ITAPAPTHMA 1

MEPIAHYH TON XAPAKTHPIEZTIKOQN TOY ITIPOIONTOX



V1o (QAPLOKO AVTO TELEL VIO CLUUTANPOUOTIKY TOPOKOAOVONON. AVTo Ba emiTpéyeL To Ypryopo
TPOGIOPITUO VEDV TANPOPOPLOV OGPAAELNC. ZNTEITAL 0TO TOVG EXAYYEAUATIEG VYEING VO AVAPEPOVY
omoleconmote mBavoroyoOueVEG avemBOuNTeg evépyetec. BA. mapdypapo 4.8 yio Tov TpOTo avapopis
AVETBOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Junod 60 mg evéco S1AAVUN GE TTPOYEUIGLEVT] GUPLYYQ.

2. MOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH XYNGEXH
Ka6e mpoyepiopévn oopryya mepiéyet 60 mg devocovpdunng oe 1 ml dreAvpatog (60 mg/ml).

H devocovpaumn eivat éva avBpmmvo povokimvikd avticopa IgG2 mov mapdyetal 6 KOTTAPIKN
oelpd OINhaotikov (KiTTapo mobnKng KvéElikov KpiknToh) pe texvoroyio avacuvovacuévoyr DNA.

"Exdoyo pe yvoot dpdon: Avtd to pdpuako nepiéyel 46 mg copPiroing (E 420) ko 0,1 mg
moAvcopPikov 20 (E 432) o kaBe ml SrtoAvpotoc.

IMa tov TAfpn kaTdroyo TV ekddywV, PA. Tapdypoeo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Evéoio o1dAvpa (evéoipo).

Awyég, dypopo £0¢ VTOKITPIVO SLAAV L.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEX

4.1 OepoamevTiKég Evosielg

Bepomeio TNG 0GTEOTOPMONG GE UETEUUNVOTAVGLAKES YUVOIKEC Kol GE AVOPES e avENUEVO KivOuVo
KOTOYUATOV. L€ LETEUUNVOTAVGLOKEG YOVOiKeG TO Junod peudvel onpovtikd tov Kivouvo
OTOVOVAIK®OV, [T GTIOVOLAIKMV KOl KOTAYLATMV TOV 16Y{0V.

Oepomeio TNG 0GTIKNG UTMAELNG TOV GYETICETOL e OPUOVIKO OTOKAEIGUO GE AVOPEG UE KAPKIVO TOV
TPOCTATN 01 00101 SIATPEYOLV ALENLEVO Kivouvo Kataypdtmv (BA. mapdypoaeo 5.1). Ze avdpeg e
KOPKIVO TOL TPOGTATN VIO OPUOVIKO OMOKAEIGHO, TO Junod peudveL onpavTicd Tov Kivouvo

GTOVOVAIK®OV KOTOYUAT®V.

®epomeio TNG OGTIKNG OTMAELNG TOV GYETICETOL [l PAKPOYPOVID. GUGTLATIKN Oy®YY| LE
YAVKOKOPTIKOEWDN o8 evihkeg acbeveic pe avénuévo Kivovvo katdypatog (BA. mapdypagpo 5.1).

4.2 Aocoroyia Ko TpémTOS Yop1yNoNg

Aocoloyia

H ocvvietdpevn d6on givar 60 mg 6evocovUaumng xopnyoUHEVT] ®G EPATAE VTTOJOPLL £VEST] L0 POPE.
KéOe 6 pveg 6to UNPO, TNV KOIAOKN ¥DOPA 1] TO Gve TUAKA ToL Bpoayiova.

Ot acBeveic mpémel va Aappavouv enapkn GuUTANpOUHaTo acfectiov Kot Prrapivng D (BA. mapdypapo
4.4).



>1ov¢ aobeveig mov AauPavovy Bepomeio pe Junod Oo Tpémet va divovtar To GUALO 0dNYIDOV ¥PNoNG
Kol M Képta achevoic.

H BéAtioTn cuvolikn| SldpKeLn TG OVTIOTOPPOPTTIKNG OLyDYNG YO TV OGTEOTOPWOT
(cvumeprropPoavouévmv T060 TG 0EVOCOVUAUTTG OGO Kol TOV SIPOGPOVIKDV) OgV EXEL TEKUNPLOOEL.
H avaykn cvveyoig Oepanciog Oa mpénel va emavalioloyeiton meplodikd pe Baor ta oEAN KoL TOVG
SVVNTIKOVG KIVOUVOLG TG OEVOGOVUAUTNG LELOVOUEVD 0vE aiaBgv, 101mg PeTd amd 5 1 meptocoTeEpal
ypovio xpnong (PA. Topdypago 4.4).

Himawuévor (mhikiog > 65 etav)
Agv amaiteiton Tpocappoyn e 600mg 6Tovg NAKIOUEVOLS acbevels.

Neppixn dvolertovpyio
Agv amaiteitol mpocappoyn g 60omng oe acbeveig pe veppikn duciettovpyia (BA. Tapdypapo 4.4 yia
GLOTAGELS GYETIKA UE TNV TapakorlohOnon tov acPeatiov).

Agv vrdpyovv dabécia dedopéva Yo aobevelg pe HaKpoypOVIe GUGTIUATIKY OY®YT LE
YAVKOKOPTIKOELDN Kail GoPapr| veppikn dvchertovpyia (puOuog orepapatikng oonong < 30 ml/min).

Exmrwon s nrotikns Aertovpyiog
H aocopdleta kot 1 omoTeELEGHATIKOTNTA TG OEVOGOLUAUTNG eV Exovv peretnOel oe acbeveig pe
£KTTOON TNE NTaTIKNG Agttovpyiag (PA. mapdypagpo 5.2).

Taidrazpiros minBoouog

To Junod dgv Ba mpémet va, ypnolponoteital o€ Todld nhikiog < 18 eTdv AOY® avnouyidv 66OV apopd
TNV ao@AiEL, yioo cofapn vrepaceotioipio Kot Thavi avVAGTOAN TG AVATTLENG TOV 0GTAOV Kol
EMenymn avotodng dovtidv (PA. mapaypaeovs 4.4 kot 5.3). Ta mapdvta Swwbéoipa dedopéva yio mondid
niwiog 2 éwg 17 etdv meprypdpovtar 6Tig Topaypdeovg 5.1 kot 5.2.

Tpomog yopnynong

T'a vodHpLaL YP1oN.
H yopniynon Ba mpénet va yiveton amd €va GTOHO OV EYEL EKTUIOEVTEL EMUPKDG GE TEXVIKEG EVEOT|G.

T"a 00Myieg GYETIKA LE TN XPTION, TOV XEPIGUO KOL TNV OTOPPLYT] TOV QOPLOKEVLTIKOV TPOidVTOS, BA.
Toapaypapo 6.6.

4.3 Avtevoeileig

YrepevoioOnoio 6t dpacTikn ovsia 1} 6 KAmolo and To £KO0Y TOV AVAPEPOVTAL GTNV TOPAYPIPO
6.1.

YracBeotionpio (BA. mapdypopo 4.4).
4.4 E1d1kég mpogrdomoun)oels Ko TpoQuAGEELS KOTE TN (piom

Iyynhocotnta

Ipokeévov va Bertiwbel 1 yvnAacuodTnTe TV PLOAOYIKGV POPUIKEVTIKOY TPOIOVI®V, TO GVOUQ
Ko 0 aplOpOg TOPTIOOG TOL YOPTYOVLEVOD POPLAKOL TPETEL VO KATAYPAPETOL LE CAPTVELQ.

2VUTANP®OUOTIKY Yopnynon acBeotiov kot Brranivne D

H emapxng mpoécinym acPeotiov kot frrapivng D eivar onpavtikny og 6Aovg Toug acbeveis.



IIpopuid&eic katd TN Ypnon

Yroofeoriouuio

Eivon onpovtikd va avayvopilovtal ot acbeveic oe kivovuvo va eppavicovy vracPeotionpio. H
vracPeotiaipio mpénel va dlopbdvetal pe enapkn TpoSsANYT acPeotiov kot Prroapiving D pv and v
évapén g Bepameiag. ZuvioTdtal 1 KAVIKY TapaKolovdnon Tov emnédmv acPectiov Tpv amd
AyM KGO d6oNG Kot 6Tovg aebeveig Le Tpodidfeon yia vacPeostiopio evidg 600 efSoUdd®Y HeT
TN AYN TG apyIKNGg 00oNC. Oa TPETEL Vo LETPOVTOL TO. ETITEDD. TOV AGPECTION GE TEPINTTOOT TOV
0m01060MTOTE ac0eVIC EpPaVioel KAmo1o TOUVO GOUTTO U VTTOCPECTIOUING KOTA TN SLAPKELL TNG
Oepaneiog (PA. mapdypapo 4.8 yio ta cvuntopate). Ot acOeveig Tpémetl va evBappivovtan vo
aVAPEPOLY CUUTTMOUOTO EVOEIKTIKE TG LITAGPESTIOIOG.

2V mepiodo PETA TV KukAopopia, £xel avapepOel coPapn cvurTOUOTIKY VTocPesTionpio (Le
OTOTEAEC LN EICAYMYN GTO VOGOKOUETID, GCUUPAVTO amelAnTikd yia T {on kot Bavatnedpa
TEPIOTOUTIKG). AV KOL TO TEPLGGOTEPO TEPLOTATIKA EULPAVIGTNKAV TIC TPDTEG EPOOUAES UETE, TNV
évapén g Bepoameiog, Exel epeoavicdel kot apydtepa.

H cvyyopnyoduevn Bepomeia e yYAvKokopTikogldn gival Evog Tpochetog mapdyovtag Kvouvou yio
vroacPeotiapia.

Negpixn dvaleitovpyio,

O1 acBeveic pe coPapn| veppikn dvcoiettovpyia (kabapon kpeativivng < 30 ml/min) 1 oL
vroPdAlovtal og eEmveppikn KaBapor datpéyovy HeYOADTEPO KivOLVO EUOAVIONG VTOCPECTIONUING.
O1 xivovvor epedviong vracPeotiopiog Kot cuvodmv avénoemy g Tapadopprovng avEdvouy pe v
avénomn tov Pabuov veppikrg ducsiertovpyiag. Exovv avaeepbel coPfapd kot Bovatneopa
neprototikd. H emaping mpdoinym acPectiov, Brrapiving D kot n Taktikn Tapakoiovdnen tov
acPectiov givar WaiTepa CNUAVTIKA GE CVTOVG TOVG 0oBevels, PA. Tapamdve.

Aowaeis tov dépuorog

Ot acBeveic mov Aappdvovv devocovpdunn propet va eLeovicovy AOMEELS Tov déppaTog (Kupimg
KLTTOPITION) TOV 0O YOVV GE EIGOY®OYT 6TO VocoKoueio (BA. mapdypao 4.8). Oa mpénet va S00ovv
00nyiec 6Tovg aebeveic va avalntoovy dueon atpikn fondeia av Tapovcideovy onueio M
GUUTTMOWOTO KUTTOPITIONG.

Ooteovéxpawon g yvabov (ONT)
ONT éyet avapepbel omdvia og acbeveig Tov Aopufdavovy deVOGOLUAUTT Yio 06TEOTOPmGT| (PA.
Tapdypaeo 4.8).

H évapén Bepaneiag/véog kdkhog Bepamneiog Oa mpénet va kabvotepeitar o€ acbeveig pe un
EMOVAOUEVES avoLyTES PAAPES LOAUKADV 1GTAOV TOV GTOUATOG. LVVIGTATAL 000VTIOTPIKOG EAEYXOG LE
TPOANTTIKY] 000VTIATPIKY] TAPEUPOOT) KL ATOMKY] 0ELOAIYNOT 0PEAOVG-KIVODVOL TPV amd TN
Oepaneio pe devocovpaunn o acheveig e GuvodovE TapPdyovieg KivoHVo.

Ot akdrovBot Tapdyovteg Kivovvov Ba mpémet va AapBdvovtal véym otov a&loroyeital o Kivouvog

eupaviong ONI" otov acBevn:

. 1N OTOTEAECUATIKOTITO TOV QAPLOKEVTIKOD TPOIOVTOC TO OMOI0 aVAGTEALEL TV OCTIKN
amoppoenon (VYNAOTEPOG KiVOUVOG Y1al TIG OVGIEG LE VYNAN OTOTELEGLATIKOTNTA), TV 000
xopynong (VYNAOTEPOG KivOuvog Y10 TNV TOPEVTIEPLKN YOPTYNo™) Kot TNV aBpoiotikn| 6don g
Oepameiog yio TV 00TIKN ATOPPOPNON).

. KOPKivVOG, KATAOTAGELS GLVVOCTPOTNTAG (TT.Y. OVOLpia, SLoTapoyEG TNKTIKOTNTOG, AOIUDEELS),
KOTTVIGLLOL.

. oLYYOPN YOV LEVES BEpameies: KOPTIKOGTEPOELDN, YNHEdepameia, ovaoTOAELG ayyeloyéveonc,
axtvobepaneion KEPUANG KoL TPOYNAOV.

. KOKT] GTOLLOTIKT] DYIEWVT], TEPLOOOVTIKN VOGO, KOKMG EPAPLOCUEVES 0O0VTOGTOLYIES,
TPOHTAPYOVG 0OOVTIKT VOGOC, EMEUPUTIKEG 0dovTIOTPIKEG TTapepPdoelg (T.y. eaywyn
000VI®V).



‘O)ot o1 acBeveic mpémetl va evBappHvovTat va dlotnpodv KA CTOUATIKT LYIEWVR, va vofdAlovtal og
TOKTIKOVG 000VTLOTPIKOVE EAEYYOVGE, KOl VO OVOPEPOLY OUECHC OTOLOONTOTE CUUTTMUATO A0 TO
OTOUA OT®MG 000VTIKT KIVITIKOTNTO, TOVO 1] TPNELLO 1 U1 ETOVAMGT] EAK®V 1) EKKPIGEMV KATA TN
dudpxeta tng Bepamneiag pe devocovpdunn. Kotd m dudpkela Bepaneiog, ol emeuPoticég 000vVIIOTPIKESG
napeuPacelg 0o mpénet vo, dteEdyovtat povo UETE 0md TPOGEKTIKN eEETOGT KOL VO OTOPEDYOVTUL G
UIKPT] YPOVIKA 0TOGTOCT atd TNV YOPNYNCH TG OEVOGOVUAUTNC.

To oyédio dwyeipiong tov acevav mov avarntvecovy ONI tpénel va kabopiletol pe otevn
ocvvepyacio peta&d tov Oepdmovtog 1Tpod Kot TOL 030VTIATPOL 1) TOV XEPOVPYOD GTOUNTOC LUE
eEedikevon og ONI'. OQa mpémet va e€etdletal n Tpocmpvi dlakomh g Bepaneiog £ OTOL 1
KOTAOTOOT VITOYWPTNCEL KOl 01 CLUPBAALOVTEG TTOPAYOVTEG KIVODVOL HETPLAGTOVY, ATV LTO Eivat
duvatov.

Ooteovékpwon Tov ECw aKoDATIKOD TOPOD

0O01e0vVEKP®OT TOL £EM AKOVGTIKOV TOPOV aVOQEPOTKE LE TN XPNOT OEVOGOVUAUTNG. TOVG Tlovohe
TOPAYOVTEG KIVOUVOL 0GTEOVEKPWOGTG TOV €M OKOVGTIKOD TOPOL TEPAapPdvovTat 1 xpfon
GTEPOEIODV Kat 1) ynueobepaneio, KoV ot Tomkoi Tapdyovteg Kivdvvov Onme Kamowo Aoipwén 1
TPOVUOTIGUOC. Z€ acbevelg Tov AapuPavouy dEVOGOLUAUTN KOl TOPOVGLALOVY GUUTTOUNTO, GTO VT,
OTMG XPOVIEC AOUMDEELS TOV aVTIOD, TPEMEL VO AauPaveTal vTOYN 1 TOAVOTNTA 0GTEOVEKPHOOT|G TOV
£€E® aKOVOTIKOV TOPOV.

Atormo katdyuoato o0 unplaiod 0oTod
Atvma Katdypoto Tov pnplaiov 0oto £xovv avaeepbel oe acbeveig mov Aopfdavovv devosov b

(BA. mapdaypago 4.8).

ATuTO KOTOYILOTO TOV UNPLOEOD 0GTOV UTOPOVY VoL GUUPBOVY LETA OO LKPO 1 KAOOAOL TPOVHOTIGUO
GTNV VIOTPOYAVTHPLO TEPLOYY| KO GE TEPLOYES TG d1dpuons Tov pnpraiov. Ta copfapota avtd
yopakTnpifovtal and CLYKEKPIUEVE OKTIVOAOYIKE EVPTLOTA. ATVUTO KOTAYLOTO TOV UNplaiov 06Toh
&yovv emiong avapepbei o aobeveic e cuykekpyéveg Tabncelg GuvvoonPOTNTOS (T.)., AVETOPKELL
Brrapivng D, pevpotoedr| apBpitida, vmopoopoparpio) Kot e T Yp1oT CLYKEKPIUEVOV
QOPUOKEVTIKAV TPOIOVI®V (T.). SIPOGPOVIKE, YAVKOKOPTIKOEIDT), AVOCTOAELG TG AVTALOG
apotoviov). Ta coppdauata avtd govv emiong mopatnpndel yopig avtiamoppoentikn epomeia.
I[Mopdpola katdypoto o omoia Exovv avapepbel oe cuVOVAGUO e SIPOSPOVIKE ival Gy VA
OUPOTEPOTAELPO, MG EK TOVTOV, TO AVTITAELPO Unplaio ootovv Tpénel va eEetaotel oe acbeveig mov
ELofov dEVOGOLUAUTT KO TTOV £XOVV VTOGTEL KATay o TNG O1dpuong Tov unpreiov a&ova. H diakomn
g 0evocovudumng o aobeveic mov vLapyel vToyia OTL EYovV dTumo KaTaypa unplaiov Ha Tpénel va
extiunBet ev avapovi g aglohdynong tov acbevi), pe faon v eEatopkevpévn aloddynon Tov
eoluyiov kvdvvov-opéhovs. Katd t didpketa g Oepaneiog pe devocovpdpumnn, ot acOeveis o
TPENEL VAL ELAGONTOTTOOVVTOL DGTE VAL OVaPEPOVY VEO 1] U1 oOVNOEG TOVO GTO UNpod, 1010 1 61N
BovPovikn yopa. Ot acBeveig mov mapovoidlovy Ta coprTOUAT oVTH B TPETEL va, agloloyobvTal
Y10 ATEAEG UNpLoio KATay L.

