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HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



vTo QAapUOKO 0VTO TEAEL LTO CLUTAN PO®UATIKT TOPaKOAOVONGT. AVTO Ba emTPEYEL TO YP1YOPO
TPOGIOPIoUO VEDV TANPOPOPLOV OGPAAELNG. ZNTEITAL 0TO TOVG EXUYYEAUATIEG VYELOG VO AVAPEPOVY
omolesdnmote mbavoroyovpeveg avemBountes evépyetec. BA. mapdypaeo 4.8 yia tov 1podmo ovapopis
AVETBOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Rolcya 60 mg evéoipo SLOAVUO GE TPOYELGUEVT] GOPTYYO

2. IOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNO®EXH

Kdabe mpoyepiopévn ovpryya mepiéyxel 60 mg devooovpdunn (denosumab) ce 1 ml StoAdpoTog
(60 mg/ml).

H devocovpdpmn eivat éva avBpodmvo povoklmvikd avticopa [gG2 mov mopdyetal 6 KOTTAPIKN
oelpd INhaotikov (KOTTapa mobnkng Kvélikov kpiknToh) Ue Te)voAroYia avacuvovacuévoyr DNA.

"Exdoyo ue yvootn 6pdon:

AV10 TO POPUAKEVTIKO TPOTOV TTEPLEYEL 47 mg copPiLroANg oe Kabe ml doahduatog.

"o Tov mpn katdoyo v exdoywv, BA. tapdypapo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Evéoyo o1dAvpa (éveon).

Awyég €og eAappdg 1pdilov, dypoHo £mG EAUPPDS KITPIVOTO 1] EALUPPHOS KAGTOVMTO SIGALLOL e
pH peta&o 4,9 ko 5,5 ka1 ocpoypappopoptakotnta 245 — 345 mOsmol/kg.

4. KAINIKEX TIAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTikég evoeitelg

Bepomeio TNG 0GTEOTOPMONG GE UETEUUNVOTAVGIOKEG YOVAIKEC KOl GE AVOPES e aVENUEVO KIVOUVO
KATOYUATOV. L€ LETEUUNVOTOVGLOKEG YOVAIKEG 1) OEVOGOVUAUTY| LELDVEL GTUAVTIKA TOV Kivouvo
OTOVOVAIKDV, U] GTTOVOLAIKMV KO KATAYLLATWOV TOV 16)10V.

Ogpomeio TNG 0GTIKNG UTMAELNG TOV GYETICETOL e OPUOVIKO OTTOKAEIGUO GE AVOPES |E KOPKIVO TOV
TPOCTATN 0L OTO101 SIATPEYOLV ALENEVO Kivouvo Katayudtomv (PA. mapdypoeo 5.1). Ze avdpeg e
KOPKIVO TOV TPOGTATH VIO OPLOVIKO QTOKAEIGUO, T OEVOGOL AU LELMVEL CILAVTIKG TOV KIVOLVO

OTOVOVAIKDV KOTOYUATOV.

®epomeio TNG OOTIKNG UTMAELNG TOV GYETILETOL LU LOKPOYPOVID GUGTNIOTIKT Ay®YN UE
YAVKOKOPTIKOELDN 6€ eViAikeg acbeveic e avénuévo kivouvo katdypotoc (BA. mapdypago 5.1).

4.2 Aocoioyio Kol TPOTOG LOPNYNONS

Aocoloyia

H ovvictodpevn 66on ival 60 mg devocovpdumn yopnyoOUEVT] OC EQATAE LTOOOPLL, EVECT L0, POPA
KéOe 6 uMveg 6To UNPO, TNV KOWAOKN ¥DPa 1 TO Gve TUAKL ToV Bpoyiova.



Ot aoBeveic mpénet va Aapdvouvv enapkr cuumiAnpouata acpectiov kot frrapivng D
(BA. mapaypago 4.4).

210v¢ aoBeveig mov Aapfdavovy Bepameia pe Rolcya Bo mpénet va divovtat To pUALO 0dNY1IOV ¥pNoNS
KoL 1 Kapto vrevlBopiong acbevoic.

H BéATioTn cuvolikn S1apKELD TNG OVTIOUTOPPOPTTIKNG OLYDYNG YO TNV OGTEOTOPWOT)
(ovumeprropPavopévav 1060 TG 0eVOCOVUAUTTG OGO Kol TOV SIPMGPOVIKADV) Oev Exel TEKUNPLOOEL.
H avéyxn cvveyotg Bepamneiog Oa mpénet va enava&loloyeital meptodikd pe Paon o opéAn Kot Tovg
SVVNTIKOVG KIVOUVOLG TNG OEVOGOVUAUTNG LELOVOUEVD 0V 0iGBgVT, 101mG PETA 0o S )| TEPIGTOTEPTL
xpovia xpnong (BA. Topdypago 4.4).

Hlawuévor (nhixiag > 65 etwv)
Agv amaiteitol Tpocappoyn e 600mMg 6TOVE NAKIOUEVOLS 0GOEVELS.

Negpikn dvolertovpyio.
Agv amaiteitol Tpocappoyn g 60omg oe acbeveic pe veppikn duciettovpyia (PA. mapdypapo 4.4 yia
GUGTAGELS GYETIKA UE TNV TapaKorovOnomn tov acPeotiov).

Agv vapyovv dabécio dedopéva Yo 0cOeVELg e LaKPOYPOVIL, GUGTNUATIKN Oy UE
YAVKOKOPTIKOELOT Kol GOPap1| VEPPIKT ducAertovpyia (puOuog oreipopatiknig omonone [GFR]
< 30 ml/min).

Hratikn dvolertovpyio
H aopdleta kot 1 amoTeAeGHATIKOTNTA TNG OEVOGOLUAUTNG eV Exovv LedetnOel oe acBeveig pe
nratikn dvciertovpyia (PA. mopdypapo 5.2).

Houdrozpixog winQvouog

To Rolcya dev mpénet va ypnoiponoleitol og moudid nikiog < 18 etdv yia Adyovs acparelng 6oV
apopd cofapn vrepacPestionption Kot TV aVaGTOAN TS AVATTLUENG TOV 0GTMV KoL EALEWYT
avaToAng oovTiav (PA. mapaypapovg 4.4 kat 5.3). Ta wapodvia dabécyio dedopéva yio, modtd niwkiog
2 émg 17 ermv meprypdpoviot 6Tic mapaypdeovg 5.1 ko 5.2.

Tpomoc yopnynong

I'o vroddpia yprion.

H yopfiynon Oa wpémel va yivetatl amd £va ATOUO TOV £XEL EKTALOEVTEL EMAPKADC GE TEYVIKEG EVEGTG,.
O1 00nyieg xpNomg, YEWPIGUOV KOl AmOPPIYNG TAPEXOVTOL GTNV TOPAYPAPO 6.6.

4.3 Avtevosigag

YrepevaioOnoio 6t dpactikn ovoia 1} 6 KAmolo amd o £K60YA TOV AVUPEPOVTUL TNV
Topaypao 6.1.

YracBeotwonpio (PA. mapdypago 4.4).
4.4 E10kég TPOoEIOOTOMGELS KOL TPOPLAAEES KATd TN (p1ion

Iyvnioowdtro

ITpokeévov va Bertiwbei 1 yvnrlooudtn o TV PloAoYIKGOV POPUAKEVTIKOV TPOIOVI®V, TO GVOU
Kot 0 aplOudg mapTidas Tov YOP1YOOUEVOL PAPUAKOL TPETEL VO KOTAYPAPETAL [LE COUPNVELX.



2VUTANPOUOTIKY Yoprynon acBeotiov kat Brronivne D

H erapxng mpodoinym acPeotiov kot frrapivng D etvon onpoavtiky oe 6Aovg Tovg 0.60eVeiS.

IIpopuid&eic katd TN ypron

Yroofeotioauio

Elvar onpavtikd va avayvopifovior ot acheveig og Kivouvo va gppavicovy vracPeotionpia.

H vroaoBeotionpio mpénet va dopBdvertar pe emapkr Tpocinym acPectiov ko Prrapivng D mpwv and
v évapén g Bepaneiog. Zuviotdtol 1 KAWVIKY TopakoAovdnon Tov emmédmv acBeotiov Tpv amd
TN Aym Kabe d66M¢ Kot 6Tovg acbeveig e Tpodidbeon yia vracPeotiopio eviog dvo fdouddwv,
LETE T AYM NG opyIkng 000NG. Oa TPEMEL v HETPAOVTOL TO EMIMEDD TOV AGPECTION OE TEPIMTOOT)
7OV OTOLOGONTOTE 0GOEVIG ELPaVIGEL Kamolo Thavod cOhuntope vracBestioipiog Katd T SidpKeLo
g Oepameiog (BA. mapdypapo 4.8 yia ta copntdpata). Ot acbeveig mpénet va evhappbvovTal va
AVOPEPOVY CUUTTAOUATO EVOEIKTIKA TNG VTOCPECTIOLIOG.

2V mepiodo PETA TNV KukAoQopia, £xel avapepbel coPapn cvurtouatiki vracPeotionpio (Ue
ATOTELEG IO EIGAYMYN GTO VOCGOKOUELD, cupBdvta angntikd yio T o1 kot Bavatnedpa
TEPIOTATIKA). AV KO TO TEPIGGOTEPO TEPIOTATIKA ELPAVIGTNKOV TIC TPMTEG EPOOUASES PETA TNV
évapén g Bepameiag, Exovv eppavicbel Kot apydTepa.

H ovyyopnyoduevn Bepameio pe yAvkokoptikoedn eivor évag tpodchetog mapdyovtag Kivdvvou yio
vrocPeotiopia.

Negpikn dvolertovpyio.

O1 acBeveic pe coPapr| veppikn dvcoiettovpyia (kabBapon kpeativivng < 30 ml/min) 1 Tov
vroPdAlovral og eEmveppikn KABaporn SlatpEyouy HEYOADTEPO KIVOLVO EUQAVIOTG VITAGPESTIONING.
O1 xivévvor euPAvioTg VTOGPESTIOING Kot GUVOdMY 0vENGEMY TG Tapaboprovng avéavouy pe Ty
avEnon tov Pabpov veppikng dvciettovpyiag. 'Exovv avaepepbeil coPfapd kot Bovatneodpa
neprototikd. H emaping mpdoinym acPectiov, Brrapiving D kot 1 taxtikn mapakoiovdnen tov
acPeotiov eivat 1Wdtaitepo oNUOVTIKG GE aVTOLG TOVG 060eVEic, PA. TOPOTAV®.

Aowaéeis tov dépuozog

Ot acBeveic Tov Aappdvovv devocovpaunn uropel va eueovicovy AoU®EELS Tov déppatog (Kupimg
KutTapitida) Tov 0dNyovV og elcaymYN 6To vosokopelo (BA. mapdypago 4.8). Oa wpénel va d08ovv
0dnyieg oTovg aobeveig va avalnmoovy dpeon watpikn fonbeta av Tapovsldcovy onpueio M
GUUTTMOWUOTO KUTTOPITIONG.

Octeovéxpwon g yvabov (ONI)
ONT éyet avagpepbei omdvia oe acbeveig mov Aaufavovy devocoLUAUTT Yo 06TEOTOpmGT| (PA.
mopaypapo 4.8).

H évapén Bepaneiog/véog kdkhog Oepamneiag Oa mpénet va kabvotepeital og acOeveig pe pn
EMOVAMUEVEC OVOLYTES PAAPEC LOAOKDY 1GTOV TOL GTOUATOC. ZVVIGTOTAL 000VTIOTPIKOC EAEYYOC UE
TPOANTTIKT] 000VTIOTPIKY TAPEUPOOT) KOl ATOUIKT] 0EIOAGYNON 0PEAOVG-KIVODVOL TPV altd TN
Oepaneio pe devocovpaunn o aoheveig e GuVOO0VG TOPAYOVTEG KIvODVO.

O1 ax6AovBot mapdyovteg kKivduvou Oa tpémet va Aapupdavovor vadyn otav a&loloyeital o Kivouvog

eupaviong ONI" otov achevn:

. 1 OTOTEAEGHOTIKOTITO TOV QOPLOKEVTIKOV TPOTOVTOG TO OTOI0 GVOCTEALEL TIV OOTIKY|
amoppdeNnon (VYNAOTEPOG KIVELVOC Y10, TIG OVGIEC [LE VYNAT OTOTEAECUOTIKOTNTA), TV 000
yopnynong (VYNAGTEPOC KIvOLVOG Y10 TNV TOPEVTIEPTKN YOPNYNCN) Kol TV 0potoTiky 006N TG
Oepamneiog yio TNV 0GTIKH amoppOPNOT).

. KOPKIVOC, KOTAGTAGEI cuvvooTpoTTaC (TT.Y. ovortpic, Statapoyés TNKTIKOTNTAS, AOUMEELS),
KOTTVIGLLOL.



. GLYYOPNYOVLEVEC BEpUTEIEG: KOPTIKOOTEPOELDT, YMLEIODEPATELD, AVACTOAEIS Oy YEIOYEVEDT|G,
axtvobepameio KEPUANG KoL TPOYNAOV.

. KOKT] GTOLLOTIKT] DYIEWVT, TEPLOOVTIKN VOGO, KAKMG EPUPUOCUEVES 0OOVTOGTOLYIES,
TPoLThPYovca 0d0VTIKN VOGOC, emepPatikég odovtiaTpikés mapepupdoeis (m.y. e€aymyn
006VTOV).

Olot o1 acBeveig mpémet va evBappivovtal va d1atnpodv KA GTOUATIKN VYIEWVT, Vo VToPdAAovTaL G
TAKTIKOVG 000VTIOTPIKOVG EAEYYOVC, KOl VO AVOPEPOVV AUEGMS OTOLAONTOTE GLUTTAOUATO OO TO
oTOUO OTI®OG 000VTIKT KIVITIKOTNTA, TOVO 1] TPNELLO 1 U1 ETOVAMGT] EAK®V 1) EKKPIGEDV KOTE TN
duapketa g Bepamneiag pe devocovpdunn. Katd m duipkela Bepaneiog, ol enepforticés 000vVTIOTPIKES
napepPacelg o mpénet va dteEdyovtat povo LeTd omd mpoceKTIKY eEETOGT KoL VO AtOPEVYOVTOL G
UIKPT] YPOVIKE 0TOGTAGT amd TN YOPNYNON TS OEVOGOVUAUTNG.

To oyéd10 dwyeipiong twv aclevdv mov avantuccsovy ONI tpénetl va kabopiletal pe otevn
ocvvepyacio peta&d Tov OBepdmovtog 10Tpod Kot TOL 030VTIATPOL 1) TOV XEPOVPYOD GTOUUTOS LE
g€edikevomn og ONI. O mpémel va eetaletan n Tpocmpvy dlakonn tng Oepameiog Emg dtov N
KOTAOTOGCT VTOYWPNGEL KOl 01 GLUPBAAALOVTEG TOPAYOVTEG KIVOUVOL HETPLAGTOVV, OTOV aVTO gival
duvatov.

Oadteovékpwaon o0 €€ aKOVOTIKOD TOPOD

0O01e0vEKP®GT TOL £EM AKOVGTIKOL TOPOL avOQEPONKE LE TN XPNON OEVOGOVHAUTNG. XTOVG THAVOLG
TOPAYOVTEG KIVOUVOL 0GTEOVEKPMOOTG TOV £E® 0KOVGTIKOD TOPOL TEPTAOUPAVOVTAL 1] ¥PNOT
GTEPOELODV KO 1) ynueobepomeio, Ko/ 01 TOTIKOL TOPAyoVTEG KIVODVOD OTTMG KAmTolo Aoipumén 1
TPOVUOTIGUOG. € acBevelg Tov AapPEvouy dEVOGOLUAUTT KOl TOPOVGLALOVY GUUTTOUNTO GTO VT,
0TS XPOVIEC AOUMDEELG TOV AVTIOD, TPETEL VO AauPAaveTal VITOYN 1 TOAVOTNTO 0GTEOVEKPWOOTG TOV
€€ aKOVOTIKOV TOPOV.

Atomo. KaTayuoTo Tov unploiov 0oTon

ATuTo KOTOYIOTO TOV UNpLoiov 06tov £xovy avoeepbel oe acbeveic mov Aapfavouy devoGovUauT
(BA. mapaypogo 4.8). ATumo KaTayLoTo TOV UNPLoiov 0G6ToL HITOpovV Vo GUUPBOVV LETA OO LUKPO

N KaBOAOL TPAVUATIGUO GTNV VIOTPOYAVTHPLO TEPLOYN] KO GE TEPLOYES TNG O1APLGNG TOL UnpLaiov.
Ta cvuPauato avtd yopaxmmpiloviol amd GUYKEKPLUEVO, OKTIVOAOYIKG, EVPAUATA. ATV KOTAYLOTO
TOV UNPLoiov 0GTOV £Y0VV emtiong avaeepbel oe aobeveig pe cuykekpléveg TadnGELS GUVVOGTPOTNTOC
(m.y. avemdpkela Prrapivng D, pevpatogidn apbpitida, vToemG@oOpatic) Kot Le T XPHom
GUYKEKPIUEVOV POPLOKEVTIKAOV TPOIOVTIOV (T.). S1POCPOVIKA, YAVKOKOPTIKOELDT, OVOLGTOAELS TNG
avtiiog Tpotoviov). Ta coppduata avtd £xovv emiong mapotnpndel yopic avTiamoppoPNTIKI
Oepaneia. [Tapopota katdypata ta oroia £xovv avapepbel o€ GUVOLAGUO HE SIPOCPOVIKA Etvat
GLYVA AUPOTEPOTAELPA, OG EK TOVTOV, TO OVTITAELPO UNPLOL0 0GTOVV TPENEL VO EETAOTEL 08 acbeveig
7oV EAaPav OEVOGOVUAUTT Kol TOV EYOVV VTOGTEL KATAYO TNG d1dpvong Tov punplaiov d&ova. H
SloKOTN TG 0EVOGOVUAUTNG 6 acbeveic Tov VTTAPYEL LITOYiO, OTL £XOVV GTLTIO KATOYUA Unplaiov Oo
npénet va ektiun el ev avapovn g a&lohdynong tov acbevi), pe faon tnv eEatopkevpévn
a&loldynon tov 1wolvyiov Kivdvvov-opéhovg. Katd m didpkeia g Oepaneiog e devocovudpmn, ot
acOeveic O Tpémel va evacHNTOTO0VVTAL MGTE VO AVaPEPOVY VED T} U cvvNbeg Tdvo GTo UNPo,
woyio N otn PovPavikn yopa. Ot acbeveig mov TapovVSIaLovVY To GUUTTOUATE, AVTH Oa TPETEL VAL
a&loloyovvtol yio ateAég unplaio Kataypo.

