv ndpete o Fingolimod Accord
o va napete To Fingolimod Accord

[MBavég avemBOunTes evépyeteg

Mo va pvidooete to Fingolimod Accord

[epreydpeva g cvokevaciog Kot AOTEC TANPOPOpieg

Uk wd P

1. T givon To Fingolimod Accord kot o givar 1 p1jon Tov

T givan To Fingolimod Accord
H dpaotikn ovsia tov Fingolimod Accord givat | @vykolpudon.

Mo givor n xpnon Tov Fingolimod Accord

To Fingolimod Accord yopnyeitot o€ evniikovg kat og mandid kot epripovg (MAtkdg 10 etdv kot dvm)
v Vv Oepameia tng vrotponmdlovcsac-Sloleitovcag ckANpuveng kotd TAdkag (EKIT), mo
OLYKEKPIUEVQ OE:

- Acbeveig mov dev Eyovv avtamokpifel mapd ™ Oepameia pe o ayoyn g ZKIL

l

- AcBeveic pe tayéng eEeMocopuevn cofapn XKII.

Me 1o Fingolimod Accord dev enttvyydverar iaon tng TKIT, dpwg to Fingolimod Accord cupfaiiet
o™ pHelmon Tov aplfUod TV VTOTPOTMY Kal TNV emPpadvvon g eEEMENG TNC avamnpiog Tov
nmpokaiei  ZKIL.

T givan 1] okApVVoN] KOTO TAGKOG

H XKIT givon puor pokpoypovia katdotaor mov ennpedlet To Kevipiko vevpikd cvotnuo (KNX), mov
amoteleitonl amd Tov eYKEPAAO Kat ToV voTloio poedd. Ztmv XKIT 1 pAeypovi KotaoTpéPel To
TPOGTOTEVTIKO KAAvppa (Tov ovoudletol poedivn) yopw amd ta vevpa 6to KNI kot dtokomtet T
omoti Asrtovpyia TV vedpwv. Avtd ovoudleTot omopverivmon.

H vrotpomalovoa-dinieinovoa ZKIT yapoaktnpiletor omd emavalapfovOoueves TepLOSOVS
CUUTTOUATOV 0O TO VELPIKO GUGTNO (VITOTPOTES) OV TPOKAAOVVTAL OO TNV PAEYHOVY 610 KNX.
Ta ovuntopate Stapépovy and acdev o€ acbevi aAld KaTd Kovova TEPIAAUPAVOVY SUCKOMES OTN|
Badion, povdiacpa, TpoPfAnuata 6pacng 1 datapayn TG Ioppomiag. To CLUTTOUATO PG
VIOTPOTNG UTOPEL VO €EAPUVIGTOVV EVIEADMG OTAV TAPEADEL 1) VITOTPOTT, OUWS KATOLN TPOPATLOTOL
umopel va mapapeivouy.
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ITag épa To Fingolimod Accord

To Fingolimod Accord cuvtelei oty mpootacio and Tig ETOEGELG TOL AVOGOTOUTIKOV GUGTALLOTOG
Kkatd Tov KNI petdvovtog Ty KavotnTo OpioUéVmY AEVK®Y OUOGQAPInY (TOV AEUPOKVLTTAPOV) Vi
UETAKIVOOVTOL EAEVOEPD LEGD GTOV OPYOVIOUO KOl GTOUATMVTOG TNV TOPEIN TOVG TTPOG TOV EYKEPUAO
Kot Tov votioio poelo. ‘Etotl meplopiletar n pBopd tmv vevpov mov mpokaiei n XKII. To Fingolimod
Accord eriong peidvel Kot amd TIG AVOGOAOYIKES AVTIOPAGELS TOV OPYOAVIGHOD GOG.

2. T wpéner vo yvopilete Tpw wapete To Fingolimod Accord

Mnyv napete To Fingolimod Accord

- edv €xete peLOPEVY AvocoroyIKY] amdvinon (0QELOUEVT] GE KATOL0 GOVOPOLLO
OVOGOOVETAPKELNG, KATOH VOOO 1) GE QAPLLOKO TOV KATUOGTEALOLY TO (VOGOTOLNTIKO GUOTILL).

- €av €xete cofapn evepyo hoipwén N evepyo ypovia Loipwén 6mmg nratitida | upatioon.

- edv €xete gvepyo kapkivo.

- edv €xete cofapd mpofrpata oTo Nmwop.

- £0v, TOVG TELEVTATIOVG 6 PNveg, EiyaTe Kapolaki TpoosPorr]), aTnOaYYN, EYKEQUAIKO
EMELGOO10 1] EVOEIKTIKA COUTTONATA EYKEPUIKOV ETELG0010V, 1] OPLOPEVE £101] KAPILOKIG
aveETapKELHC.

- €4V €yete KATOl E(0T) AKAVOVIGTOV 1] 11 PUGLOADYIKOV KUPOLaKoL pvOpoed (appubuia),
ocvumepthappavovtol ol acbeveic v omoimv to niektpokapdioypaenuo (HKI) deiyvet
noapdracn tov daotiuatog QT wpwv amd v Evapén tov Fingolimod Accord.

- €0V TaipveTe 1N £)eTE MAPEL TPOGPATAU ALY MYN] YO OLOTAPUYES TOV KOPILIKOV pLORov dmag
Kwidivn), 6160mupaption, aptodapdvn 1 GOTOAOA.

- edv glote éyKvog 1 elote pia yovaike o€ avamapoy YK nAKia 7ov dgv yproyonolel
OTTOTEAEGLATIKY] AVTIGOAAYT).

- 0€ TEPITTOOTN AAAEPYIUG OTI PLVYKOAUOON 1) GE OTTOLOONTTOTE AAAO OTO TO. GLGTUTIKG AVTOD
TOV POPLAKOL (OVAPEPOVTOL GTIV TOPAYPOPO 6).

Edv oyvet kKt tétoto yio €66g 1) dev giote PEPatol, ovINTOTE PE TOV YIOTPO GUS TPV TAPETE TO

Fingolimod Accord.

IIpogidomou|oelg Ko TPOPLAGEELS

AmevBuvBeite otov yatpod oag mpwv mapete to Fingolimod Accord:

- £av £yete cofapd avamTvevoTIKG TPOPAOTH KATA TN OLEPKELD TOV DTTVOVL (cofapn vviki
anvoia).

- €0V 060G £0VV avaPEPEL OTL TO NAEKTPOKAPILOYPAPN G 60g eivar TaO0LoY1KO.

- EQV £YETE CUUTTONATA O.PYOD KAPOLIKOV pOpov (.. {ain, vavtia | aicOnpa Traipov).

- €Gv maipveTe M £XETE MAPEL AIPOGPUTA PAPLUKA TOV EMPPASVHVOVY TOV KUPOLUKS GOG
poOpo (0nm¢ P-avactoreis, Pepamouiin, Stitaléun 1 Paucpadivn, dtyoivn,
OVTIYOAVESTEPAGIKOVG TOPAYOVTEG 1) TAOKOPTIVY).

- EQV £YETE 1OTOPIKO APVIOLNG ATOLELNG GVVEIONGNS 1] MoBvpuiag (cvykoemn).

- €0V OKOTTEVETE VU EPPoMacTEITE.

- €av ogv mepdoate moté avepopfroyid.

- eqv éyete N eiyote owatapayis TG Opacng 1 GAla onueio OONUATOG TNV TEPLOYT KEVIPIKNG
opaong (oypd knAida) oto omicOio U ToL 0POUALOD (Mo KATAGTACT YVOCTH MG 0idN U
™G OYPAC KNAISAG, PA. TapaKkdT®), pAeyuoviy N Aoiumén Tov 0@Boiuol (payoelditidn) i av
&yete OwuPn (0 onoiog pmopel va mpokarécel TpofAnpata otny dpacn).

- €Gv £YeTE NTOTIKG TpOPrrpaTa.

- €bv &xete VYN apTPLoK Tigon N omoic 0ev pumopel va eheyy0el pe QUPROKEVTIKN
ayoy.

- Edv éyete cofapd mpofrpata 6Tovg TVEOPOVES 1 PY0 TOV KOTTVIOTH.