Maxporpobeoun avtiamoppopntixi Ocparneio,

H pokponpdBeoun aviiamoppoentikn Oepomneia (copmeptiapufovouévav toco g 0eVOGOVUAUTNG OGO
KOl TOV SIPOGPOVIKAOV) Umopel vo cUPAAEL oe avénuévo Kivouvo Yo avemBounTeg EkONAMGELS, OTMS
0GTEOVEKPMOT] TNG YVAOOL Kol GATUTTO KOTAYLOTO TOL UNPLeiov 06TO0 AOY® TNG GMIOVTIKNAG
KOTOGTOANG TNG OCGTIKNG avakatackeuns (PA. mapdypogpo 4.2).

2vyyopnyovuevny Gepameio. pe GAAo. POPLOKEDTIKG TPOIOVTO. TOD TEPIEYOVY OEVOGOVUGUT

Ot acBeveic mov Aappdvovv Oepameia pe devocovpdunn dev Bo mpénet vo, avtipetomilovtal
TAVTOYPOVA. LUE GALD, PAPUOKEVTIKA TPOIOVTO TTOL TTEPLEYOVY dEVOCOVUAUTN (Y10, TNV TPOANYT TOV
OKEAETIKOV GUUPAUATOV GE EVIAIKEG L€ OCTIKEG LETOOTAGELG OO GUUTOYELG OYKOVG).

Toudrorpikdc TANOvoude

YrepooPeoniouuio oe moroiatpikods acbeveic
To Junod dgv Ba mpénet va ypnoponoteital o€ ToudaTpikovs acbeveig (Mkiag < 18). ‘Exet avapepOel



coPapn vrepacPectiopio. e OpIoUEVA TEPIGTATIKA KAIVIKAOV dOKILOV ELQPAVIOTNKAY EMTAOKES AOY®
o&elag veppikng BAEPNC.

"Exdoya

Av16 10 POopUAKEVTIKO TPOiOV TTEPLEYEL 46 mg copPrtding o€ kdbe ml dSraAvpaTOG.
H aBpoiotikn enidpacmn tng Tovtdypovng xopnyNons Tpoiovimy mov teptEyovy copPitoin (M
@povktdln) kot 1 pe v dwtpoen Ayn copPrtding (M epovktdlng) tpénet vo Aappdvovral voyn.

Av106 10 PapuakeLTIKO TPOidV TtepiEyel 0,1 mg moAvcopPikov 20 og kdbe 1 ml. Ta ToAvcopPikd
umopel va TpokoAEcovy aALePYIKES ovTIOpdoels. Evnuepdote tov 1otpd cog edv Exete 1 To Toudl GoOG
€xel YVOOTEG aAAEpYieC.

To pappokevTikd 0vTd TPOIdV TEPLEYEL MyOTEPO ad 1 mmol vatpiov (23 mg) avd ml, givor avtd mov
ovopdlovpe «eredBepo vatpiovy.

4.5 AMMAETMOPACELS PHE GALY QUPUUKEVTIKG TPOTOVTO KUl AALES popPEg alinieniopaocng

e pio peAét oAANAETIOPOONG, 1| OEVOGOLUAUTT JEV ETNPENCE TI QAPUAKOKIVITIKT TNG
poaloraung, n omoia petaforiletor omd to kutdypoua P450 3A4 (CYP3A4). Avtd vmodeikvoet OTL T
devooovPAUT deV TIPENEL VO LETAPAAEL TI PUPLOKOKIVITIKY] TOV QUPLAKEVTIKMV TPOTOVIWOV TOV
petaporilovror and to CYP3A4.

Agv vtdpyovv KAMvVIKE S£d0UEVO GYETIKA LLE TN GLYYOPNYNON dEVOCSOVUAUTTG Kol Bepameiog
OPUOVIKNG VTOKATACTACTG (010TPOYOVEL), MGTOGO 1) TOAVOTNTO PAUPUOKOSVVOUIKNG CAANAETIOpaoNS
Oswpeitar younAn.

Y& HETEUUNVOTOVGLOKES YOVOIKEG LLE OGTEOTOPMOT] 1] PAPUOKOKIVITIKY KO 1] QOPLOKOSVVOULIKT TNG
dEVOGOLUAUTING Ogv emnpedoTnay amd TNV Tponyovuevn Bepaneia pe adevdpovdarn, faoetl Tov
O€JOUEVOV TTOV GLYKEVTPOON KOV oo pio PeAETN peTaPacnc (amd aAevOPOVATH G SEVOGOVUAUTY).

4.6 LovipétnTa, Kinon kot yorovyio

Kbnon

Agv vapyovVv 1 €ival TEPLOPIGUEVO TO KAVIKE OEOOLEVO CYETIKAL LLE T YPNOT TG OEVOCOVUAUTNG O
gyKvovg. Meréteg oe (da kKatédel&ay avamapayytkn Tosikotnta (PA. Tapdypagpo 5.3).

To Junod dgv cuvieTdTOL Y100 YPTION OE EYKVOVG KOOMG KO GE YUVAIKES OVATOPOY®YIKNG NALKIOG TOV
dev xpNotuomotoBV avticOAANYN. Ot yovaikeg mpémet vo KadodnyouvTal MGTE VoL U LEIVOUV £YKVEG
KT T O1GPKELD KO Y10 TOVAGYIoTOV 5 univeg petd ) Bepomeio pe To Junod. Ot 6moteg emdpAcels g
dgvocovpaumg givat mhovo vo givorl peyoldTepeg KOt T SLIPKELD TOL HELTEPOV KO TOV TPITOV
TPWNVOVL TNG KOMoNG KaODE To LOVOKADVIKE OVTIGMUOTO LETAPEPOVTOL LEGM TOV TAUKOVVTA, [1E
YPOUUKO TPOTO Kabhg eEgdicoetal 1) KOT|ON, HE TN UEYOADTEPT TOCOTITA, VO LETAPEPETOL KOTO TN
SLIPKELD TOL TPITOL TPIUVOUL.

Oniooude

Agv givol yvooTo 6v 1 0EVOGOV AT anekKPivETOL 6TO avOpOTIVO YA MeAETEC GE YEVETIKA
TPOTOMOINLEVOVG TOVTIKOVG GTOVG 0moiovg £xet avaotaiel 0 RANKL pe yovidrokn petakivinon
(“knockout movtikog”) £dei&av 6t 1 amovaio Tov RANKL (o ot6y0¢ g devocoopdaunng, PA.
Tapdypoeo 5.1) Kotd T StpKeLn TNG EYKVUOGLVNG UTopEl Vo exnpedost TNV opipovon tov palikod
0déva 00NYOVTOG G€ LEIMOT TG TOPAYMYNE YOAUKTOG LETA TOV TOKETO (PA. mapdypago 5.3). Ipénet
va amooototel v Ba dlaxonel o OnAacudc 1 Oo daxomnel n Oepomeio pe Junod, Aapfdavovtag vadym
T0 6PEAOG TOV ONAAGHOV Y10 TO VEOYEVVITO/PPEPOC Kot TO OPEAOG TG Oeparmeiag e dEVOGOLUAUT
Yo TV Yovoika.



Tovipémto

Agv vdpyovv dabécia dedopéva yia TV ENLOPOOT) TG 0EVOCOVUAUTNG GTNY avOpdTvY YoViLOTTO.
Meléteg oe {da dev KaTédelEav ApeoT 1| EUUEST] TOEIKOTNTA 6T YoVIROTNTA (BA. TOpdypapo 5.3).

4.7 Emopdceig 6Ny IKavOTINTO 001Y161)G KUL YELPLGHOD PNYOVIIRATOV

To Junod dgv éyet kapio 1| €yl aoNUAVTN EXIOPOCT) GTNV IKAVOTNTO 00NYNONE KoL ¥ELPICUOD
UnNYovnUaToy.

4.8 AvemOOpunTeg evEpYELES

20VoWYT TOL TPOPIA 0LGQUAELOC

O 10 oVYVEG avemBOuNTeg eVEPYELEC e TN dEVOSOLUAUTN (Tov €xovv mapatnpndel og Tav® amd

1 acBevn otovg 10) eivar 1o pvookeheTikd dlyog Kat To Ahyog oe dKpo. Oyt cuyvd mepIoTOTIKA
KUTTOPITIONG, GTAVIN TEPICTOTIKG VITAGPESTINUING, VITEPELOICONGING, 0GTEOVEKP®GTC TNG YVAOoL Kat
ATLTTOV KATOYUAT®V TOL pnplaiov ootol (PA. mapaypdeovg 4.4 ko 4.8 — [eprypapn emieypévev
avemBOLUNTOV EVEPYELDV) ExoVV TTapatnpnOel o aoBeveic TOV TOiPVOLY OEVOCOVUAUTT.

ITwoaxomomuévoc KoTdAoyoS oveEmIOO UNT®Y EVEPYELDV

Ta dedopéva tov ivaxa 1 kK&t Teprypdpovy avemBOuNTES EVEPYELEG O1 OTOlEG avapEPONKAY OTd
KAvikég dokipég paong I kou I og acBeveig pe ooteomdpmon Kot acBeveic e KapKivo ToL HOGTOD 1)
TOV TPOGTATI| VIO OPLOVIKO ATOKAEIGUO, KOUT avBOpUNTES VOPOPEC.

IMa v ta&vopmon tov avemBountov evepyeidv ypnotporomdnke n akdiovdn katdtaln (BA.
[Tivaka 1): modd cvyvég (= 1/10), ovyvég (= 1/100 émg < 1/10), oyt ovyvég (= 1/1.000 éwg < 1/100),
onaviec (> 1/10.000 éwc < 1/1.000), moAd omdvieg (< 1/10.000) ko un yvootig cuyvotntag (n
ouyvoTNTa dgv pmopel va ektiun el pe faon ta dabéoia dedopéva). Evidc kdbe katnyopiag
GLYVOTNTOG KOl KATNYOPIOg OPYOVIKOD GUGTIUATOG, Ol OVETIBOUNTEG EVEPYELEG TTopaTifevTal KaTd
eBivovca oelpd coPapdtnrtac.

Mivaxkag 1. AvemOopnteg gvépyeieg mov avapépOnkay oe ac0eveig pe ootTeomOp®ON Ko 060eveig
LE KOPKIVO TOV PLAGTOV 1] TOV TPOGTATI| VO OPLOVIKO ATOKAEIGNO

Katyopia opyavikoo Koatmyopia ovyvétntog | AvemO0Ounrteg evépysieg
GUGTI|LOTOS COLQPMVO, UE TN
Paon oedopéveov MedDRA
AoOEELS KO TOPAUCITOCELS Yoyveéc Aolp®wén ovpomoINTIKOD GLGTHUATOG
Yuyveéc Aolpwén g avdtepng
OVATTVELGTIKNG 000V
Oyt ouyvég ExxoAnopatitida!
Oyt cuyvég Kvuttapitida!
Oy ovyvég Aoluwén tov mtog
Awotapayéc Tov Xrdvieg YrepevoioOnoio og @appoxo!
OVOGOTIOWNTIKOU GUGTHLLOTOG Xrdvieg Avagoroxtikf avtidpacn'
Metafolkég Kot datpoikéc | Zmdvieg YrnooBeotionpia!
SLoTapoy€C
Alotapoy£C Tov VELPLKOV Xuyveég Ioyohyia
GLUGTNUOTOG
Tlaotpeviepiéc dratapoyéc Yuyveéc AvokootTo
Yuyvég Kot\iokn ducpopia
Alotapoyés Tov dEPUATOC Kot Yuyveéc E&avOnua
TOV VTTOJOPLOV 16TOV Xuyveég "Exlepa
Yuyveéc Alomexia




Katyopia opyavikoo Koatmyopia ovyvétntog | AvemO0Ounrteg evépysieg
GUOTILO.TOS GOPUPMVO, UE TN
Paon 6cdopéveov MedDRA
Oy ovyvég Agtymvoeidn eapUaKELTIKY
eEavOquortal
[ToAD omdvieg Ayyetitido and vrepgvarcincio
Awotapoyég Tov [ToA0 cvyvéc A\yog og Gkpo
LVOGKEAETIKOD GUGTHIOTOG [ToAvd cuyvéc MvoockeheTikd GAyog!
KOl TOV GUVOETIKOV 1GTOV Xrhvieg Oocteovékpwon g yvadou!
Xmavieg ATumo KaTtdyuoTo ToV unploiov
octov!
Mn yvootig cuyvotntog | Octeovékpwon Tov €£® 0KOVGTIKOD
TOPOL?

' BL. mapakdtm eprypagy emleypévav avemdountov evepyeidy.
2 BL. mapdypopo 4.4.

e pio GUYKEVIPAOTIKY aVOAVOT] SEG0UEVOV OA®V TMV EAEYXOUEVOV LLE ELKOVIKO PAPLOKO HEAETMV
oaong II ko I, mapovcidoke ypundong cuvopoun pe adpd tocootd enintwong 1,2% yo
devocovpaunn kot 0,7% yua o eikovikd appako. Iapott n dtoeopd avt ePeavicTnKe Hovo 6
GUYKEVTIPMTIKY] OVAALG, OEV EUPAVIGTNKE OTT GTPOUATOTOMUEVT OVAALON).

Teprypooen emieyuévov ovemfount®y EVEPYELOV

Yroofeorioauio

e 000 eAeYYOLEVEG LE EIKOVIKO QAPHOKO KAVIKES dokluég eaong 11l oe PeETEUUNVOTOVGIOKES
yovaikeg pe ooteondpwo, nepinov 0,05% tov acbevov (2 otig 4.050) Ttapovciacay peiwon tov
emmédwv acfeotiov opov (kKatw amd 1,88 mmol/l) petd amod tn yoprynon devocsovpdunnc. Agv
avapépbnke peimon tov emnédwv acPfeotiov opov (kdtw amd 1,88 mmol/l) e kapio awd T1g 600
eleyyOUEVES e eIKOVIKO papuaKko KAViIKEG dokipég edong 1T o acbeveig vwd 0prOVIKO OTOKAEIGUO 1)
OTNV EAEYYOUEVN LE EIKOVIKO papuaKo KAk dokiun edong Il og dvdpeg pe ooteondpwon).

2NV TEPiI0d0 LETA TNV KUKAOQOPI, GIAVIEG TEPIMTMGELS GOPOPNC CLUTTMUATIKNG VIAGPECTIONUING
L€ OTOTEAEC O EI0AYMYN GTO VOGOKOUEID, GUUPBAVTO amelAnTiKa Yia T {on kot Bavatnedpa
TEPIOTATIKG €YoV avapephel, Kupimg og aobeveic VYNAOD KIVOLVOL Yo LITaGPeoTionpia ToL EAafov
OEVOGOL AU, LE TO TEPIOGOTEPN TEPLGTATIKA VO sLUPaivouy TIC TpmdTEG Efdopadec amd v évapén
¢ Oepameiog. [apadeiyporo Tov KAWVIKOV EKINADCEDY TG GOPAPNG CUUTTMOUOTIKAG
vroaoBeotiaipiog £xovv cvumeptAdfel mapdtacn tov dactipatog QT, tetavia, EMANTTIKES KPIGELG Kot
petapinfeica vontikn katdotaon (PA. mapdypago 4.4). To copntdpota g vTacPecTiONing o8
KAMVIKEG pHeLéTeC pe devocovpaunmn teptiaufovay toapoicnoieg 1 Suvokouyio ooV, GOGTOCT,
OTOCLOVG KO VIKEG KPAUTES.

Aepuotirés Lomlels

e ELEYYOUEVEC LE EIKOVIKO QAPLOKO KAWVIKEG doKuEG @domng 111, 1 cuvoAKn cuYVOTNTO EULPAVIGNC
TOV SEPUATIKOV AOUMEE®V ITOV TOPOLOLN GTNV OUAAE TOV EIKOVIKOD GUPUAKOV KOt TNG
OEVOGOVLAUTNG GE UETEUUTVOTOVCIOKES YUVOIKES LE 00TEOMOPWST (E1KOVIKO pdppoako [1,2%, 50 otig
4.041 yvvaikeg] Evavtt devooovpaunng [1,5%, 59 otig 4.050 yvvaikeg]), o€ GvOpeS LLE 0GTEOTOP®ON
(ewoviko edppoxo [0,8%, 1 otovg 120 dvopec] évavtt devocovpdumng [0%, 0 otoug 120 dvdpec)), o
aoBeveig pe Kopkivo TOL HOGTOV 1) TOV TPOGTATH VIO OPHLOVIKO ATOKAEIGUO (EIKOVIKO QAPHOKO
[1,7%, 14 otovg 845 acBeveic] Evavti devocovpaunng [1,4%, 12 otovg 860 acheveic]). Agppotikég
AoUOEEIS TOL 0ON YN GOV GE EI0AYWYN 6T0 Vocokopeio avapepOnkav oto 0,1% twv
LETEUUNVOTOVGLOK®Y YOVUIKOV e 06TEOTOPOT oL EAaPav eKoViKO pdppako (3 otig 4.041) évavtt
0,4% TV yovaukdv ov Eafov devocovudumnn (16 otig 4.050). Ot deppotikég AOUMEEIS TOV
avaépnkay g coPapég avemBOUNTEG EVEPYEIEG NTOV TOPOUOIEG GTNV OUAS0, TOV EIKOVIKOD
eoppaxov (0,6%, 5 otovg 845) kar tnv opdda ¢ devocovpapnng (0,6%, 5 otovg 860) otig pneréteg
7OV TpaypoToTOOnKaY Gg 0c0eveic e Kapkivo TOL HOoTOD Kol TOL TPOGTATY).



