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HNEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOIONTOX



vTo @appako avtd TeEAel LG CLUTANPOUATIKY ToPaKoAOVON oM. ALTO Ba EMTPEYEL TOV TOYD
TPOGOIOPICUO VEDV TANPOPOPIOV OCPAAELNG. ZNTEITAL AT TOVG EMAYYEALOTIEG TOL TOUED TNG
VYEWOVOUIKNG TePIBadyms va avapépovy onolesdnmote Thavoloyovpeveg avemBounteg evépyetec. BA.
Tapdypoeo 4.8 yio Tov TPOTO avaPOPAG AVETIHOUNTMV EVEPYELDV.

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Eklira Genuair 322 pukpoypoppdpio, KOV yio El6TVon

2. MOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOEXH

Kd&0e mapeyopevn 60com (860m mov eE€pyetat and 1o eMoTOMO) TEPIEXEL 375 pg Bpopiovyov
aKA101viov wov 1ooduvapel pe pia 66om 322 pg akAdviov. H mocotnta avth avriotolyel ot
petpnBeioa 66om 400 pug Ppopodyov axAdiviov wov 16oduvapei pe pia 66om 343 pg axkAdviov.

"Exdoya ue yvootég dpdoeig
Kd&0e mopeyopevn 66om mepiéyet mepimov 12 mg Aaktoln (g povoddpikn).

IMa tov TAnpn katdloyo TV ekddywv, PA. Tapdypoeo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Kovic yuo eiomvon).

Agvkn 1 oxedOV AEVKT| KOVIG G€ Pi0l GLOKEVT EICTIVODY AEVKOD YPDOUATOG LE EVOMUATOUEVO TAAIG1O
évoelgng g 600mMG Kot £va TPACTVO KOLUTTL SOGOUETPNOTG.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEXZ

4.1 OgpamevTikég gvociterg

To Eklira Genuair gvdgikvotat yio fpoyyodlactaAtiky Oepaneio cuVTPNONG Y10 TNV AVOKOVPICT) TOV
CUUTTOUATOV o8 eviiAkeg aoBevelg pe ypovia anoppaktikn tvevpovorddeto (XAID).

4.2 Aocoloyio Kol TPOTOG YOPNYNONS

Aocoloyia
H ocvviotopevn d6om etvar pia glomvon 322 pikpoypoppopiov okAdtviov, Suo popéc nUepnoimg.

Av Egyaotel pia 66om, 1 emduevn 66om Ba mpénet va Anebel to cuvtopdtepo duvatov. Qotdco, av
TANo1aleL N dpa Yo TV EXOUEVN dOCT, TAPAAENYTE TN dOON TTOL EEXAOTNKE KOl GLVEYIOTE KAVOVIKA.

Himawuévor
Agv amaiteiton mpocappoyn g docoroyiog oe nhikiwpévoug acbeveic (BA. mapdypapo 5.2).

Negpixn dvoiertovpyio,
Agv amaiteitonl Tpocappoyn g docoroyiog Yo acbeveig pe veppikr dvoieitovpyia (BA. Tapdypago
5.2).

Hrotikn dvolerrovpyio
Agv amaiteitol Tpocappoyn g 60coAoyiog Yo acOeveig pe otk Svoieitovpyia (BA. Tapdypapo
5.2).

THoidratpikog ninBoouog



Agv vrapyet oxetikn ypnon tov Eklira Genuair otov madiatpikd kot enpikd manbuoud (kdto tov 18
eTMV) Yo TNV évoeign g XAIL

Tpomog yoprynong
Movo yua yprion e ELGTVOT).

Ot acBeveig Bo Tpémet vo eviUeEP@OVOVTOL Y1 TO TTMG Vo AapPEvouy To Tpoidv cmotd Kabmg M
ocvokeLn elonvomv Genuair propet va AeLTovpyel S10POPETIKA amd TIG GCUCKEVESG EIGTVODY TOL 0L
acBeveic pmopel va £xovv ypnoiponomoel Takotdtepa. Eivor onpovtikd va 6000vv 0dnyieg 6tovg
acBeveic va dafdoovy mpooektikd Tig Odnyieg Xpnong oto ®OALo Odnyidv Xpnrong, To omoio
ovokevdletor pali pe Kabe cLoKELT EIGTVODV.

INa tig Odnyieg Xpnong, PAéne mapdypapo 6.6.
4.3 AvrevociEeg

Yrepevaicnoio 610 fpopiovyo akdivio 1 6€ KATO0 amd To EKS0Y0 TOL OVAPEPOVTAL OTIV
Topdypapo 6.1.

4.4 E0wKEG TPOEOOTOU|GELS KUl TPOPVAAEELS KATA T1) YP1)ON)

Hapddoog Bpoyydonacioc:

H yopniynon tov Eklira Genuair pmopel va tpokarécel Tapddo&o Ppoyydonacio. Xe avtiv TV
nepintwon, Oo Tpémnel va dwukontetal apéomg n yopnynon tov Eklira Genuair kot va egtdlovtot
evaAlaxTikég Oepomeies.

Emdetvmon g vooou:

To Bpopodyo akiidivio gvdeikvotal yio BpoyyodiactaAtikn Oepaneio cuvtipnong Kot oyl yio v
avakoOEion amd o&éa enelcodin fpoyydomacuov, . o¢ Bepancia didowong. e nepintwon
emdeivoong g XAl kotd ™ Bepomeia pe Ppopovyo akAldivio, KOTd TNV omoio KpiveTal amapaitnn
oo ToV 0oOEVT] 1| YOPYNOT CUUTANPOUOTIKNG PUPUUKEVTIKNG 0y®yng dtdowong, Oa mpénet va
npoypatomombei ek véov aloldynon Tov achevoug Kot Tov Bepamevtikod oynuatog yo T XAIL

Kapdayyelokéc emdpaoerc:

H xopdiayyeioxn ac@dieio Tov pOPUAKOD EAPTATAL OO TIC OVTLYOAVEPYIKES EMOPACELC.

To Eklira Genuair tpénetl va ypnoipomoteiton pe Tpocoyn o€ acheveic mov giyav vrootel Epepayua
TOV HVOKOPAIOV HEGO GTOVS TPOTYOVHEVOLG 6 UVeES, aoTadn otnBdyym, veodnyvacbeica appubuia
EVTOG TV TPONYOVUEVOVY 3 UNVeV 1 vOonAgia VIO TV TPONYoUUEVOV 12 unvev Ady® KopdtoKng
avendpkelog Asrtovpyikng ta&ewg I kot IV, katd v NYHA (New York Heart Association-
Kopdioroyu "Evoon g Néag Yopkng). Avtoi ot acBeveig amordeioTnkoy omd T1¢ KAVIKEG HeEAETEG
e€artiog evoeyOUeEVNS ETOEIVMONG OVTOV TV TAHNCEMY AOY® TOL AVTILYOAVEPYIKOD UNYOVIGHOD

dpdong.

AvtiyolMvepyikn dpdon:
H &npootopia mov mapatnpndnke oe Bepaneio pe aviyolvepykd pmopei pakponpodecuo va
oyetileTon pe v epuedvion tepndovoc.

