ITAPAPTHMA I

HEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



vTo PAPLOKO 0VTO TEAEL LTTO GLUTANPOUATIKY TOPAKOAOVONOT. AVTO Do EMLTPEYEL TO YPTIYOPO
TPOGIIOPIoUO VEDV TANPOPOPLOV OCOAAEING. ZNTEITOL OO TOLG EMAYYEALATIEG VYELNG VO AVOPEPOVY
omolecdnmote mBavoloyovueveg avemBounTes evépyeteg. BA. mapdypapo 4.8 yia Tov TpOTO avapopag
OVETLOOLNTOV EVEPYEILDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Dawnzera 80 mg evéoyo S1GAVUA GE TPOYEUIGLEVT] GUGKELT TOTTOL TEVOG

2. HHOIOTIKH KAI HIOXOTIKH XYNGEXH

Ka0e mpoyepiopévn cvokenun tomov mévag teptéyet 80 mg dovidaropcsévig (w¢ vaTplovyog
dovidaropaévn) o 0,8 ml droAvpatoc.

IMoa tov TAnpn kaTdloyo TV ekddyw®V, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Evéoyo ddivpa (evéoipo).

Awowyég, aypopo g kitpvo didAvpa e pH mepimov 7,4 Kot @GUOYPALLOLOPLOKOTNTA TEPITOV
290 mOsm/kg.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEXZ

4.1 OgpamevTikég evdsitelg

To Dawnzera gvdgikvotot yio, TV TpOANYN povTivag VTOTPOTalOVI®MVY ETEIGOOIOV KAPOVOLLKOD
ayyeroowdnuatog (KAO) oe evidikeg kot epnfovg nhikiag 12 etdv kot avem.

4.2  Aocoloyio Kol TPOTOS YOPYNONG

H évapén g Beponeiog mpémetl va yivetar vwd v enifreyn watpov pe gumelpio 6N Sdyvwon Kot
dwayeipion acBevav pe KAO.

Aocoloyia

H ocvvietdpevn d6om évapéng yia evidikeg kot eprfoug acbeveic nhikiag 12 etdv kot ave gival
80 mg dovidoropcévng e vTodopLa EVEST M POPE TOV LNV,

Mmnopel va e&gtaotel To didatnua xyopnynong g 66ong twv 80 mg pia eopd kdbe 2 punveg €dv o
acBevig eléyyetan KaAd (m.y. eival eEAevBePOG eMEIGOdIMV) Yia TOLAAYIGTOV 3 PVEG VD AouPavet
Dawnzera.

Me Bdon ta khvikd dedopéva, oTadlakn Lelwon Tov puBuol TV enelcodiny Tapatnpeitol 1o amd
v EBdopdda 1 petd tnv apyikn 5601 tng SovVISAOPGEVIG LE OVAIEVOUEVT] LEYIOTN EMIOPOCT LETA
omd 1 pva.

Oa mpénel va e&eTooTel TO EVOEXOUEVO dlakomng TG Bepaneiog og acbeveic pe KAO pe puotoroykd
CI1-INH (nC1-INH), o1 omoiot £yovv katadeilel avemapkn pelwon tov enelcodiov petd and 4 niveg

Oepamnciog (PA. mapdypopo 4.4 kar 5.1).

To Dawnzera dev npoopileton yio ) Oepancia o&éwv eneicodiov KAO (BA. mapdypago 4.4).
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HopaleipBeioa doon

Edav maporeipbei o doon, Ba tpénet va do0ovv 0dnyieg otov achevi 1 TOV @POVTIGTH Vo Yopn YN oEL
1 600T TO GUVTOUOTEPO SLVATO. XTN GLVEXELN, 1] XOPTYNOT TNG dOoMs Ba Tpémel va cuveyioTel
GUUP®VA [LE TN GVYVOTNTO YOPIYNONG TOV £YEL cuvtayoypaendet (pia popd Tov unva 1 pio eopd
k&g 2 pnvec) amd v nuepounvia e wo TpdsPaTn 666N TOL YopPNYNONKE.

Edwoi tAinBvopoi

Himaouévor
Agv amowteitol Tpocappoyn g d0ong yuo acdeveig nhikiag dvo tov 65 etov (BA. Tapdypago 5.2).
Exmtwon e nratikng Aeitovpyiog

Agv amarteital Tpooapuoyn e 600mMg TG dOVISAAOPGEVNC G AGOEVEIS e NTTLoL EKTTTOOT TNG
nratikng Asrtovpyiag (PA. Tapdypapo 5.2).

To Dawnzera dev €xetl peretn0ei o acbeveig pe pérpag | Paptdg popeng dvciertovpyio. H
SoVISUAOPGEVT] TPEMEL VAL YPTOUOTOLEITOL OE AVTOVG TOVG acBevelg LOVO €6V TO OVOUEVOIEVO KAVIKO
OPELOG VTTEPTEPEL TOV KIVOVVOU.

Negpixy ovoiertovpyio

Agv amorteital Tpooapoyn g 600mg TG doVISaAopPoEVNG 6€ acbevelg Le Nl vEQPPIKT
dvoietrtovpyia.

To Dawnzera dev €xet peretnBei o acBeveig pe pétprog 1 Paptég Lopeng dSuoAertovpyio 1 VEEPIKN
v660 teAK0D otadiov. H dovidalopcévn mpémel va ypnoylomoteital 6€ avtong Tovg acbeveic uovo edv
TO OVOUEVOLEVO KAVIKO OPELOC VTIEPTEPEL TOL KLVOVVO.

Toudrapucdc TAnOvoude

H acpdieia kot 1 amoTeEAeoHATIKOTNTA TG SOVIOOAOPGEVNG OE OO NAKiaG < 12 €TMOV deV Eyovv
axoua tekunplwdel. Agv vadpyovv dla0écyLo dedopéva.
BA. mopoaypdpovg 4.8 ko 5.1.

Metdfaon and GAAC TPOPLAOKTIKAG QOpUOKEVTIKG TpoiovTa Yo to KAO

Ta akdrovBa ypovodiaypdupota Oepaneiog (Ilivaxag 1) cuvietdvrol yio Tovg acbeveig Tov
petafdirovv v tpopuAaktiky Oepomeia yio 1o KAO amd v UnepotpaActdrn, VOV avacTOAEN TNG
gatepdong Cl1, 7 ) Aavaderovpdaunn oto Dawnzera (BA. Tapdypago 5.1).

MMivaxoeg 1: Xpovoordypappa Oepanciog yio acOeveic wov perafaivovy amd Al TpoeUACKTIKIY
Oepaneia 6to Dawnzera.

ALl wpo@uiakTiK Ogpameio YUVIGTAONEVO YpovodrLdypappa Oepareiog Katd
petapoocn oto Dawnzera

MmrepoTpaAcTaTn Yvveyiote vo TaipveTe TNV TPEYOLGO OOGT TNG
umepotpaiotdng yro 14 nuépeg petd v Evapén g
Oepomeiog pe Dawnzera.

Avaotoréag g eotepdong Cl Yvveylote vo Taipvete TNV TPEYOVGO 0OGT) TOV AVOGTOAEN TNG
eotepdong C1 yia 14 nuépeg petd v évapén g Bepaneiog pe
Dawnzera.




AovadeAovUAUTTY Xopnynote v tehevtaio 001 TG AAVOOELOVUAUTNG
14 nuépeg mpwv amod v évapén g Bepanciog pe Dawnzera.

Tpomog yoprynong

To Dawnzera mpoopiletot fLOVO yio VTOdOPL YPTOT).

To Dawnzera mpémel va yopnyeital mg LTOdOPLY EVECT] GTIV KOIMOKY] YDOPW, GTNV GVE TEPLOYT| TOV
Unpov 1M, LOVO Y10, TOLG PPOVTICTES, OTO ToW UEPOC TOV Ppoayiova. ZVVIGTATOL 1| EVOALUYT TOV
Bécewv g éveonc.

H éveon tov Dawnzera dev mpénet va yopnyeitol og Teployég 6mov to déppa eivar evaicOnro,
UOAOTICUEVO, EpVOPO, OKANPS, LOAVGLEVO 1] OATOYPMUATICUEVO.

Metd amd KatdAAnAn eKTaidEVoN GTN COGTN TEYVIKN VTOOOPLOG EVEGNC, O 0IGOEVNG 1] PPOVTIOTNG
umopel va Kavel tnv éveor tov Dawnzera, edv o 10tpdg Tov 10 Bempnioet gvdederypévo. TTAnpeig
00MYleg Yl TN YOpNYNON LE ¥PNON TNG TPOYEUGUEVIC GVOKEVTG TOTTOV TTEVOC TOPEYOVTIUL GTO VAL
00MYL®V YPNONE Kot GTIG 0dNYieg xpHong.

T'a meplocdtepeg 00N Yieg OYETIKA Ll TNV TAPACKELT] Kot EI01KEG TPOPVAAEEIC KATA TOV YEPLGHO, PA.
Tapaypapo 6.6.

4.3 Avtevocigelg

YrepevaicOnoio 6tn dpactiki ovcia 1] 6€ KATOL0 and To £KO0Y0 TOV AVOPEPOVTUL GTNV
Topaypaeo 6.1.

4.4 E101kég TPOEOOTOU|GELS KOl TPOPVAGEELS KATE TN Ypiom

YrepsvoucOnoia, copureptiapufovouévne tne ova@uAasiog

"Exovv mapoatnpnbei aviidpdoeic viepevatctnciog, coumepiiappfavopuévng g avaguiaiog (BA.
apdypoeo 4.8). e mepintwon Popldc Lopeng avtidpaong vrepevaichnociog, 1 xopnynon g
SoVISaAOPTEVG TTPEMEL VOL SIOKOTEL AUECMG Kot VoL EEKIVIGEL 1] KOTAAANAT Bepomeia.

O1 aoBeveic Tpénet va eVILEPDOVOVTOL GYETIKA LLE TO. OMULED KO TOL GCUUTTOUOTO TOV AVTIOPACEDY
vrepevatsnoiog Kot vo Aappdvovy odnyieg va avalntnoouvv auéong otpiki Bondeio Kot vo
SlaKOWoVVY TN ¥PNoN TS 0VISAAOPGEVTS EAV TOPOVGLUGTOVY GOPRAPEC avTIOpaoelS VTepevatcnGiog.

Tevikd

To Dawnzera dgv mpoopiletal yio ) Oepaneia 0&Emv encicodinv KAO. X tepintmon napoduopucon
eneicodiov KAO, mpénet va apyilel eatopkevpévn Bepamneio e YKEKPIUEVO QUPUAKEVTIKO TPOTOV
dlicmong.

Yrdpyovv meproptopéva dStabéotplo SedoUEVO GYETIKA LLE TN XPTOT] TNG S0VIOUAOPGEVNG o8 0oBEVEIS e
KAO pe nCI-INH (BA. mapdypaeo 5.1). Ot acBeveic pe KAO pe nC1-INH, ot omoiot épouvv
petaALa&elg mov dev oyetilovtan pe Ty 006 ToL GuaTHraTog KaAlkpeivns-kvivig (KKS), dev
avapéveron va avtanokptBovv oto Dawnzera.

2UVIGTATOL 1] SIEVEPYELD YEVETIKOV EAEYYOV, EPOCOV Eival SIUBECIHOG, COLPOVA LE TIC IGYVOVGES
KkatevBuvnpieg oonyieg yio to KAO, kot 1 dtokomn g Oepaneiog o€ mepintmon mov dgv
mapoatnpeital KAvikn avtarokpion (PA. mapaypdeovg 4.2 kot 5.1).




Nérpio

To @oappakenTikd TPoidv avtd mepiéxel Myotepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) avd 66om, givar avtd
7ov ovopalovpe «ehevbepo vatpiovy.

4.5 AlMniemopdocseig pe GAAo QUPRUKEVTIKAE TPOTOVTE KoL GAAES popPES aAANAemiopaoNS

Agv &govv mpaypotomotn el KAVIKES LEAETEG POPUOKEVTIKOV OAANAETIOPAGE®V LE TN SOVIOUAOPGEVT).
In vitro pelétec kaTadekvOoLY OTL 1] S0VIOOAOPGEVT) OEV EIVOL VITOCTPOLO 1] AVOGTOAENG LETOPOPEMY,
dgv AAANAETOPA LE OPUCTIKEG OVGIEG VYNANG 0ECLEVONG GE TPOTEIVEG TAAGLLOTOG Kot Ogv gival
VIOGTPOUA 1 OVASTOAENS/ ETay®YENG TV VDUV TOV KuToXpdpatog P450 (CYP). H dovidalopcévn
OgV OVOUEVETOL VO TPOKOAEGEL 1] VO EXNPEACTEL OO POPUOKEVTIKEG OAANAETIOPACELG LE TN
LEGOAGPNON LETUPOPEMY PUPUAK®Y, OEGUEVOTG O TPOTEIVEC TAAGLTOG 1 evibLmy Tov CYP.