Oarteovéxpwan ¢ yvaboo

ONI avagépbnke ondvia, oe 16 acBeveic, 6 KAMVIKEG SOKIUEC G€ 00OEVELS e 0GTEOTOPWOT KOl GE
aoBeveig e Kopkivo TOL HOoTOD 1) TOV TPOGTATY] VIO OPLOVIKO OTOKAEIGUO CUUTEPILOUPAVOUEVDV
ouvolikd 23.148 acbevav (BA. mapdypago 4.4). Askatpio and ta nepiotoTikd ovtd pe ONIT
EUPAVIOTNKOV OE UETEUUNVOTOVGLUKES YOVOIKES LLE 0GTEOTOPMGT KaTd T dtdpkeia ¢ edong 111
peAétng eméktaong énetro and Oepaneia pe devocovpaumn Eoc kot 10 étn. H cuyvotnto epedvionc
g ONI frav 0,04% ota 3 €1, 0,06% ota 5 £ kot 0,44% oto 10 £tn Oepanciog e SevosovpaunT).
O «ivévvog g ONT avédvetar pe tn d1apKela TnG EkOECTG GTN OEVOGOVUAUTT).

O «ivévvog tng ONI a&loroynOnke emiong 610 TANIGIO AVASPOUIKTG LEAETNG KOOPTNG LeTa&y 76.192
UETEUUNVOTOVGLOK®VY YOVOIK®V TTOL glyav apyicel mpdoeata Oepaneia pe devocsovpdaunn. H
ovyvortnta epeaviong g ONI frav 0,32% (95% didotpa epmotocvvng [CI]: 0,26, 0,39) petagd
v aclevov mov giyov Adfel devooovudumn yuo dtdotnpa £oc kot 3 £tn kot 0,51% (95% CI: 0,39,
0,65) peta&d tov achevav mov eiyov AdPel devocovpdumn yio ST £0G Kot S £t
TapoKoAovONoNC.

ATomo. KaTayHoTa To0 UNpIoiov 0TOD
270 KMVIKO TPOYPOLLLO TNG 0GTEOTOPOOTG, ATV KATAYLLOTO TOV UNPLOEOL 0GTOV £X0VV GTAVIN
avapepbei oe acbeveic mov Ehafav Oepaneio pe devocovpaunn (PA. mapdypoeo 4.4).

Exxolrwuaritido

e pio eheyyOuevn Ue eIKOVIKO Qappoako KAvIKN dokiun edong Il mov mpayuatomonke o€ acbeveic
Le KapKivo Tov Tpootdtn mwov AdpPavay Oepaneia otépnong avdpoyovev (ADT), mtapatnpndnke
dvcavaroyio oTig avemBOUNTES EVEPYELES TOV OPOPOVGAY TNV EUPAVIOT| ekKoATtopatitidag (1,2% pe
T devocovpaunn, 0% e To €KoVIKO PappaKko). H cuyvotnta epedaviong e EKKOATMUATITIONS NTOV
GLYKPIoIUN HETAED TV opddmv Bepameiog 68 HETEUUNVOTAVCIOKES YUVOIKES 1] GVOpPEG UE
00TEONOPMOT) KOl GE YUVAIKESG TOL VIOPAAAOVTAV GE OEpATEl [LE OVOGTOAEIG APOUOTAGTS Y10, UM
LETACTATIKO KOPKIVO TOV HOGTOV.

2xeTI{OUEVES LLE TO POPLUOKO OVTIOPAOEIS VIEPELOLTONTIOG

210 HETEYKPLTIKO TEPIPAAAOV, OTAVIEG TEPMTMOGELS GYETILOUEVNG LLE TO PAPLOKO VIEPELAICON TN,
coumepthiappavouévey tov eavinuatog, g kvidmong, d10YK®GT TOL TPOGMTOV, TOV EPLONUATOC,
KOl TOV AVOPUANKTIKOV aVTIOPAGEDV Exovv avapepbel og acbeveic mov Aappdvovy 6evoGoLUAUT.

Movooreletino dlyog

MUvoGKeAETIKO AAYOS, CUUTEPIAAUPOVOUEVOY COPapmV TEPICTAUTIKAOV, £xEL avapepbei oe aobeveig mov
éloPav devocovpaunn oty mepiodo HETA TNV KLKAOQOPIa TNG. L& KAMVIKES OOKLUES, TO LVOCKEAETIKO
alyog Mtay moAD GuyVO TOGO GTNV OUAdW TNG 0EVOGOVUAUTIG OGO KoL TOV EIKOVIKOV QUPUAKOV.
MuvockeleTikd GAY0G TOL 001yl 6€ SloKOT TNG VIO PeAETN Bepameiog TV Oy CLYVO.

Aerynvoeron popuoxevtikd eCovinuara
"Exovv avaeepbel Aetynvoeidn papuakevtikd egovonuata (T.y. aviidpaoelc Pe 1KoV, opuaAon

Aeymva) o acbeveilg oty mEPiodo PETA TNV KLKAO(QOPIO TOV QUPIAKOV.

Al\ot e101kol TAnBuopoi

Taidrazpiros minBoouog

To Junod dgv Ba mpénet va ypnoponoteital o€ ToudaTpikovs acbevelg (nhkiag < 18). ‘Exet avapepbel
coPapn vrepacPectionpio (PA. mapdypapo 5.1). Xe opIGUEVH TEPIOTATIKA KAVIKDOV OOKIUDV
gupaviotnKay emmAokég Aoym o&elag veppikng PAGPNC.

Negpixn ovolertovpyio.

e KAMvikéG peréteg, ot acBeveic pe coPapr veppikn dvciettovpyia (kabapon kpeatvivig

< 30 ml/min 1 avtoi Tov VOPAAAOVTAV GE E@VEPPIKT KABapON, SETPEYAV HEYUADTEPO KIVOLVO
vroaoPeotiaipiog av dev Adpupavay copminpouata acpeotiov. H emapkng mpdoinyn acPeoctiov kot
Brrapivng D eivar onpavtikn og acBevei e coPapn veppikn dveAettovpyio 1 o€ acbeveig mov
vroBdAlovtal og eEmveppikn kKaBapon (PA. mapdypapo 4.4).
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Ava@opd ThovoroyoOLUEVAOV aVETIOVUNTOV EVEPYELDV

H avapopd mhavoroyodpuevoy avemBOUNT®V EVEPYELDY LETA A0 TN YOPTYNoN (o0 KuKAOQOPiog
TOL QOPUAKEVTIKOD TPoidvTOog elvan onpavtikn. Emtpénet ) cvveyn mapakorlovdnomn e oyéong
0PEAOVG-KIVOHVOL TOL QOPUAKEVTIKOD TPOTOVTOG. Znteitat amd Toug enayyelaticg vyeiog vo
avaPEPOLY OTTOLEGONTOTE THUVOALOYOVUEVEG OVETIOOUNTEG EVEPYEIEG LEG® TOV £BVIKOD GUOTNUATOG
avagopdg mov avaypdeetotl oto Hopdptnua V.

4.9 Ynepdooolroyia

Agv vrapyet epmepio pe vrepdocoroyia o€ KAVIKEG pnehétes. H devosovpaunn éxet yopnynOel o
KAMVIKEG pHeELETEC ypNnoomoldvTog 800els £m¢ 180 mg kdbe 4 efdopndadec (abpoioTikég 600eELg Emg
1.080 mg o€ didotnua 6 uvodv) Kot 0ev mapoTnpNOnKay ETITALOV ovVETIBOUNTEG EVEPYELES.

5. DOAPMAKOAOT'IKEX IATOTHTEX

5.1 @oppokodvvopKES 1O10TNTES

Doppokobepamevtikn katnyopio: Oappoaka yio Oepaneio madnoemv TV 06TOV - AAA0 QAPLOKA LE
dpdon o610 petaforicud Twv oot@v, Kmokog ATC: MOSBX04

To Junod givon Bro-opoedég paprakevTikod mpoidv. Aentopepeic mAnpogopieg givar dabéotpec oTov
dktvakd témo Tov Evponaikod Opyavicpod @appdakmv: http:/www.ema.europa.eu.

Mnyoviopndc dpdong

H devocovpaunn eivat éva avBpmmvo povokimvikd avticopa (IgG2) mov otoyevel Kot cuvoLeTal pe
VYNAN cvuyyévela kot eWdkotra pe o RANKL, tpohappdvoviag tnv evepyomoinct Tov vrodoyéa
Tov, T0v RANK, oty empdveila t1ov TpodpoL®mY 0GTEOKANGTOV Kol TOV 06TEOKANGTMV. H
mapeumodion g aArnienidpaong RANKL/RANK avactélAiel Tov oynuoticpd, m Asrtovpyio Kot Ty
eMPIOOT TOV 0GTEOKANCTAOV, LEWDVOVTOG LE OLTOV TOV TPOTO TNV OGTIKY AITOPPOPN o1 TOGO GTA
GLUTOYT OGO KO GTO, GTIOYYMOT| 0GTA.

Dapuokodvvakic emOPAUoELS

H Bepaneia pe devosovpdunn peimoe ypinyopa 10 puiuod 0GTIKNAG OVOKOTOUCKELNG, PTAVOVTIG OTN
YOUNAOTEPT TN GTOV 0pO Y1 ToV SEIKTN 00TIKTG amoppoenong Tomov 1 C-tedlomentidwo (CTX)
(peimon 85%) v 3n nuépa, v 1 ev AOY® peimon datnprdnke kaBoro to Sdotnpo petald Tov
d6cewv. Metd 10 TEPAG KABE LeEGOSIOGTLATOS YopnYNoNs, N Helwon tov CTX petpidotnke v uépet
amo T péyotn peimon tov > 87% og > 45% mepinov (gvpog 45-80%), deiyvovtag tnv
OVAGTPEYILOTNTO TOV EMOPACEDV TNG OEVOGOVUAUTNG OTIV OCTIKY| OVOKOTUGKEVT] TOV CNUELDOVETOL
ue ™ peimon tov enmédmv Tov 6Tov 0pd. AVTEG 01 EMOPAGELS dtaTnpNOnkay 660 cuve loTov 1
Oepameia. Ot OeikTeEC 0GTIKNG EVOALUYNG EPTACAY GE YEVIKEC YPAUUEG OTO, EMITED TPV 0T TN
Oepancio og dSoTnua 9 uNvov petd v televtaia doon. Katd tnv eravoyopnynon, n peimon tov
CTX amo tn 6evocoupaunn nTov TapoUota e ot Tov topatnpninke oe acbeveic mov apyilovv
Oepameio pe HEVOGOVUAUTN Y10 TPMTN POPAL.

Avocoyovikdtnta,

AVTIoOUOTO EVOVTL TNG OEVOGOVLLAUTNG EVOEYETOL VO, ELPAVICTOVV KATA T d1dpKela TG Bepaneiag pe
devosovpaunn. Agv €xet mapatnpndel TpoEovIG cLGYETION UETAED TG AVATTUENG OVTICOUATOV KOl
NG PUPUUKOKIVITIKNG, TNG KAWVIKNG OVTOTOKPIONG 1) TOV aveTIHOUNTOV GUUBAVI®V.

10


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

KAMvik) amoteAeopotikdTnTo Kol 06QOEAELN GE LETEUUNVOTOVGLOKES YUVOIKES L€ OGTEOTOPMON

H oamoteleopatikdOTnTO KOl 1| 0GQAAELN TG SEVOCOVUAUTNG XOPNYOVUEVNG Lo pOpa KAOE 6 uiveg yia
3 &1 diepevvnOnke og petepunVoTavGclakeg yovaikeg (7.808 yuvaikeg nhkiag 60-91 etmv, amd TIg
omoieg 23,6% eiyov koplo, KATAyUOTA TG GTOVOLAIKNG 0TNANG) pe T-score 0GTIKNG TUKVOTNTOG
(BMD) 116 06QUikNI¢ Holpag TG GTOVOLALKNG GTHANG 1] TOV OALKOV 16Y10V Kotd TV évapén e
ayoyng petadv —2,5 kot —4,0 kot péon andAvtn 10etn mbavotnta Kataypdtmv 18,60% (dexatnudpio:
7,9-32,4%) yw peilova 06tE0TOp®TIKA Katdypoto Kot 7,22% (dexotnuopa: 1,4-14,9%) ya
Katdypota tov wyiov. Nuvaikeg o1 onoieg Emaoyav omd dAleg acéveleg 1 Adupavay Oepaneiec mov
umopei va emnpealovv Ta 06To amokAgioTnKAY 00 TN GVYKEKPLUEVN peAétr. Ot yovaikeg Aaupavoy
copmAnpouate acPeotiov (tovAdytotov 1.000 mg) kot Prrapivng D (tovidyiotov 400 IU)
KaOnpepiva.

Eridpoon oro orovovdixd katayuozo

H devocovpdunn peimoe onuavTicd Tov Kivouvo vEmV 6TOVOLAIK®OV KoToyudtov petd ond 1, 2 ko 3
ém (p <0,0001) (BA. [Mivaka 2).

ivekog 2 Enidpaon tng 6evocovpdpunng otov Kivouvo vE®V 6TOVOLMK®OV KOTOYRATOV

ITocootd yovarkdv pe kKatoypa (%) Meiwon tov Meiwon tov
L . amOAVTOL KIvOOVOL | OYETIKOD KIvODVOL
Ewcovikd @appoxo  |[Agvosovpapmn (%) (%)
n=3.906 n=3.902 A A
(95% CI) (95% CI)
0-1 étog 2,2 0,9 1,4 (0,8,1,9) 61 (42, 74)**
0-2 étn 5,0 1,4 3,5(2,7,4,3) 71 (61, 79)**
0-3 étn 7,2 2,3 4,8 (3,9, 5,8) 68 (59, 74)*

p <0,0001, “p < 0,0001 — Srepgvvnrikr| ovéAvon

Eridpoon oro katayuoza ioyiov

H devocovpdunn enédeile oyeTikn Lel®won Tov Kvovvou KaTdyuatog Tov woyiov kotd 40% (peimon
oV andALTOL KvdvvoL Katd 0,5%) oe dtdotnpua 3 etadv (p < 0,05). H cuyvotrta epodviong tomv
Kataypdtov Tov woyiov nrav 1,2% oy opdda tov gikovikov gapudiov évavtt 0,7% otnv opdda g
devosovpaumng ota 3 ypdvia.

X pio post-hoc avdivon og yovaikeg > 75 1@V, SOMGTOONKE Ue TN dEVOGOVUAUT HEI®OT TOVL
GYETIKOV KIvdHvoL Katd 62% (1,4% peiowon tov amdAvtov Kivdvuvov, p < 0,01).

Ernidopaon oe oia ta khvika kardyuata
H devocovpdunn peimoe onuoavticd to KoTdypoto o€ Oha Ta €101/0Aeg TIg opddeg KoTayudtmv (PA.
IMivaxa 3).

Mivakog 3 Enidopacn TG 0evoGoVRANTG 6TOV KivVOUVo KAMVIKAV KATUYRATOV 6€ d1doTnpna
3 etawv

ITo600T6 YuvouK®V g Meiwon tov Meiwon tov
Kazoypo, (%)* ATOAVTOV GYETIKOV
Ewcoviko Aevosovuépm Kwovvou (%) | kwvdbvou (%)
PAapLaKO - (95% CI) (95% CI)
- n=3.902
n=3.906
Onowodnnote KAvikd kdrayuo.! 10,2 7,2 2,9 (1,6,4,2) 30 (19, 41)***
KMvikd omovévlikd Kataypo 2,6 0,8 1,8(1,2,2,4) 69 (53, 80)***
Mn-crovdviikd kdrayuo? 8,0 6,5 1,5(0,3,2,7) 20 (5, 33)**
Meilov un-cmovoviiko 6,4 5,2 1,2 (0,1, 2,2) 20 (3, 34)*
Kéroypo’
Meilov 0oTE0TOPMTIKO 8,0 5,3 2,7 (1,6, 3,9) 35 (22, 45)***
Kroypo

*p <0,05, **p = 0,0106 (devtepedov Katadnktiko onueio wov coumepIAnpOnke o ToAAOTAN TPOTEPLUOYH),
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**%p <0,0001

T Zuyvotnro ppdviong avembountov evepyeidv Paoet extipioemv Kaplan-Meier ota 3 ypovia.

! TleprhapPéver Ta kKAVIKG GTOVIVAKGE, Ko P-6TovOuALKE KoTéyoTaL.

2 Aev mepthapufver To KaTdyLaTo, TV 6TovSDA®Y, TOV Kpaviov, Tov Tposdmov, Tng KGTm Yvadov, Tov
LETOKOPTIOV, KOl TOV QUAGYYOV TOV SUKTOADV TV YEPIOV KOL TOV TOIDV.

3 TIeptAotPAVEL TO KOTAYLLOTO TNG TVEAOD, TOV BT GKPOL TOV HNPLOiOD, TOV £YYDG THALLOTOG TS KVAUNG, TOV
TAELP®V, TOV £YYVS Bpaytoviov, Tov avtiPpayiov, Kot Tov woyiov.

4 MepopPavel Ta KAMVIKG GTOVELAIKE KOTay AT, T0 KOTEYLATO TOV 16){0v, Tov avTifpayiov, kol Tov
Bpayoviov, 6mwg opiCovion and tov ITOY.

Xe yovaikeg pe BMD tov avyéva tov unpraiov katd v évoapén < -2,5, 11 6evosovpdunn Leimae Tov
Kivouvo pun-crovovAik®v kataypdtov (Leimwon Tov oyeTikol Kvovvou katd 35%, peiowon tov
amoAlvuTov Kivdvvov katd 4,1%, p < 0,001, diepevvntikn avéivon).

H peioon g cvuyxvdtrog Leavions vEmV GTovOLAMKOV KATAYUATOV, KOTAYLAT®V TOV 1YoV Kot Pn-
OTOVOVAIKOV KOTOYUATOV atd Tr 0EVOGOVUAUTT G OlAoTnUa 3 €TV fTav otodepn avelaptiTeg TOV
10-gt00G KIvdHVOL KOTAYUATOG KOTA TNV Evapén TG oywyns.