AopPavovtog voyn TNV AVTI(OAMVEPYIKT TOV dpAcT), TO PPOUIOVY0 OKALSIVIO TPETEL VA
YPNOYOTOLEITOL LE TPOCOYN 08 ACHEVEIS [IE CUURTOUATIKY] VIEPTAAGIN TOV TPOSTATN 1) ATOPPOEN
TOV QVYEVA TG 0VPOSOYOL KOGTNG 1 YAUK®OUA KAEIGTNG YoViog (0v Kot 1) GUEST] EXAPN TOL TPOIOVTOG
pe To pdtio givon eddyiota mbavo va cupPet).

"Exdoya:
Av106 T0 POPUAKEVTIKO TPOTOV TTEPLEYEL AaKTOLN. O1 aobeveig pe omdvia KANpovouKd TpoPAnoTa

duoave&iag otn yoAaktoln, Eddenyn Aaktdong Lapp 1 kakr| amoppoenon yAvkolne- yoroktoling dev
TPEMEL VA TAPOLV OVTO TO POPLLOKEVTIKO TPOTOV.



4.5 AlMremOpacelg pe GAho QUPUUKEVTIKGE TPOTOVTH KO AALES POPPEG HAANAETIOPAOTS

H mapdAinin xoprynomn tov Bpopiovyov akAdtviov pe AL QOPUOKEVTIKA TPOTOVTA LE
OVTIYOALVEPYIKT] OpAcoT) Oev £xel peretnOel Kot dgv GUVICTATOL.

Av ko dgv €govv TpaypatonomOel exionua in vivo peAéTeg AAANAETIOPACE®V, TO EICTVEOLEVO
Bpopiovyo axidivio &xel xpnoiponon el TavTdypova Pe GAAL QAPUAKELTIKA TpoiovTa Yo T XAl
peta&d Twv omoimv TePMaUPBAVOVTaL To CLUTUONTIKOUIUNTIKA BPOYY0doTAATIKG, OL
pebvio&ovliveg, kot TG0 amd TOV GTOLATOG OGO KOl EIGTVEOLEVO GTEPOEIDT, YMPIC KAVIKES EVOEiLelg
Yl TNV 0AANAETIOpAOT] PE AAAL PApLLOKOL.

In vitro peléteg £6e1&av 6TL T0 Ppopovyo akAdivio 1 ot petaforiteg Tov Ppmpodyov akAdviov TG
OepamenTiKig 600G dEV AVOUEVETAL VO TPOKAAEGOVY AAANAETIOPACELS [LE OPUCTIKEG OVGIES Ol OTOlEg
etvar vrootpmpata g P-yAvkonpwteivng (P-gp) 1 Spaoctikéc ovsieg mov petaforiloviot pécm
evloLoV Kol €6TEPAC®V TOL Kutoypouatog P450 (CYP450) (BA. mapdypapo 5.2).

4.6 TovipétnTa, KON KoL Yolovyia

Konon
Agv datiBevron Khvikd dedopéva oxeTIKd Pe TN XPNoT PPOLLOVYOL BKASIVIOU GE £YKVO YUVAiKO.

Mehéteg oe {da katédel&ov avamapayytkn ToEoTnTo LOVo Y10 To. EXImEda 6OGNG TOL NTOV TOAD
VYNAOTEPA OO TO PEYIOTO Op1o EkBeECTG TOV avBpmOTIVOL 0pYavIGHoD 6To Bpmpodyo akidivio (BA.
napdypoeo 5.3). H yprion tov Bpopiovyov akiidviov evdeikvutat Katd tn Sidpkelo Tng Kunong Hovo
OV TOL OVOLLLEVOLLEVOL TAEOVEKTILOTOL OO T1) YOPTYNON TOL VIEPTEPOVY TV EVOEYOUEVOV KIVODV@OV.

Onioouoc
Agv givol yvooto gdv ot petafoAriteg Tov Bpopodyov akAdviov amekKpivovial 6To avOpdmivo YaAa.

Meléteg og {da kaTédel&ov TNV amEKKPIOT) KP®V TOGOTHTMV UETOPOMTOV TOL BPp®Iov) o
aKAO1viov 610 YaAa. Agv pumopel vo amokAeloTel 0 Kivouvog yia Ta veoyévvnta/Bpéen. Ilpénet va
aropuolotel edv Oa drakomel o OnAacuog 1 Ba dwukonet/amopevydei n Oepaneia pe Eklira Genuair,
Aappévovag vToyT To 6PEAOG TOL ONAaGHOD Yo To Todl Kot To dPehog NG Bepameiog yio ™
yovaiko.

Tovipdtra
Meléteg og emipveg Katédel&ov eAdytotn Pelmor TG YovViLoTnTag LOVO Y10, T, ETiTEdA SOGNG TOL

Ntav ToA VYNAOTEPA amd TO LUEYIGTO Oplo £kBeoTG TOL AVOPDOTIVOVL OPYOVIGHOD GTO Bp®Uovyo
aKxAivio (BA. Tapdypago 5.3). ewpeitat aniBavo to Ppouodyo akidivio va exnpedost ™
YovVipd T 6ToV AvOp®TO UETA A0 TN YOPTYNON TNG CUVIGTOUEVTG OOCTC.

4.7 Emdpacelg 6Ty IKAvOTNTA 001Y101G KOl EIPIGUOD Y OVAY

To Bpopodyo axkAidivio evoéyetat va £yl kPN EMIOPACT GTNV IKOVOTNTO 0OTYNONG KOl YEPIGHOD
punyovav. H ekdfiwoon kepaiodyiog, (aAng 1 Boumne opdoemg LeTd T yopnyNnon Tov Ppopovyov
axAdviov (PA. mopdypapo 4.8) UTopel va EXNPEAGEL TNV KAVOTNTA 001]YNONG KOl XEPIGLOV
UNYovav.

4.8 AvemOouunteg evépyereg
20vVoyn ToV TPOQiA ac@aAleioC

O1 ovyvotepeg avemBounteg avtdpdoeic ot yopnynon Eklira Genuair tav kepaiadyia (6,6%) kot
pwoeapvyyitda (5,5%).

20voyn TV ovemBountev avidpdoe®v og Tivako

H cvyvomta eppdvions tov avemBountov evepyeumv mov mapatifevtor tapakdto foacileTor otnyv
Kataypaet Tov Pabpod eppdviong tov avemountov avtidpaceny (dni. coppdvta wov opsilovtol
oto Eklira Genuair) ot onoieg mapatnpndnioyv pe m yopiynon 322 ug Eklira Genuair (636 acBeveic),




émeito amd 0OpPOIGTIKY AVAAVOT] TOV GTOEIMY TOL TPOEKLYOV OO TUYALOTOUUEVES, EAEYYOUEVEG LE
EIKOVIKO PAPUOKO KAVIKES SOKIUEG, piag S1dpKelag 6 UNVAV Kot dVO SIEPKELNS 3 UNvadV.

