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H avaxdAvym Kot n avantuén véov @aprdkov enéeepe o ETOVACTACT GTNV WOTPLKT TPOKTIKY, LETATPETOVTAS TOAAL VOGN LLOTA TO. OTTOl0. KATOTE 001 yOoVGaAV
610 Bdvato N v eEacBévnon, o oyedov mpatels Bepanevtikng povtivag. [a mapdadetypa, ot Bévatol and ™V KopdloyyELKn VOO Kot T0, EYKEPOAKA ETELGODIOL,
ghattodnkav katd 50% ko mAéov otig HITA kotd ta tedevtaio 30 ypovia. H peiowon avt ogeiretar -gv Lépet- oty avokdivoym kot v avénpévn xpion tov
AVTIDTEPTAGIKAOV, TOV OVUCGTOAE®V TNG GVVOEGNG TNG YOANGTEPOANG KAl PUPLAK®Y OV TpoiapuPdvouv i dtodvovv tovg Bpdppoug tov aipatog. H mopeia g
AVOKAADYNG KoL AVATTUENG PAPUAK®OV, £XEL EMNPEACTEL ONUAVTIKE OO TIG EMEVOVCELS GTN VEN TEYVOLOYIN KO OO TV VIOGTNHPLEN TG LOTPIKNG EPEVVAC.

YT1G TEPLOCOTEPEG YDPEG, O EAEYXOC TV VEOV Qupudkev puBuiletol vopobetikd Kot mapakoiovdeital atevd amd Kpatikég vanpecies. To kepdAato avtd
ovvoyilel T Swdikacio HEG® NG OTOING OVAKAADTTOVTOL, OVATTOGGOVTOL Kot EAEyyovTat vopodetikd ta véa edppaxa. Ilapd to yeyovdg 6Tt Ta mapadeiypata
7OV YPNOYOTOLOHVTOL AVTITPOc®TEVOLY TNV gumelpio otig HITA, 1 036¢ avamtuéng evog vEOL QOPLAKOD, EIVOL 08 YEVIKEG YPOUUES 1 10100 GE OAOKANPO TOV
KOoLO.

‘Eva om6 o mpdta frjpate oty avamtoén evog vEoL Qoppdkov ival 1 avakdioyn 1 ohvOgomn evoc THav®OS VEOD PAPIOKEVTIKOD HOPIOL KOL 1] GLCYETICT TOV
gv AOYo popiov pe évav KotdAinio Boroykd ot6x0. H emavetinupévn epaproyn autig g Tpocéyytons, odnyel otnv avedpeon ovcotdv pe avEnuévn woyd Kot
eihektikotnTa (ZyMua 5-1). Ex Tov vopov, 1 ac@relo Kat 1) 0IoTEAESLATIKOTITO TOV QOPUAK®OV, TpEnel vo. kabopilovTal, Tpotod kuklogoprioovv. ITépa and
TIg IN Vitro pelétec, o1 TePocOTEPES PIOAOYIKEG EVEPYELEG TOV HOPIOV, TTPETEL VO YOPAKTNPLOTOVV GE TEWPOUATOL®A, TPOTOH EEKIVIIOOVV 01 KAMVIKEG SOKIUEG TOV
Qopprakov og avBpmmovg. O KAvikdg Eleyy0oc amotereitar amd TPES SLUdOYIKES PACELS, TPOTOV TO Papuako eykpdel yia yprion. Mio tétoptn @Acn cLAAOYNS
SedoUEVOV KO TAPAKOAOVON GG TG AGPAAELNG 0KOAOVOEL LLETG TNV £YKPLON YioL X1 oM.

Mo mv épevva kol TV avamTuén €vOg EMITLYNUEVODL VEOL POPUAKOV, ATOTEITOL TEPAOTIO KOGTOG Tov Kupoivetor omd 150 émg xor mAéov twv 800
ekoToppvpiov dorapinv. Mropel va emitevyfel 1 cuvOeon YIAAd®Y OLGLOV Kot VO, SOKLULAGTOVV EKATOVTAOES YIAMASEG Ao TIG VOLOTANEVES PiA10O1KEG OVOLDV,
v KGBe emituyég Qappako to omoio Telkd Ba eBdoel oty ayopd. Tovto KoTd KOPLo AOYO OQEIAETOL GTIV OIKOVOUIKY EXEVIVGT KOl GTOVG GYETIKOVS KIVOHVOLG,
KoOMG €MIONG KAl OTNV aVAYKT Y10 TOAAATAEG £EEIOIKEVIEVEG TEYVIKEG, LECH TMOV OMOIMV OVATTOVGGOVTOL TO, TEPLOCOTEPO VEN QAPLOKO OTIC PUPLOKEVTIKEG
Blounyaviec. Tavtdyxpove to KiviTpo Yo TV enttuyio 6T QopuakeLTIK avamtuén eivor €€ icov tepdotia. H maykdopo ayopd yio TG GLUVTOYOYPOQOVUEVES
pappokevtikég ovoieg to 2001 ftav 364 dioekatoppdplo dordpia. Emmiéov €xer extyunBel o1t katd T Sidpkeln Tov devTEPOL Mpicews tov 200V otdva, TO
PAPLLOKO TOL ToPNYONGaV amd T EoPLOKELTIKY Blopnyavia di€cwoay meplocotepeg and 1,5 exatoppvpia (wég kot peimbnke katd 140 dicekatoppdpio SoAdpia
70 KOGTOG NG Bepaneiog TG PVUATIOONG, TNG TOMOUVEMTIONG, TG CTEQOVIOING OPTNPLOTABEING Kot TNG AYYELOEYKEPAAIKNG VOcov. X1 HITA, nepimov 10 10%
TOV KOGTOLG Y10, T PPOVTION VYEING SOTOVATOL Y10 TOL GUVTOYOYPAPOVUEVO PAPLLOKOL.



Ta meplocoTEPQ OO TAL VEQ VITOYN OO, PAPLOKOL, OVOKOADTTOVTOL LEC® Piag 1] TEPLOCOTEPOV OO TIG EENG TEVTE TPOCEYYIoELC:
1. Avayvapion 1] d1evkpivion evog VEOL QUPLAKEVTIKOD GTOYOL.
2. OpBoroyikdg oYESIOGUOG TOV POPLAKOL, LE BACT TNV KOTOVON O TOV BOAOYIKOV UNXOVICUOV, TG OOUNAG TOV DITOS0YEN TOV QUPUAKOD Kol TNG SOUNG TOV
d1ov Tov PappaKov.
3. XnpiKn 1pomomoinon yvaotdv Loplov.
4. TIpoxkAvikog €leyyog Ploloyiknig dpacTikOTnTaS, LeydAov aplfiod QUGIKAOV TPOIOVIMOV, 1 YNUIKGOV Hopi®Vv Tov &rovv Tponyovuévesg cuviedel, 1 TA0ovg
YVOOTOV TEXTIHIM®V, VOUKAEIVIKOV 0EEDV KoL GALDV OPYOVIKOV LOPI®V.
5. Me m Bonbeia g Proteyvoroyiog kot ™G KA®VOTOINGOMG, YPNOLUOTOIOVTIOG Yovidwa Yo TV mapaywyn HeydAov mentdiov Ko mpoteivdv. EmmAéov o
AVTOMATIONOC, M LKPOTEXVOLOYIQ Kot 1 TANPOQOPIKY], dlevkoAvvouy pia dadikacio mov givor yvooty cav "high through-put screening”, n omoio emtpénet
eKaTOppOPIO AVOADGELS IN VItro avd priva.

Ifpepa didetat PLeYAAN TPOGoy OTIV avaKaAvyn €& 0OAOKANPOL VEDV GTOY®OV Yl Tn GapLakevTiky Oepaneio. Ot otdyol avtoi TpokdnTovy amd HEAETEG TOV
YOVIOLOUATOS, TPMTEOIIDUATOS KOL TNG LOPLOKNG PAPLOKOAOYIOG KOl OVOUEVETOL VO, VEAGOLY TOV aPLOd TV XPNOIH®V BIOAOYIKAOV 6TOX®OV KUTE OEKO POPEG,
yeyovog mov amotedel po Oetikn eEEMEN yio véa Ko PEATIOUEVO QAPLLOKOL.

AveEdpmra and v Iyn, 1 ™V W0Ea-KAEWL Tov odnyel og £va VIOYNPLO POPUAKELTIKO LOPLO, O TPOKAVIKOG TOL €AEYY0G 0popd pio Sadoykn Gelpd
TEPALOTIKOD YOPAKTNPIGUOD TOV GOKOAEITOL dOKIPNAGTIKOG £hey oG TV @appakmv (drug screening). Mio mowihia amd Broroyikéc avaldoels, o€ HOPLOKO,
KLTTOPIKO Kot 0pyavikd eminedo kabmg Kot og 0AdKANpo {MDO, ¥PNCLOTOOVVTOL Y10 TOV TPOGOIOPIGHO THG OPUCTIKOTITAS KL TNG EKAEKTIKOTNTOG TOV QUPLLAKOV.
O tOmog ko 0 aplfudc TV apYIKOV SOKIHOCTIKGOV EAEYX®mV e&apTdtol amd To QOPUOKOAOYIKO 6T0x0. Ta oaviyikpoPlokd @apupoko yevikd 0o gieyyBodv
TPOTIOTOS EVOVTL Li0G TOIKIAMOG LOAVGLATIKMY OPYOVIGU®V, TO DTOYAVKAUKA GAPLLOKO Yo TNV IKAVOTNTA TOVG VO EAATTMVOLY TN YAUKOLN TOV GiLTog K.0.K.
Emumdéov to udpio Ba peretnOei emiong yio éva gupd mhaioclo GAAwv dpdoewv, dote va Koblepwbel o punyoviopdc dpaong Kot 1 EKAEKTIKOTNTO TOV QUpPUAKOoV.
To¥10 Y€l TO TAEOVEKTNLA TG OTOKAADYNG OVOTOTTMV TOEIKOV EVEPYEIDMV KOl TEPICTOCLOKA OVOIEIKVOEL (Lo TPONYOUUEVOG aviTomtn Oepanevtikny dpdon. H
EMAOYT TOV HOPIOV Yio TEPULTEPW PEAETT, dlevepyeital amotedeopatikotepa o€ {oikd tpdtumo (Loviéda) avBpamvng vocov. Otav ta TpdTuma avTd £YovV Kot
mpoPAenTiK) oY1 (.. Yo TV vaéptacn 1 1 OpopPoTiki vOG0), dtevkoAivvetal o Eleyyos. Ymapyet pio Tacupovig EMAENYT KAADY QUPUAK®OV TOL AQOPOvY
VOGTUOTO, Y10 TO, 0010, TA TPOTLTTA TEWPAUATOLD®V gival Tty G, 1| 1 Sradéoipa £ng Tdpa, OTwg Y. Yo T véco Alzheimer.

