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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. ll-professjonisti dwar il-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata.> Ara sezzjoni 4.8 dwar kif ghandhom
jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Deltyba 50 mg pilloli miksija b’rita

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull pillola miksija b’rita fiha 50 mg delamanid.

Ec¢ipjent b’effett maghruf: kull pillola miksija b’rita fiha 100 mg lactose (bhala monohydrate).

Ghal-lista kompluta ta’ eccipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Pillola miksija b’rita (pillola).

Pillola miksija b’rita tonda, u ta’ lewn isfar.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Deltyba huwa indikat bhala parti minn programm ta’ kura kkombinata xierqa ghal tuberkulosi pulmonari
rezistenti ghal diversi medi¢ini (MDR-TB) f’pazjenti adulti meta programm ta’ kura effettiv ma jistax jigi
kompost mod iehor ghal ragunijiet ta’ rezistenza jew tolerabilita (ara sezzjonijiet 4.2, 4.4 u 5.1).

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar 1-uzu xieraq ta’ sustanzi antibatterici.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

It-trattament b’delamanid ghandu jinbeda u jigi sorveljat minn tabib b’esperjenza fil-gestjoni ta’
Mycobacterium tuberculosi rezistenti ghal diversi medi¢ini.

Delamanid ghandu dejjem jinghata bhala parti minn programm ta’ kura kkombinata u xierqa ghal trattament
ta’ tuberkolosi rezistenti ghal diversi medi¢ini (MDR-TB) (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). It-trattament bi
programm ta’ kura kkombinata u adattata ghandu jitkompla wara li jintemm il-perjodu ta’ 24 gimgha ta’
trattament b’delamanid skont il-linji gwida tal-WHO.

Huwa rakkomandat i delamanid ghandu jinghata b’terapija osservata direttament (DOT-Directly Observed
Therapy).

Pozologija
Id-doza rakkomandata ghall-adulti hi ta’ 100 mg darbtejn kuljum, ghal 24 gimgha.

Pazjenti anzjani (> 65 sena)
M’hemmx informazzjoni disponibbli ghall-anzjani.



Indeboliment tal-kliewi

L-ebda aggustament fid-doza ma huwa kkunsidrat mehtieg f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi hafif jew
moderat. M hemmx taghrif dwar l-uzu ta’ delamanid f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi sever u l-uzu
tieghu mhux rakkomandat (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Indeboliment tal-fwied

L-ebda aggustament fid-doza ma huwa kkunsidrat mehtieg f”pazjenti b’indeboliment tal-fwied hafif.
Delamanid mhux rakkomandat f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minn moderat sa sever (ara sezzjonijiet
4.4u5.2)

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u effikacja ta’ delamanid fit-tfal u fl-adolexxenti taht it-18-il sena ma gewx determinati s’issa.
M’hemmx informazzjoni disponibbli.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Ghall-uzu orali

Delamanid ghandu jittiched mal-ikel.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

- Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew kwalunkwe wiehed mill-e¢¢ipjenti elenkati f’sezzjoni
6.1.

- Albumina fis-serum < 2.8 g/dL (ara sezzjoni 4.4 dwar l-uzu f’pazjenti li ghandhom albumina fis-serum
ta’ >2.8 g/dL)
It-tehid ta’ prodotti medic¢inali i huma sensibilizzaturi gawwija ta’ CYP3A4 (ez. carbamazepine).

4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
M’hemmzx taghrif dwar trattament b’delamanid li ntuza ghal aktar minn 24 gimgha konsekuttiva.

M’hemmx taghrif kliniku dwar 1-uzu ta’ delamanid fil-kura ta’

- tuberkulosi ekstra pulmonari (ez. sistema nervuza ¢entrali, ghadam)

- infezzjonijiet minhabba speci ta’ Mycobatterja ghajr dawk tal-kumpless M. tuberculosis

- infezzjoni mohbija b’M. tuberculosis

M’hemmx taghrif kliniku dwar 1-uzu ta’ delamanid bhala parti mill-programmi ta’ kura ta’ kombinazzjoni
uzati biex jikkuraw M.tuberculosi suxxettibbli ghal medic¢ina.

Delamanid ghandu jintuza biss flimkien ma’ programm ta’ kombinazzjoni xieraq ta’ kura ghal trattament ta’
MDR-TB kif rakkomandat mill-WHO sabiex jigi evitat li tizviluppa rezistenza ghal delamanid.

Kien hemm rezistenza ghal delamanid wagqt it-trattament. Ir-riskju ta’ ghazla ghal rezistenza ta’ delamanid
jidher li jizdied meta jintuza ma’ ftit sustanzi li huma previsti li jkunu attivi u/jew meta dawn is-susttanzi ma
kinux fost dawk mahsuba I-aktar effettivi kontra M. tuberculosis. Barra minn hekk, taghrif kliniku ristrett
jindika li z-zieda ta’ delamanid ma’ programmi ta’ kura ghall-kura ta” MDR-TB li kienu rezistenti ghal
ripampicin u isoniazid imma pjuttost suxxettibbli, ipprovdew l-oghla effikacja filwaqt li I-uzu ta’ delamanid
bhala parti mill-ahjar programmi ta’ kura disponibbli ghat-trattament ta’ XDR-TB kien assoc¢jati mal-ingas
effikacja.

Titwil tal-QT

It-titwil ta’ QT gie osservat f’pazjenti trattati b’delamanid. Dan it-titwil jizdied bil-mod maz-zZmien fl-ewwel
6-10 gimghat ta’ kura, u jibga’ stabbli wara dan. It-titwil ta” QT huwa korelatat mill-qrib hafha
mal-metabolit ewlieni ta’ delamanid DM-6705. L-albumina fil-plazma u CYP3AA4 jirregolaw il-formazzjoni
u I-metabolizmu ta’ DM-6705 eispettivament (ara Konsiderazzjonijiet Specjali hawn isfel).

I1-kobor tal-effett ta” titwil tal-intervall ta’ QT




Fi studju bil-placebo bhala kontroll f’pazjenti b’MDR-TB li r¢evew 100 mg delamanid darbtejn kuljum iz-
zidiet medji tal-placebo kkoreguti fi QTCF mil-linja bazi kienu ta’ 7.6 ms fl-ewwel xahar u 12.1 ms wara
xahrejn. 3 % tal-pazjenti esperjenzaw zieda ta’ 60 ms jew aktar ’xi waqt tal-prova u pazjent 1 esebixxa
intervall ta’ QTcF > 500 ms (ara sezzjoni 4.8). L-ebda kaz ta’ Torsades de Pointes jew kazijiet suggestivi
relatati b’mod temporarju ma’ proarritmiji ma sehhew.

Konsiderazzjonijiet generali

Huwa rakkomandat li elettrokardjogrammi (ECG) ghandhom jinkisbu gabel ma jinbeda t-trattament
b’delamanid u ghal kull xahar matul il-kors shih tal-kura b’delamanid. Jekk tigi osservata QTcF> 500 ms jew
gabel I-ewwel doza ta” delamanid jew matul it-trattament b’delamanid, il-kura b’delamanid jew m’ghandhiex
tinbeda jew ghandha titwaqqaf. Jekk it-tul tal-intervall ta’ QTc jagbez 450/470 ms ghal pazjenti rgiel/nisa
matul il-kura b’delamanid, dawn il-pazjenti ghandhom jigu monitorati aktar ta’ spiss b’ECG. Huwa
rakkomandat ukoll li I-elettroliti fis-serum, ez. potassju, jinkisbu fil-linja bazi u jigu kkoreguti jekk ma
jkunux normali.

Konsiderazzjonijiet

Fatturi ta’ riskju kardijaku

It-trattament b’delamanid m’ghandux jinbeda f’pazjenti bil-fatturi ta’ riskju li gejjin, ghajr meta I-beneficcju

possibbli ta’ delamanid jigi kkonsidrat li jisboq ir-riskji potenzjali. Pazjenti bhal dawn ghandhom ikollhom

monitoragg frekwenti tal-ECG matul il-perjodu kollu ta’ kura b’delamanid.