Ernidopoon oty ootiki mokvotyto,

H devocovpdumn avénoe onpavtikd tnv BMD cg 6heg Tig KAvikég Béoegig mov petpnnkoy, Evovtt
TOV EIKOVIKOV Qapudiov petd omd 1, 2 kot 3 £tn. Ze Sdotnua 3 €TdV 1 0EVOCOVUAUTT] 0OENCE TNV
BMD katd 9,2% otnv 06puikn poipa tng omovovAiknig oting, 6,0% oto ohikd 1oyio, 4,8% ctov
avyéva Tov punplaiov, 7,9% otov TpoyovInpa Tov 16y, 3,5% 610 dnm TPITNUOPLO TNG KEPKIdAG Kol
4,1% oto ohkd copa (0reg ot Tipés p < 0,0001).

Y& KAMVIKEG PHEAETEG Yo TNV e€ETaoN TV EMOPACEMV TG S10KOTNG TNE devocovuaumne, 1 BMD
enovnAOe oyedov ota enineda mpv omd ) Bepaneio og ddotnua 18 unvodv and v televtaio d6om
KoL TUPEUEIVE TOV® OTO OTE TOL TOPATNPNONKAV KOTA TN YOPNYNON EIKOVIKOD QapUdKov. AvTtd Ta
ototyela delyvovv 0Tt amatteitol 1 cuveyng Bepameio pe dEVOGOLUAUTN Yo T dloTripnon ¢ dpdong
TOV PAPUOKELTIKOV TTPoidvTog. H emavayopnynon e 0eVOGOVHAUTNG ETEQEPE TAPOLOLD OPEAT) OTIV
BMD pe avtd mov mapatnpndnkav 6tav 1 0eVoGov AT xopnyndnke yio Tpdtn eopda.

AVoiKtiG emONUOVONS UEAETH ETEKTAONS YIa. TV OEpaTeio THE UETEUUITVOTIOVTIOKHS OOTEOTOPDTHS

e ouvoro 4.550 yovarkav (2.343 devocovudpumrn, 2.207 gikovikd @APLOKO) Ol OTOiES £xacay Oyt
TEPLOCOTEPEG OO 10, SOGELG TOL VIO £PELVA POPLOKEVTIKOD TPOTOVTOC 6T PACIKT LEAETN TTOL
TEPIYPAPETOL TOPATAV®D KO OAOKANPOGAV TNV ETICKEYT 6TOV Uva 36 TNG HEAETNG CULPMVIGOV VL,
GUUUETAGYOVY GE Ui 7€TT|, TOAVEDVIKTY], TOAVKEVTPIKT], OVOIKTNG EMCTILAVOTS, LOVOD GKEAOVG EAETT
EMEKTACTG Y10l TNV a&loAOYNoN TNG LAKPOTPOBEGUNG ACPAAELNG KOl OTOTEAEGULATIKOTNTOG TG
devosovpaumnc. Oleg ot yovaikeg otnv pHeAET eméktacng enpoketo va, Adfovv devocovudunn 60 mg
KkéOe 6 pnveg Kabmg Kot acPféotio nuepnoing (tovAdyiotov 1 g) kot Prrapivn D (tovAdyiotov 400 1U).
Yvvolkd 2.626 acBevelg (58% tov yovoukdv copreptinednkav ot perétn enéxtaong, i 34% tov
YOVAIK®V TOV GUUTEPIANPON KOV 0T footKn LEAETT)) OAOKANpP®GOV TN UEAETT ETEKTOOTG.

21ovg aobeveig mov Edafav devocovpdumn yio 10 £t n BMD avénbnke amo v apyiki Tiun
avagopdg ot ootk perétn katd 21,7% oty oceuIKN Loipa TG 6movovAkng 6TANG, 9,2% oTto
0AKO 16%10, 9,0% oTtov avyéva Tov unpraiov, 13,0% otov tpoyavimpa kot 2,8% o610 anw TpitnUdplo
¢ kepkidag. H péon tipn T-score BMD 1tng oopviknig poipag g omovouAkig 6THANG 6To TEAOG TNG
peAétng frav —1,3 oe acBeveig mov éhafav Bepaneia yro 10 €.

H ocvyvomta epodviong kataypdtov aloloynnke og kataAnKtikd onueio ac@arelog aAld 1
OTOTEAECUATIKOTITO GTNV TPOANYT| TOV KATOYUAT®V OV pmopel va exktiun el Adym tov peydiov
aplOpov S10KOTOV KOl TOV GYESOGUOD TNG UEAETNG OVOIKTNG Emlonavong. H cmpevtikn cuyvotnta
EUPAVIONG VEDOV CTOVOVAIK®DV KOl L1 GTOVOLAIK®V KATAYLATOV NTAV KATH TPOGEYYIon Tepimov 6,8%
kot 13,1% avtictoiyms, og acBeveic mov mapépevay oe Bepancio pe devosovpdunn yio 10 €
(n=1.278). AcBeveic mov dev 0AOKANPOGAV TN PEAETT] Y10 OTOL0ONTOTE AOYO giyav LYNAOTEPA
TOGOO0TA KOTAYUATOG KOTA TNV Depameia.
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Agkatpia meEPIOTATIKA 06TEOVEKPMONG NG YvaBov (ONI) ta omoia emAvOnkay Kot dVo dTvTa
KOTAYLOTO TOV Unplaiov 06Tob To omoia emADONKavY, cuvéPnoay Katd Tn StdpKeLd TG LEAETNG
EMEKTOONG.

KhMvikn omotelecuotikdTnTo Kot 0cQAAELN 68 GVOPEC LE 0GTEOTOPMON

H amoteleopatikdTTa Kot 1 0GQAAELN TNG SEVOGOLUAUTNG pio popd kdbe 6 uveg Yo 1 €tog
depeuvnnkay e 242 dvopec nikiag 31-84 etdv. AcBeveic ue eGFR < 30 ml/min/1,73 m2
omoxAeiotnioy amd 1N dokipr]. Ohot ot dvopeg Erafav Kadnpeptvd copminpouo acpestiov
(Tovrhdyotov 1.000 mg) ko Prrapivng D (tovddyiotov 800 1U).

H x0pia petafAnth g amoteAecpotikdTNToC NToV 1 eKotootioio petafoir g BMD oty ocuik
poipa g 6movovAKnG oTNANG, dev a&loAoynOnke 1 amoteAespoTIKOTNTO T KaTdypota. H
devocovpaumn avénoe onpavtikd v BMD cg 6Aa ta kKAvikd onpeio 6mov petpnonie, o€ oyxéon pe
TO EIKOVIKO Pdpuoko otovg 12 unvec: 4,8% otnv 06QVIKN poipa g 6movOVAIKNIG 6TAANG, 2,0% oTo
0AKO 1oy10, 2,2% 61OV avyéva Tov unplaiov 0otov, 2,3% 6tov TpoyovIipa Tov 1oyiov kot 0,9% cto
anm Tprrnpoplo g Kepkidag (0heg o1 Tipég p < 0,05). H devocovpdumn avénce v BMD g
0GQVIKNG HOIPAG TNG GTOVOLAIKNG GTAANG 0td TNV apyikn Ty oto 94,7% twv avopmv 610 1 £t0C.
Inuavtikég avénoelg oty BMD oty 06@uikn poipa tng 6movovAIKNG GTHANG, TO OAIKO 16)i0, TOV
QUYEVA TOV UNPLOioL 0GTOV KOl TOV TPOYOVTIPA TOV 16YI0V TapaTnpiOnKay 6Toug 6 UNveg

(p <0,0001).

Iotoloyio 06700 GE LETEUUNVOTTOVGIOKES YUOVOIKEC KOl AVOPEC LE OGTEOTOPWGN

AZlohoynonke 1 16ToAOYI0 TOV 0GTMOV GE 62 LETEUUNVOTOVGLOKES YOVOIKES LLE 0GTEOTOP®GT N
YOUNAN ootiki péla petd and 1-3 ypovia Bepaneiag pe 0evocoLIAUTT, 01 omoieg eite EAafav Yo
TPOTN Popd Bepameia yio TNV 06TEOMOPWOT gite elyav AAPel Tponyovpévag Bepaneia pe
arevdpovartn. Ilevivta evvéa yovaikeg ouppeTeiyov otny VIo-pelétn pe froyio 06TdV oTovg 24 UNVeg
(n=41) kot otov ufva 84 (n = 22) g LEAETNC EMEKTAONG OE UETEUUNVOTAVGIOKES YUVOIKES LLE
oateondpwor. H 1otoloyia tov ootdv a&loloynnke emiong og 17 avopeg pe 06TEOTOP®ON UETE OO
1 yp6vo Bepamneiag pe devosovpdunn. To amoteréopata tng floyiog 0oT®V £3€1E0V PUOIOAOYIKN
OPYLTEKTOVIKT KOl TTOLOTITA TOV 0GTAOV, YOPIC EVOEIEEIS SATUPUYDV TNG EMUETAAAWDONG, VOO0V
TOPOL 1 tvwong Tov pueAov. Ta IGTOLOPPOUETPIKA EVPTLLOTA GTN LEAETT EMEKTOONC GE
UETEUUNVOTIOVGIOKES YOVOIKES [LE OGTEOTOPMOT] £0€1E0V OTL O1 AVTIOTOPPOPTTIKEG EMOPAGELG TNG
SEVOGOLUAUTNG, OTIMG LETPHONKAV LE GLYVOTNTO EVEPYOTOINGNC Kot pLOUO 0GTIKOD GYNUOTIGUOD,
Stnphnkay pe TV Tapodo Tov ¥POVOoV.

Klvikn omoteleouotikdTnTo Kot 0c@arela o acheveic e 0GTIKN AnTMALLO OV oyeTileETON UE TN
oTEpNoN avOPOYOvVmV

H amoteleopatikdTnTo Kot 1) 0GQPAAELD TG OEVOGOVUAUTNG YOPTYOVUEVIC Uid POpa KAOE 6 unveg yia
3 &t depevvnnke og AvOpeC e 1I0TOLOYIKA ETPEPAIOUEVO N LETAGTATIKO KAPKIVO TOV TPOGTATY
mov Adppovoyv ADT (1.468 avdpeg nikioag 48-97 etcdv) mov diétpeyov avénuévo kivouvo Katdyprotog
(mov opiletar wg nhwcio > 70 etov 1 < 70 etov pe T-score BMD g ocpuikng poipag tng
OTOVOVAIKNG GTHANG, TOV OAKOD 16Y10L 1} TOL avyéva Tov unptoiov < -1,0 1 16TOPIKO 0GTEOTOPOTIKOD
Katdypotog). Olot o1 avdpeg Adpupavay couminpouate acpeotiov (tovAdyieotov 1.000 mg) Kot
Brrapivng D (tovAdyiotov 400 TU) kabnpepva.

H devocovpaumn avénoce onpavtikd v BMD cg 6Aeg Tig KAvikéG Béoeig mov petpndnkay, oe oxéon
pe 1 Bepaneia pe eKoviKO @dpuaxo ota 3 xpovia: 7,9% otnv ooeuikn Hoipa TNG GTOVOLAIKYG
OTNANG, 5,7% 010 0AKO 15Y10, 4,9% oTov avyéva Tov pnplaiov, 6,9% GToV TPOYOVINPA TOV LoYioV,
6,9% o710 anm TPITNUOPLO TG KepKidag kat 4,7% 610 cUVOALKO cmdpa (OAeg ot Tiuég p < 0,0001). Xe
L0 TPOOTITIKG TPOYPOUUATICUEVT] SIEPEVVTIKT OVAAVGT, TOPATPNONKE OTLOVTIKY oENGN TN
BMD 1n¢g 0o¢vikng poipag TG 6ToVOLAIKNG GTHANG, TOV OAKOD 1GY10V, TOL CLYEVE TOV UNPLoioL Kot
TOV TPOYAVTIPA TOV 10X10VL P G€ 1 HOALG pival HETE TNV apykT 60oM.
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H devocovpaunn enédei&e onUOVTIKN LEIMGT TOL GYETIKOD KIVOUVOV VEOV CTOVOLAIK®Y KOTOYLATWV:
85% (ueimwon tov amdAvtov Kvdvuvou katd 1,6%) oto 1 étog, 69% (peiwon Tov amdAVTOL KIVdHVOL
Katd 2,2%) ota 2 £t ko 62% (peiowon tov andAvTov Kivobvou Katd 2,4%) ota 3 £t (OAeg Ot THEG
p<0,01).

Khlvikn omoteleouotikdTnto Kot ac@areln 6 acheveic Le 0GTIKN ATMOAELD TOL GYETICETOL LE TN
CLUTANP®UOTIKE Oepameio e aVOGTOAEIC TNEC OPOUATACTC

H oanoteleopatikdTnTo KOl 1| 0GQAAELN TN SEVOCOVUAUTNG XOPNYOOUEVNG Lo popa KAOE 6 uiveg yia
2 €11 dtepeuvnOnkay 6€ YOVaiKeG Le PN-UETAGTATIKO KAPKivo TOL Haotol (252 yuvaikeg niikiog 35-84
etwv) kot T-score BMD 1tng oopuikng poipag tng oTovOuAIKNG GTHANG, TOV OAKOV 160V 1 TOV
ovyéva Tov pnpraiov Katd v Evapén g aymyng petadd -1,0 kot -2,5. Olec ot yovaikeg Aapupovay
CUUTANPOUATIKN ay®YT| aoBeotiov (TovAdyiotov 1.000 mg) kot Brrapiving D (tovAdyiotov 400 1U)
KaOnpepva.

H x0pa petafAnt g amotedAecpotikdTnToc ToV 1 ekotootiaio petaforn g BMD oty ocuik
poipa tng 6movOLAKNIG GTAANG, EVO OeV 0EI0A0YHONKE 1 ATOTELECUATIKOTNTA GTO KOoTaypaTo. H
devosovpaumn avénoe onuavtika v BMD g 6Aa ta kKAvikd onueio mtov petprinkay, o€ oyéon |e
T Oepameia pe €KOVIKO QappoKko oto 2£t: 7,6% oty 06QLIKN Hoipa TS 6TOVOLAIKNG 6THANG, 4,7%
670 OMKO 1oYi0, 3,6% oToV avyéva Tov unpiaiov, 5,9% ctov Tpoyavtipa Tov wyiov, 6,1% oto dve
TprInuoplo g kepkidog Kot 4,2% oto oAkd copa (0Aeg ot Typég p < 0,0001).

Oepomeio TNC OGTIKNC OTOAELNG TOV oyeTileTol pe cvotnuotikn Oepomeio ue YAVKOKOPTIKOEION

H amotereopatikdma Kou n acpdieia e devosovpdunng diepeuvnnkay oe 795 acbeveic (70%
yovaikeg kot 30% dvopec) nikiog 20 émg 94 etdv mov éhaPav Bepaneio pe > 7,5 mg mpedvilovng
YOPNYOOUEVNC NUEPN OIS ATtO GTOLATOC (1] IGOSHVALLOD).

MelemOnkav dvo vromAnbucuoi: cuvéyiong g Bepomeiog pe yAvkokoptikoedn (> 7,5 mg
TPedVILOVNS 1 10000VaLoL NUEPNGIMG Yot > 3 UVEG TPV TNV €YYPapn oTn peAétn, n = 505) kot
évapéng g Bepamneiog pe YAvkokopTikogldn (> 7,5 mg npedvi{dvng 1 160d0VVaoL Nuepnoimg yio < 3
UAveg Tpwv v eyypaen otn perétn, n = 290). Ot acOeveic tuoyatomomOnkay (1:1) ywo va Aapovv gite
devosovpaumm 60 mg ana vrodoping kdbe 6 uMveg eite 5 mg proedpovatng anaé nuepnoine amd Tov
oTONATOG (OpaoTiKd PAPHOKO EAEYYOL) Yia 2 £11.01 acBeveig Adpfovay GCUUTANPOUATIKY oYY
acPeotiov (TovAdyiotov 1.000 mg) kot Prrapiving D (tovidyiotov 800 1U) kabnuepva.

Eridopoon oy ootk mokvotyto.

21ov vromAnBucopd cuvéytong TG Bepaneiog e YAVKOKOPTIKOELDN, 1| dEVOGOV AU KaTEdEIEE
peyorovtepn avénon g BMD tng 0o@uikng poipag e 6TovovAIKnig GTHANG GE GUYKPLGT UE TN
proedpovatn oto 1 érog (devocovpdumn 3,6%, pioedpovatm 2,0%, p < 0,001) kot ota 2 £
(devocovpdiunr 4,5%, proedpovam 2,2%, p < 0,001). Ztov vrorinBuopd éEvapéng g Bepaneiog pe
YAVKOKOPTIKOELDN, 1 devocovudumn katédelée peyolvtepn avénon e BMD tng ooguiknig poipag
NG GIOVOLAMKNG GTNANG G€ GVYKPLoT UE TN ploedpovarn 6Tto 1 €tog (devocovpaumn 3,6%,
proedpovarn 2,0%, p < 0,001) ko ota 2 £ (devocovpdunn 4,5%, pioedpovdrn 2,2%, p < 0,001).

Emumdéov, n devocoopaunn katédelée onuavtikd peyaAivtepn péon nocootiaio ovénon g BMD tov
OAMKOV 15Y{0V, TOV aVYEVE TOL UNPLEIOL KoL TOV TPOXAVTHPO TOL 1oX10v omtd TNV Evapén g aywyng o
GUYKPLON LE T PLGESPOVATY).

H peAétn dev elye m duvatdtnta va kotadei&etl Stoupopd oto Katdypata. 1o 1 étog, N enintwon véwv
OKTIVOAOYIKA EMPEPOIOEVOV GTOVILAIKMV KoToypdTmv 6Tous acbeveig ntav 2,7% (devocovpdunn)
évavtt 3,2% (pioedpovatn). H erintwon tov un emovéulkdv Kotayudtov 6tovg acbeveig rav 4,3%
(devocovudumn) évavtt 2,5% (pioedpovatn). Zta 2 €11, ot avtictoryotl apiduoi ntov 4,1% évavtt 5,8%
Yo véa aktvoloykd emPeforwpéva omovdviucd katdypata kot 5,3% Evavtt 3,8% o pn omovdvikd
katdypota. Ta tepiocdtepa Katdypato ELEOVICTNKAV 6TOV VTOTANOVGHO TG CLVEXLONG TG
Oepameiog |1 YAVKOKOPTIKOELDN.
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TMoudrarpikdc TANOvoUOC

Mo pedétn povod okéhovg, paong I, yio v a&loAdynon g OmoTEAECUATIKOTNTOG, TG ACPAAELOG
KoL TNG QOPHOKOKIVNTIKNG S1EENYOT o€ Tadd e ateAdr ooteoyéveon, nawiog 2 €og 17 etov, 52,3%
avdpeg, 88,2% Koavkdoiot. Zuvolikd 153 cvppetéyovreg Aapfavay apyikd vroddpa (SC)
devosovpaumn 1 mg/kg, émg 60 mg to uéyioto, kabe 6 unfveg eni 36 unvec. EERvta cuupetéyovieg
petéfnoay o yopnynon 66ong kabe 3 pnvec.