Edv kdmolo and to mapomdve woydel yio €64 1 0ev €loTe PEPOIOL, 6VENTIGTE PE TOV YLATPO GOG

apw wapete To Fingolimod Accord.

Bpoadvg kapdiaxds puBude (Bpadukapdia) Kot akovévieTol Toiuol
To Fingolimod Accord npoxaAei emipddvvon Tov kapdiakod pubpol kotd v évapén tng Oepanciog
N et ) AMym ¢ Tpdtng 060ong tov 0,5 mg dtav aAraéete nuepriota d6on amo 0,25 mg oe 0,5 mg.
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Q¢ ek ToVTOV, pmopel va vidoete (AN 1 kénwon N va. £xete aioOnua TaAudv 1 wropel vo puetmbdei n
aptploxn cog wieon. Eav avtég o1 emopdosis eivan cofapés, eviipuepaote Tov Y1aTpoé 00g, 010TL
pmopel va yperooteite opécwg Oepameio. To Fingolimod Accord pmopei axoun va tpokaiécet
AKOVOVIGTOVG KOPOOKOVE TOALOVG, EIOIKE HETA TNV TTPOTN dOoM. Ot akavOVIoTOol KapdloKoi Todpol
oLV BMG EMAVEPYOVTAL GTO PUGLOAOYIKO GE Atyotepo amd pio nuépa. O Bpaddg kapdiakdg puOudc
oLV BmG EMOVEPYETAL GTO PLVGLOAOYIKO péca oe éva unva. Katd ) didpkeia g meptddov avtng,
oLVNOMG eV AVOUEVOVTOL KAIVIKG CTLOVTIKEG ETIOPAGELG GTOV KApSLoKO puOuo.

O y1atpdg oag Ba cag {ntioet va topapeivete oe katdAAnia eEoTAGLEVO 10TPEio 1) KAMVIKT Yo
TOVAdYIGTOV 6 MPEC, KAVOVTAG LETPNOT COLYUMY KOl ApTNPLOKNG TECTC avE dPa, LETA TN AW TNG
Tpo™¢ 600mM¢ Tov Fingolimod Accord 1 petd v apdt Yoprynon g d6ong twv 0,5 mg kotd v
aAloyn and v nuepnota doon tov 0,25 mg, dote vo, uropodv va Anebodv KaTtdAAnAa LETPO GE
nepintoon avemBOuNT®V EvePyEI®V Ol 0Toieg eppavilovtar katd v évapén g Bepancioc. Oa
TPETEL VO, KAVETE NAEKTPOKAPIIOYPAPN UL TPV 0T T YOPIYNOT TS TpdTNG dOong Tov Fingolimod
Accord kot petd v 6mpn mepiodo TopakorovOnong. O yutpog oag mbavov va mapakorlovdei
GUVEYMS TO NAEKTPOKAPIIOYPAPN LA GG GTH S1EPKELD AVTOD TOL SICTHUATOS. AV LETA amd TV 6wpn
mepiodo Exete TOAD Bpadv 1 HEIOVUEVO KapOLoKd pLOUO 1} AV TO NAEKTPOKOPIIOYPAENUA Gag gival
naforoykd, pmopel va ypeactel va mapakorovdndeite yio peyoivtepo didotnpa (TovAdyiotov

2 emmAéov MpPeG Kol THOVAS KATd TN ddpKeln TNG VOYTAS), LEXPLG OTOV awTd vIToywpncovy. To id1o
umopet va. 1oydel kot otnv mepintmon mov Eavapyilete To Fingolimod Accord petd amd tpocmpivi
dwakomn g Bepameiag, aviloya pe To TOGO PEYAAO NTAV TO SLAGTNLO TS SLOKOTNG TNG KOl TOGO
peyaio Nrav to drdotua g Oeponeiog pe Fingolimod Accord mpwv amd ™ drakomn.

Edv &yete N dtatpéyete Kivouvo EULEAVIONG OKOVOVIGTOV 1] U1 PUGIOAOYIK®YV KAPIIOK®OV TOAUDY, OV
TO NAEKTPOKAPIIOYPAPT LA Gag givorl TaBoAoYKd 1) av £xeTe KapdloKn VOGO 1 KapdoKn aveTdpKeLd,
to Fingolimod Accord pmopet va unv givon katdAinio yio €66g.

Av éyeTe 10TOPIKO ViSOG anmdAELOG cLVEIdN NG 1 HEt®EVO Kapdlako puBud, o Fingolimod
Accord propei va umv givon katdAAnio vy e66s. Oa cag e&etdoel KapdoldYOS TPOKEUEVOD VO SDGEL
odnyieg yo. to g Oa Tpémet va Egxviogte T Bepameio ue Fingolimod Accord, kot yio tnv
TapoKoAovONeN KoTd TN SLdpKELd TG VOKTAG.

Edv Aappdavete papuoka mov pmopel va TpokorlEécovy HeimoT Tov Kapdlokov cag pupov, 1o
Fingolimod Accord pmopei vo unv givar kat@AAnio yio e6dg. Oa cog e£eTdoel Kapd1oAdYOS, 0 00i0g
Ba dromiotdoet ov Umopeite va 0ALAEETE GE EVOAAAKTIKG QAPLLOKO, TO OTTOI0, OEV LELDOVOVY TOV
Kapdlakd oag puiud, dote va emtpanei n Ogpancia pe Fingolimod Accord. Edv n aAlayn avtn dgv
glvar duvary, o kapdlordyog B dmael 0dnyieg Yia To Tmg Oa Tpémel va Eekivioete ) Oepameia, pe
Fingolimod Accord, kot yio Ty mapakolodOnon Kotd T S1apKeLlo TG VOKTOC.

Edv dev mepdoate moté avepofroyid

Edv dev mepdoote moté avepoProyid, o yrotpdc cog 0o Bednoet vo eAéyEeL TV ovoGio GG EVOVTL TOV
100 Tov TV TTpokoel (10G avepofroyidcimatipa). Edv dev mpootatedeste and tov 10, umopel va
ypewoteite epPolacuod mpwv Eekvnoete ) Oepancio. pe Fingolimod Accord. e avt v nepintmon
0 y1tpog cog o kabvotepoet v Evapén g Bepamneiog pe Fingolimod Accord péypt éva piva petd
TNV 0AOKANPOOT) EVOG TAPOVG GYNLOTOC ELPOALOCLOV.

AowdEelc

To Fingolimod Accord peidvel tov aptBud tmv Aevkdv atpoceatpiov (1diaitepa tov aplduod tov
Aeppokuttdpmv). To Aevkd apoceaipla KATomToAELOVVY TIG Aotudéets. [a 660 didotnuo Aappdvete
Fingolimod Accord (ko £ém¢ 2 puiveg petd m diakonn Tov), umopel va eugavilete mo gdkola
hoyméets. Omotadnmote AoipmEn mov NoN Exete, pumopel va emdevabel. Or Aoudéelg pmopet va stvo
coPoapéc kot ameintucég yio ) {on. Edv vouilete 6T £xete Aoipwén, £xete mupetd, acbdveote cav
va €xete ypimn, £xete Epnnrta (OoTHPA N £XETE TOVOKEPAAO GUVOSELOUEVO OO SVOKAY K GTOV
avyéva, gvaictnoia 61o eog vavtia, eEavOnua ko ocbyyvon onacuovg (EmANTTkég kpicels) (avtd
UToPEl vaL €lval GOUTTOUOTO UNVIYYITIO0E 1)/KoL EYKEPAAITIONG TPOKAAOVIEVNC OTO LUK TIOGIKT 1)
EPTNTIKT 10YEVT LoIH®EN), EXKOVOVIOTE OUECHC LE TOV YIOTPO GOC, 10TL EVOE ETAL VAL lvarl coPapn
Kol anentikn ywo ™ Lon. Edv motevete 011 ) XKII cog emdevovetal (.. advvopio 1 petaforég
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otV 0paot) 1| EAV TAPATNPNOETE OTOLAONTOTE VEQ CUUTTOUATA, ETIKOIVOVINOTE LE TOV YIATPO GOG
APECHS, O10TL owTd pmopet va eival GUUTTONATO PG GTAVIag SlaTapoyrg TOV EYKEPAAOL TOV
npokaAeitar amd o Aoipumén kat ovoudletar Tpoiovoa ToAveoTiakn Asvkogykeparonadeio (PML).
H PML givon puo cofapn téabnomn mwov pumopei va odnynoet o€ cofapn avamnpio 1} Bévarto. O 10tpog
cog mBavdg va {ntioet vo vtoPAnBeite e Layvn Tk TOROYPOQia Yio Vo aElOAOYNGEL QUTHY TV
katdotaon kat Oo anoeocicel edv mpénel vo otapotnioste va taipvete to Fingolimod Accord.