Mepucég amd Tig peréteg mov dlevepyovvtat Katd v dudpketa Tov eAgyyov, mapovatdaiovtal otov [Mivaka 5-1 kot Tpocsdiopilovv 10 GUPRAKOLOYIKO TPOPIA
™G véog oveiag. o Ttapadetypo Eva gupd pacua dokipactdv Bo mpaypotorondel Yo évo eAapHOKO TO 0T0i0 GXESIAGTNKE Y10 VO PO GOV AVTUYMVIOTHG GTOVG
QYYELOKOVG 0-0dPEVEPYIKOVS VTTOJ0YElS, e oKOTd TNV Bepameio TG vIéPTaoNS. e Hoplokd EMinedo, 1 ovcio Bo SOKILOCTEL Yio TV GUYYEVELL TNG G TPOG TNV
GUVIEDT] UE TOV VTOS0YEN TOV KVTTUPIKAOV UEUPPOVOV TOL TEPLEYOVY TOVS O-DTTOJOYELS, AALA Kol GAAOVG VITOdOYElS Kol Bl ovvdeoNg e Eviopa. Ot apyukég
peréteg Bo apopovv eniong Kot To NIaTikod Kutodypopa P450 yio tov kabopiopd tov katd OG0 To HOPLO TOL LG EVOLOPEPEL EIVOL VTOGTPOUA 1) AVOGTOAENG TMOV
&v AOym eviopmv.

Ot emdpacelg otV KLTTAPIKN Aettovpyia Tpémet vo pehetnBodv yio TOV TPOGOOPIoUO TNG OTOTELEGLOTIKOTNTOG TNG 0VGiaG. Me Tov TpOTo avTd TPOKLTOLY
evdelelg ¢ mPog T0 KOTA TOGO TO QAPUOKO EIVOL OYOVIGTNG, LEPIKOG OYOVIGTNAG 1 OVTOY®VIGTHG TOV 0-VT0d0YEwV. ATopovwbévieg 1otol Oa mpémel va



APNOOTOMBOVY Yo TNV TEPUTEP® TEKUNPIOOT TNG PUPLOKOAOYIKNG SPUCTIKOTNTOG KOl OTOTEAECUOTIKOTNTAG TNG VEAG OVOING, OF GUYKPIOT| LE OVLOIES
avapopdc. H oOykpion pe dAlo @dapuaka, Ba npénetl eniong va dievepynbei kor oe GAAo IN VItro Topackevdopato, OTMG oVTA TOV EYOVV YAGTPEVIEPIKEG Kol
Bpoyyicég Aeieg puikég iveg. Xe kabe Prpa avtng g dladikaciag 1 ovcio Ba Tpémel vo TANPOT EI3IKA KPLTHPLOL Y10 VO TPOYDPNCEL TEPULTEP® 1] EPEVVAL.

MeAétec o mepaporolmo eivar omapaitnteg ywoo tov Kabopopd g Spdomng Tov POPUAKOL GTO OPYOVIKG GLOTNUOTO KOU GE TEPARATIKE TPOTLTA
voonpuatov. ['o 6o To véa @appraka TPoNyouvTal HEAETEG TOL OXETILOVTOL e TNV KAPSIOyYELOKT KOl VEQPIKT AELTovpYyio o€ pucatoroykd (da. Edv To véo poplo
ekdnrovel a&oAoyn dpacticotnta, Oo Tpémel mepartépm va peretn el yio mbavic mapevépyeteg amd GAAN KOPLoL 0pYOvIKG GUGTHLOTO, OTTMG TO AVATVEVCTIKO, TO
YOOTPEVTIEPIKO, TO EVOOKPIVIKO KOl TO KEVTIPIKO VELPIKO GUGTILLOL.

O peréteg avtég Ba amodei&ovv v avdykn, 1 Oxl, YW TEPAUTEP® YNUIKN TPOTOTOINGY, MOTE va emtevyfodv mo emBLUNTEC QOPLOKOKIVITIKEG 1|
Qopprokoduvopikég 1010t teg. [o mapdderypa, ot pehéteg petd amd yopynon amd 10 6Top UTopel va SeiEovv OTL TO APHOKO UTOPPOPATAL AVETOPK®OG 1 OTL
petafoiiletar tayémg omd To Nmap, ondte oG gvdeikvutal 1 YNMUKN TPOTOTOINGN TOL TPokeWEvoL va Bedtiwbdel n frodwbecyotta tov. Edv to ¢dppoko
npémel va xopnynOet ypoviwg, mpénel vo mpaypotoromel pia extipnon g avantuéng avoyne. o edappoke mov potdlovy pe ovoieg mov givat 16M yveoto OtL
TPOKOAOVV QUGIKN eEGPTNOT, TO EVOEXOUEVO TNG Katdypnons Ba mpénet emiong va pedetBei. Emiong Oa mpénet va avalnmBel oe avt ™ @don o punyoviopds
dpaong g ovciog.

To amotéheopa avtig g dadikaciog (N omola pmopel va ypelaotel vo exovaAneOel apketés POPES, e TAPUALAYEG TOV UPYLIKMV HOPLOV Yo TNV TOPOYOYT|
&vOG KOTOAANAOTEPOL pOpiov) dev givarl GAAO amtd TN OMpovpyic Hiog vaAoYNELES 0Veiog mov o UTopPoVoE VO AOTEAECEL £Va EMTUYEG VEO QOPUAKO. XTIV
ouvéxel TPEMEL VoL cuPTANpBEl pia aitnon yw T xopynon SmAGUATOS gvpestteyviag Yo TV véd ovoia 1 omolo €lvol OMOTEAECHOTIKN 1| Y0 TNV YNLUKT
ovtoTITA TTOL £ivarl 1N YVOGTH 0AAG avakeAdbednke 0Tt £xet pia véa Bepamevtiky EvOei&n.

H mpdodog ot poproxy Proroyio kot otn Proteyvoroyia £xel e16AYEL VEES TPOGEYYIoEIG OALG Kot VEX TPOPAILOTO GTIV TOPELQ TG AVATTUENG TOV PAPULAK®OV.
Ot véeg TAnpoopieg 660V aPopd ™ SOUN TV OTOYMV TOV PUPUAK®OV, OTIMG gival o1 VTodoYElS Kab1oTovY duvatd Tov TAEOV 0pHOAOYIKOTEPO GYESIAGLO TOV
pappdakov. H kaldtepn kotavonon tov dadikacidv mov oxetifovtal e Toug deuTepovg ayyehopopovg Ponbdel 6Ny avakdivyn ToV LTOSOYEMV TOVG Kol
TPOGPEPEL LI VED, KOTNYOPI0. QOPUOUKEVTIKOV 6ToY®V. H gloaymyn yovidiov mov k@d1Komolovv dpaoTikd Tentidla 1 TpOTEiveEg 6e PakTnplo, HOKNTEG 1) KOTTOPO
OnAaoTiKdVv dnpovpyel TNV dLVOTOTNTA TOPUCKELNG LEYAAMY TOCOTNT®V LOPI®V TOV OToiv 11 cbvBeorn oe SOKIOoTIKO cAnvaplo dev eivor mpaktiky. H
avOpdOTIVN WGOVAIVNY, 1 avBp®@TIVY] LENTIKN 0pOVT], 1) VTEPPEPOVT], T EUPOALN TG NIATITIONG, O 1OTIKOG EVEPYOTOUTHG TOV TAAGLLIVOYOVOUL, 1| Epubpomomtivn,
0 OVTL-OHOPIAIKOG TAPAyovTaG Kol Ol QLENTIKOL TOPAYOVTEG TOL HVEAOD TMOV OCTAOV OV TAPAyovToLlL LECH OUTOV TV PLOTEXVOAOYIKOV TPOCEYYIcEWYV,
SwtiBevtan onpepa oty KAk Tpdén. Ta avTIGOUOTO TOV XPNCYLOTOOVVTL GOV QAPUAKO £XOVV EMIOTG ONUAVTIKY EXLTUYI.

Ta vTOYNELO. PAPLLAKE TOV ETLTVYYAVOLV GTIC OPYIKES SlodtKaoies TOV EAEYYOVL TTPEmeL Vo, a&toAoyNBovV TPOCEKTIKA Yo EVOEYOUEVOVG KIVOUVOUS, TPOTOV
Eextvnoel 0 KAMVIKOG EAeYX0G. AvAAoyd [LE TNV TPOTEWVOLEVN XPNON TOV POPUAKOV, O TPOKAIVIKOS EAEYYOG TNG TOEIKOTNTAG TOV TEPIAAUPAVEL TIC TEPIGCOTEPEG N
O)eg TG dwdikaoieg ol omoieg mapovoialovtol otov [ivaxa 5-2. apd o yeyovog 0Tt kapio ynpikn ovoio dev umopel va motonombel cov "TApmg 0o@aAng"”
(eAeBepn OMAad” KvdHvov) Kot dedopévon 0Tt Kabe ymukn ovcia glvar ToEiKN o€ Kdmowo, docoAoyia, elval cuVNO®G EPIKTA 1 EKTIUNGT TOV KIVOHVOL TOL
oyetileTon e TV €xBeon otV ovGin KATO 0o 101KEG GLVONKES £GV YIVOUV Ol KUTAAANAES SOKILOGIES.