Tov upva 12 tov oyuaTog yopnynong 66ong kabes 3 unveg, N netafoir tov uécov ehayiotmv
tetpaydvev (LS) (tumkd opddpo, SE) and v apykr Tiunq ot Babuoroyia Z-score BMD g
0GPLIKNG Hoipag Tng oTovovAKig otnAng ntav 1,01 (0,12).

Ta mo cuyva avemBounta cupPavio Tov avaEEPONKAV GTO GYNUA XOPYNoNG 000NG KABE 6 punveg
ntav apBpodyia (45,8%), dhyog o€ dxpo (37,9%), ocpuakyia (32,7%) kot vrepacPeotiovpia (32,0%).
YrepaoPeotionpio avapépnke katd tn didpkela yopnynong 66ong kabe 6 unqveg (19%) kot ke 3
univeg (36,7%). ZoPoapd avembdunta coppdvto vrepacPectiopiog (13,3%) avaeépdnkay Katd ™
dwapketa yopnynong d0ong kabe 3 prvec.

e o pedét enéktaong (n = 75), mapoatnpinkav cofapd averBounta coufavia
vrepaocPeotionpiog (18,5%) xatd ) didpketa yoprynons d6ons kabe 3 pnvec.

Ot peréteg tepuatioKay TPOMPO AOYM TNG ELPAVIONC CUUPBAVIOV OTEMNTIKGV Yia. T (0N Kot
VOOAELDV GE VOGOKOLELD 0QENOUEV®DV € VtepacPeotionpia (BA. Tapdypago 4.2).

O Evponaikdc Opyaviouog apudkmv Exel dOGEL amaAloyr) omd TNV VTOYPEMSN VIOPOANG T®V
OTOTEAECUATOV TOV LELETMV L€ TO POPUUKEVTIKO TPOTOV AVAPOPES TOL TEPLEYEL OEVOGOVUAUTT| GE
OM\EG TIG VITOKOTNYOPiEg TOL TOdLOTPIKOL TANBLGLOD 0T Bepaneio TNG OCTIKNG OTMOAELNS TOV
oyetileton pe Bepameio OMOKAEIGHOD TMV OPLOVAOY TOV PUAOV KOl GE VITOKATIYOPIES TOV TOIATPLKOD
TANOvopov NAkiag KaTo TV 2 eTdV 6N Bepaneio TG ooTEOTdpOOTS. PAETE TOpdypapo 4.2 Yia
TANPOPOPIES GYETIKA LLE TNV TOLSLATPIKY] YPT|ON).

5.2 DopPOKOKIVITIKESG 1O10TTEG

Amoppognon

Metd amd vrodoplo. yopnynon doong 1,0 mg/kg, mov mpoceyyilel Tnv eykekpyuévn do6om tv 60 mg, 1
éxBeon Pacel g AUC ftav 78% oe ovykpion pe v evOoeAEBia xopynomn oto id1o 6060A0YIKO
eninedo. o o vwoddpla doom 60 mg, 1 LEYIETN GLYKEVTP®GT TNG 0EVOGOVUAUTNG 6TOV 0PO (Crmax)

7ov givonl 6 meg/ml (e0pog 1-17 meg/ml) onuewmdnke og 10 nuépeg (evpog 2-28 NuUEPEC).

Blougtooynuatiopnde

H devocovpaunn amoteleiton amokAEloTIKA omd aptvoEéa Kal LOATAVOPAKES OTTMC 1| PVOIKN
avocoopalpivn Kot dev givar mhavo vo amoPinbel péocw pnyovicpmy nroatikod petafoiiopov. O
UETOPOAICUOG KO 1] ATEKKPIOT TNG AVALEVETOL VO aKOAOLON GOV TIG 000V¢ KABapong TV
OVOCOGPUIPIVAV, LE OTOTEAECLA T1) OLUOTOGT] TNG OE JUKPE TENTIOWN Kot LEPOVOUEVE, aptvoEEal.

AmofoAn

Metd ™ Crax, T ETITESA 0pOV PEIOON KAV LE YpOVO Nuicetag {ong 26 nuepmdv (€0pog 6-52 Nuépeg) o€
dudoua 3 unvov (ebpog 1,5-4,5 univeg). to mevivta tpia to1g £K0to (53%) TV acbevav dev
OVLYVELTN KOV LETPNOUEG TOGOTNTEG OEVOGOVUAUTNG 6 UAVEG LETA TN YOPNYNOT TOL PAPUAKOV.

Agv mopatnpnonike cuocdpevon N LETAPOAT TNG PAPUAKOKIVITIKAG TNG SEVOGOVUAUTNG UE TO

TEPOC LA TOV YPOVOL KAUTA TN YOPNYNOT TOALATADY VIT0dOPLV d0ce®V 60 mg (o popd Kabe 6 Pnvec.
H @oppoakokivntiki g 6evOGOUUAUTNG 08V EMNPEACTNKE OO TO CYNUATIGUO OEGUEVTIKMDY
OVTICOUATOV EVOVTL TNG OEVOGOVUAUTNG Kot TOV ToPOHOL0 TOGO 6TOVG AvOpeG OGO KOl OTIG YUVOIKEC.
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H nhicia (28-87 étn), n ouAn Kot 1 KatdoTtoon TG vOsou (Younin ootk ndlo 1 ooteondpwon,
KOPKivOog TOL TPOGTATN 1] TOL HOGTOV) Ogv paivetal emiong va emnpedlovy GNUOVTIKA TN
(QOPLOKOKIVITIKT] TNG OEVOGOVUALTNG.

TTapanpndnke po Tdon PeTa&D TOL VYNAOTEPOL GMUATIKOD BAPOVE Kot TG YopnAdTEPNG £KBEOTG
Baoet g AUC kat ™G Cax. 201060, 1 Tdom ovth dev BewpnBnke KAVIKG oMLOVTIKY], EPOCOV Ol
QOPUAKOOVVOULIKEG EMIOPACEIC PACEL TOV SEIKTAOV 0GTIKNG EVOALAYNG Kol TV avéncemv g BMD
TopEREVOY 1O1EC G€ LEYAAO EDPOG COLATIKOD BAPOUCE.

T'poppkdTnto/un ypouuKotnTo,

Y€ HEAETEG KUUOVOLLEVTG 0OGNG, 1| OEVOCOVUAUTY| EXESEIEE UM YPOUULKT), 00GOEEAPTOUEV
QOPUOKOKIVITIKY], LE YOUNAOTEPT] KAOAPOT 68 VYNAOTEPESG SOGELS 1| CLYKEVTIPDGELS, OALA GYEGOV
avéioyn pe tn 86om avénon g £kbeong yia 6celg 60 mg Kot dvo.

Neoppikn dvsAisttovpyia

e o peAétn 55 acBevdv og didpopa oTAdIo VEQPIKNG AELTOVPYing, SUUTEPIAAUPAVOLEV®Y acOevVHDY
o eE®VEPPIKN KABapon, o PabBLog TG veppikig duciettovpyiag dev eiye Kapia enidpacn ot
(QOPLOKOKIVITIKY TNG 0EVOGOVUAUTNG.

"Exttoon e nratikne Aettovpyiog

Agv mpaypotomoOnie kopio 101K HeEAETN o€ acbeveic e EKTTmon TG NTATIKNG Asttovpyiag. Xe
YEVIKEG YPOLLES, TO, LOVOKAWVIKA AVTIGMUATO OEV OTOUAKPVUVOVTOL LEGM LIYOVIGLLMOVY NTOTIKOD
petofoAtopot. H @opprokokivntiky TG 0EVOGOUUAUTNG 08V OVOUEVETOL VO, ENPENCTEL Od TNV
EKTTMON TNG NTATIKNG AELTOVPYiag.

TToudrarpikdc TANOveUOC

H devocovpdunn dev Ba mpémnet va ypnoylomoteiton o€ Tondiatpikong TANfuspovs (PA. mapaypdeovg
4.2 ko 5.1).

e o pedétn eaong I modatpikodv acbevav pe atedn ooteoyéveon (n = 153), ot péyioteg
GLYKEVIPMGELS TNG OEVOGOLUAUTNG GTOV 0pO Ttapatnprionkay tv nuépa 10 oe OAeg TIg NAKLOKES
opadec. o to oynuoto yoprynong doong kébe 3 univeg kot kabe 6 punveg, mapoatnpnonke 0Tt o1 HEGe
EMIYIOTEG CLYKEVTPDOELG TNG OEVOGOVUAUTNG GTOV 0pd givar vymAdTepES Yo Tondtd niwciog 11 émg 17
ETMV, EVO Ta, TOOLE NAKiog 2 £0¢ 6 €TV glyav TIG YOUNAOTEPES HECEG EAAYIOTEG CLYKEVTIPMGELS.

5.3 Mpoxivikd dedopéva yia TNV ac@aiero

e peréteg toikotnTog epdmas Kot emavarapupoavopevov 066Gy og TdnKove cynomolgus, ot 00GEIC
devosovpaumng mwov odnynoav oe 100—150 popég peyordtepn cuoTuaTiky £kBeon amod
GUVICTAOUEVT avOpdTIVY dO0T dev lyav Koo ETITTOOT TNV KOPIYYELOKT PUGLOAOYIO, TNV
avOPIKN 1 TN YUVOIKEID YOVILOTNTO, 0VTE TPOKAAESAY EIOIKN TOEIKOTNTO GE OPYUVO-GTOYOVC.

Agv &govv mpaypotonombel o1 cuvielg dokiacies Yo TNV a&OAOGYNOT TOV SLVOUIKOD
YOVISLOTOEIKOTNTOG TNG SEVOGOVUAUTNG, EPOGOV TETOLEG SOKILOGIEG OV EIVAL GYETIKES |LE TO
GUYKEKPIUEVO HOPL0. 26TOG0, AMOYM TOV YUPUKTNPIOTIKOV TNG, 1 devocovudurn fempeitatl aniboavo va
£XEL OTO10ONTOTE SLVAUIKO YOVISIOTOEIKOTNTOG,

To kapKIvoydvo SuVaUIKO TG 0EVOCOVUAUTNG deV €xel ekTiunbel o pokpoypovieg peréteg e {ma.
e mpokhvikég pehéteg mov de&nydnoav oe knockout movtikio mov otepovvtay 1o RANK 1) to
RANKL, tapatnpndnke datapoyn Tov oynuaticpov Aepeadévev oto Euppvo. Emiong, o knockout

movtikio Tov otepovvtay To RANK 1 to RANKL mapatnpnOnke amovsio mopaymyng yoAaKTtog Adym
OVOLGTOANG TNG ®Pipavens Tov palikov adéva (avAmTuEn KOWELOEDDY Kot AOBLoK®V adévav Katd
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S1ApKELN TNG EYKVILOGVVIG).

e pio pedétn og mhnkovg cynomolgus 6tovg omoiovg yopnynnkav S00e1g SEVOGOVUAUTNG KATA TN
duapkeln TEPLOOOL TOV IGOSVVALEL LLE TO TPMTO TPIUNVO TNG EYKVUOGVVNG IOV 0dNynoav o€ 99 popég
ueyoAlvtepn cvotnuotikn £ékbeon Pacet tng AUC amd tn cuvietdpevn avOpomivn d6on (60 mg ke
6 unveg), dev vanpéav amodeitelg PAapav otn untépa | oto EuPpuo. Xe ot TN peAétn, dgv
e€etdotniay ol euPpuikol AepPadEVEG.

Y& AN perétn o mONKovg cynomolgus 6Tovg 0moiovg Katd, T SAPKELL TG EYKVHOGVVNG
yopnynOnke devocovudunn o 06c¢elg pe 119 popég peyardtepn cvotnuatikn éxbeon Baoet tmg AUC
amd v avBpomvn 66om (60 mg kdbe 6 uveg), eppavioTniay avENUEVOL TOKETOL VEKP®V EUPPL®V
KoL LETO-YEVVITIKY OVyNGIHOTNTO, U1 QUGIOAOYIKN AVATTUEN TOV 0GTOV LE ATOTEAEGIO TNV UELMUEV
aVTOY1 TOV 0GTMOV, LELWUEVT a1poToino, Kot Aavlaouévn evbuypdppion Tov oviimy, amovcio
TEPLPEPIKDV AEUPAGEVOV, KOl LEIWUEVT] VEOYVIKT avamTuén. Agv kKabopiotnie To enimedo yio un
TOPUTNPNON AVETIOOUNTOV EVEPYEIDY V1N TIG OVOTAPAYMYIKEG EXOPAGELS. TN YPOVIKN TTEPI0d0 6
UINVOV LETA o TNV YEVVNGT], 0L OALAYEC TTOL 0POPOVCAY GTO, 0GTO ATOKOTAGTAONKAY Kal dgv vVInpée
eMidPaCT GTNV aVOTOAT TV dovTidv. OUmG, 01 EMOPACELS GTOVG AEUPASEVES KOt T1 AavOooEVT
gVOVYPAUULOT) TOV SOVTIOV TOPEUEIVAY, KOL EAAYLOTN O LETPLO LETOAAOTTOINGT) € TOAAUTAOVC
16TOVG mapoatnpHonke o éva amd ta mepapatolma (cuoyétion ue T Bepaneia eivar acaeng). Agv
vp&av ototyeia PAGPNG otV UNTéPa TPV amd TOV TOKETO, OvemBuUNTA UNTPIKA cuUPdpata
mapoTnpOnKay omdvia katd tov Toketd. H avamtuén tov pnTpikedv HooTIKOV adévev NTov
(QUGLOAOYIK.

Xe TPOKAMVIKEG LEAETEG TNG TOLOTNTAG TOV 0GTAV G€ THNKOVS VIO pakpoypovia Bepaneia pe
OEVOGOLAUT, LEIMOELS TV OEIKTMV 0GTIKNG EVAALOYNG cLGYETIOTNKAV UE BEATI®DON TS 0GTIKNG
aVTOYNG KOl PLGLOAOYIKT 16TOAOYIO TV 00TOV. Ta entineda acPectiov epEavicay TopodIKN Peimon
Kot T Enimeda mapafopprovng mapodikn avénon oe wobnkektounfévteg mbnkovg mov aafov
SEVOGOLULAUT.

Y€ 0pCEVIKA TOVTIKLO YEVETIKA Tpomomompéva dote va ekppdlovv to huRANKL (movrikia knock-in),
ota omoia TporkAnOnke Kdtaypa otov eAo1d, 1 devocovpdunn Kabuotépnoe Vv e£AAVIOT] TOV
YOVIPOL KOl TNV OVAKOTUCKEDT] TOL TAOPOL TOV KATAYLOTOG GE GUYKPIOT] LLE TO PAPLOKO EAEYYXOV,
0AAG M Bropunyovikny avToyn OEV EANPEAGTIKE OPVNTIKA.

Knockout movtikia (BA. mapdypago 4.6) mov otepodviav 10 RANK 1 10 RANKL mapovciocav
UELOUEVO COUOTIKO BAPOG, LEIOUEVT] OVATTLEN TV 0GTAOV KOl 11 OVATOAT TOV JOVTIOV. X
VEOYEVVIITOLG apovpaiovg, 1 avactoAn Tov RANKL (otoy0g tng Oepamneiag pe devosovpdunn) ne
VYNAEG BOGELS TEYVNTNG 0GTEOTPOTEYEPTIVIG GLVOEdENEVTS oTo popto Fe (OPG-Fc) cuoyetionke pe
OVOGTOAT TNG AVATTUENG TOV 0GTAOV KO TNG AVATOANG TV SOVTIDV. L€ OTO TO LOVTEAO Ol OAAAYEG
NTOV LEPIKADG AVOCTPEWILES OTOV JLKOTNKE 1) Yoprynon docemv avactoréwv tov RANKL. Eenpa
TPOTEVOVTO ONANGTIKA 6T 0TToia yopnyNONKe devocovpudaunn oe d6celg 27 kat 150 popég
peyodotepeg (10 ko 50 mg/kg) amd v KAvikn £k0eom pEAvVIGOY Un QUGIOAOYIKES QLENTIKEG
mhdkec. Emouévamg, n Oepomeio pe SeVOGOLUAUTN UTOPEL VO LEIMOEL TNV AVATTVET TOV 0GTOV GTA
OO E OVOLKTEC OENTIKEG TAGIKES KO VO, OVOGTEIAEL TNV AVATOAT T®V SOVTIDV.

6. D®APMAKEYTIKEX TIAHPO®OPIEX
6.1 Koataroyog ekdéymv

O&kod oo, yoypd*

Ydpo&eido tov vatpiov (yio puBuion tov pH)*

Yopprrorn (E420)

IToAvcopPkd 20 (E432)

Yéwp yio evéoipa

* To o0& puOuoTIKd Srddhvpa oynuatiletor pe v avapeén o&ikov 0&€og, yuypov, e vopoteidio
ToV vaTpiov.
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6.2 AocvpfoatotnTeg

Eletyel peketdv oyeTikd e T SuUPOTOTNTO, TO TOPOV PAPUOKEVLTIKO TPOIOV OV TPETEL VAL
OVOUELYVOETOL LE GAND POPUOKEVTIKA TPOTOVTOL.

6.3 Avdpxera Cong

3 xpovia.

E@dcov Byet amd to yoyeio, 1o Junod pmopel va puidocetan o Oeprokpacio dopatiov (péxpt 25°C)
v dtdotnua £0¢ 30 NUéEPES GTOV aPYIKO TEPLEKT KoL TV EEMTEPIKT) CLCKEVOGIN Y10 VO
TPOCTOTEVETOL OO TO P, [Ipémel va ypnoyonombel evidg tov dtuotpatog Tv 30 nuepdv.

