ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

ADASUVE 4.5 mg trab li jittieched man-nifs, lest minn qabel

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull inalatur ta’ doza wahda fih 5 mg loxapine u jaghti 4.5 mg loxapine.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Trab li jittiehed man-nifs, lest minn gabel (trab li jittiched man-nifs).

Strument abjad b’bicca tal-halq fuq naha u bicéa li tingibed hierga °1 barra min-naha l-ohra.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

ADASUVE huwa indikat ghall-kontroll rapidu ta’ agitazzjoni hafifa ghal moderata f’pazjenti adulti bi
skizofrenija jew disturb bipolari. [l-pazjenti ghandhom jir¢ievu trattament regolari immedjatament
wara l-kontroll tas-sintomi ta’ agitazzjoni akuta.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

ADASUVE ghandu jinghata f’ambitu mediku taht is-supervizjoni diretta ta’ professjonist tal-kura tas-
sahha. Il-pazjenti ghandhom jigu osservati matul 1-ewwel siegha wara kull doza ghal sinjali u sintomi
ta’ bronkospazmu.

Ghandu jkun hemm disponibbli trattament bi bronkodilatur beta-agonist li jahdem malajr
ghat-trattament ta’ effetti sekondariji respiratorji serji (bronkospazmu) possibbli.

Pozologija

Id-doza inizjali rakkomandata ta> ADASUVE hija 9.1 mg. Billi din id-doza ma tistax tintlahaq b’din
il-prezentazzjoni (ADASUVE 4.5 mg), il-prezentazzjoni ADASUVE 9.1 mg ghandha tintuza
inizjalment. Tista’ tinghata t-tieni doza wara saghtejn, jekk tkun mehtiega. M’ghandhomx jinghataw
aktar minn zewg dozi.

Tista’ tinghata doza aktar baxxa ta’ 4.5 mg jekk id-doza ta’ 9.1 mg ma tkunx ittollerata qabel mill-
pazjent jew jekk it-tabib jiddeciedi li doza aktar baxxa tkun aktar adattata.
Anzjani

Is-sigurta u l-effikacja ta> ADASUVE f’pazjenti ta’ ’1 fuq minn 65 sena ma gewx determinati s’issa.
Ma hemmx dejta disponibbli.

Indeboliment renali u/jew epatiku
ADASUVE ma giex studjat f’pazjenti b’indeboliment renali jew epatiku. Ma hemmx dejta disponibbli.
Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ ADASUVE fit-tfal (ta’ taht it-18-il sena) ma gewx determinati s’issa. Ma
hemmx dejta disponibbli.



Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Ghal biex jingibed man-nifs. Il1-prodott huwa ppakkjat f’paw¢ ssigillata.

Meta jkun mehtieg, il-prodott jitnehha mill-paw¢. Ladarba titnehha 1-bicca li tingibed, jixghel dawl
ahdar, 1i jindika li I-prodott ikun lest ghall-uzu (Nota: il-prodott irid jintuza fi Zzmien 15-il minuta minn
xhin tingibed it-tab). Sabiex jittiched il-prodott medic¢inali, il-pazjent jigbed nifs ’il gewwa minn gol-
bicca tal-halq b’ nifs sod fil-fond. Malli jlesti 1-gbid man-nifs, il-pazjent inehhi 1-bi¢¢a tal-halqg minn
halqu u jzomm in-nifs ghal ftit hin. Il-prodott medi¢inali jkun ittiched meta jintefa d-dawl ahdar. In-
naha ta’ barra tal-istrument tista’ tishon waqt 1-uzu. Dan huwa normali.

Ghal struzzjonijiet shah dwar kif ghandek tuza ADASUVE ara s-sezzjoni tal-fuljett ta’ taghrif dwar it-
taghrif ghall-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet
Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, jew ghal amoxapine.

Pazjenti b’sinjali/sintomi respiratorji akuti (ez. tharhir) jew b’mard attiv tal-passaggi tal-arja (bhal
pazjenti bl-azzma jew mard kroniku ostruttiv tal-pulmun [COPD] (ara sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

L-uzu korrett tal-inalatur ta> ADASUVE huwa importanti ghall-ghoti tad-doza shiha ta’ loxapine.
Il-professjonisti tal-kura tas-sahha ghandhom jassiguraw li I-pazjent juza l-inalatur b’mod korrett.

ADASUVE jista’ jkollu effikac¢ja limitata meta l-pazjenti jkunu qeghdin jiehdu prodotti medicinali
konkomitanti, spe¢jalment antipsikoti¢i ohra.

Bronkospazmu

Gie rrappurtat bronkospazmu wara l-ghoti ta” ADASUVE, spe¢jalment f’pazjenti b’azma jew COPD u
dan kien tipikament irrappurtat fi zmien 25 minuta wara d-dozagg (ara sezzjoni 4.8).
Konsegwentement, ADASUVE huwa kontraindikat f’pazjenti bl-azma jew COPD kif ukoll f’pazjenti
b’sinjali/sintomi respiratorji akuti (ez., tharhir) (ara sezzjoni 4.3). ADASUVE ma giex investigat
f’pazjenti b’forom ohra ta’ mard tal-pulmun. Huwa rakkomandat li 1-pazjenti jigu osservati matul 1-
ewwel siegha ghal sinjali u sintomi ta’ bronkospazmu wara l-ghoti ta” ADASUVE.

F’pazjenti li jistghu jizviluppaw bronkospazmu, ghandu jigi kkunsidrat it-trattament b’bronkodilatur
agonista beta 1i jagixxi ghal Zmien qasir ez., salbutamol (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.8).

ADASUVE m’ghandux jerga’ jinghata lil pazjenti li jizviluppaw sinjali/sintomi respiratorji (ara
sezzjoni 4.3).

Ipoventilazzjoni

Minhabba I-effetti primarji ta’ loxapine fuq is-Sistema Nervuza Centrali (CNS), ADASUVE ghandu
jintuza b’kawtela f’pazjenti b’respirazzjoni kompromessa, bhal pazjenti ipovigilanti jew pazjenti
b’depressjoni tas-CNS minhabba 1-alkohol jew prodotti medicinali ohra li jahdmu b’mod ¢entrali, ez.
l-ansjolitici, il-bicca 1-kbira tal-antipsikoti¢i, l-ipnoti¢i, 1-opjati, ec¢. (ara sezzjoni 4.5).

Pazjenti anzjani bi psikozi relatata mad-dimenzja

ADASUVE ma giex studjat f’pazjenti anzjani, inkluzi dawk bi psikozi relatata mad-dimenzja. Studji
klini¢i bi prodotti medicinali antipsikotici kemm atipi¢i kif ukoll konvenzjonali wrew li pazjenti
anzjani bi psikozi relatata mad-dimenzja huma f’riskju akbar ta’ mewt meta mqabbel mal-placebo.
ADASUVE mhuwiex indikat ghat-trattament ta’ pazjenti bi psikozi relatata mad-dimenzja.



Sintomi ekstrapiramidali

Is-sintomi ekstrapiramidali (inkluza distonja akuta) huma effetti ta’ klassi maghrufa ghall-antipsikotici.
ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti bi storja maghrufa ta’ sintomi ekstrapiramidali.

Diskinezja tardiva

Jekk jitfaccaw sinjali u sintomi ta’ diskinezja tardiva f’pazjent li jkun ged jigi ttrattat b’loxapine,
ghandu jigi kkunsidrat it-twaqqif tal-kura. Dawn is-sintomi jistghu jehzienu b’mod temporanju jew
jistghu sahansitra jitfaccaw wara t-twaqqif tal-kura.

Sindromu newrolettiku malinn (NMS)

[I-manifestazzjonijiet klini¢i ta’ NMS huma deni gholi, ebusija fil-muskoli, bidla fl-istat mentali u
evidenza ta’ instabilita awtonomika (polz jew pressjoni tad-demm irregolari, takikardija, dijaforesi u
disritmija tal-qalb). Sinjali addizzjonali jistghu jinkludu zieda fil-creatine phosphokinase,
mijoglobinurja (rabdomijolisi), u insuffi¢jenza renali akuta. Jekk pazjent jizviluppa sinjali u sintomi li
jindikaw NMS, jew jipprezenta deni gholi mhux spjegat minghajr manifestazzjonijiet klinici
addizzjonali ta” NMS, ADASUVE jrid jitwaqqaf.

Pressjoni baxxa

Kien hemm rapporti ta’ pressjoni baxxa hafifa fi provi klini¢i qosra (24 siegha) ikkontrollati bil-
placebo fuq pazjenti agitati li nghataw ADASUVE. Jekk tkun mehtiega terapija b’vasopressur, huwa
preferut noradrenaline jew phenylephrine. M’ghandhiex tintuza l-adrenalina, billi I-istimulazzjoni tal-
beta-adrenoceptor tista’ tiggrava l-pressjoni baxxa fl-ambitu ta’ imblokk parzjali tal-alpha-
adrenoceptor indott minn loxapine (ara sezzjoni 4.5).

Kardjovaskulari

Mhix disponibbli dejta dwar 1-uzu ta” ADASUVE f’pazjenti b’mard kardjovaskulari sottostanti.
ADASUVE mhuwiex rakkomandat f’popolazzjonijiet ta’ pazjenti b’mard kardjovaskulari maghruf
(storja ta’ infart mijokardijaku jew mard tal-qalb iskemiku, insuffi¢jenza tal-qalb jew abnormalitajiet
fil-konduzzjoni), mard ¢erebrovaskulari, jew kundizzjonijiet li jippredisponu lill-pazjenti ghall-
pressjoni baxxa (deidrazzjoni, ipovolemija, u trattament bi prodotti medi¢inali kontra I-pressjoni
gholja).

Intervall QT

Titwil klinikament rilevanti fil-QT ma jidhirx 1i huwa asso¢jat ma’ doza wahda u dozi ripetuti ta’
ADASUVE. Ghandha ssir attenzjoni meta ADASUVE jinghata lil pazjenti b’mard kardjovaskulari
maghruf jew storja familjari ta’ titwil fil-QT, u fl-uzu konkomitanti ta’ prodotti medicinali ohra
maghrufa li jtawlu l-intervall QT. Mhux maghruf ir-riskju potenzjali ta’ titwil fil-QTc minhabba
interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali 1i huma maghrufa li jtawlu I-intervall QTec.

Accessjonijiet / konvulzjonijiet

Loxapine ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkollhom storja ta’ disturbi konvulzivi peress li jbaxxi
l-limitu konvulziv. F’pazjenti li kienu qeghdin jir¢ievu loxapine orali f’dozi antipsikotici, kien hemm
rapporti ta’ accessjonijiet li jistghu jsehhu f’pazjenti epiletti¢i anki b’ terapija ta’ rutina b’medié¢ini
antikonvulzivi (ara sezzjoni 4.5).

Attivita antikolinergika

Minhabba l-azzjoni antikolinergika, ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti bi glawkoma jew
li ghandhom tendenza li jzommu l-awrina, b’mod partikolari fejn hemm 1-ghoti konkomitanti ta’
prodott medic¢inali tat-tip antikolinergiku kontra l-marda ta’ parkinson.
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Intossikazzjoni u mard fiziku (delirju)

Is-sigurta u l-effikacja ta> ADASUVE ma gietx evalwata f’pazjenti b’agitazzjoni minhabba
intossikazzjoni jew mard fiziku (delirju). ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkunu
intossikati jew b’delirju (ara sezzjoni 4.5).

Reazzjonijiet avversi tal-gilda severi (SCARS)

Reazzjoni ghall-medi¢ina b’eosinofilja u sintomi sistemic¢i (DRESS), li tista’ tkun ta’ theddida ghall-
hajja jew fatali, giet irrappurtata fir-rigward ta’ prodotti li fihom loxapine. Il-pazjenti ghandhom jigu
avzati dwar is-sinjali u s-sintomi ta’ DRESS u ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghal reazzjonijiet
tal-gilda. Jekk il-pazjent zviluppa DRESS bl-uzu ta’ loxapine, it-trattament bi prodotti li filhom
loxapine ma ghandux jerga’ jinbeda.

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

L-ghoti konkomitanti ta’ benzodiazepines jew ipnosedattivi jew depressanti respiratorji ohra jista’
jkun assoc¢jat ma’ sedazzjoni ecCessiva u depressjoni respiratorja jew insuffi¢jenza respiratorja. Jekk
it-terapija b’benzodiazepine titqies bhala necessarja flimkien ma’ loxapine, il-pazjenti ghandhom jigu
mmonitorjati ghal sedazzjoni e¢¢essiva u ghal pressjoni baxxa ortostatika.

Studju dwar loxapine li jingibed man-nifs u lorazepam moghti gol-muskoli, moghtija flimkien, ma sab
l-ebda effetti sinifikanti fuq ir-rata respiratorja, ossimetrija tal-polz, pressjoni tad-demm, jew ir-rata ta’
tahbit tal-qalb, meta mqabbel ma’ xi wahda mill-medic¢ina moghtija wahidha. Dozi oghla ta’
lorazepam ma gewx studjati. L-effetti tal-kombinazzjoni fuq is-sedazzjoni dehret li hi addittiva.

Potenzjal li ADASUVE jaffettwa prodotti medic¢inali ohra

Loxapine mhuwiex mistenni li jikkawza interazzjonijiet farmakokineti¢i klinikament importanti ma’
prodotti medic¢inali li huma jew metabolizzati minn isoenzimi ta¢-¢itokromu P450 (CYP450) jew
glucuronidated minn human uridine 5’-diphosphoglucuronosyl transferases (UGTS).