4.6 Tovipotnra, KNG KO Yorovyio

Kvnon

Agv vdpyovv 1| givorl Teploptopéva To ddopEVA (TePITTOGELS EKPaong komong Ayotepeg amo 300)
omd TNV ¥PNo™M S0VIOAAOPGEVIG GE EYKDOVC.

Meléteg oe {da dev KoTESEIEAY AUEST | EUUEST TOEIKOTNTO GTNV AVOTAPOYDYIKN tkovoTtnTo (BA.
Tapdypoeo 5.3).

Q¢ TpoANTTIKO PETPO, EIVOL TPOTIUNTED VO ATOPEVYETOL 1) YPNON TNG OOVIOAAOPGEVIC KAUTA TN
dlapKelo TG KOOGS,

Onlocudc

Ta S0bécipa @apuaKodVVOUIKA/TOEIKOAOYIKA dedopEVA o€ (ma £0150V AmEKKPLoT TG/ TV
dovidaropoévng/petafoiltadv oto yaia (PA. mapdypaeo 5.3).

O «ivévvog ota veoyévvnta/Ppéen dev umopel vo 0moKAEIGTEL.

[pénet va amopaciotel edv Ba dtokomei o Onhacpog 1 Bo dwakonei/amopevydei ) Oepaneia pe
dovidaAopaévn, Aapfavovtag voyn To 6QEL0G TOL BNAOGLOD Yo TO TOdT KoL TO OQENOG TNG
Oepameiog yio TNV yovaixa.

Tovipdétmra

Agv vtapyovv S100Ecua KAVIKE SESOUEVH GYETIKG LLE TNV ETIOPACT] AVTOD TOV PUPUOKEVTIKOD
TPO1oVTOg otV avBpamvny yoviuotnta. H dovidaiopoévn dev giye kapio exidpacn otn yovipotntao
KoL TV TpOn ToEKoTNTa 0TV UPpLiKn avantuén oe povtéda movtik®dv (PA. mapdypapo 5.3).

4.7 Emdpaoelg oty IKavOTNTe 001Y101NG KOl (EPLCHOD UNYAVILATOV

To Dawnzera dev €xet Kapio 1 £xEl AoHUOVTN EMIOPACT OTNV IKAVOTNTO 0O1YNONG KOL YEPLGLOV
UnovnUaToy.

4.8 AvemOOunteg evépysreg

IIepiAnymn Tov TPoid ac@dAelog

O1 10 GVYVE TOPATNPOVIEVES aVETIBVUNTEC EVEPYELEG TOV PapuakoL (ADR) og acbeveig mov Erafav
Oepaneio pe 80 mg dovidahopaévng Kabe 4 efdouddeg Ntav avtdpdoelg ot 0éon éveong (24,4%).

Kotdroyoc avemBountmv evepysldv o€ LOpON TIVOKO,

Ot avemBOunTeC evépyeteg Tov oyetilovial e TN dOVISUAOPTEV KOl TPOEKLYAY OO KAWVIKEG SOKIUEG
TOPOLGIALOVTOL TOPUKAT® GE LOPPN TTIVOKCL.



O)eg ot ADR mapatifevtol avd Katrnyopio/opyavikd cOoTnU Kol cuyvoTnTa: ToAd cuyvég (= 1/10),
ovyvég (= 1/100 €mg < 1/10), oyt cuyvég (= 1/1.000 éwg < 1/100), ordvieg (= 1/10.000 éwg < 1/1.000),
TOAD omavieg (< 1/10.000) kot un yvootg ovyvomrag (dev pmopolv va ektiunfovv pe faon ta
dwbéotpa dedopéva). Xe Kabe opdda cuyvOTNTOG, O AVETIOOUNTES EVEPYELES ELPAVILOVTUL KOTA GEPE
eBivovcag coPapotnrag.

Mivakog 2: AveEmMOOUNTES EVEPYELEG TOV PUPIAKOV dOVIOULOPTEVY)

Katnyopia/opyaviké AvemOOuntn evépysra Tov YoyvotnTo
ovotnno PoppaKov

Awtapoyéc Tov YnepevaicOnoia 2UYVEC
OVOGOTTOINTIKOV (cvumeptrapfoavouévng g

GLGTNLOTOC avaeuila&iog)

levikég Srataparyég ko Avtidpdoelg otn Béon éveong * | [loAd cuyvéc
KOTAOTACELS oTr 00

xopnynong

Atgpgvviioelg AvEnuévo nratiké viopa P IToAb cuyvéc

* Ot avtidpacelg ot 0éom Eveong mepthapavouy emiong: epvonuo, omoyp®UOTIGUO, GAYOC, Kvnoud, okAnpia,
OLUATOLO, LOADTIGLO, OTOPOAId®MOT|, VITepevaLIcONGia Kot S1OYK®oT).

P 1cupimg Ao ko, kKatd KOp1o AdYo, 6TV apvotpavepepdomn g adoaviving (ALT) kot TV 0omapTiky
apwotpavepepdon (AST).

Tleprypo@n emAeyuévav ovemBOUNTOV EVEPYEIDV

YrepevaroOyaia, ooumepiioufovouévns e avopolaliog

Y& KAMviKEG doKIESG, avaeépOnie cofapr| avtidpact vrepevatctnaciag avapura&iog o Evay achevr.
Ta cvpntopata Tepthapfavay yevikevpévo eEavinua, duomvola, Bpakikd dAYog Kol TEPICTOUATIKN
doykwon (BA. mapaypdpovg 4.3 kot 4.4).

Avtidpaoeig otn Oéon éveong

Koatd ) didpreta S1mAd TOQADY, EAEYYOUEVOV LLE EKOVIKO QAPUOKO dOKILOV, TopaTnponKay
avtdpdoelg otn 0éom éveongc. Odeg ot avtdpdoelg ot 0éon éveong ftav un coPapésg, Nmiag Emg
péTprog PapdTnTag Kat, &V YEVEL VTOYMPNCOV LE TNV TAPOSO TOL XPOVOL. Xe OpIoUéVOLg acbevel, ot
avTdpacelg otn B€om éveong, OT®G To epVONUA oTN BEoN éveonc, o KVvNoUOG 6T Béom €veong Kat o
amoypwpoTicidg otn BEon éveong, mapiuevay yio 2 1) mepocotepeg NUEPES. Xe Evav acbevr] o omoiog
€ofe 00601 VYNAITEPES OO AVTES TOV AVOYPAPOVTOL GTNV ETICTLOVCT) COUPOVOL LE TO
TPWOTOKOALO, O ATOYPOUATIGUOC 6T BEoT £veEonC 001 YNOE G€ 0PIOTIKN dlokomn NG Oepomeiag.

Tondrazpucdc TAnOvoude

H aocpdieia tng dovidaropoévng aElodoynonke oe o SITAL TOQAT, EAEYYOLEVT] LLE EIKOVIKO (PAPLAKO
KAvikn doxyun o€ éva vtochvoro 7 epnPov acbevav nhkiag 12 éwg 17 et@v. To tpopid acpdaieilog
o€ aVTOVG TOVG EPNPovg acheveic NTOV TAPOLOLO LE TO TPOPIA TOL TOPOATNPEITUL GE EVIIALKEG
aoBeveic.

Avopopd mOavoloyoduevov avemOOUNTmV EVEPYELRY

H avagopd mibavoroyoduevov avemtdOuntmv evepyelmy PETH amd T yopnynon aoslog kukiopopiog
TOV QAPUAKELTIKOD TPOiOVTOG eivan onpavtiky. Emitpénetl n ovveyn mapakorlobnon g oxéong
0PEALOVG-KIVODVOL TOV PUPHOKEVTIKOD TPOIOVTOC. ZNTEiTaL 0O TOVG EXAYYEALATIEG VYELNG VO
avVaQEPOVY OOLEGONTOTE THAVOAOYOVIEVES OVETIOVUNTEG EVEPYELEG LEGH TOVL £0VIKOD GLGTNLATOG
ovapopds Tov avaypdeetot oto [Hopdptua V.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

4.9 Ymnegpdooolroyia

Agv vapyovv dabécieg TANpoeopieg 6GOV apopd Tov TPOocsdlopiopd Thovedv onueiomv Kot
CUUTTOUATOV VITEPOOGOLOYiaG. Edv enupoviotohv CUUTTONOTO, GUVIGTATOL GOUTTOUOTIKY Oepameia.
Agv vdpyet drobéoipo avtidoto.

5. OAPMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEX

5.1 ®@oppokodvvopIKES 1O10TNTEG

Ddoppokobepanentikn kKatnyopio: AAAOL AUATOAOYIKOT TOPAYOVTES, PAPLLOKO TTOV (PTCLLOTO0VVTOL
6TO0 KANpovoulkd ayyslooionua, kodikoc ATC: BO6ACO9.

Mnyoavioudc dpdonc

H dovidaropaévn eivat éva 2”-O-pebo&uatBuloTpomTomToUEVO AVTIVONUATIKO OALYOVOVKAEOTIO0
(ASO) ovlevypévo pe éva tpr-Ppaytovikd tunpa N-axetvioyoraktolopivng (GalNAcs) mov mpokodel
drapecorafovpevn and t prpovovkiedon H1 (RNase H1) amoddpunon tov mRNA ¢
npokarlkpeivng (PKK) péom emdektikng déopevong oto mRNA ¢ PKK, 1 omoia odnyei oe
petmpévn mapaywyn g npateiving PKK. H PKK sivar mpoéviuvpo tng koAhikpeivng TAGGHOTOC, TO
omoio £xel G AMOTELESUO TNV OMEAELOEPOT) TG PpaduKivivig, EVOS 1GYVPOD AyYEIOOUGTAATIKOD
OV TPOKOAEL PAEYHOVT KoL O10ykmon oto KAO.

Dopuokodvvaukéc ETOPAGELS

2 Aokiun 1, pio TOAVKEVTPIKT], TUYOLOTOINUEVT], OUTAQ TUQAT], EAEYYOUEVT LE EIKOVIKO PAPLOKO
dokun odpketag 24 efdopddmv og eviikeg Kot TodtaTpikovs acbeveig (> 12 etdv) pe KAO 11
KAO 2 (BA. KAvikn 0mOTEAECUATIKOTNTO KOl ACPAAELD TAPAKATO), TOPATNPIONKE Heimon Tov
ovykevipmoemv ¢ PKK oto mhdopa. H péon mocootiaia petafoin and v Evapén £wg v
EBdopdda 24 otig kotototeg cvykevipmoelg g PKK 610 mAdopo vrédei&e katd 73% won 47%
pewnoels petd ) Oepaneia pe dovidaropoévn 80 mg kabe 4 efdopddeg kot kKabe 8 efdoudodeg,
avtioTtoya, o€ oUyKplon pe 2% otV OpUdda TOV EIKOVIKOV PapUAKov.

KMvikn) omwoteAeoLaTikOTNTO KOl 0GQAAELO,

H amoteleouarikotnta tov Dawnzera yuo thv TpdAnyn TOV ETEICOSIMY 0yYELO0ONUATOG O 0o0EVEIQ
peAetnnie otn Aokyn 1.

Aoxwun 1- « OASIS-HAE»

H Aoxpn 1 mepirdppave 90 (48 yovaikeg kot 42 avopeg) EVIAIKEG KOt TAOLOTPIKOVG 0.o0eveig

(> 12 e1®v) pe tovidyotov 2 emPeforwpéva omd Tov £pguvnTr| ENEICO10 KaTd TN S1APKELD TG
TEPLOSOL TPOGOPLOYNS O1dpKetlag 8 efdopadmv, ot omoiotl EAapav TovAdyiotov 1 66on Tov VIO Epguva
eappoakeutikov mpoiovrog (YE®DII). O todiatpikoi acbeveig ftav 7 épnpor nhikiog 12 etdv kot Gvo.
Emmiéov, ot doxkn cupmeptianednkay 2 nAiikiopévot acheveic (= 65 etdv). Or 3 acBeveig eiyav
ocopoTkd Papog < 50 kg katd v Evapén, o1 2 ek tov omoimv NTav Epnpot (PA. emiong

Tapdypoeo 5.2). Ot acBeveic Tuyatomombnkav og avoroyia 2:1 o 1 and T1g 2 opddeg yio va Adfovv
T Oepameio g peréng eite pia popd ke 4 efdouadeg (opado gdwks) eite pio popd Kibe

8 efoopddeg (opado q8wks). Ze kabe oudoa, ol acHeveic TuyatomomOnkay ce avaroyia 3:1 yio va
AdPBovv Dawnzera 80 mg 1 avtictoryo dyko eikovikod eappdkov. Ot 2 opddec mov ElaPav eikovikod
QapLaKo cuVOLAGTNKAY Yo TNV avdAvoT). Ot acBeveis xpeldoTnke vo S10KOWYOUV GALD TPOPLANKTIKA
QopUOKEVTIKA TTpoidvta yio To KAO wpv and v évraén ot dokiun. Qotdc0o, 6Aot ot acbeveig
EMTPEMOTOV VO, YPNGUYLOTOI0VV PAPUOKEVTIKA TPOidvTa didowaong yia T Bepameio TuyOV
napoéuopikmy encicodiov KAO.