Ot 61601 TOV TPOKAVIKAOV HEAETOV TOEIKOTNTOG TEPIAAUPAVOLV: TNV avayVOPIoT] OA®V TV THAVOV TOEIKOV avTIOpACE®Y GTOV AvOP®TO, TO GYEJACHO
SOKULACLOV Yo TOV TEPULTEP®D TPOGOOPICUE TMOV TOEIKMV UNXOVICUOV Kot TNV TPdPAeyn Toikdv dpdoemv, ot omoleg pmopel va Kataypa@odV oTig KAVIKES
dokyés. Ta kopra €idn TANPoEOPNENG OV YpetdlovTal and TG TPOKAVIKEG peréteg To&ikdmTog eivat: 1) 1 o&eia To&ikoTNTO - 01 EVEPYELEG dNAAON VYNADY (G
10 Bavotneopo eninedo) epdmal ddcemv, 2) n vokeia Kot xpovia TOEIKOTNTA - 01 EVEPYELES TOV TOAMUTAGDY dOGEMV 01 OTTOiEg Elvar WUTEPO GNULAVTIKES EAV TO
QAaproKo mpoopiletor yuoo pOKPOXPOVIOL YPNOT OTOVG avOpdTOovg, 3) Ol EVEPYEIEG OTIS AVOTAPAYDYIKEG Aettovpyies, ovumeptlapfavopuévng kot Tng
TEPATOYEVVEDTS, 4) M KopKvoyéveot, 5) N wkavotnTo TPOKANoNG petarrdlewmv Kot 6) 1 diepeuvntikny to&koroyia. [Iépa and 11 peréteg mov mapovoidlovron
otov Iivaxa 5-2, oplopéves TOGOTIKEG EKTIUNGELG ival amapaitnTes. AVTEG TEPIAAUPAVOVY TOV TPOGIOPIGHO TG ddong "ympic dpaon" (N péylom d6oN OV
dev mpokodel kapio To&wkn dpdom), g erdyiomng Bavammeodpov d6ong (M pkpoTEPN 6006M KaTd TNV omoic maparnpeitor 0o OAGvaTOg 0TOLOVONTOTE
TEPAPATOLMOV) Kon, £6v amarteitar, TNV péon Bavarneopo déen (LDgq) (n d60om 1 omoio Bavatdver to 50% mepinov tov mepapotoldov). akmotepa, 1
LDs5q xaBopilotav pe peydin axpifeio kon ypnoiponoteito yio thv chykpion tng ToEkoThTag Tov @appudkeov o oxéon ue Tig Oepameutikég Tovg 86ce1g. H LDgg
EKTILATOL CTLEPO. YPNOUOTOIDVTOG TO HIKPOTEPO duVOTOV aptBud mepapatolmmy. Ot dOGELG OVTES XPNOYLOTOOVVTOL Y10, TOV VTOAOYIGUO TG Op)IKNG 000TG M
omoia B dokyaotel otovg avBpmdmovg, n onoia cuvRBG givarl TOo €va €KATOOTO, £WG TO £€val OEKATO TNG 000NG «YwWpig dpdon» mov mpocdiopiletar oTal
nepapatdlmo.

Y10 onpeio avto a&ilel vo emonpavOovv Kot To LELOVEKTLATA TOV TPOKAVIKOD EAEYYOV. AvTd Tepthapfavouy ta akoiovba:

1. O ékeyyog g To&IKOTNTAG Eivor YpovoPopog kat damavnpog. Katd tnv didpkeia tng TeElentaiog deKAETiOg, TO GLVOAKO KOGTOG TOV HEAETOV TTOL GyeTilovTal
HE TNV TPOKAWVIKY appokoroyio Kot tnv to§ikoloyia exktipunOnke 0t aviife tovddyiotov ota $ 41 ekatoppvpilo avd emitvyés pdpuoxo. Mmopel va amartnOovv
2 £®¢ 5 €M Yo TNV GLAAOYY Kal avAAVOT] TV SESOUEVAOV TPOTOD TO PApLaKo Bempndel EToylo yia oKy o€ avOpdTOLC.

2. Meydrot apiBpoi melpapatdélmmy ¥pnoLoTolovVTaL Yol TV GLAAOYT TOV TPOKAWVIK®V dedopévev. Ot emoTHHOVEG EKEPALOVTOG TNV OVIIoLYI TOVG Yol TV
KOTAGTOON Ut GUVEBOAOY OTO VO GUVTEAESTEL MPOOSOG TPog TNV KATEVOBLVON TNG EAATTOONG TOV AmAITOVUEVOV aplBudv mepapatolmoy, yopic vo
npoPaivovpe oe cupPPacuodc ot GLAAOYN TOV TOALTIH®V dedopévav. MEBodoL 16TIKNG Kol KLTTAPIKNG KOAMEPYEwg N VItro ypnoporolobvior pe
av&avopevoug pubpovs, aAld n Tpoyveotikn toug aia egakolovdel va givar mepropiopévn. Tlpénet vo onpelwbel 6tL vVadpyoVV Kol OPLoUEVES TPOOTTADELES
pepidag Tov kool yuo TV enitevén piog peimong N dtoekomng OAmv TV nepapdtov oe {ma, ot onoieg Pacifovtarl otnv yevdn memoibnon 6Tt o1 televtaisg dev
glval amapaitnTed.

3. H enéktaon tov dedopévav to&ikomtog and ta {da otov dvBpwno, dev givar amdAvto a&tomiot). [ omoadnmote dedopévrn ovaia, To GUVOMKE dedopéva
™¢ To&kdTNTOC 0o OAa TOL €01 EY0VV pio TOAD VYNAN TpoyveoTikh a&ia yio TV To&kdTTd TG 6T0VE avBpdTovs. QoTd6G0, VITdPYOLV Opla OGOV aPopPd TV
TOGOTNTA TOV TANPOPOPLOV OV EIVOL TPAKTIKO VO GVAAEYOOVV.

4. T oTaTIoTIKoVg AOYOLS, 01 OTAVIEG TAPEVEPYELES EIVaL GYEDOV adHVATO VO, aviyveVHOovV.
\

Aryotepo and 10 £vo TPITO TV QOPUAK®OV TOV EAEYYOVTOL OTIG KMVIKEG peAéteg eBdvel oty ayopd. H opoomovdioxn vopobeoio otig HITA amattel 0nwg n
HEAETN TOV VEDV QOPUAK®V G€ avOpdOTOVG va Slevepyeital GOUPOVA e AVOTNPOTATOVG VOLOVG. Q26TOGO, TO EMGTNUOVIK®G a&lOA0YN cupTepacaTe dgv UTopel
va To yyon0ei n ovppdpemon kot povov pe ) vopobecia. O oyxedloopog Kot 1 eKTEAEON MG KOANG KAMVIKAG LEAETNG ATOTEL GUVTOVICUEVES TTpooTaOELES amd
HEPOVG TOV KAVIKAV EMGTNUOVOV 1] KAMVIKOV PUPLOKOAOY®V, GTATIOTIKOAGY®V Kol GAA®V GYETIK®V emayyeApatidv. H avdykn yio Tpocektikd oyedloaopd Ko



extédeon Paciletor oe Tpelg Pacikods TaPAyovVTEG Ol OTOI0L VIAPYOVY GTIV UEAETN] OMOLOCONTOTE OEPUTEVTIKNG TPOCEYYIONG -POUPLOKOLOYIKNG 1| UN- OV
oyetiletan pe ovBpdTous.

A. IIOIKIAIA THX IXTOPIAX TQN IIEPIZXOTEPQN NOXHMATQN:

IMoAAG voorpata teivovy vo emdev@vovtal, va Bektidvovior 1 kot vo eagavifovtar and pdve toug pe TV mpodo Tov ypovov. AKOpo Kol T KoKonon

VEOTAACLLOTO. UTOPEL TEPLIOTAGLOKA VO TAPOVGLAGOVY avTopat Veeon. Evag kaldg mepapatikdsg oxedacnos Tpémet va Aapfavel vedyn v otopio ToL VIO
HEAETN VOOHLOTOG HEC® TNG aEOAOYNONG EVOG OPKETE HeYOAoV TANBLGLOD aTOU®Y, €l pio apketd pakpd ypovikn mepiodo. lepartépm mpootacio Evavti
COOALATOV oty gpunveia mov mpokoaAeitar and TG SakLUAVSELG TG coPfapotTTag TV ekdNADCE®Y TG VOGOV Tapéyetal LEG® NG a&lomoinong evog
Sdotavpodpevov oyedtacpov. O oyedlacpdg avTdg cLVICTUTOL OO EVOAAUGGOUEVEG TEPLOOOVG YOPNYNONG TOV EAEYXOUEVOL QUPUAKOV, 1 €VOG EIKOVIKOD
poppdkov placebo (opdda paptopwv), kor g kabiepopévng Bepameiog, edv avtn veapyet, (opdda Betikdv paptdipwv), yio kabe dropo. H ékbeom oe kabe pia
amd T 0voieg aAAACEL GLGTNUOTIKA £T01 AOTE JPOPETIKEG LITOOAdeg acbevav vo Aapfdvovv kdbe pio amd Tig Oepomeieg pe dwpopetikn oepd. Eva
mapadery Lo VOGS TETO10V oYedLOcOV Tapovstaletar otov [Tivaka 5-3.

