Nopa Buviou
AvomAnpwTPIc KabnynTpIo AIUOTOAOYIGC

MYEAOYNEPNAAZTIKA NOZHMATA
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TA=ZINOMHZH

MueglouUTrepTTAaoTIKA VoorjpaTta (MYN)

Xpovia Muehoyevnc Acuxaipia (XMA), BCR-ABL 1*

Xpovia Oudetepo@IAikn Acuxaipia (XOA)

AANBR¢ TToAukuTTapaipia (All)

[MpwTtoTradr¢ pueAoivwaon (IMNM)

|d101Ta0 ¢ BpouBokuTtTapwaon (19)

Xpovia NWaoIvoPIAIKA Asuxaidia, pn aAAwG TTpocdIopIfOuEVN

Atagivounta MYN



AANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - TENIKA

Xpovio MYN 1Tou XXpoKTNPICETOH KTTO
UTTEPTTAOIO TNC €PUBPAC OEIPGC N KOI TWV TPIWV
XIPOTIOINTIKWV OEIPWV OTO JUEAD TWV OOTWV.

OewPEITOI VOONUG TOU GPXEYOVOU QIPOTIOINTIKOU
KUTT&XPOU

AITIO: BYVWOTO



AANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - MAOOIENEIA

EMiKTNTN onueiakn HETOAGEN (ouvNOwC
OuOluyn) TOU YOVIOIOU TTOU KWOIKOTIOIE! VIO TNV
TUpoOIVIKN Kiveon JAK2 (JAK2 V617F) n &A\NC

METXAGENC eVTOC TOU e€wviou 12 Tou yovidiou.
ATTOTEAEOUO N UTTEPAEITOUPYI TNC KIVEONGC

H Kiv&on OUVOEETOI UE TOU UTTOOOXEIC TNC
ePUOPOTIOINTIVNC KOI TNC BpouBoroinTivng



AANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - KAINIKH EIKONA

ACUUTITWUOTIKOI OBEVEIC

ETl oupmTWU&TWY UT& OPEINOVTXI

2 AUENUEVO IEWOEC TUTTOC
TAIyYOC, KEPOAGAYIQ, OTTITIKEG DIGTOPOXES, TOPODIK AEE
DAeBIKA N GPTNPICKN GTOPPOEN — OTTAXYXVIKEC PAEREC
EpuBpopeAahyic
Kvnouoc (UETG oMo 6epud AouTpo)

AUOAEITOUPYIO KIPOTIETOAIWY — XIJOPPAYIKES

EKONAWOEIC

YTIEQOUPIXAIUIKK



AANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - 2HMEIOAOTIA

2 TTANVOUEYOAIX
EpuBp0oTnTOt OEPUATOC-ETMITTEPUKOTWV

2NUEIX &TTO QYYEIKKER ETTITTAOKEC — BPOUPWTIKEC
N KIUOPPAYIKEC



ANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - EPTAZTHPIAKA EYPHMATA

TXIMOOPAIPIVN/ KINKTOKPITNG
ZUXVA TAEUKE QIPMOOPAIPIO KOI GIUOTIETOAICK
Toupikd o&u, LDH

-~

11 epubBpomoinTivn




ANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - AIATNQ2TIKH MNMPOZMNEAAZH

KpITApIX
Meilova
Alyoopaupivn >18,5 g/dL / 16,5 g/dL (&vdpe/YUVAIKER)
MeT&AaEN oTo JAK2
EA&OOOVK
OoTeopueNIKn Blrowia: UTTEPTIAXCI KOI TWV 3 OEIPWV
KaTeoTaApEVN EpuBpoTioInTiv opou
2XNUOTIONOC EPUBPOEIdWV KTTOIKIWV in Vitro
AraitouvTal 2 peilova, N Eva PEI(OV KOl 2
eEA&OOOVQ VIO TN O1GYVWON



ANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - AIAOGOPIKH AIATNQZH

ANMO HUEAOUTTEPTIAGOTIKA VOONUOT

AeuTePOTTOONC TTOAUEPUBPAIUIK

Xpovia utoEaipio (Xpoviec Tveupovotiaoelec,
dIBiwon o€ HEYKAO UWOUETPO)

AuEnUEVN euIoBNOIC TNC ATTOKPIONCG TNC
epuBporoinTivneg oTnv umoéia (axu&énon HIF-2)

Oykol (KapKivog veppoU, XINYYEIOBAXOTWUO
TXPEYKEPOAIOKC) — EKKPION €PUBPOTTOINTIVNC

2TIAVIEC KANPOVOUIKEC EPUBPOKUTTAPWOEIC



ANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - NOPEIA/TIPOINQzH

MeTaTporn o€ o&eia Aeuxaipiot 0-1% otax 10 €Tn
DAEBIKEC KO XPTNPICKES BpouPBwoelc
EEENIEN o€ puehoIvwon