H ocuyvomto gppdviong tov avemBountov evepysimv kabopiletor copemva pe v £1g ovuPaon:
TOAD ovyvég (=1/10), ouyvéc (=1/100 émg <1/10), oyt ovyvég (=1/1.000 €wg <1/100), omdvieg
(>1/10.000 €mwg <1/1.000), ToAD omdvieg (<1/10.000) ko un YvooTés (dev pmopovv va ekTiunbobdv pe
Baomn ta Sabécyua dedopéva).

Katnyopia opyavikov Hpotyudpevog 6pog Yuyvotnta
GUGTILOTOS
AOPDEELS KOl TAPUCITOCELG [opapprvokoAmitidon Xuyvég
Pwogapuyyitida 2uyvE
Alotapay£S TOL VOGOTOUTIKOV Ynepevaicnoia Xravieg
GUGTNLOTOG Ayyelooidnpa Mn yvootég
AvaeulokTtikn Mn yvootég
avtidpaon
Awotapoy£ Tov VELPUKOD Kepoiodyio 2uyvE
GUGTANATOG 76\ Oxr ovyvég
OpBaipukég dratapoyésg Oaumnn 6paon Oy ouyveg
Kopdiakég datapayég Tayvkapdio Oyt ouyvég
AloOnpo ToApmv Oyt ouyvég
Alotapoy€G TOV OVOTVEVGTIKOV Brjyog 2UyVEC
GLOTHHATOG,TOV BmpoKa Kot TOv | Avcemvia Oy Zoyvég
necofwpaKion
Alotapoy€C TOV YOOTPEVTEPIKOD Awdpporo 2UyVEC
Novtio* Yuyvég
Enpooctopia Oy cuyveg
Ytoporitidon Oyt ouyveg
Awtapayég Tov déppotog kat tov | EEavOnua Oyt ouyvég
VTOJOPIOV 16TOV Kvnoudg Oy ouyveg
Awtapoyéc tov veppav kot tov | Katoakpdtnon obpwv Oy ovyvég
0VPOPOP®V 0ODY

* H eminmtawon ¢ vouTiog otig KAIVIKES OOKIUES NTOY YOUNAOTEPH YIa. TO Ppwuiodyo axiidivio oo
0,71 y10. TO EIKOVIKO papuoxo (43,9 évavt 48,3 ava 1000 avBpwro-étn acbevav aviiororya,)

Avopopd THavoAOyOVUEVEV QVETBOUNTOV EVEPYEIDY

H avagpopd mbavoroyodpevmy avemBount@v evepyeidv LETE omd T YOp1yNoT AdEWNG KUKAO(QOPIOG
TOV POPUAKEVTIKOD TPOIOVTOG eivarl onuavTiky. Emitpénet tn cuveyn mapakorlobnon g oxéong
0PEAOVG-KIVOUVOL TOV QOPUAKELTIKOD TPOIOVTOG. ZNTEITAL OO TOVG ENOYYEALOTIEG TOV TOUEN TNG
VYELOVOUIKNG TTEPIBOAYNG VO AvaPEPOVY OTTOIEGONTTOTE THAVOAOYOVUEVEG AVETIOVUNTESG EVEPYELEC
HEG® TOV €BVIKOD GUOTNUATOG AVOPOPAS TOV avaypdpeTal oto [apdptnua V.

4.9 Ynepoocolroyia

Yrepdocoroyia pe fpopiovyo akidivio gival Thovov vo 00MnyNoEL GE AVTLYOAVEPYIKE onpeio Kot
GUUTTOLOTAL.

Qot600, yopnynonkay epdnal eilonvedueveg 06oelg £og 6.000 pg Bpopotyov akidviov o vy
dropa, Yopig va Tapatnpndodv GLGTNUATIKEG AVTIXOAMVEPYIKEG avemBOunTeg avTdpdosls. EmmAigoy,
dev mapotnpnOnKay KAMvikd cuoyeTilOueveg avemBOUNTEG OVTIOPACEIS ETELTA GO TN YOPTYNON £1G
800 pg Bpopovyov akAdviov dVo Popég NUeEPNCImG Kol GE SIACTNLO 7 NUEPDV GE VYL ATOUC.

Eivar aniBavo va cupfel o&ela dnAntnpiacn og TepinTton 0KoVGL0G KATATOONG BPOUIOV)OV
aKALOVIOL, AOY® TG YoUNANG Brod1afecdTNTAS TOL OO TOL GTOUATOG KL TOV EVEPYOTOLOVLEVOD
Ol TNG AvamvonGg 60GOA0YIKOU UNYAVIGLOD TNG GUCKELNG lomvomv Genuair.



5. ®APMAKOAOI'IKEXZ IAIOTHTEX
5.1 ®appoxodvvomkEs 1010TNTEG

Ddappokobepanentikn Katnyopio: GappoKa Yo amoPpaKTikKég TOONGEL TOV AEPOPOPOV 00DV,
avtiyoAvepykd, kwdikoég ATC: RO3BBOS.

Mnyoviouog dpdong

To Bpopodyo akiidivio givar £vag cuVEYOVIOTIKOS, EKAEKTIKOG OVTAYMOVIGTIS TV LOVCKAPIVIKMV
VTOJOYE®V (emiong KOAOVUEVO MG OVTLYOAVEPYIKO) LE LEYOADVTEPT) OEPKELD OPACT|G ATEVAVTL GTOVG
vrodoyeic M3 g oyéon e Tovg vodoyeic Ma. Ot vmodoyeic M3 Tpokalodyv chonacn TV Asiov poov
TV agpaywymv. To elonvedpevo Bpopiovyo axidivio dpa TOTIKG GTOVG TVEDLLOVES Y10. VO
OVTOYOVIGTEL TOVG VIOSOYEIG M3 TV ASl®V LUV TOV AEPAYOYDOV KOl VO TPOKAAEGEL BPOYYOOIUGTOAN.
In vitro ko1 in vivo pun KAviKég dokypég Katede&ay pio Toyeio, 0000e&0pTdUEVT Kol LOKPAG 18 pKELOG
OVO.GTOAN] TNG GVGTOCNG TV PPOYY®V OV TPOKAAEITAL OO TNV OKETVAOYOAIVY £TELTA OO TN
yopnynon axidiviov. To Bpopodyo akAdivio dtocmdtot ypryopa 6To TAAGHUO Kol O K TOVTOV
VILAPYEL YoUMAN TOAVOTNTO ELPAVIOTG CUCTNHATIKAOV OVTLYOAVEPYIKAOV aVETIHOUNTOV EVEPYELDV.

Dapuaxoduvatkés ETOPACELS

Kvikég doxipég amoterespotikotntog £dei&ov 6t to Eklira Genuair mopeiye kKAMVIKE GNUOVTIKEG
Bedtidoelg TG TVELHOVIKNG AgrTtovpyiag (OTmg petpdron pe Baon tov Praing exmveduevo oyko og 1
devtepoiento [FEV1]) péoa og 12 mpeg Emeita amd tnv Tpmivi Kot T Ppadivi yoprynon g 66omg.
Inueiddnke évapén dpdong puéca og 30 Aentd petd and v Tpdtn door pe avénon tov FEV1 oe
oyxéon pe v apykn T tov 124-133 mL. O péyiotog Babuog Ppoyyodiactoing onueiddnke péca
o€ 1-3 dpeg petd ™ xopnynon, pe péoeg uéyioteg Pedtidoelg tov FEVi og oxéon pe v apykn tium
v 227-268 mL og otabepomompévn Katdotaon.