- Titwil kongenitali maghruf tal-intervall tal-QT jew kull kondizzjoni klinika maghrufa li ttawwal
I-intervall ta’ QTc > 500 ms.

- Storja ta’ arritmiji kardijaci asintomati¢i jew bi bradikarja klinikament rilevanti.

- Kull predispozizzjoni ta’ kondizzjoni kardijaku ghal arritmiji bhal pressjoni gholja severa, ipertrofija
ventrikulari tax-xellug (li tinkludi kardjomijopatija ipertrofika) jew falliment kardijaku kongestiv
akkumpanjat bi frazzjoni ta’ hrug imnaqqas mill-ventrikula tax-xellug.

- It-tehid ta’ prodotti medicinali li huma maghrufa li jtawwlu I-intervall ta” QTc. Dawn jinkludu (imma
mhumiex ristretti ghal):

- Antiarritmici (ez. amiodarone, disopyramide, dofetilide, ibutilide, procainamide, quinidine,
hydroquinidine, sotalol).
- Newroletti¢i (ez. phenothiazines, sertindole, sultopride, chlorpromazine, haloperidol,
mesoridazine, pimozide or thioridazine), sustanzi antidepressivi.
- Certu sustanzi amtimikrobijali, li jinkludu:
- makrolidi (ez. erythromycin, clarithromycin)
- moxifloxacin, sparfloxacin (ara sezzjoni 4.4 dwar l-uzu ma’ fluoroquinolones ohra)
- sustanzi antifungali ta’ triazole
- pentamidine
- saquinavir
- Certu antistamini li mhumiex kalmanti (ez terfenadine, astemizole, mizolastine).
Cisapride, droperidol, domperidone, bepridil, diphemanil, probucol, levomethadyl, methadone,
alkalojdi ta’ vinca, arsenic trioxide.

Ipoalbuminemija

Fi studju Kliniku il-prezenza ta’ ipoalbuminemija kienet asso¢jata ma’ riskju oghla fit-titwil tal-intervall QTc
f’pazjenti kkurati b’delamanid. Delamanid huwa kontraindikat f’pazjenti b’livell t’albumina <2.8 g/dL (ara
sezzjoni 4.3). Pazjenti li jibdew jiechdu delamanid b’albumin fis-serum ta’ <3.4 g/dL jew jesperjenzaw
tnaqqis fl-albumina fis-serum f’din il-medda wagqt it-trattament ghandu jkollhom monitoragg tal-ECG
frekwenti hafna matul il-perjodu kollu ta’ trattament b’delamanid..

L-ghoti flimkien ma’ impedituri gawwija ta’ CYP344

L-ghoti flimkien ta’ delamanid ma’ impeditur gawwi ta” CYP3A4 (lopinavir/ritonavir) kien asso¢jat ma’
esponiment ta” 30 % oghla ghall-metabolit DM-6705, 1i gie asso¢jat ma’ titwil fil-QTc.

Ghalhekk jekk I-ghoti kongunt ta’ delamanid ma’ impeditur gawwi ta’ CYP3A4 huwa kkonsidrat mehtieg
huwa rakkomandat li jkun hemm monitoragg frekwenti hafna tal-ECG, matul il-perjodu kollu ta’ trattament
b’delamanid.



L-ghoti flimkien ta’ delamanid ma’ quinolones

It-titwil ta’ QTcF kollu ’1 fug minn 60 ms kien asso¢jat bl-uzu fl-istess hin ma’ fluoroquinolone. Ghalhekk,
jekk I-ghoti flimkien jigi kkonsidrat 1i ma jistax jigi evitat sabiex jinholoq programm ta’ kura adegwat ghal
MDR-TB huwa rakkomandat li jkun hemm monitoragg frekwenti tal-ECG, matul il-perjodu kollu ta’
trattament b’delamanid.

Indeboliment tal-fwied
Deltyba mhux rakkomandat f’pazjenti b’indeboliment moderat sa sever tal-fwied (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.2).

Pazjenti infettati b’HIV
M’hemmx esperjenza dwar l-uzu ta’ delamanid f’pazjenti li jkunu ged jir¢ievu terapija fl-istess waqt kontra
HIV (ara sezzjoni 4.5).

Limitazzjoni tad-dejta fuq |-effikacja ta’ delamanid

L-evidenza attwali hi derivata minn prova kazwali b’kontrolli li damet sejra ghal xahrejn u prova ta’
estensjoni miftuha ta’ 6 xhur flimkien ma’ rizultati fuq terminu ta’ Zzmien twil migbura fi tmiem it-trattament
ghal MDR-TB (ara sezzjoni 5.1).

Bijotrasformazzjoni u eliminazzjoni

ll-profil metaboliku shih ta’ delamanid fil-bniedem ma giex elu¢idat b’mod shih (ara sezzjonijiet 4.5 u 5.2)
Ghalhekk il-potenzjal ta’ interazzjonijiet bejn medicina u ohra ta’ sinifikat kliniku li jistghu jsehhu
b’delamanid u I-konsegwenzi possibbli, i jinkludu I-effett shih fuq l-intervall ta’ QTc, ma jistghux jigu
previsti b’kunfidenza.

Ec¢c¢ipjenti

Deltyba pilloli miksija b’rita fihom lactose. Pazjenti bi problemi ereditarji rari ta’ intolleranza ghal galactose,
defi¢jenza ta’ Lapp lactase jew assorbiment hazin ta’ glucose-galactose m’ghandhomx jiehdu din il-
medicina.

45 Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Il-profil metaboliku shih u 1-mod ta’ eliminazzjoni ta’ delamanid ghadhom ma gewx elucidati b’mod shih
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Effetti ta’ prodotti medicinali ohra fug Deltyba

Indutturi ta’ cytochrome P450 3A4

Studji klini¢i ta’ interazzjoni bejn medicina u ohra fuq individwi b’sahhithom indikaw tnaqgqis fl-esponiment
ghal delamanid, b’madwar 45% wara 15-il jum ta’ ghoti konkomitanti tal-induttur ta’ cytochrome P450
(CYP) 3A4 (Rifampicin 300 mg kuljum) ma’ delamanid (200 mg kuljum). Ma gie osservat 1-ebda tnaqqis
klinikament rilevanti fl-esponiment ta’ delamanid bl-induttur dghajjef efavirenz meta nghata f’doza ta’ 600
mg kuljum ghal 10 ijiem flimkien ma’ delamanid 100 mg darbtejn kuljum.

Medicini anti-HIV

Fi studji klini¢i ta’ interazzjoni bejn medic¢ina u ohra fuq individwi b’sahhithom, delamanid gie moghti
wahdu (100 mg darbtejn kuljum) u ma tenofovir (300 mg kuljum) jew lopinavir/ritonavir (400/100 mg) ghal
14-i] jum u b’efavirenz ghal 10 ijiem (600 mg kuljum). L-esponiment ta’ delamanid ma nbidlitx (differenza
ta’ingas minn 25%) mal-medicini ta’ kontra I-HIV, tenofovir u efavirenz izda zdied bi ftit bil-kombinazzjoni
tal-medicina kontra I-HIV li kien fiha lopinavir/ritonavir.

Effetti ta’ Deltyba fuq prodotti medi¢inali ohra

Studji in-vitro wrew li delamanid ma jimpedixxix I-isoenzimi ta’ CYP450.
Studji in-vitro wrew li delamanid u I-metaboliti ma kellhomx effett fuq it-trasportaturi MDR1 (p-gp), BCRP,
OATP1, OATP3, OCT1, OCT2, OATP1B1, OATP1B3 u BSEP, f’konc¢entrazzjonijiet ta” madwar 5 sa 20



darba aktar mis-C. fi stadju fiss. Madanakollu, peress li I-kon¢entrazzjonijiet fl-imsaren jistghu jkunu
potenzjalment akbar minn dawn il-molteplici tas-Cysx, hemm potenzjal ghal delamanid 1i jkollu effett fuq
dawn it-trasporaturi.