Yuvolikd, 10 93% tv acbevav énacyav and KAO 1 kot 1o 7% and KAO 2. Iotopikd eneicodiov
AOPLYYIKOV aryyEl0010MLatog ovapépbnke oto 52% twv acbevav, evd to 18% tav acbevav Adppavay
npo@uAaxTikn Oepameio Tpv amd v évtaén. O péoog puOudc encicodiov KAO katd tn didpkela g
TPOOTTIKNG TEPLOSOV TPOGUPHOYNS (PLOUOG emelG0dimV Katd TV Evapén) NTav 3,33 (SD 2,086)
emelc0010/4 Bdopnades, evd mapatnpnnke puBuog enelcodiny > 2 ensicodia/4 efdopddec oto 69%

TV ao0evdv cUVOAIKA.

H dovidaropaoévn yopryodpevn kdbe 4 1 8 efO0UAOEG TPOKAAESE GTUTIGTIKH CNUOVTIKEG LEIDGELG
otov puoud enctcodiov KAO (apBuog emBePaiopévov and tov epguvnty encicodiov KAO avd

4 gBdopddec) oe ohykpion He To eikoviKo eappaxo. [lapatnpndnke mapatetapévn avtatdkpion o
dovidaropoévn pe PEaeg HELDOELG amd TV Evapén otov puBud encicodiov KAO kad’ 6An tn didpkeia
g mePLodov Bepameiog otic opades Oepaneiog pe Dawnzera.

Mivakoeg 3: ATOTELECPATO TPOTEVOVTOS KUL HEVTEPEVOVTIMOV KATUANKTIKOV G IEi®V
OTOTELEGPATIKOTTAS (GVUVOLO TANPOVS AVALVGTC)

XTOTIOTIKG G6ToLYEia Ewkoviko Dawnzera 80 mg Dawnzera 80 mg

KOTOANKTIKQOV SNUEi®V PapROKo q4wks q8wks
(N=22) (N=45) (N=23)

PvOpoc emercodoiov KAO ava 4 gfoopdaoeg amd tnv évapén éog tnv Efoopnasa 24*

Méon tiun LS (95% AE) tov 2,26 0,44 1,02

pLOLOY emEIGOdIMV (1,66, 3,09) (0,27, 0,73) (0,65, 1,59)

% ueioong (95% AE) oe g1 55

G£0T] HE TO EKOVIKS (-89, —65) (~74,-22)

QAPLOKO

Twn p katd Wald chi-square <0,001% 0,004+

PvOpoc enercodiov KAO avd 4 gfoopddsg amd tnv Efoopnada 4 g tnv Efdopada 24

Méon tiun LS (95% AE) tov

pLOLOY emE1G0diMVY, apPYNG 2,25 0,30 0,90

YEVOUEVNG atd T OVTEPT (1,59, 3,18) (0,15, 0,58) (0,53, 1,52)

doon (EBdoudda 4)

% peimong (95% AE) oe

oY£0M LLE TO EIKOVIKO g7 60

PAPHAKO, OPYTIS YEVOUEVNG (~94, —72) (=79, -25)

amo TN devTEPT dOOM

(EBdopdda 4)

Twn p xatd Wald chi-square <0,001* 0,004+

PvOpoc pérprag 1 paprag pop
émg v Efoopdoa 24

¢’ emercodinoy KAO ava 4 sfoonddsg amd v Epdondoa 4

Méon tyun LS (95% AE) tov
pLOLov pétprog N Popiic

. , , 115 0,12 0,68
HOPQTIG ERELG0BIOV, ApyfiG (0,72, 1,83) (0,04, 0,35) (0,37, 1,23)
YeEVOpEVNG amd T devTEPN
doon (EBdoudoda 4)

% peimong (95% AE) oe

G)gécn LE TO su’<ovu<c') ’ 89 41
POPHAKO, BPXTIC YEVOHEVTIG (—97, —66) (=72, 26)
amo TN devTEPT dOOM ’ ’
(EBdopdda 4)

T p xatd Wald chi-square <0,001* NS

Epoopdoa 24

Engwo6010 KAO ava 4 gfoopades mov ypnlovv okeiog Oepanciog amd v EBoopdoa 4 £mg tnv

Méon tiun LS (95% AE)
emelcodiov KAO mov
ypnlovv oéelag Bepameiag,

1,80
(1,23,2,62)

0,15
(0,06, 0,39)

0,59
(0,31, 1,15)




XToTIOTIKG GToLYEia Ewoviko Dawnzera 80 mg Dawnzera 80 mg

KOTOMKTIKOV G UEIOV PapROKO q4wks q8wks
(N=22) (N=45) (N=23)

apYNG YEVOUEVNG amd TN

dgvtepn 60om (EBSoudda 4)

% uelowong (95% AE) oe -92 -67

oY€0M LLE TO EIKOVIKO (-97,-77) (—85,-29)

PAPUAKO, APYNG YEVOHEVING

amo TN devTEPT dOOM

(EBdopdda 4)

T p xatd Wald chi-square <0,001% 0,004+

AE = dibdotpa gpmiotocuvne, KAO = kinpovopikod ayyeooidnua, LS = ehdyioto tetpbywvo, N = aptBpoc
acBevdv 6N cvyKeKpévn opdda Bepameiag, NS = un otatiotikd onuavtiko, gdwks = kdbe 4 efoopdosg,
q8wks = ké0e 8 efdopddec.

* [Ipmtedov KOToANKTIKO oNpelo OmOTEAESHATIKOTNTOS = CVYKPLOT TOV KOVOVIKOTOUUEVOL MG TPOS TOV YPOVO
apBpot emPePorwpévov and tov epevvntr encioodiov KAO avd 4 efdopddeg amd v Evapén éog v
EBdoundda 24 peto&d e opadag gdwks tov Dawnzera 80 mg kot thg opdidag Tov £1kovikol gapuéiov.

T Métplag popeng: Nmog £mg HETPLOG TEPLOPLGHOG TG OPUoTNPLOTNTAG, YpetdleTot kamola Pondeta, fapiig
HOPPNG: GNUAVTIKOG TEPLOPIoUOS TG dpaotnplotrag, arotteitol fondsia.

1 ZTaTIoTIKG onpHovTIKO.

e 4 épnPovg acBeveic (Mhkiag 12 ¢ 17 etdv) otnv opdda g4wks, mapatnpndnke peimon kotd
97,1% (95% AE: -106,26%, -88,01%) and v évapén (tepiodog Tpocapuroyns) otov puiud tomv
KOVOVIKOTIOUNUEV®V ®G TTPOG ToV (povo enelcodiov KAO (ava 4 efdouddeg) amd v Efdopdada 0 €wg
v EBSopdda 24.

Ta npodcheta mpokabopioUéEVE SEVTEPELOVTO KOTOANKTIKG onueia TG SoKIung Teptlapfovay to
TO0G00TO TOV avtamokpvopeveov oto Y EDII kot 10 1060010 TV acfevdv pe Kodd eAeyyOuevn
dpaotnpotnTa ayyel001dnuatoc. To 1oc0otd TV acbevav e peioon > 50%, > 70%, > 90% kot
100% (elebbepor emelcodinv) amd v Evapén 6cov apopd tov puoud eneicodiov KAO arnd v
EBdopdda 4 £og tnv ERdopdada 24 otnv opdda Oepaneiog pe Dawnzera ntav 93%, 82%, 62% kot
53%, avtictoyya, otnv opdda tov 80 mg qd4wks Kot 83%, 65%, 48% kot 35%, avtictowya, otV
opada tmv 80 mg q8wks, oe avykpion pe 27%, 18%, 9% kot 9%, aviictorya, oTnv opdada Tov
EIKOVIKOD QapuUAKovL.

O ap1Buds TV acbevav pe kard eleyyduevn voco v EBdoudda 24 oty opdda Oepomeiog pe
Dawnzera Bdocet BaBuoioyiag > 10 ot doxipacio eAéyyov ayysioodnpatog (AECT) v
EBdopada 24 Nrav 41 (91%) oty opdda tov 80 mg gd4wks kot 17 (74%) oty opdda tov 80 mg
q8wks, og oOyKpion pe 9 (41%) onv opada TOV EIKOVIKOD PAPUAKOV.

2yenlousvn ue v vyeio, wo10tnTo, (wng

ITapatnpnOnke Pertioon ot cvvorikn Babporoyia tov Epotnuatoloyiov [Howdtntog Zmng yia to
Ayyerooidnua (AE-QoL) ywa tic opddeg Oepaneiog pe to Dawnzera oe GOYKpIon UE TO EIKOVIKO
eappako. Meimon 6 Babuadv Bempeitor Khvikd onpavtiky Bedtioon. [a tn cuvolkn Babporoyio
AE-QoL v EBdopdda 24, n péon petaforn ehayictomv teTpaydvov omd v évapén oTnv opdado
Oepanciog pe Dawnzera ntav —24,8 ka1 —19,9 ywo v opdoa tov 80 mg gdwks (p < 0,001) kot v
opada Tov 80 mg q8wks, avtictorya, € oOyKpion pe —6,2 GTNV OLLAS0 TOV EIKOVIKOD QUPIAKOV.

Aok 2 — «OASISplus»

Yvvolkd 147 evidikes kKo madtatpikol aobeveic (= 12 etmv) pe KAO 11 KAO 2 éhafav
TovAdylotov 1 doom Dawnzera oe pol oK EXEKTOONG OVOIKTNG Mo LAV (Aokiun 2) dtapKelog
¢mg Ko 3 eTdv. Ao avtovg, 83 acbeveic giyav AaPel Tponyoduevn Bepaneio pe Dawnzera 1 eucovikod
eappaxo otn Aok 1 kot copmeptinednkay oty opdda petafoons. Ot acbeveic extog petafoong
(n=64) enpdKelTo Vo GUVEXIGOVY VAL AAUPAVOVV TNV TPONYOVLEVN TPOPVAKTIKY aywyn Yio to KAO
(umepotparoTdtn, avaotoieig g eotepdong Cl 1N Aavadelovpdunn) katd 1 didpkela g meptddov
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TPOCOAPUOYNC COUPOVA LLE TO, AVTIOTOLY0 CUVIGTAOUEVO. Ypovodlaypaupatae Oepaneiag, pue Baon tov
POV Nuicelag {oNG TOV ETUEPOVS PAPUOKEVTIK®V TPolovTav (BA. Tapdypapo 4.2).

Ouddo. uctafaonc oty exskraon avoiktic emonuovens (acbsveic ustafoong e doxwunc 1, n = 83)

Metd and 52 efoopnddeg Oepanciag pe Dawnzera, o1 acBeveils Tapovsiocay TapaTETAREVN HEOT
peiwon tov 10600100 enctoodiov KAO katd 93% ce ouykpion pe v évapén (0,22 Evavtt

3,42 enei006imv/4 efdouadeg), pe adénomn tng KoAG EAEYYOUEVIC VOGOV GUUO®VO, e T Bodpoioyio
AECT an6 20,3% o€ 91,3% oty opdda tov oxfuoatog Q4W kot and 41,7% og 100,0% otnv opdda
Tov oynuatog Q8W, mapdAiinia pe Pertiwoelg otic faduoroyieg AE-QoL v ERdoudda 24.

Ouada extoc ustafaonc (aobeveic mov giyoy mponyovuévac Adfel oto mapelBov Ospareio us dlla
LOKPOYPOVIO, TTPOPVAOKTIKG. QopUaKEVTIKG TTpoiovTa, yio. 10 KAO, n = 64)

Koatd ™ dibpkela g petdfaong amd tn AavodeAOVUAUTY, TNV UTEPOTPAACTATN 1) TOV OVOGTOAEN TNG
eotepdong C1 oto Dawnzera, dev mopatnpnidnke advénon tov mococstol TV encicodinvv KAO, ue ta
UEGO TOGOGTA VO, petd@vovTal katd 66,1% (95% AE -79,69, -52,55) v Efdoudda 52, pe tov
GLVOAKO Eleyyo TG vOGov cvppava pe ) abuoroyio AECT va Bertidvetar amd 66,7% oe 93,0%
¢ Vv ERdopdda 16 kat tic fadporoyieg AE-QoL va delyvouv onuavTikég LEIDGELS 68 OAEG TIG
oudoEG.

Aokwun 3 — Aoxiun @aons 2 mwov mepiloufaover aobeveic ue KAO xor nCIl-INH

H Aoxyn 3 @dong 2 eiye éva okélog avorktng emonpavong yio acbeveig pe KAO ko nC1-INH.
YoumeptAnebnkay 3 evijlikeg aobeveic mov Eafav 80 mg dovidaropcévig kdbe 4 efOopades Yo £mg
Ko 16 gfdopddec. Kavévag amd avtodg tovg acbeveic dev eLeavice TEKUNPLOUEVT LETAALOEN OTO
yovidto tov mapdyovta XII, Tov TAacpvoydvou 1 g ayyslomomtivne-1 kon povo évag gixe Betikod
OIKOYEVELNKO 16TOPIKO.