Hija rakkomandata kawtela jekk loxapine jigi kombinat ma’ prodotti medicinali ohra 1i huma
maghrufa li jbaxxu I-limitu ghall-ac¢essjonijiet, ez. phenothiazines jew butyrophenones, clozapine,
tricyclics jew inibituri selettivi tat-tehid mill-gdid tas-serotonin (SSRIs), tramadol, mefloquine (ara
sezzjoni 4.4).

Studji in vitro indikaw li loxapine ma kienx substrat ghall-glikoproteina-P (P-gp), izda fil-fatt jinibixxi
1-P-gp. F’konc¢entrazzjonijiet terapewti¢i, madankollu, mhuwiex mistenni li jinibixxi t-trasport medjat
mill-P-gp ta’ prodotti medic¢inali ohra b’mod klinikament sinifikanti.

Minhabba l-effetti primarji ta’ loxapine fuq is-CNS, ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela
f’kombinazzjoni mal-alkohol jew prodotti medic¢inali ohra li jagixxu ¢entralment, ez. l-ansjolitici, il-
bicca I-kbira tal-antipsikoti¢i, l-ipnotici, l-opjati, ec¢. L-uzu ta’ loxapine f’pazjenti b’intossikazzjoni
bl-alkohol jew bi prodotti medicinali (bi prodotti medic¢inali preskritti jew bi prodotti medicinali
ille¢iti) ma giex evalwat. Loxapine jista’ jikkawza depressjoni respiratorja severa jekk jithallat ma’
depressanti ohra tas-CNS (ara sezzjoni 4.4).

Potenzjal li prodotti medic¢inali ohra jaffettwaw ADASUVE

Loxapine huwa substrat ghal mono-oxygenases li fihom flavin (FMOs), u ghal diversi isoenzimi ta’
CYP450 (ara sezzjoni 5.2). Ghalhekk, ir-riskju ta’ interazzjonijiet metaboli¢i kkawzati minn effett fuq
isoforma individwali huwa limitat. Ghandha tintuza kawtela f’pazjenti li jkunu geghdin jir¢ievu
trattament konkomitanti bi prodotti medic¢inali ohra li jkunu inibituri jew indutturi ta’ dawn l-enzimi,
b’mod partikolari jekk il-prodott medic¢inali konkomitanti jkun maghrufli jinibixxi jew jindu¢i diversi
mill-enzimi involuti fil-metabolizmu ta’ loxapine. Prodotti medicinali bhal dawn jistghu jimmodifikaw
l-effikacja u s-sigurta ta” ADASUVE b’mod irregolari. Jekk ikun possibbli, l-uzu konkomitanti ta’
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inibituri ta’ CYP1A2 (ez. fluvoxamine, ciprofloxacin, enoxacin, propranolol u refecoxib) ghandu jigi
evitat.

Adrenalina

L-ghoti flimkien ta’ loxapine u l-adrenalina jista’ jikkawza aggravar ta’ pressjoni baxxa (ara sezzjoni
4.4).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

Trabi tat-twelid esposti ripetutament ghal antipsikoti¢i matul it-tielet trimestru tat-tqala huma f’riskju
ta’ reazzjonijiet avversi fosthom sintomi ekstrapiramidali u/jew sintomi tal-irtirar li jistghu jvarjaw fis-
severita u d-dewmien taghhom wara 1-hlas. Kien hemm rapporti ta’ agitazzjoni, ipertonija, ipotonija,
treghid, hedla ta’ nghas, problemi respiratorji, jew disturb fit-treddigh. Ghalhekk, ghandu jigi
kkunsidrat il-monitoragg tat-trabi li jitwieldu. ADASUVE ghandu jintuza waqt it-tqala biss jekk il-
beneficcju potenzjali jiggustifika r-riskju potenzjali ghall-fetu.

Treddigh

Mhux maghruf kemm loxapine jew il-metaboliti tieghu jigu eliminati mill-halib tas-sider tal-bniedem.
Madankollu, loxapine u I-metaboliti tieghu ntwerew li jigu trasportati fil-halib ta’ klieb ireddghu. I1-
pazjenti ghandhom jigu avzati biex ma jreddghux ghal perjodu ta’ 48 siegha wara li jir¢ievu loxapine u
biex jarmu I-halib prodott f’dak il-perjodu.

Fertilita

Ma hija disponibbli I-ebda dejta dwar il-fertilita fil-bniedem specifika ghal loxapine. Huwa maghruf li
fil-bnedmin, it-trattament fit-tul b’antipsikotici jista’ jwassal ghal telf tal-libido u amenorrea. Fil-firien
nisa, kienu osservati effetti fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

ADASUVE ghandu effett qawwi hafna fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Minhabba l-potenzjal
ta’ sedazzjoni/hedla ta’ nghas, gheja, jew sturdament, il-pazjenti m’ghandhomx ihaddmu magni
perikoluzi, inkluzi vetturi bil-mutur, sakemm ikunu ragonevolment certi li loxapine ma affettwahomx
b’mod avvers (ara sezzjoni 4.8).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta

Il-valutazzjoni tar-reazzjonijiet avversi minn dejta tal-istud;ji klini¢i hija bbazata fuq zewg provi klinié¢i
qosra ta’ Fazi 3 u prova klinika wahda qasira ta’ Fazi 2A (24 siegha) ikkontrollati bil-placebo li
rregistraw 524 pazjent adult b’agitazzjoni assoc¢jata ma’ skizofrenijajew disturb bipolari.

Fl-istudji, bronkospazmu instab b’mod mhux komuni. [zda f’¢erti provi ta’ sigurta klinka ta’ Fazi 1
f’individwi b’Azma jew COPD, bronkospazmu kien irrappurtat bhala komuni u hafna drabi kien
jehtieg trattament bi bronkodilatur beta-agonist 1i jahdem malajr.

Ir-reazzjonijiet l-aktar avversi rrappurtati b>’mod komuni matul it-trattament b’ ADASUVE kienu
disgewzja, sedazzjoni/hedla ta’ nghas u sturdament (sturdament kien izjed komuni wara trattament bil-
placebo milli wara trattament b’loxapine).



Lista tabulata ta’ reazzjonijiet avversi

Ir-reazzjonijiet avversi elenkati hawn taht huma kklassifikati bl-uzu tal-konvenzjoni li gejja: 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).

Tabella 1: Reazzjonijiet avversi

Sistema tal-klassifika tal-organi skont MedDRA

Disturbi fis-sistema nervuza

Komuni hafna: sedazzjoni/hedla ta’ nghas

Komuni: sturdament

Mhux komuni: distonija, diskajnezja, okulogirazzjoni, treghid, akatisja/irrekwitezza

Disturbi vaskulari

Mhux komuni: pressjoni baxxa

Disturbi respiratorji, torac¢i¢i u medjastinali
Komuni: irritazzjoni fil-gerzuma
Mhux komuni: bronkospazmu (inkluz qtugh ta’ nifs)

Disturbi gastrointestinali
Komuni hafna: disgewzja
Komuni: halq xott

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta' mnejn jinghata
Komuni: gheja

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Bronkospazmu

Fi provi klini¢i qosra (24 siegha) ikkontrollati bil-placebo fuq pazjenti b’agitazzjoni assoc¢jata ma’
skizofrenija jew disturb bipolari minghajr mard attiv tal-passaggi tal-arja, bronkospazmu u sintomi
possibbli ta’ bronkospazmu (li jinkludi rapporti ta’ tharhir, qtugh ta’ nifs jew soghla) ma kinuxkomuni
fil-pazjenti ttrattati b>’ADASUVE. Madankollu, fi provi klini¢i kkontrollati bil-placebo f’individwi li
kellhom azzma persistenti hafifa ghal moderata jew COPD moderata ghal severa, ir-reazzjonijiet
avversi ta’ bronkospazmu kienu rrappurtati b’mod komuni hafna. II-bi¢¢a I-kbira ta’ dawn I-
avvenimenti sehhew fi Zzmien 25 minuta mill-ghoti tad-doza, kienu ta’ severita hafifa ghal moderata, u
setghu jittaffew bi bronkodilatur li jittiched man-nifs.

Reazzjonijiet avversi li dehru b’uzu orali kroniku ta’ loxapine

B’ghoti orali kroniku ta’ loxapine, ir-reazzjonijiet avversi li gew irrappurtati kienu jinkludu sedazzjoni
u hedla ta’ nghas; sintomi ekstrapiramidali (ez. treghid, akatisja, rigidita, u distonija); effetti
kardjovaskulari (ez. takikardija, pressjoni baxxa, pressjoni gholja, pressjoni baxxa ortostatika,
sturdament, u sinkope); u effetti antikolinergi¢i (ez. ghajnejn xotti, vista m¢ajpra, u zamma tal-awrina).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medic¢inali. [l-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla £ Appendici V.

4.9 Doza eccessiva
Ma gie rrappurtat 1-ebda kaz ta’ doza ec¢cessiva b’ADASUVE fl-istudji klini¢i.

Sintomi


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

F’kaz ta’ doza eccessiva accidentali, is-sinjali u s-sintomi se jiddependu mn-numru ta’ unitajiet
mehuda u t-tolleranza tal-pazjent individwali. Kif jista’ jkun mistenni mill-azzjonijiet farmakologi¢i
ta’ loxapine, is-sejbiet klini¢i jistghu jvarjaw minn depressjoni hafifa tas-CNS u s-sistemi
kardjovaskulari ghal pressjoni baxxa profonda, depressjoni respiratorja, u telfien mis-sensi (ara
sezzjoni 4.4). Wiehed ghandu jzomm f’mohhu l-possibbilta li jsehhu sintomi ekstrapiramidali u/jew
accessjonijiet konvulzivi. Kien hemm rapporti wkoll ta’ insuffi¢jenza renali wara doza e¢Cessiva ta’
loxapine orali.

Immaniggjar

It-trattament ta’ doza eééessiva huwa essenzjalment sintomatiku u ta’ appogg. Pressjoni baxxa severa
tista’ tkun mistennija biex tirrispondi ghall-ghoti ta’ noradrenaline jew phenylephrine. M’ ghandhiex
tintuza l-adrenalina billi 1-uzu taghha f’pazjent b’imblokk adrenergiku parzjali jista’ jkompli jbaxxi 1-
pressjoni tad-demm (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5). Ir-reazzjonijiet ekstrapiramidali severi ghandhom jigu
trattati bi prodotti medi¢inali antikolinergici kontra l-parkinson jew diphenhydramine hydrochloride, u
ghandha tinbeda terapija antikonvulziva kif indikat. Mizuri addizzjonali jinkludu l-ossignu u fluwidi
ghal gol-vini.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku

Grupp farmakoterapewtiku: psikoletti¢i, antipsikoti¢i; Kodi¢i ATC: NOSAHO1

L-effikacja ta’ loxapine hija proposta li tigi medjata permezz ta’ antagonizmu b’affinita gholja tar-
ricetturi D2 ta’ dopamine u r-ri¢etturi 5-HT2A ta’ serotonin. Loxapine jehel mar-ricetturi

tinfluwenza 1-firxa tal-effetti farmakologi¢i tieghu.

Kienu osservati bidliet fil-livell ta’ ec¢itabilita taz-zoni inibitorji subkortikali f’diversi spe¢i ta’
annimali, asso¢jati ma’ effetti kalmanti u t-trazzin ta’ mgiba aggressiva.

Effikacja klinika

Fiz-zewg studji ta’ Fazi 3 kienu rregistrati pazjenti li kellhom agitazzjoni akuta mill-anqas ta’ livell
moderat (14 jew oghla fuq l-iskala tal-Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) Excited
Component (PEC) (kontroll fqir tal-impulsi, tensjoni, ostilita, nugqas ta’ kooperazzjoni, u e¢itament).
L-inkluzjoni fl-Istudju 004-301 kienet tehtieg dijanjosi ta’ skizofrenija. L-inkluzjoni fl-Istudju 004-
302 kienet tehtieg dijanjosi ta’ disturb bipolari (episodju kurrenti ta’ manija jew imhallat). [l-pazjenti
kellhom mard psikjatriku sinifikanti u stabbilit (Manwal Dijanjostiku u Statistiku tad-Disturbi Mentali,
ir-raba’ edizzjoni (DSM-1V)), ibbazat fuq is-snin mid-dijanjosi u d-dahliet precedenti l-isptar. I1-
pazjenti kienu ntghazlu b’mod kazwali ghall-placebo, ADASUVE 4.5 mg u ADASUVE 9.1 mg.

L-eta medja tal-pazjenti maghzula b’mod kazwali kienet ta’ 43.1 sena fl-Istudju 004-301 u ta’ 40.8
sena fl-Istudju 004-302: iz-zghazagh (ta’ bejn 18-25 sena) ftit (7.3%) kienu rapprezentati fl-istudji. In-
nisa fl-istudju dwar l-iskizofrenija ma tantx kienu rapprezentati (26.5%), u madwar nofs il-pazjenti
kienu rgiel (49.7%) fl-Istudju 004-302. Madwar 35% tal-pazjenti bi skizofrenija kienu qeghdin jiehdu
antipsikoti¢i konkomitanti fiz-zmien tad-dozagg filwaqt li madwar 13% tal-pazjenti b’disturb bipolari
kienu qeghdin jiehdu dawn il-medi¢ini. I[l-maggoranza tal-pazjenti fiz-zewg studji ta’ Fazi 3 kienu
jpejpu, b’madwar 82% tal-pazjenti bi skizofrenija u 74% tal-pazjenti b’disturb bipolari kienu jpejpu.