Hlextpopvaioroyio ts kapdidg

Agv mopatnpndnioay emidpacelg oto ddotnua QT (ypnoonowwvrag d16pBwon katd T pébodo
Fridericia v} Bazett 1| e§atopucevpévn d1opbwon) petd and dmoé nuepnoing yopnynon Ppopovyov
axAdtviov (200 pg 1 800 pg) v 3 nuépeg o VY dTopa, 0TO TAAICLO ping EvOELEYOVG LEAETNG TOV
dwotnpartog QT.

Emumiéov, dev mapatnprnkay kiwvikd onuavtiké emdpdoeig tov Eklira Genuair 6tov Kopdioko
pLOUO OTMG KaTaypaenKay arnd To cvotnue Holter yio tnv 24wpn mapakoiovdnon tov kopdiako
pLOLOY, £netta amd TNV oOAoKANpwon Tpipumvng Bepaneiog 336 acbevav, ek Twv omoimv ot 164
Aapupavav 322 pg Eklira Genuair 0o @opég nuepnoing.

Kiwvikn anotglecpotikdtnta kot oo@dieio

Y10 mpoypoppa kKAvikng avartuéng Eklira Genuair odong 11 cvppeteiyav 269 acbeveic otoug
omoiovg yopnyndnke Bepamevtikn aywyn pe Eklira Genuair o€ 66c¢€1g v 322 pg dVo popég

NUEPN OIS GTO TAOIGLO L0 TUYALOTOUNUEVNC, EAEYYOUEVIC LE EIKOVIKO PAPUOKO HEAETNG OLAPKELNG
€& unvav, kaBog kot 190 acbeveig otovg omoiovg yopnyndnke Bepansvtiky aywyn pe Eklira Genuair
o€ 000e1g TV 322 pg dVo Popég NUEPNCImG 6TO TAAICIO Li0G TUYXOOTOINUEVNG, EAEYXOUEVG e
EIKOVIKO PApUaKo HEAETNG Sudpkelag TPV unvav. H arotedespotikotnta a&toloyndnke pe fdon ta
OTOTELECLLOTA LETPTONG TG TVEVHOVIKNG AEITOVPYIOG, TV ELPAVION CUUTTOUATOV OTMOG dVGTVOLA,
™ oxetiopevn pe TNV 0oBEVELD KOTAGTAON VYEINS, TN YPTON POPLOKEVTIKTG y®YNG SIoMONG Kot
NV eKONAmon Tapo&dvoemy. Xe Hakpoypovieg peétec aopoieiag, o Eklira Genuair oygtiotnke pe
Bpoyy0d106TAATIKY] OTOTEAECUATIKOTNTO KATE T YOPTYNO1 TOL GTO TANIGLO piog Teptddov Bepameiog
ddpkelog evOg £TOVG.

Bpoyyodiaororn

Y10 mhaiolo g peAéng dudpketlag 6 unvmv, ot acBeveig mov AduPovay Eklira Genuair o€ 660¢€1g Tmv
322 pg dVo Qopég nuepnoimg mopovsiocay KAVIKGE GNUOVTIKEG BEATIDGELS GTNV TVELUOVIKT TOVG
Aertovpyia (6mwg petpdron pe Baon tov FEV)). H péyiotn Bpoyyodiactartiky dpdon tov
(OPLOKEVTIKOD GKEVACIOTOG ONUELDOONKE amd TNV TPp®TN NUEPA Kot dtatnpndnke Kad’ OAn v



nepiodo Bepameiog didpkelag 6 unvov. ‘Eneita and Bepaneio didpkelog 6 pnvav, n péon Peitioon mpo
NG XOPNYNOMG TG TPWIVIG dOaNS (TNg eAdyoTNG cuyKévTpwong) pe Pdomn tov FEV) fitav tng tdéemg
tov 128 mL (95% CI=85-170, p<0,0001) ce oyéon L TO EIKOVIKO PAPLLOKO.

[Mopopown amoteréopota TapatnpinOnkayv Kot oty nepintmon yopnynong Eklira Genuair kotd
UEAETT SLAPKELNG 3 UNVOV.

Katdoroon Yyeiog Zyenilouevy pe v Acbéveio ko Zourrwouotika Opéln

H yopfiynon Eklira Genuair katédei&e khvikd onpavtikn BeATioon g avakoveiong amod o
CUUTTOUOTO SVOTVOLAG KOl TG KOTAGTAOoNG vYeiag (ooupmva pe a&lohdynon e tov Agiktn
Mertafatikng Avenvorog [TDI] kot to Avarvevotikd Epotnuotoroyio St. George [SGRQ]
avtioToya). Ztov mopakdte [livaka speavifoviot To amoteAéopata avaKodHelons omd To
CLUUTTOUOTO, OTWG StapopemdnKay énetta and Bepancio didpkelog 6 pnvav pe yopnynon Eklira
Genuair.

Ogpamneia Behtioon évavti
Metapint Eklira Genuair EIIKOVlKO TOV EIKOVIKOY Twn p
PapnoKo QUPRAKOV

TDI

, , Avgnon
H,O 00010 AGGSX(DV mov 56,9 45,5 mBavotTrag KaTd 0,004
nétuyav MCID 1,68° popéc
Méon MetaBohnom6 m 1,9 0,9 1,0 povéda <0,001
Bdon avapopdg ’ ’ ’ )
SGRQ

, , Avgnon
H,O 000TO AGGS\b/wv mov 57,3 41,0 mBavotrag koTd <0,001
nétuyav MCID 1.87° popéc
Méon MezaPod a6 m 7,4 2.8 4,6 povédec | <0,0001
Baon avapopdg

a EAdyota kKivikd onpavtikn dwapopd (MCID) pe petapoin >1 povédag otov TDI.

b MCID pe petafoin tovidyiotov -4 povadov oto SGRQ.

¢ Adyog oyetikdv mBavoTn TV, avénon g tlavotntag va enttevydei o eninedo MCID xotd ™)
GUYKPIOT] LE TO EKOVIKO PAPLLOKO.

Ot acbeveig otovg omoiovg yopnynOnke Bepamevtikn aywyn pe Eklira Genuair ypeidotnray
(OPLOKEVTIKY] 0y®Yn S140moNG o€ LKpOTEPO Pabd og oyéomn pe Toug acbeveig mov EAafay EKoVIKO
eappako (peimon 0,95 slonvomv nuepnoing otovg 6 unveg [p=0,005]). ‘Enetta arnd ™ yopriynon
Eklira Genuair mopatnpnOnke feltioon tov KoTd TNV didpKeLd TNG NUEPAG CUUTTOUATOV TNg XAII
(dvomvoua, Pyog Kot TapAy®Y TTVEAMYV) KOl TOV CUUTTOUATOV KOTA T SIEPKELD TNG VOYTOG KOl TOV
CUUTTOUATOV KOTA TO TPOVO EOTVNUA.