INoa tovg 3 acBeveic pe KAO ko nC1-INH, mapatnpndnke cuvolikn| peioon tov pubpov encicodiov
KAO xatd 76% xatd t dibpkeia e neprodov Bepaneiog. H peiwon tov pésov pubpov encicodiov
KAO ftav ano 4,23 encic6010/4 efdouddeg Katd tn SIipKELD TN TEPLOGOL TPOGUPLOYNG G

1,52 enei06610/4 gfoopadeg amod tnv Evapén émg v EPdopndada 16. Evag acBevic ntoav eredBepog
enelcodiov omd v ERdoudda 1 £mg to téhog ¢ Oepaneiog. Tavtdypova Bertimdnie n motdTtnTO
Cong.

Mopatnpnonke peioon tov emPefaropévov amd Tov pguvnTi UNviciov puopov enelcodimv
ayygloodnpatog kot otovg Tpels acheveig pe KAO mov elyav eviayBel, Le puotoloyika enimeda

AELTOVPYIKDVY KO AVTLYOVIKOV avacTolémv Cl petd and punviaio yoprynon 80 mg dovidalopcsévig.

Avocoyovikotnta

Aviyvedmkay ouyva avTIcOUoTo Kotd tov eapudikov (ADA). Ta ADA dgv ennpéacay Tig LEYIOTEG
GLYKEVTIPMGEIC GTO TAAGHO, AALG ADENGOV TIC KATMTATEG GLYKEVIPAOGCEL GTO TAACHO. AgV
mapoTnpnOnkay evdeitels enidpaong tov ADA ot @aploKodUVOUIKT], TNV ATOTEAEGLOATIKOTNTO 1] TV
ao@AAELn, ®GTOGO, To dtaféoipa dedopéva etval TeEPloploHEVa Yia TV eE0ymYT| OPIGTIKOV
GUUTEPAGUAT®V.

TMowwarpikde tAnbvoudc

O Evponaikog Opyaviopoc Papudkov £xet ddoet avafoin and Tnv vroypémaon VIOPOANS TV
OTOTEAECUATOV TV SOKIUOV pe To Dawnzera og pia 1] TEPIGGOTEPEC VTOKATYOPIEG TOV TOUSLATPIKOD
TANOLG OV otV Bepameio TOV KANPOVOLKOD 0y YELO0IONOTOG Yo TV TPOAN YT poVTIVaG
VROTPOTALOVIMV EMEICOOIMV KAT|POVOLKOD 0yyEL0010Tatoc. BAére mapdaypapo 4.2.
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5.2 ®oppokokivnTIKES 1OWOTNTES

Ot eopUAKOKIVITIKEG 1WO10TNTEG TNG 00VIONA0PGEVIG aEI0A0YHONKOV HETA O VITOJOPLL YOPTYNoN
TOALOTAGV 00Ge@V KaOe 4 efdouddeg og vy atopo kot kabe 4 fdoudadec 1 kKabe 8 efdouddeg o
acBevelg ue KAO.

H éxbeon ot dovidolopcévn (Teployr KAT® 0o TNV KOUTOAT GUYKEVIPOONG TAAGLOTOC-YPOVOL
[AUC]) avénbnke pe 6060e&aptdpevo TpOTO PETA amd VTOJOPLEG OOGELG TOL KLUAIVOVTOY OO

20 éw¢ 80 mg o vyieig eBelovTéc, aAAG NTav peyaldTePT OO TO OVAAOYO TNG 00N G€ OAO TO EVPOG
d0GemV.

O1 mAnBuopiokég EKTIUNCELS (YEOUETPIKOG LLEGOG) TNG LLEYIOTNG CLYKEVTPWOOT|S GTO TAUGLLO OE
otafepn KatdoTaon (Cmaxss), TNG KATOTATNG GLYKEVTIPMOOTNG GTO TAAGLLO O€ 6TOOEPT| KATAGTAOT)
(Cirough,ss) KO TNG TTEPLOYNG KAT® GO TNV KOLTOAN CLYKEVIPMONG TAAGULATOC-YPOVOL GE GTOBEPT
Katdotaomn katd 1o pecodidotnuo netosd Tamv 36cemv (AUC: ) mapovoidlovtar otov ivaka 4. Agv
mapatnpnOnke cues®PELOT TNG Crax Kot TNG AUC NG 00VISaA0pGEVNG GTO TAAGLLO LETA 0T
gmovaiapPoavouevn yopriynon 66cewv kdbe 4 efdopddec.

Mivaxog 4: [epiinyn TOV TPOGOUOIOUEVAOV QUPPROKOKIVITIKAV TOPUPUETPOV U6 TNV
AN OVOOK QUPROKOKIVIITIKT GVEAVGT RETA TN XopnyNon TG 06ons TV 80 mg
dovidaropaoévic q4wks 1 Tov 80 mg q8wks o ao0eveic pe KAO og 6Ta0ep1] kKatdotaon

D upPOKOKIVITIKES TAPARETPOL Aovidaropcévn
(YEOPETPUKOG pécog) 80 mg q4wks 80 mg q8wks
Chmax,ss (ng/ml) 417 416
Ctrough,ss (ng/ml) 0,755 0,255
AUC:s (ng-h/ml) 5.240 5.210

AUC, i = Teploynf KATm omd TNV KAUTOAN GUYKEVIPOOTG TAACHATOC-YPOVOL KOTA TO LEGOOATTNILO HETAED TV
docewv og 6T00epn KATAGTAON, Craxss = HEYIOTN GLYKEVTP®OT 6T0 TAAGHO Gg oTtafepn KatdoTao,

Cirough,ss = KATATOTN GLYKEVTIPMOT 6T0 TAAGUA 6€ otafepn katdotoon, qgdwks = kébe 4 efdondde,

q8wks = ka0e 8 gfdopadec.

Amoppdonon

Metd amd vTodopLe YOPNYNoN, 1 SOVIOUAOPGEVT] ATOPPOPATOL LLE XPOVO TTEPITOL 2,5 ®PdV £mG TN
UEYIOTN CLYKEVIPW®OT GTO TAACUE LETE TN OO0, e BAon TiG TANBVOUIAKES EKTIUNGELC.

Koatavoun

Avapévetat 0Tt 11 SOVISOA0PGEVN KATOVELETOL KUPIOE GTOV NIATIKO KOl VEPPIKO GAOLO PETE oo
VodopLe Yoprynomn 66ong. H tAnbucuoxkn extipmon tov goavopevon dyKov KaTavouig 6To KEVIPIKO
(Vc/F) xan 10 meprpepiko (Vp/F) dwpépropa rav 69,8 L ko 1.840 L, avtictoya. H dovidaiopcévn
deopevetat o€ peydro Pabud otig mpwteiveg Tov avBpdmivov mAdouartog (décpevon > 98%) in vitro.

Buouetaoynuotiopude

H dovidaropoévn petaforiletor amd evoo- Kol EEOVOVKAEAGEG G UIKPG OAYOVOVKAEOTIOIKE T LOTO
ToKIA®V peyeddv €vIOg TOL NTOTOC,.

Amofoin

H minfvopoxn extipnomn tov xpoévov nuicelog {ong teMkng amofoAng tng doviSaAopoévng GE Evay
ovvnOn acBevn pe KAO givor tepimov 1 univag.

To péco KAdopa tov apetdpintov ASO mov amofailetal ota obpa NTav PiKpoTEPO amd 1% g
yopnynbeicag d6omg og vym dropa evtog 24 mpdv. Ot oyeTi{ONEVOL LE TOVG GUVOETEG LETAPOAITES
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amelevbepdvovtal EAAYIOTO OTNV KUKAOQOPIo KOl GTI GUVEXELN OTEKKPIVOVTAL TAYXEMS GTA 0VPA 1)
6T KOTPOAVOL.

Ewwoi tAnfvopoi

O1 TANBVOUIOKES PUPLLOKOKIVITIKES KOl QOPHUKOIVVAIKES aVOADGELS OeV £JE1EAV KAVIKA
ONUOAVTIKEG SLUPOPEG OTN QUPLOKOKIVITIKY 1 TN QUPUOKOSVVOUIKT TNG dOVISaAOPGEVNC e Bdor TV
niwia (12 émg 74 e1dVv), TO0 POAO, TNV NALL VEQPIKT SOVGAELTOVPYia

(eGFR > 60 £w¢ < 90 ml/min/1,73 m?) 1} tv o EKTT®ON TG NIOTIKAG Aettovpyiog (OMKy
yorepvBpivn < 1 X ULN kot AST > 1 x ULN 1 oAkn| yorepvBpivn > 1 éwg 1,5 x ULN ko
omotadnmote Ty AST). Ocov agopd to copatikd Bapog, ot mpoPremopeveg Tyég AUC g
doVIdaAOPGEVNG Yol TO €VPOG copatikod Bapovg 30-40 kg ftav > 17.500 ng-h/mL, > 10.000 ng-h/mL
v to €Vpog 40-50 kg kar mepimov 10.000 ng-h/mL yia to gvpog 50-60 kg. O avtictoryeg TIHES Yo
acleveic pe copatikd Bapog > 60 kg rav < 7.500 ng-h/mL. H dovidalopcévn dev éxel peketbei o
acleveic pe pétprag 1 Paplig LopeNG VEPPIKT SVGAEITOLPYIO, VEPPIKT VOGO TEAKOD GTAdioV 1
péTplag 1 Poptdg LOpENG EKTTMGN TNG NTATIKNG AEITOVPYIOG.

5.3 IIpoxkivika dgdopéva yio TNV acQarero,

To un Khvika dedopéva dev amokaAVTTOLV 10104TEPO Kivouvo Yia Tov avBpwmo pe Bdon Tig
GLUPATIKEG HEAETEG POPLOKOAOYIKNG OCPAAELNG, TOSIKOTNTOG EMUVUAAUPAVOUEVOY dOCEDV,
YovoTo&KOTNTAS, EVOEXOUEVNG KAPKIVOYOVOL OpAoTg Kol TOSIKOTNTAG GTNV OVOTOPAY®YIKY IKOVOTNTO
KoL avAmTLED.

Koapkwvoyéveon

e U LEAETN KOPKIVOYEVEST|G O1apKELOG 6 UNVAOV og dtaryovidiokovg tovtikovg (Tg.rasH2), n
VI0dopLa Yoprynomn dovidaropsévng (5, 10, 20 1 60 mg/kg) N evog €101K0D Yo TA TPOKTIKA
vrokatdotatov (10 mg/kg) pia popd kabe 2 efdopddeg dev 0dMynce o€ avénon TV Kakonfwv
OYK®V, YeYOvHG TOL VTOONADVEL OTL OV VEIGTATOL KIVOUVOG KAPKIVOYEVEST|G OTOV GvOpWTO.

Tovoto&wotnta
H dovidaropoévn RTav apvnTikny ¢ Tpog T Yovoto&ikotnTa 6€ in vitro (BaKTnplokn avactpoen
UETAALOED, YPOUOCOUIKT EKTPOTT GE TVEVUOVIKA KOTTAPO, KIVECIKOV KPIKNTOV) KOl i1 Vivo

(LIKpOTLPVOG LDEAOD TWV 0GTMY TOVTIKOV) SOKILOGIEC.

Kinon, yorovyio kot yovipudnro

H vrodopra yopriynon g dovidaropsévig (0, 5, 10 1 20 mg/kg/eBdopdada) 1 evog dpactikod yio To
TpokTikd avaotoréa g PKK (5 mg/kg/efoopdda) oe movtikovg kb de0Tepn nuéPa Katd T
dupkela TG Kumong Kot Kabe efdoudda katd tn Sidpkeia tng YoAovyiag 6ev TpokdAece avemBounteg
EVEPYELEG OTNV TTPOYEVVITIKT KOL LETOYEVVITIKY OVATTLEN.

211 HEAETN TPOYEVVITIKNG KO LETAYEVVNTIKNG OVATTUENG OE TOVTIKOVE, Ol GLYKEVTIPMGELS TNG
doVIdaAOPGEVIG 6TO UNTPIKO Yoo ONAalovimy movTik®dv avéndnkav pe 6000EAPTOUEVO TPOTO G
docelg > 10 mg/kg/efdoudon, aALd 01 GLYKEVIPAOGELS OVTEG TNE SOVIOUAOPGEVIC GTO UNTPIKO YO O
ntav > 3.000 popég YOUNAOTEPEG A0 TIG GLYKEVTPMGELG TOV TOPATNPOVVTAL 6TOV 1070. [Tapodro wov 1
doVIOUAOPGEVT AV VEVDTKE GTO UNTPIKO YOAO TV TOVTIKMV, OEV AVOUEVOTOV GLUGTNUOTIKY £kBeon
TOV VEOYVOV AOY® TNG OTOVGI0G 0O TOL GTOUOTOC amoppdPN oG TNG 00VIOAAOPGEVNC.

e peréteg og Loa, 1 xopnynon dovidalopcévng 1 VO PaPLOKOAOYIKAE SPAGTIKOD EIOTKOV Y10, TO.
TPOKTIKA VTOKATAGTATOV GE L0 GLVIVACUEVT] LEAETT) TOEIKOTNTAG YOVILOTNTOC Kol EUPPLIKNG
avATTUENG o€ TOVTIKOVG OV 00N YNOE GE EMOPAGELS GTY| YOVILOTNTA OPCEVIKMY KOt ONAvKdV 1| otV
euPpuikn avamtuén.
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H vmoddpia yopnynon g dovidaropoévng (0, 1, 4 1 10 mg/kg/efdopdada) 1 vog HpacTikov yio to
TPOKTIKG avaoTtoréa tng mpokaAiikpeivng (PKK) (4 mg/kg/efdopndada) oe apoevicons kot Onivkong
ToVTIKOVG KGBe gfdopdda, TPty amd Kot Katd T ddpKeld TOV (EVYUPDIOTOS, KOl 1] GUVEYLOT) KOOE
devTepn NuUEPa o ONAVKOLES TOVTIKOVG Ko’ OAN TN JEPKELL TG TEPLOGOV OPYAVOYEVEGNG, OEV EIXE MG
OTOTELECLLO OVETIBVUNTEG EVEPYELEG OTY] YOVILLOTNTO, TNV KVUTON 1 TNV EUPPLIKT avATTLED.