Wara l-ewwel doza, inghatat it-tieni doza mill-anqas saghtejn aktar tard jekk l-agitazzjoni ma kinitx
naqgset b’mod suffi¢jenti. It-tielet doza nghatat jekk mehtiega wara mill-anqas 4 sighat wara t-tieni
doza. Inghatat medikazzjoni ta’ salvatagg (lorazepam gol-muskoli) jekk din kienet medikament
mehtiega. L-endpoint primarju kienet il-bidla assoluta fil-puntegg PEC mil-linja bazi sa saghtejn wara
l-ewwel doza ghaz-zewg dozi ta” ADASUVE meta mgabbel mal-placebo. Fost 1-endpoints I-ohra kien
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hemm il-PEC u dawk li wiegbu ghall-Impressjoni Klinika Globali — Titjib (CGI-I) saghtejn wara I-
ewwel doza, u n-numru totali ta’ pazjenti f’kull grupp li r¢cevew 1, 2, jew 3 dozi tal-medikazzjoni tal-
istudju b’medikazzjoni ta’ salvatagg u minghajrha. Dawk li wiegbu kienu kkunsidrati bhala pazjenti bi
tnaqqis ta’ >40% mil-linja bazi fil-puntegg PEC totali jew pazjenti b’puntegg CGI-I ta’ 1 (titjib kbir
hafna) jew 2 (titjib kbir).

It-tnaqqis fl-agitazzjoni kien evidenti 10 minuti wara l-ewwel doza, I-ewwel hin ta’ valutazzjoni, u fil-
valutazzjonijiet successivi kollha matul il-perjodu ta’ evalwazzjoni ta’ 24 siegha, ghad-dozi kemm ta’

4.5 mg kif ukoll ta’ 9.1 mg kemm fil-pazjenti bi skizofrenija kif ukoll fil-pazjenti b’disturb bipolari.

L-ezami tas-subsettijiet tal-popolazzjoni (eta, razza, u sess) ma wera l-ebda rispons differenzjali fuq il-
bazi ta’ dawn is-sottogruppi.

Ghar-rizultati ewlenin, ara t-tabella ta’ hawn taht.



Ir-rizultati ewlenin tal-istudji tal-effika¢ja pivotali: tqabbil bejn ADASUVE 4.5 mg, 9.1 mg, u
pla¢ebo

Pazjenti tal- 004-301 004-302
Istudju Skizofrenija Disturb bipolari
Kura PBO | 45mg | 9.1 mg PBO 4.5 mg 9.1 mg
N 115 116 112 105 104 105
Linja bazi 17.4 17.8 17.6 17.7 17.4 17.3
Q
> Bidla f’saghtej
= a e 55 | 81t | 8.6 -4.9 -8.1% -9.0%
= wara d-doza
2
SD 49 5.2 4.4 4.8 49 4.7
g | Jominwarad | oggo | 46.6% | 57.1% | 23.8% | 59.6% | 61.9%
o> doza
z 2
S % | Saghtejn wara
= . 383% | 62.9% | 69.6% | 27.6% 62.5% 73.3%
g | d-doza

% ta’ dawk i

0, 0, 0, (V] o o
wiegbu CGIT 35.7% | 57.4% | 67.0% 27.6% 66.3% 74.3%

Dawk li
wiegbu
CGI-1

5 Wahda 46.1% | 54.4% | 60.9% 26.7% 41.3% 61.5%
§ Tnejn 29.6% | 30.7% | 26.4% 41.0% 44.2% 26.0%
E Tlieta 8.7% 8.8% 7.3% 11.4% 5.8% 3.8%
® Salvatagg 15.6% | 6.1% 5.4% 21.0% 8.6% 8.6%

*=p<0.0001 =p<0.01

Dawk li wiegbu PEC = > 40% bidla mil-Linja Bazi PEC;

Dawk 1i wiegbu CGI-I = Puntegg ta’ 1 (Titjib Qawwi Hafna) jew 2 (Titjib Qawwi)
PBO = placebo SD=Devjazzjoni Standard

Fi studju ta’ doza wahdanija ta’ Fazi 2 ta’ appogg li rrekluta total ta’ 129 pazjent bi skizofrenija u
b’disturb skizoaffetiv, it-tnaqqis fil-bidla fil-PEC wara saghtejn kien ta’ -5.0 ghal placebo, -6.7 ghal
ADASUVE 4.5 mg, u -8.6 (p<0.001) ghal ADASUVE 9.1 mg. Medikazzjoni ta’ salvatagg giet
amministrata fi 32.6%, 11.1 % u 14.6 % tal-pazjenti rispettivament.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini irrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji

b’ ADASUVE fis-subsett tal-popolazzjoni pedjatrika mit-twelid sa eta ta’ anqas minn 12-il sena ghall-
kura tal-iskizofrenija u fis-subsett mit-twelid sa eta ta’ anqas minn 10 snin ghall-kura tal-mard bipolari
(ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini iddifferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’ADASUVE fis-subsett tal-popolazzjoni pedjatrika ta’ bejn it-12-il sena sa anqas minn 18-il sena
ghall-kura tal-iskizofrenija u fis-subsett ta’ bejn 1-10 snin sa anqas minn 18-il sena fil-mard bipolari
(ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatriku).
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

L-ghoti ta” ADASUVE rrizultat f’assorbiment rapidu ta’ loxapine f"'medja ta’ zmien ta’
kon¢entrazzjoni massima fil-plazma (Tmax) ta’ 2 minuti. L-espozizzjoni ghal loxapine fl-ewwel
saghtejn wara l-ghoti (AUCo-2n, mizura ta’ espozizzjoni bikjira li hija rilevanti ghall-bidu tal-effett
terapewtiku) kienet ta’ 25.6 ng*h/mL ghad-doza ta’ 4.5 mgu 66.7 ng*h/mL ghad-doza ta’ 9.1 mg
f’individwi b’sahhithom.

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ loxapine gew stabbiliti f individwi b’korsijiet antipsikoti¢i stabbli
wara li ADASUVE inghata b’mod ripetut kull 4 sighat ghal total ta’ 3 dozi (jew 4.5 mg jew 9.1 mg).
Il-medja tal-koncentrazzjonijiet massimi fil-plazma kienet simili wara l-ewwel u t-tielet doza ta’
ADASUVE, u dan jindika akkumulazzjoni minima matul l-intervall ta’ dozagg ta’ 4 sighat.

Distribuzzjoni
Loxapine jitnehha malajr mill-plazma u jitqassam fit-tessuti. L-istudji fuq l-annimali wara 1-ghoti orali
jissuggerixxu distribuzzjoni preferenzjali inizjali fil-pulmuni, il-mohh, il-milsa, il-qalb u l-kliewi.

Loxapine huwa 96.6 % marbut mal-proteini tal-plazma tal-bniedem.

Bijotrasformazzjoni

Loxapine huwa metabolizzat b’mod estensiv fil-fwied, bid-diversi metaboliti ffurmati. Ir-rotot
metaboli¢i ewlenin jinkludu l-idrossilazzjoni biex jigu ffurmati 8-OH-loxapine u 7-OH-loxapine, N-
oxidation biex jiffurmaw loxapine N-oxide, u de-methylation biex jiffurmaw amoxapine. Ghal
ADASUVE, l-ordni tal-metaboliti osservati fil-bnedmin (abbazi ta’ espozizzjoni sistemika) kien 8-
OH-loxapine >> loxapine N oxide> 7-OH-loxapine> amoxapine, b’livelli fil-plazma ta’ 8-OH-
loxapine simili ghall-kompost prin¢ipali. 8-OH-loxapine mhuwiex attiv farmakologikament fir-ricettur
D2 filwaqt li I-metabolit minuri, 7-OH-loxapine, ghandu affinita gholja ta’ rbit mar-ricetturi D2.

Loxapine huwa substrat ta’ diversi isozimi CYP450; studji in vitro wrew li 7-OH-loxapine huwa
ffurmat primarjament minn CYPs 3A4 u 2D6, 8-OH-loxapine huwa ffurmat primarjament minn
CYP1A2, amoxapine huwa ffurmat primarjament minn CYP3A4, 2C19, u 2C8 , u loxapine N-oxide
huwa ffurmat minn FMOs.

Il-potenzjal li loxapine u l-metaboliti tieghu (amoxapine, 7-OH-loxapine, 8-OH-loxapine, u loxapine-
N-oxide) jimpedixxu l-metabolizmu tal-medi¢ina medjat minn CYP450 gie ezaminat in vitro ghas-
CYPs 1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 u 3A4. Ma giet osservata l-ebda inibizzjoni
sinifikanti. Studji in vitro jindikaw li loxapine u 8-OH-loxapine mhumiex indutturi ta’ enzimi
CYP1A2, 2B6 jew 3A4 f’koncentrazzjonijiet klinikament rilevanti. Ukoll, studji in vitro jindikaw li
loxapine u 8-OH loxapine mhumiex impedituri ta” UGT1A1, 1A3, 1A4, 2B7 u 2B15.

Eliminazzjoni
L-eliminazzjoni ta’ loxapine issehh l-aktar fl-ewwel 24 siegha. [l-metaboliti huma eliminati mal-
awrina fil-forma ta’ konjugat u fl-ippurgar mhux konjugat. Il-half-life tal-eliminazzjoni terminali (T }%)

kienet tvarja minn 6 sa 8 sighat.

Linearitd/nugqgas ta’ linearita

Il-medja ta’ koncentrazzjonijiet ta’ loxapine fil-plazma wara I-ghoti ta’” ADASUVE kienu lineari tul il-
firxa tad-doza klinika. AUCo.2n, AUCinf, Cmax Zdiedu b’mod li jiddependi mid-doza.
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Farmakokinetika f’popolazzjonijiet spec¢jali ta’ pazjenti

Min ipejjep

Analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni li gabblet I-espozizzjonijiet f’min ipejjep kontra min ma
jpejjipx indikat li t-tipjip, li jindu¢i CYP1A2, kellu effett minimu fuq I-espozizzjoni ghal ADASUVE.
Ma huwa rrakkomandat l-ebda aggustament tad-dozagg abbazi tal-istatus tat-tipjip.

Fin-nisa li jpejpu, l-espozizzjoni (AUCiyr) ghal ADASUVE u I-metabolit attiv tieghu 7-OH-loxapine
hija anqas milli fin-nisa li ma jpejpux (Proporzjon ta’ 84 % kontra 109 % 7-OH-loxapine/Loxapine), li
probabbilment hija dovuta ghal zieda fit-tnehhija ta’ loxapine f’min ipejjep.

Demografija

Ma kienx hemm differenzi importanti fl-espozizzjoni jew id-dispozizzjoni ta’ loxapine wara 1-ghoti ta’
ADASUVE minhabba l-eta, is-sess, ir-razza, il-piz, jew l-indici tal-massa tal-gisem (BMI).

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Fugq il-bazi ta’ studji konvenzjonali dwar il-farmakologija tas-sigurta, tossic¢itd minn doza ripetuta, u
genotossicita, taghrif mhux kliniku dwar is-sigurtd ma wera ebda periklu specjali ghall-bniedem ghajr
ghal tibdil ghat-tessuti riproduttivi relatati mal-farmakologija estiza ta’ loxapine. Tibdil simili, ez.
ginekomastija, huwa maghruf fil-bnedmin, izda biss wara ghoti fit-tul ta’ medicini li jikkawzaw
iperprolattinemija.

Firien nisa ma tghammrux minhabba diestru persistenti wara kura orali b’loxapine. Studji dwar I-
izvilupp tal-embriju/fetu u perinatali wrew indikazzjonijiet ta’ dewmien fl-izvilupp (pizijiet imnaqqsa,
ossifikazzjoni mdewwma, idronefrozi, idrouretru, u/jew pelvis renali mwessa’ b’papillae mnaqqsa jew
nieqsa) kif ukoll ghadd ta’ mwiet perinatali u neonatali ikbar fil-frieh ta’ firien ikkurati minn nofs it-
tqala b’dozi orali taht id-doza umana massima rakkomandata ghal ADASUVE fuq bazi ta’ mg/m? (ara
sezzjoni 4.6).

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 LISTA TA’ ECCIPJENTI

Xejn

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Tliet snin

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fil-paw¢ originali sakemm ikun lest ghall-uzu sabiex tipprotegi mid-dawl u mill-umdita.

Dan il-prodott medi¢inali m’ghandu bZzonn l-ebda kundizzjoni ta' temperatura specjali ghall-hazna.

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

L-inalatur 1-abjad (qoxra) huwa ffurmat minn polycarbonate ta’ grad mediku.
Kull inalatur jigi f’paw¢ tal-fojl tal-aluminju multilaminata ssigillata.
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ADASUVE 4.5 mg jigi f’kartuna ta’ 1 jew 5 unitajiet.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu r-rekwiziti lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
Ferrer Internacional, S.A.

Gran Via Carlos 111, 94

08028- Barcelona

Spanja

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/13/823/001 (5 inalaturi ta’ doza wahda)

EU/1/13/823/003 (Inalatur 1 ta’ doza wahda)

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 20 ta' Frar 2013
Data tal-ahhar tigdid:

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medi¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

ADASUVE 9.1 mg trab li jittieched man-nifs, lest minn qabel

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull inalatur ta’ doza wahda fih 10 mg loxapine u jaghti 9.1 mg loxapine.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Trab li jittiehed man-nifs, lest minn gabel (trab li jittiched man-nifs).

Strument abjad b’bicca tal-halq fuq naha u bicea li tingibed hierga ’1 barra min-naha 1-ohra.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

ADASUVE huwa indikat ghall-kontroll rapidu ta’ agitazzjoni hafifa ghal moderata f’pazjenti adulti bi
skizofrenija jew disturb bipolari. [l-pazjenti ghandhom jir¢ievu trattament regolari immedjatament
wara l-kontroll tas-sintomi ta’ agitazzjoni akuta.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

ADASUVE ghandu jinghata f’ambitu mediku taht is-supervizjoni diretta ta’ professjonist tal-kura tas-
sahha. Il-pazjenti ghandhom jigu osservati matul l-ewwel siegha wara kull doza ghal sinjali u sintomi
ta’ bronkospazmu.