6.4 Iowitepeg TPpo@LAGEELS KOTE TNV VAAEN TOV TPOIGVTOG

dvrdooete og yoyeio (2°C — 8°C).

Mnyv koatayOyeTe.

DuAdcoeTe TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO. GTO EEDTEPIKO KOVTL Y10l VO TPOGTATEVETAL OTO TO PG,

6.5 @01 KOl GLOTUTIKG TOV TEPLEKTI] KOl E10IKOG EEOTALGPOG Y0, T1) p1)oN), T1] XOPN YN O 1]
NV ENPUTELGT

"Eva ml Tov Junod mapovcidletal og mpoyepucpévn yodavn cupryya piog ypriong (Yoot Tomov I) pe

ToOpo eloy®@pnong pe Epporo amd FluroTec®, evompoatopévn Berova (27G x V2 IN) kot axopnto

KéAvppo Perovag (Eractopepég + arapmto TepiPANUC amd TOAVTPOTVAEVIO).

6.6 Iownitepeg TpoPULGEELS ambppLyng KoL GArog YEIPLoPOG

- [Ipwv and ™ yopnyNom, To ddAv U TPETEL Vo ELEYYXETOL OTTTIKG. M1V ¥pMGIULOTTOLELTE TO StV
edv mepiéyel copOTiOW, EIVAL VEQEADIEG 1) ATOYPOLOTIGUEVO.

- Mnv avaxkiveite.

- IMa vo amo@idyete ™ dvceopio otn BEom Eveong, APNOTE TNV TPOYEUIGUEVT CUPLYYO VO PTAGEL
og Ogppokpacio dmpatiov (Léxpt 25°C) mpv amd TV veoT Kot EYYVGTE 0pYd.

- Eyybote 6A0 10 TEpLeOUEVO TNG TPOYEUGUEVTS GUPLYYOS.

Kabe ayxpnoiponointo eopuokevtiKd tpoidv 1 VITOAELLO TPETEL VAL ATOPPITTETOL COUPOVA LIE TIG

KOTO TOTOLS IGYVOVGES GYETIKES OLUTAEELG.

7. KATOXOX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Gedeon Richter Plc.

Gyomrdi at 19-21.

1103 Budapest

Ovyyapia

8. APIOMOX(0OI) AAEIAY KYKAO®OPIAXZ

EU/1/25/1933/001

9. HMEPOMHNIA ITPQTHE E'KPIXHYX/ANANEQYHY THX AAEIAX

Huepopnvia mpdng €ykpiong:
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10. HMEPOMHNIA ANAOEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANpoeopieg Yio T0 TapdV POPUAKEVTIKO TPOioV givol S1BEGIES GTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyoviopuov Goapudkwmv: http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA I1
HAPAXKEYAXTEX THX BIOAOI'IKQX APAXTIKHX OYXIAX KAI
INAPAXKEYAXTEX YIIEYOYNOI I'TA THN AIIOAEXMEYZXH TQN
ITAPTIAQN
OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAOEXH KAI TH XPHXH
AAAQOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAETAY KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ANIOTEAEXMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. HAPAXKEYAXTHX THX BIOAOT'IKQX APAXTIKHY OYXIAY KAI
IHHAPAXKEYAXTEX YIIEYOYNOI I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN ITAPTIAQN

Ovoua kot d1e06vven Tov TopaoKeLAoTH TNS BLOAOYIKOS dPUGTIKNE OVGIOG

Chemical Works of Gedeon Richter Plc.
(Gedeon Richter Plc.)

Richter Gedeon utca 20.

Debrecen

4031

Ovyyapia

‘Ovouo kot d1e06vvon TV TOPUCKEVOSTMV TOL Elvol VITELOVVOL Y10 TNV ATOOEGLUEVGT] TV TOPTIOWY

Chemical Works of Gedeon Richter Plc.
(Gedeon Richter Plc.)

Richter Gedeon utca 20.

Debrecen

4031

Ovyyapia

Gedeon Richter Plc.

Gyomroi ut 19-21.

1103 Budapest

Ovyyapia

270 £VTUTTO UALO 0ONYIDV XPTOTG TOV POPLAKEVTIKOD TPOTOVTOG TPEMEL VAL OVALYPAUPETOL TO OVOLLAL

Kot 1 otevbovvon Tov ToPUYWYoD TOL £ivol VTELOVVOC Y10 TNV ATTOOEGEVCT TNC OYETIKNG TOPTIONC.
n n paywy C Yyl ™ HELCT TNG OYETIKNG TTOP S

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

DopUaKEVTIKO TPOTOV Y10 TO OTOI0 AMOLTEITOL LOTPIKT CLUVTOYT.

I AAAOI OPOI KAI ATTAITHXZEIZ THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX
° Ex0éoe1g meprodkig mapakorovdnong g acpdieias (PSURs)

Ot anmaitioetg yio v voPoAn towv PSURS ywo o ev Adym @appakevticd mpoidv opiloviatl otov
KaTdAoYo e TG nuepounvieg avapopds s Evoong (katdloyog EURD) mov mapatifeton otnv
mTapdypoo 7, Tov dpbpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kdOe emaxdlovdng emkaiporoineng
OTMG OMLOGIEVETAL GTIV EVPAOTOIKT OUCTVAKT TOAT Y10l TO POPLLOKOL,

A.  OPOI'H HEPIOPIEMOI ZXETIKA ME THN AX®AAH KAI AITOTEAEEMATIKH
XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

° 2yé010 owaygiprong Kwvovvov (ZAK)

O Kdroyog Adetag Kvkiogpopiag (KAK) Ba dieEaydyet Tig amattodpeveg SpacTnploTnTeS Kot

TOPEUPAGELG PUPIOKOETOYPVTVIONG 0TS Tapovctdlovtal 6to cupenvniéy XAK mov tapovcsidletan

otV evotnta 1.8.2 g ddelag KukAoQopiog Kol 0TOEGONTOTE ETOKOAOLOES EYKEKPIUEVES

avabewpnoeilg tov ZAK.

"Eva emucaportompévo ZAK Oa mpénet va katotedei:
° petd anod aitnuo tov Evponaikod opyoaviopod Ooapudkoy,
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° OTOTEONTOTE TPOTOTOLEITAL TO CLGTNO dtarYEIPLON G KIVODVOU, E101KE MG ATMOTEAEGLLOL ANYNG
VE®V TANPOQOPLOV TTOV LITOPOVV VO ETLPEPOVY GTLLOVTIKT] GAAYT OTN 0XE0T] 0QPELOVEC-KIVODVOL
N ©¢ 0mOTEAESUA TNG EMITEVLENC EVOG GNUAVTIKOD OPOCTHLOV (PUPHOKOETOYPOTVIION 1
gloyiotomoinon Kvdvvov).

° EmnpdécOeto pétpa ehayyrotomnoinons Kivovvou

O KAK 0a dtaceariost ti 0o Ocet o€ 1030 KApTa Y100 TOV 00OEVT] GYETIKA LE TNV OCTEOVEKP®GCT] TNG
yvadov.
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ITAPAPTHMA I1I

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'IQN XPHXHX
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A. EINIIXHMANXH

24



ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Junod 60 mg evéouo S1GAVUN GE TPOYELLGLEVT] GUPLYYA.
OEVOCOLULAUTY

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EX) OYXIA(EYX)

Ipoyepicpévn cpryyo tov 1 ml wov mepéyel 60 mg devocovudunng (60 mg/ml).

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

O&6 08V, Yyuypd, VOPoLeidio Tov vatpiov (Yo phBuion tov pH), copPrtdoin (E420), moivcsopPikd 20,
VO®P Y10 EVESUA.

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Evéoipo didiopa

Mia Tpoyepiopévn cOpLyya Le aVTOUOTO UNYAVIoUO KaAvyng BeAdvag.

S. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

T'a vodopLaL YPMoN.
INpovtiké: dtofdote 10 PUALO 0ONYIDV TPV Ad TOV YEPIGUO TNG TPOYEUGLEVIC GUPLYYOG.
Mnv avakiveite.

Exxpepel n copmepiinyn kodukod QR
www.junodinfo.com

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION HPEIEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIATIA

Na euAdooetol og 0éom, TV omoia dev PAETOLY Ko dev Tpoceyyilovv Ta TadId.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) ITIPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EYX)

T pia pévo xpiion

8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP
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9. EIAIKEY XYNOHKEX OYAAZEHX

DuiraooeTe 68 Yoyeio.
Mnv katoyoyeTe.
DuAdcoeTe TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO GTO EEDTEPLKO KOVTL Y10l VO TPOGTATEVETAL OO TO PWG,.

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTON ®APMAKEYTIKON ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHHOAEIMMATON ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Gedeon Richter Plc.
Gyomrdi at 19-21.
1103 Budapest
Ovyyapia

12. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/25/1933/001

‘ 13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Junod

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOXZ TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160100T0TOC YPOUU®TOS KddKAG (2D) mTov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITIKO aVOyVOPIOTIKO KOOTKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQPIXIMA AIIO
TON ANOPQITIO

PC
SN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX TIOY IIPEITEI NA ANAI'PA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ETIKETA ITPO'EMIXMENHX XYPITTAX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHITHIHE

Junod 60 mg evéoyo
OEVOGOLLLAUTN
SC

| 2. TPOIIOX XOPHIHIHE

‘ 3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

5. HNEPIEXOMENO KATA BAPOX, KAT’ OI'KO 'H KATA MONAAA

1 ml

6. AAAA XTOIXEIA
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KEIMENO XTHN KAPTA YIIENOYMIXHY (neprroppavetor 6Tn 6uokevacia)

Junod 60 mg evéoyo
OEVOGOLLLAUTN

SC
Endpevn éveon og 6 pnveg:
Xpnoiponoteite to Junod yio 660 SLAGTNUE, GG TO GLUVTAYOYPOQEL O YIUTPOC GOG

Gedeon Richter Plc.
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B. ®’YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@viro oonylav ypiong: Iinpoeopics Yo Tov ypriotn

Junod 60 mg evéoipo S1GAVpPA GE TPOYEUIGUEVT] GVPLYYO.
OEVOGOLHAUTN

VTo pépporo ovtd tehel VIO CLUTANPOUATIKH TOPAKOLOVONGT. AVTH O EMITPEWYEL TO YPTYOPO
TPOGIOPIoUO VEDV TANPOPOPLOV acPaAelnc. Mmopeite va fondnoete pécw g avapopdg
TOVOV AVETIBOUNTOV EVEPYELDY TOL EVOEYOUEVMC TTapoLGtdlete. BA. TéAog Tn¢
TOPAYPAPOL 4 Yio TOV TPOTO OVOQOPES AVETIBOUNTOV EVEPYELDV.

AP aoTE TPOGEKTIKA OLOKANPO TO QVAAO 0ONYLDOV YP1ONGS TPOTOV UPYIGETE VO, YPIGLUOTTOLEITE

aVTo TO PAPROKO, 10T TEPLAAPPAVEL CNUOVTIKEG TANPOPOPIES Y10 CUG.

- Durd&te avTo To EOALO 0dNYIBV Yprione. Towg xpelaotel va to dofdcete Eavda.

- Edv éyete mepartépm amopieg, pOTNOTE TOV YLOTPO 1] TOV PUPLOKOTOLO GOC.

- H ovvtayn yia avtd 10 approko xopnynnke amokAEloTIKG Yio 60G. Agv TPEMEL VO SDGETE TO
@apuoko o€ GAlovc. Mmopel va Tovg TPOKAAEGEL PAAPT], AKOLO KO OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
acBéveldc Toug ivor id1a e Tor KA oag.

- Edv mapotnpnoete kKamoto avemBOunTn evépyeila, EVIUEPOGTE TOV YIOTPO, 1 TOV QUPLOKOTOLO
oag. Avtd 1oyvel kat ylo KaBe mhoavn avemBOUNTN eVEPYELD TTOV JEV OVAPEPETAL GTO TAPOV
@OALO 0ONy1dV ypriong. BAEme mapdypao 4.

- O y1atpog oag O cag dmoet pia Kapta Yo Tov achevn, 1 0Toio TEPIEYXEL OTLLOVTIKEG
TANPOQOPIES Y10 TNV OCPAAELD, TIG OTTOIEG TPETEL VO YVOPILETE TPV Kot KTl Tn S1ApKELDL TNG
Oepaneiog cog pe to Junod.

T epLéyeL 1o Tapov GUAAO 00N YLOV:

Tt etvan 1o Junod ko mota glvan ) gprom tov

T mpéner va yvopilete mpv gpnoponomcete to Junod
[Mog va ypnowomromoete to Junod

[TBavéc avemBounteg evépyeteg

[log va puidcoete to Junod

[Tepieydueva TG cLoKEVAGING Kol AOUTEC TANPOPOPIES

AN

1. Tu givan To Junod kon wowa givan 1 (P61 TOV
Th givar To Junod ko TAOS dpa

To Junod mepiéyel devocovpdunr, pio TpoTEvT (LOVOKAWOVIKO avTicoua) Tov Tapepfaivel 6t dpdon
pog GAANG TPOTEIVIG, Yo T Bepameia TNG 0OTIKNG ATOAELNG KAt TNG ooteondpwons. H Bepamneia pe
Junod kévet Ta 06Té TO AVOEKTIKA KOl LEWOVEL TNV TOAVOTNTO ELPAVIONG KATAYLATOV.

Ta 0otd ivar évag {ovTavog 16TOG TOL AVAVEDVETOL cLVEXMG. Ta oweTpoyova fonbovv ot dotpnon
G LYElOg TV 0GTAOV. XTIC YUVOIKES, LETA TNV EUUNVOTAVOT), TO ENITESA TOV OLGTPOYOVOV
LELDVOVTOL, YEYOVOC TOV UTOPEL VO, KAVEL TAL 0GTO AETTA KOl €00panoTa. AVTO pmopel TEAKA va.
odnynoel o€ pia donon mov ovoudletar ooteondopmaor. H ooteomdpmon uropel emiong va epoaviotel
o€ avdpeg AOY® €vOg aplfpol attidv Tov GLUTEPAAULBAVOLV TN Y pavoT Kav Ta xopnAd enimeda g
avdpKnG opudVNS, TE0TOOTEPOVNG. MTopet emiong va eppaviotel oe acbeveic mov Aappdvovv
yAvkokopTikogldn. [ToArol acbeveig oL TAGYOLY ATO OCTEOTOPWST) OEV EXOVV GUUTTMOUATA, OAAA
KIVOUVELOLV TALPOAL AVTE VO VITOGTOVY KATAYLLOL, KUPIMG GTN GTOVOLAIKT GTHAT, GTO o) 10l KOl GTOVG
Kap1ovg,.

O1 xelpovpyIké ETEPPACELG 1 TOL PAPUOKO TTOV AVAGTEALOVY TNV TOPAYMYT OIGTPOYOVAV 1|
TECTOOTEPOVNG KO ¥PNCILOTOOVVTOL Yid T Bgpaneia acOevdv e kapkivo Tov HAGTOV 1 TOV
TPOGTATN UTOPOVV EMIONG VO TPOKAAEGOVY OGTIKY| A®AEL. Ta 06T YivovTal o adOvapa Kot GTive
L0 EVKOAQ.
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ITowd giva n yp1on Tov Junod

To Junod ypnoyomoteiton yio tn Oepameio:

. TNG 0GTEOTOPWOTG GE YUVOIKEG LETE TNV EUUNVOTAVOT (LETELUNVOTAVGLOKEG), KOL GE AVOPES
OV £YOVV AVENUEVO KIVOLVO KOTAYUATOG (OTAGILO TOV 0GTMV) PEIDVOVTOS TOV Kivouvo
KOTOYLATOV TNG OTOVOVAIKNG GTNANG, UN-CTOVOLMK®OV KOTOYLATMV KOl KOTOYULATOV TOL

1oyiov.

. NG OGTIKNG AMAELOC TTOV TPOKUAELTOL OO TN HEI®MOT TOV EMTESMV OPUOVAV (TEGTOGTEPOVNC)
1 OToi0 OPEIAETAL GE YEPOLPYIKT 1 POaPUOKELTIKT Oepaneia o€ acbevelg pe Kapkivo Tov
TPOGTATN.

. NG OGTIKNG OTMAELNG TOV TPOKOAEITAL OO LLOKPOYPOVIL OY@YT LE YAVKOKOPTIKOEIDT O

acBeveic mov Tapovetalovy aENUEVO Kivouvo KATAYLLOTOC.

2. Tvpémer va yvopilete mprv (pnoiponomcete 1o Junod
Mnyv gpnoponomoete To Junod

o av €yete younAd enineda acPeotiov oto aipa (vracPeotioipia).
o o€ mePInTOON aALepyiog 0TI SEVOGOVUAUT 1| GE OTO0OMTOTE AAAO OO TO. GUGTATIKA LTOV
TOL EAPUAKOL (OVOEEPOVTOL TNV TTAPAYPAPO 6).

IIposgidomou|oelg Ko TPOPLAGEELG
AmevBuvieite oTov Y1Tpd 1 TOV POPUAKOTOLO GOG TPOTOV Ypnoiponomoete to Junod.

Kotd 10 didotnua mov Aapupdvete dEVOGOVUAUTT UWTOPEL VO TUPOVGLAGETE LOAVVGT] GTO SEPUO. LUE
CUUTTOUOATA OTTMG OION U, EPVOPHTNTA TOV FEPUATOC, GLYVOTEPA GTNV TEPLOYY| TOV OO0V, TOV
ouvodebeTan amd aichnua kaboov Kot evaicincia (Kuttapitda), kot ThovOV omd GLUTTAOOTO
mopetoV. [Tapakaleiote Vo EVIUEPDGETE TOV YLOTPO GOG AUECMG EAV TOPOVGLACETE OTOLOONTOTE IO
0T TOL GLUTTAOUATA.

®a mpénel emiong vo Aapfdvete couminpopato acpectiov kot frrapivig D yio 660 dtdotnua
naipvete Junod. O yatpdg cog Ba 1o cuinthost avtd poli coc.