MaxporpoOeaun ovtiamoppopntikn Oepameio

H poaxponpodbecun aviiamoppoentikn Oepaneio (cvuneptiapufoavopévov 1060 TG SEVOGOVUAUTNG
0G0 KOl TOV S1POCQOVIK®V) UTopel va GUUPBULEL o€ avENpévo Kivauvo Yo averBouunteg EKONADGELS,
OTMC 00TEOVEKPMOGOT TNG YVAOOL KOt ATLTTO KATAYLOTA TOV UNPLoiov 06TOV AOY® TG CUOVTIKNG
KOTOOTOANG TNG OCTIKNG avaKataokevng (PA. Tapdypapo 4.2).

Moxoniy ¢ Oepomeiog

Metd ) dwaxomn g Oepaneiog pe denosumab, avapéverol peimon g 0oTikng Tukvotntag (BMD)
(BA. evotnra 5.1), yeyovog mov 0dnyel o avENéEVo Kivouvo KaTaypaT®mVY. OVETMS, GUVICTATOL M
mapakorlovnon e BMD kot Ba mpénet va eetactel 1 yopynon eVOALAKTIKNG Oepameiog cOpemva
HE T1g KAMvIKEG KotevBuvthpileg odnyies.



2vyyopnyovuevy Gepameio te GG POPUAKEDTIKG TPOIOVTA TOV TEPIEYODY OEVOTOVUCUTN

Ot acBeveic mov Aappdvovv Bepamneia pe Roleya dev Bo mpénet va avtipetomilovtal Tantdypova e
AL POPLOKEVTIKA TPOTOVTO TTOL TEPLEXOLY OEVOGOVUAUTN (Y10t TNV TPOANYN T®V GKEAETIKMDV
SLUPBOUATOV GE EVIAIKES L€ OOTIKES LETAGTAGELS OO GUUTOYELG OYKOVG).

YrepaoPfeoniouio oe moidiozpixovs ooceveic

To Rolcya degv Ba mpénet va ypnolponoteital og moudaTpicods acheveig (Mikiag < 18). ‘Exet
avapepbel coPapr| vepacPeotionpio. Xe OPIGUEVA TEPIOTATIKE KAVIKOV LEAETOV ELOAVICTNKOV
emmAokéC AoYm o&elag veppikng PAGPNC.

Exdoyo.

Av10 TO POPUAKEVTIKO TPOTIOV TTEpLEYEL 47 mg copPirtoing o kKabe ml dwivpartog. H abpoiotikn
eMIOPAOT TNG TAVTOYPOVNG XOPYNONG TPOIOVI®Y OV TEPIEXOVY GOPPITOAT (1] PPOLKTOLN) KOl 1] UE
v StpoPn ANYM copPrrding (1 ppovktding) mpémetl va Aappdvovtor vedym).

To @appaxo avtd mepiEyel Aydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd ml dtodvpatog, ivarl ovtd To
ovopdlovpe «eredBepo vatpiovy.

4.5 Almiemopdocseig pe GAho QUPUIKEVTIKAE TPOTOVTO Kol GAAeg popPEc arlinremiopaong

e pio peAétn oAANAETIOpAONG, 1| SEVOGOVUAUTT EV EXNPEACE TI PAPUOKOKIVITIKT TNG
pdaloraung, n omoia petaforiletor amd to kutdypmua P450 3A4 (CYP3A4). Avtd vodeikvoet OTL T
OEVOGOLUAUTN OEV TPEMEL VO LETOPAAEL TN POPUOKOKIVITIKT TMV QOPUAKEVTIKOV TPOIOVTOV TOV
petaforiovron amd to CYP3A4.

Agv vTapy oV KAMVIKE SEOOUEVH GYETIKG, LLE TN GLYXOPTYNOT deEVOcOVUAUTNG Kot Bepameiog
OPUOVIKNG VTOKATACTOOTG (010TPOYOVA), MGTOGO 1| TOAVOTNTA PUPUAKOSVVOUIKNG OAANAETIOPAOTC
Bewpeitar yopunAn.

& UETEUUNVOTOVGLOKES YOVOIKEG JLE OGTEOTOPMGT 1) PUPUAKOKIVITIKY KOl 1] QOPLOKOSVVOUIKT TNG
deVOGOLUAUTNG Ogv emnpedoTniay amd TV Tponyovuevn Bepaneia pe alevdpovdrn, fdost Tov
dedopévav Tov cuykevTpOONKoY amd pio pehétn petdfaong (amd oAevdpovaTn o SEVOGOVHAUT).

4.6 Tovipétnra, kONon ko yorovyio

Kbnon

Agv vdpyovv N etvat TEPLOPIGUEVA TOL KAVIKE S£GOUEVO GYETIKA LLE TN XPTOT TNG OEVOCOVUAUTNG OE
gyKvovg. Meléteg oe (o katédei&av avamapay®ykn to&ikomra (BA. mapdypago 5.3).

To Rolcya dev cuviotdtor Kotd T StdpKeLn TNG KONONG O YUVOIKEG OVOTOPAYMYIKNG NAIKING TOV OgV
YPNOILOTO00V avTIGOAANYT. Ot yuvaikeg mpénet va kafodnyobvtal MGTE vo un Petvouv €YKueg Katd
TN S1aPKEL KOl Y10 TOLAGYIoTOV 5 unveg petd ) Oepameia pe 1o Roleya. Ot émoteg emdpdoeic tov
Rolcya givar mBovo va givor peyoddutepeg KoTd T StPKELR TOV SEHTEPOV KOIL TOV TPITOV TPIUNVOD TNG
KONONG KOOGS T0 LOVOKAMVIKA OVTICOUOTO LETAPEPOVTOL LEGM TOV TAOKOVVTO LE YPOUUULKO TPOTO
KkaBh¢ eEehMooeTal 1 KOG, LUE TN UEYAADTEPT) TOGOTNTA VO, LETAPEPETOL KATE, T1 OLAPKELN, TOV TPITOV
TPLLVOU.

ONnAacpog

Agv givorl yvooto €6v 1 dEVOGOV AT ameKKPIVETOL 6TO avOpPOTIVO YA MeAETEC GE YEVETIKA
TPOTOTOIEVOLS TOVTIKOVS GTOVG OTTOIOVE EXEL AVACTAAEL O EVEPYOTONTIG VTOSOYEN TOV TVPNVIKOV
mapdyovta kB ligand (RANKL) pe yovidiaxn petaxivinon (“knockout movtikog”) £dsi&av ot
amovcio tov RANKL (0 6tdy0g ¢ devosovudumne PA. mopdypago 5.1) katd tn SidpKeLd TG KOMONG
UTOpEl VoL ETNPEACEL TIV OPILOVOT TOL PAlIKOD 0dEVE, 00N YDVTOG G PEI®MON TNE TaPAy®YNS
YAAOKTOG HEeTd Tov TokeTd (PA. mapdypaeo 5.3). [Ipénel va amopaciotel edv Ba dtakonel 0 OnAacudc



N B amopevybei | Bepaneia pe Roleya, Aapfdavovtag vwoéyn to 6QeA0c Tov ONAAGLOV Yol TO TTondi Ko
T0 6perog g Bepaneiag pe Rolcya yio tn yovaika.

Tovipdtro

Agv vrdpyovv dabécia dedopéva yia TV EnidpOoT TG 0EVOGOVUAUTNG 6TV avOpdTvY YyoviudTTa.
Meléteg oe (Do dev Katédel&av dpeomn N Eupeon to&ikdtta ot yovipotnta (BA. Tapdypago 5.3).

4.7 Emodpaoeig 61NV IKOVOTNTA 001]Y1|6NS KL (ELPLOLOD PNy OVI|LATOV

To Rolcya dev €xel kapia 1 €€l AONUAVTT EXLOPOOCT) GTNV IKAVOTNTO 0O1YNONG KOl XEPIGLOV
punyovnpuétov.

4.8 AvemOounteg evépyereg

2Hvoyn Tov TPOPIA 0cQUAEiOG

O1 o ovyvég avemBOUNTEG EVEPYELEG LE TN OEVOGOLUAUTT (TTov Eyovv TapatnpnBel g Tave omd Eva
acBevi 6ToVG O€KM) Elval TO LVOGKEAETIKO dAYOC Kat 0 TOVOS oTa dkpa. Oyt cuyva mepioTaTikd
KUTTOPITIONG, GAVIN TEPIOTOTIKG VITaGPeoTioiog, vaepevaictnoiog, 06TEOVEKPOONG TS YVaHov Kot
GTVTOV KATAYLATOV TOV unplaiov 0atol (PA. Tapaypdpovg 4.4 kai 4.8 — Teplypapy ETAEYUEVDV
avemBountov gvepyeldv) £xovv mapotnpndel oe acbeveig mov maipvouv 6EVOGOLUAUT.

[Tvokomonuévoc KaTdAoyoc avemBOUNTOV EVEPYEIDV

Ta 6edopéva tov Iivaxka 1 kKdtwO meptypdpovy avemBOuntes evépyeleg ol omoieg avapépnkay and
KAvikég perétec eaonc I ko 111 oe aoBeveic pe ooteomdpmon Kot acheveic pe kopkivo Tov HacTon
M TOL TPOGTATN VIO OPUOVIKO ATOKAEIGUO, KON avOOPUNTES UVAPOPES.

Mo mv ta&vounon Tav averilBountoy evepyeldv ypnoiuonomnke n akdiovdn katdraln (BA.
wivaxo 1): ToAd cuyvég (= 1/10), cuyvég (= 1/100 émg < 1/10), oyt ouyvég (> 1/1.000 £mg < 1/100),
ondvieg (= 1/10.000 éwg < 1/1.000), modd omavieg (< 1/10.000) ko pun yvootg cuyxvotntag (dev
puropovv va ektiunBovv pe Baon to dbéoipa dedopéva). Evtog kdbe katnyopiog cuyvotntag kot
KOTNYOPIoG OPYOVIKOD GUGTAUATOG, Ol avemBOUNTEG EvEPYELEG TapatifevTal katd @Oivovsa celpd
cofopdTnTaC.

ivaxkoeg 1. AvemOvunTeg evépyereg mov avaEpnkay og a.60eveic pe 06TE0TOPMON Kol 060gvEig
HLE KOPKIVO TOV PLAGTOV 1] TOV TPOGTATI| VIO OPUOVIKO OTTOKAELGUO

Kamnyopia/ opyoviké cdotnua | Katnyopia cvyvétnrag | AvemOounteg evépyereg
ocOp@OVva ne T paon

ogoopnévov MedDRA
AodEELC KAl TOPACITOCELG Zoyvég Aolpmwén ovpomomn ko CLGTHUATOC
Zoyvég Aolumén g avmdTEPNC AVATVEVGTIKIG 000V
Oy ovuyvég ExxoAnopatitida
Oyt ovyvég Kvtrapitido!
Oy ovyvég Aoluwén Tov mTog
Alotapoy€ TOV AVOGOTOMTIKOD | ZTAVIEG YrepevoroOnoio oe eappoxo!
GUOTNHOTOG Zrdvieg Avagoloxtiky avtidpaon’
MetoPorikég Kot S1aTPOPIKES YraviEg YrnooBeotionpio!
SloTopayEs
Awotapoy€ Tov VELPUKOD Zoyvég Ioyoiyia
GUOTNLOTOG
TIaotpeviepikég datapoyés Zoyvég AvokomdtTo
Xoyvég Kotuaxn dvcpopia




Katnyopia/ opyaviko cvotnpo
ovppovo pe 1 fdon
ogoopévov MedDRA

Katyopia ovyvotntog

AvemOOunTESG EVEPYELES

AwTapay£g Tov SEPUOTOS Kot
TOV VTTOAOPIOV 1GTOD

Xuyvég
Zoyvég
Zoyvég

Oyt ovuyvég
[ToAV omdvieg

E&bvOnpa

"Exlepa

Alomekia
Agymvoeidn papuokevtikd e&avonfuota’
Ayyeutido vrepevarcnociog

AlTOpayEC TOL HVOCKEAETIKOD
GUGTHLLOTOG KOl TOV GUVOETIKOV
16TOV

[ToAd cuyvég
[ToAd cuyvég
Zrdvieg
Zrdvieg

Mn yvootig cuyxvotnTag

Alyoc o€ akpo

MvookeheTikod GAyog!

Oocteovékpwon g yvadov!

Atomo KaTéyloTo Tov pnptaiov 0otov!
OoTe0vEKP®ON TOL £E® OKOVGTIKOD TOPOL?

' BA. mapdypoago Heprypagr] emheypévav avembountov evepyeidv.

2 BA. mopdypopo 4.4.

e o GUYKEVIPOTIKY avOAVGT] SEGOUEVOV OADV TV EAEYXOUEVAOV LE EIKOVIKO PAPUOKO UEAETMV
oaong I kou I, TapovcldonKe YPTT®ONG GUVOPOUN e adPO TOGOGTO emintwong 1,2% yio
devoocovpaunn xat 0,7% ywa to gwovikod edppoxo. [apott n dpopd avth eppavictnke Lovo o
GUYKEVTIPMTIKY] OVAALGT), OV ELPAVIGTNKE GTI GTPMOUATOTOUUEVT] AVAALGT).

[eprypa@n eMALYUEVOV OVETIOOUNTOV EVEPYELDV

Yroofeotioauio

e 600 ELEYYOUEVEC LE EIKOVIKO QAPLOKO KAVIKEG peAéteg pdong 1 o petepunvoravciokég
yovaikes pe ooteondpmon, nepimov 0,05% tov acbevav (2 otig 4.050) mapovciocav peiwon tov
emmédav acfeotiov opov (Katw arnd 1,88 mmol/l) petd amod ) yopnynon devocovpdunnc. Agv
avaeépOnke ueimon Tov emmédwv acfeatiov opov (katm arnd 1,88 mmol/l) o kopia omd T1g 600
eleYYOUEVES e EIKOVIKO QappoKo KAvikEG pedéteg edong Il oe acBeveig vd oprovikd amokAelGHo 1
OTNV EAEYYOUEVT LE EIKOVIKO pApuako KAvikY pelétn pdong I oe vdpeg pe ooteondpwon.

2V mEPiodo PETH TNV KUKAOQOPIO, GTOVIEG TEPIMTMOGELS GOPAPTC CLUTTMOUATIKNG VTAGPECTIOLUIOG
L€ OTOTEAEC LN E1I0AYMYN GTO VOGOKOUED, GUUPAvVTO amelAnTikd yia T {on kot Bavatnedpa
TEPIOTUTIKG EYOVV avapephel, Kupimg oe acbeveic LYNAOD KIVOOBVOL Yia VTacPecTtionio Tov EAafov
OEVOGOL AU, LE TO TEPIGGOTEPN TEPLGTATIKA VO LUPaivoy TIC TPpmTEG EfSOUAdEC o TNV Evapén
g Oepameiog. [apadeiypoto tov KAVIK®OV EKINADCE®VY NG GOPAPNG CLUTTOHOTIKNG
vracPeotiopiog Exovv cupmepthdpet mtapdroom tov Saotiunotog QT, tetavia, emMANTTIKES Kpioelg
ka1 petoPindeica vonrikn kotactaon (BA. mtapdypago 4.4). To cvuntouate TG vraceotiopiog o
KAMVIKéG peléteg e devocovpdunn tepleAdupavay mapaicinciec | poikn dvokopyio, SEGHODOELS,

OTACLLOVG KOl LLVIKEG KPAUTES.

Aepuotirés Loyumlels

e eEleyYOUEVEG E EIKOVIKO QApPHOKO KAWVIKEG peAéteg @dong 11, 1 cuvolkn cuyvdTnTa EUEAvVIong
TOV SEPUATIKAOV AOIUMEEDV NTOV TOPOUOLO GTNV OUASE, TOV EIKOVIKOD QUPUAKOV KoL TNG
OEVOGOVUAUTING GE UETEUUNVOTUVOIAKEG YOVOIKEC e 00TEOTOPOT (E1KOVIKO pdpuako [1,2%, 50 otic
4.041 yuvaikec] évavtt devocoopaunng [1,5%, 59 otig 4.050 yuvaikeg]), o Gvopeg e 00TEOTOPOOT
(ewovikd pappaxo [0,8%, 1 otovg 120 dvdpeg] Evavtt devocovpaunng [0%, 0 otoug 120 dvdpeg]), ot
ac0eveic pe KapKivo ToL HOGTOD 1 TOV TPOGTATN VIO OPUOVIKO OTOKAEIGHO (EIKOVIKO QAPLOKO
[1,7%, 14 otovg 845 acBeveic] Evavti devocovpaunng [1,4%, 12 otovg 860 acheveic]). Agpuotikég
AOWMEELG TOL 001 YNOOV GE EIGOYWYT O0TO VOGOKoUElo avapépdnkay oto 0,1% tov
UETEUUNVOTIOVGIOK®DY YOVUIKOV UE 06TEOTOP®OOT) OV EAaPav E1KOVIKO @appoko (3 otig 4.041) évavtt
0,4% tov yovakov tov Elafov devocovudumn (16 otig 4.050). Avtd T TEPIGTATIKA TV KOTA KOPLO
Adyo kutTapitida. Ot deppotikég AOUMEELG TOL avapépbnkav mg coPapég avemBOUNTEG EVEPYELEg
NTav TaPOUOLEG OTNV oUdda ToL E1KoVIKOD eapudakov (0,6%, 5 otovg 845) kot v opdda g
devocovpaumng (0,6%, 5 otovg 860) otig peréteg mov mpaypatoromOnkay oe acbevels pe kapkivo

TOL LOOTOV KOl TOV TPOGTATH).