Ghandu jkun hemm disponibbli trattament bi bronkodilatur beta-agonist li jahdem malajr
ghat-trattament ta’ effetti sekondarji respiratorji serji (bronkospazmu) possibbli.

Pozologija
Id-doza inizjali rakkomandata ta> ADASUVE hija 9.1 mg. Tista’ tinghata t-tieni doza wara saghtejn,

jekk tkun mehtiega. M’ ghandhomx jinghataw aktar minn zewg dozi.

Tista’ tinghata doza aktar baxxa ta’ 4.5 mg jekk id-doza ta’ 9.1 mg ma tkunx ittollerata qabel mill-
pazjent jew jekk it-tabib jiddeciedi li doza aktar baxxa tkun aktar adattata.

Anzjani

Is-sigurta u l-effikacja ta> ADASUVE f’pazjenti ta’ ’1 fuq minn 65 sena ma gewx determinati s’issa.
Ma hemmzx dejta disponibbli.

Indeboliment renali u/jew epatiku
ADASUVE ma giex studjat f’pazjenti b’indeboliment renali jew epatiku. Ma hemmx dejta disponibbli.
Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ ADASUVE fit-tfal (ta’ taht it-18-il sena) ma gewx determinati s’issa. Ma
hemmx dejta disponibbli.
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Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Ghal biex jingibed man-nifs. Il1-prodott huwa ppakkjat f’paw¢ ssigillata.

Meta jkun mehtieg, il-prodott jitnehha mill-paw¢. Ladarba titnehha I- bi¢ca li tingibed, jixghel dawl
ahdar, li jindika 1i I-prodott ikun lest ghall-uzu (Nota: il-prodott irid jintuza fi Zzmien 15-il minuta minn
xhin tingibed it-tab). Sabiex jittiehed il-prodott medicinali, il-pazjent jigbed nifs ’il gewwa minn gol-
bic¢ca tal-halq b’nifs sod fil-fond. Malli jlesti 1-gbid man-nifs, il-pazjent inehhi I-bi¢¢a tal-halq minn
halqu u jzomm in-nifs ghal ftit hin. Il-prodott medi¢inali jkun ittiched meta jintefa d-dawl ahdar. In-
naha ta’ barra tal-istrument tista’ tishon waqt 1-uzu. Dan huwa normali.

Ghal struzzjonijiet shah dwar kif ghandek tuza ADASUVE ara s-sezzjoni tal-fuljett ta’ taghrif dwar it-
taghrif ghall-professjonisti fil-qasam tal-kura tas-sahha.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet
Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanza attiva, jew ghal amoxapine.

Pazjenti b’sinjali/sintomi respiratorji akuti (ez. tharhir) jew b’mard attiv tal-passaggi tal-arja (bhal
pazjenti bl-azzma jew mard kroniku ostruttiv tal-pulmun [COPD] (ara sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

L-uzu korrett tal-inalatur ta” ADASUVE huwa importanti ghall-ghoti tad-doza shiha ta’ loxapine.
Il-professjonisti tal-kura tas-sahha ghandhom jassiguraw li l-pazjent juza l-inalatur b’mod korrett.

ADASUVE jista’ jkollu effikacja limitata meta l-pazjenti jkunu geghdin jiehdu prodotti medic¢inali
konkomitanti, spe¢jalment antipsikotici ohra.

Bronkospazmu

Gie rrappurtat bronkospazmu wara l-ghoti ta” ADASUVE, spe¢jalment f’pazjenti b’azma jew COPD u
dan kien tipikament irrappurtat fi zmien 25 minuta wara d-dozagg (ara sezzjoni 4.8).
Konsegwentement, ADASUVE huwa kontraindikat f’pazjenti bl-azma jew COPD kif ukoll f’pazjenti
b’sinjali/sintomi respiratorji akuti (ez., tharhir) (ara sezzjoni 4.3). ADASUVE ma giex investigat
f’pazjenti b’forom ohra ta’ mard tal-pulmun. Huwa rakkomandat li 1-pazjenti jigu osservati matul 1-
ewwel siegha ghal sinjali u sintomi ta’ bronkospazmu wara l-ghoti ta> ADASUVE.

F’pazjenti li jistghu jizviluppaw bronkospazmu, ghandu jigi kkunsidrat it-trattament b’bronkodilatur
agonista beta li jagixxi ghal zmien qasir ez., salbutamol (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.8).

ADASUVE m’ghandux jerga’ jinghata lil pazjenti li jizviluppaw sinjali/sintomi respiratorji (ara
sezzjoni 4.3).

Ipoventilazzjoni

Minhabba I-effetti primarji ta’ loxapine fuq is-Sistema Nervuza Centrali (CNS), ADASUVE ghandu
jintuza b’kawtela f’pazjenti b’respirazzjoni kompromessa, bhal pazjenti ipovigilanti jew pazjenti
b’depressjoni tas-CNS minhabba 1-alkohol jew prodotti medicinali ohra i jahdmu b’mod ¢entrali, ez.
l-ansjoliti¢i, il-bicca 1-kbira tal-antipsikotici, l-ipnoti¢i, 1-opjati, ec¢. (ara sezzjoni 4.5).

Pazjenti anzjani bi psikozi relatata mad-dimenzja

ADASUVE ma giex studjat f’pazjenti anzjani, inkluzi dawk bi psikozi relatata mad-dimenzja. Studji
klini¢i bi prodotti medicinali antipsikotici kemm atipi¢i kif ukoll konvenzjonali wrew li pazjenti
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anzjani bi psikozi relatata mad-dimenzja huma f’riskju akbar ta’ mewt meta mqgabbel mal-placebo.
ADASUVE mhuwiex indikat ghat-trattament ta’ pazjenti bi psikozi relatata mad-dimenz;ja.

Sintomi ekstrapiramidali

Is-sintomi ekstrapiramidali (inkluza distonja akuta) huma effetti ta’ klassi maghrufa ghall-antipsikotici.
ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela fpazjenti bi storja maghrufa ta’ sintomi ekstrapiramidali.

Diskinezja tardiva

Jekk jitfaccaw sinjali u sintomi ta’ diskinezja tardiva f’pazjent li jkun ged jigi ttrattat b’loxapine,
ghandu jigi kkunsidrat it-twaqqif tal-kura. Dawn is-sintomi jistghu jehzienu b’mod temporanju jew
jistghu sahansitra jitfaccaw wara t-twaqqif tal-kura.

Sindromu newrolettiku malinn (NMS)

[I-manifestazzjonijiet klini¢i ta’ NMS huma deni gholi, ebusija fil-muskoli, bidla fl-istat mentali u
evidenza ta’ instabilita awtonomika (polz jew pressjoni tad-demm irregolari, takikardija, dijaforesi u
disritmija tal-qalb). Sinjali addizzjonali jistghu jinkludu zieda fil-creatine phosphokinase,
mijoglobinurja (rabdomijolisi), u insuffi¢jenza renali akuta. Jekk pazjent jizviluppa sinjali u sintomi li
jindikaw NMS, jew jipprezenta deni gholi mhux spjegat minghajr manifestazzjonijiet klinici
addizzjonali ta’ NMS, ADASUVE jrid jitwaqqaf.

Pressjoni baxxa

Kien hemm rapporti ta’ pressjoni baxxa hafifa fi provi klini¢i qosra (24 siegha) ikkontrollati bil-
placebo fuq pazjenti agitati li nghataw ADASUVE. Jekk tkun mehtiega terapija b’vasopressur, huwa
preferut noradrenaline jew phenylephrine. M’ghandhiex tintuza l-adrenalina, billi I-istimulazzjoni tal-
beta-adrenoceptor tista’ tiggrava l-pressjoni baxxa fl-ambitu ta’ imblokk parzjali tal-alpha-
adrenoceptor indott minn loxapine (ara sezzjoni 4.5).

Kardjovaskulari

Mhix disponibbli dejta dwar l-uzu ta” ADASUVE f’pazjenti b’mard kardjovaskulari sottostanti.
ADASUVE mhuwiex rakkomandat f’popolazzjonijiet ta’ pazjenti b’mard kardjovaskulari maghruf
(storja ta’ infart mijokardijaku jew mard tal-qalb iskemiku, insuffi¢jenza tal-qalb jew abnormalitajiet
fil-konduzzjoni), mard ¢erebrovaskulari, jew kundizzjonijiet li jippredisponu lill-pazjenti ghall-
pressjoni baxxa (deidrazzjoni, ipovolemija, u trattament bi prodotti medi¢inali kontra I-pressjoni
gholja).

Intervall QT

Titwil klinikament rilevanti fil-QT ma jidhirx 1i huwa asso¢jat ma’ doza wahda u dozi ripetuti ta’
ADASUVE. Ghandha ssir attenzjoni meta ADASUVE jinghata lil pazjenti b’mard kardjovaskulari
maghruf jew storja familjari ta’ titwil fil-QT, u fl-uzu konkomitanti ta’ prodotti medicinali ohra
maghrufa li jtawlu l-intervall QT. Mhux maghruf ir-riskju potenzjali ta’ titwil fil-QTc minhabba
interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali li huma maghrufa li jtawlu l-intervall QTec.

Accessjonijiet / konvulzjonijiet

Loxapine ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkollhom storja ta’ disturbi konvulzivi peress li jbaxxi
l-limitu konvulziv. F’pazjenti li kienu qeghdin jir¢ievu loxapine orali f’dozi antipsikotici, kien hemm
rapporti ta’ accessjonijiet li jistghu jsehhu f’pazjenti epiletti¢i anki b’ terapija ta’ rutina b’mediéini
antikonvulzivi (ara sezzjoni 4.5).

Attivita antikolinergika
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Minhabba l-azzjoni antikolinergika, ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti bi glawkoma jew
li ghandhom tendenza li jzommu l-awrina, b’mod partikolari fejn hemm I-ghoti konkomitanti ta’
prodott medic¢inali tat-tip antikolinergiku kontra l-marda ta’ parkinson.

Intossikazzjoni u mard fiziku (delirju)

Is-sigurta u l-effikacja ta> ADASUVE ma gietx evalwata f"pazjenti b’agitazzjoni minhabba
intossikazzjoni jew mard fiziku (delirju). ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkunu
intossikati jew b’delirju (ara sezzjoni 4.5).

Reazzjonijiet avversi tal-gilda severi (SCARSs)

Reazzjoni ghall-medi¢ina b’eosinofilja u sintomi sistemi¢i (DRESS), li tista’ tkun ta’ theddida ghall-
hajja jew fatali, giet irrappurtata fir-rigward ta’ prodotti li fihom loxapine. Il-pazjenti ghandhom jigu
avzati dwar is-sinjali u s-sintomi ta’ DRESS u ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghal reazzjonijiet
tal-gilda. Jekk il-pazjent zviluppa DRESS bl-uzu ta’ loxapine, it-trattament bi prodotti li flhom
loxapine ma ghandux jerga’ jinbeda.

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

L-ghoti konkomitanti ta’ benzodiazepines jew ipnosedattivi jew depressanti respiratorji ohra jista’
jkun assoc¢jat ma’ sedazzjoni ecCessiva u depressjoni respiratorja jew insuffi¢jenza respiratorja. Jekk
it-terapija b’benzodiazepine titqies bhala necessarja flimkien ma’ loxapine, il-pazjenti ghandhom jigu
mmonitorjati ghal sedazzjoni e¢¢essiva u ghal pressjoni baxxa ortostatika.

Studju dwar loxapine li jingibed man-nifs u lorazepam moghti gol-muskoli, moghtija flimkien, ma sab
l-ebda effetti sinifikanti fuq ir-rata respiratorja, ossimetrija tal-polz, pressjoni tad-demm, jew ir-rata ta’
tahbit tal-qalb, meta mqabbel ma’ xi wahda mill-medi¢ina moghtija wahidha. Dozi oghla ta’
lorazepam ma gewx studjati. L-effetti tal-kombinazzjoni fuq is-sedazzjoni dehret li hi addittiva.

Potenzjal li ADASUVE jaffettwa prodotti medic¢inali ohra

Loxapine mhuwiex mistenni li jikkawza interazzjonijiet farmakokineti¢i klinikament importanti ma’
prodotti medic¢inali li huma jew metabolizzati minn isoenzimi ta¢-¢itokromu P450 (CYP450) jew
glucuronidated minn human uridine 5’-diphosphoglucuronosyl transferases (UGTS).

Hija rakkomandata kawtela jekk loxapine jigi kombinat ma’ prodotti medi¢inali ohra li huma
maghrufa li jbaxxu I-limitu ghall-ac¢essjonijiet, ez. phenothiazines jew butyrophenones, clozapine,
tricyclics jew inibituri selettivi tat-tehid mill-gdid tas-serotonin (SSRIs), tramadol, mefloquine (ara
sezzjoni 4.4).

Studji in vitro indikaw li loxapine ma kienx substrat ghall-glikoproteina-P (P-gp), izda fil-fatt jinibixxi
1-P-gp. F’konc¢entrazzjonijiet terapewtic¢i, madankollu, mhuwiex mistenni li jinibixxi t-trasport medjat
mill-P-gp ta’ prodotti medicinali ohra b’mod klinikament sinifikanti.

Minhabba l-effetti primarji ta’ loxapine fuq is-CNS, ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela
f’kombinazzjoni mal-alkohol jew prodotti medi¢inali ohra li jagixxu ¢entralment, ez. l-ansjoliti¢i, il-
bicca 1-kbira tal-antipsikotici, I-ipnotici, I-opjati, e¢¢. L-uzu ta’ loxapine f’pazjenti b’intossikazzjoni
bl-alkohol jew bi prodotti medicinali (bi prodotti medic¢inali preskritti jew bi prodotti medi¢inali
ille¢iti) ma giex evalwat. Loxapine jista’ jikkawza depressjoni respiratorja severa jekk jithallat ma’
depressanti ohra tas-CNS (ara sezzjoni 4.4).