6. OAPMAKEYTIKEX TAHPO®OPIEX

6.1 Koatahloyog ekdoyomv

Ae6&vo pwcpopikd vatpio (E 339)

O&wo pwocpopikd dwvatpio (E 339)

Xhoprovyo vatplo

"Yomp yio evéoiua

Ydpoyropikd o0&y (E 507) (o pvOon tov pH)
Ydpoéeidro tov vatpiov (E 524) (yia pbOpion tov pH)
6.2 AocvupatétnTeg

EAeiyel peAeT®dV GYETIKA E TN GUUPOTOTNTA, TO TOPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV OEV TPETEL VOl
OLVOLLELYVOETOL UE GAAD POPHLOKEVTIKA TPOTOVTAL.

6.3 Awdpkero ong
3 xpoVvia.

To Dawnzera pnopei vo uAGGGETAL 6TO apyIKO KovTi o€ Beppokpacio dopatiov (€wg kat 30 °C) ya
eamaé mepiodo £mc kot 6 Boopadmv, aALL Oyt peTd TV nuepounvio ARENGS.

6.4 Iowitepeg Tpo@uiatels kKatd T POAAEN TOV TPOiIdVTOG

dvidooete og yoyeio (2 °C — 8 °C).

DVAAGGETE TNV TPOYEUICUEVT] GUGKEVT] TUTOV TEVAG OTO EEMTEPIKO KOVTL Y10, VO, TPOGTAUTEVETAL OLITO
T0 QWG.

6.5 @von Kol 6VOTUTIKA TOV TEPLEKTN

0,8 ml oteipo didAvpa e cvpryya piag xpnong amod yvail tomov I pe tpocaptnuévn Perdva amd
avo&eldmTo YdAvPa, AKAUTTO TPOSTUTELTIKO KAV BEAOVOG Kot GIAKOVODYO YAMPOBOLTLAIKO
eEMCTOUEPES TOUO EIGYDPNONS EUPOLOV. O YEUIGUEVOG KUPLOG TTEPLEKTNG KOL T GUGKELT TOTTOV TEVAG
GULVOPLOAOYOVVTOL KoL SYNUATICOVV ol TPOYEHGHUEVT] GUGKELT] TOTTOL TTEVAG, 1| OTTO10 PEPEL
EMGNLLOVOT KOl EIVOL CUCKEVAGUEVT G Ad10PAVES KOVTL LLE SLO(OPLOTIKO Y10l VO ac@aAMiETOL 1

TPOYEUICUEVT] GUOKEDT TOTTOL TEVAG KOl VO TPOCTUTEVETOL OO TO PG,

Yvokevacio Le pio TPOYEUIGUEVT] GUGKEDT] TUTOV TEVOG.
2VOKELOGIN LUE TPELS TPOYEUOUEVEG GUOKEVEG TOTTOV TEVAG.

Mmopei va pnv Kokho@opobv OAEG 01 CUGKEVAGIEC.
6.6 Idwitepeg mpoPuAdEers amdppryng KoL GAAOG YEPLOROS

[pw and v évapén, ot acBeveic 1)/Kot o1 POVTIOTEG TPEMEL VAL EKTAIOEVTOVV GTI GMOOTH
mpoeToacio Kot yopriynon tov Dawnzera (BA. Odnyiec xpniong).
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. H mpoyepicpévn cuokevn| tHmov mévag piog d0ong mTpénel va, apaipeital omd to yoyeio 30 Aentd
TPV OO TNV EVECT] KOL VO APTVETOL VO, PTAGEL 6€ Beppokpacio dopatiov. Agv TpEMeL va
yPMNOLoTO0VVTOL AALEG LEBOSOL BEpLLOVONC.

. H mpoyepiopévn cvokeun| TOmov mévag mpénel va embempeital ontikd Tpv amd T ypron. To
dudlvpa Oo Tpémel va eaivetot dtanyEg Kot aypouo £o¢ kitpvo. To didAvpo dev Tpémel va
yopnyeitar pe éveon dv @aivetol Tayopuévo. H mpoyeuopévn cueKevT] TOTTOL TEVOAG OEV TPETEL
va ypnoonoteiton €av mapatnpndei B0Awon, copaTidn 1| ATOYPOUATICUOS TPV 0T TN
xopfiynon.

Kda0e aypnoonointo popuokevtikd Tpoidv 1 VTOAELUUN TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPOVO, [LE TIG
KOTA TOTOVE 16YVOVGEC OYETIKEG Sl0TAEELS.

7. KATOXOZX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Herikerbergweg 292

1101 CT Amsterdam

OArovdia

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/25/2001/001

EU/1/25/2001/002

9. HMEPOMHNIA ITPQTHY EI'KPIXHX/ANANEQYHY THX AAEIAX

Huepopnvia tpdng £ykpiong:

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic mAnpogopieg Yo 10 TapOV PAPLOKELTIKO TPoidV eivar dtabéoieg oTov dikTvokd TOTO
tov Evponaikod Opyavicuov Goappdkwyv: https:// www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

IMAPAXKEYAXTHX(EY) YIIEYOYNOZXZ(OI) I'TA THN
AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H IEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAEIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IEPIOPIEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

AIMMIOTEAEZIMATIKH XPHZH TOY ®APMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN ITAPTIAQN

Tjoapack Netherlands B.V
Nieuwe Donk 9

4879 AC Etten-Leur
OMovdia

B. OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAOGEXH KAI TH XPHXH

DopproKeLTIKO TPOIOV Y10 TO OTTOI0 OTaLTEITOL TEPLOPIGUEVT 10 TPIKT| cuvTayT| (PA. mapdptnua I:
[epiinym tov Xopaktnprotikedv tov [Ipoidvtog, mapdypoapog 4.2).

I AAAOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAZ
. Ex0fce1g meprooknig mapakorovdneng g aceareiag (PSURS)

Ot anaitioelg yio tnv vrofoAir towv PSURS yia to ev Adym @appakentikd mpoidv opilovrot
GTOV KATAAOYO LE TIG NUepopunvieg avapopdc s Evoong (katdioyog EURD) mov mopatifeton
oV Tapdypago 7, tov apbpov 107y, e oonyiag 2001/83/EK Kot kabe emaxodiovdng
EMIKOLPOTOINGNG OTMG ONUOGIEVETAL GTNV EVPMOTOIKT SIKTVOKT TOAT Y10 TO PAPUOKAL.

O Kdroyog Adstoc Kukiogpopiog (KAK) 6a vroBdirer tnv mpdtn PSUR yia to mpoidv péca oe
6 uveg amd Vv Eykpion.

A.  OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AIIOTEAEEMATIKH
XPHZIH TOY ®APMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

. Xyéo0 dayeiprong Kivovvov (ZAK)

O Karoyog Adetag Kvkiopopiag (KAK) Ba die&aydyet Tig amaitodueves SpacTtnploTnTES Kot
TOPEUPACELG PAPUOKOETAYPVTVIOTG OIS Tapovoidlovtal 6to cuppovndéy XAK mov
napovotdletor oty evotnta 1.8.2 g ddetog kukAopopiog Kot 0noleconmoTe enakOAoVOES
eyKekpléveg ovabempnoeilg tov ZAK.

"Eva emuaiporompévo XAK Oa mpénet va katotedei:

. Metd and aitnua tov Evponaikod Opyavicpot @appdkanv,

. Onotednmote Tpomomoteital To GVGTNUA Slayelptong KvdHvov, eWIKE MG amoTéAeGO ANYNG
VEOV TTANPOQOPLOV TOV LITOPOVV VO ETLPEPOVY GTLLOVTIKT OAAAYT GTN 0XEGT] 0QEAOVG-KIVOUVOU
N ©¢ 0mTOTELEGUA TNG EMITEVLENC EVOC GNUAVTIKOD OPOGTILOV (PUPUOKOETOYPVTVION M
glaiotomoinon Kvdvvov).
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ITAPAPTHMA III

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EIIIXHMANXH
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ENAEIZEIZ ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Dawnzera 80 mg evéoyo S1GAVUA GE TPOYEUIGLEVT] GUOKELT TOTTOL TEVOG
dovidaropoévn

2.  LYNOEXIH XE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

Ka0e mpoyepiopévn cuokevn tomov mévag meptéyet 80 mg 6ovidaropcévig (wg vaTplovyog
dovidaropaoévn) o 0,8 ml StaAdOTOC

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

A66&vo pwopopikd vatpio (E 339), 6&vo pwcpopikd dwvatpio (E 339), yAopiovyo vdtpio, Ddwp yio
gvéaa, vdpoylmpikd o0&y (E 507), vdpoeidio tov vatpiov (E 524). BA. @O0 0dNyidV ¥priong yio
TEPLOCOTEPEG TANPOPOPIES.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Evéowo ddiopa

1 TpoyeiGEVT] GLGKELT] TOTTOV TTEVOC
3 TPOYEUIGLEVEG GUGKEVESG TUTTOL TEVAG

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHE

AwPaote T0 POALO 0ONYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT).
T"a pio povo ypnon.
Yrodopia yprion.

Avoitte €0

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OITIOIA TO ®APMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIATIA

Na euidooetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Kt deV TPOooeYYilovv Ta, TOLOA.

‘ 7. AAAH(EY) EIATIKH(EY) ITPOEIAOTIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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‘ 9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

dvrdcoete o€ Yoyeio.

Mropei va puhaybei og Beppokpacio dopatiov (€ng kot 30 °C) yia epdnaé Tepiodo £mc Kot
6 efoopddwV.

Huepounvia andpprymg:

DVAGCGETE TNV TPOYEUIGLEVT] GLGKELT TOTOL TEVOC GTO £MTEPIKO KOLTI Y10 VOl TPOGTATEDETOL ALTTO
TO POC

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKON IMPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OXON AIIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT Amsterdam

OALavoio

12. APIOMOX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/25/2001/001 (cuokevacio pe Lio GUGKELT TOTOV TEVAG)
EU/1/25/2001/002 (cvokevacio pe TPELS GUOKEVEG TOTOV TEVOG)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

[Moptida

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEL XPHEHX

‘ 16. NAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Dawnzera

17. MONAAIKOX ANAINQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAZX (2D)

A160146T0T0C YPOUUU®TOS KDOKAS (2D) Tov pépel Tov TEpIAN@OEVTO LOVAOIKO AVAYVOPLGTIKO KMOIKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAT'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN

21



EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
YTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

INPOTEMIXEMENH XYXKEYH TYIIOY IIENAX

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHX

Dawnzera 80 mg evéoyo
dovidaAopoévn
SC

‘ 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

AwPaote T0 PUALO 0ONYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT).

‘ 3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOX ITAPTIAAX

Moprida

5. INEPIEXOMENO KATA BAPOZ, KAT' OI'KO'H KATA MONAAA

0,8 ml

6. AAAA YTOIXEIA
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®YrAo odNYIOV ypiong: [IAnpoeopieg yia Tov acOevi)

Dawnzera 80 mg £véoiplo o1GAVNO GE TPOYEULGUEVT] GUGKEDVT] TUTTOV TTEVOG
dovidaropcévn

vTo (APLOKO QVTO TEAEL VIO CLUUTANPOUATIKY TOPOKOAOVOT oM. AVTO Ba emiTPEYEL TO YP1YOPO
TPOGOLOPIOUO VEDV TANPOPOPLDY acPdAelag. Mropeite va fondnoete péosm g avaeopds mbavov
AVETOVUNTOV EVEPYELDV TTOV EVOEYOUEVMG TTapovatalete. BA. Téhog Tne mapaypdeov 4 yia Tov TpOmTo
avapopds avemBOHUNTOV EVEPYELDOV.

AP aoTE TPOGEKTIKA OAOKANPO TO QVAAO 0ONYLOV PN OIS TPLY UPYIGETE VA YPNGLUOTOLEITE AVTO

T0 QApRoKo, H16TL TEPLLAPPAVEL ONUAVTIKEG TANPOPOPIES Y10 GOC.

- DvAGETE 0WVTO TO PUALO 00T YLDV Ypriong. Towg xpelaoteil va To dafdacete Eavd.