Aoipoén and tov 10 v avbporivov Oniopdtov (HPV), courepirapfavouévov tov Onidparog,
dvomhacio, KovovA®uaTa Kot kKapkivog oyetilopevog pe tov HPV éxouv avapepbel e acBeveic vmo
Oepameio pe Fingolimod Accord. O yiatpdc oag Ba kpivel eav ypetdletorl vo Kavete epuPoro Katd Tov
HPV mpwv Eexvnoete tn Bepancia. Eqv eiote yovaika, o yuatpdg cog o cuothoel emiong Ereyyo yuo
HPV.

Oidnua g oypds knAidag

Ipw Eexvnoete To Fingolimod Accord, gdv £xete 1 eiyorte droTopoyég g Opoons N GALa onueia
O1ONLLOTOG GTNV TTEPLOYN KEVIPIKNG Opoomg (oypd knAida) oto omichio Tuipa Tov 0POuApo,
oAeypovn 1 Aolpnmén tov 0pBaipod (payostditida) 1 dtaprtn, o yoTpdg cog pmopet vo Bednoet va
vroPAnOeite o€ oOaALOAOYIKO EleYYO.

O y1atpdg oag umopel va Beinocel va vmoPAnbeite o 0pBouiporoywkod éleyyo 3 émg 4 pveg petd myv
évapén g Bepamneiog pe Fingolimod Accord.

H oypd xnAida eivor pia pikpn meptoyn Tov Kepatogdovs 61o onichio tufpe Tov opBaipov 1 omoia
cag otvel tn dvvaTdtnTa Vo PAETETE OYNLOTO, XPOUOTO Kot AeTTOpEPEIEG KaBapd kot evkpvdg. To
Fingolimod Accord pmopel va mpokaléoetl €oidnon oty oypd KnAida, Ha KaTdoToon yvooTh og
oidnpa g oypdag knAidag. To oldnua cuvnbmg eppaviCetar Toug 4 TpdTovg UNves TG Bepaneiog pe
Fingolimod Accord.

H mbavomta avamtuéng odnuatog T oypag knAidog eivar peyaivtepn edv £xete dtapitn 1 v
glyate pAeypovn Tov o@OaApod oV ovopdaleTal payoelditida. Xe QUTEG TIC TEPUTTMOELS O YIOTPOG GOG
0o oag (nmoetl va KAveTe TOKTIKEG 0POUALOAOYIKEG EEETAGELS TTPOKEIUEVOD VO dloyvecOel To oidnua
G OYPAC KNALdAG.

Edv eiyate oto maperBov oldnpa g oypds kKnAidag, EvUEPOOTE TOV Y1TPO GG TPV EEKIVIGETE TNV
Oepameio pe Fingolimod Accord.

To oldnpa g oypdg KNAdOG UTopel Vo TPOKAAESEL 1010 LE KATOLH OO TO CUUTTMHOTO OPACNG LLOG
vrotporng ¢ ZKIT (omtikn vevpitida). v apyn WIopel vo Unv vdpyovv Kabolov GUUTTOUOTO.
Bepaiwbeite 011 evuepdVETE TOV YI0TPO GO GYETIKE |LE OTOIEGONTOTE AAAAYEC TNV OpaioT coc. O
YwTpog Gog pmopet vo Bednoet va vtoPAndeite o€ o@BaALOAOYIKO EAEYYO, E1OUKE EAV:

- TO KEVTPO TNG OPAUCNC Gag Bapmmverl N £xel OKIEG,

- OVATTUGGETE TVPAO OMLELD OTO KEVTPO NG OPACTS GG,

- €xete TPOPALOTA GTO VO SIOKPIVETE YPOUATO 1] WKPEG AETTOUEPELEG,

Aoxyooieg nmatikng Aettovpyiog

Eav éyete cofapd nratikd poPAnpata, dev mpénel va tapete Fingolimod Accord. To Fingolimod
Accord umopei va ennpedoet v nratikn cog Asttovpyio. [MBavov vo unv mapatnpnoete Kovéva
CUOUTOUA, CALG EAV TOPATPNOETE KITPIVN YPOLE GTO SEPILOL 1] GTO AEVKO TOV LOTIOV GOG,
acLVNO1eTO GKOVPOYPOUE 00Pa (KOPE YPDUATOC), TOVO TNV LG TAELPA TNG TEPLOYNG TOV
oToUdy oL (KotMd), KOTwo, ov aicBdveste Ayodtepo mewvaopévog/n am’ 6t cuvnBwg 1| aveEnynn
vouTio Kol ELETO, EVI|HEPADOTE UPECWOG TOV YLATPO GG,

Edv eppavicete k4mo1o amd avtd ta copntodpata petd mv évapén tov Fingolimod Accord,
EVIUEPDGTE APECOG TOV YUTPO GOG.

IIpwv, katd ™ didprelo Ko Petd T Bepameio o yatpog cog Oo {ntMoet apatoloyikés eEeTdoelc, yuo
va Tapaxoiovdnoet Ty nratikn Asttovpyio. Edv to anotedéopota Tov e£ETAGEDV GO LTOSEIKVHOLY
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Kamoto TpdPAnua oto Hrap mhovov va ypelactei va dtakdyete t Bepaneio ue Fingolimod Accord.

Yynin aptpiokm wieon
Ene161] o Fingolimod Accord emgépet pikpn adénen g aptnplokng mieong, o yitpog oag mibavov
va BeAnoel va eEAEYYEL TAKTIKA TNV OPTNPLUKY GOG TTiEST).

[MpofAnuata TV TVELUOVEV

To Fingolimod Accord ernpedlet og pikpo Babud tnv mvevpovikn Aettovpyio. AcBeveig pe coPapég
TVELUOVIKEG TOBNGELS 1] e P1)0L TOL KATVIGT EVOEYETOL VAL £XOVV TEPICCOTEPES THAVOTNTES VOl
avamTOEOVY OVETIOOUNTEG EVEPYELEG.

E&&taon aipatog

H emBounty dpdon g Oepanciog ue Fingolimod Accord givar n peimon tov apifpod tov AevKoOV
ALLOCEUIPI®MVY 6TO aipa Goc. ZuVHOmMG AVTOC ETOVEPYETAL GTO PUGLOAOYIKO UEGO OE 2 UNVEG UETA TN
Sdwakonmn g Bepamneiag. Edv ypelaotel va kdvete eEgtdioeis aipatog, evnpepdote Tov yioTpd Ot
naipvete Fingolimod Accord. Awagopetikd, pmopei vo unv givat Suvatdv vo Katavonoet 0 ylatpog to
AmOTELEGATA TOV EEETACEMY KO Y10L OPIGUEVOVS TOTTOVG OLULATOAOYIK®V EEETAGE®V, O YITPOC GOGC
umopel va ypelootel meptocdTEPO aipa and 6,Tt Guvidmd.

Ipw apyicete to Fingolimod Accord, o yiatpog cog Ba emiPefardost 0TL Exete 0PKETA ALK
ALLOcQOipLo 6TO aipto Kot Tlavoy va 0ELeL va emovalapfavel Tov ELEYY0 TOKTIKA. L€ TEPITTOOT TOV
dev éyete apkeTd Aevkd apocaipia, TOavov va Tpénet vo dtakoyete ) Oepaneio pe Fingolimod
Accord.