Oadteovéxpawon g yvaboo

ONTI avagépbnke ondvio, og 16 acbeveic, oe KAviKéG peAéteg oe acheveic e 00TEOTOPOOT KOl G
acOeveic pe KapKivo TOL LAGTOD 1 TOV TPOGTATN VO OPUOVIKO OMTOKAEIGUO GUUTEPIAAUPOVOUEVOY
cuvolkd 23.148 acBevav (BA. mapdypago 4.4). Aekatpio and ta nepiototikd ovtd pe ONI'
EUPAVIOTNKAV OE LETEUUNVOTOVGLOKES YOVOIKES LLE 0GTEOTOPMON Katd T dtdpkela g pdong I
KAWVIKNG LEAETNG eméKTOOTG £netta omd Bepomeio pe devosovudunn émg kot 10 €m. H ouyvotmra
epupaviong g ONI frav 0,04% ota 3 €1, 0,06% ota 5 £t kou 0,44% ota 10 étn Bepaneiog pe
devocovpaumn. O kivduvog g ONI™ av&dvetat pe T dibprela g £KBEGNS 6T SEVOGOLUALTY.

Atorma katdyuoto 00 unplaiov 0oTod
210 TPOYPOALLO KAVIKNG LEAETNG TNG OGTEOTOPMGTG, ATVLTO. KOTAYLATO TOV UNPLeiov 06ToN Exouv
onavio avapepBel og acbeveic mov ElaPav Beponeio pe devosovpaunn (BA. Tapdypapo 4.4).

Exxolrwuoritido

e pio eheyyOUEVT LE EIKOVIKO QAPUOKO KAVIKN peAétn pdong I mov mpaypatomombnke o acbeveig
UE KapKivo Tov Tpoctdtn mwov Adppavay Oepaneio otépnong avdpoyovev (ADT), mapoatnpndnke
dvcavaroyio oTig avemBOUNTES EVEPYELES TOV OPOPOVGOY TNV EUPAVIOT| ekKoATopatitdag (1,2% pe
1 devooovpapmnn, 0% pe to eikovikd eappoko). H cuyvotnta epedaviong g eKKoATopatitidng frav
oLYKpPIoUN HETAED TV opddmV Bepaneiag € HETEUUNVOTAVCIUKEG YOVOIKES 1| AVOPEG UE
00GTEOTOPMOT] KOl GE YUVAIKEG TOL VITOPAAAOVTAV GE Depameio e OVOOTOAELG APOUATACTG VIO UN
LETACTATIKO KOPKIVO TOV HOGTOV.

2xeTI{OUEVES IE TO POPUOKO AVTIOPATEIS VIEPEVLOLTONTIOG

210 peTeyKPTIKO TEPIPAALOV, GTAVIEG TEPMTMOGELS OXETILOUEVNC LE TO PAPLLOKO LITEPELOLGONGlOG,
oopmepthapPovopévemy Tov e£avBnUaTog, TG KVIdmons, ToL 0131 UATOS TOV TPOSHTOV, TOL
EPLONUOTOC, KOL TOV OVOPVAOKTIKOV avTIdpdcemVy £xovv avopephel oe acbeveig mov Aaufdavoovy
1 6EVOGOLLAUT.

MvookeleTikO¢ TOVOS

MUvooKeLeTIKOG TOVOC, CLUTEPIAAUPOVOUEVOV COPapdV TEPIGTATIKAOV, £xel avapepOel oe acheveic
ov Ehafav OEVOCOVUAUTY GTNV TEPI000 PETE TNV KUKAOPOPI TOV. Xg KAMVIKEG HEAETES, O
HVOCKEAETIKOG TOVOG NTOV TTOAD GLYVOS TOGO GTNV OHAA0 TNG OEVOGOVUAUTNG OGO KOl TOL EIKOVIKOD
QopuaKov. MuooKeAeTIKOG TTOVOC TOV 00NYEL 6€ dlakomr TG LILd ueAéTn Bepameiog NTov OYL GLYVOC.

Aetynvoeion papuoxevtixa eCovinuoto,
"Exovv avaeepOei Aetynvoeldn papuokevtikd eEovonuarta (7., avTidpacels Pe KOV OUOAOD

Aeymva) o acbeveilg atny mePiodo PETE TNV KLKAOQOPIO, TOV QUPUAKOL.

AM\ot e101kol TAnOvopoi

Houdrozpiog winQvouog

To Rolcya dev Oa mpénet va ypnolponoteital o€ TodoTpicovs acbeveig (Mikiag < 18). ‘Exet
avaeepbel coPapr vriepacPeotionpio (PA. Tapdypago 5.1). Xe opiopéve TEPIGTATIKA KAVIKMDV
UEAETAOV ep@avioTnKay EMMAOKES AMOY® o&giag veppikng PAGPNS.

Neppikn ovolertovpyio.

e KAMviké peréteg, ol acleveic pe cofapn veppikn dvciettovpyia (kabopon Kpeativiving

< 30 ml/min 1 owtoi Tov VOPaArovTayV 6 eE@VEPPIKT KABapon, SETPEXAV LEYOADTEPO KivOLVO
vrocPeotioanpiog av dev Adupavay copmAnpouata acPeotiov. H enapkng mpdcinymn acPectiov kot
Brrapivng D eivan onuavtikn og acBeveic e coPapn veppikn dveiettovpyia 1 o acbeveic mov
vrofarrovtal og eE@veppikn kKdBapon (BA. mapdypago 4.4).



Ava@opd mhovoroyoOLUEVOV aVETIOVUNTOV EVEPYEIDV

H avagopd mhavoroyoduevov avemBOunTmv EVEPYEL®Y PETH amd T YopNYNon Gdelog KukAopopiag
TOV PAPUAKELTIKOD TPOIOVTOG elvar onpavtikn. Exitpénet tn cuveyn mopakolobnon e oxéong
0PEALOVC-KIVOHVOL TOV POPUOKEVTIKOL TPO1dVTOoc. Znteitat and Tovg enayyerpatieg vyeiag va
AVOPEPOVY OTTOEGONTOTE TLOOVOAOYOVLEVES OVETIBOUNTES EVEPYELES LECH TOVL EBVIKOV GLGTILOTOG
ovaeopdg mov avaypdestor oto [Hoapdptmua V.

4.9 Ynepoooolroyia

Agv vapyet epmeipio pe vrepdocoroyia oe KAMvikEG pedétec. H devocovudpumn €xetl yopnynoel oe
KAVIKéG peléteg ypnoomoldvtog 00oels £0¢ 180 mg kébe 4 efdopades (abpoiotikég 600eLg Emg
1.080 mg g didotnua 6 UvodV) Kot eV TapotnpNONnKay ETTALOV AvETIBOUNTEG EVEPYELEC.

5. ®APMAKOAOTI'IKEXZ IATOTHTEX

51 ®@oppoxodvvopkEés 1010TNTES

Doppokobepamentikn katnyopio: Oapupaka yo Oepaneio Tadncemv TV 06TOV - AAAO QAPUOKA, LIE
dpdon 670 petafoAicud Tv oot®v, Kmdkog ATC: MOSBX04

To Rolcya givar Pro-opoetdéc papuokevtikd npoidv. Aentopepeic mAnpogopieg eivar dtabéoipeg otov
dktvakd tomo Tov Evponaikov Opyavicpod @oapudakov: https:// www.ema.europa.eu.

Mnyoviopdc dpdonc

H devocsovpdumn sivar évo avBpomivo povokimvikd avticopo (IgG2) mov atoygdetl Kot GLUVOEETAL [IE
VYNAN ovyyévela kot 10tkotnTa pe To RANKL, mpolapfdavovtog tnv evepyomoinomn Tov vrodoyEa
Tov, Tov RANK, oty empdvela tov tpddpopimy 06TEOKANGTMOV Kol TV 0oTeok aoT®@v. H
mapeumodion g aAnienidpacng RANKL/RANK avaotéliel Tov oynuatiopnd, T Aeitovpyio Kot
Vv emPiwon TOV 06TEOKANSTOV, LEUDVOVTOS LE AVTOV TOV TPOTO TV OGTIKN AIOpPOPN o1 TOGO

GT0 GLUTTAYT] OGO KOl GTO, GTOYYMON 0GTA.

Dapuokodvvapkéc ETOPACELC

H Bepoaneio pe desonumab peimoe ypriyopa 1o puOuod 06TIKNAG AVOKATAGKEVTG TOL PTAVEL TN
YOUNAOTEPT TIUN GTOV 0pO Y1a. TOV dEiKTN 00TIKNG amoppoenong Tomov 1 C-tedonentidia (CTX)
(peiwon 85%) v 3n nuépa, evd N ev Adyw peioon dtatnpnonke kaboro o Sdotnpa HeTacd Tmv
docemv. Metd to mépag kibe pecodlaoTiTOC Yopnynone, n neiwon tov CTX petpidotnke gv
pépet amd T péYotn pHeimon tov > 87% og > 45% mepimov (€0pog 45-80%), deiyvovrtag tnv
AVOOTPEYIUOTNTA TOV EXOPAGENDY TNG OEVOGOVUAUTNG OTIV OCTIKY| OVOKOTOCKELT TOV GT|UELMVETOL
HE TN pelmon TV ETTEd®V TOL 6TOV 0pd. AVTEG 01 EMOPAGCELG daTtnprnkav 660 cuve Loty 1
Oepameia. Ot 6eikTeEC 0GTIKNG EVOALAYNG £QTACAV GE YEVIKEG YPOUUES OTA ETUTEDQ TPV QIO TN
Oepaneio og dStoTua 9 unvov petd v televtaia doon. Katd tnv emavoyopnynon, n peimon tov
CTX amo T 6evOGOuHAUT TV TOPOUOL e 0VTH OV TTopatnpndnke og acbeveic mov apyilovv
Oepameia pe HevoGOLLAUTN Y10 TPMTH QOPJ.

AvocoyovikdtnTao,

Kozd ™ didprela g Oepameiog e devocovudunn pumopel vo avamtuyfody avTicOuUota EVovTL g
devocovpaumng. Aegv €yel mapatnpndel epeavig GLOYETION TG AVATTLENG AVTICOUAT®V LE TN
QOPUOKOKIVITIKY], TNV KAVIKY OVTATOKPIoN 1) GVETIOOUNTI EVEPYELX.
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KAk ommoteAeGUOTIKOTNTO KOl 0OQAAELD. OE UETELUUNVOTIOVGLOKES YUVOIKES LE 0GTEOTOPWOT)

H omoteleopatikdTnTo Kot 1 0GQPAAELD TNG OEVOGOVUAUTNG YOPTYOVUEVOL Uit POPA KAOE 6 unveg yia
3 &1 diepevvnOnke oe PeETEUUNVOTTOVGLOKES Yuvaikeg (7.808 yuvaikeg nhikiag 60-91 etmv, amd

115 omoieg 23,6% eiyav kOpa katdypoto tng omovovAMKNG 6THANG) pe T-score 0oTIKNG TuKVOTN TG
(BMD) g 06¢viKNG Loipag TG 6TOVOLAIKNG GTHANG 1 TOL OAKOV 15Yiov KT TNV évapén g
ayoyng pnetaéy —2,5 kot —4,0 kot péon amdivt 10et) mbovotnto kotaypudtov 18,60% (dekatnuopla:
7,9-32,4%) ywo peifova ooteomop@Tikd KoTdypato kot 7,22% (dexatnuodpio: 1,4-14,9%) yu
Katdypoata tov wyiov. ['uvaikeg o1 onoieg émacyav amd dAleg acBéveieg | AMapupavay Bepaneieg mov
umopei va ennpedlovy Ta 06TA ATOKAEIGTNKAV OO TN GVYKEKPIUEVN UEAETT. Ot yovaikeg Aaupavoy
copmAnpouata acPeotiov (tovddyiotov 1.000 mg) ko Prrapivng D (tovddyiotov 400 IU)
KaOnpepva.

Ernidpoon oro omovovlixd katayuozo
To desonumab peimwoe onpavtikd Tov kivouvo vémv 6TovoLAKOVY katoypdtov petd and 1, 2 kot 3 €t
(p <0,0001) (BA. ivaxa 2).

Hivakag 2. Exidpacn g 6evocovpdpmng 6Tov Kivouvo vE®V 6TOVOVAMKOV KATOYRLATOV

[Tocoo16 yovaikdv pe kataypo (%) Meiwon tov Meiwon tov
Eucovikd odppoxo Agvocoopdypimn ATOAVTOV GYETIKOV
n=3.906 n=3.902 Kvovvov (%) Kvduvou (%)
(95% CI) (95% CI)
0-1 étog 2,2 0,9 1,4 (0,8, 1,9) 61 (42, 74)**
0-2 ét 5,0 1,4 3,5(2,7,4,3) 71 (61, 79)**
0-3 ét 7,2 2,3 4,8 (3,9, 5,8) 68 (59, 74)*

*p <0,0001, **p < 0,0001 — drepgvynTiky availoon

Eridpoon oo katayuozo tov 1oyiov

H devocovudumn enédelée oyetikn peimon Tov Kvduvou Katdypatog tov toyiov katd 40% (ueioon
TOL amdAVTOL Kvdvuvou Kotd 0,5%) og ddotnpa 3 etav (p < 0,05). H cuyvétta eppdviong tov
Kkataypdtov Tov wylov Ntoav 1,2% oty opdda tov gikovikod gappdkov Evavtt 0,7% oty opdda
NG 0EVOCOVUAUTNG OTO 3 YPOVIL.

X pio post-hoc avéivon og yovaikeg > 75 1@V, SlOMGTOONKE Ue TN dEVOGOLUAUTT Heimon Tov
oYETIKOV K1vdvvoL katd 62% (1,4% pelwon tov andivtov kvddvov, p < 0,01).

Ernidpaon oe 0Aa ta khivika katdyuata
H devocovpdunn peimoe onuavticd to KoTdypoto o€ oA o €101/0Aeg TIg opdodeg kataypudtov (BA.

[Mivaka, 3).

MMivakag 3. EAidpacn TG 6evoGOVHANTIS 6TOV KIVOUVO KAVIKAOV KOTOYRLATOV 6E 1G0T

3 gtV

ITocootd yovaikav pe katayua (%) | Meimon tov Meiwon tov

Ewovikd oappaxo | Aevocovpdpmn om()k’urou GX‘C’T}KO{)

n=3.906 n=3902 Kkwvoéovou (%) | kwvdvvoo (%)
(95% CI) (95% CI)

Onotodinote KAviko kdroypo! 10,2 7,2 2,9 (1,6,4,2) 30 (19, 41)***
KMvuco omovoviikd kataypo 2,6 0,8 1,8 (1,2,2,4) 69 (53, 80)***
Mn-crovéviikd kétoyuo? 8,0 6,5 1,5(0,3,2,7) | 20(5, 33)**
Mzeilov un-cmovdviikd kdrayuo’ 6,4 5,2 1,2(0,1,2,2) |20(3,34)*
Mzeilov ooteomopwtind kdtoypo? 8,0 5,3 2,7(1,6,3,9) | 35(22,45)***

*p < 0,05, **p = 0,0106 (devTEPEVOV KOTUANKTIKO OMLUEID TOV GUUTEPIANPONKE GE TOALUTAN TPOGOPHOYY),

*xkp < 0,0001

T Zugvotnta pedviong avembountov gvepyelidv Paocet ektiunoswv Kaplan-Meier ota 3 ypovia.
' TIepihapPéver to KAVIKG 6ToVELAMKE Kol U1 -GovSLATKE KOTOY LT,
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2 Aev mepthapPavel To KoTdypaTe ToV 6TovELA®MY, TOL KPOoviov, TOV TPOSOTOV, TG KAT® Yvadov,
TOV HETOKOPTION, KOL TOV QUALYY®V TOV SOKTOAMY TOV YEPLDV KOl TOV TOSDV.

3 TlepthouPAVEL TO KOTEYLOTO TG TVEAOD, TOV G GKPOL TOL UNPLEiov, ToL £yyOg TUNLATOC TG KVALNG, TOV
TAELPDV, TOV £YYLG Ppoytoviov, Tov avTiBpayiov, Kot Tov oyiov.

* MephapPaver To KAVIKG GTOVEVALKE KOTéyLaTa, TO, KOTEYHLOTO TOV 16)i0v, Tov avTiBpayiov,
Kot Tov Ppaytoviov, 6nwg opilovtar and tov IIOY.

e yovaikeg pe BMD tov avyéva tov unpraiov katd tnv évopén < -2,5, 1 6voGoupduntn peimoe Tov
Kkivduvo Un-omovoLAKav Kataypdtov (Lelmon tov oxetikol kivdbvov katd 35%, peiowon Tov
amoAvTov Kvdvvov katd 4,1%, p < 0,001, diepevvntikn| avéivon).

H peiwon g ovyvottag epedavions vEmv 6movOLMKAOV KOToyUIT®V, KATOYLAT®V TOV 16Yi0v
KOl 1)-GTOVOLAIKMV KATAYLATOV amd Tr SEVOGOVUAUTT o€ dtdotnia 3 eTdv NTav otabdepn
ave&aptntog Tov 10-£T100¢ KIVOHVOL KATAYHOTOC KATA TNV Evapén Tng aymync.

Eridopoon oy ootk mokvotyto.

H devocovpapmn adénoe onpavtikd v BMD og 6heg Tig KAMvikég Béoeig mov petpnnioy, Evavtt
TOV EIKOVIKOV Qapudiov uetd omd 1, 2 kot 3 £€tn. Ze Sdotnua 3 1@V 1) 0EVOCOVUAUTT 0véENcE TNV
BMD xatd 9,2% oty ocuikn poipa e omovovAikng oting, 6,0% oto ohkd oyio, 4,8% otov
avyéva Tov pnpeiov, 7,9% otov tpoyavtipa Tov woyiov, 3,5% oto dnw tprmpdplo g kepkidag Kot
4,1% oto ohkd copa (6ieg ot Tipéc p < 0,0001).

Y& KAMVIKEG peréTeg Yo TV e€€taon Tov emOPAcE®V TG dlaKomg TS devosovpaunne, 1 BMD
enovnAOe oyedov ata enineda wpv amd ) Oepaneia o€ didotnua 18 unvov and v televtaio d6om
KoL TOPEUEIVE TOV® OO OTE TOL TOPATNPNONKAV KATA TN YOPNYNOT EIKOVIKOD QapUdKov. AvTtd Ta
ototyela delyvouv 0Tt amorteitol 1 cuveyng Bepaneio pe T SEVOGOLHAUTN Yo T SOTHPNCN TNG
dpdiong tov appakevTKod TPoidvtog. H emavoyopnynon e SEVOGOLUAUTNG ETEQEPE TAPOLLOLN
opéAn otnv BMD pe avtd mov tapatnpidnkoy 6tav 1 6evocovudumn xopnyndnke yio zp@tn ¢opa.