Ta enineda acPeotiov oto aipa cog propel va peiwbolv Katd ™ didpkela g Bepaneiog pe
devocovpaumn. Iapaxoieiote va evUEPDGETE TOV YIOTPO GOC OUECMG EAV TOPATIPTOETE
OTOLOONTOTE OO T AKOAOVO GUUTTMOLOTA: CTAGLOVS, GUCTAGCELS, 1] KPALITEC GTOVE HVEG GAG, KOUM
HOVSOG O 1) LOPUAYKIOGLO GTA OGXTUAN TV XEPIDV, OTU SAYTLAL TV TOAIDV 1| YOP® amd TO GTOUO
G0G, KOUT EMANTTIKEG KPIOELS, GVUYYVOT], 1| ATDOAELD TG GLVEIONONG,.

E&apetikd yopnAd enineda aoPectiov TOL 0ONYNCAV GE EIGAYMYT GTO VOGOKOUEIO KO OKOLLOL KoL
AVTIOPAGELS OMENTIKEG Y10, TN LN €xovv avapepbel oe GMAVIEC TEPMTMGELS. Q¢ €K TOVTOV, TPV OO
™ Ay Kabe 66omn¢ Kal 6Tovg acbeveig e mpodidbeon Yo vracPeotioio evtog dVo EfSOUAdOY
UETE TN AYM NG 0pyIkng 060MG, Ba edéyyovtar Ta enineda acPeotiov 610 aipa cag (LEcw e&€taong
alpaTog).

Evnuepaote tov yratpd oag edv Exete M giyate moté cofupd TPOPANUATO GTOVS VEPPOLS, VEQPIKN
avemdpkelo 1 av ypeldotnie va vrofinbdeite o apoxdBapon, 1 av Aapupdvete eappoka Tov
ATOKOAOVVTOL YAVKOKOPTIKOEWT| (Ow¢ mpedvilodovn 1} de€apuebaldvn),yeyovota mov pumopei va
aLENCOVY TOV KIVOLVO EUGAVIONG YOUNA®Y EMITESV acPectiov aTo aipa av dev Aapupdvete
CUUTANPOUATO 0GPESTIOV.

[Mpopipata 610 otéua, ota dévtia 1 ot yvébo

Mia mapevépyeto mov Aéyetat ooteovEKpwaon NG Yvébov (ONI) (BAGPN tov 06Tov NG Yvabov) €xel
avapepbei onaving (umopel va emnpedlet £og 1 otovg 1.000 avBpodmovg) o acbeveig mov Aapufdavoovy
dgvoGoLHAUTN Yo TNV octeondpwot). O kivovvog tng ONI™ avédvetan og acbeveig mov Aapfdavoovy
Oepameio yio moAD Koupd (umopel va ennpedost péypt 1 ota 200 dropa edv Aappdvovy Bepameio yio 10
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ypovia). H ONIT pmopet eniong va epeaviotel kot petd ) dtakomnn g Oepomeioag. Eivor onpovtiko va
nmpoomadncete va tpordfete v eppdvion e ONI kabd¢ pmopei va etvat o emdOvvT KATAGTACT
Kot pmopet va givor dbokoin va Bepamevtel. o va peidoete tov kivovvo gupdviong tng ONI, AdPete
TIG TOPOKAT® TPOPLAGEELC:

IIpwv AdBete Bepameia, evnuep®aTE TOV YIATPO 1| TOV EMAYYEALOTIO VYELOG) EAV:

o £xete TPOPANLOTU UE TO CTOUN 1) TO, OOVTIO GOG OTMG KOKT GTOLNTIKY LYLEWVT], OVAITION 1)
TPOYPOUUATIOUEV EE0ymYN 00OVT®V.

o dev AopPavete TaKTIK 060VTIOTPIKN GpovTion 1) dev €£xete AAPel odovTiaTpikn eEETaom Yo
UEYOAAO YPOVIKO OLAGTNLLO.

o glote kamvioTtig (kaBhg avtd pmopel va av&noet Tov Kivouvo TV 030VTIOTPIK®Y
TPOPANUATOV).

o €xete mponyovuévag Aapet Bepaneio pe dStpmopovikd (ypnoomolovvTal yio T Oepameio ™

TPOATNYT OCTIKAOV S10TOPUYDV).
o Aappdvete yAvkokoptikoedn (0nmg ™ mpedviloAdvn 1 tn de&opebalovn).
. €yete Kapkivo.

O yiatpdc cag umopei va cag (ntoet va e€etacteite amd odovtiatpo wpwv Eekvioete T Oepaneio pe
Junod.

Kotd m didpketa g Oepanciog, 0o mpémetl vo dtotnpeite KOAN GTOUATIKT VYIEWVT Kot VO, VTOPAALECTE
o€ TOKTIKEG odovTiaTpikeg e€etdoets. Edv popdte teyvni odovioototyia Oua mpémetl va Pefarmbeite 6T
epopuolel cootd. Av vmoPfdriecte oe odovrtiatpikn Oepaneia | tpdketton va vroPAnbeite o
000VTIHTPIKTY YEPOLPYIKT eMEUPacT (.. e&ayyEg 00OVIMV), EVIIUEPDGTE TOV YI0TPO GOC Kol TTElTe
6ToV 000vTioTpd Gog 6Tt AapPdvete Junod.

Emwowvmvnote pe tov y1atpd Kot Tov 0dovTiaTpd oG OUECHS 0V TOPOVGLAGETE OTOLOONTOTE
TPOPANATA [LE TO GTOUA 1 TO SOVTIO OT™G XoAAPE dGVTLO, TOVO 1| TPNELO, T} U ETOVAMOT] TANYOV 1
ekkpiocev, KoBmg avtd pmopel va etvan onpeio tng ONT.

Mn cuvnn katdyuata Tov unpilaiov 06To0

Kémototr acOeveic £xovv eppovicel un cuvinon Katdyuato Tov unplaiov 06Tod Katd TN SAPKELD TNG
Oepaneiog pe devooovpdunr). Emikovmviote pe tov y1atpo cog edv vidoeTe vEO 1 aouvifieto Tovo
670 WYio oag, otn PovPrviK OGP 1} GTO UNPO CaG.

Moword kon £pnpor
To Junod dgv Ba mpénet va ypnoipomoteital o€ moudid kot eprifovg nikiog kéto tov 18 gTmv.
Alro pappoxa ko Junod

Evnuepmote Tov yiatpd 1| ToV opUaKoTold cag edv maipvete, £xete TpOGPUTA TAPEL 1) LWITOPEL VOl
mhpeTe GALO QALK

Eilvar dlaitepa onUavVTIKO VoL EVILEPMDGETE TOV YIUTPO GOC EAV TAIPVETE AAAO PAPLOKO TTOV TEPIEXEL
devosovpdaunn. Etvot idiaitepo onuavtikd vo eVviUEPMOGETE TOV YIOTPO GOG EGV TOIPVETE AAAO
QAPLOKO TOV TTEPLEYEL devocovpaumn. Aev npémet va dpete Junod pali pe dAlo eappaio to onolo

TEPIEYEL DEVOGOVUAUTT.

Evnuepaote tov yratpd cog av AapPavete gApRoKe IOV amoKaAODVTOL YAVKOKOPTIKOEDT (OTTmG
pedvilohdvn 1 de&apedalovn), PA. emiong mapdypapo «IIpogidomomacelg Kot TPoPLAGEEID).

Kionon, Onhaopoc ko yovipdtnta

Edv giote éykvog 1 Onhalete, vopilete 0TL umopei va iote £ykvog 1 oYeOALETE VO ATOKTHOETE T,
{ntote ™ GVUPOLAN TOL YTPOV 1} TOL PAPLAKOTOLOD GG TTPLY TAPETE AVTO TO PAPLLOKO.
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H devocovpaunn dev €xel dokpaotel o€ eykvove. H yprion tov Junod dev cuvictdton av gicte £yKvog.
Ot yuvaikeg avomapaymyiking nAxiog Oa mpémet va, ypnoorolodV amoTeAEGHATIKEG LeBOO0VC
AVTIGVAANYNG KOTd TO dtdotnpa Oepaneiog pe Junod kat yio TOLAGYIGTOV 5 UAVES PETA TN S10KOT
g Bepoameiog pe T SEVOGOLUAUTY.

Av petvete éykvog katd tn dudpkela g Oepameing pe devocovUd U 1 6€ 1AGTNHO UIKPOTEPO TOV 5
UNVOV petd T dtokomn g Oepameiog Le T 0EVOCOVUAUTY|, TOPAKOAEITTE VO EVILEPDGETE TOV
Ytpd coc.

Agv givonl yvooTo 0v 1 OEVOGOLUAUTT OTEKKPIVETOL GTO PNTPLKO Yaia. Eival onpoavtiko va
EVNLLEPMOCETE TOV Y10TPO Gag £0v OnAdleTe 1 oyeddlete va Onidcete. O yiatpog oag Ba cag fondnoet
va amogacioete €dv Oa dtoakdyete To Onlacuod 1 ™ Bepameio e Junod AapPavovtag vwdyn 10 GQeLOG
oV OnAacpov Yo to Tondi kot to 6gerog Tov Junod yia T unTépa.

Oonynon ko yEPLoROS PNy avpdTeOv

To Junod dgv €yet kapia N £xel aoNUOVTN ETOPOOT] GTNV IKAVOTITO O YNOTG KoL EPLGHLOD
unyovnuaToy.

To Junod wepréyer copPrréoin, woivoopPuko 20 ko vatpro
To @appaxo avtd mepiEyel 46 mg copPitoing oe kabe ml StoAduaTog.

To @dppaxo avtd wepigyet 0,1 mg morlvcopPikov 20 ce kdbe 1 ml dteivpatog. Ta moAvcopPikd
umopel va TpoKaAEGOoVY aALEPYIKES ovTIOpdoels. Evnuepdote Tov 1otpd cog G Exete 1 To Toudl GoOG
£XEL YVOOTEC OAAEPYiEC.

To pdppaxo avtd mepiéyel Aydtepo and 1 mmol varpiov (23 mg) avd 60 ml, eivor avtd mov
ovopdlovpe «eredBepo vatpiovy.

3. o va gpnowonoujcete To Junod

[Tévtote va ypNGILOTOLEITE TO PAPUOKO OVTO AVGTNPA COLPMOVA LE TIC 0OTYIEC TOL YTPOL Goc. Edv
€xete apu@Poiiec, pOTNOTE TOV YATPO 1 TOV POPUAKOTOLO GOG.

H ocvvietdpevn d6on givar pia mpoyepuopévn ovptyya tov 60 mg yoprnyovuevn pio @opa Kabe 6 pnveg
Le epamas voddpla veon (kdto omd To dEpUQ).

Ta kaAvtepa onpeia Yo va KAVETE Ve gival TO ETAVE LEPOG TOV UNPOV GOG KO 1) KOIALOKT XDPO.
Av 60G KAvVEL TNV £vEoT KATO10G GALOG UTTOpEl ETioNG VO YPNOULOTOGEL TNV EEMTEPIKN TAEVPA TOV
unpdromv cog.

ZopuPovAevteite TOV Y1OTPO GG CYETIKA LLE TV NUEPOUN VIO Y1 Lo OV ETOUEVT] EVEDT).

Ka6e cvokevacio Junod mepiéyet o kdpta vrevvponc, n onoia pmopel va apaipedel and to kovti
KoL Vo xpnoipomom el yio va Kpatdte apyeio [E TIC MUEPOUNVIEG TV ETOUEVMV EVEGEMV.

®a mpénet emiong vo Aapfdvete couminpopato acpectiov kot frrapivig D yia 660 didotnuo
naipvete Junod. O yatpdg cog Ba 1o cuinthoet avtod poli cog.

O ywTpog cag evogyetor va, amoacicel 6Tt Bo Ty KaAOTEPO va KaveTe TNV £veon tov Junod eceic ot
id101 1 10 dropo mov cag Ppovtiletl. O yatpog 1 kdmolog enayyeipatiog vyeiag Oa deiovv 6e oag 1
670 dTopo mov cag Ppovtilel TAC va, kavete v £veon tov Junod. o meplocdTEpES 00N Yieg oyeTIKG
ue v éveon tov Junod, dafdote Tic OdNyieg xpNRong 6To TEAOC TOL TAPOVTOS PHAAOV 0ONYIDV.

Mnv avokiveite.

Eav Eeydoete va ypnopomomoeete 1o Junod

Edv Egydoete kamolo d6omM Tov Junod, 1 éveon Tpémel va Yivel TO GLUVTOUOTEPO dVVATO. XT1 GUVEKELX,
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01 eVEGELC TPEMEL VO TPoYpappatilovtal Kabe 6 pveg omd v nuepounvia g televtaiog EVEong.
Eav otapotioete va ypnoipomorcite 1o Junod

INa vo amoxopicete 10 peyaAdtepo duvatd 6pelog amd T Bepaneio cag ot peiwoN ToL KivdHvoy
KATOYHATOV, givat onpovtikd va ypnotponoteite To Junod yio 660 S1AGTNLO GOG TO GLVTAYOYPOUPEL O
YwTpog cag. Mnv dakdyete T Bepameio Gog ywpPIiG Vo ETKOVOVIGETE UE TOV YIOTPO GOG.

Edv éxete mepartépo amopieg oyeTikd e TN YPNOT QVTOL TOV QAPUAKOL, POTHGTE TOV Y1ATP) 1] TOV
(QOPLOKOTOLO GOC.

4. MBavég avemBOunTeg evépysereg

Onwg dha To eApuaKa, £TGL KOL GVTO TO GAPUAKO LITOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEC EVEPYELEC, AV
Kot 6gv Tapovctdlovtal 6€ OAOLG TOVG AvOPMOTOVC,.

Oyt ovyva (umopel va emnpeactody £o¢ 1 otovg 100 avBpmmovc), acbeveig mov Aaufdavouvv
devocovpaunn uropel va eppavicovy depuatikég Aotuméelg (kupimg kuttapitidn). lapokaieiots
OGS EVIILEPDGETE TOV YU TPO 0OG APUEGMS OV TUPOVCLACETE KATOW 0o TO akOAoVOO GLUTTO AT
evo Ppiokeote og aywyn pe Junod: epuBpodtnTa Ko oidn e ToV SEPUATOG, GLUYVOTEPO GTNV TEPLOYN
TOV OJ10V, TOV GVVOOEVETAL OO aicOna KobGov Kot evatctncia kot ThavOV 0Td GLUTTOUATO
TVPETOV.

Eroviog (umopei va emmpeactodv £0¢ 1 oatovg 1.000 avOpdmovg), acbeveic mov Aapupdvovy
dEVOGOLLAUTN UTOPOHV VO, avOTTOEOVY TTOVO GTO GTOWN KauM 6T Yvabo, oidnuae 1 Un ETOVAWMGT TV
TANYOV 610 oTOH 1] 6T Yvdbo, ékkpiomn, povdiacpa 1 aictnpa Badpovg ot yvabo, 1 yoldpmon evdg
dovto0. Eviuep®@oTe TOV Y10TPO 60 KAl TOV 000vVTiaTpd 605 apnésms e4v TAPOLGIACETE TETOWN
cuUTTOpOTE EVOSM gioTe og Bepaneio pe Junod N petd ™ drakomn g Bepaneiog cog.

Xraving (umopel va ennpeactovv £0¢ 1 oatovg 1.000 avBpdrovg), acbeveic mov Aappdvovv
OEVOGOLLLAUTN UTTOPOVV VO, £X0VV YaUNAG eineda acPfeotiov oto aipa (vtacPeotionpio). Ta
eEapetikd yapnAd enineda aoPectiov UTopel va 00NYNGOVV OE E1GAY®MYN GTO VOGOKOUEID Kot pmopet
va glvar akOpa Kol ametAntikd yio ) {on. Xvuntdpate teptAapufdvouy otacuods, GLGTAGELS 1)
KPAUTEG GTOVG UOEG OOG KON LOLSIOGHE 1] LOPUNYKIAGHO GTO dUYTUAL TOV XEPLDV, TOV TOJIDV GG
N YOp® amd TO GTOU GOG KAUT EMANTTIKEG KPIGELG, GUYYLOT, N amdAELN cuveidnong. Edv kdmolo amd
VT IGYVEL Y10 EGAG, EVIUEPAGTE TOV YLUTPO 6aS apécms. Ta yaunid enineda acPfeotiov oto aipa
propet emiong va 00N yNcovy og e ahiayn] Tov Kapdlokod puOpod mov ovopdleTon TapdTacT Tov
dwotmuatog QT, n onoia paivetar 6to nAektpoxapdioypaenuoe (HK).

Xrdvia (umopel va emnpeactodv £w¢ 1 otovg 1.000 avBpdmovg), acuvifioTa KATAYUOTH TOV HUnploiov
00GTOV UTOPEL VO eLPavioTovy o€ acbeveic mov Aappdvovv devocovpaunn. Emikowvevioete pe tov
YWTPO 60g GV epPavicete vEo 1 aovuvnBioTo TOVO 61O 10%10, 6T fovPrViKN XOPA 1 GTO UNPO,
KaBmG avtd pmopel va, amotedel TpOwpPTM EvOeEn evog mBavoD KaTdyIaTog TOV punplaiov 06Tov.

Eravio (umopet va ennpeactovy £o¢ 1 atoug 1.000 avBpdmovg), pmopel va epeoavioTody oAAEPYIKEG
avTiopdoelg e aobeveic mov Aappdvovy devosovpdumn. EEavOnua, kvnoud 1 kvidwon oto dépua,
ouptyud 1 duskoAiio otnv avamvon. IlapakaieiocTe vo EVI|IEPDGETE TOV YIUTPO GG EAV ELPUVIGETE
OTO10ONTOTE OO AT TO CLUTTAOUAT VO €loTE VIO Bepameio pe Junod.

100 ovyvég ovemBounteg evépyeieg (Umopolv va emnpedlovv tepiocdtepovg amd 1 atovg 10
avOpOTOLG):

. OVOC 6T0 06TA, 0TI apBPMCELC, KoM UVIKOC TOVOG TOL KATOLEC POPEC Elvar £vTovog,
. TOVOG oTa ¥EPLAL 1 TO TOOL (TOVOC GTA AKPQL).