20vdpouo ormichiag avaotpédyung eykeparonddelog (PRES)

Mia katdotoon mov ovopdletal chvdpopo onicOag avactpéyiung eykeporonddeiog (PRES) éyet
avoeepbei ondvia og acbeveic e XKIT mov Aappdavovy Oepancio pue Fingolimod Accord. Ta
CUUTTOUOT PTopel v, tephapPdvouy atpvidio Evapén cofapod Tovoke@aAlov, cOYYLGT, KPIGELS
emANyiog Kot dtatapayés g 0paons. Evnuepdote tov yiotpd 60g OUESmG 08 TEPITTOOT TOV
EUPOVICETE OTOLOONTOTE OO AT TO, GVUTTOUATO, KOTA TN ddpKelo TG Ogpaneiog cog pe
Fingolimod Accord, 81611 evdéyetar va. givar coPapo.

Koapkivog
Kapxkivot tov dépuatoc £xovv avaeepbel og aobeveic ue KT vo Ogponeia pe Fingolimod Accord.

AmevBuveite otov Y10Tpd GOg Apécms, GV TVYXOV Tapatnpioete olidia oto dépua (.. YoaloTepd,
poapyaprrapogdn olidie), kniideg 1| avorytég TANyYEC mov dev emovAmvoviol evtog efoondadmv. Ta
GUUTMUOTO TOV KAPKIVOL TOV SEPUATOG UToPEl Vo TEPIAAUPBAVOLY aKkavOVIoTn avénon 1 aAlayég
TOV OEPUATIKOD 16TOV (Tr.). AV O16TEG EAEC (OTTIAOL)) UE AAOYT| GTO YPDLLO, TO GYALUO 1} TO péyebog
He TV mhpodo tov ypdvov. [Tpotov Eekvroete to Fingolimod Accord, amatteiton depuotoroyikn
g&étaon Yo va damotmBel gdv Tuyov £xete olidia 610 dépua. O YiaTpog oag Ba Kavel EMIoNG TAKTIKES
depuatoroyikég eEetdoeig katd t didpkela g Oepomeiog cog ue Fingolimod Accord. Edv
eupavicfovv TpofAnpata 6To dEPHN GAG, O YIOTPOG GOG UMOPEL VO GOG TOPOTELYEL GE OEPUATOAGYO,
0 omoiog petd TV €£€TOOT LWITOPEL VO ATOPAGIcEL OTL EIVOL OTLOVTIKO Y10, GOG VO oag e&eTdlet
TOKTIKG.

e acbeveig pe XKIT mov Adppavav Bepaneio pe Fingolimod Accord £xet avapepBel £vag tomog
KapKivov Tov AeUPKoh GLGTHUATOC (AELPOLL).

"Ex0eon 6tov A0 kot tpootacio and tov Ao

H @wvykoipddn eocbevilel To avoconomtikd oag cvomua. Avtd avédvel Tov Kivouvo avamntoéng
Kapkivov, 11oitepo TV KapKivov Tov 0épuatoc. ®a tpénet va teplopicete TNV £KBECT| GG GTOV NAL0
ka1 otig axtiveg UV wg e€ng:

. POPOVTAG KATAAANAN TPOSTUTEVTIKA POVYQL.
. BaLovtog TakTikd avinilakd ue vymid deiktn tpootaciog Kotd g vrepimdovg (UV)
axtvoBorog.
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AcvvnBioteg eykepoikég BAaPec mov oyetilovton pe vrotponn g TKIT

YTAVIEG TEPUTTMGELS AoLVNOIoTA PHEYAA®Y EYKEPUAIK®V PAafdV oV oYeTilovTal Le VTOTPOTN TG
YKIT éxovv avagepbel o acbeveig mov Adpupavay Oepameia pe Fingolimod Accord. Xe nepintwon
GOPopNGg VIOTPOTNG, O YIUTPOG Gag VMG va {nthHoel va vtoPAndeite o poyvnTikn Topoypagic yuo
va a&lohoynoet TNV Katdotaon Kot Ba amogacicet edv ypetdleTol Vo GTAUATICETE VO TOIPVETE TO
Fingolimod Accord.

Aloyn and dhleg Bepameieg oe Fingolimod Accord

O y1atpdg oag pmopel va oArael katevbeiov ) Oepaneio cog amd Prita-tvreppepdvn, 0&KN
yhotpapépn 1 povpapikd dipebovieotépa og Fingolimod Accord av dev vrdpyouvv evoei&elg
dwtapaymv arnd Ty Tponyovuevn Bepaneio cag. O yaTpdc cog TOAVOV Vo KAVEL AULOTOAOYIKEG
eEetdioelc TPOKEEVOL VO, amoKAEIGEL TETOEG dtaTapayés. Metd ) dtakomn TG vatalovpdumng
mOavov vo mpémel va mepuévete 2-3 punveg npv Eekvioete ) Ogpomeia pe Fingolimod Accord. T'a
va 0AAGEETE amd TEPIPAOVVOLIOT, O YLOTPOG GOG UTOPEL VO GOG GUUPBOVAEVGEL VA, TEPIUEVETE Y10
0pPIGUEVO XPOVIKO dldoTtnua 1 va voPAnbeite oe dndikacio emitdyvvong g arnofoAns. Edav
axolovBovoarte Bepameio pe aieptovfovpdunn, amatteiton o TANPnG a&loddynon Kot culnTnon pe
ToV Y10Tpd 6ag Yo vo, anoeacictei edv to Fingolimod Accord sivat kotdAAnio yia €6dg.

IMvaikeg og ovamopaymyur| nAkio

Edv ypnoipomomBei katd ™ didpreia g eykvpoovvng, to Fingolimod Accord pmopei va BAdyet to
ayévvnro popd. Tpw Eexwvioete ) Oepoameia pe to Fingolimod Accord o ywatpog cog o cog
e€nynoet tov kivovvo kat Ba cag {ntioel va KAveTe éva TEGT EYKVIOCUVIG TPOKEEVOL Vo BePatwBet
0T dev glote €ykvog. O yTpdc cog Bo oag ddoet pio kapta 1 omoio e€nyel Yol dgv mpémet va
ueivete £yxvog eva maipvete to Fingolimod Accord. Eniong e€nyei 11 mpénel va kdvete yia va,
ano@LyeTe va peivete £ykvog eve maipvete to Fingolimod Accord. Ipénet va ypnoponoteite
OTOTELEGUATIKN AVTICOAANYN KaTd TN O1dpKeln g Bepameiog Kot yio 2 pnveg Hetd ) SoKom g
Oepamneiog (PA. mapaypapo «Komon kot Onroacudoy).

Emdsivoon tng TKIT petd t daxonn tng Oepaneiog pe Fingolimod Accord
Mn otouarfogte vo, maipvete o Fingolimod Accord kot unv adiaéete T ddon cog xmpic va
EVUEPDGETE TPADTO TOV YLOTPO GOG.

Evnuepoote apéomc tov yiatpo cag edv motevete 6t ZKII oag yepotepevet petd and ) dtokomn
g Oepoameiag pe Fingolimod Accord. Avto Oa umopovoe va givat cofapod (PA. «Edv otapatioste vo
naipvete To Fingolimod Accord» otnv moapdypago 3, kot exiong v mopdypapo 4, «ITibavég
avemBOUNTEG EVEPYELEDY).

Haxuopévor
H gumepio ue Fingolimod Accord oe nAikiopévoug acbeveic (Mikiog dve tov 65) givat
TEPLOPIOUEVT. MIAGTE GTOV Y10TPO GOG EAV EYETE TLYOV EVOOLAGHOVC.

Hoowd xon £pnpor

To Fingolimod Accord dgv mpoopiletat yia yprion oe moudid nhikiog katm tov 10 etdv, Kabhg dgv
&xel peretnBel o acbeveig ue XKII og avt) v nAkiokn opdda.

O1 TPOEIBOTOINGELG KO 01 TPOPVAGEEIC TOV AVOPEPOVTOL TOPATAV®D 1GYVOVV ETIGNG Y10. TO TOUSLA KO
ToVg €PNPove. Ot TopaKdT® TANPOPOPIES eIVl 1O10UTEPA GNUAVTIKES Y10L TO TTOIOLY KO TOVE EPTPOVE
K01 TOVG PPOVTIGTEG TOVG:

- Ipw apyioete to Fingolimod Accord, o yiatpog cog Ba. eléyEet tnv KotdotaoT Tov gfoiacuod
coc. Edv dev éyete kdvel kdmoto epfoiia, umopel va ypelactel va ta KAvete TpoTtoh Unopécete
va Eekvnoete To Fingolimod Accord.