B. ITAPOYZIA AAAQGN NOZHMATON KAI ITAPATONTON KINAYNOY:

I'vootd 1| dyvoota voonpato Kot Topdyovies Kivohvou (cupmepiiappavopévov tov tpdmov (onNg ToV aTOU®mY) UTOPEL VO EXNPEACOVY TO UTOTEAECUATO Liog

KAvueng perétng. o mapddetypa, pepicd VOOTLOTO TPOTOTOLOVV TV QAPLOKOKIVNTIKY TV gapudkov (Kepdlola 3 kat 4). Ot GuyKevIpdoelg EvOg GLOTUTIKOV
TOV QULOTOC, TO OTTOI0 YPNOILOTOIEITAL WG HETPO TNG dPAOTG EVOG VEOL QUPUAKOV, propel va ennpeactel and dAlo voorpate 1 GAla @dpuaka. H aroeuyn avtod
Tov gvdeyopévou eEacpariletar cuvnB®G pe TN ¥pNoTN Tov SCTAVPOVUEVOL GYEdWGHOD (OTov avtd eivol €QkTd) Kot He TNV KATAAANAN emloyn Kot
Katay®pnon tov acbevov oe kdbe pio and TIc peletovpeveg opddes. Tovto omoartel v AMyn TPOGEKTIKOD 10TPIKOD Kol QUPUAKOAOYIKOD 1GTOPIKOD
(ovumepropfovopévng g xpNong e£opTnooyoveY 0VCLDY) KoL T1 XPNCLOTOINCT GTOTICTIKAOG admcTmv pneBddmv tuyatonoinong yio v ta&ivounon Tomv
atop®V oTNV KaOe opado nerétng.

I'. YHIOKEIMENIKO L®AAMA (BIAS) IOY O®EIAETAI XTON AXOENH KAI TON [TAPATHPHTH:

Ot meplocotepol aobeveic €govv TNV TAOT VO OVTOTOKPivovTol KTl évo BeTikd Tpdmo o€ omowdnmote Oepomevtikn mopépPfocn mov yiverol omd 10TPIKO
TPOCMNIKO OV EKONADVEL EVOLOPEPOV, PPOVTION Kol EVOOLCIAGHO Yo TOV aoBev] Kot TV Katdotaot Tov. H exdniwon avtod tov pavopuévov omd to Gtopo
amotelel v ewcovikn (placebo) avtamdkpion kot propet va apopd AVTIKELEVIKEG PUGIOAOYIKEG KoL Broynpikég HeTafoAts KOBMS Kot GAANYEC GTO VITOKEUEVIKA
gvoyAMpata mov oyetiCovrar pe to voonue. H avtamdkpion 610 €kovikd @appoko cuvinB®¢ ToGOTIKOTOLEITOL LECH TNG XOPNYNONG EVOG adPAVOLS VAIKOD LE
akpPag o Bt YoupaKITNPIOTIKA (PLOIKY EUPAVION, OGUY, cVCTOOT KAT.) HE €Kelva NG HOPENG OpacTikng ovciag. To péyebog g aviamodkpiong mokilet
onuavtikd and acbevn oe acbevn. Tap' OA' avtd, N EXITTOON AVTOTOKPIONG GTO EIKOVIKO QAppako eivol apketd otabepn kol mopatpeiton oto 20-40% twv
acOevav oe Oleg oxedOV TIG PeAETEC. AvapEPETaL OKOUT Kol "TOEIKOTNTA" GTO EIKOVIKO PAPUAKO, OAAL 0VT] 0POPd GUVIBMG VTOKELEVIKG GUUTTOHOTO OGS
OGTOMOYIKES O1oTOPayES, ADTTVIO, KATAGTOAN K.AT.

O evépyeleg TOV VTOKEWEVIKOD OPAANATOC TOv o@eileTaol GTOov 00Beviy PmMOPOLV VO TOCOTIKOTOMBOVY KOl Vo SloY®PLETOVV OO TNV TP OYLLOTIKY
aVTOTOKPIGT OV TPocdlopiletan katd tn ddpkeln TG Oepameiog pe 0 dPAcTIKO PAPUOKO UEGH EVOG LOVOD-TUPAOD GYESAGHOV. AVTOC apopd T xpnon evog



EIKOVIKOD PAPUAKOD, OTIMG TEPLYPAPETOL TOPUTAV®, TO OTOI0 YopTMYEiTAL GTO {010 ATOLO LLE SLUCTAVPOVUEVO TPOTO €0V givar duvatdv, 1| o pia Eeymploti opdada
poaptopov. To VTOKEPEVIKO COAALA TOV 0PEiAeTOL GTOV TapaTNPNT Kropel va amo@evyBel HEom TG andKpLYNG TG TALTOTNTAS TOL PAPLAKOV TOVL TPOKELTOL
va ypnotpomombel -elkoviko 1 SpacTikd APHOKO- TOGO 0O Tovg acheveic 660 KOl OO TO TPOGMOMIKO OV AELOAOYEL TIG AVIOTOKPIGEIS TOVG (STAOG-TVOADG
oyxedlaodg). e autd tov oxedcuod, pio tpitn opdda yvopilel Tig TANPOEOPIES TOV APOPOVV TNV TAVTOTNTE THG GLOKEVAGING TV YOPNYOVULEVOV OVGLOV, M
omoia dev amoKoAVTTETOL TAPE POVOV TV GUUTANP®OEL 1] GLAAOYT OA@V TOV KAWVIKOV E00UEVMV.

H Awevvvon Tpogpipwv kar Gopudkov (FDA - Food and Drug Administration) ivai to dioikntikd 6pyavo 1o onoio emPrénet tnyv dodikacio a&lohdynong
tov eoppakev otig H.ILA. kot mapéyet v €ykpion Yo TV KuKAOQOpio 6TV ayopd Tov vEmv @aprakevtikdv tpoidviov. H eEovoia g FDA yo v pvBuion
g KuKAoPopiag TV Papudkoy tpokvmtel amd didpopa apbpa g vopobeaiog (Tlivakoag 5-4). Eqv éva pdpuako dev €xet deilel péow g emapkog EAEYYOLEVS
Swdkaciog 0Tt givat "acEoAég KoL ATOTEAEGUATIKO" Yo Lo €01KT ¥pNoT, dev elvar duvATOV Vi KUKAOQOPNGEL GTNV ayopd YU auTiv TV Xpnon. Avetuydg, N
"oo@dAeln onuaivel S0QOPETIKA TPAYLOTO Yo, TOV 0oBevn], TOV 0Tpd Kot TNV Kowavia. Onmg entonpaivetal mo mTave, 1 TANPNG amovcio Kivddvoy gival
advvatov va anodetyfel (ko mBavov ovdénote voiotatal), dALG To YeEYOVOS avtd dev £xel Yivel KoTovonto amd To péco avOpwmo, 0 omoiog £xel TNV EVIVTMOOT)
OTL OTOLOONTOTE PAPLOKO KUKAOQOpEL e TNV €ykpion ¢ FDA mtpénetl ovimg va givar eAedBepo tovAdyiotov cofapmdv mapevepyeidv. H ovyyvon avtn cvveyilet
va amoteAel pio Kopla ottiol Tov 0dMyel 08 SIKAGTIKOVS AYDVES KOt TPOQOJOTEL T1 SuoPOPIN ATEVAVTL TNV WOTPIKT GPOVTIdA.

H 1otopia g emontevdpevng poopong g Kukhoeopiag Tav eupuikev oxetifetat dpeca Le S1Gpopo YeEYovoTo oV AITOVTaL TG WTPIKNG GPOVTIONS Kot TNG
dnpodoag vyelog Kot o omoion cUVEBOAAY OTH PETASTPOON TNG Kowng yvauns. To vopooyédo yuo v Kabapomta tov Tpogipwov kot @apudkeov tov 1906
(ITivakog 5-5) éywve vopog, koplog cav andvinon oTig amokaAdyelg wepl avBuylevdv Kot avnOikov Tpoktikdv g fopnyoviag cvokevaciog kpéatoc. To
Opoonovdwkd vopooyédto ya ta Tpooua, to Ddppaxa kot to Kodivvtikd tov 1938 (ITi'vakag 5-4), vpée katd koplo Adyo pia aviidpaon oe pio cepd
Bavdtov mov oYETIGTNKAV LE TN (PO EVOC TAPUCKEVAGOTOS GOVAPAVIAOUIONG, TO 0T0i0 Elxe KUKAOQOPNOEL TPV EAEYYDEL ETOPKDG TO OPACTIKO GLOTATIKO Kl
70 £Kd0Y0 Tov. H Bolidopidn eivan £va dAlo mapdderypa eappdiov to omoio forinoe otnv tpomomoinom g LeBddov eAEYYOV TOV PAPULAK®Y Kot CLUVERUAE GTNV
avabedpnon ™g eopprokevTikhg vopobeoiac. To gdpuako avtd kukloedpnoe otnv Evpdnn 1o 1957 kot 1958, Bacilopevo og eléyyovg oe mepopatdlma Kot
XPNOLOTOWONKE GTN GUVEYELD EVPEMS APOV TPowBNONKE cav Eva "un To&kd" vvotikd. To 1961 dnpociedTnKay 0L TPDOTES AVAUPOPES Ot OTOoieg £deryvay OTL N
BoAdopidn frav vrevbovn yio pio Spopotikny avEnon g ERITTOONG OGS GIAVING YEVETIKNAG OVOUUAING TOV OVOUACTNKE POKONELEL, LIOG KOTAGTAGNG TOL
apOpPOvSE TNV Ppdyvvomn N TNV TANPN OTOVGI0 TOV GKP®V. ZOVTOO Ol EMONUIOAOYIKEG LEAETEG TPOGEPEPAY LOYLPES EVOEIEELS Y10l TV GYEON TG POKOUEAELNG [LE
™ yxpNon g Oahdopiong amd yuvaikeg KoTd T SIIPKELD. TOV TPDTOL TPWAVOL THG KONONGE, 0TTOTE TO QAPUAKO amecVPOn amd v Toykooula ayopd. Ympée
extipnon o6tt 10.000 Toudid yevvinkav pe cuyyeveic avopoiieg Aoy TG UNTpKng £kBeong oto ev Adym @dppako. H tpaymdio avty, 0dynoe oty avaykn yio
TAEOV EMGTAUEVO EAEYYO TOV VEOV QAPUAK®OV, OGOV GQOPA TIC TEPUTOYEVVITIKEG TOVG dpdoels Kot Emaiée €va ONUAVTIKO pOAO Ylo TNV €VEPYOTOINGN TNg
petafoong otg anolnumoelg twv Kefauver-Harris, to 1962, av ka1 to @dappako dgv gixe eykpdei otig HITA. Tlopd v xatactpo@iky avth gufpuikn
to&wdtnTa, 1 BoAdouidn sivorl vo oYeTIKG AGPAAEG PAPLOKO Yio TOVS avOpdmove. AkOpa Kol o1 TAEOV GoPapoi Kivauvol Tov 0PeiAoVTIOL GE PUPLOKEVTIKY
TOEIKOTNTO LITOPOVV VO AOoPELYHOVV 1 VO AVTILETOTIGTOOV €QV Exovv avayvoptobel. [lapd v to&ucdTnTd TG, 1 Bokidopidn eivar onpepa dSabéoun otig HITA,
Y10 TEPLOPIGLEVT XPTOT), GOV EVOL 1GYLPO AVOGOPPLOLGTIKO QPAPLOKO.