Potenzjal li prodotti medic¢inali ohra jaffettwaw ADASUVE

Loxapine huwa substrat ghal mono-oxygenases li fihom flavin (FMOs), u ghal diversi isoenzimi ta’
CYP450 (ara sezzjoni 5.2). Ghalhekk, ir-riskju ta’ interazzjonijiet metaboli¢i kkawzati minn effett fuq
isoforma individwali huwa limitat. Ghandha tintuza kawtela f’pazjenti li jkunu geghdin jir¢ievu
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trattament konkomitanti bi prodotti medic¢inali ohra li jkunu inibituri jew indutturi ta’ dawn l-enzimi,
b’mod partikolari jekk il-prodott medic¢inali konkomitanti jkun maghruf li jinibixxi jew jinduci diversi
mill-enzimi involuti fil-metabolizmu ta’ loxapine. Prodotti medicinali bhal dawn jistghu jimmodifikaw
l-effikacja u s-sigurta ta” ADASUVE b’mod irregolari. Jekk ikun possibbli, l-uzu konkomitanti ta’
inibituri ta’ CYP1A2 (ez. fluvoxamine, ciprofloxacin, enoxacin, propranolol u refecoxib) ghandu jigi
evitat.

Adrenalina

L-ghoti flimkien ta’ loxapine u l-adrenalina jista’ jikkawza aggravar ta’ pressjoni baxxa (ara sezzjoni
4.4).

4.6  Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

Trabi tat-twelid esposti ripetutament ghal antipsikoti¢i matul it-tielet trimestru tat-tqala huma f’riskju
ta’ reazzjonijiet avversi fosthom sintomi ekstrapiramidali u/jew sintomi tal-irtirar li jistghu jvarjaw fis-
severita u d-dewmien taghhom wara 1-hlas. Kien hemm rapporti ta’ agitazzjoni, ipertonija, ipotonija,
treghid, hedla ta’ nghas, problemi respiratorji, jew disturb fit-treddigh. Ghalhekk, ghandu jigi
kkunsidrat il-monitoragg tat-trabi li jitwieldu. ADASUVE ghandu jintuza wagqt it-tqala biss jekk il-
beneficcju potenzjali jiggustifika r-riskju potenzjali ghall-fetu.

Treddigh

Mhux maghruf kemm loxapine jew il-metaboliti tieghu jigu eliminati mill-halib tas-sider tal-bniedem.
Madankollu, loxapine u l-metaboliti tieghu ntwerew li jigu trasportati fil-halib ta’ klieb ireddghu. Il-
pazjenti ghandhom jigu avzati biex ma jreddghux ghal perjodu ta’ 48 siegha wara li jir¢ievu loxapine u
biex jarmu I-halib prodott f’dak il-perjodu.

Fertilita

Ma hija disponibbli 1-ebda dejta dwar il-fertilita fil-bniedem specifika ghal loxapine. Huwa maghruf li
fil-bnedmin, it-trattament fit-tul b’antipsikotici jista’ jwassal ghal telf tal-libido u amenorrea. Fil-firien
nisa, kienu osservati effetti fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

ADASUVE ghandu effett qawwi hafna fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Minhabba l-potenzjal
ta’ sedazzjoni/hedla ta’ nghas, gheja, jew sturdament, il-pazjenti m’ghandhomx ihaddmu magni
perikoluzi, inkluzi vetturi bil-mutur, sakemm ikunu ragonevolment ¢erti li loxapine ma affettwahomx
b’mod avvers (ara sezzjoni 4.8).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta

I1-valutazzjoni tar-reazzjonijiet avversi minn dejta tal-istudji klini¢i hija bbazata fuq zewg provi klini¢i
qosra ta’ Fazi 3 u prova klinika wahda qasira ta’ Fazi 2A (24 siegha) ikkontrollati bil-plac¢ebo li
rregistraw 524 pazjent adult b’agitazzjoni asso¢jata ma’ skizofrenija jew disturb bipolari.

Fl-istudji, bronkospazmu instab b’mod mhux komuni. Izda f’¢erti provi ta’ sigurta klinka ta’ Fazi 1

f’individwi b’Azma jew COPD, bronkospazmu kien irrappurtat bhala komuni u hatna drabi kien
jehtieg trattament bi bronkodilatur beta-agonist li jahdem malajr.
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Ir-reazzjonijiet 1-aktar avversi rrappurtati b’mod komuni matul it-trattament b>ADASUVE kienu
disgewzja, sedazzjoni/hedla ta’ nghas u sturdament (sturdament kien izjed komuni wara trattament bil-
placebo milli wara trattament b’loxapine).

Lista tabulata ta’ reazzjonijiet avversi

Ir-reazzjonijiet avversi elenkati hawn taht huma kklassifikati bl-uzu tal-konvenzjoni li gejja: 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).

Tabella 1: Reazzjonijiet avversi

Sistema tal-klassifika tal-organi skont MedDRA

Disturbi fis-sistema nervuza

Komuni hafna: sedazzjoni/hedla ta’ nghas

Komuni: sturdament

Mhux komuni: distonija, diskajnezja, okulogirazzjoni, treghid, akatisja/irrekwitezza

Disturbi vaskulari

Mhux komuni: pressjoni baxxa

Disturbi respiratoriji, tora¢i¢i u medjastinali
Komuni: irritazzjoni fil-gerzuma
Mhux komuni: bronkospazmu (inkluz qtugh ta’ nifs)

Disturbi gastrointestinali
Komuni hafna: disgewzja
Komuni: halq xott

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta' mnejn jinghata
Komuni: gheja

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Bronkospazmu

Fi provi klini¢i qosra (24 siegha) ikkontrollati bil-placebo fuq pazjenti b’agitazzjoni asso¢jata ma’
skizofrenija jew disturb bipolari minghajr mard attiv tal-passaggi tal-arja, bronkospazmu u sintomi
possibbli ta’ bronkospazmu (li jinkludi rapporti ta’ tharhir, qtugh ta’ nifs jew soghla) ma kinuxkomuni
fil-pazjenti ttrattati b>’ADASUVE. Madankollu, fi provi klini¢i kkontrollati bil-placebo f’individwi li
kellhom azzma persistenti hafifa ghal moderata jew COPD moderata ghal severa, ir-reazzjonijiet
avversi ta’ bronkospazmu kienu rrappurtati b’mod komuni hafna. II-bi¢¢a 1-kbira ta’ dawn 1-
avvenimenti sehhew fi Zmien 25 minuta mill-ghoti tad-doza, kienu ta’ severita hafifa ghal moderata, u
setghu jittaffew bi bronkodilatur li jittiehed man-nifs.

Reazzjonijiet avversi li dehru b uzu orali kroniku ta’ loxapine

B’ghoti orali kroniku ta’ loxapine, ir-reazzjonijiet avversi li gew irrappurtati kienu jinkludu sedazzjoni
u hedla ta’ nghas; sintomi ekstrapiramidali (ez. treghid, akatisja, rigidita, u distonija); effetti
kardjovaskulari (ez. takikardija, pressjoni baxxa, pressjoni gholja, pressjoni baxxa ortostatika,
sturdament, u sinkope); u effetti antikolinergi¢i (ez. ghajnejn xotti, vista m¢ajpra, u zamma tal-awrina).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-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 ecéessiva
Ma gie rrappurtat l-ebda kaz ta’ doza eccessiva b’ADASUVE fl-istudji klinici.

19


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

Sintomi

F’kaz ta’ doza eccessiva ac¢¢identali, is-sinjali u s-sintomi se jiddependu mn-numru ta’ unitajiet
mehuda u t-tolleranza tal-pazjent individwali. Kif jista’ jkun mistenni mill-azzjonijiet farmakologici
ta’ loxapine, is-sejbiet klini¢i jistghu jvarjaw minn depressjoni hafifa tas-CNS u s-sistemi
kardjovaskulari ghal pressjoni baxxa profonda, depressjoni respiratorja, u telfien mis-sensi (ara
sezzjoni 4.4). Wiehed ghandu jzomm f’mohhu I-possibbilta li jsehhu sintomi ekstrapiramidali u/jew
accessjonijiet konvulzivi. Kien hemm rapporti wkoll ta’ insuffi¢jenza renali wara doza eccessiva ta’
loxapine orali.

Immaniggjar

It-trattament ta’ doza eccessiva huwa essenzjalment sintomatiku u ta’ appogg. Pressjoni baxxa severa
tista’ tkun mistennija biex tirrispondi ghall-ghoti ta’ noradrenaline jew phenylephrine. M’ghandhiex
tintuza l-adrenalina billi 1-uzu taghha f’pazjent b’imblokk adrenergiku parzjali jista’ jkompli jbaxxi I-
pressjoni tad-demm (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5). Ir-reazzjonijiet ekstrapiramidali severi ghandhom jigu
trattati bi prodotti medi¢inali antikolinergici kontra l-parkinson jew diphenhydramine hydrochloride, u
ghandha tinbeda terapija antikonvulziva kif indikat. Mizuri addizzjonali jinkludu 1-ossignu u fluwidi
ghal gol-vini.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku

Grupp farmakoterapewtiku: psikoletti¢i, antipsikoti¢i; Kodi¢ci ATC: NOSAHO1

L-effikacja ta’ loxapine hija proposta li tigi medjata permezz ta’ antagonizmu b’affinita gholja tar-
ricetturi D2 ta’ dopamine u r-ricetturi 5-HT2A ta’ serotonin. Loxapine jehel mar-ricetturi

tinfluwenza 1-firxa tal-effetti farmakologi¢i tieghu.

Kienu osservati bidliet fil-livell ta’ ec¢¢itabilita taz-zoni inibitorji subkortikali f*diversi spec¢i ta’
annimali, asso¢jati ma’ effetti kalmanti u t-trazzin ta’ mgiba aggressiva.

Effikac¢ja klinika

Fiz-zewg studji ta’ Fazi 3 kienu rregistrati pazjenti li kellhom agitazzjoni akuta mill-anqas ta’ livell
moderat (14 jew oghla fuq l-iskala tal-Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) Excited
Component (PEC) (kontroll fqir tal-impulsi, tensjoni, ostilita, nuqqas ta’ kooperazzjoni, u e¢itament).
L-inkluzjoni fl-Istudju 004-301 kienet tehtieg dijanjosi ta’ skizofrenija. L-inkluzjoni fl-Istudju 004-
302 kienet tehtieg dijanjosi ta’ disturb bipolari (episodju kurrenti ta’ manija jew imhallat). Il-pazjenti
kellhom mard psikjatriku sinifikanti u stabbilit (Manwal Dijanjostiku u Statistiku tad-Disturbi Mentali,
ir-raba’ edizzjoni (DSM-1V)), ibbazat fuq is-snin mid-dijanjosi u d-dahliet precedenti I-isptar. II-
pazjenti kienu ntghazlu b’mod kazwali ghall-placebo, ADASUVE 4.5 mg u ADASUVE 9.1 mg.

L-eta medja tal-pazjenti maghzula b’mod kazwali kienet ta’ 43.1 sena fl-Istudju 004-301 u ta’ 40.8
sena fl-Istudju 004-302: iz-zghazagh (ta’ bejn 18-25 sena) ftit (7.3%) kienu rapprezentati fl-istudji. In-
nisa fl-istudju dwar l-iskizofrenija ma tantx kienu rapprezentati (26.5%), u madwar nofs il-pazjenti
kienu rgiel (49.7%) fl-Istudju 004-302. Madwar 35% tal-pazjenti bi skizofrenija kienu geghdin jichdu
antipsikoti¢i konkomitanti fiz-zmien tad-dozagg filwaqt li madwar 13% tal-pazjenti b’disturb bipolari
kienu geghdin jiehdu dawn il-medicini. Il-maggoranza tal-pazjenti fiz-zewg studji ta’ Fazi 3 kienu
jpejpu, b’madwar 82% tal-pazjenti bi skizofrenija u 74% tal-pazjenti b’disturb bipolari kienu jpejpu.

Wara l-ewwel doza, inghatat it-tieni doza mill-anqas saghtejn aktar tard jekk l-agitazzjoni ma kinitx
naqgset b’mod suffi¢jenti. It-tielet doza nghatat jekk mehtiega wara mill-anqas 4 sighat wara t-tieni
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doza. Inghatat medikazzjoni ta’ salvatagg (lorazepam gol-muskoli) jekk din kienet medikament
mehtiega. L-endpoint primarju kienet il-bidla assoluta fil-puntegg PEC mil-linja bazi sa saghtejn wara
l-ewwel doza ghaz-zewg dozi ta” ADASUVE meta mgabbel mal-placebo. Fost 1-endpoints I-ohra kien
hemm il-PEC u dawk li wiegbu ghall-Impressjoni Klinika Globali — Titjib (CGI-I) saghtejn wara 1-
ewwel doza, u n-numru totali ta’ pazjenti f’kull grupp li r¢cevew 1, 2, jew 3 dozi tal-medikazzjoni tal-
istudju b’medikazzjoni ta’ salvatagg u minghajrha. Dawk 1i wiegbu kienu kkunsidrati bhala pazjenti bi
tnaqqis ta’ >40% mil-linja bazi fil-puntegg PEC totali jew pazjenti b’puntegg CGI-I ta’ 1 (titjib kbir
hafna) jew 2 (titjib kbir).

It-tnaqqis fl-agitazzjoni kien evidenti 10 minuti wara l-ewwel doza, 1-ewwel hin ta’ valutazzjoni, u fil-
valutazzjonijiet successivi kollha matul il-perjodu ta’ evalwazzjoni ta’ 24 siegha, ghad-dozi kemm ta’
4.5 mg kif ukoll ta’ 9.1 mg kemm fil-pazjenti bi skizofrenija kif ukoll fil-pazjenti b’disturb bipolari.