- Tnv Tpcdn Popd mov Ba wapete To Fingolimod Accord, 1 étav Ba odlhdEete v nuepnota ddom
a6 0,25 mg o€ 0,5 mg, o yiatpdc cog Ba tapakolovdncel Tov kapdiakd cog puiud Kot Tovg
Kopdlakovg maApove oag (PA. «Bpaddc kapdiakdc puOudc (Bpadvkapdio) Kot axavovioTol
TOALODY TOPOUTAVD).
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- Edqv eppavicete onacpodc i) kpioeig mpv 1 Kotd T diapketo g Oepaneiog pe Fingolimod
Accord, evpepdoTte Tov YoTpo 560G,

- Edv mhoyete amd katdabiym 1 dyyog 1 €4v mapovcidoete KatdOinym 1 dyyxog Katd T S1apKeL
¢ ayoyng pe Fingolimod Accord, evnuepdote tov yiotpd oag. Mmopel va, ypelaoteite otevi
mopokoAovOnon.

Alho @appoxa kot Fingolimod Accord

Evnuepaote tov yatpd 1 Tov poplokomold cag eqv Toipvete, EXETE TPOGOAT TAPEL 1} UTOPEL VO

mwhpete dAla pappoka. Eviuepmaote Tov yiotpo cog £6v maipveETE OTOLOONTOTE AT TO TOPAKATM

QappoKa:

. D appoKa TOV KOTAGTELLOVY 1] TPOTOTOLOVV TO G.VOGOTOU|TIKO GVGTNLO,
GUUTEPTAOUPAVOUEVODY GAADV QUPUAK®OV TTOV YPICLHOTOLOVVTUL Y10, TV AVTIHETATION TNG
XKII, 6mmg 1 vteppepovn Prita, 1 0&kN yAatpapépn, 1 vatailovpdumn, n pito&avopovn, 1
TEPLPAOLVOUIOT, 0 POVUAPIKOC dueBvieaTtépag N N adeptov{ovpaunn. Aev Tpémel va
Aappavete Fingolimod Accord poli pe tétola appoke, 10Tt antd PTopel vo evioyDoeL TNV
enidpaon 610 ovocomomTikd cvotnpo (BA. eniong «Mnv napete to Fingolimod Accordy).

o Koptikootepoerdn, Loyo mbovig Tpdchetng exidpacng 6T0 avOCOTOWTIKO GUGTI LA,

o Eppoia. Edv mpénet va kavete kdmoto epuforio, copfovievdeite mpota tov yiatpod cog. Katd
™ ddpketa g Bepaneiag pe Fingolimod Accord kot yio Sidotnpo é0¢ 2 uMveaV PETA T
SLOKOTT TNG, OEV TPEMEL VO KAVETE OPIGUEVOVG TOTTOVG epPorimv (epuforto pe (mvteg
eEacBevnévoug pkpoopyavicpotg), Kabmg o propodoay va Tupodotinoovy T Aoin®én Tov
Ba énpene B mpordfouvv. AAla epPoria pmopet va pun dpovv 1660 kadd 6co cuviBwg edv
yopnynBovV KaTA TN SAPKELD AVTNG TNG TEPLOSOV.

o D appoka Tov eMPPadHvovy TOVG KOPILEKOVS TAAROVS (Yio Tapadetyo B-avacToAElS, OTMG
N atevoAdin). H yprion tov Fingolimod Accord pali pe tétota dppoke pmopei va evioydoet
™V ENIOPOOT GTOVE KOPSIIKOVG TAALOVG TIG TPAOTEG NUEPEG HeTh TV Evapén tov Fingolimod
Accord.

o D appoKa Y10 OKAVOVIGTOVS KOPOLAKOVS TAANOVS, OTMG KIVISivT), S1IGOTLPAUIdN, Aptodapov
N 60ToAOAN. Agv Tipénel va ypnoipomomoete o Fingolimod Accord v maipvete éva 1éto10
OAPUOKO, ETELON UTOPEL VO ETOEIVADGEL TOLG OKAVOVIGTOVG TOALOVS (PA. miong «Mnv mdpete
to Fingolimod Accordy).

o Alro @appoxa:

o OVOOTOAEIC TPMTEAGNC, PAPLOKA KATE TV AOIUDEEDY OTTMG KETOKOVALOAT, alOAEC
AVTIHVKNTIOOIKA, KAapiBpopvkivn 1| teBpopokive.
o rkapPopalenivn, prpopmikivn, eatvoPapPrtdin, eawvotoivn, epafipévin M vrepkd

(mBavdc kivévvog petmpévng amotedeouatikotntag tov Fingolimod Accord).

Kinon kot Onhaopog
Edv giote éykvog 1 Onhalete, vopilete 0tL umopei va €iote £ykvog 1 6YeO1GLETE VO OMOKTHGETE TTOUd,
{ntnote ™ GUUPBOVAN TOL YTPOV GOC TPV TAPETE AVTO TO PAPLAKO.

Konon

Mn ypnowonoteite o Fingolimod Accord kot tn SudpKelo, Tng €yKupocivng, eav tpootadeite va
ueivete ykvog 1 edv giote yovaika Tov 0o uropovoe va Leivel £YKVOG Kot OEV YPTCLUOTOLEITE
amoteheopatiky ovticOAANym. Edv o Fingolimod Accord ypnoyomomBei katd m didpreia e
£YKVUOGVVNG, VITapyEL Kivouvog BAAPNG oTo ayévvnto pmpo. H cuyvotnto cuyyevadvy Slopaptidv M
omoio mapoatnpNOnke o€ popa Tov extédnkay oto Fingolimod Accord kotd T didpketo Thg
€YKVHOGVVNG glvar Tepimov SAAC10 ad TN GLYVOTNTO TOL TaPATPNONKE GTOV YeVIKO TANBLGUO
(6mov M GLYVOTNTA GLYYEVOV SLOUAPTIOV givar Tepimov 23%). Ot GuYVOTEPO AVAPEPOUEVEG
Swopaptieg mepleAdufovay Kapdlokes, VEQPIKEG KoL LDOCKEAETIKES OLOLOPTIES.

ZUVETMG, €AV €I0TE YUVAIKO O OVOTOPAY®YIKY NAIKiaL:

- npwv apyioete t Oepameio pe Fingolimod Accord o yuutpdc oag Oa oag eviuepdoEeL Yo TOV
Kivouvo mov dtatpéyel Eva ayévvnto Lopd Kot Ba cag (nTHoel vo KAVETE TEGT EYKVIOGUVIC Y10l
va dtoc@aricel OTL Ogv €loTE £YKVOC,

Ko,
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- TPEMEL VAL YPTCOTOIEITE AMOTEAEGLOTIKY OVTIGOAAN YT Yo 660 dtdotnuo Aappdvete
Fingolimod Accord kat yio 600 pufveg HETA TN SL0KOTH TOL Y10, VO, OTOPVYETE VO, LEIVETE EYKVOG.
MuloTe pe Tov Y1aTpo 6ag Y10 TS a&omiotes peBddovg avTicOAAYNG.

O yurpdc oac Oa cog dhoet pio kKapto mov eEnyel yori dev mpénel vo Lelvete £YKLOC EVA TOIPVETE TO
Fingolimod Accord.

Eayv peivere £ykvog evd maipvere to Fingolimod Accord, evnpepdote apécwg Tov ywutpéd cag. O
yTwTpdg cag Ba amopacioetl T dtokon g Bepamneiog (BA. «Edv otaparioete va maipvete to
Fingolimod Accord» oty mopdypago 3 kot exiong v mapdypogo 4, «[Mbavéc avemBOunteg
evépyelegy). Oa mpayuatomoindel eEgldikevévn TPOYEVVITIKY TapaKolovOno.

OnAacpog
Agv péner va Onhalere 6tav maipvere To Fingolimod Accord. To Fingolimod Accord umopei va.

TEPACEL GTO UNTPIKO YEA Kol VILAPYEL KivOuvog GoPapdv avemiBOUNT®V EVEPYELOVY Y10 TO L®PO.