AVOIKTHGS ETLONUOVONG UEAETH ETEKTAONS VLo, TNV OEPOTELD. THS UETEUUIVOTTOVTIOKNS OOTEOTOPDTHS

e ouvoro 4.550 yovaukav (2.343 devocovudpnn kot 2.207 1KoviKO QApUaKO) 01 0Toleg Exacay Oyl
TEPLOCOTEPEG OO U1, OOGELG TOV VIO EPELVO. PUPLOKEVTIKOD TPOTOVTOC GTNV KEVIPIKT UEAETT] TOV
TEPLYPAPETOL TOPATAVED KOl OAOKAPOGAV TNV ETICKEYT GTOV Uiva 36 NG HEAETNG CULPAOVICAV VO
GUULETAGYOVY GE Ui 7€TT, TOAVEDVIKY, TOAVKEVTPIKT, OVOIKTNG EMGTUAVOTG, LOVOD GKEAOVG LEAETT|
EMEKTACTG Y10, TNV a&LOAOYNOT TNG UOKPOTPODEGUNC UOPALELNG KOl ATOTEAEGLLOTIKOTNTOG TNG
devooovpaumng. OAeg ot yuvaikeg otV LEAETN EXEKTAONG EMPOKELTO VA AdBovv devocovpdunn 60 mg
K0 6 pveg kabhc kKot acPéotio nuepnoing (tovidyiotov 1 g) xar Brrapivn D (tovidyiotov 400 IU).
Yuvolikd 2.626 acbeveic (58% amd Tig yuvaikeg Tov cupTeEPIANEONKOY 0T HEAET emékTaoNC, ONA.
34% TV YOVOIK®V TOL CLUTEPIANEONKOV GTNV KEVIPIKT| LEAETN) OAOKANPWCAV TN LEAETY EXEKTAONC.

Y1ou¢ aobeveig mov Edafav devocovudunn yuo 10 £t n BMD avénbnke amd v apyiki Tiun
avaQopag otnV KEVIPIKN HEAETN Kotd 21,7% 6Ty 06QUIKN Hoipa TS GTOVOVAIKNE 6THANG, 9,2% 610
oMo 1oy10, 9,0% otov avyéva Tov unpraiov, 13,0% otov tpoyavimpa kot 2,8% o610 Anw TpitnUoplo
g kepkidag. H péon tipun T-score BMD g 0o¢ikng poipag tg 6TovOuAIKNIG GTHANG GTO TEAOG TNG
ueAétng firav —1,3 og acbeveic mov Edafov Oepameio yio 10 étn.

H ocvyvomta epodviong kataypdtov aloloynnke og katoAnKTiKo onueio aoc@irelng aAld 1
QTTOTEAEGLATIKOTNTO GTNV TPOANYT TOV KATAYLATOV Ogv umopel va extiundei Aoym tov peydiov
apOpod SLOKOTMV KOl TOV GYESUCUOD TNG MEAETNG aVOIKTAG emlofuovong. H copevtikn cuyvdtra
EUPAVIOTNG VE®V CTOVOVAIK®OV KOl L1 GTOVOLAIK®YV KATAYLATOV TAV KATH TPOGEYYIoT] TEPITOV
6,8% ko 13,1% avtiotoiyme, og acbeveig mov mapépevay o Bepaneio pe devocsovpdpnn yo 10 €t
(n=1.278). AcBeveic mov dev OAOKANPOGAY TN LEAETT Y10 0TTOL0ONTOTE AOYO Elyay LYNAOTEPQ.
TOGOO0TA KOTAYUATOG KOTA TNV Bepoameia.

Agxoatpio tepLoTaTIKG 06TEOVEKP®ONG TNG YVabov (ONI) ta omoia emAbOnKay kot 600 dtvTa

KOTAYLOTO TOV UNPLOioL 0GTOV TO, 0TToie, EMAVOTKAY, GUVERT GOV KOTA TN SldpKeLn TNG LEAETNG
EMEKTOONG.
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KAk omote A eoUaTKOTNTO KOl 0CQAAELN. OE AVOPEC LE OOTEOTOPMOT

H omoteleopatikdTTo Kot 1 0GQAAELD TNG OEVOGOLUAUTNG pio popd kdbe 6 univec Yo 1 étog
dtepeuvnnkay g 242 dvopeg nhikiog 31-84 etcdv. Acbeveic pe exTidpEVO puOUO CTEIPAUOTIKNAG
d1MOnonc (eGFR)< 30 ml/min/1,73 m? anoxAeictnkav and T Sokiun. Olot ot dvdpeg Ehafav
KaOnpepivd copmAnpoua acBectiov (tovAdyiotov 1.000 mg) kot Prrapivng D (tovidyiotov 800 IU).

H x0pra petafint g amoterecpatikodtntog nTov 1 ekotootioio petafoin s BMD oty ocouik
poipa g 6movOLAKNG OTNANG, dev a&toAoynOnke N anoteAespotikdtnta ota Katdypoato. H
devosovpaumn avénoe onuavtikd v BMD og 6ha ta KAvikd onpeio 6mov petphionke, o€ oyéon e
TO EIKOVIKO Qapuoko otovg 12 punveg: 4,8% otnv oo@uikn poipa g 6movovAkng othAng, 2,0% 6to
0MKO 1oyi0, 2,2% ooV avyéva Tov unpaiov 0oto, 2,3% otov TpoyavTipa Tov wyiov, kot 0,9% oto
amo Tprmpopto g kepkidag (0Aeg ot Tipée p < 0,05). H devocovudunn avénce v BMD g
0GQULIKNG HOIPAG TNG GTOVOLAIKNG GTAANG 0t TNV apyikn T oto 94,7% twv avopmv 6to 1 €106,
Inuavtikég avénoetg oty BMD otnv o6puikn| poipa tng 6movouMkig 6THANG, T0 OAMKO 1) {0, TOV
aUYEVO TOL UNPLEEOV 0GTOV KoL TOV TPOYOVINPO TOL 15)iov Tapatnpndnkay otovg 6 unves (p
<0,0001).

IotoAoyio. 06TOV GE UETEUUNVOTTOVGLOKES YUVAIKEC KOl AVOPEC LE OOTEOTOPOON

A&loloynnke M 16TOAOYIO TOV 0GTAOV GE 62 UETEUUNVOTAVGIOKES YUVOIKES LLE OGTEOTOP®ON 1
YoUNAn ootikn palo petd and 1-3 ypoévia Bepanciog pe devocovpdunn, ol omoieg gite EAafav yia
TPOTN Popd Bepameia yio TNV 0oTEOMOPWOT gite elyav AaPel Tponyovuévmg Bepomeio e
aievopovdrn. [levivta evvéa yuvaikeg cuppeteiyav otnv vro-pehétn pe froyio 06tdv otovg 24 Ufveg
(n=41) Y/xar otov pnva 84 (n = 22) g LEAETNG EMEKTAONG OE UETEUUNVOTAVGIOKEG YUVOIKES [LE
oateondpwor. H iotoloyia tov ootdv a&loroynnke eniong oe 17 vopeg e 06TE0TOp®ON HETE O
1 ypévo Oepameiag pe devosovpdunn. To amoterAécpata tng Proyiog 0oT®@v £d€1E0V PUOIOAOYIKN
OPYITEKTOVIKT KOl TOLOTNTO TOV 0GTMV, YOPIG VOEIEELS d10TAPOYDV TNE ETUETOAADOTG, VDOOVG
TOPOL M tvawong Tov poerov. Ta 1GTOUOPPOUETPIKA EVPNUATO GTT) LEAETN EMEKTAONG GE
UETEUUNVOTIOVGIOKEC YOVOIKEG |LE 0GTEOTOPMGT £0€1E0V OTL O1 AVTIOTOPPOPTTIKEG EMIOPAGELG TNG
OEVOGOLUAUTING, OTIMG LETPHOMNKAY LUE GLYVOTNTO EVEPYOTOINGNC Kol pLOLO 0GTIKOD GYNUATIGUOD,
StnpnOniay pe TV Tapodo Tov YpSVov.

KAMvikn omoTeAeoHaTIKOTNTO KOl 0GQAAELD GE 0GOEVEIC LE OGTIKN OTTMAELN TTOV GYETICETOL UE TN
otépnon avopoyovav

H amotelecpatikotnTo Kot 1 0oQAAELD, TNG OEVOGOVUAUTNG YOPTYOVLEVOD i pOopd KAOE 6 uveS Yo
3 &1 diepevvnOnke oe AVOPEC LLE IGTOAOYIKA EMPEPAIOUEVO UM LETOCTATIKO KOPKIVO TOV TPOGTATN
mov AdpPavay Ogpaneia otépnong avopoyovev (ADT) (1.468 avdpeg nhikiog 48-97 etmdv) mov
SéTpeyov avénpeévo kivouvo katayuatog (ov opiletal g nikio > 70 etdv 1 < 70 et@v pe T-score
BMD ¢ 069uikng Loipag tng 6TovILAIKNG GTIANG, TOL OAIKOD 1GYI0V 1] TOV 0YEVE TOV UNPLoiov
<-1,0 1 10T0p1KO 0GTEOTOPMTIKOV KATAYLATOG). Olot 01 Avopeg Adpfovay cuuminpdpate acfestiov
(Tovrhdyotov 1.000 mg) ko Prrapivng D (tovidyiotov 400 IU) kabnuepvd.

H devocovpdumn avénoe onpavtikd v BMD cg 6heg Tig KhMvikég Béoeig mov petpnnkay, o€ oyéon
pe 1 OBepameia pe gKoviKo edpuaxo ota 3 xpovia: 7,9% otnv oceuiKn Hoipa TG GTOVOLAIKNG
GTNANG, 5,7% 010 0AKO 15Y10, 4,9% otov awyéva Tov pnpraiov, 6,9% ctov TpoyavINPa TOL 1GYiov,
6,9% G710 GIe TPLTNUOPLO TG KEPKidag Kat 4,7% o1o oAkd cdpa (0Aeg o Twég p < 0,0001). Ze o
TPOOTTIK( TPOYPUUUATICUEVT SIEPELVNTIKT avOAVOT], TapaTPONKe onuavtik) avénon e BMD
NG 0GELIKNG HOIPOC TNG GTOVOVAIKNG GTAANG, TOV OAIKOD 1610V, TOL CLYEVE TOV UNPLOIOV KOl TOL
TPOYXAVTAPO TOV 1oYi0v péoa o€ 1 uOAMG PVl LeTd TV apyikr 60om).

H devocovpdunn emédeile oNUOVTIKN LEIDMGCT) TOV GYETIKOD KIVOUVOL VE®V GTOVOLAIKMV KOTAYLATOV:
85% (peiwomn tov amdAvTov Ktvdvuvov katd 1,6%) oto 1 étoc, 69% (peiwomn Tov ardAvTOL KIVEHVOL
katd 2,2%) oto 2 £t kot 62% (ueimon Tov omdAvTov Kivovvov kotd 2,4%) ota 3 £t (OAec ot Tiuég
p <0,01).
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KAwikn ommote A eoUaTikOTNTO KOl 00QAAELD 6€ ao0eVEIC UE OOTIKN ATTMAELN TOL oyeTileTOl UE TN
CLUTANPOUATIKN Oepameio e OVAOTOAEIC TNC APOUOTACTC

H omotelecpatikdTnTo Kot 1 0GQPAAELD TNG OEVOGOVUAUTNG YOPTYOVUEVOL Uit POPA GTOVG 6 UNVES
v 2 €t depevviOnKoy 6g YuVaikes e Un-UeTAOTATIKO KapKivo Tov pactov (252 yuvaikeg niuciog
35-84 etdv) kan T-score BMD 1tng 06¢puikng poipog e 6movOovAkng 6THANG, ToL 0AKoD 1oyiov 1} Tov
avy&va Tov pnptoiov Kot v Evapén g aywyng petald -1,0 kot -2,5. Oleg ot yovaikeg Adpfovay
CUUTANPOUATIKY ay®YT| aoPBeotiov (TovAdyiotov 1.000 mg) kot Prrapivng D (tovidyiotov 400 IU)
KaOnpepva.

H x0pra petafint anotelecpotikdmrag oy 1 tococtioio petaforn tng BMD oty oceuikn
poipa g 6movOLAKNG GTAANG, EVD OeV 0EI0AOYNONKE 1) ATOTELECULATIKOTNTA KATA TOV KOTOYUATOV.
H devocovpdumn avénoe onpavtikd v BMD cg 6heg Tig KhMvikég Béaeig mov petpnnkay, o€ oyéon
pe N Oepameio pe EKOVIKO PapuaKko ota, 2 xpovia: 7,6% oTnv 0GELIKN HOoipa TNG GTOVOLAIKNG
GTHANG, 4,7% 010 0AMKO 15Y10, 3,6% otov awyéva Tov pnplaiov, 5,9% Gtov TpoYAVINPA TOL 1oYiov,
6,1% o710 dnm TprINUoOpPLo ™G Kepkidag kar 4,2% o610 0Akd cmdpa (0Aeg ot Tipés p < 0,0001).

Oepomeio TNC OGTIKNC OTTOAELNG TOV oyeTileTal LE GLOTNUOTIKY OEpomeia Ue YAVKOKOPTIKOELON

H amotelecpatikotnTo Kot 1) 0o@AAELD, TG OEVOGOVUAUTNG diepeuvnOnkay o 795 acBeveic (70%
yovaikeg kot 30% avopeg) niwkiag 20 £mg 94 etmv mov Ehafav Bepaneia pe > 7,5 mg wpedvilovng
YOPNYOOUEVNC NUEPN TG A0 GTOHOTOS (1] 1IGOSHVALLOV).

MekemnOnkov 600 vromAnbvopoi: cuvéyiong g Bepameiog e yAvkokoptikoewdn (= 7,5 mg
TPEOVILOVNC 1 10000VaLOV NUEPNGIMS YL > 3 UAVES TPV TV €YYPOOn oTn HeAETN, n = 505) Ko
évapéng g Bepamneiog pe YAUKOKOpTIKOEW™ (> 7,5 mg mpedviLdvng 1 1603VVALOV NUEPNGIMS Yol

< 3 pnveg mpv v yypoen otn puekét, n = 290). Ot acBeveig ToyatomomOniay (1:1) yuo va Aapovv
gite devooovpaunn 60 mg dra& vrodoping kibe 6 unveg gite proedpovarn 5 mg anaé nuepnoing ard
oTON0TOG (SpaoTikd eappako eAEyyov) yia 2 £tn. Ot acBeveic Adpfavoy CLUTANPOUOTIKN aymYn
acPeotiov (tovidyiotov 1.000 mg) xai frrapiving D (tovAdyiotov 800 1U) kabnuepiva.

Eridopoon oy ooukn moxvotyro, (BMD)

21ov vromAnBuo O cuVENIoNG TG Bepameiag [Le YAVKOKOPTIKOELDT, 1| OEVOGOV AU KOTESELEE
ueyodovtepn avénon g BMD 1tng 06@uikng poipag e 6movovAKnig 6THANG G GUYKPIOT E TN
proedpovarn oto 1 érog (devocovpdunn 3,6%, pioedpovatn 2,0%, p < 0,001) kot ota 2 £
(devocovpdiunr 4,5%, pioedpovatm 2,2%, p < 0,001). Ztov vrorAnBuopd évapéng g Bepaneiog pe
YAVKOKOPTIKOELDT, 1] 0EVOCOVUAUTT KaTédele peyorivtepn avénon g BMD tng ooeuiknig poipag
NG GIOVOLAMKNG GTAANG G€ GUYKPLoT UE TN ploedpovdrr oto 1 £€1og (devocovpdaunn 3,1%,
proedpovarn 0,8%, p < 0,001) ko ota 2 £t (devocovpdunn 4,6%, pioedpovat 1,5%, p < 0,001).

Emum\éov, n devocovpaunn katédelée onuavtikd peyaAdtepn péon nocootiaio avénon g BMD tov
OAKOV 1510V, TOV aWYEVO TOV UNPLEiov Kot TOV TPOYXOVTHPO TOV 16Y10L amd TNV Evapén g aywyng o€
GUYKPLON UE T PLGESPOVATN).

H peAétn dev eiye T duvatdotnta vo kotadei&et dtopopd oto Katayuata. 1o 1 £€tog, 1| enint®on vémv
AKTIVOAOYIKA EMPEPAOUEVOV GTOVOIVAIKOV KOTOYUAT®V 0TOVG 0oBeveig tav 2,7% (devocovudpumn)
évavtt 3,2% (pioedpovatn). H enintwon tov un 6movovlkdv Kotayudtov 6tovg acbeveic fitav 4,3%
(devooovudumn) évavtt 2,5% (pioedpovatn). 1o 2 €1, ot avtictoryol apiduoi nrav 4,1% évavtt 5,8%
Yo VEQ aKTIVOLOYIKG eMPePatmpéva omovovAikd katdypota kot 5,3% évavt 3,8% yio un 6TovouAKa
Kataypoto. Ta meplocdtepa KOTAYLOTO ELPAVICTNKAY GTOV DTOTANOVGLO TNG GLVEXIONC TNG
Oepameiog (e YAVKOKOPTIKOELDN.
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Toudwarpikdc TAnOvouoe

Mo pedét povod 6KEAOVG, PAcNG 3, Yo TNV a&loAOYNOT TNG TOTEAEGLOTIKOTNTAG, TNG AGPAAELNG
Kol TNG QOPUOKOKIVNTIKNG S1EENYOT o€ Tad1d e ateAr ooteoyéveon, nhkiog 2 €wg 17 etov, 52,3%
dvopec, 88,2% Agvkol. Zuvolwkd 153 ocvppetéyovreg AapPavay apytkd vroddpia (SC) devocovpdum
1 mg/kg, ém¢ 60 mg to péyioto, Kabe 6 pnveg eni 36 pnves. EENvta cvppetéyovieg petéfnoav ce
yopnynon doong kabe 3 prvec.

Tov piva 12 1ov oyRpatog yoprynong 60ong kabe 3 pnveg, n petafoir tov pécov ehayictmv
tetpaydvev (LS) (tumkd opdipa, SE) amd v apyikn Ty ot Pabporoyio Z-score 06TIKNAG
mokvotntag (BMD) g oopuikng poipag tng omovovAikng otiing ftav 1,01 (0,12).