L-ezami tas-subsettijiet tal-popolazzjoni (eta, razza, u sess) ma wera l-ebda rispons differenzjali fuq il-

bazi ta’ dawn is-sottogruppi.
Ghar-rizultati ewlenin, ara t-tabella ta’ hawn taht.
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Ir-rizultati ewlenin tal-istudji tal-effika¢ja pivotali: tqabbil bejn ADASUVE 4.5 mg, 9.1 mg, u
pla¢ebo

Pazjenti tal- 004-301 004-302
Istudju Skizofrenija Disturb bipolari
Kura PBO | 45mg | 9.1 mg PBO 4.5 mg 9.1 mg
N 115 116 112 105 104 105
Linja bazi 17.4 17.8 17.6 17.7 17.4 17.3
Q
> Bidla f’saghtej
= a e 55 | 81t | 8.6 -4.9 -8.1% -9.0%
= wara d-doza
2
SD 49 5.2 4.4 4.8 49 4.7
g | Jominwarad | oggo | 46.6% | 57.1% | 23.8% | 59.6% | 61.9%
o> doza
z 2
S % | Saghtejn wara
= . 383% | 62.9% | 69.6% | 27.6% 62.5% 73.3%
g | d-doza

% ta’ dawk i

0, 0, 0, (V] o o
wiegbu CGIT 35.7% | 57.4% | 67.0% 27.6% 66.3% 74.3%

Dawk li
wiegbu
CGI-1

5 Wahda 46.1% | 54.4% | 60.9% 26.7% 41.3% 61.5%
§ Tnejn 29.6% | 30.7% | 26.4% 41.0% 44.2% 26.0%
E Tlieta 8.7% 8.8% 7.3% 11.4% 5.8% 3.8%
® Salvatagg 15.6% | 6.1% 5.4% 21.0% 8.6% 8.6%

*=p<0.0001 =p<0.01

Dawk li wiegbu PEC = > 40% bidla mil-Linja Bazi PEC;

Dawk 1i wiegbu CGI-I = Puntegg ta’ 1 (Titjib Qawwi Hafna) jew 2 (Titjib Qawwi)
PBO = placebo SD=Devjazzjoni Standard

Fi studju ta’ doza wahdanija ta’ Fazi 2 ta’ appogg li rrekluta total ta’ 129 pazjent bi skizofrenija u
b’disturb skizoaffetiv, it-tnaqqis fil-bidla fil-PEC wara saghtejn kien ta’ -5.0 ghal placebo, -6.7 ghal
ADASUVE 4.5 mg, u -8.6 (p<0.001) ghal ADASUVE 9.1 mg. Medikazzjoni ta’ salvatagg giet
amministrata fi 32.6%, 11.1 % u 14.6 % tal-pazjenti rispettivament.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini irrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji

b’ ADASUVE fis-subsett tal-popolazzjoni pedjatrika mit-twelid sa eta ta’ anqas minn 12-il sena ghall-
kura tal-iskizofrenija u fis-subsett mit-twelid sa eta ta’ anqas minn 10 snin ghall-kura tal-mard bipolari
(ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini iddifferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’ADASUVE fis-subsett tal-popolazzjoni pedjatrika ta’ bejn it-12-il sena sa anqas minn 18-il sena
ghall-kura tal-iskizofrenija u fis-subsett ta’ bejn 1-10 snin sa anqas minn 18-il sena fil-mard bipolari
(ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatriku).

22



5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

L-ghoti ta” ADASUVE rrizultat f’assorbiment rapidu ta’ loxapine f"'medja ta’ zmien ta’
kon¢entrazzjoni massima fil-plazma (Tmax) ta’ 2 minuti. L-espozizzjoni ghal loxapine fl-ewwel
saghtejn wara l-ghoti (AUCo-2n, mizura ta’ espozizzjoni bikjira li hija rilevanti ghall-bidu tal-effett
terapewtiku) kienet ta’ 25.6 ng*h/mL ghad-doza ta’ 4.5 mgu 66.7 ng*h/mL ghad-doza ta’ 9.1 mg
f’individwi b’sahhithom.

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ loxapine gew stabbiliti f individwi b’korsijiet antipsikoti¢i stabbli
wara li ADASUVE inghata b’mod ripetut kull 4 sighat ghal total ta’ 3 dozi (jew 4.5 mg jew 9.1 mg).
Il-medja tal-koncentrazzjonijiet massimi fil-plazma kienet simili wara l-ewwel u t-tielet doza ta’
ADASUVE, u dan jindika akkumulazzjoni minima matul l-intervall ta’ dozagg ta’ 4 sighat.

Distribuzzjoni
Loxapine jitnehha malajr mill-plazma u jitqassam fit-tessuti. L-istudji fuq l-annimali wara 1-ghoti orali
jissuggerixxu distribuzzjoni preferenzjali inizjali fil-pulmuni, il-mohh, il-milsa, il-qalb u l-kliewi.

Loxapine huwa 96.6 % marbut mal-proteini tal-plazma tal-bniedem.

Bijotrasformazzjoni

Loxapine huwa metabolizzat b’mod estensiv fil-fwied, bid-diversi metaboliti ffurmati. Ir-rotot
metaboli¢i ewlenin jinkludu l-idrossilazzjoni biex jigu ffurmati 8-OH-loxapine u 7-OH-loxapine, N-
oxidation biex jiffurmaw loxapine N-oxide, u de-methylation biex jiffurmaw amoxapine. Ghal
ADASUVE, l-ordni tal-metaboliti osservati fil-bnedmin (abbazi ta’ espozizzjoni sistemika) kien 8-
OH-loxapine >> loxapine N oxide> 7-OH-loxapine> amoxapine, b’livelli fil-plazma ta’ 8-OH-
loxapine simili ghall-kompost prin¢ipali. 8-OH-loxapine mhuwiex attiv farmakologikament fir-ricettur
D2 filwaqt li I-metabolit minuri, 7-OH-loxapine, ghandu affinita gholja ta’ rbit mar-ricetturi D2.

Loxapine huwa substrat ta’ diversi isozimi CYP450; studji in vitro wrew li 7-OH-loxapine huwa
ffurmat primarjament minn CYPs 3A4 u 2D6, 8-OH-loxapine huwa ffurmat primarjament minn
CYP1A2, amoxapine huwa ffurmat primarjament minn CYP3A4, 2C19, u 2C8 , u loxapine N-oxide
huwa ffurmat minn FMOs.

Il-potenzjal li loxapine u l-metaboliti tieghu (amoxapine, 7-OH-loxapine, 8-OH-loxapine, u loxapine-
N-oxide) jimpedixxu l-metabolizmu tal-medi¢ina medjat minn CYP450 gie ezaminat in vitro ghas-
CYPs 1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 u 3A4. Ma giet osservata l-ebda inibizzjoni
sinifikanti. Studji in vitro jindikaw li loxapine u 8-OH-loxapine mhumiex indutturi ta’ enzimi
CYP1A2, 2B6 jew 3A4 f’koncentrazzjonijiet klinikament rilevanti. Ukoll, studji in vitro jindikaw li
loxapine u 8-OH loxapine mhumiex impedituri ta” UGT1A1, 1A3, 1A4, 2B7 u 2B15.

Eliminazzjoni
L-eliminazzjoni ta’ loxapine issehh l-aktar fl-ewwel 24 siegha. [l-metaboliti huma eliminati mal-
awrina fil-forma ta’ konjugat u fl-ippurgar mhux konjugat. Il-half-life tal-eliminazzjoni terminali (T }%)

kienet tvarja minn 6 sa 8 sighat.

Linearitd/nugqgas ta’ linearita

Il-medja ta’ koncentrazzjonijiet ta’ loxapine fil-plazma wara I-ghoti ta’” ADASUVE kienu lineari tul il-
firxa tad-doza klinika. AUCo.2n, AUCinf, Cmax Zdiedu b’mod li jiddependi mid-doza.
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Farmakokinetika f’popolazzjonijiet spec¢jali ta’ pazjenti

Min ipejjep

Analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni li gabblet I-espozizzjonijiet f’min ipejjep kontra min ma
jpejjipx indikat li t-tipjip, li jindu¢i CYP1A2, kellu effett minimu fuq I-espozizzjoni ghal ADASUVE.
Ma huwa rrakkomandat l-ebda aggustament tad-dozagg abbazi tal-istatus tat-tipjip.

Fin-nisa li jpejpu, l-espozizzjoni (AUCiyr) ghal ADASUVE u I-metabolit attiv tieghu 7-OH-loxapine
hija anqas milli fin-nisa li ma jpejpux (Proporzjon ta’ 84 % kontra 109 % 7-OH-loxapine/Loxapine), li
probabbilment hija dovuta ghal zieda fit-tnehhija ta’ loxapine f’min ipejjep.

Demografija

Ma kienx hemm differenzi importanti fl-espozizzjoni jew id-dispozizzjoni ta’ loxapine wara 1-ghoti ta’
ADASUVE minhabba l-eta, is-sess, ir-razza, il-piz, jew l-indici tal-massa tal-gisem (BMI).

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Fugq il-bazi ta’ studji konvenzjonali dwar il-farmakologija tas-sigurta, tossic¢itd minn doza ripetuta, u
genotossicita, taghrif mhux kliniku dwar is-sigurtd ma wera ebda periklu specjali ghall-bniedem ghajr
ghal tibdil ghat-tessuti riproduttivi relatati mal-farmakologija estiza ta’ loxapine. Tibdil simili, ez.
ginekomastija, huwa maghruf fil-bnedmin, izda biss wara ghoti fit-tul ta’ medicini li jikkawzaw
iperprolattinemija.

Firien nisa ma tghammrux minhabba diestru persistenti wara kura orali b’loxapine. Studji dwar I-
izvilupp tal-embriju/fetu u perinatali wrew indikazzjonijiet ta’ dewmien fl-izvilupp (pizijiet imnaqqsa,
ossifikazzjoni mdewwma, idronefrozi, idrouretru, u/jew pelvis renali mwessa’ b’papillae mnaqqsa jew
nieqsa) kif ukoll ghadd ta’ mwiet perinatali u neonatali ikbar fil-frieh ta’ firien ikkurati minn nofs it-
tqala b’dozi orali taht id-doza umana massima rakkomandata ghal ADASUVE fuq bazi ta’ mg/m? (ara
sezzjoni 4.6).

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 LISTA TA’ ECCIPJENTI

Xejn

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Erba 'snin

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fil-paw¢ originali sakemm ikun lest ghall-uzu sabiex tipprotegi mid-dawl u mill-umdita.

Dan il-prodott medi¢inali m’ghandu bZzonn l-ebda kundizzjoni ta' temperatura specjali ghall-hazna.

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

L-inalatur 1-abjad (qoxra) huwa ffurmat minn polycarbonate ta’ grad mediku.
Kull inalatur jigi ’paw¢ tal-fojl tal-aluminju multilaminata ssigillata.
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ADASUVE 9.1 mg jigi f’kartuna ta’ 1 jew 5 unitajiet.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu r-rekwiziti lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
Ferrer Internacional, S.A.

Gran Via Carlos 111, 94

08028- Barcelona

Spanja

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/13/823/002 (5 inalaturi ta’ doza wahda)

EU/1/13/823/004 (Inalatur 1 ta’ doza wahda)

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 20 ta' Frar 2013
Data tal-ahhar tigdid:

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medié¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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ANNESS IT
MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI MILL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

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

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-

RIGWARD TAL-UZU SIGUR U EFFIKACI TAL-PRODOTT
MEDICINALI
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A. MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI MILL-HRUG TAL-LOTT

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

FERRER INTERNACIONAL, S.A.
Joan Buscalla, 1-9, 08173 Sant Cugat del Vallés, Barcelona, Spanja

B. KONDIZZJONLJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UZU

Prodott medi¢inali li jinghata b’ri¢etta spec¢jali u ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-
Karatteristic¢i tal-Prodott, sezzjoni 4.2).

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

e Rapporti perjodiéi aggornati dwar is-sigurta (PSURs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta ghal dan il-prodott
medic¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-
Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq
il-portal elettroniku Ewropew tal-medi¢ini.

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

e Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u 1-
interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza ddettaljati fl-RMP maqbul 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 l-informazzjoni;
e Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spec¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

e Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji
Qabel it-tnedija f"kull Stat Membru id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq (MAH)

ghandu jagbel dwar programm edukattiv mal-Awtorita Nazzjonali Kompetenti.

L-MAH ghandu jizgura li, wara diskussjonijiet u ftehim mal-Awtoritajiet Nazzjonali Kompetenti
f’kull Stat Membru fejn ADASUVE jitqieghed fis-suq, mat-tnedija u wara t-tnedija, il-
professjonisti kollha tal-kura tas-sahha li huma mistennija li juzaw ADASUVE jigu pprovduti
b’pakkett ta’ informazzjoni li jkun fih il-punti li gejjin:

e Sommarju tal-Karatteristic¢i tal-Prodott (smpc) u Fuljett ta’ Taghrif u Tikkettar
e Materjal edukattiv ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha

Elementi ewlenin li ghandhom jigu inkluzi fil-materjal edukattiv:
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e Informazzjoni dwar ADASUVE, inkluz l-indikazzjoni approvata skont I-SmPC:

“ADASUVE” huwa indikat ghall-kontroll rapidu ta’ agitazzjoni hafifa sa moderata f’pazjenti
adulti b’skizofrenja jew distub bipolari. II-pazjenti ghandhom jir¢ievu trattament regolari
immedjatament wara I-kontroll ta’ sintomi ta’ agitazzjoni akuta”.

e Deskrizzjoni dettaljata tal-proceduri ta’ ghoti ta> ADASUVE:

ADASUVE ghandu jinghata f’ambitu mediku taht is-supervizjoni ta’ professjonist tal-kura tas-
sahha.