Odnynon ko EPLoROS PNYavNRATOV

O y10tpdg oag Ba cag mel edv 1 acBéveld 6o 6AG EMTPETEL Vo 001 YElTE OYN LT,
GLUTEPIAAUPAVOUEVOL TOV TOSNAGTO, Kot va xelpileote punyaviuata pe acediea. To Fingolimod
Accord dev avauéveTot vo £yl KAmolo, Tidpact oty IKavoTTa 6og vo, odnyeite kot va yeipileote

U0V LLOTOL.

Qotdc0, katd v Evapén g Bepomeiog O Tpémel va Topapeivete € KOTAAMNAL EEOTAMGUEVO
wtpeio N KAvIKY yio. 6 dpeg petd ) Ay e tpdng d6ong tov Fingolimod Accord. H wavotntd
oog vo odnyeite kot v xelpileote unyovipata propet va ennpeactel otn dtdpketo Kot mlovmg Letd
Ao CVTO TO YPOVIKO JACTI LA,

3. Mog va mapete to Fingolimod Accord

H Oepancio pue Fingolimod Accord 6o emiPBAéneton amd yotpd pe gpmeipio otn Oepomeio g
oKANpuvVoNG KATA TAGKAG.

[Tévtote va TaipVETE TO PAPILOKO AVTO AVGTNPE COUPOVE, LE TIC 001 YIS TOV YLoTpov cag. Edv €xete
apeiPoriec, pmTAOTE TOV Y1UTPO GOG.

H ocvvictouevn do6on eivat:

Eviilkeg:
H 80601 givar éva kawakio 0,5 mg v nuépa.

Howowd xon épnpor (nhkiog 10 eT@v ko dvo):

H 8601 g€aptaron amd To copaTikd fapoc:

o Toudie kar épnfor ue owpatiko Papog ico i karw oxd 40 Kg: éva kayakio 0,25 mg v nuépa.
o Toudie kar Epnfor ue owpotiko Papos ave v 40 Kg: éva kaydkio 0,5 mg v nuépa.

Ta mwodid kai ot Epnpor mov apyilovv pe va kayakio Tv 0,25 mg v nuépa Kat apyoTePU OITOKTOVY
ot0bepd copatiko Papog dve tov 40 kg Ba Aafovv 0dnyieg amd tov yroTpd Tovg vo aArdEovy og éva
Kayaxio tov 0,5 mg v nuépa. e auti TNV TEPITTM®GCT], GUVICTATAL 1) EXLAVIANYT) TG TEPLOOOV
TOPUKOAOVONGNC TNG TPAOTNG YOPIYNOTC.

To Fingolimod Accord ivar diaBéc1o povo wg oxkinpd kaydkia tov 0,5 mg, ta omoia dev gival
KaTGAANAQ Yo Toud1d ko pPovg pe copotikd Bapog ico 1 wkpotepo tmv 40 kg.

v mepiektikoTTa tov 0,25 mg vrdpyovv dtobiotua GAAL PAPLOKA TTOV TEPLEYOVY GLVYKOAUOO).
Potote Tov y10tpd 1 TOV QUPLOKOTOLO GOG.

Mnv vrepPaivete T cuvicTOpEVT d60T.
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To Fingolimod Accord npoopiletan yio yprion amd 10 6Toua.

[Méapte to Fingolimod Accord pio @opd v nuépa pe Eva motipt vepd. Ta kaydxia tov Fingolimod
Accord 8o mpémel vo katamivoviol tévtote aképala, yopic va avoiyovtal. To Fingolimod Accord
umopetl va AneBel pe 1 yopig Tpoe).

H Ajym tov Fingolimod Accord tyv 16w dpa kébe pépa Bo cag fondnoet va Bopdote mote vo
moipvete T0 PAPHAKO GOG.

Edv éyete amopieg oxetikd pe to didotua mov Ha tpémnet va naipvete to Fingolimod Accord,
angvBuvoeite gTov Y10TPd 1 TOV POPUAKOTOLO GO,

Eav napete peyarvtepn d0on Fingolimod Accord amé tnv kavoviki
Edv mpate peyaivtepn 66om Fingolimod Accord amnd v kavoviki, KOAEGTE OUECHE TOV YITPO GOG.

Eav Egyaoete va mapete To Fingolimod Accord

Edv maipvete o Fingolimod Accord yia didotnpo pukpdtepo and 1 uiva kot Egxdoete va Tapete

1 d60m o o OAOKAN PN NUEP, ETKOVOVIOTE LIE TOV YLOTPO GOG TPOTOV TAPETE TNV EMOUEVT dOGT.
O y10tpd¢ 00G UTOPEL VO OmOPOGIGEL VO GO TAPOKOAOLONGEL TNV Dpa TOL Ba TAPETE TNV EMOUEV
doon.

Eav maipvete to Fingolimod Accord yia tovAidyiotov 1 uiva kot Egxdoete vo. mhpete T Oepansio cog
YL TV oo 2 gBSoUAdES, EMKOVMOVNGTE LE TOV YIOTPO GO TPOTOD TAPETE TNV ENOLEVN dOoN. O
YWTPOG GOG UTOPEL VO ATOPAGIGEL VO GO TOPAKOAOVONGEL TNV Dpa. Tov Ba, ThpeTe TNV €XOUEVT HOOT).
Qot600, dv Egydoete va mapete T Bepaneia cag Yo dStotnue pikpdtepo amod 2 efdopddsc, uropeite
Vo TAPETE TNV EXOUEV SOGT COUPMOVA LUE TO TPOYPAULLE GOC.

[Toté unv mapete SmAN 006 YO VA, AVOUTANPOGETE TN 006N TOL EEYACOTE.

Eav otapatioete va maipvere to Fingolimod Accord
Mn otouartfogte vo, maipvete o Fingolimod Accord 1 unv aAldEete ) 8601 cag y®PIS va WA GETE
TPATO LLE TOV Y1UTPO GOC.

To Fingolimod Accord 6o mapapeivel 6Tov 0pyaviopd oag £mg 2 UNVEG LETA TN SLOKOTH TS ANYNG
Tov. O appdg TV AevK®V 6og atos@apinv (aptBpdc AepEoKVTTap®V) Umopel emxiong va
TOPOUEIVEL YOUNAOS GE OLTO TO SIACTNLUA Kot 01 AVETIOOUNTEG EVEPYEIEG TTOL TTEPLYPAPOVTOL GE AVTO
70 PUALO 00NY1®OV pmopei akoun v Tapotnpovvtat. Metd tn dwakonn tov Fingolimod Accord pmopst
va ypelootel va mepipévete 6-8 fdouddeg mpv Eekvnoete o véa Bepomeio yio v ZKIT.

Eav mpénet va Eavapyiocete To Fingolimod Accord petd amd dwokomn peyoadvtepn tov 2 Bdouddmv, n
EMIOPAOT GTOV KOPILOKO pLOUO TOL TaPATNPEITUL PLGIOAOYIKE OTAV EEKIVEL Y10 TPADTN POPA T
Oepaneia umopei va emaveupavicel kot Oa ypelactel va Tapakorovdndeite o KatdAAnia
eEomMopévo tatpeio N KAvikn yio v emavévopén g Oepanciog. Mnv Eavapyiocete to Fingolimod
Accord petd amd S10K07mn TOL Y10 TEPLECOTEPES 0o 600 efdopddeg ywpig vo cuufovievbeite tov
ytpd coc.