Ta o cuyva avemBounta cuUPAVTO TOL AVAPEPONKAV GTO GYNUE XOPNYNOTG 000NG KAbE 6 unveg
nrav apbpodyio (45,8%), movog ota axpa (37,9%), oceuadyia (32,7%) kot vaepacfeotiovpia
(32,0%). YrepaoPeotwopio avapépbnke katd tn didpkela yopnynong doong kabe 6 pnveg (19%)
Kot Kabe 3 pnveg (36,7%). ZoPapd avembopnta coppdvta vaepacPestionpiog (13,3%) avapépbnkav
KaTd T S1dpKeELD YOpyNomg 066ng Kabe 3 pnveg.

e o perétn eméxtaons (N = 75), mapatnpndnkav coPapd avembdunto coppavta
vrepacPeotiaipiog (18,5%) kot ™ didpkela yopnynong doong kdbe 3 unvec.

O peréteg teppatioTnkoy TPO®PO AOY® NG ELPAVIONS CUUPAVTIOV OTENTIKOV Yia T {on Kot
VOGNAELDV GE VOGOKOUELD 0QENOUEV®Y G VTtepacPeotiatpio (PA. mapdypago 4.2)

O Evponaikoc Opyaviopog Gapudkmv £xel 0OGEL avaorn omd TNV VIToYPEWGT VITOPBOANG TV
OTOTELEGUATOV TOV HEAETMV LE TO PAPUOKEVTIKO TPOIOV avapPOPdS OV TEPLEYEL OEVOGOVUAUT GE
pio M TEPLEGOTEPES VITOKATNYOPIEG TOV TITPIKOD TANOLGLOV 6T Bepameia TNG OGTIKNG ATMAELNG
7ov oyetileton pe Bepameio amOKAEIGHOD TOV OPUOVAY TOL PVAOV KOl GE VTOKATIYOPIEG TOL

OO TPLKOD TANBLG OV NAKiog KAt Tov 2 €TV ot Bepaneia g ooteomdpwong (PA.

TAPAYPoPo 4.2 Y10, TANPOPOPIEC GYETIKA UE TNV TOLSIOTPIKT YPTIoN).

5.2 ®appokokiviTikéS 1010TNTES

Amoppdonon

Metd amd vrodopla yopnynon doong 1,0 mg/kg, mov mpoceyyilel v eykekpyévn doon tov 60 mg,

1N éxbeom PBaocer e AUC (meployn kato omd v KoumvAn) ntav 78% ce cOyKpion pe v evooeAEPia
¥opnynomn o1o 1610 docoroyiko eninedo. o pia VTOdOPLa 6doM 60 Mg, 1 LEYIGTN GLYKEVIPWOGCT TNG
devooovpaumng otov 0pd (Cmax) mov givar 6 meg/ml (ebpog 1-17 meg/ml) onpetmdnke oe 10 nuépeg
(ebpog 2-28 nuépeg).

Buougtooynuatiopnde

H devocovpdumn amoteleitol amokAeloTikd omd apvo&én Kot voaTdvOpoaKes OTMS 1 PVOIKN
avocooPalpivn kot dev givar mhavo va anoPAn0el péow PnyovicU®Y NTOTIKOD HETAPOAIGHOV.
O petafolopdg Kot 1 OTEKKPIOT TOL AVOUEVETOAL VO KOAOVON GOV TIG 000VG KABapong TV
AVOGOGPALPIVAV, LUE OTOTEAEGHN TN SLACTOGT TOV GE UIKPE TETTION Kol LELOVOUEVE OUVOEEQ.

AmofoAn
Metd ™ Crax, T0. €TiTESQ, 0pOVL PEIDOON KAV pE YpdVO Nuicelag (ong 26 nuepdv (€0pog 6-52 NuépPe])

o€ ddotnpa 3 pnvav (gvpog 1,5-4,5 unveg). 1o mevivta tpia to1g ekatd (53%) tov acbevav dev
AVLYVELTNKOV LETPTOLUES TOGOTNTEG OEVOGOVUAUTNG 6 UVES LETA TN XOPNYNOT TOL POPUAKOV.
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Agv TapotnpnOnke cGuoo®PeLON N LETABOAN TNG PUPHAUKOKIVITIKNAG TNG OEVOGOVUAUTNG LLE TO
TEPAGLLO TOL YPOVOL KOTA TN YOPNYNGOT TOALATAGY VITOddpLY ddceV 60 Mg po POPA GTOVGS

6 punveg. H papuakoktvntikni g 6VOGOLUAUTNG OEV EMNPEACTNKE GO TO GYNMUATIGUO JEGUEVTIKMDV
OVTICOUATOV £VAVTL TNG OEVOGOVUAUTNG Kol NTAV ToPOUOL0 TOGO GTOVG AvOpeg OGO Kal OTIG
YOVOiKEC.

H nlia (28-87 £1n), N LAY Kot 1] KOTAGTAGT TG VOGOL (YounAn ootk Hala 1 06TEOTOp®ON,
KOPKIVOG TOL TPOGTATN 1) TOV HOGTOV) gV QaiveTon EMIONG VL EXNPEALOVY GNUAVTIKA TN
QOPLOKOKIVITIKY TNG OEVOGOVUALTNG.

opoatmpnnke pwa Tdon Heta&d Tov VYNAOGTEPOV GOUATIKOD BAPOovG Kot TG YapmAdtepng EkBeong
Baoet g AUC kot TG Crmax. 261000, 1) Téon awtr| dgv BempnOnke KAVIKA GMUOVTIKT], EPOGOV O1
QOPUAKOOVVOUIKEG EMIOPACEIC PACEL TV SEIKTAOV 0GTIKNG EVOALAYNG Kol TV avEncemy g BMD
TapEPEVOY 101EG € LEYOAO EVPOG GOUATIKOD Bapoug.

I'poppkdTnTo/un ypouLKoTnTo,

Y& peATEG KUOVOUEVNG SOOTG, 1 OEVOGOLUAUTY EMESEIEE UM YPOLULKY], O0GOEEOPTDUEVT|
QOPUOKOKIVITIKY], e YoUnAdTEPT| KdBapon oe VYNAOTEPES BOGELS 1] CLYKEVIPDGELS, OALNL GYEDOV
avaAioyn pe tn 60om avénomn g Ekbeong Yo docelg 60 mg Kot Gvo.

Negppikn dvoretrtovpyio

e o pedét 55 acbevav o€ d16popa 6TAdSIN VEPPIKNG AEITOVPYING, cLUTEPILOUPOVOUEVOY 0oBEVOY
1o eEwveepikn Kabapon, o Pabudg tng veppikng duciettovpyiag dev eiye Kopia enidpacmn otn
(QOPUOKOKIVITIKY] TNG OEVOGOVUAUTNG.

Hrotwkn dvcierrovpyio

Agv mpaypotomoOnke kopio €01k peAETn o€ acbeveic pe nratikn dueiertovpyia. Xe yevikég
YPOUUES, TO, LOVOKAMVIKG OVTICOUOTO 0EV OTOUAKPOVOVTOL LECEH UNYOVICUDV TTUTIKOD
petaforiopov. H pappokokivntikni g 6EVOGOUUAUTNG OEV OVOUEVETOL VO EMNPEACTEL OO TNV
nnatikn dvcAettovpyia.

Houdwotpikdc TAnbvoudc

To Rolcya dev Oa mpénel va ypnoyLonoteital o€ modatpikone TAndvepote (PA. mapoypdpovg 4.2
xon 5.1).

e o peAét eaong 3 madlatpikadv acbevav pe atedn ooteoyéveon (N = 153), ot puéyioteg
GUYKEVTIPMGELS TNG 0EVOCOVUAUTNG GTOV 0p0 apatnpridniay tnv nuépa 10 e 6Aeg TIC NAIKLOKEG
opadec. ['o ta oyfuota yopynong doong kabe 3 unvec Kot kaOe 6 punveg, mapotnpnonke 0T o1
UEGEC EAAYLOTEG CLYKEVIPDGELG TNG OEVOGOVUAUTNG GTOV 0pO EIval VYNAOTEPES Y10, Tod1d nAciog 11
¢m¢ 17 etdv, evd ta Tondld nAkiog 2 £mg 6 ETMV elyav TIC YOUNAOTEPES UEGES EAAYLIOTES
GUYKEVTPMOOELS.

5.3 IIpoxivikd d€dopéva Y10, TNV 0.6QALELN

e peréreg 1o&oTNToC EPATas Ko emavaiapBavopevov 866wV og TdNKovg cynomolgus, ot d0GELG
devosovpaumng wov odnynoav og 100—150 popéc peyorvtepn cuomuatikn £ékBeon amd
GUVIGTOUEVT avOpdTIvY SO0 bV giyov Kopia ETITTOON 6TV KOPSAYYEWNKT GLGLOAOYIN, TV
AVOPIKN M TN YOVOLKEIR YOVILOTNTA, 00TE TPOKAAEGAV E101KT TOEIKOTNTO GE OPYAVO-GTOYOVG.

Agv &govv mpaypotonombel ot cuvi0elg dokipacisc Yo Ty a&loAdYNoT TOV SVVAUTIKOD
YOVIOL0TOEIKOTNTAG TNG SEVOGOVUAUTNG, EPOGOV TETOLEG DOKIUAGIES OEV EIVOL OYETIKEG UE TO
GUYKEKPIUEVO HOPL0. 26TOG0, AOYM TOV YOPOKTNPIGTIKMV TG, 1 devocovudunn Bempeitol anibBovo
va. €€l OTO100NTOTE SLVAUIKO YOVIOLOTOEIKOTNTOG.
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To kapKvoydvo duvapikd g 0evocovUdumnG dev €xel ektiunbel oe pokpoypovies peréteg oe {da.

e mpokhvikég peréteg mov deénydnoav oe knockout movtikio mov otepovvtay to RANK 1) t0
RANKL, mopatnpnnke dtatapoyn Tov oynUaticon Aepeadévev oto éuppvo. Emiong, oe knockout
movtikia mov otepovvtay To RANK 1 to RANKL moapatnpndnke amovcio mapaywyng ydAaktog Aoy
OVOOTOANG TNG WPILOVOTG TOL LAlIKoD adéva, (avATTLEN KUYWELOEWB MOV Kol AOPLOK®V 0dEVOV KOTA TN
SLapKELl TNG EYKLHOGVUVIG).

e pio pedétn og mhnKovg cynomolgus 6tovg 0moiovg yopnynonkay d06elg dEVOCOVUAUTNG KOTA TN
SLapKeLn TEPLOOOL TTOV IGOSVVALEL [LE TO TPMTO TPIUNVO TNG EYKVUOGVVNG TOV 0dNyNoay o€ 99 popég
peyodvtepn cvotnuotikn £ékBeon Paoet g AUC amd tn cuvictdpevn ovlBpomvn d6on (60 mg kabe
6 uveg), dev vp&av amodeilelc PLafav otn uNTépa 1 6To EUPPLO. XE AT TN UEAETT, dEV
getdotniay ol euPpuikol AeUPadEVEG.

Xe AN perétn og mBnkovg cynomolgus 6Toug omoiovg Katd Tt S1dpKELD TNG EYKVHOGVVIG
xopnynOnke devocovudunn o€ 06c¢elg pe 119 popég peyardtepn cvotnuatikn ékbeon Baoet tmg AUC
amo v avBpdmivn d6or (60 mg kdbe 6 ufvec), epeavicTnkay ovEnuévol TOKETol vekpmv epfpdmv
KOl LETO-YEVVITIKY OVNGIHOTNTA, U1 GUGIOAOYIKN AVATTUEY TOV 0GTMOV LE OMOTEAEGLO TNV UEWOUEVT
AVTOYN TOV 0CTMV, UELMUEVT QLLOTOINGN, Kot AavOacpévn evbuypdupucn Tov Soviimv, arovcio
TEPLPEPIKDOV AEUQUOEVOV, KoL LELOWUEVT VEOYVIKT avamTvén. Agv kabopiotnke To eminedo yio un
TOPOTNPNON AVETIHOUNTOV EVEPYEIDY YO TIG AVOTAPAYMYIKES EMOPAGELS. TN YPOVIKN TEPL0O0

6 UNVAOV UETA 0 TNV YEVVIOT|, 0L OAAAYEC TTOL 0QPOPOVGOY GTO, 0GTA ATOKOTACTAONKAY Kol OV
VINPEE EMIOPOCT GTNV AVATOAT TV d0VTIOV. OU®S, 01 ETOPACELS GTOVG AEUPUOEVES KOl TN
AavOacuévn vBuypAUIIGT) TV SOVTIAV TAPEUELVAY, KOl EAAYLOTN MG LETPLO. LETOAAOTOINGT

6€ TOALOTTAOVG 16T00G Tapatnpninke oe éva and Ta telpapatolma (cuoyétion e ) Bepaneio

glvar aoagng). Agv vap&av ototyeia PAGPNC oV untépa TPy omd ToV TOKETO, avemiBounta
unNTpIKé cvuPauato topatnpnonkoy ordvia katd tov toketd. H avantuén tov untpikov

LOOTIKOV 0dEVOV HTOV QUGIOAOYIKT).

Y& TPOKMVIKEG UEAETEG TG TOLOTNTOG TV 0GTAOV GE TOKOVE VIO Hokpoypovia Bepomeio pe
OEVOGOL AT, LEUDOELG TV OEIKTMV 0CTIKNG EVUALOYTG GUCYETIOTNKAV LE PEATIOON TNG OGTIKNG
AVTOYNG KOl QLUGIOAOYIKY] IGTOAOYIN TV 00TMV. Ta enineda acPectiov uEavIcHy TAPOdIKN Heimon
Kol o enineda mapaboprovng mapodikn avénor oe mobnkektounévteg mOnKovg wov Erapav
OEVOGOLUAUT.

€ 0POEVIKA TOVTIKL, YEVETIKO Tpomomomuéva dote va, ekppalovv to huRANKL (movrikia knock-in),
ot omoia TpoKkANOnKe KaTaypo oTov PAO10, 1 dEVOGOLUAUTN Kabvotépnoe v e£apdvion Tov
YOVOPOL KOl TNV OVAKOTACKELT] TOL TAOPOL TOV KATAYLOTOG GE GUYKPLIOT| [LE TO PAPUOKO EAEYYOL,
aAAG 1) Prounyovikn avToyn 0V EXNPEACTNKE 0PV TIKA.

Knockout movtikia (BA. mapdypago 4.6) mov otepodviav 1o RANK 11 10 RANKL mapovsiocay
LELOUEVO COUATIKO BAPOG, LEWWHEVT] OVATTLEN TV OGTAOV KOL U1 OVATOAT TOV OOVTIOV. X
VEOYEVVITOVG apovpaiong, n avactoAn tov RANKL (otoyoc g Oepamneiog e devosovudunn) pe
VYNAEG 0OGELG TEXVNTNG 00TEOTTPOTEYEPIVIC cLVOEdENEVN S oTo noptlo Fe (OPG-Fe) cuoyetiotnke pe
OVOOTOAN TNG AVATTLENG TOV 0CTMV KoL TNG OVOTOANG TMV O0VILMV. X€ AVTO TO LOVTELD Ol QAAAYES
NTAV UEPIKADG AVASTPEWYIUES OTOV JLAKOTNKE 1) YopNynomn d0cemv avactoréwv tov RANKL. Eonpa
TPMTEHOVTO ONAACTIKA 6T OTTOoiaL YopMn YN ONKe devocovpuaunn oe 66celg 27 kai 150 popég
peyorotepec (10 ko 50 mg/kg) amd v KAvikn €kBeom epeavicay pun GUGIOAOYIKEG ALENTIKES
mhakec. Emouévmg, n Oepomeio e 0evoGouUAUTN UITOPEL VO LELMGEL TNV AVATTVEN TOV 0GTMOV OTA,
TOLO18 e OVOIKTEG ENTIKEG TAGKEG KO VO, AVOOTEIAEL TV OVOITOAT TOV SOVTIDV.
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6. OAPMAKEYTIKEXZ TAHPO®OPIEX
6.1 Kaoatdhroyog ekdoymv

O&b o0&V, Yyoypd™*

YopPrroin (E420)

IMoAvcopPikoé 20

Ydpo&eido tov vatpiov (Yo pvBuion tov pH)*

Ydpoyrwpucd oD (Yo pvBuion tov pH)

"Yowp yio evéoipa

* To o&d puOeTIKG Stddvpa oynuatiletar pe Ty avapeiEn o&ikod o&€og pe vVOpo&eidio Tov
vatpiov.

6.2 AovppatotnTeg

EXietyer peletdv oyetikd pe ) copfatdtnta, To mepodv QopUIKELTIKO TPOTOV dEV TPEMEL VO
AVOUELYVOETOL UE GAND POPLOKEVTIKE TPOTOVTAL.

6.3 Awgpkero {ong

3 xpovia.

E@ocov Byet amod to yoyeio, 1o Rolcya pmopel va puidocetal og Oeppokpacio dmpotiov (uéxpt

25 °C) ywo didotnua £o¢ 30 nuépeg 610 e£MTEPIKO KOLTI Y10 VAL TPOCTOTELETAL OO TO PMC. [Ipémel va
ypnoonombel evidg Tov dtuotipatog TV 30 nuepdv.

6.4 Iowitepeg Tpo@uAatels kKatd T ULAEN TOV TPOIOVTOG

Pvrdooete og yoyeio (2 °C — 8 °C).

Mnv KatayOyeTe.

DvAdcoeTe TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO. GTO EEMTEPIKO KOVTL Y10l VO TPOGTATEVETOAL OTO TO PG,

6.5 ®@Von Kol GVOTATIKA TOV TEPLEKTI

"Eva ml dtoAdpatog 6€ mpoyetuopévn cuptyya Hog xpnong ard yoai tomov I pe feldva and
avo&eidmto atadi dtapéTpov 29 G, e TpooTaTeLTIKO AcPUAEinG, Eva eEAasTIKO KOAVvppo BeAdvag
(BeppomhacTicd ELaoTOUEPES), Eva EAACTIKO TOUA EUPOLOV (EAaGTIKO 0td Bp®IoBovTOALO) Kot Lo
TAooTIKN PAPdo epPporov.