ANHOHZ NMOAYKYTTAPAIMIA - ANTIMETQIIZH

EEaxpTOTO 11O TNV NAIKIG KO TO I0TOPIKO
BpouPwoeswyv
<60 €TV XWpPIC BpouBwon
QOTTIPIVN + XPARIPKEEIC
>60 €TV N pe BPOUPBwWOoN
AoTipivn + GPARIUAKEEIC
KUTTOPOOTOTIKG (UOPOEOUPIK)
lvTeppePOVN a

AvaoToAEac JAK2



IAIONNTAOHZ OPOMBOKYTTAPQ2H

KAWVIKO VOON UG OTO OTT0I0 TIXOXEI N
UEYXKOPUOKUTTGPIKN OEIPA.

AyVWwOTOI XITIOAOYIKOI TTXPAXYOVTEC
MeTadAaENn JAK2 oto 50%
ANec peTaM&Eeic: MPL, CALR

OAec o1 yeTaAGEEIC 0ONYyOUV 0€ EVEPYOTTOINON
TOU UTTOOOXEX TNC BpoufomoinTivng.



IAIONAOHZ OPOMBOKYTTAPQ2H - KAINIKH EIKONA

2UVNOWC XOUNTTITWUOTIKOI
KUpliec EKONAWOEIC
APTNPIGKEC N PAEPBIKEC BpouPwoEIC

AINOPPOYIKEC ETMITTAOKEC OE PEYGAN GUENON TWV
XIMOTTETAIWV

Mmop€l Vot UTIXPXEI OTTANVOUEYOANI X



IAIONAOHZ OPOMBOKYTTAPQZzH - EPTAZTHPIAKA EYPHMATA

OpopuBokutTGdpwon (>450.000/uL)

Mmopel vor ouvuTiapXEl ASUKOKUTTXPWON

[ToAU onavioTepa: acuénon LDH, oupikolU o&éeoc
WeudNc UTTEPKOAIIHIOK



IAIONNAOH2Z OPOMBOKYTTAPQ2H - AIATNQ2H

ATTOPXITNTN N OOTEOPUEANIKN Blowio —
UTTEPTTAXOIO TNC JEYOKXPUOKUTTOPIKNC OEIPGC
AlpomreTdAix >450.000/puL

Mn eKTANPWON KPITNPIWV GAAWV
LUEAOUTTEPTIACOTIKWY VOONUATWYV

EUpeon evoc kAwvikou dgiKTn (JAK2, MPL, CALR,
KOPUOTUTTIKN VWU OATXK)



IAIONMAOHZ OPOMBOKYTTAPQ2ZH - AIAOOPIKH AIATNQ2zH

AOITTO HUEAOUTTIEPTIAXOTIKA VOO UOTOX

AvVTIOPOOTIKN BPOUBOKUTTEPWON
DAeypovwonc avTidpaon
2 1ONPOTIEVIX



IAIONAOHZ OPOMBOKYTTAPQ2H - NMOPEIA/TIPOINQ2H

2TTAVIO N METATPOTIN 0€ OEEIN ASUXTKIUICK

2TTVIOTEPN OO TNV 6GANBN TOAUKUTTOPOIMIC N
eEENIEN 0E PUENOIVWON

duoioloyikn emiBiwon ue KKTGANAN
QVTIMETWTIION

KOpiec emMMAOKEC o1 BpouBwoEIC



JAIONAOHZ OPOMBOKYTTAPQ2H - ANTIMETQI1I2ZH

Kol TT&AI OUO0 KATNYOPIEC KIVOUVOU PE T 1010
KPITAPIK (XOTTIPIVN +/- KUTTXPOOTOTIKG N IFNa)
Aev amroTEAET 0 CXPIBUOC TWV KIPOTTETOAIWY OVO
KPITAPIO VI TNV EVOPEN aywYNC PE
KUTTOPOOTOTIK& EKTOC OV EETTEPVH TOX
1.500.000/uL



NPOQTONAGHZ MYENOINQZH

MYN 1ToU XOPOKTNPI(ETOI TTO

UTTEPTTAGOIO TNC MEYRKOPUOKUTTOPIKAC K|
KOKKIWOOUC OEIPAC

(0TNV eYKaTEOTNUEVN PGON TNC vOOOU) evarmmoBeon
IVWOOUC OUVOETIKOU 10TOU OTO HUEAD TWV OOTWV

eEWMUENIKN aipoTioinon
2uvnNBEoTePN NAIKIG eppavionc: 61-71 OEKETIN
AyVWwOoTOI TTOPARYOVTEC KIVOUVOU