H aBpoiotikn| avdAvon amoTeLeGUATIKOTNTOG TOV EAEYYOUEVOV LE EIKOVIKO QAPUAKO LEAETMV,
dudprelag 6 Ko 3 unvov, KatédelEe oTATIOTIKA ONUAVTIKY HEIDOT MG TPOG TI GLYVOTNTA ELPAVIONS
NV £0g coPapdv Taposuvee®V (Yo Tovg omoiovg arotteitol Oepameio pe avtiPloTikd 1
KOPTIKOGTEPOELON 1| VOO Agla) £meLTal amd TO YopnyNnon Ppopiovyov akAdviov og oyéon Le To
ewoviKo papuaio (Adyog ava acBevi ava étog: 0,31 évavtt 0,44 avtiotoiywe, p=0,0149).

Avoyn oty aoknon

g pio S100TOVPOVEVT], TUXALOTOUNLEVT], EAEYXOUEVT] LE EIKOVIKO QAPHOKO KAVIKY peAétn, to Eklira
Genuair GuvOEONKE L€ 10 OTOTIOTIKA OTUOVTIKY BEATI®ON TOL ¥POVOL OVTOYNG KATA TIV A0KN O™ O
oUYKPLOT UE TO EIKOVIKO (appako Katd 58 devteporenta (95% CI=9-108, p=0,021, tun mpwv
Bepameio: 486 devtepoienta). To Eklira Genuair pelwoe oTaTIOTIKA ONUAVTUKG TV TVELLLOVIKT
VIEPOIATACT € KATAoTOOT Npepiag (Aettovpyikn vrolemopevn yopntikotnta [functional residual
capacity, FRC]=0,197 L [95% CI=0,321, 0,072, p=0,002], vroieimdpevog O6ykog [residual volume,
RV]=0,238 L [95% CI=0,396, 0,079, p=0,004]) ko1 BeAtiowoe eniong to yopunAdtepo onueio
avamvevoTikng tkovotntog (Kot 0,078 L, 95% CI=0,01, 0,145, p=0,025) ko1 peiooe ) dbonvola



Katd tn ddpkela tng doknong (kiipoka Borg) (katd 0,63 povadec Borg, 95% CI=1,11, 0,14,
p=0,012).

Hodrorpucog minduopode

O Evponaikog Opyoviopdc Oopuakov el SOCEL OTAALAYT OO TNV VITOYPEMCT) VTOPOANG TOV
anotelecpdtov Tov peretav pe to Eklira Genuair og 6Aeg Tig vmokaTnyopieg Tov TOdTPIKOD
mAnBucpob pe ypdvia amoppoktikny Tvevpovonddeia (XAIT) (Bréne mapdypapo 4.2 yio TAnpopopieg
CYETIKA LE TNV TOLOTPIKT] Yp1IoN).

5.2 ®@appokoxiviTIKEG 1010TNTES

Amoppoéonon

To Bpopodyo akAidivio amoppoPdTol TaxEmG amd TOVG TVEDHIOVES, EMLTLYXAVOVTOG HEYIOTEG
CULYKEVIPMGELS TNG OLGIOG OTO TAACO EVIOC 5 AETTMV EMELTA GO THV EIGTVOT] Y10, TO, VY GTOLO KoL
ocuvnbmg evtdc TV Tpatev 15 Aemtdv yio acbeveig pe XAIL To pépog tng elomvedevng d0omg mov
TEMK®DOG EICEPYETAL OTI| GUOTNIOTIKT KUKAOQOPIN G OUETAPANTO aKALITVIO Etvar 1O101TEPMG LKPO
(<5%).

O1 PEYI0TEG GLYKEVTPMGELS TNG OLGI0G GTO TAAGO O GTOOEPOTOMUEVT] KATAGTOOT] TTOV
onuemOnkay HeTd amod slonvon Enpdg kovewg and acbeveic pe XAIT 400 pg Bpopodyov akiidviov
Nrav wepimov 224 pg/mL. Ta enineda TAACUATOG G GTOOEPOTONUEVT] KATAGTOOT EXLTELYONKAV PEGQ
o€ entd NUEPEG Emerta amd TN YopnyNon TG d0ong 600 Popég NuePNoimC.

Koatavoun
O ovvoAIKOG OYKOG TNG amdHeoNS TOV PPM®UIOVYOL AKALIVIOV GTOVG TVEDHOVEG LECH TNG CUGKELNG

elonvomv Genuair aviAfe Katd péco 6po oto 30% mepimov TG LETPOVUEVTG SOCTC.

H in vitro obvdeon tov Ppopiovyov akASVIov e TIC TPMTEIVES TOL TAACUATOG Ta ThAVOV
avTIoTOUYT| LLE TN GVVOEST TV HETOPOMTAOV UE TIG TPMOTEIVEG TOV TAAGUATOG, AOY® TNG TayEIOG
VIPOAVOTG TOV Ppwptovyov akAdviov oto TAdoua. H ohvdeon e Tig Tpwteiveg Tov TAGGHATOG HTOV
87% vy Tov petaforitn koppfouiikov o&Eog ko 15% yia tov petafolritn adAkooing avtictoryo. H
Boackn TPOTEIVN TOL TAAGLOTOC HEGM TNG OTTOL0G EMLTVYYAVETAL 1) GOVOEST] TOV BPOUIOVYOVL
aKAOVIOV [E TOo TAdoa glval 1 AevKopaTivn.

Buopetaoynuotiopog

To Bpopodyo akAidivio VOIPOAVETAL TAXEMG KOl EKTETOUEVO O POPLOKOAOYIKA AVEVEPYHL
kapPoéuiiopéva Tapdymya Kot Tapdyoya oikooins. H vdpoivorn mpokimtel 1060 ynuikd (Un
evloukd) 660 Kot evOOHIKE PHECM TNG YPNONG EOTEPACAV, 0N TIG OTOiEG 1| POVTVPLAOYOAVEGTEPAOT|
amotelel TN PacikoOTEPT E0TEPAOT TOL AVOPAOTIVOL OPYAVIGLOD TOV YPNCULOTOLEITOL KOTE TNV
vdpoivon. Ta emimeda Tov petafolritn o&éog oto mAdoua speavifoviat pe 100TAdoio tepimon
CULYKEVTPMON OE GYEON LE TO OVTIOTOLYO EMIMEDA TOV UETAPOAITI AAKOOANG KoL TNG OUETAPANTNG
dpOOTIKNG 0VGiaG EmELTa amd TNV EIGTVON.

To yopunAd T0600To6 TG ardALTNG Prod100esIUOTNTAG TOV EIGTVEOUEVOL BP®ULODYOV AKAMSTVIOL
(<5%) opeiretaroto YEYOVOG OTL VOPOAVETAL EKTETAUEVA OO TOV aVOPOTIVO 0PYaVIGUO OAAY KO TPV
€16EA0EL GTN CLGTNHOTIKY KLUKAOPOPIO TOV OPYOVIGUOD, GE TEPITTMON ATODESTG TOV GTOVG TVEVLLOVEG
1N 6€ TePINTOON KATATOGNS TOV.

O Bropetaoynpatiopods péow oelpdg evidpmv CYP450 dwdpapartilel iocova poOAo 6T GUVOAIKY
petapoiikn kabapon Tov Bpmuodyov akidwiov.