BéBawa elvar advvatov, OTmg TovioTnke Kot mapamdve vo mapacyedet 1 dwafePfainon 61t éva papproko givarl amdivto acaAés, onAadn erevbepo amd Kabe
kivduvo. Qot6c0 givar SuvoTn N ATOKAAVYT TOV TEPICCOTEPWV PAAPDV 01 omoieg £xovv TNV TOAVITNTO VO ELOAVIGTOVV LE TN XPNOT EVOC VEOL (OPUAKOV Kot



glvat duvatov va teBovv GTATIGTIKG Oplo. 6T GVYVOTNTO pE TNV omoia eppaviloviol ot PAGPeg otov VIO peAETn TANOBVGUO. oV UTOTEAECLO TOV TOPUTAV®,
XPNOLOTOLOVLE £va PEOAGTIKO 0plopd TG ac@dietag o onoiog Paciletar oTnv @VON Kot TNV cuyvoT T TOV oYXeTWOLEVOV pe To edpuako BAafdv 6g cOYKpLon
LLE TIG GUVETELEG IOV €YEL T U1 XopNyNom Bepaneiog yio To VOGO

H Swdikacio £ykpiong evog vEOL GapraKov eumAékel pio cvotnuatiky ogpd yeyovotwv (Guarino 2000).

Ortav 10 eapuako kpiBei 6t ivor £Too yo va peketBei og avBpdmovg, tpémnet va vroPfindei otnv FDA pia aitnon (Investigational New Drug Application,
IND, Zynuo 5-1). H IND mepirapfaver (1) minpo@opieg mov a@opoldv tr chvOeoT Kot TV TPOEAEVGT TOV PUPLAKOVL, (2) TAnporopieg mov oyetilovtal pe v
mapaymyn Tov, (3) 6ia ta dedopéva and Tic perétes mepapnatélowy, (4) KAvikég peléteg kot Tp@tdKoAla Kot (5) To oVOpOTO, To TPOSHVTO KO TO TLGTOTOUTIK
TOV 10ITPAOV, 01 0Toiot Ba dievepyNoovV TIg KMVIKES PEAETES.

Yvvifog arorteitat ypovikd dtdotnia 4-6 IOV KAMVIKOD EAEYYXOL Y10 T GLAAOYT OA®V TOV ATATOVUEVOVY dedopévav. O éleyyog otovg avBpmmovg Eekivdet
apov TPAOTO EYovv oAokANpwOel OAeg o peréteg g o&eiag Kot vrogeiag To&kdTTog OV aPopovv Ta mEPApoTOl®a. O Eheyyog g ¥ pOVING AGPAAELNG O
mepapotolmo, cuvilog yivetor Tavtdypova pe TG KMVIKEG HeAETeG. Xe k@fe pio omd TIS TPELS EMIONUES QACES TOV KAVIKGOV PEAETOV ot gBghovtég Kot ot
aceveig Tpénet vo TANpo@opnHovV yio T0 YEYOVOG OTL TO PAPLOKO TTOV Bl AapPdvouy eivol TelpapatiKd Kot vd depelvnoT, OTWMG ETICNG KOl Y10, TOVG TOovoVg
KLvOOVOUG TOV GUVETAYETAL 1] YPNOT TOV KOt TPEMEL VOL TOVG EMTPOTEL VAL CULPOVICOLV 1 VO SLUPM@VIICOVY OG TPOG T1) GLLLUETOYT TOVG OTNV KAWVIKY HLEAETN KoL
v Ayn tov eappdkov. Avtoi ol kavoviopoi PaciCovton otig nbég apyig o1 onoieg anoppiovv and v Ipoknpvén tov EAcivki (Editor's Page, 1966). I1épa
amd TV £YKPIOT TOL OPYOVICHOL TOL ¥pnpoatodotel v peAémn kot e FDA, éva cupPovilo and emiotipoves dlapopov €81KOTHTOV 610 idpupe mov Oa
dtevepynOei n Khvikn| dokiur Tpémet vo, eEETAGEL Kot Vo, EYKPIVEL TaL KAVIKG TPp®TOKOAAX TPV TO Ghpuako yopnyn0el oe avBpdmovg.

Katd v @éon |, o1 dpdoeig tov pappdkov e didpopeg d00elg kataypapovtal o€ £vay tkpd apdud (25-50) vywdv eBehoviav. (Edv to pdppaxo avapévetot
VO TOPOVGLACEL GNILOVTIKT TOEIKOTNTA, OTTMG GLYVE cLpPaivel pe appake yio v Beparmeia tov kKapkivov 1§ Tov AIDS, tdte Kotd TV @don |, xpnoiomolovvtot
katd mpotipnon efelovtéc acbeveig mov maoyovy amd T VOGO, Kot Oyl PuoloAoyikol eBghovtég). H @don | tov KMvikdv oKDV TpaylaTomotEiTal yio va
eleyybel Kot OGO M AVTOTOKPION TOV OVOPOTOV SPEPEL CNUOVTIKA 0O OVTH TOV TEWPIUATOlO®V Kol Yo Vo TpocdloptoBody o plo. TOL 0GPAAOVG
docoroykon gbpovg. Ot pehéteg auTég eivar Pn-TuQAES I "avoikTég”, dnAadn TG0 ot pguvnTég, 660 Kat ot eBglovtég yvopilovv Tt Aapfdvovy. Katd tn pdon
avt) avayvopifovral ToAéc TpoPréyieg avemBounteg evépyeteg. Emiong ovyva ektedovdvtal Kotd v @don | eoproKoKivnTIKEG HETPTOELG TTOV 0POPOVY TNV
amoppoOPnon, o ¥pdvo Nuiong kat o petaforopd. Ot edon | tov KAhvikdv peketdv cuvimg dievepyeital o€ epELVNTIKG KEVIPA OO EOIKA EKTALOEVUEVOVG
KAVIKOUG pOPpLAKOAGYOLG,.

Katd v @don Il to edppoxo peretdrat yio mpdtn popd oe acbeveig pe to voonpa ) Beponeio Tov omoiov anofAEmovle, TPOoKEWEVOL va. KaBoploTel N
amoteAeopatikOTTd Tov. ‘Evag pikpdc apiBudg acbevav (10-200) peretdror pe peyddn Aentopépeia. ‘Evag povog-toeids oyedacog ouvnbwmg ypnoonoteitat,
pe €va adpavég €IKOVIKO QPAPLOKO OV CLYKPIVETOL He €va Yyvootd dpactikd @dppaxo (Bstkoi pdptopeg). H odon Il tov khvikdv peretdv cvyva
TPOYUOTOTOEITAL G E10KA KMVIKA KEVTPA (.. TOVEMGTNLOKE vosokouein). Eva euphtepo pacpa ToEikotntog, prnopel vo amokoAvedet Katd v ¢don avt.

Kata mv ¢@don I, 1o ¢dproko a&oroyeitor oe mOAD peyadvTEPOVG 0POIOVE aoOEVOV -TOAAEG POPEG YIMASWOV- Yo TOV TTEPATEP® KABOPIGUO TNG
OCQAAELNG KOL TNG OMOTEAEGUOTIKOTNTAG TOV. XPNOIUOTOLUDVTOG TIG TANPOPOpieg Tov Exovv cviiexbel katd T pdoelg | ko 11, oxedidletor n edon Il étor dote
Vo EAYIETOTONO0VY GOAALATE TOV TPOKANONKOV OO TIG EVEPYELEG TV EIKOVIKOV QUPUAK®V, TNV HETABaAAOLEVN TTOPEiR TNG VOGOL K.AT. G €K TOVTOV, GLYVA
epoprolovtar STAEC-TVEAEG KOl SLGTAVPOVIEVES TEXVIKEG (OTT®G vt M onoia Tapovatdletan otov Ilivaxa 5-3). H edon I tov kKAivikov doxipdv cuvimg



devepyeital og cVVONKEG TOL TPOCOUOLALOVY OVTEG TTOV AVOLLEVETOL VO LGYDOVY YLoL TNV TEAMKT X101 TOL Popprakov. O oyedlacpdg Tovg givat SVOKOAOG Kot 1
EKTELEOT] TOVG damavnpn AOY® Tov peydlov apBpod tov gumiekdpuevov aclevav kot tov TABovs Tav dedopévav ta onoia Tpénel va cuALexBovV Kol va
avoivovv. Ot EPEVVITEG glvan cuvnbmg €101K01 Yo 10 Oepomevopevo voomnua. Opiopéveg To&1KEG evépyeleg
-kuplmg ekeiveg TOL TPOKAAOVVTUL LECH OVOCOAOYIKAV JEPYUCIOV- I0MG ATOKAAVPOOVV Yo TpdTH popd Kotd T edon I,