- Edv éxete meportépw amopieg, poTNOTE TOV Y10TPO, TOV QAPLOKOTOLO 1] TOV VOGOKOLO GOC.

- H ocvvtayn yio avtd 10 @appoKo xopnynonke amokAeloTikd yio 6. Agv TPEMEL VO SDGETE TO
0apuroko o€ AAAoVG. Mmopel va Tovg TPOoKAAEGEL BAAPT], AKOUO KOl OTOV TO, GUUTTOLATO TG
acBévelag Toug eivar id1a pe Ta Sikd oag.

- Edv mapatnpfioete Kamolo avemBOpunTn evEPYELd, EVILEPMDGTE TOV YIATPO, TOV POPUOKOTOLO 1|
TOV VOGOKOUO G0G. AVTO 1oy0el Kot Yo KO mhovi) avemBOUNTN eVEPYELX TOV OEV OVAPEPETOL
GTO TAPOV GUAAO 0dNYIDV YpNons. BAéme mapdypapo 4.

T epréyel 1o Tapov pUALO 0ONYLOV:

T etvan to Dawnzera ko mowo etvon 1) xprion tov

T npémer va yvopilete Tpv ypnoonomoete to Dawnzera
[Iog va ypnoyomomoete To Dawnzera

[MBovég avemBounTeg evépyeteg

g va puidoocete 1o Dawnzera

[epreydpeva g cvokevaciog Kot Aomég TAnpopopieg

AR

1. Th givan To Dawnzera kot wowa givat 1 (prjon Tov

To Dawnzera givat £vag TOTOG QOPUAKOV TOV OVOUALETAL OVOGTOAENS OVTIVOT LOTIKMV
OAYOVOUKAEOTIOIMV KO TEPLEXEL TN OPACTIKT ovoia dovidalopcévn. Xpnoilonoteital oe 0oOeveig
Niwiog 12 etdv kot aveo pe kAnpovopkod ayyeooidnua (KAO), yio tnv mpdinym tov enelcodiov
OYYEL0010NUOTOC.

To KAO givor pia kKAnpovopikn mdbnomn, otnv onoia to aipo dgv TEPIEXEL EXAPKT TOCOHTNTA HLOG
mpwTeiving mov ovopdaletol «avactoréag Cl» 1 o avactoréag Cl dev Aeitovpyel coTA. AVTO EYEL OC
ATOTELEC LA TNV VTEPPOAIKT TOGOTNTA «KOAMKPEIVIG TAAGLOTOS», 1 OO0 LE TN GEPA TNG TaPAYEL
VYNAOTEPX EMIMEDD OlG OVGiNG TTOV oOvoudleTOL Bpadvkiviv TNV KuKAOPOpia Tov aipatdg cag. Ta
VYNAL enimeda Ppadvkvivig Tpokalohy S1eVPLVOT) TOV ALOPOP®V ayYEI®mV Kot dloppon vYpov GTov
nepPailovta 1610, IE ATOTELEGHA TNV EKONAMGN TV EXEIGOOIMV SLOYKWOOTG TTOV TOPATNPOVVTOL GTO
KAO. Ta cvpntodpoto propei va TepAapBavouy GTOROYIKOVG TOVOUG KOl SIOYKWOOT TOV XEPLOV KOl
TOV TOJIDV, TOV TPOCOTOV, TOV PAEPAPOV, TV YEILEMV 1] TG YADGGAS, TOL AAPLYY, YEYOVOS TOV
umopel va TpokaAEsel SVoTVoLa, KAOME KOl TMV YEVVNTIKOV 0pYAV®V, TOV GTOUAYOV KOl TMV EVTIEPMV.

H dpaotikn ovoia Tov Dawnzera, 11 50vidaAopcéve), OvASTELLEL T OPAGCT] TNG KOAAIKPEIVIG

TAAGLLOTOG, YEYOVOG TTOL GUUPAALEL TN PEIWON TNG TOCOTNTOG TS PpadvKiviviig 6TV KuKAopopia
TOV GLATOG KOl OOTPEMEL TO CLUTTOUATO TOV KAO.
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2. Tvrpémer va yvopilete mpv ypnoipomomcete To Dawnzera
Mnv ypnorponounoete To Dawnzera

X nepinton oaAiepyiag otn Sovidalopcévn 1| 6€ 0TO100NTTOTE GALO OO TO GLGTATIKA ALTOV TOV
QOPUAKOV (OVOPEPOVTOL TNV TTAPAYPAPO 6).

Ipocdonomosig kot TpoPvAGEelg

AmevBuvbeite oTov Y10Tpd, TOV QUPLAKOTOLO 1] TOV VOGOKOLO GOG TPLY YPTCLOTOCETE TO
Dawnzera.

To Dawnzera pnopei va pokaAécel coPapég aAlepyikéc avtdpdoels (PA. mapdypapo 4). Edv
gueavioete Papldc popenc ariepykn avtidpaon oto Dawnzera, avalntiote apéomg enciyovoa
tpiky fonbewa. Ta cvpntodpoto uropei va meptiapfavouy:

- eEavonua

- OVOKOAIN GTNV AVATVOT

- aioOnpo cveEyENG ToV Bdpaka

- GLPITTOVGA AVATVOY|

- S10yKwomn YOpw amd 10 oTOUO

- YPNYOPO KOPOKO TOALO

To Dawnzera dev npoopileton yio xprion katd tn diapkewa o&eog ensicodiov KAO. Edv napovciboete
mopo&uo ko enelcooto KAO, Ba mpémetl va ypnoOTOCETE TO PAPLLOKO d1AGHOONE TOV
YPNOLOTOLEITE GLVNOWC Y10l VO, TO AVTIUETMTIGETE.

Howowd ko Epnpor

To Dawnzera 6gv cuviGTATOL Y10, XPTION GE TAOA KAT® TV 12 eTmdv. Agv €xel pedetnBel o€ avtny v
NAKLoK” opdda.

Alro @appoxa ko1 Dawnzera

Evnuepmote tov yiatpd 1| TOV QOpUOKOTOL0 GaG GV TaipveTe, £xeTe mPOGPATO TAPEL 1| LTopel va
TAPETE AAAOL QAPLLOKOL.

Me Bdon 6ca givar yvwotd, To Dawnzera dev emnpedletl Ao appoka ovte ennpedleTol amd GAA
QaproKa.

Kinon, 0nhaopdg kot yovipotnra

Edv elote éykvog 1) Onhalete, vopilete 6T pmopei va giote £ykvog 1 oxed1dleTe Vo AmoKToETE TOUdt,
{ntote ) GLUPBOVAN TOL YATPOD 1] TOV PUPLOKOTOIOD GOG TPLY YPNCULOTOIGETE AVTO TO PAPUOKO.

Yrdpyovv meploptopéves TANPOQopies GYETIKA Le TNV ao@iiela Tov Dawnzera kotd T didpKeld TG
KONoNG Kot ToV A0V, ¢ TPOANTTIKO LETPO, EIVAL TPOTIUNTED VO ATOPEVYETAL 1] XPTION TNG
dovIdaAopCEVNG KAT TN O1APKELN TG KOT|ONG.

AvT6 TO PAPUAKO UTOPEL VO TEPAOEL GTO LUNTPIKO YAAW KOl OEV EIVOL YVMOGTO €GV OLTO TO PAPLLOKO
umopel va emnpedoet To popo cag. O yiatpog oag 0o cuintioet pali cog ebv Oa dtokdyete T

Oepaneio e ovtd T0 PAppoKo eved OnAdlete 1 edv Ba drakoyete Tov ONraouo.

O ywTpog oag Ba suintiost poll oag oYeTIKA (e TOVG KIVOUVOUG Kol TO OQPEAT amd T ¥PHon avToV
TOL QOPUAKOVL.

001 yNoN Kot YEPIGUOS POV RATOV

To @appako avtd dev EYEL Kapia 1 €L OCTUAVTH EXIOPACT] GTIV KAVOTNTO 0O1YNONG KOl EPIGUOV
UNYOVTLATOV.
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To Dawnzera wepiéyet vaTpro

To @appako avtd TepiEyel Aydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd TpoyeGUEVT] GUGKELT TOTOV
Tévag, lvar avtd Tov ovopdovpe «elevbepo vatpiovy.

3. Iog va ypnowomonjcete To Dawnzera

[Tavtote va ypNOLOTOLEITE TO PAPLOKO OVTO ALGTIPO COLPOVA LE TIC 0ONYIEC TOV YIOTPOD 1| TOV
QopuoKonolov cag. Eav €xete apgiBolrieg, potinote Tov Y1aTpd 1| TOV QOPUAKOTOL0 GOG.

To Dawnzera givat £€va S1GALLLOL TTOV TOPEYETOL GE EVEGIUT TPOYEUGUEVT] GUGKELT TOTOL TEVAG P0G
xpnong.

IMéon mocétTa Dawnzera va yp1nGLHOTOL|GETE

H ocvvictodpevn 66on lval pio Tpoyeioévn GuoKeLT TOUTOL TEVAG pia popd Tov piva. Eav dev €xete
TOPOVCIAGEL EMEIGOSI0 Y10 LEYOAO XPOVIKO OLAGTN A, O YIOTPOG 00G UIopel vo aArGEeL Tn 66om o€ pia
GUOKELT] TOTOL TTEVOG KAOE 2 UNVeC.

Hog va kavete v éveon tov Dawnzera

H évapén kai dayeipion g Bepomeiag cag Ba yiveror vwod tnv enifreyn atpov e gumepio ot
opovtida acBevav ne KAO. Eceic 1 évag ppovtiotig umopeite va kévete tnv éveon avtol Tov
QOPUAKOV PETA OO KOTAAANAN ekmaidevon. 'Evag yatpog, poprokonoldg 1] VOGOKOUOG TPETEL VO, GOG
delEel TG VoL TPOETOUAGETE KOl VO KAVETE GOGTA TNV €veoT Tov Dawnzera mpiv o pNGLOTOMGETE
Yo TPAOTN Eopd. Mnv Kdvete TV €vecn 61OV €0VTO GG 1] € AAALOV TPOTOV EKTALOEVTEITE DGTE VO
KOVETE TNV £VEGT] TOVL QUPLAKOUL.

Edv kavete povor cag v £vesn tov Dawnzera 1] €6v 0 QPOvVTIGTIG 6OC KAVEL TNV £VEDT), EGEIG1] 0
PPOVTIOTIG GG TPETEL VO, OLUPACETE TPOCEKTIKG KON VO, GKOAOVONGETE TIS OVUAVTIKES 001 YiEg

otig «Oonyieg ypnone».

. To Dawnzera Qa wpémnet va yopnyeitar og €veor Kdt® amd to dEppa (VTodopLa Eveon)).

. Mnyv kdvete Vv éveon
. G€ amOOTACN WKPOTEPT TV 5 cm otd TOV 0QAAd (OUPOAD).
. og 0éppa gvaichnto, poAOTIGHEVO, EpLOPO, GKANPO, LOAVGUEVO 1] ATOYPOLUATICUEVO.
. o€ OVAEG N o€ Oéppa pe PraPec.

. Ewodyete T Pelova otov Mtddn 1616 61NV KOl (KOIALOKT Y MPO), GTO UIPOGTIVO UEPOS TOV
unpov M 10 Ticw pEPog tov Ppayiova.

. Ot evéoelg 1o miom pépog Tov Ppayiova mpénet va yivovtor LOvo amd ToVG QPOVTIGTEG,.

. Kdavte éveon tov papudkov oe dtopopetikd onpeio kébe popd.

. Xpnowonomate v kdbe Tpoyepiopuévn cuokevn THov Tévag tov Dawnzera udvo pio gopd.

Edv ypnowponomjcere peyarvtepn 66on Dawnzera and tnv kavoviki)

Evnuepmaote tov y1atpd, TOV QOpPUAKOTOL0 1) TOV VOGOKOUO GOG EAV (PTCIUOTOLEITE TTOAD LEYAAN
mocotnto Dawnzera.

Eav Eeyboete va ypnowononjoere To Dawnzera
Mnyv ypnolLorooete SIMAN 6061 Yo VL OVOTANPAGETE T 000 ToL EEYACATE.

Xprnoyonoote T 6001 Tov Topaieiyate apEcOs LOAG To Bupunbeite. XN cvvéyeln, cuveyiote T

¥OpNYNOoMN NG 600MNG COLPMVA LE TN GLYVOTNTA YOPNYNONG TNG 0O0NG TOL £)XEL cuVTayoypaenOel (Hia
@opd Tov uva N pia opd Kabe 2 uAveg) amd Vv nuepounvic g mo tpodcPuTng 006G TOL

xopnynonxe.
26



Edv otapatioete va ypnoponoieite To Dawnzera

Eivar onpavtikd va cuveyioete va Kavete tnv éveon tov Dawnzera cOupmva pe Tig 0dnyieg Tov
YTpol 6ag, aKOUN Kot av oiofdveote KaAdTEPO.

Edv éxete meptocOTEPEG EPOTNOELS GYETIKA LLE TN YPNOT] AVTOV TOV PUPHAKOV, POTACTE TOV Y1UTPO,
TOV QUPHOKOTOL0 1} TOV VOGOKOLO GOLG.