2oyveg avemBounteg evépyereg (Umopovv vo, ennpedlovy émg 1 otovg 10 avBpadmoug):
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ENMOVVT OVPNOT], GLYVN OVPNOT, Bl 6TA 0VPA, ASLVOLIN CVYKPATNONG TV 0VP®YV,
AOTH®EN TOL AVAOTEPOL OVATVELGTIKOD GUGTILOTOC,

oVoC, aictnpa popunkioong 1 LOVSGHO TOL PTAVEL UEXPL XOUNAG GTO TOOL GOg (1oyl0AYia),
dvokotot1o,

dvopopia otV KoL,

eEavonua,

depuotonddeia mov yapaktnpiletor oamd eoyovpa, epudpdtnta ko Enpdtnta (Eklepa),
TpLyomTon (oAomexio).

Oy ovyvés avemBountes evépysieg (Lmopotv va ennpealovv émg 1 otovg 100 avBpmmovg):

o TLPETOG, EUETOG KOl KOIALOKO AAY0G 1) Sucpopio (EKKOAT®UATITION),
o Aoipwén Tov 0Toc,
o eEavOnpa Tov evogeTOL VO, ELQAVICTEL GTO OEPUA 1) EAKT) GTO GTOUA (AELYVOELDN

QapurokevTIKd e€avOnuata).
1lold oravies avemBountes evépyeies (umopovv va ennpedlovv €og 1 otovg 10.000 avBpdmovg):

o oAAEPYIKT OVTIOPOOT) TTOV UTOPET Vo TPoKOAESEL PAASN oTO Ao@Opa ayyeia Kupiwg Tov
3épUaTOC (T.y. TOPPLPEC N KAPEKOKKIVEG KNAOES, KVidmon 1 depuatikd EAKn) (ayyetitido amd
vrepevaicincia).

Mpn yvwotig ovyvotnrog ( ouyvdttd toug dev pmopet vo, ektiunBel pe faon ta dtbéoiua dedouéva):

. EVIUEPMOOTE TOV YIOTPO OOG EAV EYETE TOVO GTO AVTL, EKKPLoT od To avTi KoM Aoipumén 610
auti. Avtd pmopel va etval onpadio ootikng PAABNG 6To avTi.

Ava@opd avemBounTOV EVEPYELDV

Edv mapotnpnoete KOmoto avemBOunTn evépyeia, EVIUEPMDGTE TOV YITPO 1 TOV (POPLOKOTOLO GOG.
Av10 1oyt Ko Yo kéOe mhavn avemBountn evépyela Tov dev avaPEPETAL 6TO TAPOY EOALO 0ONYIDV
xpons. Mropeite emiong va avagépete avemBounteg eveépyeteg angvbeiog, LEcw Tov eBvikol
GUGTHIOTOG OVOPOPAC TTOV avaypaeeTol oto [Tapdptnua V. Mécm g avapopdc avertdountov
EVEPYEIDMV UmOpEeiTe Vo, fonBNcETE TN GLALOYN TEPLOTOTEPMV TANPOPOPLDV CYETIKA LLE TV ACPAAELL
TOV TTOPOVTOS POAPUAKOL.

5. IIog va puraccete To Junod

To @appoko ovtd TPETEL VoL GUAACCETOL GE PEPT] TOV OEV TO PAETOVV Kal OV TO POAVOLV TO, TOdLA.
Na pn ypnoiponoteite avtd 10 PAPUOKO UETE TV NUEPOUNVia ANENG TOV AVOPEPETOL GTO KOVTL Kot
otV etikéta petd to {EXP}. H nuepounvia Aqéng etvar ) tedevtaio nUéPO TOL UIVO TOL OVAPEPETOL

ekel.

Noa pn ¥p1CIHLOTOIEITE AVTO TO PAPLOKO EAV TEPLEYEL COUATIOW, EIVOL VEQPEADOES N
OTOYPOLUATICLEVO.

dvAdooete og yoyeio (2°C — 8°C). Mnv katayvyeTe.
Kpatiote v mpoyeicpuévn cuptyya 6to eEmTeptkd KOLTI Y10l VO TPOGTUTELETAUL GO TO PG,

Epodoov Byt and o yoyeio, to Junod propel va puridoceton og Beppoxpooio dopoatiov (péxpt 25°C).

v dtdotnpa £mg 30 NuéPeg oTOV apyIKO TEPLEKTN KOl TV EMTEPIKT] GLOKEVAGIA, V1oL VOl
TPOCTOTEVETAL OO TO PC. [Ipémel va ypnoonombel evidc tov dtuotpatog Tv 30 nuepav.
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Mnv metdite @APUAKA GTO VEPD TNG AOYETELONG 1| OTA OKLOK(A amoppitpata. Potiote tov
QOPLOKOTOLO GOG YOl TO TS VO TETAEETE TOL PAPLLOKO TTOV OEV YpNoLlomoteite mo. Avtd to pétpa Ba
BonBnoovv oty Tpoctacia tov mepPdAiiovtog.

6. Iepreydpeva TS GLOKEVAGIOG KO AOLTTEG TANPOPOPIEg
T epréyerl To Junod

- H dpaotikn ovoia givar 1 devocovpdpnn. Kabe mpoyepuouévn ovpryya tov 1 ml nepiéyet 60 mg
OEVOGOLULAUTNG.

- Ta GAAa cvotaTikd gival 0Eiko 0&L, Yuypd, LOPOEEidlo Tov vatpiov, copPiorn (E420),
moAvcopPiko 20 (E342) kot 0dmp yio evEGIUA.

Epg@avion tov Junod ko wepLeyopeva TG 6VGKEVUGIOG

To Junod glvon éva davyEg, aypmpo £0G VToKiTPVO EVEGLHO S1dAvpA TTOV dlatifeTar ETOLO TPOG
YPNOTN OE TPOYEUICUEVT] GUPLYYOL.

"Eva ml Junod mapovoidletor oe mpoyeioLevn YodAvn cuptyyo piag xpiong (yvail Tomov I) pe nopa
gloympnong pe épporo amd FluroTec®, evoopatopevn Berdva (27 G x 2 IN) ko dxapnto KGAvppo
Pelovag (ehactopepég + dxaumto TepiPANUO 0O TOAVTPOTVAEVIO).

H ovokevaoia nepiéyet 1 mpoyspiopévn chptyya pe pnyoviopo kdioyng perdvac.

Kéroyog ddcrog kokrhopopiag
Gedeon Richter Plc.

Gyomrdi at 19-21.

1103 Budapest

Ovyyopia

Mopookevaotig
Gedeon Richter Plc.
Gyomrdi at 19-21.
1103 Budapest
Ovyyapia

Chemical Works of Gedeon Richter Plc.
(Gedeon Richter Plc.)

Richter Gedeon utca 20.

Debrecen

4031

Ovyyapia

To mapév pvAiro 00N YLOV YprioNs avadempOnKe Y10 TELEVTAIN POPA OTIS.

Addeg TNYEG TANPOPOPLOV

Aentopepeic TANpoeopieg Yo To TPoidv avtod gival emiong dabécieg HEGH TNG GAPMOTG TOV KMOTKOD
QR mov mapéyetor Tapakdto N avaypaeetol 6To eEmTEPIKO KovTi UE Eva EEumvo KivTd TNAEPWVO

(smartphone). Ot id1eg TANpoopicg gival emiong dabéoiueg otnv mopokdto otevbdvven URL:
www.junodinfo.com
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Exkpepei n copmepiinym kodikod QR

Aentopepeic TAnpoeopieg oToein yio TO TOPOV PAPUAKEVLTIKO TPOiOV gival S00EG1IEG GTO SIKTVAKO
t6mo Tov Evpaonaikod Opyavicpod Oopudkov: http://www.ema.europa.eu Kol 6Tov SledtKTuOKO TOTO
Tov {ovopacio tov EBvikov Opyaviopod tov Kpdrovg Mérovg (c0voespoc)}.
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https://www.ema.europa.eu/

OAHI'IEX XPHXHX

0onyos Yo ta eEaptipota

[Tpw ™ xopNynon Meztd ) xopnynon

) Xpnowonompévo
Euporo —p éuporo

Etucéta ovpryyog

Xpnowonompévo
_ | ¢ KOAWVOPOC
AaPég SaxToA®V OUPIYAG
Etucéta oopryyag
Kolwdpog oopryyag E(g})c\s/t;tonom HevI
Mnyoaviopog keloyng —M
Berovag Xpnoiponomuévo
elatnplo
Elatiplo punyavicpon UNYOVIC OV
KaALVYNG PeAOvag KaAvyng Peldvag
I'kpt topo ferdvog I'kpt todpO
ot 6éon tov Belovog extog
Béomng

Inpavriké

M pw ypnoyponomosete pua Tpoyspiopév) ovpryya Junod pe avTépaTO PNYAVICRO KAAVYNG
Berovog, O1ofdoTe aVTEG TIC ONUAVTIKES TANPOPOPIES HEYPL TELOVS. AKOAOVONGTE TPOGEKTIKA TIC
001 YieC KATE TN YPNON TN CVPLYYOC.

o) Efvol onpavtikd vo punv entyelpnoete va KAvete €veon LOVOS Gog mopd LLOVO AV EXETE
AGBel e1d1kn| ekmaiogvon omd Tov yiTpd M ToV emayyeAuaTioo vyeiag Gog.

o To Junod yopnyeitor g £éveon 6Tov 1610 aKPIPOG KAT® amd 1o déppa (VTOdOPLL £VEDT).

o Mnyv a@aipeite To YKpPL TOUO TNG PEAOVAS OO TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO TAPA LOVO
€QOCOV gloTe £TOLOL Y TV €VEDT).

o Mnv ypNCLULOTOIGETE TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO EAV EYEL TTECEL GE GKATP EMLQAVEL.

XPNOYWOTOMGTE 10, VEQ TPOYEULGUEVT] GVPLYYO KOl EVILEPDGTE TOV Y1OTPO N TOV
gmoyyeApatio vyeiog Gog.

o MV eTLYEPTOETE VO EVEPYOTOUGETE TNV TPOYEUIGHEVT GUPLYYQ TPV O TNV EVEOT).
o Mnyv enyelpf|oeTE VoL AQAPECETE TO Slopav UNYoviopd Kaivyng Behdvag omd tnv
TPOYELUGUEVT] GUPLYYCL.

Koléote Tov ylotpd G0¢ 1) TOV EmayyeApaTio VYElog 60G, AV EYETE OMOIECONTOTE EPOTNOELS.
Bipe 1: Ilpogtoipacteite

A Avoi&te T GvokeLOGia TOV TEPIEYEL TNV TPOYEUIOUEVT] GVPLYYO KOl CUYKEVTPDGTE TA
OTTOPOATITO OVOAMGLULA Y10 TV £VEGT] GOG: LOVINAGKIO EUTOTIGUEVO LLE OVOTIVELLLOL, UITAAL
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BapPoakiov 1 eniBepa yalog, ovToKOAANTO EMIOEGO KOl dOYELD AmOPpPIYNG oLy PDV
ovTIKEWEVOV (dev cvpmeptAapfPavovtart).

IMo po o Gvetn éveor), aQoTE TNV TPOYELUGUEVT] cVPLYYa o€ Beplokpacio dwopatiov yia
nepinov 15 éwg 30 Aemtd mptv amd v €veon. IIAOVETE GYOAUGTIKG T, XEPLO GG LE CATOVVL KOt
vepo.

TomoBethote TN VEQ TPOYEUOUEVT GOPLYYO KOl TOL DITOAOLTO, AVOAMDGILO TAV® GE ol Kodopr,
HE KOAO QOTICUO ETUPAVELQ.

o My enyeipnoete va. OepUAvEeTE TN TPOYEUIGUEVT] GVPLYYO UE OTTOLOONTOTE HEGO
Oepuomrag 0nmg (eoTtd vepd N GOVPVO LIKPOKVUATOV.

o Mnyv aonvete TNV TPOYEUICUEVT cOpLyya am’ gvubeiag ektefelpévn oto NAOKO P®G.

o Mnyv avokiveite TV TPOYELGUEVT GUPLYYO.

DVAAGGETE TNV TPOYEMIGUEVT] GUPLYY O GE PEPT TTOL O€V TN PAETOLY KL OEV TN POGVOLY TO.
TaLoLa.

B [Mdote Ko Tpafnéte TNV TPOYELGUEVT] GUPLYYQ OO TOV LUNYOVICUO KOADYTG BELOVAG OOTE Va
TNV APOIPEGETE OO TN GLOKEVAGICL.

ITidote £0d

—
— ~

/?\\
L
IMa Adyovg acpdirelog:
o Mnyv widvete TV TpoyEUIoUEVT cOPLYYQ Ao T pafdo Tov gpPdrov.
o Mnyv mdvete 10 yKpl Tope TS PEAOVAC.

r EXéyEte TO QAppOKO KOL TNV TPOYEUICUEVT GOPLYYQ.

déppoxo

MmnV }pNGLLOTOWGETE TNV TPOYEUGUEVT] CVPLYYQ EQV:

o) To @dppaxo elvar vepelddeg 1 vidpyovv copatidwn péca oe avtd. [pénel va etvon éva
SLoYEC, AYpOIO £MG VITOKITPIVO S1GALLLA.

o Onoodnmote HEPOS PAIVETAL PAYIGUEVO 1| GTOGUEVO.

o) Aginel 10 ykpL mopa g Peovag 1 dev ivorl asAADS TPOGAPTNUEVO.

o H nuepounvia Anéng mov avoypdpetotl otny eTikéTa el TapEADEL TG TEAEVTAING NUEPOG

TOL UNVOL TTOL OVOLYPAPETAL.
e Oheg TIC TEPUTMOOELS, TapaKaiovue ntote ) fondeta Tov yroTpol, 1 TOL enayyeALOTiO
vyelog cog.
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Bipa 2: Erownacteite

A ITAbvete oyolaotikd ta yépra cag. [Ipogtoipndote kan kabapiote ) BEon Eveong.

Mmnpdrco

Y
Kotk
pionld
Endve pépog
Hmpodv

Mmnopeite va p1noLLOTON|CETE:

o To embve PéPoC TV UNpodv cag.

o Trv Kotk ydpa, KTdS amd Ty mepoyn S cm (2-ivioeg) akppac yopw and tov
aQOAO.

o Tnv e€mtepikn mePLoy TOV UAPATCOV (LOVO OTNV TEPITTMGT] TOV GOC KAVEL TNV EVEOT)

KTo10¢ AAAOG).
KabBapiote v meployn g £veong ¥pnoLHOTOLOVTOG EVO LAVINAGKL LE OvOTvEL . APNOTE TO dEPLLAL
GOG VO, GTEYVMOGCEL.
o Mnyv ayyilete Tnv Teployn g Eveong mpv amd TV EVEoT).
o Mnyv eviete og eployég dmov to dépua eivan evaicOnro, peraviaspévo, epubpo, N
oKANPO. ATOQOYETE VOl EVECETE GE TEPLOYES LLE OVAEG 1 onuddia TaonC.

B Tpaprére Tpocektikd o YKpL IO TG PeAdvag TPog To. £® Kot LaKPLd 0md TO GO GOG.
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r Avaonkmote pe tolummpe m 6€omn éveong yio vo SNUOVPYOETE L0 GOLYTN EMLPAVELQL.

Eivot onpovtikd va KpatioeTe T0 0EPLOL AVAOTIKMUEVO KATH TNV SLAPKELD TNG EVECTC.
Bijpa 3: Xopnyiote

A Kpatiote to 6éppa avaonkouévo. EIZATAT'ETE 1 Belova 610 dépua vtd yovia 45 €mg
90 potpmv.

o Mnyv ayyiéete v kabapn mEPLOYT TOL OEPUATOC.

B Miéote T0 £uPolo aokOVTOG apyn Kot oTadepn TiECT) MGTOV AKOVCETE N VAL VIMGETE £Vl
«ihuon. ITiéote o EUPoro uExptl T0 TEPUL MGTE VO KOVUTDGCEL.

Inpeioon: Eivatl onpovtiko vo TEGETE TPOS To KATM DOTE VO «KKOVUTMGE Y10 VoL yopnynoel
0AOKAN P M 060M.
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r Apnote Tov aviiyelpd cog. 'Emeita onk®eTe T cOpLyy amd 10 dEPLLO COC.

e

Metd v anelevBépmaon tov epPoOrov, 0 UNYOVIGHOS KAADYNG TG TPOYEMGLEVNC GUpLYYaS Ba
KaAOYEL pe aopdrela T BeAdva TG veong.
Mnyv gnavatonobeTeite TO YKPL TOUO GE YPNCLUOTOMUEVES TPOYEUOUEVES GUPTYYEG.

Bripa 4: Mohg Tehe1oeTe

A Amoppiyte TNV YPNOIUOTOMUEVT TPOYEUOUEVT GVPLYYO KOl AL AVOADGCIUO OVTIKEIEVO, GE
d0YEL0 ATOPPIYNC ALYUNPOV AVTIKEUEVOV.

Mnv metdite eApUAKO GTO VEPS TNG AOYETELONG N OTA OIKLOKA amoppippata. Potote tov
QOPUOKOTOLO GOG Y0l TO TAG VO TETAEETE TO, PAPLOKO TTOL OEV YPNOLLOTTOLEITE Tl AvTd Tar péTpa Oa
BonBnoovv oty Tpoctacia tov mepPdAiiovtog.
DVAAGGETE TO H0YEI0 ATOPPLYIG CUPLYYAV KOl UL PAV AVTIKEINEVOV o€ 001 oL dev TO
@POavovy Kol ogv To fAémovy T TOLOLA.

o Mnyv EavaypnOLLOTOMCETE TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYOL.

o Mnyv avaKUKADGETE TIG TPOYEHUICLLEVEG GUPLYYES KOL UMV TIG TETAEETE OTA OKLOKEL

omoppippora.

B EXéyEte to onpeio yopnynong.
Av apatnpnote pio knAida ailotog UTopEite v TEGETE TAV® GTO ONUEID TNE £vEONC £Va KOUUATL

Bappduit 7 éva eniBepa yalag. Mnv tpifete ™ Béomn éveonc. Av ypeldletar, pmopeite va KAADWETE
0¢om éveong e éva aTOKOAANTO EMIOEGO.
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