Medicini ta’ kontra t-Tuberkolosi

Fi studju Kliniku ta’ interazzjoni bejn medic¢ina u ohra f’individwi b’sahhithom, delamanid inghata wahdu
(200 mg kuljum) u ma rifampicin/isoniazid/pyrazinamide (300/720/1800 mg kuljum) jew ethambutol (1100
mg kuljum) ghal 15-il jum. L-esponiment ta’ medicini konkomitanti ta’ medicini anti-TB (rifampicin
[R)/isoniazid [H]/pyrazinamide [Z]) ma giex affettwat. L-ghoti flimkien ma’ delamanid zied b’mod
sinifikanti il-koncentrazzjonijiet fil-plazma fi stat fiss ta’ ethambutol b’madwar 25%, bir-rilevanza klinika
mhix maghrufa.

Medicini anti-HIV

Fi studju kliniku ta’ interazzjoni bejn medi¢ina u ohra f’individwi b’sahhithom, delamanid inghata wahdu
(100 mg darbtejn kuljum) u tenofovir (300 mg), lopinavir/ritonavir (400/100 mg) ghal 14-il jum u ma’
efavirenz ghal 10 ijiem (600 mg kuljum). Delamanid moghti f’kombinazzjoni mal-medi¢ini ta’ kontra I-HIV,
tenofovir, lopinavir/ritonavir u efavirenz, ma affettwax l-espozizzjoni ghal dawn il-prodotti medicinali.

Prodotti medicinali bil-potenzjal li jtul il-QTc

Attenzjoni ghandha tinghata meta jintuza delamanid f’pazjenti li diga qed jir¢ievu medicini assocjati
mat-titwil ta’ QT (ara sezzjoni 4.4). L-ghoti fl-istess waqt ta” moxifloxacin u delamanid f’pazjenti b’MDR-
TB ma giex studjat. Moxifloxacin mhux rakkomandat ghall-uzi f’pazjenti trattati b’delamanid.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala
M’hemmx biss dejta limitata dwar I-uzu ta’ delamanid f’nisa tqal.

Studji f"annimali urew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).
Deltyba mhux irrikkmandat f’nisa tgal jew f’nisa li jista’ jkollhom it-tfal sakemm ma jkunux ged juzaw
kontracettivi affidabbli.

Treddigh
Mhuwiex maghruf jekk dan il-prodott medicinali jew il-metaboliti tieghu humiex eliminati fil-halib uman.

Dejta farmakokinetika fl-annimali uriet li kien hemm eliminazzjoni ta’ delamanid u/jew il-metaboliti fil-
halib tas-sider. Minhabba li riskju potenzjali ghat-tarbija li qed titredda’ ma jistax jigi eskluz, hu
rakkomandat li nisa m’ghandhomx ireddghu waqt it-trattament b* Deltyba.

Fertilita
Deltyba ma kellu I-ebda effett fuq il-fertilita tal-irgiel u n-nisa fl-annimali (ara sezzjoni 5.3). Mhemmx
taghrif kliniku dwar 1-effetti ta’ delamanid fuq il-fertilita fil-bniedem.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Ma sarux studji dwar l-effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem makkinarju. Madankollu, il-pazjenti
ghandhom jinghataw parir biex ma jsuqux jew ihaddmu magni jekk ihossu xi reazzjoni avversa b’ impatt
potenzjali fuq il-hila biex iwettqu dawn l-attivitajiet (ez. ugigh ta’ ras u roghda huma komuni hafna).

4.8 Effetti mhux mixtiega

Sommarju tal-profil tas-sigurta

Il-frekwenza tar-reazzjonijiet avversi tal-medicina deskritti hawn taht huwa bbazat fuq taghrif minn fuq
prova klinika double-blind bil-kontrolli li kienet tinvolvi 481 pazjent b’MDR-TB li minnhom 321 pazjent
ré¢evew delamanid flimkien ma’ Programm ta’ Kura Ottimizzat fl-Isfond [OBR-Optimised Background
Regimen]. Minhabba d-dags limitat ta’ dan is-sett ta’ taghrif attwalment mhux possibbli li wiehed ikun jista’
jiddiverenzja bejn terapija ta’ OBR u delamanid bhala kawza tar-reazzjonijiet avversi msemmija hawn isfel.




It-titwil tal-intervall tal-elettrokardjogramma ta’ QTc gie identifikat bhala t-thassib ewlieni dwar is-sigurta
fit-trattament b’delamanid (ara wkoll sezzjoni 4.4). Fattur kontribwenti ewlieni ghal titwil fl-intervall ta’
QTc hu ipoalbuminemija (partikularment meta jkun angas minn 2.8 g/dl). Reazzjonijiet avversi importanti
ohra marbuta mal-medic¢ina huma l-ansjeta, paraestesija u roghda.

L-aktar reazzjonijiet avversi ghall-medi¢ina frekwenti osservati f’pazjenti trattati b’delamanid (i.e. in¢idenza
> 10%) huma dardir (38.3 %), rimettar (33 %), u sturdament (30.2%).

Lista f’ghamla tabulari ta’ reazzjonijiet avversi

Ir-reazzjonijiet avversi elenkati fit-tabella t’hawn isfel kienu rapportati f’tal-angas 1 mill-321 pazjent li
ré¢evew delamanid fil-prova klinika double blind fejn il-placebo intuza bhala kontroll t’hawn fugq.
Ir-reazzjonijiet avversi ghal medi¢ina huma elenkati skont is-Sistema tal-Klassifika tal-Organi u t-Terminu
Preferut. Fi hdan kull Sistema tal-Klassifika tal-Organi, reazzjonijiet avversi huma elenkati skont kategoriji
ta’ frekwenza ta’ komuni hafna (> 1/10), komuni (> 1/100 sa <1/10), mhux komuni ( > 1/1, 000 sa <1/100),
rari (= 1/10, 000 sa <1/1, 000 ), rari hafna (<1/10, 000) u mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data
disponibbli). Fi hdan kull ragruppament ta’ frekwenzi, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati
f’ordni ta’ serjeta dejjem tonqos.

Tabella: Reazzjonijiet avversa tal-medi¢ina ghal delamanid

Sistema Frekwenza Frekwenza Frekwenza
tal-Klassifika mhux komuni komuni komuni hafna
tal-Organi
Infezzjonijiet u Herpes zoster
infestazzjonijiet Kandidijasi orofaringeali
Tinea versicolor*
Disturbi Lewkopenija Anemija* Retikulocitosi
tad-demm u Trombocitopenija Eosinofilja*
tas-sistema
limfatika
Disturbi fil- Deidrazzjoni Ipertrigliceridemija Ipokalemija

metabolizmu u
tan-nutrizzjoni

Ipokalcemija
Iperkolesterolemija

Tnaqgis fl-aptit
Iperurikemija*

Disturbi Aggressjoni Disturb psikotiku Nuqgas ta’ irgadt
psikjattrici Disturb deluzjonali, Agitazzjoni

Disturb ta’ paniku ta’ tip Ansjeta u disturbi ta’

persekutorju, ansjeta

Disturb t’aggustament b’burdata | Dipressjoni u burdata

depressa depressa

Newrosi Irrikwitezza

Disforja

Disturb mentali

Disturb tal-irgadt

Zieda fil-hajra sesswali*
Disturbi Letargija Newropatija periferali Sturdament*
fis-sistema Disturb tal-bilan¢ Hedla* Ugigh ta’ ras
nervuza Ugigh radikulari Ipoestesija Paraestesija