MPQTOMAGHZ MYEAOINQZH - MAGOAOTIKH ®YZIOAOTIA

KAWVIKO voonuo — BAGBN 0TO axpXEyovo
XIPOTTOINTIKO KUTTOPO

[MxpoywynN KUTOKIVWV TTOU EMMAYOUV IVWON KA
OUOTNUOTIKG OUUTITWUATX

AUENPEVN KIVNTOTIOINON GPXEYOVWV KIUOTIOINTIKWV
KUTT&PWYV TIPOC TO KIPO — EEWUUENIKN CIPOTIOINON
(OTTANV Kol ’AAOU)

MeTaAMaén JAK2 (50-60%), uetaAaén MPL (5%)

Eml apvnTikwv JAK2/MPL: ouxv N HETXANGEN TNC
CALR



MPQTOMNAGHX MYEAOINQZH - KAINIKH EIKONA

30% COUUTITWPOTIKOI

JUUTITOPOTO TTOU OPEINOVTOI OE:
Avaiuio

YTTEPEKKPION KUTOKIVWV (XTTWAEIX B&pouc, TTUPETOC,
KVNONOC, VUXTEPIVEC EPIOPWOEIC)

2TTANVOUEYOAIX (ETTIVXOTPIKO B&POC, TTPWIMOC
KOPEOUOC)

EEwuueNIKA aiuomoinon
OpouPwWOoEIC/ KIPOPPOYIK



NMPOQTOMAOHXE MYEAOINQZH - SHMEIOAOTIA

2NUEIX AVAIUTG

2TTANVOUEYOAIT (OKANPOC avwdUVOC OTTANVOC)

HTOXTOPEYOAI KO ONUEIG TTUAXKIKC UTTEPTOONC
[Tveupovikn utrEpTaon (&XyvwoTn MTXBoYEVEIX)



MPQTOMAGHZ MYEAOINQZH - EPTAZTHPIAKA EYPHMATA

AVOIPI, ASUKOKUTTGPWON, OPOUBOKUTTGPWON

Me Tnv mpdodo TNC Ivwonc/OTTANVOUEYOAIXC:
AEUKOTTEVIX, OpopBomevia, EMIOEIVWON VXIS
XOPOKTNPIOTIK& EUPANOTO OTO SHIXpIGUO( TOU oupowoq
TLDH, toupikd o&U



NPQTOMNAOHX MYEAOINQZH - AIATNQZH

OoTeoPUENIKN Blrowio

UTTEPTTAGOION KO XTUTTION MEYOKXPUOKUTTRPWV

evamoeon PETIKOUAIVNG/ KOAMOYOVOU

YTTEQPTIAXOIO/ KPIOTEPN OTPOPN KOKKIWOOUC GEIPAC
ATTOKAEIONOC YEVETIKWV XVWUOAIWV TTOU BETOUV
TN 01Gyvwon GAAWV vOoNUATWY

Avelupeon ueTAagnc JAK2, MPL, CALR

Eml armouoiac BAaBwV: armokAgIopoOc deuTepormabouc
LUEAOIVWONC (KOKKIWUOTMOOEIC VOOOI, VEOTIAKOUOTO)



NPOQTOMNAOHX MYEAOINQZH - AIA®OPIKH AIATNQZH

Mn cIPOTOAOYIKG VOONUOTO
Aciopaviaon
KOKKIWUXTWOEIC VOOOI
Kippwon NITaTog
2UMTTOYN VEOTTAROUOT
MueAoUTTEPTTAXOTIKG VOO UOTOX

NEPPOUOTX (XVAIPIC, OTTANVOUEYOAIX)



MPQTOMNAGHZ MYEAOINQZH - MOPEIA/MPOINQzH

H emiBiwon emnNpe&(eTol XPVNTIK& KTTO
HAIKIx >65 eTwv
AVAYKN OUXVQV JETARYVIOEWV
UOTNUOTIKG CUNTITOUOT
BA&OTEC OTO AP

Bapi& avaipick, uey&GAN ASUKOKUTTGPWON,
Bpoupormevia

KopuoTuTtTIKEC BAGPEC
Méon empiwon: 1.3 - 15.4 €1n



MPQTONAGHX MYEAOINQZH - ANTIMETQMNIZH

EEaxpTaTON 1T TIC EMITTAOKEC.

AVOIUIO: HETOYYIOEIC, KOPTIKOEION, ivOPOYOVQ,
X(VOOOTPOTTOTIOINTIKOI TXPG&yovTEC (BAIOONION,
AevoAIOou10N)

2TTANVOUEYOAIG: KUTTOPOOTOTIKA
[TpOANwN BpouBwonc: aoripivn, UOPOEUOUPIT

JAK avaoToAEac (ruxolitinib): BeATiwon

OTTANVOUEYOAIGC, CUOTNUOTIKWV CUUTITWUATWY,
aU€&€non emBiwonc

ANOYEVAC NETOPOOXEUON