ZVOKEVAGIN TNG MO TPOYEUIGUEVIIC GUPLYYOS LE TPOGTATEVTIKO OCQUAEING.

6.6 Iowitepeg mpo@uAAcers amdppryns Ko GAAOS YELPIGIOG

o IIpwv amd ) yopnyNon, To dtdAvpa TPETEL va. ELEYYXETAL OTTIKG. MV gviete To O1dAvpa EGV
glvar vepelmdec M| TEPIEYEL OPOTA COUOTIOW.

. Mnv avakiveite.

. IMa vo amo@byete T SLCEOPI GTO GNUEID TNE £VEGNC, APNOTE TV TPOYEUIGUEVT COPLYYA VO,
otdoel og Beppoxpacio dopatiov (uEypt 25 °C) mpv amd Vv Eveon kat €yYOGTE Apyd.

. Eyyvote 6A0 10 TEpIE)OLEVO TNE TPOYEUIOUEVTG CVPLYYOLC.

ITAnpelg odnyieg xpnomg mapEyovtal 6To GUALO 0dNYIDV XpNoms, evotnta 7, «Odnyieg xpnonoy.

Kabe aypnoiponointo eopuokeuticd Tpoidv 1 VIOAEUO TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPOVO. LE TIG
KOTd TOTOVG 10 DOVCES GYETIKEG SLOTAEELS.
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7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
Sandoz GmbH

Biochemiestr. 10

6250 Kundl

Avotpia

8. APIOMOZ(0OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/25/1958/001

9. HMEPOMHNIA INPQTHE E'KPIXHX/ANANEQYXHYX THX AAEIAX

Hpepounvia npdtng éykprong: 17 Ioviiov 2025

10. HMEPOMHNIA ANAOGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANPoQopieg Yo TO TOPOV QUPLOKEVTIKO TPOioV gival S100EG1IUEG GTOV SIKTLAKO TOTTO
tov Evponaikod Opyovicpov Gapudkav: https:/ www.ema.europa.eu.
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IHAPAPTHMA 11
IMAPAXKEYAXTHX THX BIOAOT'IKQX APAXTIKHY OYXIAY KAI
MHAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN AITOAEEMEYZXZH TQN
IMAPTIAQN
OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH
AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAY KYKAO®OPIAX

OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ATIOTEAEXIMATIKH XPHIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. HAPAXKEYAXTHX THX BIOAOT'IKQX APAXTIKHY OYXIAY KAI
INAPAXKEYAXTHX YIIEYGYNOZX I'TA THN AIIOAEXMEYZXZH TQN ITAPTIAQN

‘Ovoua kot d1e06vven Tov TapacKeLAoTH TNS BLOAOYIKOS dPACTIKNS OVGIOG

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Kolodvorska cesta 27

1234 Menges

ZhoPevia

‘Ovouoa ko d1e06vven Tov TOPUCKELAGTH TOL £ival LITEVOVVOC Yo TNV OTOOEGUELCT) TOV TOPTIOWV

Novartis Pharmaceutical Manufacturing GmbH
Biochemiestr. 10

6336 Langkampfen

Avotpia

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

DopUaKEVTIKO TPOTOV Y10 TO OTOI0 AMOLTEITAL LOTPIKT) CLVTOYT.

I AAAOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAY KYKAO®OPIAYX
. Ex0¢ce1g meprodkng mapakorovdnong g acedireras (PSURS)

Ot amortioelg yio v vroPoin twv PSURS yio To ev Ady® @apuakevtikd Tpoidv opiloviatl otov
KatdAoyo pe T nuepounvieg avagopds g Evoong (katdioyog EURD) mov mopatibeton oty
apdypoeo 7, Tov dpBpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kdOe emakdlovdng emkaporoinong
OTIMG OMLOCIEVETAL GTIV EVPAOTAIKT] SIKTVOKT TOAT Y10 TO PAUPLOKAL.

A.  OPOI'H IEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AIHIOTEAEXMATIKH
XPHZIH TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Yyé010 owaygiprong Kivovvov (ZAK)

O Karoyog Adelag Kukiogpopiag (KAK) Oa de€aydyet Tig amattodueveg SpacTnploTNTES Kol
TOPEUPAGELS PUPIOKOETOYPVTVIIONG OTT¢ Tapovaotdlovtal 6to cupenvndéy ZAK ov mapovctdleto
otV evotnta 1.8.2 g ddelag KukAoQopiog Kol OTOEGONTOTE EMOKOAOVOES EYKEKPLUEVES
avaBempnoeig tov TAK.

‘Eva emucoiporompévo ZAK Oa mpénet va katotedei:

. Metd and aitnpa tov Evponaikod opyovicpov @appakoyv,

o OnoTedNTOTE TPOTOMOLEITAL TO GVOTN A, dLOYEIPIONC KIVOHVOD, EI01KE MG OTOTEAEG|LOL
AYNMG VEDV TANPOPOPLOV TTOL UTOPOVV VO, ETLPEPOVY GTLLOVTIKT 0AAAYT| TN OXEoN
0PEALOVC-KIVOVVOD 1| O OMOTEAEG L, TG EMITEVENG EVOC GNUAVTIKOD 0POGT|LLOV
(popUOKOETAYPOTVION 1 EAAYIGTOTOINGT KIVOVVOU).

o EmnpéoOeta pétpa ehaytotomoinong Kivovvov

0O KAK 0a dwoarioet 611 0o Béoel o€ 100 kdpTa VITEVOLLUGNC Y10, TOV 00OEVT] GYETIKA UE TNV
0GTEOVEKP®OT) TNG YVAabov.
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IHAPAPTHMA 111

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

KOYTI IPOTEMIXMENHX XYPIITAX

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Rolcya 60 mg evéoio d1divpa G€ TPOYEMGUEVT GUPLYYOL
devooovpaunn (denosumab)

2. TYNOEIH XE APAXTIKH(EX) OYXIA(EY)

IIpoyepiopévn cdpryyo tov 1 ml wov mepiéyer 60 mg devocovpdumnn (60 mg/ml).

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

"Exdoya: O&uco 0&D, yuypd, copPrroin (E420), vopoyropikd 0&0, vdpoéeidio Tov vatpiov,
ToAvGopPiko 20, VOwP Yo EVESIUQ.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

EVEGILO O1GAL LA
1 TPOYELGUEVT] GUPLYYO. LLE TPOGTATEVTIKO AGPAAELNG.

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

Mo vwoddpia yprion.

Awpaote 10 PUALO 0INYIDV XpHoNG TPV amd TN YPNON.

Mnv avakiveite.

Mnyv xpnclLoTolEiTE €6V 01 GPPAYioELS acPaAEiog £xovV mapoPlacTel.

AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI

Na purdooetal o€ 0éon, v onoia dev PAETOVY Kot dev Tpooeyyilovv Ta maldd.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTNOIHZH(EIZ), EAN EINAI AITAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

EXP
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

Ddvidooete og yoyeio.
Mnv KoToyOYETE.
DVAACCETE TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO. OTO EEDTEPLKO KOVTL Y10l VO TPOGTATEVETAL OO TO PG,

10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
6250 Kundl
Avotpia

12. APIOMOZX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/25/1958/001

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'TA TH ATIAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. NAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Rolcya

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAZTATOX TPAMMOQTOX
KQAIKAX (2D)

A163146T0TOG YPAPL®TOS KOOGS (2D) mov @épet Tov TEPIMNEOEVTO LoVaSIKO avayVmPIoTIKO KOOIKO.

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

PC
SN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YXYXKEYAXJA KYYEAHX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Rolcya 60 mg éveon
devocovpaunn (denosumab)

‘ 2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

| 3.  HMEPOMHNIA AHEHZ

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA ETOIXEIA

SC
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ETIKETA XYPIITAX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOZX KAI OAOX(OI) XOPHIHZHZ

Rolcya 60 mg éveon
devocovpaunn (denosumab)
SC

‘ 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

| 3.  HMEPOMHNIA AHEHZ

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT’ OI'KO 'H KATA MONAAA

‘ 6. AAAA ETOIXEIA
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KEIMENO XTHN KAPTA HMEPOAOTTOY (neprroppaveror 6tn cuokevacia)

Rolcya 60 mg éveon
devocovpaunn (denosumab)

SC
Endéuevn éveon oe 6 pnveg:

Xpnowonoteite to Rolcya yio 660 dtéotnpo 60G 10 GuVIAyoypaPel 0 1aTpog Gag,.
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX

29



@vAro ooV piong: IIAnpogopics yra Tov ypijotn

Rolcya 60 mg gvéoipo drdivpa o€ TPoyEPIGREVY] GVPLYYO
devosovpaunn (denosumab)

vTo QAPUOKO OVTO TEAEL LTO CLUTANPOUOTIKY TAPoKoAoHONGN. AVTO Bo emTPEWYEL TO YPIYOPO
TPOGIOPIoUO VEDV TANPOPOPIOV acpaielas. Mmopeite va fondncete péow g avaeopds mbovov
AVETOOUNTOV EVEPYEIDV OV EVOEXOUEVMG TapovstdleTte. BA. téhog g mapaypdeov 4 yia Tov TpOTO
avaQOPAG aVETIOOUNT®V EVEPYELDV.

AP aoTE TPOGEKTIKA OLOKATPO TO PUAAO 0ONYLOV YP1OTNGS TPV OPYIGETE VA YPTCLUOTOLEITE OVTO

TO QAPROKO, OLOTL TEPLAGUPAVEL GNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 CUG.

- DvraEte avtd To EOALO 0N YDV Yprons. Towg ypelaotel va to dwfdcete Eava.

- Edv &yete mepartépom amopiec, poTNOTE TOV Y1ATPS 1) TOV POPLAKOTOLO GOG.

- H cvvtayn yia ovtd 10 gappoko xopnynonke amokAeloTikd yio oag. Agv TPEMEL VO SDGETE TO
@apuoKo o€ GAAove. Mmopel vo Tovg TPoKoAEsEL PAGLN, KOO Kol OTAY TO CUUTTOUATO TG
acBéveldg Tovg eivar id1a pe ta Ok Gog.

- Edv mapotnpfoete Kamolo avemBOunTn evEPYEL, EVILEPMDGTE TOV YIATPO, 1 TOV PUPLOKOTOLO
cag. AvTd 1oyvel kat yio kKaOe mhovn avemBOUNTN EVEPYELN TOV OV OVAPEPETUL GTO TAPOV
@OALO 0ONY1dV ypriong. BAEme mapdypago 4.

- O y10tpdg oag Ba cag ddoet pia képta vIevBOH NG Yo Tov acBevn, 1 omola TepEyet
ONUOVTIKEC TANPOPOPIES Y10 TNV ACPAAELD, TIG OTTOIEG TPEMEL VO YVOPILETE TPV KOl KOTA TN
duapketa tng Oepaneing cog pe o Roleya.

T epLéyeL 1o Tapov GUAAO 00N YLOV:

Tt etvon o Roleya kot oo eivar 1) gpron tov

T mpéner va yvopilete mpv ypnoponomoete to Rolcya
[ag va ypnoomomoete to Rolcya

[MBovég avemBOunteg evépyeteg

[dg va puidcoete 10 Rolcya

[epreydpeva g cvokevaciog Kot Aomég TANpopopieg
Odnyieg xprong

NoUnA LD =

1. Tu givan To Rolcya kon wora givar 1 ypion tov
T givar To Roleya ko wdg dpa

To Rolcya mepiéyetl devocovpaunn, pia TpoTeivn (LoVvoKAOVIKO avTticoua) Tov mapepfaivel o
dpdion pag dAANC TpOTEIVIG, Yia TN Bepameia TG 00TIKNG ANOAELNG KOl TNG 0oTEOndpwong. H
Oepaneia pe Rolcya kdvel ta 0614 o avOekTikd kot peidver Ty mhavotnta ELEAvVIoNS KOToyULATOV.

Ta 0otd givon évag (ovTavog 16TOG OV avaveDVETOL cLVEXMGS. Ta oleTpoydva fondovv ot dotpnon
g vyelag TV 06TOV. METH TNV EUUNVOTAVOT), TO ETITESN TOV OIGTPOYOVAOV LEIDVOVTOL YEYOVOS TOV
umopel va Kavel To. 06Ta AemTd ko e0fpavata. Avtd propel TEAKE Vo 001 yNoEL GE (Lo, TG oV
ovopdleton ooteondpmaon. H ooteomdpwon umopel emiong vo eueaviotel o€ avopeg AOY® vOg
aptBpod oTIOV TOV GUUTEPIAAUPEVOLY TN YHPOVOT KAU/T| T YOUNAG ETITESA TG AVOPIKNG OPHOVTS,
teotootepOVNC. Mmopel emiong va gppaviotel oe aoBeveig mov Aapfdvovy yAvkokoptikogdn. [ToArol
ac0eveic TOV TAGYKOVY 0O 0GTEOTOPMGN OEV £YOVV GUUTTOUATO, MAAG KIVOLVEDOLY TAPOAL OVTE VO
VTOGTOUV KATAYHO, KUPIWG 6T GTOVOVAIKT GTIHAN, OTA 16Y{0l KOl GTOVG KAPTOG,.

O1 xelpovpyIkég ETEUPACELC 1) TO PAPUAKE TTOV OVAGTEALOLY TNV TOPAYMYT OLGTPOYOVAOV 1|
TEGTOGTEPOVIC KOl ¥PNCILOTO0VVTAL Y10, T Ogpameio acOevadv e KapKivo ToOV HoGTOD 1] TOL
TPOCTATN UTOPOVLV EMIGNG VO TPOKAAEGOVY OCTIKY aTMAEW. To 06TA YivovTol To adOVOL Kot
ondve TO EVKOAA.

Mo givan n xp1jon Tov Rolcya
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To Rolcya ypnoyomoteitat yia tn Oepameio:

. NG 0GTEOTOPMGTG GE YUVUIKEG LETA TNV ELUNVOTOVGT] (LLETELUNVOTOVGLOKEG), KOl GE AVOPES
7OV £YOLV AVENIEVO KIVOLVO KOTAYUATOG (GTAGLIO T®V 0GTMV) UEWDVOVTOS TOV Kivouvo
KOTOYUATOV TNG GTOVOVAIKNG GTHANG, UN-CTOVOLAIK®Y KOTAYUATOV KOl KOTOYUAT®V TOL

1oyiov.

. NG OGTIKNG AMAELOG TTOV TPOKUAELTOL OO TN HEIDOT TOV EMTESMV OPLOVAV (TEGTOGTEPOVIC)
1 omoin OPEIAETAL GE XEPOLPYIKN 1 PapuakeLTIKT Bepanein og acBevelg pe kKapkivo Tov
TPOGTATN.

. NG OGTIKNG ATMAELNG TOV TPOKAAEITOL OO PLOKPOYPOVIO OYYT| LLE YAVKOKOPTIKOELDN GE

acBeveic mov mapovsidlovv avénpévo kivouvo Katdypotog.

2. Tvrpéner va yvopilete mprv ypnoiponomjcete To Roleya
Mnyv ypnowponomcete 1o Rolcya

o av €yete YoUNAd enineda acPectiov 6to aipa (vracPectiaipia).
o o€ MEPInT®ON aALEPYIOG 0TI SEVOCOVUAUTTN 1 GE OTOI0OMTTOTE GANO GO TOL GUGTATIKG CLTOV
TOV PAPUAKOL (avapEPOVTOL GTNV TapPdypapo 6).

IIposgidomou|oelg kKo TPoPLAGEELG
AmevBuvBeite oTov Y10TpO M TOV POPULOKOTOLO GOG TPV Ypnoipomomoete to Rolcya.

Katd 1o didotnpa mov Aapupdavete Rolcya umopei va napovoidoeete pdivvon 6to dépua e
CUUTTOUOTA OTMG OIdN A, EPVOPATNTA TOV FEPUATOC, CLYVOTEPO GTNV TEPIOYN TOL TOSL0V, TOV
ouvodebeTol amd aicOnua kadoov Kot evaisincia (kuttopitida), Kot THAVOV 00 GVUTTOUATO,
mopetov. [Tapakalelote Vo eVUEPDGETE TOV YLOTPO GOG AUECHG EAV TOPOVGLUCETE OTOLOOMTOTE OO
0T TO GLUTTOLLOTA.

®o mpénel emiong va Aapfdvete copumAnpouate acpeotiov kot frrapiving D yio 660 didotnua
naipvete Roleya. Avto givan kdtt Tov Ba cvlntioete pe Tov YoTpod GOg.

Mmopei va £xete younAd enineda acPeotiov oto aipa cog evoowm AouPavete Roleya. [apakadeiote
OTIMG EVNUEPDGETE TOV Y1OTPO OOG AUECHS EAV TOPOTNPNOETE OTOLOONTOTE ATd TO OKOAOLO
CUUMTMOUOTO: OTAGLOVS, GVOTACELS, 1| KPAUTEG GTOVG POEC GOG, KOUT LOVOUGHO 1] LUPUAYKIOGLLOL
OTO OAYTVAL TV YEPIDV, GTA OAYTLAN TOV TOJMV 1 YOP® GO TO GTOUN GOC, KAUT ETANTTIKEG
Kpioelg, ohyyvon, 1 UT®AELN TG GLUVEIdNGNC.

E&apetikd yopnAd enineda 0oPection TOV 00NYNCAV GE EIGAYMYN GTO VOGOKOUEID Kol 0KOLLOL Kot
avtidpdoelc omeintikég yio ™ Lo £xovv avoeephel oe omdvieg tepmtdoels. Q¢ ek TOHTOV, TPV ATTO
N Aym Kabe 366N ¢ Kot 6Tovg acbeveic pe Tpooidbeon yia vracPeotionpio eviog dVo efdoudomy
UETE TN AYM NG opyIkng 060MG, Ba edéyyovtan Ta eninedo aoPeotiov 610 aipa oag (LEow e&€Taong
alpaTog).

Evnuepaote tov yratpd cag edv £xete M glyate moté cofopd TPOPANUATO GTOVS VEPPOVS, VEQPIKN
avemdpKelo 1 av ypeldotnke va vroPfinbeite oe opokabapon, 1| av AapPavete eApUOKO TOV
amokoAovVTaL YAUKOKOPTIKOEWT| (0nte¢ Tpedvilorovn 1| de€apebalovn), yeyovdta mov pmopel

va 0vENCOVY TOV KIVOLVO EUEAVIOTG XOUNA®Y ETTEd®V acfeatiov oTo aipa av dev Aappdvete
CUUTANPOUATO 0cPeaTiOV.