Irgad ta’ kwalita hazina Roghda
Disturbi Kongunktivite allergika* Ghajnejn xotti*
fl-ghajnejn Fotofobija
Disturbi Ugigh fil-widna Tinnite
fil-widnejn u
fis-sistema
labirintika

Disturbi fil-galb

L-ewwel grad ta’ inblokk

Palpitazzjonijiet




atrijoventrikulari
Ekstrasistols ventrikulari*
Ekstrasistols supraventrikulari

Disturbi vaskulari

Pressjoni gholja
Pressjoni baxxa
Ematoma*
Fwawar shan*

Disturbi
respiratoriji,
toracici u
medjastinali

Dispnea

Soghla

Ugigh orofaringeali
Irritazzjoni tal-grizmejn
Grizmejn xotti*
Rinorea*

Emoptisi

Disturbi
gastrointestinali

Disfagja
Paraestesja orali
Tenerezza addominali*

Gastrite*

Stitikezza*

Ugigh addominali
Ugigh addominali fil-
parti t’isfel

Dispepsja

Dwejjaq addominali

Remettar

Dijarea*

Tqalligh

Ugigh addominali fil-
naha ta’ fuq

Distirbi fil-fwied
u fil-marrara

Funzjoni tal-fwied abnormali

Disturbi fil-gilda
u fit-tessuti ta’
taht il-gilda

Alopecja*
Follikulité pustulari
eosinofilika*

Hakk generalizzat*
Raxx eritematuz

Dermatite

Urtikarja

Raxx bil-hakk*

Hakk*

Raxx makulo-papulari*
Raxx*

Akne
Iperhidrosi
Disturbi Osteokondrosi Artralgja*
muskoluskeletrici Dghufija muskolari Mijalgja*
u tat-tessut Ugigh
konnettiv muskoluskeletriku*
Ugigh fil-genb
Ugigh fl-estremita
Disturbi fil-kliewi | Zamma urinarja Ematurja*
u fis-sistema Dajsurja*
urinarja Nokturja
Disturbi generali | Thossok shun Deni* Astenja
u kondizzjonijiet Ugigh fis-sider
ta’ mnejn jinghata Thossok ma tiflahx
Dwejjaq fis-sider*
Edema periferali*
Investigazzjonijiet | Dipressjoni fis-segment ST Zieda tal-kortisol fid- Titwil fil-QT

tal-elettrokardjogramma
Zieda fit-transaminases*
Titwil fl-activated partial
thromboplastin time*

Livelli oghla ta’ gamma-
glutamyltransferase*

Tnaqgis tal-kortisol fid-demm
Pressjoni tad-demm oghla

demm

tal-elettrokardjogramma




** ||-frekwenza ta’ dawn il-kazijiet kien inqas baxx fil-grupp ta’ delamanid ikkombinat ma’ OBR meta
mgabbel mal-grupp tal-placebo ma’ OBR.

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Titwil tal-intervall tal-ECG QT

QT b’elettrokardjogramma mtawwal kien rapportat £°9.9% tal-pazjenti li kienu ged jir¢ievu delamanid f’doza
ta’ 100 mg darbtejn kuljum (kategorija ta’ frekwenza komuni) meta mgabbel ma’ 3.8% tal-pazjenti li rcevew
placebo + OBR. Dan I-ADR ma kienx akkumpanjat b’sintomi klini¢i. L-in¢idenza ta’ intervall ta” QTcF >
500 msek ma kienx komuni u gie osservat f’pazjent wiehed buss (1/321 pazjenti). Ma gewx osservati sintomi
klinici li akkumpanjaw dawn u I-kaz gie rizolt.. Total ta’ 12/321 pazjent fid-doza totali ta’ delamanid
darbtejn kuljum + il-grupp ta” OBR kellhom bidla fil-QTcF ta’ > 60 ms kontra 0% tal-placebo + OBR. Il-
prezenza ta’ ipoalbuminemija kien assocjat ma’ riskju oghla ta’ titwil tal-intervall ta’ QTc (ara sezzjoni 4.4).
It-titwil tal-intervall ta’ QTc gie identifikat bhala t-thassib ewlieni dwar is-sigurta fit-trattament b’delamanid.
Dan jirrizulta fil-kontraindikazzjoni deskritta f’sezzjoni 4.3 u fit-twissijiet ta’ sezzjoni 4.4. Fatturi
kontribwenti magguri ghal titwil fl-intervall ta’ QTc huma ipoalbuminemija (partikularment meta jkun angas
minn 2.8 mg/dl) u ipokalemija. Ghalhekk monitoragg ta’ spiss hafna tal-livelli ta’ albumina, elettroliti fis-
serum u tal-ECG huwa rakkomandat.

Palpitazzjonijiet

Ghal pazjenti li jircievu 100 mg delamanid + OBR darbtejn kuljum, il-frekwenza kienet ta” 8.1 % (kategorija
ta’ frekwenza, komuni) meta mgabbla ma’ frekwenza ta’ 6.3 % f’pazjenti li jir¢ievu placebo +OBR darbtejn
kuljum.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢cju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Tl-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f’ Appendi¢i V*.

4.9 Doza eccessiva

L-ebda kaz ta’ doza ecCessiva b’delamanid ma gie osservat fi prova klinika. Madankollu, taghrif addizzjonali
kliniku wera li f’pazjenti li rcevew 200 mg darbtejn kuljum, i.e total ta’ 400 mg delamanid kuljum, il-profil
tas-sigurta globali huwa komparabbli ma’ dak ta’ pazjenti li ged jir¢ievu d-doza rakkomandata ta’
100 mg darbtejn kuljum. Minkejja dan, xi reazzjonijiet kienu osservati fi frekwenza oghla u r-rata ta” titwil
ta’ QT zdidiet f"'manjiera li kienet marbuta mad-doza.

Trattament ta’ doza eccessiva ghandha tinvolvi mizuri immedjati biex jitnehha delamanid mill-passagg
gastrointestinali u kura ta’ appogg kif mehtieg. Ghandu jsir monitoragg frequent tal-ECG.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Antimikobatterjali, antibijoti¢i, Kodi¢i ATC: JO4AKO06.

Mekkanizmu ta’ azzjoni
Il-mod t’azzjoni farmakologika ta’ delamanid jinvolvi I-impediment tas-sintesi tal-komponenti tar-riti

¢ellulari mikobatteri¢ci, methoxy-mycolic u ketomycolic acid. Il-metaboliti identifikati ta’ delamanid ma
jurux attivita antimikobatterika.

Attivita kontra patogeni specifici
Delamanid m’ghandux attivita in vitro kontra speci ohra ta’ mikobatterja.

Rezistenza


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Mutazzjoni f’wiehed mill-5 koenzimi ta’ geni ta’ F420 hija ssuggerita bhala I-mekkanizmu ghar-rezistenza
kontra delamanid ghal mikobatterja. Fil-mikobatterja, il-frekwenzi in vitro ghal rezistenza spontanja ta’
delamanid kienu simili ghal dawk ghal isoniazid, u kienu oghla minn dawk ta’ rifampicin. Rezistenza ghal
delamanid giet dokumentata li ssehh waqt it-trattament (ara sezzjoni 4.4). Delamanid ma jurix rezistenza
inkroc¢jata ma xi wiehed mill-medicini ta’ kontra t-tuberkolosi attwalment uzati.

Punti ta’ referenza ghal testijiet ta’ suxxetibilita

Fi provi klini¢i ir-rezistenza ghal delamanid giet mfissra bhala kull tkabbir fil-prezenza ta’ konc¢entrazzjoni
ta’ delamanid ta’ 0.2 pg/mL 1i hu oghla minn 1% minn dak ta’ kulturi ta’ kontroll hielsa minn medi¢ini fuq
medium 7H11 ta’ Middlebrook 7H11.