O y10tpd¢ oag B0 amoPaGIicEL AV Kol TAOC TPEMEL VAL GOG TAPAKOAOVONCEL PHETA TN SLOKOTT TOV
Fingolimod Accord. Evnuepiote apéong tov yratpod cog edv miotedete 0t ) TKIT cog xeipotepedet
uetd amd ™ daxont| g Oepameiag pe Fingolimod Accord. Avtd B pmopodoe va givar cofapd.
Edv éxete meplocdTepeg EPOTIOELS OYETIKA LLE T YPNOT AVTOV TOV QPOPUAKOV, POTAGTE TOV Y1ATPO 1)
TOV QUPLOKOTOLO GG,

4, IIBavég avemBOUNTES evépyELeg

Onwg 6ha Ta eApOKa, £TGL KO GVTO TO QAPUOKO LITOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTES EVEPYELES, OV
Kol 0V mopovctdlovial 6€ GAOVE TOVS OVOPDOTOLG,.
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Opouévec avemBountec evépyelec umopet va givor N va yivouv coopéc

Yoyvég (umopei va emmpedoovy émg 1 ota 10 dtopa)

Bryoc pe Aéypata, Sucpopia oto 6TH0C, TUPETOC (oNUEIN SLOTAPAYDY TOV TVELUOVAOV)
Epmntcn| Aolpwén (avepofroyid v £pmng Lootpog) Le COUTTOUATO OTMS PLGOAIDES, aictnua
KahGov, kKvnopd 1 mévo oto dEpUa, cLVHBME 6TO AVM PEPOS TOV GMUATOG 1| GTO TPOCHOTO.
A0, GUUTTOUATO, LITOPET VO Vol TUPETOC Kot adVVaLic GTO TPMO GTAdIN TNG AOTU®ENG Kot
aKoAovBov povdacua, Kvnopog 1 epuBpéc meployés e coPfapd tovo

Bpoadvug kapdiaxog puludg (Bpadvkapdia), akavovioTog Kapolakos puduog

"Eva £160¢ kopkivov tov dépuatog mov ovopdaletor facikokvttapikd kapkivoua (BCC) mov

oLYVa epeavifeTol cav papyaptrtaposdég olidro, av Kol UTopel vo ELPavIoTel Kot pe GAAES
HOPPES

Kotabiwym kot dyyog ival yvootd 0T TopatnpodvIal e avEnpuévn cuyvotnto otov TAnucud
g ZKIT ko égovv emiong avagepbel o moudtaTpikovg aobeveic vid Bepaneio ue Fingolimod
Accord

Arndrewo fapovg.

Oy ovyvég (umopet va emnpedoovv £oc 1 ota 100 dropor)

[Tvevpovia pe copmtdpate OTmMG TUPETO, Py0, SVGKOAIN GTNV OVATVOTY|

Oidnua g wypac knAidag (oidnua oty TEPLOYN KEVIPIKNG OPUCTG TOL KEPUTOEIBO0VE GTO
omic010 TuRA TOL 0POUALOD) UE CUUTTOUATO OTIMG GKIEG 1) TVPAO CTUEIO GTO KEVTPO TNG
opaong, apumn 0pact, TPOPANUATE GTO VAL S10KPIVOVTOL YPDOUOTO 1] AETTOUEPELEG

Meimon Tov aoTETOAM®Y TOV aiptaTog 1) 0Toin avEAVEL TOV KIVOLVO aLoppayiog 1| ELEAVIGNC
UOADT®V

KoakdnBeg perdvopa (éva €idog kapkivov tov dEpUATOg IOV GLVNBME AVATTUGGETOL A0 EVOV
acvviB1oTo onido (ehd)). IIiBavd onuddie pelovdpotog teptiapfdvovy omilovg mov pumopel
va oAAGlovy péyebog, Gy, VYOS N YPOUO. LE TNV TAPOdO TOV ¥PpOVoL, 1 VEoVS oTtiAovg. Ot
onilol umopei va eueovicovy kvnoud, aipoppayio 1 eEEAKmON

Eracpog, kpioelg (o ouyva o madtd kot eprPovg am 0Tt 6€ EVIAKES)

Yrawieg (umopei va emnpedoovy émg 1 oto 1.000 droua)

Mia katdotoon mov ovopdletal chvdpopo onichag avactpéyiung eykeporonddeiog (PRES).
Ta cvuntdpato propel va teptiappdvouy apvidia Evapén coPapod ToVOKEPALOL, GUYYVON,
EMANTTIKY Kpiom Ko/ datapoyEg TG Opacns

Aépoopa (éva €100¢ kKapKivov mov ennpedlet To AEUPIKO GVGTN )
Kopxivopo amd mthakddoeg emBniio: £vo eld0¢ KapKivov Tov dEPLOTOS TOV UTOPEL VoL
gUPaVIoTEl MG oKANPO KOKKIVO 0lid10, TANYN e e@eAKida (KpovOTa) 1| VEN TANYN GE Uid.
VILAPYOVGO OVAN

oA omavieg (umopei vo, ennpedoovy éog 1 ota 10.000 droua)

Avopoiio 610 NAeKTpoKapdOYpAeN U (avacTpoen Tov endppotog T)
Oyxoc oyetilopevoc pe Aoipmén and eprntoid 8 tov avhpmmov (chpkmpo Kaposi)

Mn yvooT1ég (n cuyvoTNTA TOVG Ogv umopei va ektiundei pe Pdon ta debéotpa dedopéva)

AlAepyIKéG avTIOPAOELS, TOV TEPIAAUPAvOLY cav cuumtopato e&avOnua 1 kvidoon, TpH&po
oTa ¥elAn, T YA®Goa 1 To TPOGMOTO, To 0Toia gival TBavOTEPO Vo ELPavIcBOVV TV NUéEpPa OV
apyiCete t Bepamneio ue Fingolimod Accord

Inueio Nratikng vooou (GUUTEPTAAUPOVOUEVIC TG NAATIKNG OVETAPKELNS), OTMC KITPIVIGUA
TOV OEPUATOG GUG 1] TOL AEVKOD TV UATIOV 0ag (IKTEPOG), vavuTia 1 EUETOC, TOVOG ot de&d
TAEVPA TG TEPLOYNG TOL GTOUAYOL GOG (KOWALE), GKOVPOYPmLLO 00pa (KOPE XPDLATOG),
aioOnuo Atydtepng metvag am’ 6t cuvnBme, KOTWON Kol U PLGLOAOYIKES TILEG OTIG e€eTdoELg
NG NAATIKNG A€lTovpyiog. e Evo TOAD LKPO aplfud TEPITTOCEMY, 1| NTOTIKY OVETHpKELD Oa
UTOPOVGE VO 001 YNGEL GE UETAUOCYEVCT] NTOTOG

Kivovvog ag omaviog AoimEng Tov eyke@AAlov oL 0VORALETOL TPOTOVCH TOAVECTIOKT)
Aevkogykeparondbeio (PML). To cvpuntopoto g PML propsi va givor mapdpoto pe avtd
poag vrotpomng e KII. Mropei eriong va eppavicfodv cuuntdpato To omoio Thovov va
unv avtiinebeite povot cog, OTme LETAPOAEC 6T 01600 1 TV GLUTEPLPOPA, KEVE LLVIUNG,
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SVOKOALEG OTNV OO KOt TV EMKOWV®Vid, TO 0ol 0 Y1oTpdg Gag mBavoV vo YpelocTel va
dtepeuvnoel mepattépm mPoKeEVOL va amokAgioel v PML. Xvvenmg, ebv motedete OTL N
2KII cog emdevaveTor 1) €0v €G€IG 1 01 OIKEIOL GOG TAPATNPNCETE KATO VEX 1 acLVHBIoTA
GUUTTMOUOTO, EIVOL TOAD CTUOVTIKO VO, ETKOIVOVIGETE UE TOV YIATPO GO TO TAYXVTEPO SLVOTOV

- Kpunrokokkikéc AotudEetg (éva €idog pukntiacikng Aoipméng), copmeptlopfavouévng g
KPULITOKOKKIKNG UNVYYITIO0G UE CUUTTOUOTO OTMG TOVOKEPUAO GLVOOEVOUEVO OO SLGKOYiN
ooV aVYEva, evaistnecio oTo Pmc, vavTia Koy cbyyvon

- Kapkivopo Merkel (éva gidog kapkivov tov déppatog). Ta mbavd onudadia Tov KapKIvOUTOS
Merkel mepirapfavovv olidio 6To xpdpo ToL dEPROTOGC | HEAAVO-KOKKIVO, OVDOLVO, GLYVE GTO
TPOGMTO, T0 KEPAM 1 Tov Aarpd. To kapkivopoe Merkel propei vo eppaviotei exione wg
oKANPO, avadvvo olidio 1 pala. H pakpoypdvia éxbeom otov A0 kot to acHeveg
0VOGOTOUTIKO GUGTN O UTTOPEL VOL EXNPEACOVY TOV Kivouvo avamntvuéng kapkivopatog Merkel

- Mertd ) dwaxont| ¢ Oepaneiog pe Fingolimod Accord, ta cuprtdpata e XKIT propei va
enovéABouv Kot umopei va gival coPapdtepa 6€ GYEOT LE EKEIVOL TPV 1 KATE TN SLOPKEL TNG
Bepamneiog.