HpofAuota 6to otdpa, ota ddvtio 1 ot yvébo

Mia topevépyela mov Aéyetatl ooteovekpmon g yvabov (ONI) (BAGPN Tov 00100 NG Yvabov) €xet
avapepBel omoving (uropet va emnpealetl €og 1 otovg 1.000 avBpdTovg) 6e acbeveic mov Aappdvovy
devoocovpaun yio v 0oteondpwot). O kivovvog g ONIT avédavetar e acBeveic mov Aappdvovy
Oepameia yio moAD Koupd (umopel va ennpedoet péypt 1 ota 200 dropa dv Aappdvovv Bepameia yio
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10 ypévia). H ONI" pmopei emiong va epgoviotel kat petd tn owakony g Oepaneiog. Eival onuovtikd
va tpocnafnoete vo tpoAdPete v epedvion g ONI kabdg propel va etvon pio exdovvn
KaTdoTooT Ko propel vo eival dbokoin va Bepamevtel. o va peidoete tov Kivouvo eupaviong g
ONT, AaPete T1g TOpaKATD TPOPLAGEELG:

IIpwv AéPete Bepameia, evnuepdote ToV Y1ATPO 1) TOV VOGOKOUO cag (emayyelpatiog vyeiog) edv:

o €xete TPOPALOTA UE TO OTOUA 1 TO, SOVTIO GOG OTMS KOKT GTOLOTIKY DYLEWVT, OVAITION 1)
TPOYPALUATIOUEV eEarymyn 000VT®V.

o dev AopPAVETE TAKTIKT 000VTIOTPIKT QPOVTIOn 1} dev €xete AAPel 0d0vVTIOTPIKT EEETALON Yidl
HEYAAO XPOVIKO OLAGTN O,

. glote kamviotig (kaBdg avtd propel va avéncet Tov Kivouvo TV 060VTIOTPIKOV
TPOPANUATOV).

. €xete mpornyovpévag AaPet Bepaneia pe dStpmopovikd (ypnoiomolovvtan yio T Oepameio

N ™ TPOANYN OGTIKOV S10TOPAYDV).
o Aappdvete KopTikooTePOEN (0TS TN TPedviLoAdvn 1 T deapedalovn).
. €yete KopKivo.

O yiatpog oag umopei va oag (nmoet va e€etaoteite amd odovriatpo mpv Eekvnoete ) Bepameia pe
Rolcya.

Koazd m dubpreta g Bepamneiog, Bo mpémel va dtotnpeite KA GTOUATIKN VYIEWVT] Kot Vo, VTOPAALECTE
o€ TakTkéG odovTiotpikeg eEetdoeic. Edv popdte teyvnt) odovioctoryio Oo mpénet vo PfeParmbeite 6Tt
epopuolel cootd. Av vmoPfdiiecte oe odovtiatpikn Oepaneia N Tpdxettan va vroPAnbeite o
000VTIATPIKT YEPOLPYIKT eEXEUPaon (T.). eEAYOYES 03OVTMV), EVILEPDOTE TOV YTPO GOG KO TEITE
oTov 0dovtioTpd cag 6Tt AapPdavete Roleya.

Emkowmviote pe tov yatpd Kot Tov 0dovtiaTpd oG apécOs 0V TOPOVGLAGETE OTOLNONTOTE
TPOPANOTA LLE TO GTOUA 1] TO SOVTIL, OTTMG XaAAPd dGVTIO, TOVO 1) TPHELLO0, 1} U ETOVAMOT] TANYDV
N exkpicenv, kabhg avtd puropel va givor onueio g ONT'.

Mn cuvnOn KoTdyuoto Tov unPeiov 06Tov

Kdmolotr aoBeveic £xovv gpeavicel un cuvinon KoTdyuato, Tov Unplaiov 06Tol KOTA T SIUPKELR TNG
Oepaneiog pe devooovudunr. Emikoveviote pe tov y1atpd cag edv vidoete vEO 1 acuviifioto Tovo
0710 1010 oag, 6T fovPwViKn YOPA 1 6TO UNPO GOC.

o kor £éenpor

To Rolcya dev Oa mpémnetl va, ypnoionoteital o€ motdid katl eprfoug nikiog kdto Tmv 18 etmv.
Alro @appoxa kot Rolcya

Evnuepmote Tov yiatpd 1| TOV popUaKOTold cag €6V maipvete, £xete mPOSOATA TAPEL 1] Lopel va
nhpete GALa papuoako. Eivol idtaitepo onpovtikd vo evuep®CETE TOV YIOTpd 0aG AV TOUPVETE
GALO PAPHOKO TOV TTEPLEYEL OEVOGOVUAUTT).

Agv mpénel va mapete Roleya pali pe 6ALo QapproKo To 0moio TePLEYEL 0EVOCOVUALTT).

Kvonon ko yovipoétnto

H devocovpdunn dev €xet dokypuootel og eykvovg. Eivar onpavtikd va eviepOoeTe TOV Y10TPO GOG
€dv glote €ykvog, vopilete 011 pmopet va elote £ykvog 1 oyedidlete va amoktnoete Tadi. H ypion tov
Rolcya dgv cuvietdrtar av iote £ykvog. Ot yuvaikeg avomapaymyikig nitkiog 0o mpénet va

YPTOLLOTOLOVY OTOTEAEGLOTIKEG HeBOSOVE OVTIGVAANYNG KOTh TO d1dotnua Oepaneiog pe Roleya kot
Y10 TOLAGYIOTOV 5 unveg Petd tn dlakomnn tng Bepomeiog pe to Roleya.
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Av peivete éykvoc katd tn dudpkela g Oepamneiog pe Rolcya i o€ ddotnua wikpdtepo tov 5 unvov
petd tn dwakom| tng Bepamneing pe 1o Roleya, mapokaieiote OmwG EVUEPOCETE TOV Y1ATPO GOGC.

Agyv givol yvooTo 6v 1 0EVOGOLUAUTT ameKkpiveTal ato avOpdmivo ydAa. Eival onpoavtiko va
EVNLEPDOGETE TOV YLOTPO GOG £dv OnAdlete N oxedalete va Onidoete. O yotpog cag Ba cog Pondioet
va amopacicete €bv Ba dtoukdyete to Onraocpd N ) Bepaneia pe Roleya Aapfdavovtag vedymn to
0peL0g ToV ONAacOV Yo TO Tadi Kot To 0perog Tov Rolcya yia ) untépa.

Edv eiote éykvog 1 Onhdalete, vopilete 0T pmopel va giote £ykvog 1 oxed1dleTe Vo AmoKTNGETE TOUdH,
{nt\ote T GUUPOLAN TOL YITPOV T} TOL POPLOKOTOLOD GG TPV TAPETE AVTO TO PAPLOKO.

0onynon Ko YEPLoROS PNV LATOV

To Rolcya dev €xel kapia 1 €€l AONUAVTH EXLOPOOT) GTNV IKAVOTNTO 0O YNONG KOl XEPIGLOV
punyovnpétov.

To Rolcya nepréyer copprroin
Av10 10 Phpuaxo mepiEyel 47 mg copPiroing oe kdbe ml SroAdpoTOC.
To Rolcya wepréyer vatpro

To @appaxo avtd mepiEyel Aydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd ml dtoedvpatog, eivarl ovtd ToL
ovopdlovpe «eredBepo vatpiovy.

3. Ilag va ypnopomomcete To Rolcya

[Tévtote va ¢pNOILOTOLEITE TO PAPLOKO OVTO QVGTNPA COLPMVA LE TIG 00N YiEG TOL Y10TpoD cog. Edv
£xete au@1PoAiec, p@TNGTE TOV YTPO 1 TOV POPLAKOTOLO GO,

H ocvvietdpevn d6on eivar pia mpoyepuopévn ocupryya tov 60 mg yopnyoduevn Hio eopd KaBe 6 punveg
pe epamaé vodopia Eveon (kdto amd to déppa). Ta koAvTepa onueia yio va kdvete Eveon givol To
EMOVO UEPOG TOV UNPDOV G0G KoL 1) KOIAlakh x@pa. To dtopo mov cog ppovtilel umopei emiong va
YPTOLOTOGEL TNV EEMTEPIKN TAEVPA TOV UTPATC®V GOC. ZVUUPOVAEVTEITE TOV YIOTPO GO GYETIKA LE
v nuepounvia yio pia bavn endpevn éveon. Kabe cvokevacio Rolcya mepiéyet o képta
NUEPOAOYIOL UE £va TOKOAANTO, 1 om0l Umopel va ypnoipomoindet yio va Kpatdte apyeio pe Tig
NUEPOUNVIES TOV ETOUEVAOV EVEGEMV.

®o mpénel emionc va Aapfdvete copumAnpouate acpeotiov kot frrapivng D yio 660 didotnua
naipvete Rolecya. Avto givar kdtt Tov Oo cu{ntnoete pe ToV Y1aTPO GOC.

O y10tpdg oag evdgyetal va amopaciost 6Tt Ba tav kaAbtepo va kdvete Tnv éveon tov Rolcya eosic
01 18101 1 T0 GTopo mov cag Ppovtilel. O yiaTpog 1 kdmolog emayyeApatiag vyeiag Oa dgiovv og cag 1
670 dTopo oL cag PPovTilEl TG va kavete Tnv £veon Tov Rolcya.

IN'o teprocoTepeg 001 Yieg oyeTIKG pE TNV éveon Tov Roleya, Swopacte Tnv evotnta 7 «Oonyisg
APNONS» 6TO TEAOS TOV TAPOVTOG PUAAOV 00N VLMV YP1ioNC.

Mnv avakiveite.

Eav Eeydoete va ypnoipomronicete To Rolcya

Edv Egydoete kamowo d60om Tov Rolcya, ) éveon mpémet va yivel 1o cuvtopdtepo duvatd. LT GLUVEKELD,
o1 gvéoelg Tpémel va mpoypoppatiCovior kabe 6 upveg omd v nuepounvia g teAevtoiog EVeongc.

Edv otapatijoete va ypnoiponoreite To Roleya
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T va amoxopicete To peyolhtepo duvatd 6peroc and T Beponeio cog 6T Heimon Tov KvoHvou
Kataypdtov, stivol onuoviikd va ypnolponoteite to Rolcya yia 6co didotnpa 6og 1o cuvtayoypapel
0 YTpog cag. Mnv dakdyete T Bepaneio Gog y®pig Vo ETKOVOVIGETE |IE TOV YLOTPO GOC.

4. IIBavéc avemOBOunTES EVEPYELEG

Onwg 6ha Ta pappoka, £TGL KoL AVTO TO GAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETOVUNTEG EVEPYELEG,
av kot 0gv Tapovctdlovtal 6€ OAOLS TOVG avOpDOTOVC.

Oyt ovyva, acBeveic mov AapPpdvouy 3eVOGOVUAUTT UTOPEL VO, ELEAVICOVY dEPUATIKES AOTUDEELG
(Kvupimg xutTapitdn). Eviuepoote tov y10tpd c0g apécms ov TopovGLIcETE KATOL Omd T
axoAovbo copntdpoTo eved Ppickeote o€ aywyn pe Rolcya: epuBpodtnta Kot oidnua Tov dEpuatog,
GLYVOTEPU OTNV TEPLOYT TOV TOI10V, TOV GUVOSELETAL ATd aicOnuo KovGoL Kot evaicdnoio kot
mOOvOV 0O CLUTTAONOTO TVPETOD.

Eroaving, aobeveic mov AapBAvVoVy SEVOGOVUAGUTT] LTOPOVY VO OVATTOEOVY TOVO GTO GTOUE, KON 0T
yvabo, oldnpa 1 un eroOAMON TOV TANYOV 6T0 GTOUA 1] 611 Yvao, Ekkpiomn, povdtocpa 1 aictnpa
Bapovg ot yvabo, 1 yardpmon evog dovtov. Avtd umopel va eivar onpeio PAEPNG Tov 06TOL 01N
yvabo (octeovékpwon). Evijuepdote ToV Y10Tp6 060G Kol TOV 000VTIOTPO 60G GRECMG EAV
TOPOVGIACETE TETOLO, GLUTTOUATO EVOCH gioTe o€ Oepaneia pe Roleya 1 petd tn dokom g
Bepaneiog coc.

Eraviog, aobeveig mov Aapfdavovy Rolcya pmopodv va £xovv younid eninedo. acPectiov 6Tto aipa
(vracBeotionpio). Ta eEapeticd yoaunid enineda acPfectiov oTo aipa UTopel va 001 YGOLY GE
€100y®YN 0T0 Voookoueio Kot pmopet va eivatl akopo Kot ameAnTikd yio tn (o1, Zupntodpoto
TEPIAAUPAVOLY OTOGHOVE, GUCTAGELS 1| KPAUTEG GTOVG LOEC GG KOUT LOVSIAGHO ) LOPUNYKIOG O,
GO OAYTVAN TOV YEPLDV, TOV TOSIDMV GG 1] YOP® OO TO GTOUN GOG KO/ ETANTTIKEG KPIGELS,
GUYYLOT], 1] ATOAEW GUVEIONONG. EQV KAmo10 amd ovtd 16YvEL Yo €GAG, EVI|LEPACTE TOV YLATPO GOg
apéomg. Ta younid enineda acPeotiov 6to aipa umopei exiong va 00 YNGOLY GE Uit OAANYT TOL
Kapdlokov puopod mov ovoudleton Tapdracn tov dwwotuatog QT, n onoia paivetal 6to
niektpokapdoypdonuo (HKI).

Eravio acuvH0IeTo KOTOYUOTE TOV UNPLOioL 06TOD UITOPEL VO ELQAVIGTOVY 6 acbeveic Tov
Aappdavouv Rolcya. Emkowovijote pe To yiotpo cag dv eppavicete véo 1 acvvniioto ndévo 6to
woylo, otn PovPavikh ydpa 1| 6T PUNPo, kKabdg avtd propet va anoteiel TpoOPN EVOEIEN £vOg TBavVOD
KOTAYLOTOG TOL UNPLoiov 0GTOoV.

ErAVI0, UTOPEL VO ERPAVIGTOVV OAAEPYIKEG aVTIOPACELS o8 0oDeVEiS TOV AapPAvoVY dEVOGOLUAUTT.
Ta cvumtouaTe, TEPIAAUPEVOLY 010TL0 TPOGMTTOV, TV YEIAIDV, TNG YADGGCOCS, TOV AoV 1 GAA®V
TUNUOTOV ToV couatog. EEavOnua, kvnoud N kvidmon oto dépua, cuptyrd 1 Suckoiio GTNY AVOTVOT.
HopoxoleicTe Vo EVIUEPDOGETE TO YIOTPO GOG EAV ELPAVICETE OTOIOONTOTE OO AVTA TAL
cupnTOpOTe VO lote Vo Bepaneia pe Roleya.

IoAd ovyvég avemOOunTES EVEPYELEG (LTOPOVV VO EMNPEALOVV TTEPIGSOTEPOLG 0 1 GTOVG
10 avBpodmovg):

. TOVOG 6TA 00TA, OTIS apBPMCELS, KauTN ULTKOS TOVOG TOL KATOLES POPES Elvar £VTOVOG,
o TOVOG 6Ta ¥EPLa N TO TOdL (TOGVOG oTOL dKpaL).

Yoyvéc avem@ounteg evépyereg (Lmopovv va emnpedlovv éo¢ 1 otovg 10 avBpomovg):

EMMOVVY OVPNOT], GLYVY OVPNOT|, aipe GTA OVPA, AOLVALIN GUYKPATNONG TOV 0VPWOV,
AolH®EN TOV AVATEPOL AVATVEVCTIKOD GUGTHOTOC,

wovoc, aicOnua popunkicong 1 LOVSAGH TOL PTAVEL UEXPL XOUUNAG 6TO TOOL Go¢ (1oyLahyia),
dvokotot O,

dvoopia otV KotMd,

eEhvOnuo,

depuotonddeto mov yapoktnpiletar amd eayovpa, eppdpdmra koM Enpotnto (éxlepa),
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o TpLyomton (aAomexio).

Oy ovyvég avemBounTeg evépyereg (Lmopovv va emnpedlovv éog 1 otovg 100 avBpmdmouc):

. TVPETOG, ELETOG KL KOIALOKO AAyog 1| Sucpopia (EKKOAT®paTITION),
o Aolpwén tov mToG,
. eEavOnua Tov evaéyeTal va ELEOVIOTEL 6TO OEPULA 1) EAKT) GTO GTOA (AELYVOELDT|

QOPUOKEVTIKG e&avOnpaTa).

oAb omavieg avemOBounTeg evépyereg (Lmopovv va ennpedovv émg 1 otovg 10.000 avBpdmovg):

. aAAepYIKT avTidpaom mov pmopel va mpokarécel PAAPN ota apoeopa ayyeia Kupimg Tov
d€pLOTOC (T.). TOPPVPEG 1 KAPEKOKKIVEG KNAIDES, KVidmon ) deppatikd EAkn) (ayyeution
a6 vepevacnacio).

Mn yveo1ég (n ouyvotTd ToVvG dOgv umopel va extiun et pe Béon to drabéoipa dedopévar):
o EVNLEPDOTE TOV YTPO GO EAV EYETE TOVO GTO AT, EKKPLOT] OO TO awTi Ko/ Aoipmén oto
avTi. Avtd pmopei va eivol onuadia 06TIKNG PAGLRNC 6T0 QT

Ava@opd avemOOunTOV gvepyEL®OV

Edv mapotnpfoete Kamolo avemBounTn evépyeLd, EVIUEPMDGTE TOV YIATPO 1 TOV QUPLOKOTOLO GOGC.
A0 1oyvet Kot Yo kéBe mbavr avemBountn evépyela Tov OgV AVOPEPETAL GTO TAPAV PUALO 0dNYIDV
xpnons. Mropeite emiong va avagépete avemBounteg evépyeleg anevbeiag, Hécw Tov BviKoy
GLGTNIOTOG OVAPOPAS TTOL avaypapeTol 6To Tlapdptnua V. Mécom Tng avapopdc avertdountov
gvepyelmV pmopeite va fondfcete 0T GLALOYN TEPIGTOTEP®V TANPOPOPLAOV GYETIKA LUE TNV ACPAAELD
TOV TOPOVTOG POPUAKOV.