4. MBavég avemBOUNTES EVEPYELEG

Onwc 6Ma Ta papuaKa, £T61 KAl 0VTO TO PAPLAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL OVETIOOUNTEG EVEPYELES, OV
Kot 6gv TOPOVGLALoVTaL GE OAOVG TOVG AvOPMITOVC.

AvT6 10 APUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL PapLdc LOPPNC AALEPYIKT avTiOpaoT (e oVYV] GUYVOTNTA:
umopet va emnpedost £o¢ kot 1 ota 10 dropa). Edv ekonlmoete Bapldg popeng aAdepyikn avtiopaon,
EVI|LEPAGTE APUECMG TOV YIATPO, TOV PUPUAKOTOL0 1] TOV VOGOKONO GG, T0 COUTTOUATO
TEPAAUPAVOLV:

eEhvOnuo

OVOKOAIN GTNV AVATVOT

aioOnuo cveeyEng Tov Bdpaka

GUPITTOVGA AVOTVOT|

S10yKwon YOp® omd To0 GTOUN GOGC

YPNYOPO KOPOLKO TOAUO

Evnuepoote tov yrotpd, Tov QopuaKkonold 1 ToV VOGOKOUO GOG EAV TAPATIPTCETE OTOIAONTOTE OO
TIG aKOAOVOEG aveMBVUNTEG EVEPYELEG.

oAb cvyvég (umopel va ennpedoovy mepiocdtepa and 1 ota 10 dropa)

. AvTtidpacelg oto onueio 6mov yivetar 1 éveon. Ta copntdpote propel va neptiapufavoovy
gpuBpoTNTa, AALAYT OTO PO TOV SEPUATOC, TOVO, KVNOUO, CKAPUVGT], OLULATMLO
(oupoppayio Katm and 1o dépua ot BEon Eveong), LOAOTIGHO, ATOPOAIS®MGT TOL dEPUATOC,
aAAEPYIKY] avTidpaoT N SOYKwoT).

. E&etaoeic aipatoc mov deiyvouv petaforés oto Nmap.

Ava@opd avemBOunTOV EVEPYELOV

Edv mopoatnproete Kamowo avemBOUnNTN eVEPYELL, EVIUEPDGTE TOV YIATPO, TOV POPUOKOTOLO 1] TOV/TNV
VOGOKOUO GaG. AVTO oYVEL KOt Yio KAOe Thav avemBountr evEPYELO TOL OEV OVOPEPETOL GTO TOPOV
@OAAO 0N YLDV YpIonG. Mmopeite eniong va avoaeépete avemBounteg evépyeleg amevbeiog, LEGH TOV
€0VIKob GLGTNHIATOG OVaPOPAS TTOV ovaypdeeTol 6to [opdptnua V. Mécwm g avapopdic
AVEMBOUNTOV EVEPYEIDY UTOPEITE VO fONONGETE GTI GLALOYT| TEPIGGHTEPOV TANPOPOPLOV GYETIKA
LE TNV AGPAAELD TOV TAPOVTOC PAPLLAKOV.

5. Hog va puidooete To Dawnzera

To @appako ovtd TPETEL VO UAACOETAL GE PEPT TTOV OgV TO PAETOVV Kot 6gV TO POAVOVV Ta AL,
No pn ¥p1oIHLoToLEiTE 0VTO TO PAPLOKO LETE TNV MUepOoUNVIa AMENG TTOL OVOQEPETAL GTNV
emonpavon kot oto kovti petd v AHEH. H nuepopnvia AMéng eivon | tehevtaio nuépa tov puniva

OV AVAPEPETOL EKEL.

dvraccete o yoyeio (2 °C — 8 °C). DvAGGGETE TNV TPOYEUICUEVT] GLGKELT] TOTTOV TEVOAG GTO
eEmTEPIKO KOVTI Y10 VO TPOGTATEVETAL OO TO PG,
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H mpoyepiopévn cvokenn tHnov mévag purnopei vo puAdocetal o Oeppokpacio dmpotiov (€og Kot
30 °C) 1o epamal mepiodo Emg 6 fdonddmv, OAAG Ol LETA TNV NUEPOUN VIR ANENG.

Edv puAdocete to Dawnzera cg Ogppoxpacio SOUOTION, OTUEIDGTE TNV NUEPOUN VIO ATOPPIYTG GTO
apykd Kovti. H nuepopunvia andppryng eival To modd 6 BSoUAdES ApoD aPaPEGETE TO PAPUAKO OO
TO YuYelo Kot O TPEMEL VO GNUELDVETAL GTOV YDPO TOV DILOSEIKVVETOL GTO aPYIKO KOVTL Yot OAAEN
o€ Beppokpacio dopatiov g kat 30 °C.

No pn ¥p1oIHLoToLEiTE VTO TO PAPLLOKO EAV TAPUTNPIOETE TO EENG:

. TO O10PAVEG TOUO AEITEL 1] OEV Elval TPOGUPTNUEVO.

. &xel mopérbel n nuepounvia AMéng (AHEH) 1 n nuepounvia amdppuyng.

. TO PAPLOKO QOIVETOL TOYOUEVO, BOAD, AMOYPOUATIGUEVO 1) £XEL COUOTIOWN.
. 1 TPOYEMGEVT] GUCKEDT TOTOL TEVAS QOiveTL VO, £XEL VTooTEL {Nud.

Mnyv metdite ApUaKa 6T OIKloKA anoppippotoe. Potote tov gaplokomold 6og yio 1o Tis vo
TMETAEETE TU PAPUOKO TOV OEV YPNCUYLOTOLEITE Tl AVTA T HETPa Bo BonBNcovy 6Ty Tpoctacic Tov
ePPAAAOVTOG.

6. Iepreydpeva. TG CVOKEVOGIUS KOl AOTES TANPOPOpPiEs

Tv ngpéyer to Dawnzera

. H dpaoctikn ovoia eivar 1 dovidaropoévn. Kdbe mpoyeuopévn cuokeun THmov TéEvag mepLEyet
80 mg dovidoropcévng (mg vatplodyog dovidaropaévn) o€ 0,8 ml daAdpaTog.
. Ta dAla cvotatikd gival 0106&vo ewoeopikod vdtpio (E 339), 6&vo pmopopikd dvdtplo

(E 339), yAwprovyo vatpro, Ddwp yio evéotpa, vVOpoyAwpikd oD (E 507) (Yo pvBuion tov pH),
vOpo&eidio Tov vatpiov (E 524) (ywo pvBuion tov pH) — BA. mapdypagpo 2 «To Dawnzera
TEPLEYEL VATPLON.

Epg@évion tov Dawnzera kot wepieyépeva TG 6VOKEVOGING

To Dawnzera givat £va S100YEG, dyp®UO EMG KITPIVO EVEGIO OLAAVUA GE TTPOYEUIGLEVT] GUOKELN
TOTOL TTEVOG,.

To Dawnzera dwatifetal og:
. LLOVY] GLOKEVAGI TOV TTEPIEXEL 0L TPOYEUIGHEVT] GUOKEVT TOTOL TEVAG OE £VOL KOVTI
. LLOVY] GLOKEVAGIN TTOVL TTEPIEXEL TPELS TPOYEUICUEVEG CLGKEVEG TOTTOL TTEVAG GE £VO, KOVTI

Mmropei va pnv KuKAOQOpoLV OAEG Ol GUGKEVAGIEC.
Karoyoc Aderog Kvkrhoopiag

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT Amsterdam

OMhovdia

HopaockevaosTi|g
Tjoapack Netherlands B.V
Nieuwe Donk 9

4879 AC Etten-Leur
OX\avdio
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IMo omoladnmote TANPOPOPio. GYETIKG LLE TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV, TOPAKAAEIGTE VO
angvBuvbeite otov Tomikd avtimpdésmmo tov Katdyov g Adetag Kvkiopopiag:

Belgié/Belgique/Belgien
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tél/Tel: +46 (0) 8 545 286 60

bbarapus

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Ten: +31 (0) 20 85 46 555

Ceska republika

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Danmark
Otsuka Pharma Scandinavia AB
TIf: +46 (0) 8 545 286 60

Deutschland
Otsuka Pharma GmbH
Tel: +49 (0) 69 1700 860

Eesti

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Tel: +31 (0) 20 85 46 555

EALGOO

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Tnk: +31 (0) 20 85 46 555

Espaiia
Otsuka Pharmaceutical S.A
Tel: +34 (0) 93 208 1020

France
Otsuka Pharmaceutical France SAS
Tél: +33 (0) 1 47 08 00 00

Hrvatska

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Ireland

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Island
Vistor
Simi: +354 535 7000

Italia
Otsuka Pharmaceutical Italy S.r.1.
Tel: +39 (0) 2 0063 2710

Kvnpog

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Lietuva
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Luxembourg/Luxemburg
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tél/Tel: +46 (0) 8 545 286 60

Magyarorszag
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Malta
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Nederland
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Norge
Otsuka Pharma Scandinavia AB
TIf: +46 (0) 8 545 286 60

Osterreich
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Polska
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Portugal
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Romania
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Slovenija
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Slovenska republika
Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

Suomi/Finland
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Puh/Tel: +46 (0) 8 545 286 60

Sverige
Otsuka Pharma Scandinavia AB



TnA: +31 (0) 20 85 46 555 Tel: +46 (0) 8 545 286 60
Latvija

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 85 46 555

To mwapov UAAo 00N YOV yp1ioNS avaBewp1Onke Yo TELEVTAIL POPE GTIG

Addeg TN YEG TANPOPOPLOV

Aemtouepeic TANpopopieg Yo To Pappako avtd givar d1a0éaipeg 6To dKTLOKO TOTO ToLV Evpmmaikon
Opyoaviopod @apudrmv: https://www.ema.europa.eu.
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OAHTI'IEX XPHXHX

Dawnzera 80 mg £véoijo S10AVO. GE TPOYEUIGHEVT] GVGKEVT] TUTOV TTEVOG

Avtég o1 Odnyieg xpnomng mePEYovy TANPOPOPIEG TYETIKA LE TO TMG VO KAVETE TNV EVECT] TOV
Dawnzera ypnGyLonoOu®VTOS TV TPOYEUGUEVT] GUGKELT] TOTTOV TEVOC.

AwPaote avTég TIg «OOMNYIES YPNONS» TPLY UPYICETE VO, PN GLUOTOLEITE TNV TPOYEMIGUEVT
ovokeL] TOov évag Dawnzera kot K40 @opa wov mTaipveTe pio, KOVOLPLE GVGKEVT] TOTOV
aévac. Mmopel va vaapyovv véeg minpoopics. Or TAnpopopieg avTéc dev avTiKaOIGTOVV 1
ovlNTNomn Ue ToV emayyeALaTio VYEIOG GO GYETIKA LE TNV WTPIKN oag tabnon 1 T Beponeia cog.
O emayyelpotiog vysiog cog mpémel va 0gigel o€ €GGC N TOV PPOVTIGTIH GOG TAOG VO, YPNCLLOTOLEITE
TNV TPOYEMGHEVT cuokeLn TOToL Ttévag Dawnzera pe tov 6moto 1pdmo. Edv eogig 1) 0 ppovtioTr|g
o0G £XETE OMOLEGONTOTE EPOTNOELS, LWANGTE [LE TOV ENAYYEALOTIO VYEIOG GOG.

INROVTIKEG TANPOPOPIES:

e To Dawnzera yopnysital povo o¢ £veon KATm and 1o dEpua (VToddpLe Yp1Hon).

o Kda0Oe mpoyepiopuévn cvokevn tomov mévag mepiéyel 1 epdmaé d6on Kot umopei va
ypnooron el povo 1 popd.

o Mnyv a@aipeite T0 S10QPAVES TOUA HEXPL VO, I0TE ETOLOL VO KAVETE TNV €veot Tov Dawnzera
(BL. Brjua 5).

e M poipdleote TNV TPOYELUGLEVT GUGKELT] TOTOL TTEVAG JLE KAVEVAV.

e M ¥pNGILOTOLEITE TNV TPOYEUICUEVT] GLOKELT TOTOV TEVAC EAV QOIVETAL VO EXEL VTTOOTEL
Enud.

Inpogopicg oyeTika pe T evAAEN:

o DVAGCGETE TNV TPOYELGHEVT] GUOKELT TUTOL TTEVOG GTO YVYEiLo og Beppokpacio petasn
2 °C - 8 °C 010 0py1Kd KOLTI.

o Edv ypelaotei, 1 TpoyeUIoUéVn GLOKELT TOTTOV TEVOAG Umopel va puAayBel oe Beprokpacio
dopoatiov £oc kat 30 °C oto apykd Kovti yio £0g 6 Efdoudoes.

o Edv pvldooete to Dawnzera o€ Ogpuokpoacio dopatiov, GNUEIOGTE TNV NUEPOUNViD
amoppyng oto apykd Kovti. H nuepopunvia andppryng eivat 1o mord 6 efoopddeg apon
AQUPECETE TO PAPLLOKO OO TO YUYELD Kot Oa TPETEL VoL GNUELDVETOL GTOV YMDPO TOL
VIOOEIKVVETAL GTO aPyIKO KOVTi Yoo pOAAEN o€ Beppokpacio dwpotiov Emg kot 30 °C.

o Edv dev ypnOYOTOCETE TNV TPOYELUGILEVT] GUOKELT] TOTTOL TTEVOG TOV PLAGCCETL GE
Oeppoxpacio dopotiov evtog 6 efdouddwy, amoppiyte V.

o DUVAGCGGETE TNV TPOYELGUEVT] GUGKELT] TOTTOV TTEVOG OTO KOVTL UEYXPL VoL Elvar £Totun Yo
xpfion.

o M QUAAGGETE TNV TPOYEUICUEVT] GUCKEVT TOTOV TEVAG YOPIC TO SOPAVES TOLLA.