Id-doza inizjali rakkomandata ta” ADASUVE hija ta’ 9.1 mg. It-tieni doza tista’ tinghata wara
saghtejn, jekk tkun mehtiega. M’ghandhomx jinghataw aktar minn zewg dozi.

e Preparazzjoni tal-pazjent ghall-pro¢edura u monitoragg sussegwenti:

Il-pazjent ghandu jigi osservat matul l-ewwel siegha wara kull doza ghal sinjali u sintomi ta’
bronkospazmu.

e Immaniggjar ta’ sinjali u sintomi bikrija ta’ bronkospazmu:

Ghandu jintuza trattament b’bronkodilatur agonista beta li jagixxi ghal zmien qasir ghat-
trattament ta’ effetti sekondarji respiratorji severi possibbli.

e Qabel I-ghoti ta” ADASUVE:
Tuzax ADASUVE f’pazjenti b’'marda tal-passaggi tal-arja attiva, bhal pazjenti bl-azma jew COPD.
Tuzax ADASUVE f’pazjenti b’sinjali jew sintomi respiratorji akuti.

Ghandha tigi ezercitata 1-kawtela meta ADASUVE jinghata f’pazjenti b’mard kardjovaskulari
maghruf jew storja fil-familja ta’ titwil tal-QT, u f'uzu konkomitanti ma’ prodotti medi¢inali ohra
maghrufa li jtawlu l-intervall tal-QT.
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ANNESS III

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

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

ADASUVE 4.5 mg trab li jittieched man-nifs, lest minn qabel
loxapine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Kull inalatur jaghti 4.5 mg loxapine.

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab li jittiehed man-nifs, lest minn gabel
Inalatur 1 ta’ doza wahda

5 inalaturi ta’ doza wahda

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu
Uzu biex jittieched man-nifs
Ghal uzu ta’ darba biss

Dan il-prodott gie ppakkjat f’paw¢ issigillat u ghandu jibga’ fil-paw¢ sakemm ikun lest biex jintuza

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-paw¢ originali sakemm ikun lest ghall-uzu sabiex tipprotegi mid-dawl u mill-umdita.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Kull fdal tal-prodott medic¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu r-rekwiziti lokali.

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

Ferrer Internacional, S.A.
Gran Via Carlos III, 94
08028- Barcelona

Spanja

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

EU/1/13/823/001 (5 inalaturi ta’ doza wahda)
EU/1/13/823/003 (Inalatur 1 ta’ doza wahda)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[l-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata.

17. IDENTIFIKATUR UNIKU — BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

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

PC: {numru}
SN: {numru}
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NN: {numru}
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT

PAWC

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

ADASUVE 4.5 mg trab li jittieched man-nifs
loxapine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Kull inalatur jaghti 4.5 mg loxapine.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab li jittiehed man-nifs

Inalatur wiehed ta’ doza wahda

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Istruzzjonijiet ghall-uzu gewwa

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu

Uzu biex jittieched man-nifs

Istruzzjonijiet ghall-uzu

Aqra -5 passi li gejjin qabel taghti ADASUVE lil pazjent:
1. Iftah il-pawc¢. Tiftahx il-paw¢ qabel ma tkun se tuzah.

Carrat il-pawé¢ tal-fojl u nehhi I-inalatur mill-pakkett.

2. Igbed it-tab. Igbed bis-sahha t-tab tal-plastik minn wara tal-inalatur. Meta jixghel id-dawl ahdar,
dan ikun jindika li l-inalatur huwa lest ghall-uzu.
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Uza fi Zmien 15-il minuta wara li tkun nehhejt it-tab (jew sakemm jintefa d-dawl ahdar) sabiex
tipprevjeni d-dizattivazzjoni awtomatika tal-inalatur.
Aghti struzzjonijiet lill-pazjent biex:

3. Jonfoh ’il barra. Zomm l-inalatur ’il boghod mill-halq u hu nifs gawwi ’I barra biex tbattal il-
pulmuni.

4. Jigbed ’il gewwa. Igbed ’il gewwa permezz tal-bi¢c¢a tal-halq b’nifs fil-fond kostanti.

IMPORTANTI: I¢éekkja li d-dawl ahdar jintefa wara li I-pazjent jiehu n-nifs.

NOTA: Jekk wara li I-pazjent jiehu n-nifs id-dawl ahdar jibqa’ mixghul, aghti struzzjonijiet lill-
pazjent biex jirrepeti I-passi 3 sa 5.
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6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tuzax f’pazjenti li jbatu bl-azzma jew COPD jew b’sintomi respiratorji akuti

Bronkodilatur beta-agonista li jagixxi malajr ghandu jkun disponibbli ghal kura ta’ bronkospazmu
possibbli.

Il-pazjenti ghandhom jigu osservati matul l-ewwel siegha wara kull doza ghal sinjali u sintomi ta’
bronkospazmu.

8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-paw¢ originali sakemm ikun lest ghall-uzu sabiex tipprotegi mid-dawl u mill-umdita.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibga’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema skont ir-rekwiziti lokali.

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

Ferrer Internacional, S.A.
Gran Via Carlos III, 94
08028- Barcelona

Spanja

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

EU/1/13/823/001 (5 inalaturi ta’ doza wahda)
EU/1/13/823/003 (Inalatur 1 ta’ doza wahda)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot
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KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

IDENTIFIKATUR UNIKU — BARCODE 2D

IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

QOXRA TAL-APPARAT

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

ADASUVE 4.5 mg trab li jittiched man-nifs
loxapine

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3.  DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

4.5 mg

6. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

ADASUVE 9.1 mg trab li jittiched man-nifs, lest minn gabel
loxapine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Kull inalatur jaghti 9.1 mg loxapine.

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab li jittiehed man-nifs, lest minn gabel
Inalatur 1 ta’ doza wahda

5 inalaturi ta’ doza wahda

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu
Uzu biex jittieched man-nifs
Ghal uzu ta’ darba biss

Dan il-prodott gie ppakkjat f’paw¢ issigillat u ghandu jibqa’ fil-paw¢ sakemm ikun lest biex jintuza

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

‘ 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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Ahzen fil-paw¢ originali sakemm ikun lest ghall-uzu sabiex tipprotegi mid-dawl u mill-umdita.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

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

Ferrer Internacional, S.A.
Gran Via Carlos III, 94
08028- Barcelona

Spanja

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

EU/1/13/823/002 (5 inalaturi ta’ doza wahda)
EU/1/13/823/004 (Inalatur 1 ta’ doza wahda)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medi¢inali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[l-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata.

17. IDENTIFIKATUR UNIKU — BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

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

PC: {numru}
SN: {numru}
NN: {numru}
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT

PAWC

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

ADASUVE 9.1 mg trab li jittieched man-nifs
loxapine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Kull inalatur jaghti 9.1 mg loxapine.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab li jittiehed man-nifs

Inalatur wiehed ta’ doza wahda

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Istruzzjonijiet ghall-uzu gewwa

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu

Uzu biex jittieched man-nifs

Istruzzjonijiet ghall-uzu

Agqra 1-5 passi li gejjin qabel taghti ADASUVE lil pazjent:
1. Iftah il-paw¢. Tiftahx il-paw¢ qabel ma tkun se tuzah.

Carrat il-pawé¢ tal-fojl u nehhi I-inalatur mill-pakkett.

2. Igbed it-tab. Igbed bis-sahha t-tab tal-plastik minn wara tal-inalatur. Meta jixghel id-dawl ahdar,
dan ikun jindika li I-inalatur huwa lest ghall-uzu.
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Uza fi Zmien 15-il minuta wara li tkun nehhejt it-tab (jew sakemm jintefa d-dawl ahdar) sabiex
tipprevjeni d-dizattivazzjoni awtomatika tal-inalatur.
Aghti struzzjonijiet lill-pazjent biex:

3. Jonfoh ’il barra. Zomm l-inalatur ’il boghod mill-halq u hu nifs gawwi ’I barra biex tbattal il-
pulmuni.

4. Jigbed ’il gewwa. Igbed ’il gewwa permezz tal-bi¢c¢a tal-halq b’nifs fil-fond kostanti.

IMPORTANTI: I¢éekkja li d-dawl ahdar jintefa wara li I-pazjent jiehu n-nifs.

NOTA: Jekk wara li I-pazjent jiehu n-nifs id-dawl ahdar jibqa’ mixghul, aghti struzzjonijiet lill-
pazjent biex jirrepeti I-passi 3 sa 5.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal
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7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tuzax f’pazjenti li jbatu bl-azzma jew COPD jew b’sintomi respiratorji akuti

Bronkodilatur beta-agonista li jagixxi malajr ghandu jkun disponibbli ghal kura ta’ bronkospazmu
possibbli.

Il-pazjenti ghandhom jigu osservati matul l-ewwel siegha wara kull doza ghal sinjali u sintomi ta’
bronkospazmu.

8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-paw¢ originali sakemm ikun lest ghall-uzu sabiex tipprotegi mid-dawl u mill-umdita.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Kull fdal tal-prodott medic¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema skont ir-rekwiziti lokali.

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

Ferrer Internacional, S.A.
Gran Via Carlos III, 94
08028- Barcelona

Spanja

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

EU/1/13/823/002 (5 inalaturi ta’ doza wahda)
EU/1/13/823/004 (Inalatur 1 ta’ doza wahda)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU
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‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU — BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

QOXRA TAL-APPARAT

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

ADASUVE 9.1 mg trab li jittieched man-nifs
loxapine

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

9.1 mg

| 6. OHRAJN
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

4.5 mg trab man-nifs ta> ADASUVE, loxapine lest minn gqabel
loxapine

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

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

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew l-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu ADASUVE u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tuza ADASUVE
Kif ghandek tuza ADASUVE

Effetti sekondarji possibbli

Kif ghandek tahzen ADASUVE

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SR WD =

1. X’inhu ADASUVE u ghalxiex jintuza

ADASUVE fih is-sustanza attiva loxapine, li taghmel parti minn grupp ta’ medi¢ini msejha
antipsikoti¢i. ADASUVE jahdem billi jimblokka ¢erti sustanzi kimi¢i fil-mohh (newrotrazmettituri)
bhad-dopamina u s-serotonina u b’hekk jikkalma u jnaqqas l-imgiba aggressiva.

ADASUVE jintuza biex jikkura s-sintomi akuti ta’ agitazzjoni hafifa sa moderata li jistghu jsehhu
f’pazjenti adulti li ghandhom skizofrenija jew disturbi bipolari. Dan huwa mard ikkaratterizzat minn
sintomi bhal:

*  (Skizofrenija) Li tisma’, li tara, jew li thoss affarijiet li mhumiex hemm, li tkun suspettuz,
twemmin zbaljat, diskors u mgiba inkoerenti u nuqqas ta’ emozzjonijiet. Il-persuni b’din il-
kundizzjoni jistghu wkoll ihossuhom imdejqin, hatja, anzjuzi jew taht tensjoni.

* (Mard bipolari) Li thossok kuntent hatna, li jkollok ammonti e¢¢essivi ta’ energija, li jkollok
bzonn hafna anqas hin ta’ rqad, li titkellem malajr bla ma tahseb dak li se tghid,u xi drabi
irritabbilta severa.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza ADASUVE

Tuzax ADASUVE

+ jekk inti allergiku ghal loxapine jew amoxapine;

* jekk ghandek sintomi ta’ tharhir jew qtugh ta’ nifs;

* jekk ghandek problemi fil-pulmun bhal azma jew mard kroniku ostruttiv fil-pulmun (li t-tabib
tieghek seta’ rrefera ghalih bhala “COPD”).

Twissijiet u prekawzjonijiet
It-tabib jew l-infermier tieghek se jkellmuk qabel tuza ADASUVE u jistabbilixxu jekk huwiex xieraq
ghalik.

* ADASUVE jista’ jikkawza tidjiq fil-passaggi tan-nifs (bronkospazmu) u jista’ jikkawza tharhir,

soghla, taghfis fis-sider jew qtugh ta’ nifs.. Tipikament, dan jista 'jsehh fi Zzmien 25 minuta mill-
uzu.

47



* Sindromu Newrolettiku Malinn (NMS) huwa sett ta’ sintomi li jistghu jsehhu jekk tkun ged tiehu
medicini antipsikoti¢i, inkluz ADASUVE. Dawn is-sintomi jistghu jkunu deni gholi, muskoli
rigidi, rata tal-qalb jew tal-polz irregolari jew mghaggla. NMS jista’ jikkawza I-mewt. Tergax tuza
ADASUVE jekk issofri minn NMS.

*  Medicini antipsikoti¢i bhal ADASUVE jistghu jikkawzaw movimenti li ma tkunx tista’
tikkontrollahom inkluz li thares b’mod stramb, tohrog ilsinek barra, tkemmex jew taghmel hsejjes
b’xufftejk, itteptep ghajnejk b’mod rapidu hafna, ic¢aqlaq saqajk, drieghek jew subajk malajr. I1-
kura b’ADASUVE jista’ jkollha titwaqqaf jekk jigri dan.

* ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkunu intossikati jew ec¢itati hafna.

* Reazzjonijiet serji tal-gilda li jinkludu reazzjoni ghall-medic¢ina b’eosinofilja u sintomi sistemici
(DRESS) gew irrappurtati flimkien ma’ trattament b’loxapine. Fittex attenzjoni medika minnufih
jekk tinnota xi wiehed mis-sintomi li gejjin wara I-uzu ta’ ADASUVE: Raxx mifrux, temperatura
gholja tal-gisem u nodi limfati¢i mkabbra.