Edv n pdon I odnyfoel o icavomomtikd anotedéopata, tote Tpémet va vtofAn0el aitnon yio v adsia kukhoopiag véov papudkov. H dwudikacio amattet
mv Kotébeon aitmong npog v FDA (NDA - New Drug Application). H aitnon avtr], cuyvd ekatoviddov celidmv, Tepiéyel Tig TANPELG OVOQOPEG OAMY TOV
TPOKMVIKDV Kol KAVIKGV d£50UEV@V TOV apopovv o Vo e&étaom edppako. H avackomnon g FDA avtod tov vAkod kafdg Kot 1 ard@acn Tov apopd Ty
£€ykpion pumopel va dopkésovv 3 1 Kot TEPLocdTEPA £TN. ZTIC TEPUTTMGELG OOV LILAPYEL KOO Eneiyovca avaykn (.. ynpeodepaneio Kopkivov), n dwodikacio
TOV TPOKAMVIKOD Kol KAVIKOD gAEYyxov, Kabmg kot 1 amdeacn g FDA, propotdv va entongvsboidv onpavtikd. I'a coPapd voonpata n FDA pumopel va emtpéyet
mv gvupeia, aALd eleyyopevn Kuklogopia evog vEoL QopLdKov TpoToh olokAnpmBovv ot peréteg pdcemg III. e voorjpata mov argtlovv dueca ™ Lon tov
acOevav, umopel va enttpanel 1 eAeyyopevn kokiogopia, akdpo kot Tpty olokAnpmei n edon Il

Metd v Awn g €ykpiong g ddetog kKuklopoplag evog appdakov Eekvael n @aon V. Avti cvvictatol oty Topakorlovdnon g ac@dAElng Tov vEou
POPLAKOV KAT® 010 TPOYLOTIKEG cLUVONKES ¥pNoNg o€ peYalovg apBpovg acbevav. H onpocio T TpoocekTikng Kot TANPOVS avapopds TG ToEIKOTNTAS 0o
TOVG 1TPOVG HETA TNV Evapén TNG KUKAOPOPIOG eVOG QUPULAKOV YIVETOL AVTIANTTN €AV OVOAOYIGTOVUE OTL TOAAEG ONUAVTIKEG TOEKES OPACELS AmAVTAOVTOL e
cvyvotnta 1:10.000 1 kot omavidtepa. To péyebog Tov deiylatog TOv amALTEITOL YioL TV ATOKAAVYT TOV QUPULOKOYEVDV ETEG0dIMV 1 TOEIKOTNTAS, Eival TOAD
peydro yuw tétrown omdvia eowopeva. o mapdderypa, Bo mpénel va €govv ektebel apketéc exarovtddec yhddes aobeveic, mpotod mapatnpndel 1 TpmTN
nepintoon pog to&ikotntag, | owoio wapovotdletal pe pia enintoon 1 otig 10.000. Qg ek TOVTOV O YOUUNANG CLYVOTNTAG EVEPYELEC TOV QUPUAKOV, O YEVIKEG
ypappég dev Ba aviyvevBovv, mpv amd T edon IV, aveldpmra to mdc0 mpocekTikd Exovve extedeotel ot peAétec. H odom IV dev €xel mpokabopiopévn
duapketa.

To ypovikd dotpo mov pecorafel amd TV GUUAANPOCT KOG CiTNONG YOl TO EUTOPLKA SIKALMUOTO EKUETAAAELONG Kot ¥priong (SimAmpa evpeotiteyviag)
£0¢ TNV £YKPLoTn Y10 TNV KVKAOQOpia VOGS VEOL QapPUAKOV, propel va givat 5 1 Kot teptocdtepa povio. AESOUEVOD OTL 1] SLAPKELN TOV ITADLOTOG EVPECITEYVING
otig HITA givor 20 €11, 0 kdtoyog g (cuvifmg pio QaplakenTikn eTonpia) £XEL T OMOKAEIGTIKA SIKAUMULATA TG TPOMHNONG TOL TPOIOVTOG GTNV 0yopd LOVO Yo
éva TEPLOPICUEVO YPOVIKO dtdotnua petd v éykpion g NDA. Enedn ot dadikacieg embemdpnong g FDA pmopel va givol pokpitepeg, o ypovog mov
domovdrtat yo Tig ev AMyo dadikacieg ToAAEG opég mpootiBetal ot ddpKela Tov SIMAdpATOG gvpeotteyviag. [lap' OA' avtd, n Tapdtaon (fog Ta 5 €tn) dev
umopel va emekteivel TV 1oxd TOL Yo meptocdTepa amd ta 14 £t petd v €ykpion g NDA. Metd v AnEn awtod Tov SloGTHOTOG, OTOdNTOTE ETanpia
UTopel v TopAyeL Kol Vo KOKAOQOPTGEL GTNV 0yOPA TO GAPLOKO, GOV OVTIYPOPO Y®PIG Vo amatteitol vo TANPOGCEL KOVEVE OVTITIHLO Yol TV AdEL0 KUKAOQOPLag
GTOV OPYIKO KATOXO TOL OIMAMUOTOG EVPECITEXVING. Q6TOCO TO EUTOPIKO ONWO (TO 1O10KTNTO EUTOPIKO OVOUO TOL QPOPUAKOV) TPOCTATEVETOL VOUIKG €'
adptotov. Qg ek TOVTOV, Ol PUPUAKEVTIKES ETOLPIEG EYOVV Vel 1GYVPO KIVNTPO VO SOCOVY GTO KOVOVPYLX TOVG PAPLLOKO EUTOPLKE OVOLLATO TO OO0, EVKOAN
kaveic propet va Bopdtat. To mopddetypa to "Prilosec” givat 1o gumopikd Gvoua yio, 10 gappoxo Kotd tov éhkovg "ouenpaloin" (PAéne évheto mhaicto, Melétn
[epintoong: H avaxdAivyn kot 1 Avarntoén evog Znpoviikov Gappdkov - g Openpaloing). I'a tov 610 Adyo, T0 dnueTikd VAKO TG gTatpeiog Ba ddhoet
Eupaon oty gpmopikn ovopacio. H cuvtayoypdenon tov aviypdewv culnteitor oto Kepdioio 66.

H dwdwacio €ykpiong tov @appdkov amd v FDA eivor €vag and tovg meplopioTikods Topdyovies, OGOV apopd TO ¥pOVO OV OTOITEITAL Yo Vo
KukAo@opnoel katl vo pdcel atovg acbeveig Eva dppako. To NopooyEdio yio v katafodn tapafodrov and ToV Topaymyd GLVINYOYPUPOVUEVOD GAPUAKOL
(PDUFA) tov 1992 mtov avabswpndnke to 1997 ko to 2002, mpocmadei va kKdvel o amodotikh n dadikacio £yKpiong evog eopudkov, pécw g katafoing
VYNAGV Topaformv and TIg PUPHOKEVTIKES ETOLPEIES TOV TOPAYOLYV OPICUEVA OVOPOTIVA PApLLaKO. KOl BLOAOYIKA TPoidVTa.



H épevva, 1 avantuoén kot n tpodOnon oty ayopd GoprAK®V Tov £(0VV 6TdYX0 omavies achéveleg (To omoio KOAOHVTOL Kot OpeavE QAPLLAK) CLUVOVTOVV
ovyva dvokolieg. H ac@dielo kot OmOTEAEGHOTIKOTNTO TOV QOPUAKOL TPEMEL VO, KoBOPLoTel 68 HiKpovg TANOBuoHoLS, oALd 1 emitevén ovTod TOv GTOYOV
amoteAel pio moAdTAoKN Swdtkacio. o mapdderypa, o KAVIKOG EAEYYOG TOV GUPULAK®Y 0TA Todd EVOL OVGTNPA OTOYOPEVUEVOS, TOGO Yio. GLVION VooTLoTa
0G0 KOl Yo T0. omdvio, voorpata mov tpocPdiiovy to mondid. EmmAéov, eneidn n Pacikn £pguva ¢ ToB0PLGIOAOYING KOl TOV UNXOVIGU®OY TOV GTOVInV
VOGILAT®V 0&V TPOGEAKDEL EMAPKT TPOGOYN KOt ¥PNUATOSOTNON, TOGO G aKkadnaikd 660 kot o€ Propnyavikd eninedo, ot avayvopispévotl opforoyikol 6TdyOL
Yl QOPUOKEVTIKY Opdion eivar oyetikd Alyot. [I€pav TovT@V, TO KOGTOG TG OVATTUENG EVOC 0PPOVOD POPLAKOL UTOPEL VO EMNPEGGEL GNUAVTIKGA TNV ArdOPACT] Y10,
Vv avantuén Tov OGOV 0 TANBVCUAC-GTOYOG ELVOL GYETIKA LLIKPOG.

To Nopooyédio mepi Opeavav doppdakmv Tov 1983, to omoio tpomonoince to OPocTOVIIKS VOLOGKESIO TTEPT PAPUAK®OV, TPOPIL®V KOl KAAAVDVTIKOV TOL
1938, mapéyet kKivnpa yo v avamtuén eoppdkev to omoia oyetiovton pe ™ Bepaneio voonudtev mov mposfdilovv Ayotepovg and 200.000 acbeveic otig
H.IT.A. H FDA d1otpei €101k tpqpa, yio v avamntoén opeovoy opuik®v ®oTe vo TPoceEpet 101kt fonbela Kot ¥pnpatoddTnoTn Tpog TOVE EMGTHIOVES TOV
TapoVSLAlovV EVOLOPEPOV Yo aVTA Ta TPOiovTa. Ot TANpoPopieg 6oV apopd Ta opeava edppaka eivar exiong dtbéoieg Kot amd v Atebvi] Opydvoon yio Tig
Xravieg Awtopoyés.