In vitro ¢pevveg €de1&av 6TL T0 Ppopodyo akAdivio o€ OepamevtiKy 060M 1 01 LeTafoAiteg TOL devV
avaoTéEALOLVY 1| dev emaydyovv T obvleon onolwvonmote eviopmvy tov kutoypopatog P450 (CYP450)
Kot Ogv avaoTEAALOLY T OpdoT TV 0TEPASOV (KapPoELAESTEPAOT, AKETVAYOMVEGTEPACT),
Bovtupvroyoivestepdon). In vitro épevveg £6€1Eav OTL TO BpmLiovyo akAdivio 1| o1 peTaforiteg Tov
Bpopiovyov akAdviov dev glvar vTOSTPOUATA 1] AVOCTOAEIS TG P-yAvkompwteivig.



Amofoin

O telMKdg ¥pdvog NUEONG KOl O ATOTELEGUATIKOG YpOVOG NUL®NG TOV Ppopiovyov akAdviov givol
nepinov 14 ko 10 dpeg, avtiotorya, petd omd v glomvon d6cemv 400 mg dvo Qopéc nuePNcimg o
acBeveig pe XAIL

‘Emeita ano evoopAéPia yopnynon 400 pg padtoonuaciévov Bpoptodyon akAdviov 6 vy dToua, M
TOGOTNTA TOL Pp@HIoVYoV aKkAdviov Tov amefANON apeTaPANTO HECH TV 0VPMOV AVTIGTOL(OVGE GTO
1% g 06onc. 'Emg 10 65% tng 060m¢ amePfAn0n vd ) popen HETOPOMTOV GTO 0VPO, EVED MG TO
33% amePAn0n vo ™ LopeY| HETOPOAMTAOV GTO KOTPAVA.

‘Emeita amod v glonvon 200 pug kot 400 pg Bpopodyov akidviov amd vy dtope 1 acdeveic pe
XAIL 1 amékipion Tov Ppopodyov axidviov HEcH TV 00pmV MG AUETAPANTNG ovGiag NTav
WUTEPMG YoumAn Kot avaroyobvoe o mepimov 0,1% tng yopnyoduevng 606G, Yeyovog Tov
vrodnAmvel 6tTL N veppikn kdBapon dadpapatilel focova pOAO 6T GLVOAIKT KABapoT Tov
Bpopiovyov axkidviov amd to TAAGHA.

CpoppucodtnTo/pun ypouukdto
To Bpopodyo akAidivio Tapovcicce YPOLUIKT KIVITIKN Kol pio XpOVOEEQPTMUEVT] QUPUOKOKIVITIKN
CLUTEPLPOPE GTO TAAIGLO TOL BEPUTEVTIKOV TOV EVPOVC.

E1ducoi mAnBuopoi

Hinmawuévor acbeveic

Ot QapUaKOKIVI TIKEG 1010TNTEG TOV Ppopiovyov akAdviov og acobeveig e o £mg coPapr| Lopen
XAII eppavifovrar va givar idieg otny mepintmon TV acbevav niikiag 40-59 etdv, aAld Kot TV
acBevov niiog >70 etdv. ['a avtdv Tov AdY0, dev amatTeiTal TPOGAPUOYH TG 0G0 0YiG OF
niukiwpévoug acbeveic e XAIL

Aaobeveis ue nrotiky dvolertovpyio.

Agv die&nydnoav peléteg oe aobeveig pe nratikn dvoiettovpyia. To Bpopiovyo axidivio
petafoAileTar Kupimg HEGH YNUIKNG Kot EVEDIKNG S1AGTOOTNG OTO TAACHM, MG K TOVTOV, 1 NTOTIKN
dvoiertovpyia givar aniBavo va exnpedoet T cvotnuatikn £kbeon g ovoiag. Agv amotteiton
TPocapuoyn TG docoroyiag yio acleveic pe nratikn duciettovpyia kot pe XAIL

Aaobeveic ue veppixy dvolertovpyio

Agv mopatnpnOnKoy oNUOVTIKEG POPHOKOKIVITIKEG dIAPOPEG AVALESH GE GTOO e KAVOVIKT VEPPIKN
Aertovpyla Kot o€ GTopo pe veppikn dvcoiertovpyia. ' avtdv TOV AdYO0, deV amatteital Tpomomoinon
g 860G Ko emmpochetn mapoakorovnon yia acBeveic pe veppikn dvciertovpyio kot pe XAIL

Doin
Metd and emovalopuPavopeveg E10TVOEC, 1| GUOTNUIKT £kBgoT TOL Bp®LovyoL aKAdviov
napatnpnOnke va givor dpota o IMNanwvéCovg kot Kavkdoiovg acheveic.

DoppoKoKvNTIKEG/ QAP UAKOOVVOLIKES TYECELS
Eme1dm 1o Bpouiovyo axidivio dpo Tomkd 6Tovg TVEDHOVES Kol S100TATAL TAYXEWS OTO TAAGLLA, OEV
VILAPYEL GUECT) OYECT] OVAUESO GTIS PAPUAKOKIVITIKEG KOl QAPUOKOIVVOUIKES WO10TNTES TNG OLGIOG.

5.3 IIpoxivikd dedopéva 1o TNV a6QIAEL

To pun KAvikd dedopéva dev amokaADTTOVY 1510itePO Kivouvo yio Tov dvBpwmo pe Baon Tig
OLUPATIKEG HEAETEG POPLOKOAOYIKNG OCPAAELNG, TOEIKOTNTOG EMAVAAAUPOVOUEVOV dOCEDV,
YOVOTOEIKOTNTOG KOl EVOEYXOUEVTG KOPKLVOYOVOL dPAOTG, TOEIKOTNTOG GTIV OVATOPOYMYIKT] IKOVOTNTO
Kot ovAmTuén.

e un KAMvikég SOKIUES, 01 EMOPACELS OTIG KOPILOYYELOKEG TOPAUETPOVG (TaXLKAPSia G GKOAOVC),
OTNV AVOTOPOY®YIKN TOEKOTNTA (EUPPLOTOEIKES EMOPACELS) Kot GTN YOVIHOTNTO (EAd) 10T pelmon
™G IKAvOTNTAG COAANYNG, TOV OYPOV COUATIOV KOl TOV OTOAEIDY TPV KOL LETA TNV ELPVTEVCT])



napoTnpNOnkay povo oe ekBécelg mov Bewpnniay 6T RTaV ApKeTd TAve and T0 AVAOTITO OpLo
éxBeong Tov avBpdToL, TOPOVGIALOVTOG LKPT GXECT LE TNV KAWVIKN XpTion.

H yapnin to&ikdtnta mov mapatnpinke og un KAviKéG peAéteg ToEkoOTNTAG OPEIAETOL EV UEPEL OTOV
ToYD UETAPOAGHO TOL PP@ovyov akAdviov 610 TAAGUA KOl 0TIV EAAENYT] ONUOVTIKNG
(OPUAKOAOYIKTG OPOCTNPLOTNTOS TV KUPLOTEP®V HeTaforttdv. To mepiBmpilo acpareiog yio ™
oLoTNUOTIKY €kBeon Tov avBpdTIvoL opyavicrob o 400 ug 600 Popég NUePNOIOg EVOVTL TV
EMMEOMOV UN TOPATNPOVUEVAOV OVETIOOUNTOV OVTIOPACEMY GTO TANIGIO AVTMOV TOV UEAETAOV NTAV 7-
émg 73-mAdc10.

6. DOAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Koataroyog exdéymv

Movobddpikn Aaktoln.

6.2 Aocvpparotnreg

Agv gpappoletat.

6.3 Awgpkera Conlg

3 xpoviaL.

Noa ypnotpomoteitor evrog 90 nuep®V amd TO AVOLYLLO TG ECMTEPIKNG GLGKEVAGING.

6.4 Idowitepeg mpo@uridiers katd v OLAEN TOV TPOIGVTOG

DvAAGGETE TN CLGKELT EICTIVOADV EVTOG TNG ECMTEPIKNG CUGKELOGING LEYPL TNV EvapEN YOPTYNOoNG.
6.5 ®vVon Kol GVGTATIKA TOV TEPLEKTY

H ocvokevn elonvodv eival KaTaoKeLAGUEVT OO [io GEIPA SLOPOPETIKAOV VAMKMV, ATOTEAOVUEVH OO
TOALOVOPOAKIKA TOAVUEPT], AKPLAOVITPIKO PBouTadievikd oTupEVio, ToAVoELUEBVAEVT], TOAVESTEPQ
TepePBAAIKOV POVTLAEVION, TOAVTPOTLAEVIO, TOALGTVPEVIO Kot ovoleidwto ydAvPa. Kukhopopel o
AEVKO YPOUO LLE EVOOUATOUEVO TAOIG10 £VOEIENG TG OOONG Kot £Va TPAGIVO KOVUTL SOGOUETPNOTG.
To emoTOUI0 KAADTTETOL TG £VO. APOLPOVIEVO TPAGIVO TPOCTOTEVLTIKO KaAvupa. H cvuokevm
glonvomv dlatifetal og pio TAAGTIKN ECOTEPIKT GVOKELAGIA TOTOOETUEVT G £Vl XAPTIVO KOVTL.
Xaptvo kovti mov mepiéyel 1 ovokevn glonvoav pe 30 d6cels.

Xaptvo kovti mov mepiéyel 1 ovokevn| glonvoav pe 60 d6GELS.

Xdaptvo kovti Tov TEPLEYEL 3 CLOKEVEG elGTTVOMV e 60 dooels o€ kabepio amd avTEC.

Mmnopei va pnv Kokho@opobv OAEG Ol GUGKEVOGIEG.

6.6 Idwitepeg TPOPLAAEELS ATOPPIYNGS KOL AALOS YEIPLGNOG

Kd&0e aypnoyonointo goapuokevtikd Tpoidv 1 VTOAELUO TPETEL VO OTOPPITTETAL COUPOVO LIE TIG
KaTé TOTOVG 10YHOVCEG OYETIKEG JATAEELS.

Odnyieg Xpiiong

‘Evapdn

Awfdote avtéc Tic Oonyieg Xpriong mpiv apyicETE v (P GLUOTOLEITE TO PAPNAKO.
E&oweimbeite pe ta pépm g cvokeung elonvoav cag Genuair.
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Agiktng

Hopadupo erhéyyov 601G Ipaowo kovpmi
[Ipdovo = cuokevn| el6TVODV
£To1un Yo YpNo
Hn Yo xpiion @;
[pootatevTiKd “\HH ‘ - HapaBopo eréyyov
Kailoppa b Koxkivo = emPefardvel T oot
‘ _ ; - glomvon
& Emotomo
Ewova A
Hpw an6 ™ piion:

o) Ipw amd v IpadTn YpNom, avoi&te oxilovtag TNV CEPAYIGUEVT] ECOTEPIKT CLCKEVOGIN KOl
aQuIp£oTE TN cvokevn elomvonv. [letdéte TNV ecmTEPIKN GLOKEVAGIAL.
B) Mnv mélete to Tpaoivo Kovumi puéypt va eiote £TOLOL Vo TAPETE [ SOGT.

v) Tpapnére to kdAvppo meloviag Erappd ta PEAN mov gival onuelopéva otny Kabe Thgupd
(Ewéva B).

MéoTe €dw Kal
—— Tpaprigre

BHM - —

)

1.1 Kotd&re to dvorypa tov emotopiov Kot fePoiwbeite 0T Kavéva avtikeipevo dev epmodilet
v mpocPaon og owtd (Ewdva I).

1.2 Kowtd&re to mapdBupo eréyyov (mpémetl va givar kokkwvo, Ewkova I).

KOKKINO

EAéyEre To Gvorypo

TOV EMOTONIOV L

Ewova I

1.3 Kpartiote ™ cvuokevn| l6mvomv optlovTid [LE TO EMGTOWLO TPOG TO LEPOG COG KOl TO TPAGIVO
xovuni exdvo (Ewova A).
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Ewova A

1.4 ITiéote eviehmg TPOG T, KAT® TO TPAGIVO KOLUTL Y10, TN pOpTmoT TG doong 6o (Ewodva E).

Otav mélete evieAdS TPOG TOL KAT® TO KOLpmi, To Tapddupo eréyyov aAlalel amd KOKKIVO o€
TPACIVO.

BeBarwbeite 611 10 Tpdovo kovumi elvar endve. Mn YEPVETE TN GLOKED.
1.5 Ameievbepiote 10 Tpdoivo kovuni (Ewdva XT).

BeBowwbeite 611 amedevnBepdoate To KOLUTE, DOTE 1) GLOKELT EICTVOMV VO UTOPEL VoL AEITOVPYNOEL
GWOTA.

Ewéva E Ewéva XT
Yrapatiote ko EAéyEre:
1.6 BeParmbeite 6TL T0 TOPABLPO EAEYYOL glvan Tdpa Tpdsivo (Ewkova Z).
To @appaxd cog etvar ETOYHO Yo ELGTVOT).

[Inyaivete oto «BHMA 2: Eionvebote 10 @appoKo cog.

-
MNPAZINO

Ewova Z

12



Tuvva kGvete eav To TapdBvpo eréyyov givar axdpa KOKKIvo a@ov £xete mécet 10 Kovpmi (Ewkova
H).

N

Ewoéva H

H d60m dev givan mpoetoyacuévn. linyaivere micw oto «BHMA 1 IlpogToipdote T 0661 600»
Kol emavarapete to Pripata 1.1 £og 1.6.

BHMA 2: Ewonvevote T0 QaPROKO Gog
Awpaote TAnpwg ta Ppata 2.1 Eog 2.7 mpv amd T xpnor. Mn yépvete tn cuokevn.

2.1 Kpartiote tn 6uoKeLn EI6TVOMY LOKPLE amd TO GTOHO O0G KOl EKTVEVOTE EVTEADG. Mnv
EKTIVEETE MOTE PEGO 0TN GLOKELT| elomvomV (Euova ©).

Ewovo O

2.2 Kpartiorte 1o ke cog o€ 0pbia 0£om, TomoBeTNoTE TO EMGTOMO OVAUESH GTO YEIAN GOG
Kot KAglote Ta yeldn cog epuntikd Yopw arnd avtd (Ewova I).