Taghrif minn studji klinic¢i

Fi studju wiehed bi prova li kienet double blind, ikkontrollat bi placebo 161 pazjent b’MDR-TB r¢evew
trattament ghal 8 gimghat b’delamanid 100 mg kuljum flimkien ma’ programm ta’ kura OBR rakkomandat
mill-WHO b’mod individwali.

ll-konverzjoni tal-isputum fug xahrejn (SCC —sputum conversion) (jigifieri it-tkabbir ta’ Mycobacterium
tuberculosis ghall-ebda tkabbir matul I-ewwel xahrejn) osservata fost dawk il-pazjenti 1i kellhom rizultat
pozittiv ta’ kultura tal-isputum fil-linja bazi hi mnizzla hawn isfel ghal delamanid flimkien ma’ OBR u
placebo flimkien ma’ gruppi ta’ trattament ta’ OBR:

Pazjenti maghzula b’mod kazwali | Pazjenti maghzula b’mod
ghal 100 mg BID + OBR kazwali ghal Placebo + OBR
SCC  MGIT® n/N (%) 64/141 (45.4%) 37/125 (29.6%)
SCC fug midja solida n/N (%) 64/119 (53.8%) 38/113 (33.6%)

MGIT® Sistema tal-midja likwida li tindika Zvilupp ta’ Mikobatterja fit-tubu indikatur [Mycobacterium growth
indicator tube liquid media system]
n= individwi b’SCC wara xahrejn

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini iddifferiet |-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji b’Deltyba
f’wiehed jew iktar settijiet tal-popolazzjoni pedjatrika (fit-trattament ta’ tuberkolosi rezistenti ghal diversi
medicini) (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

Dan il-prodott medi¢inali kien awtorizzat taht dik li tissejjah skema ta’ ‘approvazzjoni kondizzjonali’. Dan
ifisser li ghad trid tinghata aktar evidenza dwar dan il-prodott medicinali.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini ser tirrevedi 1-informazzjoni I-gdida dwar dan il-prodott medicinali
ghallinqas darba fis-sena u ser taggorna dan is-Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott, skont il-bZzonn.

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

II-bijodisponibilita orali ta’ delamanid titjib meta jinghata ma ikla standard b’madwar 2.7 darbiet meta
mgabbla ma’ kondizzjonijiet ta’ sawm. L-espozizzjoni ta’ delamanid fil-plazma tizdid inqas mill-
proporzjonalita ta’ doza li tizdied.

Distribuzzjoni
Delamanid jinghaqad b’mod gawwi mal-proteini fil-plazma kollha b’rabta ma’ proteini totali ta’ >99.5%.

Delamanid ghandu volum apparenti kbir ta’ distribuzzjoni (V./F ta’ 2,100 L).

Bijotrasformazzjoni

Delamanid huwa prin¢ipalment metabolizzat bl-albumina fil-plazma u fi grad inqas minn CYP3A4. Il-profil
metaboliku shih ta’ delamanid ghadu mhux spjegat b’mod ¢ar, u jista’ jkun hemm potenzjal ta’
interazzjonijiet ghal medi¢ina ma’ medic¢ini ohra koamministrati, jekk metaboliti mhux maghrufa sinifikanti
jigu skoperti. Il-metaboliti identifikati ma jurux attivita antimikobatterika imma xi whud jikkontribwixxu
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ghat-titwil ta’ QTc, prin¢ipalment minhabba DM-6705. Konc¢entrazzjonijiet tal-metaboliti identifikati
jizdiedu progressivament ghal stadju fiss wara 6 sa 10 gimghat.

Eliminazzjoni
Delamanid jisparixxi mill-plazma b’ t;, of 30-38 siegha. Delamanid ma jigix eliminat fl-awrina.

Popolazzjonijiet spe¢jali

Popolazzjoni pedjatrika
Ma sarux studji fuq pazjenti pedjatrici.

Pazjenti b’indeboliment tal-kliewi

Ingas minn 5 % tad-doza orali ta’ delamanid tigi rkuprata fl-awrina. Indeboliment tal-kliewi hafif

(50 mL/min < CrCLN < 80 mL/min) ma jidhirx li jaffettwa I-esponiment ta’ delamanid. Ghalhekk 1-ebda
aggustament fid-doza ma hija mehtiega ghal pazjenti b’indeboliment tal-kliewi hafif jew moderat. Mhux
maghruf jekk delamanid u I-metaboliti jitnehhewx b’mod sinjifikanti permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

Pazjenti b’indeboliment tal-fwied
L-ebda aggustament fid-doza ma hu kkonsidrat mehtieg ghal pazjenti b’indeboliment epatiku sever.
Delamanid mhux rakkomandat biex jinghata lil pazjenti b’indeboliment minn moderat ghal sever.

Pazjenti anzjani (> 65 sena)
L-ebda pazjent ta’ > 65 sena ma gie inkluz fil-provi klini¢i.

5.3 Taghrif ta’ gabel I-uzu Kkliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku fuq il-geni, riskju ta’ kancer ma juri
I-ebda periklu specjali ghall-bnedmin . Delamanid u/jew il-metaboliti tieghu ghandhom il-potenzjal li
jaffettwaw ir-ripolarizzazzjoni kardijaka permezz ta’ imblokk tal-kanali tal-potassju hERG. Fil-klieb, gew
osservati makrofagi bir-raghwa fit-tessut limfojdi ta” diversi organi varji waqt studji ta’ tossicita b’dozi
ripetuti. Ir-rizultat intwera li huwa parzjalment riversibbli ; ir-rilevanza klinika ta” dan ir-rizultat ghadha
mhix maghrufa. Studji dwar dozi ripetuti ta’ tossicita fil-fniek urew effett inibitorju ta’ delamanid u/jew
il-metaboliti tieghu f’embolizmu tad-demm dipendenti fuq il-vitamina K. Fil-fniek fi studji dwar
ir-riproduzzjoni, tossicita embrijo-fetali kienet osservata f’dozaggi maternali. Dejta farmakokinetika
fl-annimali uriet li kien hemm eliminazzjoni ta’ metaboliti ta” delamanid fil-firien mreddgha, is-Cpax ta’
delamanid fil-halib tas-sider ikun 4 darbiet oghla minn dak fid-demm.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Listata’ eccipjenti

I1-galba tal-pillola:
Hypromellose phthalate
Povidone

all-rac-a-Tocopherol
Cellulose, microcrystalline
Sodium starch glycolate (tip A)
Carmellose calcium

Silica, colloidal hydrated
Magnesium stearate

Lactose monohydrate

I-kisi tal-pillola
Hypromellose
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Macrogol 8000

Titanium dioxide

Talc

Iron oxide isfar (E172)

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

5 snin

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mill-umdita.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Folja ta’ aluminju/aluminju:

40 pilloli.

48 pilloli.

Flixkun tal-hgieg ambra (tip IIT) b’ghatu rezistenti ghal ftuh mit-tfal tal-polypropylene, b’kanestr(u/i)
dessikant tal-polyester imdahhal:

50 jew 300 pillola.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug.