‘Ewc 10 1999 mepiocotepa amd 500 Brodoyikd kot gappokevtikd mpoidvia koatatédnkav omv FDA o¢ edppoxo, ek Tov omoimv to meptocdTepa MToV
npoiovta mov Bpickovtav 10te og avamtuén. H FDA é€yet eykpivel Tig artfioelg yio kukiopopio 120 oppavadv appakov yio v Oepomeio tepiocdtepmv amd 82
OTAVI®V VOGT|LATMV.

Ot coPapéc avemBounTeg EVEPYELEG G KUKAOQOPOUVTO PAPLLOKO EIVOL CTTAVIEG, OV KOL AlYOTEPO EMIKIVOLVES 0d TIG TOEKES evEPYELES, OMMG TovileTal 6€ GANN
GNUEIN AVTOV TOV GLYYPALLOTOS KOt TOPOVGIALOVTOL GLYVE LE OPIGIEVEG OUASEG POPUAK®Y. AvemBOUNTEG EVEPYELEC PUPUAK®Y TOV OTAVOLV VO, ATEIMCOVV TN
oM acBevodv mopatnpodviol oe Aydtepo amd 10 2% Tov TANBLoUOD TOV £1GAYETOL GTO VOGOKOEl0. Ot PNyOvIGUOl QVTOV TOV AVETIBVUNT®OV EVEPYEIDV
gumtintouy og 60 KOPLEG KaTyopies. TNV TPMTN KOTNYOPiol OviKOUV ODTEG TTOL OTOTEAODY EMEKTOOT] TOV YVOOTMOV QOPLOKOAOYIKAOV EVEPYEIDY TOV QOPUAKOV
Kol ®G €K TOVTOV ivorl TpoPAréyies. Ot avemBOUNTES EVEPYELES QDTG TNG KATYOPIOG YEVIKA YIVOVTOL AVTIANTTEG OO TOVS POPLAKOAGYOVG, TOVG TOEIKOAOYOLS
KO TOVG KAVIKOUG 10TpovG oV eUTAEKOVTOL GTOV TPOKAVIKO Edeyyo tv @doemv I-111. Ot avembiunteg evépyeleg g de0TEPNG OLADAG, VAL OVOGOAOYIKNG
npoélevang N £xovv dyvwoto punyoviopd (Rawlins, 1981) kot givan yevikd un mpoPréyipeg, eved pumopel vo pnyv £xovv avayvoptodei okoun Ko petd and moild
xPOVIa KuKAOQOPiaG EVOC PAPUOKEVTIKOD 1310GKEVACUATOC. AVTEC Ol aVETBVUNTEG EVEPYELEG OmOKAAVTTOVTOL cLVAOWME 0mtd TOoVg KAMVIKOVG 1atpove. Eivol
EMOUEVMG OTLOVTIKO VO EIVOL EVIILEPOL OL 1ATPOL Y10 TOVG SLaPOPOVG TOTOVG TOV GALEPYIKDV AVTIOPAGEDV GTO PAPHOKO. AVTEG TEPIAAUPAVOLV TIG AVTIOPAUCELS
7oV wpokarovvral omd v IgE, dnwg n avapvraio, n kvidmon kot to ayyelooidnua, TI¢ avtidpdoelg Tov tpokaiovvrat oo v 1gG 1 v IgM kat opodlovv pe
TIG AVTIOPAGELG TOL EPLOMUATMOSOVE ADKOV, TIG AVTIOPACELS TOV TpokodovvTal and v 1gG Kat givat Tov TOTOV TG 0POVOGING TOV APOPOVY TNV AYYEUTION KL TIG
KLTTOPO-O10LOPPOVUEVES QAAEPYIEG TTOV EUTAEKOVTOL GTNV TPOKAN O™ TG deppatitidag €& emapnc. Avtég cuintovvtol oto Kepdiaio 56.



H Broypapio amotedel Tnv kbplo TNy KAWVIKHG TANPOEOPNONG Y10t TA VEX QAPLLOKCL, WO0ATEPA VIO EKEVO TAL OTTO10 TOAD TPOGPATA £XOVV KUKAOPOPTGEL Yia
yevikn xpnon. Zvvnog avaeépsl véeg evoeifelc M onuavtikég véeg Tapevépyeleg kot avtevoeifels. Q¢ ex T00TOV, Ol emayyeAuatiec vyeiag mpémel vo gival
eEOKEIPEVOL e TIC TNYEG AVTNG TNG TANPOEOpNoNG (emonpaivoviat oto KepdAato 1) kot mpémet va givan Tpogtotpacévot yio v a&toAdynon toug. Opiopéveg
YEVIKEG OPYEC OV PTOPOVV VO, EPUPUOCTOVV 6 awthv v aloddynon cvlntodviarl Aemtopepmc otig avoapopég twv Cohen (1994), Nowak (1994), ot onoieg
AVOQEPOVTOL o) KaTo.
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H ddwaocio avamtoéng kot eléyyov mov anotteitat yio va e16éA0eL Eva aprako oty ayopd tmv HITA. Mepikég amod Tig amaitioeLs Yo QApILOKO OV YPTGILOTOL0VVTOL Y10 VOGT LT, TOV
anethodv dueca ™ (o pmopel va elvot SlapopeTiKEG amd oVTEG OV PaivovTal 6TO Gy (T cOVTOUES SLdIKaGiES).

O1 30KILOGIEG TOV YPNGLOTOLOVVTOL Y10, TOV TPOGOLOPIGUO THG PUPLOKOLOYIKNG dpAong VEOL Hopiov.




HMewpapatiki MéBodog

1 Opyavo Xtéyog Zowd Eidon 1 Iotég 0086¢ Xopipynong Métpnon
Mopwxn
X0vdeon pe Tov vTodoyEa TuAuato KOTTAPIKNG HERBPAVIG In vitro Zuyyévelo Kot EKAEKTIKOTNTO TOV
(Hapdderypo: amd opyava 1| KOAMEPYELEG KLTTA- VIOJOYEN
B-adpevepyucoi vTOdOYELS) POV, KAOVOTOMUEVOL VTTOSOYEIG
EvQupun dpactikdtnto Toumantikd vedpa, emtveepidia, In vitro EvQupikn avaotoln Kot eKAEKTIKO-
(mapadeiypoto: TVPOGIVIKNY kabopiopéva Eviopa mro
vdpo&urdon, viomapvo-3-
V3po&LAAOT, LOVOUULVO-
o&eddon)
Kvutoypopa P450 "Hrop In vitro Evlouikn avactoly), dpacelg 6to
UETAPOAMGLLO TOV QAPLAKOL
Kvtropuc
Agrtovpyia KVTTAPOL Koliépyela kuttdpov In vitro Evdeitelg yo dpdomn otov vmo-
S0y£a - Ay®VIGTAG 1| avTayOVIGTIG (TOPASELYLOL: EVEPYELEG GTOL KUKAKA VOUKAEOTISL0L)
Anopovepévog 16tog Apodpa ayyeio, Kapdid, In vitro Evépyeteg otnv ayyelokn
vedpoves, eeds (TovTikt 1} ko obomaon 1 yéAoon,
¥01pidio) EKAEKTIKOTNTO Y10l OLYYELOKOVG
VIOBOXELS, EVEPYELEG OTOVG
aAAoVG Aglovg g
ZVGTHHATO/TPOTVTO. VOGT LATMV
Aptnprakn wieon Yx0Aog, yata (avousOntomompéva) IMapevtepn Metoforéc ot GVGTOA/S1GTOAN

Evépyeieg 610 kapdayyeloakd

TTovtikdg vepTackdg
(oe eypiyopon)

Yk0Mog (o€ gypnyopon)

ZxVhog (avaicbntomompévog)

£G, KOPOLOKN TOPOYN], OMKT TEPLPEPIKT AVTIOTOON

Ieppeptkd avTOVOLO VEVPIKO
cvopo
vevpov

AVamvELOTIKEG EVEPYELEG

Aovpntikn dpactikdTnTo

Taotpeviepkés evépyeteg

Kvrhopopovoeg oppLoveg,
KOANGTEPOAN, GAKYAPO
aiporog

Yx0Aog (avorsOntomompévog)

ZKOAOG, OO Yo1pidlo

PININS

Tlovtikdg

TTovtikdg, orxdrog

Ao 10 oTON

Amd t0 oTOH

Hapevtepikn

IMapevtepn

Hapevtepikn

Ao 10 0TONA,
TOPEVTEPIKT|

Ao 10 oTON

Tapevrepkn, and
70 GTONO

Avtibmeptooikn dpaon

H\ektpoxapdroypdenuo

Ivotponeg, ypovotpomneg evépyet-

Evépyeteg otV avtomodkplon Tpog

YVOOTA QAPUOKO Kot NAEKTPIKT] SLEYEPON TMV KEVIPIKAV KoL TEPLPEPIKAOV AVTOVOULMOV

Evépyeleg 0TV avamveuoTIKy GLYVOTNTA KOt EVPVTHTO KOl 6TO BPoyyikd Tdvo

Natplovpnon, kakovpnon, vdaTikr

S100pNoT, VEPPIKT QLUOTIKT POT|, PLOUOG OTEPAUATIKNG dONoNg

Taotpevtepkn KivnTikdTnTa Kot EKKPIGELG

ZUYKEVTPOGT 0pOV




Ién aipatog Kovvé Amd to oTOHN Xpovog mEng, amosupon Bpoupov, xpovog tpobpoupivng

Kevtpkd vevpikd cvotnpo TTovtikdg Hapevtepikn, and Bofpog katactorng, poikn ydiaon,
70 oTOpO Kwvntikn dpactnplotnra, diéyepon
Aokipootikol EAeyyol ACQAAELOG.
Tomog Aokipaciog Ipocéyyion Xy6\0

O&ela to&ucomra

Yno&eila to&uwcomto

Xpoévia toEikdtnTa

Enidpaon oty
OVOTOPOY®YIKN
Swdaocio

Evdegydpevo
KOPKLVOYEVEONG

Evdeyopevo
petodragloyéveong

Atepgovntikn to&tkoloyio

Oéeia 660m, 1 omoio eivon Bavatneopog oto 50%
nepimov Tov {owov. Kabopiopdg mg péyotg
avekthg 80cems. ZuviBog 6Vo £idn, 00 0doi,
epamag doom.