Na gvidooetar To Dawnzera og 0¢on, TNV omoia dev PAEmMOVY KoL €V TPOGEYYILOVY T TOLOLA.
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Emoxkénmon tov Dawnzera

IIpoygpiopuévn 6VOKELY] THTOV TEVAG

piog d0ong

Addeg Tpopnereg (ogv

aepriappavovrar)

posgTopacio yia v éveon Tov Dawnzera

Bijpa 1 Agarpéote amd to yuyeio

@) AQapéoTe TNV TPOYEUIGUEVT|

GUOKELT] TOTOL TTEVAG OO TO YLYELD.

B) Avatnpiote TNV TPOYERIGUEVY)
GVGKEVT] TOTTOV TEVAS GTO AP KO
KOVTi KOl 0p|oTE TN v OAcEL o€
Oepuoxpacio dopatiov ya 30 Aemtd

TPV KAVETE TNV EVEOT).

v) Otav pia mpoysiopév cuokevn
TOmov évag amd pia cvokevacia e
3 cVoKEVEG TOTOV TEVOC apatpedel amd

TO YUYEl0, EMOTPEYTE TIG
EVOTOPNEVOVGES TPOYEPIGUEVES

OVGKEVES TOTTOV TEVAS GTO YOYELD Y10
HEALOVTIKT ¥priomn OTov amontnOet.

Mnyv npocnabfceTe VoL EMOTEVCETE TN
Sradkacio BEpILAVOTG PN CULOTOLDVTOG

MaovtnAdkt
OAKOOANG

oy

Boppdixt 1 yala

T

"EuBoio

oapdaBopo TpoPfoing
Dappoxo

AoQaveéc Topo

IMoptokoM TpOGTATEVTIKO
KéAvppa erdvog

||

Aoyelo amdppryng
OL(UNPDV OVTIKEIUEV®V

D

Muwpdg
emidecUOC

Mepipévere




Aheg Tnyéc BeproTNTOC, OTMS POVPVO
piKpokvpdTmv 1 (eotod vepo.

Bipa 2 EmOempiiote 10 @appoxo

a) EAéyEte v nuepounvia Anénc
(AHEH) mov avarypdeetal 6T GLGKELN
THmoV TEVOG KaBMS Kot TV NuepoUNVia
amOPPLYNG TOL AVOPEPETOL GTO APYLKO
KOLTI, AV TO PAPLLOKO PLAACTOTOV GE
Oepuokpacio dopotiov g kot 30 °C.

B) EAéyEte to dppoko péoa amd o
napdBopo wpoPoinc. To pappoko
Dawnzera mpénet vo givor dtowy£g Kot
Aypouo £0¢ Kitpvo. Agv mpémel va
vrdpyovv couatidwn. Eival puoioroyuod

va PAEmeTe QUGOAISEC 0€paL GTO SLOAV AL

Mn ypnoiponoteite v
TPOYEUICLEVT] GLGKELT TOTTOV TEVOLG
gdv:

® 70 J10QUVEG TAONO AEimeL 1} dev
glval TpocapTNUEVO.

o ¢&yel mapEABEL ) nuepounvia
Méng (AHEH) 1 n nuepopnvia
amoppyMS.

® 70 PapHaKO PaiveTal Tay®UEVO,
0oL0, amoypOUATIGHEVO 1 €)EL
copotiow.

® 1] TPOYEMGLEVT] GUGKELT] TOTTOL
évag eaiveTor va £yl VTOoTEL
Cnpua.

Bijpa 3 EmAéEte T 0éon éveong

a) EmAélre o Béon éveong oty
TEPLOYT TOL GTOHUAYOL 1| OTO UTPOCTIVO
HEPOG TOV U poV.

B) Mo6vo o1 ppovTIGTEG LTOPOVY Vi
emAEEOVY TO oW UEPOG TOV Ppayiova.

Mnyv kdvete Vv éveon:

e  0€ amOGTOOT JKPATEPT TOV 5 cm
amo ToV QA (OUPOAD).

e 0¢ dépua evaicnto, LOA®TIGUEVO,
gpu0po, 6KANPIO, LoAVGUEVO M
OTOYPOUATIGHEVO.

e 0cg OVAEC M o€ Oépa pe PAdPec.

e o1 0éom ¢ TPoM YOO UEVTG EVEDTG

EAéyre

r -
Y
h e

d‘ "
(<= ) AH=H MM/EEEE ]

TEPLOYN TOVT==-}=
GTOUAYOV
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Bipa 4 [Iidvete To (EpLa 6o Kot

KaBapicte T 0€0m éveong

a) [TAdvete o xépla oag pe camovvt Kot

vepo.

B) KaBapicte T 0éom éveonc pe éva
UOVTNAGKL GAKOOANG LE KUKAIKEG
KWWNOELG. AQNOTE TO OEPLLA VO OTEYVADOEL

GTOV 0£pal.

Mnv ayyilete 10 KoBapiopévo déppa

PV amod TNV EVeo.

"Eveon 1ov Dawnzera

Bijpa 5 Agapéote Kan
neTdETe 10 SLQPAVES TON

a) Kpatiote v
TPOYEUIOUEVT] GLGKELT TOTTOV
mévag amd 10 PEGO LE TO
SPOVEG TOWUO GTPAUUEVO
HAKPLlL Ao EGAG.

B) Apaipéote 10 dPavES
ToOH TpoPdvtag To gvbeio
npog ta. EEm. Mnyv 10
neplotpépete. H Belova
Bpioketon péca oto
TOPTOKOAL TPOGTATELTIKO
KéAvppo Berovag.

v) Iletd&te T0 Srapavég TOU
GTOV KGO0 amopplpdtov 1
010 doyeio amoOppIYNg

LU POV AVTIKEWLEVOV.

Mnyv apaipeite to dtopovég
TONO LEYPL AKPIPOG TPV
Kévete TNV Eveon.

Mnyv enavatonobeteite 10
OO GTTV TPOYEUIGUEVT
GLGKELT TUTOV TEVAG,

Mnv miélete 10 TOPTOKAAL
TPOGTUTEVLTIKO KAAD UL
BeAldvag Tavem 610 XEPL M 0TO
SAKTLAD oG,

MopTokaAi
Alo@avég  TTPOCTATEUTIKO
TWHA KAAUpua BeAdvag
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Bipo 6 Eckivijote TV
éveon

a) Kpatiote v
TPOYEUIGLEVT) GLGKELT] TOTOV
mévag pe to 1 xépt.
TonobetroTE TO TOPTOKAAL
TPOGTOTEVLTIKO KOAV UL
Berdvag vd yovia 90 popodv
EMAV®O OTO OEPUA GOC.
Befarwdeite 6t1 PAémete TO
mapdBupo TpoPoing.

B) [Méote otabepd kan
KPOTNOTE TNV TPOYEUIGLEVT|
GLOKELT] TOTOL TTEVAG gVOEial
EMAV® 67O Oépa. Oa
OKOVGETE £VOL KAIK GTNV apyn

™mg éveong.

Mmopei vo. 0KOVGETE Kol
0gvTEPO KMK. AVTO givan
¢volohoyiko. H dwndwkacio
Ogv £xel 0AOKANpOEL.

v) Kpamote v
TPOYEUIOUEVT] GUGKELT TOTTOV
TEVOG ETAVD GTO dEPUA YL
10 devtepdienta dGTE VoL
PePoarwbeite 611 £xel
yopnynOel oAdKANPN M d6GN.

Mn petakiveite, pnv
TEPLOTPEPETE KOL LNV
oAralete tn yovio g
TPOYEUIGUEVTIG GLGKELNG
TOTOL TTEVOG KOTA TN O1GPKELD
™mg éveong.

Bijpa 7 Olokinpoote TNV
éveon

a) EAéyEte 611 M) mopTOKOAL
papoog tov guPorov €xet
petaxvn0el Tpog Ta KATm Kot
KOAOTTTEL OAOKAN PO TO
mapdBvpo wpofoine. Edv n
TOPTOKOAL paPdog Tov
gUPOLOV OV KOADTITEL TO
mapdBvpo TpoPoing, uropel
va unv €xete AaPet olokinpn
) 06on. Edv cuppel avtd 1
e &yete GAAEG avnovyiec,
EMKOVOVIOTE LE TOV
emoyyeApatio vyeiog cog.

a) Tomobemote | B) [Tiéote
’

)

)\

®

(&) 1)

V)

MopToKaAi

.--="  papdog
EUPBOAOU

[ ==

y) Kpartrjote

T

ORLD
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B) Amopaxpidvete v
TPOYEUIGULEVT) GLGKELT] TOTOV
TEVAG AVOCTIKOVOVTAS TNV
gvbeio mpog ta endve. Mo
TNV OTOUOKPVVETE OO TO
dépua, TOo TOPTOKAAL
TPOGTATELTIKO KAAVLLLOL TG
Berovag acearilel otn 0éon
TOV Kot KaAVTTEL TN PeAdval.

v) Mropel va vrdpyet pkpn
mocOTNTO AilaTog 1| VYPOV
GTO GNUEID OTTOV KAVOTE TNV
éveon). Avto givan
(PVGIOAOYIKO.

Edv yperaletar, méote éva
Bappaxkt M o yalo otnv
mEPLOYN Kot TomobeTnote Evay
piKpo emideco.

Mnyv enavaypnoiponoteite

TNV TPOYEUGUEVT] CLOKELN
TOTOL TTEVOG.

Anéppryn Tov Dawnzera

Bipo 8 IletdEte TV Tpoyspiopuévi) GVGKEDT
TUOV TEVOG

o) TomoBetnoTE TN YPNOLOTOMUEVT

TPOYEUGUEVT] GLGKELT TOTTOV TEVAG GE dOYEID
OmOPPYNG OLYUNPOV OVTIKELEVOV OUECHS UETE %
™ Xpon.

Mnyv metdte TNV TPOYEUIGUEVT] GUGKELT] TUTTOV
TEVOG GTO OTKLOK(L ATOPPILLLOTOL.

Mnyv 0vVOKUKADVETE TO YPTCUOTOMNUEVO doYElD
OmOPPLYNG ALYUNPDV OVTIKEWUEVDV.

Mnyv enovoyproLonoteite TNV TPOYEUGUEV
GUOKELT] TOTOL TTEVAG 1] TO O10PAVEG TAOLLOL.

Edv dev drabétete Soyelo amdppyms aryUnpdv avIIKEWEVOV, UTOPEITE VO XPTCLLOTOUCETE VAL

o1Kloko6 doyeio To omoio:

e &{vOl KOTAOKEVOGUIEVO OO TAUCTIKO VYNANG AVTOYNG,

e umopel va kAgioel pe £vo Kamdkt mov epaprolel oeyTd Kot sivat ovOEKTIKO GTO TPLTHUATA,
Yopic va, pmopovv va Byovv ££m Tor aryunpa avTIKEIUEVa,

e otékeTon 6pOlo ko givar otabepd katd T ypron,

e &ivor avOekTikd GTIG dPPOEG Kt

®  (EPEL KATAAANAT ETIGNUAVOT] TOV TPOELOOTOLEL OTL TO doyeio mepLéyel emikivovva amdPAnTa.

Otav 10 d0yelo amdppIYNG OLUNPOV AVTIKEWEVOV EYEL OYEDOV Yepioel, Oa mpémet va

OKOAOVONGETE TIG KATA TOTOVG KATELVOVVTHPIEG 0ONYIES Y1 TN COGTY ATOPPIYT| TOL dOYEIOV
OmOPPLYNG ALYUNPDV OVTIKEWUEVDV.
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Evdéyetar vo vdpyovv Tomikol VOOl GYETIKA LE TOV TPOTO OTOPPIYNG TV YPNCULOTOMUEVOV
TPOYEUIGUEVOV GUGKEVAOV TOTOV TEVOC.

MmnV TETATE TO YPTCYLOTONUEVO OOYELD ATOPPIYNG OLYUNPDV AVTIKEWWEVOV GTO, OTKIOKE GOG
amoppippata, eKTOS €0V AVTO EMTPEMETAL ATO TIG KaTd TOMOVG KortevBuvtnpleg odnyieg. Mnv
OVOKUKAMVETE TO YPTOUOTONHEVO SOYELD ATOPPIYNG QLYLUNPDV OVTIKEUEVADV.
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