Mnyv Kpatdte TATNREVO TPOS TO KATM TO TPAGIVO KOVUTI KOODS E10TVEETE.

Ewova I

2.3 Ilapte pio Svvati, Padid e16mvor] amd To GTOUN GOG. ZVVEXIOTE VO EICTVEETE OGO TO
Suvatdv TEPIGGOTEPO.
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"Eva «xkAic» 0o cog emPefaidoet OTL ELGTVEETE GOGTA. ZVVEYIOTE VO OVATVEETE OGO TO SLVOTOV
TEPIGCOTEPO, AUPOV OKOVOETE TO «KAK». Mepukol aoheveig umopel vo v akoHGOVV TO KKATK.
Xpnowporomaote to Tapdbupo erEyyov yia vo Peformbeite 0TI ExeTe E10TVEVGEL COOTA.

2.4 ATMONOKPOVETE TI GLOKELT| EIGTVOMV A0 TO GTOUO GOG.
2.5 Kpatiote v avamvor 6og 060 T0 Suvatov TEPIGTOTEPO.

2.6 Exmvedote apyd paxpld amd T GUOKELT] EICTVOMV.

Optopévor acBeveic pmopet va asBavBodv pia kokkmon aicOnon oto 6Toua Tovg 1 tio EAAPP®G
YAVKLA 1] TP YeVON. Mnv Ttdpete emmAéov dOoN G€ TEPITT®OT TOL dev acBavleite Kamola yebon 1
aicOnon petd v elomvon.

Yraporiote ko EAéyEre:

2.7 BeParwbeite 611 10 TOpaOLpO EAEYYOVL givar Tdpa kOKKIvO (Ekdva K). Avtd onpaivel 6Tt
£xete €16TVEDGEL TO PAPUAKO GAG GOOTA.

-
KOKKINO

Ewova K

T va kavete €av 1o TapdBvpo gréyyov givar axopa wpdoivo petd v €emvor] (Ewkova A).

Ewova A

Avto onpaivel 6Tt dev €xete 10mMVEDTEL TO PAPUOKO oag cmootd. [Inyaivere micw oto «BHMA 2
Ewsntvevote 10 @appoké cac» ko emavarafere ta prpata 2.1 £0g 2.7.

Edv to mapdaBupo eléyyov eEakorovbel va unv oAralel oe KOKKIvo, propei va xete Eeydoet va
amELELOEPMGETE TO TPAGIVO KOVUTL TPV O TNV EI0TVON 1] UTOPEL vaL PNV €XETE EIGMVEVCEL APKETA
dvvatd. Eqv copPet avto, tpoomadnote Eavd. Befaiwbeite 0T Exete anehevbepdoet 1o TpAGIVO
KOUUTTL KOl OTL EYETE EKMVEDCEL TANPAOC. LT GLVEXELN, TAPTE o duvari, Pabid elomvon péca omd o
EMOTOO.
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HopoxoreicOe vo EMKOIVOVIIGETE PE TOV Y1UTPO 6ag £Gv To Tapddvpo eréyyov eEakorovdsi va
givan Tpaoivo petd and emwaverknupéveg npoorddsies.

[Tiéote T0 TPOSTATELTIKO KAAVUUO TIG® GTO EMGTOUIO HeTE and Kabe yprion (Ewova M), yuo va
OTOTPEYETE TNV EMUOAVVOT TNG GVOKELNG EIGTVOOV HE oKOVI 1] Ao vAIKA. Tpémel va amoppiyete
TN GUGKELT EICTTVOMV GOG, EAV YAGETE TO KAAVLLLLAL.

Ewova M

Emnpo6c0ctec minpogopisg

T pénel va KGveTe GV TposToudoste Kotd Adboc o doon;

DuAdEte T GLOKELT EIGTVOMV LE TO TPOSTATEVTIKO KAALUpO 6T BEom Tov PPt va €pbel | dpa va
€LOTMVEVGETE TO PAPLOKO GOG, OTI GUVEXELD OPUIPECTE TO KOAvppa Kot EgKviote amd to Biua 1.6.

IIo¢ Aertovpyel o deiktne 00oNC;

e O deixtng 600mMg deiyvel ToV GUVOAKO aplOd TV SOCEMY OV ATOUEVOVY GTI GUOKELN
glonvonv (Ewova N).
o  Katd v mpadn xpnon, kdBe cuckevn loTVOmV TTEPLEYEL TOVAdYIoTOV 60 dOCEIS )
TovAdyiotov 30 dooelg, avdioya pe To péyedog TG CLoKEVAGING.
Kd&Be popd mov poptmdvete pia 6601 mELOVTaG TO TPAGIVO KOV, 0 dEIKTNG 0O0NG LETAKIVEITOL
eldyota Tpog tov emdpevo apdud (50, 40, 30, 20, 10 1 0).

[1o1e mpémet va mépeTe Nio VEQ GLOKEVN EIGTTVOMV;

Oa TpEMEL Vo, TAPETE U0 VEX GUCKELT] EICTTVOMV:
e Edv 1 ovokeun €16TVOMOV GOG POIVETOL KOTECTPOUUEVT T} EAV XAGETE TO KOAVUUO )
o  Ortav gpeoavifeton pio KOKKIV) TOvia otov delKTn S00MG, 0VTO oNUAiveL OTL TANCLAlETE OTNV
terevtaio 06om oag (Ewdva N) 1
e Edv 1 ovokevn elonvomv cag eivan doewa (Ewdva E).

O deikTng 560NG YETAKIVEITAI APYA OTTO TO
60 ¢wg 10 0: 60, 50, 40, 30, 20, 10, O.

KoKKIvN Taivia 1\
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Ewoéva N

[ propeite vo, yvopilete OTL 1] GUGKELT) EIGTVOMV GaC Eival ddELn;

Orav to Tpdcivo kovumi dev emavéLBel otnv avmdtepn dvvath Béom katl acearicsl og pia gvotdpeon
0o, 101¢ éxeTe PTACEL oTNV TEAEVTaia 860 (Ewkdva E). Mmopeite va e10TveDoETE KAVOVIKA TNV
TeEhevTaio 6og 0001, TapPOAO TOL TO TPAGIVO KOLUT £XEl aoParicel o€ avTnyv TN Béon. Metd and
VTV TN 000N, OEV UTOPEITE VO EXAVAYPTCUYLOTO|CETE T GUGKEVT| EIGTVONDV KOl TPETEL VO, OPYICETE
va xpnoonoteite pia véo GLGKELT EICTVOMV.

O¢on acpdAiong

L

Ewova =

[ mpénetl vo kabapilete TN CLOKEVT) EIGTVODV GOC;

Mnyv ypnowomnoteite [IOTE vepd yia va kobopicete T cuokeun 16mvodv, Kabd ovtd Pmopel va
KOTAGTPEYEL TO PAPLOKO GOG.

Edv embBopeite va kaBapicete T GUGKELT EIGTVOMYV, AAL CKOLTIOTE TNV ££MTEPIKT EMPAVELN TOL
EMOTOUION LE EVO OTEYVO XOPTOUAVTNAO 1