Tpeig dooetg, dvo €idn. Mmopet va. amartnfodv

£€m¢ Ko 6 unveg, Tpwv amd v KAy dokny. Oco
HOKPOTEPT 1) SIAPKELD TNG AVOLEVOUEVIG KAVIKHG
APNOEWC, TOGO LOKPVTEPT KO EKELV TNG

vro&eing dokipociog.

TpOKTIKA Kot UN-TPOKTIKG €16M. 6 puives 1 Ko
mePLoGOTEPO. ATtatTEiTOL OTAV TO PAPHLOKO
mpoKertol va ypnotpomonbet oe avOpdmovs yio
TOPOTETAUEVES YPOVIKEG TEPLOSOVE. ZvVIOmG
yiveTat TanTOYpOva LLE TNV KAVIKT HEAETT.

Evépyeieg ot oe€ovaikr ocvpmeppopd tmv Ldwv,
TNV QVOTAPOy®YY], TOV TOKETO, GTOVG ATOYOVOLS Kot
OTN HETOYEVVITIKT AVATTUED.

AVo €11, 000 £idn. Amarteitar 6tav T0 PApLLAKO
TPOKELTOL VoL Ypnoonondel oToug avhpdmovg yo
TOPOTETAUEVES YPOVIKES TEPLOSOVG.

Evépyeteg oty yevetikn otabepdnta Kot Tig
petarragelg tov faktnpiov (Sokipacio Ames) N oe
KOAMEPYELEG KLTTAPWY ONAACTIKAOVY, BavaTnedpog
S0KLHOGI0 GTOVG TOVTIKOVG.

KaBopilel 11 cuvéneieg kKot Toug pnyavicods g
To&KNg Opdong. Avakaidmtel epmiexdpeva
yovidi, Tpmteives Kot 0000¢. AvantHooel VEEg
1eBdd0uE Yo ToV KABOPIGHO TNG TOEIKOTNTOG.

20ykpon pe v Bepamevtikn d6om.

K ynueia, pooioloykd onpeia,
VeEKpOYia, HEAETES AVTOWIOG
OLLLOTOAOYIKES, IOTOAOYIKES, LEAETES

He XPHOT NAEKTPOVIKOD HIKPOGKOTIOV.
AmokdAvyn opyavev Tov anotelodv
GTOY0VG TG TOEIKOTNTAG.

Ot otoy01 NG VIoeiag Kot ypdviog
dokaciog givat va dgi&ovv mota opyava
givat eumadn mpog v To&KodT™TA TOV
Qoppakov. Aokipocieg Onmg
EMOTLAIVETOL TTOPOTAVE Y10t TNV VTTOEETDL.
3 3060A0YIKA EMIMESA GVV UAPTVPES.
E&etalel v yovipotnta, tepatoyéveon,
TIG TEPLYEVVITIKEG KOl LETOYEVVITIKEG
EVEPYELEG, TNV EMIBPACT OTN Yorovyia.
AOTOAOYIKES KOl LIOTOAOYIKEG LEAETEC,
vekpoyieg. Aokipooieg og dtoyovidiokd
TOVTIKLOL Y10 PpaydTEPES TEPLOSOVG
umopel va. emTpETOVTUL GE £val €100C.
AvEavopevo evOLOPEPOV YL TO
TPOPANLA AVTO.

Mrmnopei va emtpéyet Tov opBoroykd
oXeSOUO ACQUAESTEPOV PUPUAKMV.

MEAETH HEPIIITQXHY: H ANAKAAYYH & H ANAIITYZEH ENOX XHMANTIKOY ®APMAKOY - THEX OMEIIPAZOAHX



Hpoictopia

Enuovtikn KMvikn emtvyio ot Ogpomeio g yootpitidag, Tov omefoosTEPVIKOD KODGOV Kol TV dMIEKUSOUKTUAMK®OV EAKMV, CTILEIOONKE e TNV ECAYMYH TOV AVTOY®VIGT] TOV
Ho-vmodoyéa, g oluetidivig ko v akéiovdn eupdvion mopouolov, 6mog eivar n povitidivi. O Dr George Sachs vrébece, 61 0 éheyyog TG xkpiong 0&Eog emTuYYAvVETOL
pécm 810popwv 060V (teptrapfovouévey Kat Tov 1etapvepyik@v Ho vrodoyéwv) ot onoieg cuvékdevay cg évav koo 6toxo - Vv avtiio o&éog (Tpwtoviov). Qg ek TovTOL,
Bedpnoe OTL 0 PAPROKOAOYIKOG EXEYYXOG TG OvTAing Tp®TOViMV fTav €PIKTOC Kol Topeiyxe éva véo papuokeutikd otdyo (Berkowitz kot Sachs, 2002). Mapdia avtd, Adyw Tng
gmtuyiog NG oETIdIVNG, 0 Tapaywydg TG LITOPAOUICE TNV TPOTEPALOTITO. TNG EPEVVAG OV APOPOVGE TOV AUECO EAEYYO TG avtAiag mpwtoviov. O Sachs cuvéyice ) Bacikr Tov
épevva pe Pdaon T poplokn Plodoyio, GYETIKA LE OVTOV TOV EVOEYOUEVO (QUPHLOKEVTIKO O0TOXO Kol apyotepa Eekivioe ocvvepyooio e GAAOVG EMIGTAUOVES, GE Wiol LIKPN
POPHAKEVTIKN ETAPEiR TG ZovNdiog.

H emtvyio tov aviayoviotdv tov Hy vrodoyta, Bektinoe onpavtikd t Oepansio, mapeiye kodvtepn puduon tov yaotpikod o&éog kot adénoe m dibyvoon Tmv dutapaydy
mov cyetiCovrar pe v £kkpion o&€og. Q6T600, ot Hy anoxieiotés, ammrovoav mm xopfiynon moAlomidv 66cemv nuepncing mov oyetiCovral pe avemddunTeg aLEOUEIDOELS TV
EMIES®V TOV YAOTPUKOV 0&E0G Kat £TG1 améTuyay Vo, BepamedlcovV Katd T0 PEATIOTO TpOTO, coPapdtepes droTapayés, OTMG Eival 1 VOGOG TNG YUOTPOOIGOPAYIKNG TAAVIPOUNOS
kot to cvvdpopo Zollinger-Ellison.

O Sachs ka1 ot GuvepydTec TOL cuVéNIGaY v epydlovial yuo v amodeifovv 6Tt 1 HT/KT-ATPaon, cov aviia mpotoviov Stukivel 1o 0&) Stapéoov Tov PERPpavay v
YOoTPIK®V KeAvmpiov kuttdpov (Blum kot cvv. 1971). Ot emotiuoveg ot Zoundia eotidotnkay otig yudoloieg kat Wiaitepa otig Peviypudalores, ev pépel enedn n
oetdivn (0mog kot M totopivn) sivan o yudaloAn. TlpocsBétoviag éva poplo Peviyudalding oty mupdivo-2-0100KeTOpON, Eva YVOOTO OVTIEKKPITIKO TapayovTa,
dnuovpyndnke pia véo katnyopia vrokateotnuévev Beviyndaloimv, n onoio apydtepa Oo 0dnyovoe oty openpaloin (Fellenius, 1981). Avtég ot cuyyeveic ovsisg HTav opKeTa
VEEG, MOTE M KOTAOEST SIMADLLOTOG EVPESITEYVING, NTOV WOV pe TV TpobHdOeoT 6T 01 oVGies Oal amOdEKVOOVTAY YPNGULES.

"Epevva, Avantoén & Kvklogopia otnv Ayopa

Ta apykd omoteAéopato 0dyNGoV 6 PAppOKe. To omoia Bpébnkav va katactéAhovy v Ekkpion 0&€oc, aAld ftav ToAY actadn, To&ucd | TANUpeA®S ekiektikd. Ev tovtoig n
EQAPLOYT TNG dodikaciog yio TNV ovantuén QapUAKOV TOL TEPLYPAPETOL TAPUTAVE®, 03 yNoE TEMKE o8 KaAvTEpO popia, omdte To 1978 avaxaivednke 1 openpaloin (Prilosec).
O Khvikog éheyyog otovg avBpdmovg Eekivioe to 1983 kot 1984 (Lind kot cuv. 1983 kou Lambers kot cvv. 1984) kow n éykpion yua v kvkhoopio tg yopnyndnke to 1989.
Emopévag ypetdotnkay 12 £t and v Evapén Tov EpELYNTIKOD TPOYPULLOTOS, MG TNV £YKPLOT| TPOG YPNON 6TOVG 0ohEVELS.

To 1999, ot twANcelg ™G openpaloing o€ moykooo eninedo aviibay ota $ 5.9 dioekatoppipia, evéd to 2001 Atav $ 5.7 doekatoppdpio ko 1 moykdouo oyopd yio o
PapLaKa KOTO ToL EAkovg, Eemépaoe ta 14 dioekatoppvpia. Tipepa eivorl dwbéotuec mévte Peviydalolkég ovoieg amd Evav opud staipeimv. To dimhopa gvpectteyviag g
opempaloing, Enée 1o 2001 kot oMUEPH KUKAOQOPEL KOl GOV OVTIYPAPO PAPLLOKO.