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibga’ wara l-uzu tal-prodott ghandu jintrema
kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Otsuka Novel Products GmbH

Erika-Mann-Stral3e 21

80636 Minchen

II-Germanja

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/13/875/001-004

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJON

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 28 ta’ April 2014
Data tal-ahhar tigdid: 3 ta” Marzu 2017

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

<{XX/SSSS}>
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Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-Sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.eu.
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ANNESS 11

MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL- PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI
GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

KONDIZZJONBJIET JEW RESTRIZZJONDJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU
SIGUR U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

OBBLIGU SPECIFIKU GHAT-TKOMPLIJA TA’ MIZURI TA’ WARA
L-AWTORIZZAZZJONI GHALL-AWTORIZZAZZJONI
GHAT-TQEGHID FIS-SUQ KONDIZZJONALI
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A.  MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-StraRe 21

80636 Miinchen

II-Germanja

AndersonBrecon (UK) Ltd.
Wye Valley Business Park
Brecon Road

Hay-on-Wye

Hereford

HR3 5PG

Ir-Renju Unit

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali ghandu jkun hemm I-isem u I-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott kon¢ernat

B. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-UZU
Prodott medicinali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici tal-
Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

J Rapporti Perjodic¢i Aggornati dwar is-Sigurta

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu jipprezenta l-ewwel rapport perjodiku aggornat
dwar is-sigurta fi zmien 6 xhur wara l-awtorizzazzjoni. Sussegwentement, id-detentur tal-awtorizzazzjoni
ghat-tqeghid fis-suq ghandu jipprezenta rapporti perjodici aggornati dwar is-sigurta ghal dan il-prodott
f’konformita mar-rekwiziti mnizzla fil-lista tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont I-
Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u ppubblikati fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONWIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

o Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

L-MAH ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP magbul
ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe aggornament
sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

e Meta I-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din I-informazzjoni;

o Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal informazzjoni
gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefic¢ju u r-riskju jew minhabba li
jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

Jekk il-prezentazzjoni ta’ PSUR u l-aggornament ta’ RMP jikkoin¢idu, dawn jistghu jigu pprezentati fl-istess
hin.

o Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji
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L-MAH (Marketing Authorization Holder — Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq) ghandu
jiftiehem dwar il-materjal edukattiv mal-Istati Membri, gabel it-tnedija.

F’kull Stat Membru, id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq (MAH) ghandu jagbel mal-
kontenut u I-format tal-materjal edukattiv mal-awtorita nazzjonali kompetenti u jimplimenta dan gabel it-
tnedija.

L-MAH ghandu jizgura li I-professjonisti kollha fil-qasam tal-kura tas-sahha involuti fil-kitba ta’ ricetti, 1-
ghoti u I-gestjoni jew 1-amministrazzjoni ta’ Deltyba huma provduti b’materjal edukattiv.

1. ll-Materjal Edukattiv ghal Fornituri fil-Qasam tal-Kura tas-Sahha (HCPs-Healthcare Providers)
ghandu jindirizza 1-elementi ewlenin li gejjin:

SKP

Rezistenza ghall-medic¢ina

Riskju ghal titwil tal-intervall ta” QT
L-uzu tal-medicina waqt it-tqala
L-uzu tal-medi¢ina waqt it-treddigh.

2. ll-materjal edukattiv ghal Pazjenti ghandu jigi fornut minn HCPs biex l-informazzjoni mghotija fil-
fuljett ta’ taghrif tigi rinforzata u supplimentata. Din ghandha tindirizza l-elementi ewlenin li gejjin:

o L-uzu tal-medicina waqt it-tqala
o L-uzu tal-medicina waqt it-treddigh.
E. OBBLIGU SPECIFIKU BIEX MIZURI TA’ WARA L-AWTORIZZAZJONI JIGU

KOMPLUTI GHALL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ kondizzjonali

Peress li din hi Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq kondizzjonali u skont I-Artikolu 14(7)
tar-Regolament (KE) 726/2004, I-MAH ghandu jtemm, fiz-Zmien stipulat, il-mizuri li gejjin:

Deskrizzjoni Data
mistennija

Sabiex tintemm prova konfermatorja li tezamina delamanid maghduda ma’ programm ta’| Sottomissjoni
kura ottimali fl-isfond (OBR — optimal background regimen) f’indikazzjoni licenzjata: tar-rapport
Prova ta’ fazi 3 li tqgabbel delamanid 100 mg BID ghal xahrejn + 200 mg QD ghal 4 xhur | finali:
flimkien ma’ OBR ghal 18-24 xahar ma’ OBR ghal 18-24 xahar bi placebo ghall-ewwel | Sat-2K2017
6 xhur.

Sabiex jigu rizolti l-incertezzi dwar 1-esponiment u l-attivita antimikobatterika, billi jsir | Sottomissjoni
studju iehor li jesplora r-relazzjoni bejn dozi differenti fir-rigward ta’ xahrejn SCC u tar-rapport
rizultati fuq perijodu ta’ Zzmien itwal: sabiex isir studju bil-kontrolli tal-effikacja, finali:
is-sigurta u I-farmakokinetic¢i ta’ delamanid 100 mg darbtejn kuljum ghal xahrejn segwit | Sar-4K2021
minn delamanid 200 mg f’doza wahda ta’ kuljum ghal 4 xhur jew delamanid 400 mg
doza wahda ta’ kuljum ghal 6 xhur f’pazjenti adulti b’tuberkulosi pulmonari rezistenti
ghal diversi medicini, skont 1-protokoll miftiehem ma” CHMP.
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ANNESS 111

TIKKETTAR U FULJETT TA’ TAGHRIF
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A. TIKKETTAR
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUN GHAL PAKKETTI TAL-FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Deltyba 50 mg pilloli miksija b’rita
delamanid

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha: 50 mg delamanid

3.  LISTATA’ ECCIPJENTI

Fih lactose. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

40 pillola
48 pillola

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra |-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu orali

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA JEKK MEHTIEGA

Mhux applikabbli.

8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mill-umdita.
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALIL JEKK HEMM BZONN

Xejn

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-
SUQ

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-Stralie 21, 80636 Miinchen
II-Germanja

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/13/875/001 40 pilloli miksija b’rita
EU/1/13/875/004 48 pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT >

Lot

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Deltyba 50 mg

| 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

| 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA U L-PAKKETT LI JMISS
MAL-PRODOTT

KARTUN TA’ BARRA GHAL PAKKETTI TAL-FLIXKUN U GHAT-TIKKETTA TAL-FLIXKUN

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Deltyba 50 mg pilloli miksija b’rita
delamanid

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pillola miksija b’rita fiha: 50 mg delamanid

3.  LISTATA’ ECCIPJENTI

Fih lactose. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

50 pillola
300 pillola

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra |-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu orali

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA JEKK MEHTIEGA

Mhux applikabbli.

8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mill-umdita.
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZONN

Xejn

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-
SUQ

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-Stralte 21, 80636 Miinchen
II-Germanja

12.  NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/13/875/002 50 pilloli miksija b’rita
EU/1/13/875/003 300 pilloli miksija b’rita

13.  NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT >

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

| 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

Aluminju/Aluminju

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Deltyba 50 mg pilloli miksija b’rita
delamanid

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Titlu mgassar: OTSUKA

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT >

LOT

5. OHRAJN
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ Taghrif: Taghrif ghall-pazjent

Deltyba 50 mg pilloli miksija b’rita
delamanid

W Dan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek tirrapporta
effetti sekondarji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina, peress li fih informazzjoni importanti

ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib,l-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’ taghmlilhom il-
hsara, anki jekk ikollhom I-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effetti sekondarji, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi
xi effetti sekondarji possibbli li m’humiex imsemmijin f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

X’inhu Deltyba u ghal xiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tichu Deltyba
Kif ghandek tichu Deltyba

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Deltyba

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

ousrLONE

1. X’inhu Deltyba u ghal xiex jintuza

Deltyba fih is-sustanza attiva delamanid, antibijotiku ghall-kura ta’ tuberkolosi fil-pulmun ikkawzat minn
batterja li ma jigux maqtula minn antibijoti¢i komuni uzati biex jikkuraw it-tuberkolosi.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Deltyba

Tihux Deltyba:

- jekk inti allergiku ghal delamanid jew sustanzi ohra ta’ din il-medicina (elenkati fis-sezzjoni 6).

- jekk ghandek livelli baxxi hafna ta’ albumina fid-demm tieghek.

- jekk ged tiehu medicini li jissensibilizzaw b’mod gawwi ¢ertu enzima tal-fwied msejha “CYP450
3A4” (ez carbamazepine)

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier qabel tiehu Deltyba.