5. I®g va puracoete To Roleya
To @apuako ovTd TPETEL VO UAACCETAL GE PEPT] TOV gV TO PAETOVV Kot 6gV TO POAVOVVY TO, TOLSA.

Na pn ypnoiponoteite avtd 10 GAPUOKO LETE TNV NUEpoUNVio ANENG TOV AVaPEPETAL GTNV
gmonuavon kot to kouti puetd  EXP. H nuepounvia Méng eivan n tedevtaio nuépo Tov UiRva Tov
OVOQEPETAL EKEL.

dvidcoete og yoyeio (2 °C — 8 °C).
Mnv KatayOyeTe.
DVAACCETE TNV TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO OTO EEMTEPLKO KOVTL Y10l VO TPOCSTATEVETAL OO TO PWG,.

Mmopeite va a@NGETE TNV TPOYEUIGUEVN GG GUPLYYO EKTOG WYLYEIOV HEYPL VO, TACEL 6 Depuokpacia
dopatiov (uéxpt 25 °C) mpv amod v éveon. 'Etot n éveon Ba yivel mo dveto. Otav apedel n copryyd
oag va gtaoel o€ Oepuokpacio dopatiov (uéxpt 25 °C), Oa mpénet va ypnoiponondel péca oe

30 nuépec. Aemtopepeic TANpoPopieg divovtar oty evotnta 7 «Odnyieg ypnong» 6to TEAOG TOV
TAPOVTOG PUALASIOV 0ON YDV YPNONC.

Mnv metdite eAPUAKO GTO VEPS TNG AMOYETELONG N OTA OIKIOKA amoppippata. Potote tov
QOPUOKOTOLO GOG Y0 TO TMG VO TETAEETE T, PAPUAKE TTOL gV YpNoLLOTOlEiTE . Avtd Ta pétpa Oa
BonBnoovv otV Tpoctacio Tov TEPPAAAOVTOG.

6. Iepreyépeva TG GLOKEVAGLAG KOl AOUTEG TANPOPOPIES

T epréyer To Roleya

- H dpaotikn ovoia givar 1 devocovudpunn. Kabe mpoyepucuévn oopryya tov 1 ml pe

TPOCTOUTEVTIKO acPareiog mepéyel 60 mg denosumab (60 mg/ml).
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- Ta dAla cvotatikd gival o&ikd o0&, yoypo, copPrtoin (E420), molvcopPikd 20, vopoteidio Tov
vatpiov, VIPoYA®PIKS 0&D KoL VOIMP Yo EVEGILA.

Epeavien tov Rolcya kot wepieydpeva Tng 6uoKevaociog

To Rolcya givar éva drowyéc £0g eElappdg 1p1dilov, dypmuo €mg EAaPPOS KITPVOTO 1) EAAPPDS
Kaotavond evésipo dtdvpa. To Rolcya dratiBeton £Toywo mpog ¥p1ion o€ TPOYEUICUEVT], OOV
ovptyya omd Yool Tomov I pe Peldva and avoéeidwto atcdir dapétpov 29 G, e TPOGTUTELTIKO
acarelag, £va eAaoTkO kKdAvppo PeAovag (BeppomAacTikd eAAGTIKO BELOVAS), EVa EAACTIKO TN
eUPoOrov (eAaoTikd 0md PP@UOBOVTOALO) Kot pia TAUGTIKY pafdo.

Kdbe cvokevacio mepiéyet pio mpoyeoUEVT GUPLYYM LLE TPOGTATEVTIKO OCPAAELOS.

Karoyog Aderog Kvkhogopiag
Sandoz GmbH

Biochemiestr. 10

6250 Kundl

Avotpia

Hopockevaotig

Novartis Pharmaceutical Manufacturing GmbH

Biochemiestr. 10
6336 Langkampfen
Avotpia

I'o omoladnmote TANPOPOPia. GYETIKE LLE TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV, TAPAKAAEITTE VO
amevbuvleite oTov ToMIKO OvTITPOc®TO Tov Katoyov g Adstog Kukhogopiog:

Belgié/Belgique/Belgien
Sandoz nv/sa
Tél/Tel: +32 2 72297 97

Bbarapus
Canpno3 bearapus KUT
Ten.: +359 2 970 47 47

Ceska republika
Sandoz s.r.0.
Tel: +420 234 142 222

Danmark/Norge/island/Sverige
Sandoz A/S
TIt/Simi/Tel: +45 63 95 10 00

Deutschland
Hexal AG
Tel: +49 8024 908 0

Lietuva
Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas
Tel: +370 52636 037

Luxembourg/Luxemburg
Sandoz nv/sa (Belgique/Belgien)
Tél/Tel: +32 2 722 97 97

Magyarorszag
Sandoz Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 430 2890

Malta
Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Tel: +35699644126

Nederland

Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600
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Eesti
Sandoz d.d. Eesti filiaal
Tel: +372 665 2400

EAlrada

SANDOZ HELLAS MONOIIPOZQIIH A.E.

TnA: +30 216 600 5000

Espaiia
Laboratorios Farmacéuticos Rovi, S.A.
Tel: +34 91 375 62 30

France
Sandoz SAS
Tél: +33 1 49 64 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.o.
Tel: +385 12353111

Ireland
Rowex Ltd.
Tel: +353 27 50077

Italia
Sandoz S.p.A.
Tel: +39 02 96541

Kvmpog

SANDOZ HELLAS MONOITPOXQITH A.E.

TnA: +30 216 600 5000

Latvija
Sandoz d.d. Latvia filiale
Tel: +371 67 892 006

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 209 70 00

Portugal
Laboratorios Farmacéuticos Rovi, S.A.
Tel: +351 213 105 610

Romania
Sandoz Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 407 51 60

Slovenija
Sandoz farmacevtska druzba d.d.
Tel: +386 1 580 29 02

Slovenska republika
Sandoz d.d. - organizacna zlozka
Tel: +421 2 48 200 600

Suomi/Finland
Sandoz A/S
Puh/Tel: +358 10 6133 400

United Kingdom (Northern Ireland)
Sandoz GmbH (Austria)
Tel: +43 5338 2000

To mapév pvAiro 00N YLOV Y pioNS avade®p1OnKE Yo TELEVTAIO POPA OTIS.

Aemntouepeic TANPOQOPIES Y0 TO PAPLOKO aVTO givor SlfEciIeg 610 dKTLOKO TOTO ToV Evpmmaikod
Opyaviopod @apudxmv: https:/www.ema.europa.eu/.

7. Odnyieg xpnong

AvTég o1 «Odnyieg ¥pNong» TEPIEXOVY TANPOPOPIES OYETIKA LUE TOV TpOTO £veong Tov Rolcya.

Edv o yiatpog cag amopacicel 01t €0gig M 10 dTopo oV oag PPovTilel pmopel va, KAVETE TIG EVECELG
tov Rolcya oto omniti, feforwbeite 611 0 yotpdg 1 0 voookopog oag Ba dei&el g £6GG 1) 6TO GTOUO TOV
o0¢ ePovTiel TMOG VO TPOETOUAGETE KoL VO, KAVETE TNV £VEGT UE TNV TTPOYEUIGHEVT cOptyyo Rolcya

TPV TN YPNOYLOTOMGETE Y10, TPDTN POPA.

Befoiwbeite 011 £xete SoPAcEL KOl KOTAVONGEL AVTEG TIG 00N YIES YPNONG TPV KAVETE TNV EVECT] UE
v Tpoyeouévn cvptyya tov Rolcya. MiAfote pe tov ylorpd cog GV £XETE 0OTOIEGONTOTE

EPWOTNOELC.
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(Mpiv Tn Xopriynon MeTd Tn xopriynon]
Kegpahn epBoiou

‘Eppoio

Mrepdyia
TIPOCTUTEUTIKOU
agpalciag

MpooTaTeuTIKO
AOQAALIOG

Huepopnvia Angng
Qupida TTpopoAng

BeAdva

Kahuppa BeAdvag

INROvTIKEG TAMPOPOPieg TOV TTPEMEL VA YVOPileTe Py KAveTe TNV évest) Tov Rolcya

o To Rolcya poopiletor povo yio vmodopia Eveon (éveon anevbeiag otn Mmdon otoldoa
KGTO 0o TO OEPUQL).

. MnV yp1GLOTOLELTE TNV TPOYEUICUEVT CVPLYYO EAV KATTOLOL OO TIG OQPaAYidEC aoPaleing
610 e£MTEPIKO KOLTIL N 1| GPPAYida TOV TAAGTIKOD dioKov £xovV mapoPlacTel.

o Mnyv avoKwveite TOTE TNV TPOYELGUEVT] GOPLYYCL.

o Mnyv ypnoiponoteite ebv 1 TPOYEUIGUEVT] GUPLYYO EYEL TEGEL OE GKANPT EMPAVELN 1) £XEL
TEGEL UETA TNV 0QOIPEST] TOV KOAVUUATOC TNG PEAOVC.

. H mpoygpiopévn cdpryyo d100tel IPOOGTATELTIKO AGQAAELNG TOV EVEPYOTOLEITOL Y10 VO

KaAOYEL TN PeLOva PETA TNV OAOKANP®GOT TG £veonG. To mTpocTaTEVTIKO 0GPUAEING
TPOLOUPAVEL TNV TPOKANON TPOVHOTIGUMV 0o TN feAoOva o dmotov yelpiletor v
TPOYEMGUEVT GVPLYYA UETE TNV EVEDT).

o IpocéEte va unv ayyi&ete Ta TTEPVYLA TOV TPOGTATEVTIKOV ACPUAELNS TPV AT TN
xpnon. Eqv ta ayyi&ete, evdéyetar va evepyomoindeil ToAD vopic TO TPOGTATEVTIKO
0oQOAELG.

. Mnyv enLYEIPNGETE VO EXOVAYPTOLUOTOIGETE T} VO OTOGVUVOPHOALOYTGETE TNV TPOYEUIGHEVT
oopLyya.

o Mnv tpafdre mpog Ta Tio® to EUPoro.

@®vioEn Tov Roleya

o dvidcoete og Yoyeio og Oepuokpacio petacy 2 °C ko 8 °C.

. Mnyv katoyOyeTe.

. Edv yperaletar, pmopeite va omobnkevoete v TpoyeIGUEVT] GOpLYYo o€ Beppokpacia
dopatiov £mg 25 °C yo émg kot 30 nuépsec.

. Amoppiyte TNV TpoyepIcpEV chpLyya ToL £xel amodnkevtel o Beprokpacia dwopatiov
petd amd 30 nuépeg.

. DVAGETE TNV TPOYELGUEVT] GVPLYYO GTO OPYLKOV KOLTL LEYPL vaL etvar £TOUN Yo xpnomn, Yo
VO TPOGTATEVETAL ATTO TO POC.

o To @apuako ovtd TPETEL VoL PUAACGETOL GE PEPT| OV OgV TO PAETOVV Kail dgv TO POAvVoLY
TO TOOLEL.
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IIposgTowpacio g £éveong Tov Rolcya

Bijpa 1. ®épte o€ Oegppokpacio dopatiov
Bydte to kovti mov epLéyel TNV TPOYEUGUEYT
oLpLYYa otd To Yuyeio Kol unv 1o avoitete yio

nepinmov 15 éwg 30 Aemtd, doTE Vo PTACEL GE
Beppokpaocio dmpatiov.

Bijpa 2. Z0YKEVIPDOGTE TO VYELOVOULKO VAIKO

Befoiwbeite 611 €£xete ta akdLovBa (dev
meptAapPavovtol 6To KouTi):

o MovtnAdkt pe ovomveL Lo

o ToAbma BapPokiod 1 eniBepa yélog

o [Teptéxng amodppLyng aryunpmv
OVTIKEWEVQDV

o Topoto

Bipa 3. Avoilte T ovokevacio

Avoi&te Tov TAaoTIKO dioko EEKOADVTOG TO
KéAvppo. AQaipéote TV TPOYEMOUEVT cLPLYYA
KPOTOVTOS TNV OO TN PECT OTmG eKOoVIiLETOL.

Mnyv apaipeite T0 KaAvupa g erdvag péypt va,
glote éroot va KAvete Vv £veon).

Bipa 4. Ilpaypatomou)ote eEAEYY0VS ao@aieiog

Kottdére péoa amod t Bvpida mpofoiig g
mpoyeoUEVNG cvptyyos. To vypd 610 ecOTEPIKO
mpénel va givat £va S100YEG £mg EAAPPAS 1p1dilov,
ApOUO EMG EAAPPDG KITPVAOTO 1) ELAPPDS
KaoTOVOTO dtdAvpa. Mmopel va deite poOAidEC
aépa. 6TO VYPO, KATL TOV EIVAL PLGLOAOYIKO.

MV eTLEPNOETE VO OQPULPEGETE TOV OEPQL.

. MnV ¥pNGILOTTOLEITE TNV TPOYEUGUEV
ovpLyYya €4V To VYPO Elval VEPEADOES N
TEPIEYEL OPATA COUATIONL.

. Mnyv ypnoonoteite TV TPOyEGUEVN
ovpryya edv gaiverol va stvor
KOTEGTPAUUEVT 1] EAV EYEL O1OPPOT).

. MmnV ¥pNGILOTTOLEITE TNV TPOYEUGUEV
oOpryyo netd v nuepounvio Anéng (EXP),
N omoia etval TVTOUEVN OTNV ETIKETA KOL TO
KOVTL TNG TPOYEMGHEVNG GVPLYYOG.

e OAEG AVTEG TIC TEPUTTMOELS, EMKOIVMOVIOTE LE

TOV Y10Tpd, TOV VOGOKOLLO 1) TOV QUPLOKOTOO GOG.
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Bijpa 5. EméETe To onpueio g éveong

Ba Tpénel vo KAVETE TNV EVECT] GTO UTPOGTIVO
HEPOC TV UNPOV 1] GTHV KATWO TEPLOYY| TOV
GoTOUd oV, ALG Oy otV TEPLOYN S cm YOp® ond
TOV QPOALO.

Mnyv kévete v €veon og déppa oL etvan
gvaicOnto, pelaviacpévo, eppdpd, PoAd®TO,
oKANPO N o€ TEPLOYEG UE OVAEC | paryddec.

Eév to dropo mov cog ppovtilel, o yiatpog 1| o
VOGOKOLOG GAG KAVEL TNV £VEDT, LTOPEL emiong val
Kével v éveon atov ave Ppayiova.

"Eveon pe 1o Rolcya

Bipa 6. KaOapicte To onueio g éveong
[TAvvete ta y€plo 6ag e camovvi Kot vepo.
KoBapiote to emieypévo onpeio g €veong e €va
UOVTNAGKL PE OVOTVELUA. APNGTE TO VO GTEYVAGCEL

TPV KAVETE TNV EVEOT).

Mnv ayyilete 1 puodte Vv kaBopiopévn meployn
TPV Ao TNV EVEOT.

Bipa 7. Aparpécte To KGAvppa G PeLovag

Tpapnére otabepd evbeia yio va apapécete T0
KéAvppo e PeAGVOS Ao TNV TPOYELUGHEVT
ovpryya. Mmopel va deite o otaydva vypov 6To
axpo g Perdvag. Avtd gival UGTIOAOYIKO.

Mnyv enavatonofetoete To KdAvUpO TG PEAOVOG.
Amoppiyte 10 KOAvUpO TNG BEAdVOC.

Bipa 8. Ewsayayete ™ pehdva

AvVoonK®OGTE e amaAd Tl 10 dEPUa GTO
onueio g éveong Kol cuveyiote va 10 KpaTdte
OVACTKOUEVO HE Ta dayTVAa KB’ OAn T didprela
g éveong. Me 1o GAAO ¥épt elodryete T Perdva
670 3épua. VIO Yovia Tepimov 45 popdv, OTmg
gwoviletat.

Mnyv miélete to £uPolo evd elcdyete ™ Perdva.
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Bijpa 9. Eckivijote TNV éveon)

Yvveyiote va toyumndre to déppo. [Tiéote apyd to
éuPoro puéxpr Téppa. Avtd Ba eCacpalicel TNV
€veon piag TANPovG 006G,

Bijpa 10. Ohoxkinpocte TNV éveon

Befaiwbeite 611 1 kKe@aAn Tov epPodrov PpiokeTon
OVOLESO, GTO TTEPVYLO TOV TPOGTOTEVLTIKOV
ac@oAeiag, 0nmg ewoviletal. Avto Oa eEacparicet
OTL TO TPOCTATEVTIKO acPaAeiog el evepyomomOel
Kol Ba kaAOwyeL T BeAdva petd tnv olokApwoon

™mg €veon.

Bipa 11. Agiote To énpoiro

AlTnp®OVTOG TNV TPOYEMGUEVT GVPLYYO GTO
onueio g éveong, apnote opyd To ERPoro pEypL
va KaAvEOel 1 BELOVA LLE TO TPOGTATEVTIKO
acQOoAEinG.

AQaipéote TV TPOYEGHEVT] cVPLYYa OO TO
onueio g éveong Kol GTOLATAOTE VO, TOUTATE TO
dépua.

Mmropel va vdpyetl LiKpn TocoOTNTO OiOTOC GTO
onueio g éveong. Mmopeite vo mécete va
ToAbmOo PapPaxiov 1 éva enibepa yalag move oto
onueio g Eveong LEYPL VAL GTALATIGEL M
oopparyicL.

Mnv tpifete to onueio g éveong. Edv ypelaotet,
KOAOYTE TO oMuEio TNG £veong LE Eval LiKpo
To1pdTO.

Metd v £veon
Bipa 12. Awoppiyte TN Tpoyspiopév copryya

TomoBethote TV TpoyeouéVN cOPLYYR o€ Evay
TEPLEKTN OTTOPPLYNG OLYUNPDOV OVTIKEWUEVOV
opéomg petd  xpnon. Mnv netdte v
TPOYEUGUEVT] GUPLYYO GTO OIKLAKA OTTOPPILLLLOLTOL.

MuoTe pe ToV Y10TpO 1 TOV QUPHOKOTOLO GOG
GYETIKA LIE TN COGTH OTOPPLYT TOV TEPLEKTN
omOPPLYNG ALYUNPOV avTIKEWEVDVY. MTopel va
VILAPYOVV TOTKOT KOVOVIGLOL Yo TNV omdppLym.
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