- Avtodvoon popon| avaipiog (petopévog aptBpuog epufpodv apospatpiny) Katd v onoio To
£pLOPA ALOCEAIPLO KATAGTPEPOVTOL (AVTOAVOCT] OUOAVTIKY OVOLULDL).

Edv epoavicete kdmolo amd to TUPOTAVE®, EVIIHEPDGTE APECHOS TOV YIATPO GOC.

AlAec ovemBOuNTES EVEPYELES

oAb ovyvég (umopel va emnpedoovy mdve and 1 ota 10 dropa)

- Aoluwén and Tov 10 T™E YpIANng HE COUTTOUATO, OTMS KOTWGT, PiyT), TOVOAULILO, TOVO OTIC
apOpdGELG 1] GTOVG PVC, TVPETO

- AioOnpo mtieong 1 mévov oo Pdyovho Kol 6TO LETOTO (TOPOPPIVOKOATITION)

- IMovoképarog

- Aldppota

- Ooceuaiyio,

- E&etdoeig aipatog mov delyvouv avénuéva enimeda nrotik®dv eviOpmv

- Brixag

Yoyvég (umopel va emmpedoovy émg 1 ota 10 dtopa)

- AgppoToeuTio, Lo LUKNTIAGIKT AOTL®EN Tov dEPLATOC (TPLYOPLTiO TOIKIAOYPOLS)

- 76

- YoBapog TOVOKEPAAOG TTOV GLYVH GLVOOSEVETAL OO VAVTIN, EUETO KOl EvancONcia 6TO PO
(npukpavia)

- Xounid eninedo AeVKOV aUOGPALPi®V 6T0 aipto (AEUPOKVTTAP®Y, AEVKOKLTTAPMV)

- Advvapio

- Kvnoumdeg, epubpo e&avinua pe aicOnua kovoov (Exlepa)

- Kvnouog

- AvEnuéva eninedo AMmidiov (Tprylukeptdimv) 6To aipa

- Tpydntomon

- AvckoAia otV ovamvon

- Kotadiwm

- Oaumn 6pacn (PA. akOun TV TAPAYPOPO Yo TO 0IdN U TNG @YPAg KNAidag «Opiouéveg
avemBounteg evépyeleg pmopet va givor 1 va yivouv coopéc»

- Yréptaon (to Fingolimod Accord pmopei va mpokoréoet o adENGT TG apTNPLOKNS TEGTS)

- Mvuikdg movog

- [Tovog otig apbpdoelg

Oy ovyvég (umopet vo exnpedoovy £o¢ 1 ota 100 droua)

- Xopunid eminedo opiopEVOV AEVKOV OLOCOUIPIOV (OVOETEPOPIAMV) GTO aipla

- Kotabimtikn didbeon
- Noavtia
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Yrawieg (umopei va emnpedoovy éng 1 ota 1.000 droua)
- Kapxkivog tov Aepoikod cvothpatog (Aéppoua)

Mn yvooTtég (n ocuyvotNTA ToVg dev umopei va extiun el pe Pdon ta debéotpa dedopéva)
- ITeprpepiko oidnpa

Edv omotodfmote omd avtd oag ennpedoel cofapd, EVI|LEPAOCTE TOV YLATPO GO,

Ava@opd avemBounToV evEPYELOV

Edv mapotnproete Kamoto avemBOUnTn VEPYELN, EVILEPDOTE TOV YIOTPO 1) TOV POUPUIKOTOLO GO,
A0 1oy0et Ko Yo kéBe mBovr avemBounTn evépyela mov dgv avaPEPETAL 6TO TAPOV PUAAO 0ONYLDV
xpnons. Mnopeite emiong va avagépete avemBOunteg evépyeleg amevbeiog, pécw Tov Bvikoy
GULGTHLOTOG AVOPOPAS TTOL avaypapeTat oto Tapdptnua V. Méoo g avapopds avemBountwov
EVEPYELDV Umopeite vo, fondnoete 0T GLAAOYN TEPIGCOTEPDV TANPOPOPIDV GYETIKA LUE TNV OOPUAELL
TOL TTOPOVTOS PAPUAKOV.

5. Mo va puidsoste To Fingolimod Accord
To @appoko ovtd TPETEL VO PUAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV KoL OV TO POAVOLV TO TOdLA.

Na pn ypnoiponoteite avtd 10 GAPUAKO LETE TNV Nuepounvic ARENG TOV avaPEPETOL GTO KOVTL Kol
670 UALO ahovpviov TG KuyéANC petd v «AHEH»/ «EXPy». H nuepounvio Anéng ivor n
TEAEVTAIO NUEPO TOL UIVOL TOL OVOPEPETOL EKEL.

dvidooete oe Beppokpacio pkpotepn tov 25°C.
M ypMCULOTIOLEITE KOiol CLGKEVAGIN TTOVL Elval KATEGTPAUUEVT 1| eppavilel onueio pOopdc.

Mnyv mtetdite QAPLAKO GTO VEPO TNG AMOYETEVCTNC 1} OTA OKLOK( amoppippoto. Potiote tov
QOPUOKOTOLO GOG Y10l TO TMG VO TETAEETE TO, PAPLOKO TTOL OEV YPTCLUOTOIEITE Tl AVTA TO, HETPa. Oa
BonBioovv oty Tpoctacia tov mepPdAilovtog.

6. Iepreydpeva g 6VOKEVAGIAG KOL AOUTEG TAN|PpOPOPies

T mepéyer to Fingolimod Accord

- H dpactikn ovcia givar 1 @rvyKoAuoo.

- Ka6e koydiro mepiéyet 0,5 mg @ivykoAinddng (g vopoyAwpikn).

- Ta GAha cvotatikd eivat:
Lepieyouevo tov koyoxiov: Ipolelativomompévo dpvlo, Layviolo GTEATIKO.
IepifAnua tov kayoxiov: (ehotivn, Titaviov 610&eidio (E171), Zidnpov o&eidio kitpwvo (E172).
MeAoavi exktomwong: koppea Adxkag (E904), mpomvievoyilvukoin (E1520), Kaiiov vdpoéeidio,
uavpto o&gidlo tov cdnpov (E172).

Epgavien tov Fingolimod Accord kot epieydpeva TG 6VGKEVAGIAG

AvoKTo KiTpvo adlopaveég/AevKo adlopavec okANPO kayakio (ehativing pueyéboug «3» pe tomouévn
v évdelén «FO 0.5 mg» 610 KAALUUO PE LOPO HEAAVL, TTOV TTEPIEYEL AEVKT MG VITOAELKT) KOVL.
Kabe konydxio £yel unkog wepimov 15,8 mm.

To Fingolimod Accord éwotifevton o€ cuokevacieg koyéing PVC/PVDC/alovpviov mov mepiéyouvy 7,
28 1 98 oxAnpd Koyduco.

Zuokevooisc didTpnng KuyéAng povéadag 66ong PVC/PVDC/alovuviov mov wepiéyovy 7 X 1, 28 X 1
1 98 X 1 oxAnpad koydxio.

Mmopei va, unv KokAo@opoHV OAEC 01 GLCKEVUGIEC.
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Kartoyog Adsrog Kvkhogopiog

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est, 62 Planta,

08039 Barcelona,

Iomavia

HopoockevaoTig
LABORATORI FUNDACIO DAU

C/ C, 12-14 Pol. Ind. Zona Franca, Barcelona,
08040 Barcelona, Ioravio

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.
ul.Lutomierska 50,

95-200, Pabianice,

TTolwvia

Accord Healthcare B.V.,
Winthontlaan 200,

3526 KV Ovtpéy,
OAovdio

To mapév pvArro 00N LAV YpfioNs avadempOnke yro TerevTaia gopa otic {MM/EEEE}
Alreg INYEG TANPOYOPLAOV

Aentopepeic mAnpoeopieg yio to pappako avtd eivar drabéoipeg oto dikTvakd TOmo ToL Evpomaikov
Opyoviopod ®appdxmv: http://www.ema.europa.eu
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