Qabel ma tibda tichu Deltyba, u matul il-kura, it-tabib tieghek jista’ jictekkja l-attivita elettrika tal-qalb
tieghek permezz ta” ECG (elettrokardjogramma) (registrazzjoni elettrika tal-galb).It-tabib tieghek jista’ wkoll
jaghmel test tad-demm biex ji¢cekkja 1-kon¢entrazzjoni ta’ Xi minerali u proteini li huma importanti ghall-
funzjoni tal-qalb tieghek.

Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek wiehed mill-kundizzjonijiet li gejjin:

. ghandek livelli mnaqgsa ta’ albumina, potassju, manjesju jew calcium fid-demm

. qalulek 1i ghandek problema fil-qalb, per ezempju ritmu tal-qalb kajman (bradikardija) jew ghandek
storja ta’ attakki tal-galb (infart mijokardijaku)

" jekk ghandek kondizzjoni msejha sindrome kongenitali ta’ QT twil jew ghandek mard tal-galb serju
jew problemi bir-ritmu tal-galb.

. ghandek mard jew indeboliment tal-fwiedghandek 1-HIV
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Tfal
Deltyba mhux adattat ghal tfal i ghadhom m’ghalqux it-18-il sena.

Medic¢ini ohra u Deltyba

Ghid lit-tabib tieghek...

- jekk qgieghed tiehu jew hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medic¢ina ohra, li jinkludu medic¢ini jew rimedji
bi hxejjex miksuba minghajr ricetta,

- jekk ged tiehu medicini li jittrattaw fuq ir-ritmu abnormali tal-qalb (ez. amiodarone, disopramide,
dofetilde, ibutilide, procainamide, quinidine, hydroquinidine, sotalol).

- jekk ged tiehu medicini ghat-trattament ta’ psikosi (ez. phenothiazines, sertindole, sultopride,
chlorpromazine, haloperidol, mesoridazine, pimozide, jew thioridazine) jew dipressjoni

- jekk ged tiehu ¢ertu medicini antimikrobijali (ez. erythromycin, clarithromycin, moxifloxacin,
sparfloxacin, pentamidine, jew saquinavir).

- jekk ged tiehu medicini ta’ kontra I-moffa li fihom triazole (ez. fluconazole, itraconazole, voriconazole).

- jekk ged tiehu ¢certu medic¢ini ghal trattament ta’ reazzjonijiet allergici (ez. terfenadine, astemizole,
mizolastine).

- jekk ged tiehu xi wiehed minn dawn li gejjin: cisapride (uzat ghal kura ta’ disturbi tal-istonku), droperidol
(uzat kontra r-remettar u I-emigranja), domperidone (uzat kontra t-tqalligh u r-remettar), diphemanil (uzat
biex jittratta disturbi tal-istonku jew ghorieq eccessiv), probucol (biex inaggas il-kolesterol fi¢-
cirkolazzjoni tad-demm), levomethadyl jew methadone (uzat ghat-trattament ta” vizzju tal-loppju),
alkajlojds ta’” vinca (medicini ta’ kontra l-kancer), jew arsenic trioxide (uzat biexx jittratta certu tipi ta’
lewkemja).

- jekk ged tiehu medicini tal-HIV li fihom lopinavir/ritonavir. medicini tal-HIV li fihom
lopinavir/ritonavir.).

Tista’ tkun f’riskju akbar ta’ bidliet perikoluzi tar-ritmu tal-galb.

Tqala u treddigh

Deltyba jista’ jikkaguna hsara lit-tarbija mhix mwielda. Mhuwiex normalment rakkomandat ghall-uzu waqt
it-tgala.

Huwa importanti li tghid lit-tabib tieghek jekk inti tqila, tahseb li tista’ tkun tqila, jew qed tippjana li tohrog
tgila. It-tabib tieghek ser iqis il-benefi¢¢ji ghalik kontra r-riskji ghat-tarbija tieghek meta Deltyba jittiehed
wagqt li inti tqila.

Mhux maghruf jekk delamanid jghaddix fil-halib tas-sider tal-bniedem. It-treddigh mhux rakkomandat waqt
il-kura b’Deltyba.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Deltyba mhux mistennija li jkollu influwenza fuq il-hila tieghek biex issuq u thaddem magni. Jekk ikollok
effetti sekondarji li jistghu jaffettwaw il-hila tieghek biex tikkonéentra u tirreagixxi, issugx jew thaddimx
magni.

Deltyba fih lactose monohydrate.
Jekk gejt mgharraf mit-tabib tieghek li ghandek intolleranza ghal xi tipi ta’ zokkor, ikkuntattja lit-tabib
tieghek qabel tibda tiehu dan il-prodott.

3. Kif ghandek tiehu Deltyba

Dejjem ghandek tiehu din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. Dejjem ghandek taccerta
ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Id-doza rakkomandata hija ta’ zewg pilloli ta’ 50 mg pilloli 1i jittiehdu darbtejn kuljum (filghodu u
filghaxija) kif rakkomandat mit-tabib tieghek. Il-pilloli ghandhom jittichdu waqt jew wara ikla. Ibla’ I-pilloli
bl-ilma.

Jekk tiehu aktar {Delmanid Otsuka} milli suppost
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Jekk hadt aktar pilloli mid-doza ordnata, ikkuntattja lit-tabib tieghek jew l-isptar lokali tieghek.
Ftakar biex tichu l-pakkett mieghek sabiex ikun ¢ar liema medi¢ina tkun hadt.

Jekk tinsa tiehu Deltyba

Jekk tinsa tiechu doza, hudha hekk kif tiftakar dan. Madankollu, jekk ikun kwazi sar il-hin ghad-doza li jmiss,
aqbez id-doza magbuza.

M’ ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza 1i nsejt tiehu.

Jekk tieqaf tiehu Deltyba
M’GHANDEKX tiegaf tichu 1-pilloli sakemm it-tabib tieghek jghidlek biex taghmel hekk. Meta twaqqaf qabel
iz-zmien tista’ tkun ged tippermetti I-batterji biex jirkupraw u jsiru rezistenti ghal delamanid.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew l-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli
Bhal kull medic¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux f’kulhadd.

Il-frekwenza t’effetti sekondarji possibbli elenkati hawn isfel hija definita bl-uzu tal-konvenzjoni li gejja:
Komuni hafna: tista’ taffettwa aktar minn persuna 1 {10

Komuni: tista’ taffettwa sa persuna 1 f’10

Mhux komuni: tista’ taffettwa sa persuna 1 £°100

Effetti sekondarji komuni hafna rrapportati fi studji klini¢i b’Deltyba kienu:
. Sensazzjonijiet ta’ swat irregolari u/jew gawwija tal-galb

. Rimettar

. Dardir

= Dijarea

Ugigh fl-istonku

. Ugigh ta’ ras

= Sensazzjoni ta’ tingiz, ta’ hruq jew qris jew tirzih tal-gilda (parestesija)

] Roghda (treghid)

= Nuqgas t’aptit

. Sturdament

= Tisma’ hoss persistenti " widnejk meta ma jezisti ebda hoss (tinnite)

Ll Nuggas t’energija

. Ugigh fil-gogi jew fil-muskoliDiffikultajiet biex torgod jew tibga’ rieged
Zieda fl-ghadd ta’ ¢elluli homor tad-demm immaturi

Livell baxx ta” potassju fid-demm

Zieda fil-livell ta’ uric acid fid-demm

Soghla bid-demm

Bidliet li dehru fl-investigazzjonijiet (elettrokardjogramma, ECG tal-galb)

Effetti sekondarji komuni rrapportati fi studji klini¢i b’Deltyba kienu:
. Anemija

Zieda f*¢ertu celluli bojod tad-demm (eosinofilja)

Zieda fit-trigli¢eridi fid-demm

Disturb psikotiku

Agitazzjoni

Ansjeta

Dipressjoni

Irrikwitezza

Hsara lin-nervituri maghmula minn irzih jew ugigh (hruq) jew tnemnim fl-idejn jew is-sagajn
] Nghas
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Tnaqgis ta’ sensibilita

Ghajnejn xotti

Tollerabilita mnaqggsa tal-ghajnejn ghal dawl gawwi
Ugigh fil-widnejn

Zieda fil-pressjoni tad-demm (pressjoni gholja)
Tnaqgqis fil-pressjoni tad-demm

Tbengil

Fwawar shan

Nofsijiet gosra

Soghla

Ugigh fil-halq jew grizmejn

Irritazzjoni tal-grizmejn

Imnieher inixxi

Ugigh fis-sider

Gastrite

Stitikezza

Indigestjoni

Dermatite

Horriqija

Hakk

Infafet (elevazzjonijiet zghar fuq il-gilda)
Raxx

Akne

Zieda fl-gharaq

Marda tal-ghadam imsejha osteokondrosi
Dghufija muskolari

Ugigh fl-ghadam

Ugigh fil-gnub

Ugigh fid-dirghajn jew ir-riglejn

Demm fl-awrina

Deni

Ugigh fis-sider

Ma thossokx f’sikktek

Dwejjaq fis-sider

Netha fis-sagajn, ir-riglejn jew l-ghekiesi
Valuri oghla ghall-investigazzjonijiet tal-ormon kortisol

Effetti sekondarji mhux komunament rapportati fi studji klini¢i b’Deltyba kienu:

Hruq ta’ Sant” Antnin

Moffa fil-halq

Infezzjoni tal-moffa fuq il-gilda (tinea versicolor)
Ghadd baxx ta’ ¢elluli bojod tad-demm (lewkopenija)
Deidrazzjoni

Livell baxx ta’ kal¢ju fid-demm

Livell gholi ta’ kolesterol fid-demm

Aggressjoni

Paranojja

Attakki ta’ paniku

Disturb t’aggustament u burdata depressa
Newrosi

Thossok imdejjaq emozzjonalment u mentalment
Aberazzjoni mentali

Problemi bl-irgadt
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Zieda fil-hajra sesswali

Letargija

Disturbi fil-bilan¢

Ugigh regjonali

Kongunktivite allergika

Problemi bir-ritmu tal-galb

Problemi biex tibla’

Tinhass xi haga mhux normali fil-halgSensibilita fiz-zaqq

Telf ta’ xaghar

Hakk jew gilda hamra inkluz madwar 1-gheruq tax-xaghar

Zamma ta’ awrina

Awrinar bl-ugigh

Zieda fil-bzonn biex tghaddi awrina bil-lejl

Thossok shun

Valuri abnormali fl-istharrig tad-demm marbuta mal-koagulazzjoni (APTT prolongat)
Valuri abnormali tad-demm relatati mal-funzjoni tas-sistema tal-fwied u I-marrara jew il-frixa
Valuri mnaqqsa ghall-istharrig tad-demm ghall-ormoni kortisol.

Pressjoni tad-demm gholja

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib lill-ispizjar jew l-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament permezz
tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendici V. Billi tirrapporta |-effetti sekondarji tista’ tghin
biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif tahzen Deltyba
Zomm din il-mediéina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ skadenza li tidher fuq il-kartuna jew il-flixkun, wara "EXP:". 1d-data
ta’ skadenza tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mill-umdita.

Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar dwar kif ghandek tarmi
medicini li m’ghadhomx jintuzaw. Dawn il-mizuri jghinu jipprotegu l-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Deltyba

- Pillola wahda miksija b’rita fiha 50 mg tas-sustanza attiva delamanid.

- Is-sustanzi |-ohra huma hypromellose phthalate, povidone, all-rac-a-tocopherol, microcrystalline

cellulose, sodium starch glycolate, carmellose calcium, colloidal hydrated silica, magnesium stearate,
lactose monohydrate, hypromellose, macrogol 8000, titanium dioxide, talc, iron oxide (E172).

Kif jidher [Delamand Otsuka] u I-kontenut tal-pakkett
Deltyba 50 mg pilloli miksija b’rita huma tondi, u ta’ lewn isfar.

Deltyba jigi f’pakketti ta’ 40 jew 48 pillola miksija b’rita f’folji tal-aluminju/aluminju, jew fi fliexken tal-
hgieg ambra ta’ 50 jew 300 pillola. 1l-pakkett tal-flixkun fih kaxxetti b’dessikant sabiex izomm il-pilloli
nixfin. Jekk joghgbok halli I-kaxxetti fil-flixkun.

Jista’ jkun li mhux id-dagsijiet kollha jkunu disponibbli fil-pajjiz tieghek.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-StraRe 21

80636 Miinchen

II-Germanja

Tel: +49 (0)89 206020 500

II-Manifattur
AndersonBrecon (UK) Ltd.
Wye Valley Business Park
Brecon Road

Hay-on-Wye

Hereford, HR3 5PG
Ir-Renju Unit

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur tal-
Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

BE LT

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
Tél/Tel: +49 (0)89 206020 500 Tel: +49 (0)89 206020 500
BG LU

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
Ten.: +49 (0)89 206020 500 Tél/Tel: +49 (0)89 206020 500
cz HU

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500 Tel.: +49 (0)89 206020 500
DK MT

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
TIf: +49 (0)89 206020 500 Tel: +49 (0)89 206020 500
DE NL

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500 Tel: +49 (0)89 206020 500
EE NO

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500 TIf: +49 (0)89 206020 500
EL AT

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
TnA: +49 (0)89 206020 500 Tel: +49 (0)89 206020 500
ES PL

Otsuka Novel Products GmbH Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500 Tel.: +49 (0)89 206020 500
FR PT

Otsuka Pharmaceutical France SAS Otsuka Novel Products GmbH

Tél. : +33 (0)1 47 08 00 00 Tel: +49 (0)89 206020 500
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HR
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

IE
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

IS
Otsuka Novel Products GmbH
Simi: +49 (0)89 206020 500

IT

Otsuka Pharmaceutical Italy S.r.l.

Tel: +39 (0)2 00632710

CY
Otsuka Novel Products GmbH
Tnk: +49 (0)89 206020 500

LV
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar f'<{XX/SSSS}>.

RO
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

Sl
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

SK
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

FI
Otsuka Novel Products GmbH
Puh/Tel: +49 (0)89 206020 500

SE
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

UK
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

Din il-medi¢ina nghatat ‘approvazzjoni kondizzjonali’. Dan ifisser li ghad trid tinghata aktar evidenza dwar

din il-medicina.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini ser tirrevedi l-informazzjoni I-gdida dwar din il-medi¢ina mill-angas

kull sena u ser taggorna dan il-fuljett kif mehtieg.

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medicini: http://www.ema.europa.eu. Hemm ukoll links ghal siti elettronic¢i ohra dwar mard rari u kura.

31


http://www.ema.europa.eu/

	SOMMARJU TAL-KARATTERISTIĊI TAL-PRODOTT 
	A. MANIFATTUR RESPONSABBLI GĦALL-ĦRUĠ TAL-LOTT
	B. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U LUŻU
	C.  KONDIZZJONIJIET U REKWIŻITI OĦRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GĦATTQEGĦID FIS-SUQ 
	D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UŻU SIGUR U EFFIKAĊI TAL-PRODOTT MEDIĊINALI
	E. OBBLIGU SPEĊIFIKU BIEX MIŻURI TA’ WARA L-AWTORIZZAZJONI JIĠU KOMPLUTI GĦALL-AWTORIZZAZZJONI GĦAT-TQEGĦID FIS-SUQ kondizzjonali
	A. TIKKETTAR
	B. FULJETT TA’ TAGĦRIF