Qabel ma tinghata l-kura b>’ADASUVE, kellem lit-tabib jew l-infermier tieghek jekk:
ghandek jew kellek problemi fin-nifs bhal azma jew mard kroniku iehor tal-pulmun bhal bronkite
jew enfisema

+ ghandek jew kellek problemi fil-qalb jew puplesija

+ ghandek jew kellek pressjoni tad-demm baxxa jew gholja

» ikollok jew kellek accessjonijiet (konvulzjonijiet)

» ghandek jew kellek glawkoma (pressjoni gholja fl-ghajn)

» ghandek jew kellek problema biz-zamma tal-awrina (tbattil mhux komplut tal-buzzieqa tal-awrina)

» diga uzajt ADASUVE u zviluppajt sintomi ta’ tharhir jew qtugh ta’ nifs

» qatt kellek movimenti tal-muskoli jew fl-ghajnejn i ma stajtx tikkontrolla, nuqqas ta’
koordinazzjoni, kontrazzjoni tal-muskoli sostnuta, jew sensazzjoni ta’ agitazzjoni jew li ma jistax
jirnexxilek toqghod bilgieghda ghal tul ta’ hin twil

* inti persuna anzjana bid-demenzja (telf ta’ memorja u ta’ kapacitajiet mentali ohra).

+ qatt zviluppajt raxx qgawwi mifrux tal-gilda, temperatura gholja tal-gisem u nodi limfati¢i mkabbra
wara li hadt loxapine.

Tfal u adolexxenti
ADASUVE ma ghandux jintuza minn tfal u adolexxenti li ghandhom anqas minn 18-il sena.

Medi¢ini ohra u ADASUVE

Kellem lit-tabib tieghek jekk ged tuza jew dan l-ahhar uzajt jew tista’ tuza xi medic¢ini ohra, inkluz:

* adrenalina

* medi¢ini biex tikkura problema fin-nifs

* medicini li jistghu jpogguk friskju ta’ acéessjonijiet (perezempju, clozapine, tricyclics jew SSRIs,
tramadol, mefloquine)

* medi¢ini li jikkuraw il-marda ta’ Parkinson

» lorazepam jew medi¢ini ohra li jagixxu ¢entralment (ghall-kura tal-ansjeta, id-depressjoni, 1-ugigh,
jew biex jghinuk torqod) jew xi medicini ohra li jikkawzaw in-nghas

* drogi (illegali) rikreattivi

* medic¢ini bhal fluvoxamine, propranolol, u enoxacin u medicini ohra li jinibixxu enzima tal-fwied
partikolari msejha “CYP450 1A2.”

* medi¢ini ghall-kura tal-iskizofrenija, id-depressjoni, jew l-ugigh peress li tista’ tkun aktar f’riskju
ghal acc¢essjonijiet

L-uzu ta’ ADASUVE u tal-adrenalina flimkien jista’ jikkawza tnaqqis fil-pressjoni tad-demm tieghek.

ADASUVE mal-alkohol
Peress li ADASUVE jaffettwa s-sistema nervuza, l-alkohol ghandu jigi evitat meta jintuza ADASUVE.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib tieghek qabel tiehu din il-medic¢ina. M’ghandekx tredda’ ghal perjodu ta’ 48 siegha wara li
tkun ircevejt ADASUVE u ghandek tarmi 1-halib li jkun gie prodott fil-frattemp.
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Is-sintomi li gejjin jistghu jsehhu fi trabi tat-twelid ta” ommijiet li jkunu uzaw b’mod ripetut medicini
antipsikoti¢i fl-ahhar tliet xhur tat-tqala taghhom: roghda, ebusija u/jew dghjufija tal-muskoli, nghas,
agitazzjoni, problemi fin-nifs, u diffikulta fit-tmigh. Jekk it-tarbija tieghek tizviluppa xi sintomi minn
dawn, jista’ jkun mehtieg li tikkuntattja lit-tabib tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni

M’ghandekx issuq jew tuza ghodda jew magni wara li tuza ADASUVE sakemm tkun taf kif
ADASUVE jaffettwak peress li bhala effetti sekondarji potenzjali ta” ADASUVE gew irrappurtati
sturdament, sedazzjoni u nghas.

3. Kif ghandek tuza ADASUVE

Din il-medi¢ina ghandek dejjem tuzaha ezattament kif jghidlek it-tabib jew l-infermier tieghek.
Iecekkja mat-tabib jew l-infermier jekk m’intix cert.

Id-doza inizjali rakkomandata hija 9.1 mg. Wara saghtejn, it-tabib tieghek jista’ jordnalek doza ohra
wara li jkun ikkunsidra bir-reqqa 1-kundizzjoni tieghek u d-doza tieghek tista’ titnaqqas ghal 4.5 mg
jekk it-tabib tieghek jemmen li din hija doza aktar xierqa biex jikkura l-kundizzjoni tieghek.

Trid tuza ADASUVE taht is-supervizjoni ta’ tabib jew infermier.

ADASUVE jittiehed mill-imnifsejn. Wara li t-tabib jew l-infermier ikun ippreparalek ADASUVE biex
tkun tista’ tuzah, se tintalab izzomm l-apparat f’idejk, tiechu nifs il barra u wara ddahhal il-bicca tal-
halq f"halqek, tigbed il-medicina permezz tal-apparat u mbaghad izzomm ghal ftit hin in-nifs.

Jekk tuza aktar ADASUVE milli suppost

Jekk tahseb li nghatajt aktar ADASUVE milli thoss 1i ghandek bzonn, kellem lit-tabib jew l-infermier
tieghek dwar it-thassib tieghek. Il-pazjenti li nghataw aktar ADASUVE milli suppost, jistghu
jesperjenzaw xi wiehed mis-sintomi li gejjin: hatna gheja jew nghas, problemi fin-nifs, pressjoni tad-
demm baxxa, irritazzjoni fil-grizmejn jew toghma hazina fil-halq, movimenti tal-muskolu jew tal-
ghajnejn li ma tistax tikkontrollahom.

Jekk ghandek xi mistogsijiet ohra dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew l-infermier
tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib tieghek minnufih u tibgax tiehu 1-medié¢ina:

*  xi sintomi fin-nifs bhal tharhir, soghla, qtugh ta’ nifs, jew taghfis fis-sider, peress li dan jista’ jkun
ifisser li I-medicina qieghda tirrita I-passaggi tal-arja tieghek (okkorrenza mhux komuni sakemm
ma jkollokx l-azma jew is-COPD);

* sturdament jew hass hazin, peress li dan jista’ jkun ifisser li I-medi¢ina qed tnaqqas il-pressjoni
tad-demm tieghek (okkorrenza mhux komuni);

+ agitazzjoni jew konfuzjoni dejjem aktar gravi, spe¢jalment flimkien ma’ deni jew ebusija tal-
muskoli (okkorrenza rari). Dawn jistghu jkunu assoc¢jati ma’ kundizzjoni serja msejha sindromu
newrolettiku malinn (NMS)

Kellem ukoll lit-tabib tieghek jekk ghandek xi wiehed mill-effetti sekondaryji li gejjin li jistghu
jsehhu wkoll ma’ forom ohra ta’ din il-medi¢ina:
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Komuni hafna (tista’ taffettwa aktar minn persuna wahda minn kull 10 persuni): toghma hazina fil-
halq jew nghas.

Komuni (tista’ taffettwa sa persuna wahda minn kull 10 persuni): sturdament, irritazzjoni fil-grizmejn,
halq xott jew gheja.

Mhux komuni (tista’ taffettwa sa persuna wahda minn kull 100 persuna): movimenti tal-muskoli jew
tal-ghajnejn 1i ma tistax tikkontrollahom, nuqqas ta’ koordinazzjoni, kontrazzjoni muskolari sostnuta,
jew sensazzjoni ta’ agitazzjoni jew li ma jistax jirnexxielek toqghod bilqieghda ghal tul ta’ hin twil.

Effetti sekondarji ohra li kienu relatati mal-uzu fit-tul ta’ loxapine mill-halq u i jistghu jkunu rilevanti
ghal ADASUVE jinkludu hass hazin meta wiehed iqum bilwieqfa, zieda fir-rata tal-qalb, zieda fil-
pressjoni tad-demm, vista méajpra, ghajnejn xotti, u tnaqqis fl-ammonti ta’ awrina.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ Appendi¢i V*. Billi tirrapporta 1-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif ghandek tahzen ADASUVE
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax ADASUVE wara d-data ta’ skadenza li tidher fuq it-tikketta tal-prodott. Id-data ta’ skadenza
tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Zommbha fil-paw¢ originali sakemm tkun lesta biex tintuza sabiex tipprotegiha mid-dawl u l-umdita.

Tuzax ADASUVE jekk tinnota paw¢ miftuha jew imqatta’ jew kwalunkwe sinjali ta’ hsara fizika fil-
medic¢ina.

Tarmix medi¢ini mal-ilma jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif ghandek
tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih ADASUVE
Is-sustanza attiva hija loxapine. Kull inalatur ta’ doza wahda fih 5 mg ta’ loxapine u jipprovdi 4.5 mg
ta’ loxapine.

Kif jidher ADASUVE u I-kontenut tal-pakkett

It-trab li jittieched man-nifs ta’ 4.5 mg ta’ ADASUVE, bid-doza lesta jikkonsisti minn inalatur ta’ doza
wahda maghmul minn plastik abjad li jista’ jintrema u li jkun fih loxapine. Kull inalatur jigi ppakkjat
fpaw¢ tal-fojl issigillata. ADASUVE 4.5 mg hu fornut f’kartuna ta’ 1 jew 5 inalaturi b’doza wahda.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Ferrer Internacional, S.A.

Gran Via Carlos 111, 94

08028- Barcelona

Spanja

Manifattur
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Ferrer Internacional, S.A.

Joan Buscalla, 1-9, 08173 Sant Cugat del Valles

Barcelona, Spanja

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

Belgié/Belgique/Belgien
Ferrer Internacional, S.A.
Tél/Tel: +34 93 600 37 00

Bwarapus
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Ten.: +35 988 6666096

Ceska republika
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +420 251 512 947

Danmark
Ferrer Internacional, S.A.
TIf: +34 93 600 37 00

Deutschland
Ferrer Deutschland GmbH
Tel: +49 (0) 2407 502311 0

Eesti
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +370 672 12222

EAMada
Ferrer Galenica S.A.
TnA: +30 210 52 81 700

Espaiia
Ferrer Farma, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

France
Ferrer Internacional, S.A.
Tél: +34 93 600 37 00

Hrvatska
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 5037244-0

Ireland
Ferrer Internacional, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

island
Ferrer Internacional, S.A.

Simi: +34 93 600 37 00

Italia

Lietuva
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel +370 672 12222

Luxembourg/Luxemburg
Ferrer Internacional, S.A.
Tél/Tel: +34 93 600 37 00

Magyarorszag
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel.: +36 1 3192633

Malta
Ferrer Internacional, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

Nederland
Ferrer Internacional, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

Norge
Ferrer Internacional, S.A.
TIf: +34 93 600 37 00

Osterreich
AQOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 5037244-0

Polska
AOP Orphan Poland Sp. z 0. o.
Tel: +48 22 5428180

Portugal
Ferrer Portugal, S.A.
Tel: +351 214449600

Romania
Galenica S.A.
Tel: +30 210 52 81 700

Slovenija

AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 5037244-0

Slovenska republika

AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +421 902 566333

Suomi/Finland
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Angelini S.p.A. Ferrer Internacional, S.A.

Tel: +39 06 780531 Puh/Tel: +34 93 600 37 00
Kvnpog Sverige

Thespis Pharmaceutical Ltd Ferrer Internacional, S.A.
TnA: 4357 22 67 77 10 Tel: +34 93 600 37 00
Latvija

AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel +370 672 12222

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar £
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medic¢ini: http://www.ema.europa.eu.

It-taghrif 1i jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-kura tas-sahha:

Agra l-istruzzjonijiet kollha qabel 1-uzu. Ara I-SmPC ghal aktar informazzjoni.

Kif issir familjari ma’ ADASUVE: L-istampi ta’ hawn taht juru l-karatteristi¢i importanti ta’
ADASUVE

il-bicca tal-halq

adasuve® 45 mg

trab li jittiehed min-nifs, loxapine

LOT MXXXX-X
EXP. mM/YYYY

id-dawl indikatur /
| it-tab |

e ADASUVE huwa pprovdut f’paw¢ ssigillata.
e Meta I-ADASUVE jitnehha mill-paw¢, id-dawl indikatur ikun mitfi.
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e Id-dawl indikatur jixghel (ahdar) meta tingibed it-tab ‘il barra. F’dan il-punt l-inalatur jista’
jintuza.

e Id-dawl indikatur jerga’ jintefa awtomatikament meta tingibed il-medic¢ina bin-nifs.

Agqra 1-5 passi li gejjin gabel ma tamministra ADASUVE lil pazjent.

1. Iftah il-paw¢ '
Tiftahx il-paw¢ qabel ma tkun se tuzah. Carrat il-paw¢ tal-fojl
u nehhi l-inalatur mill-pakkett.

2. Igbed it-tab
ﬂ’/ Igbed bis-sahha t-tab tal-plastik minn wara tal-inalatur. Meta
% 9 =
& jixghel id-dawl ahdar, dan ikun jindika li l-inalatur huwa lest

hall-uzu.
N g
Uza fi zmien 15-il minuta wara li tkun nehhejt it-tab (jew
sakemm jintefa d-dawl ahdar) sabiex tipprevjeni d-

dizattivazzjoni awtomatika tal-inalatur.

Aghti struzzjonijiet lill-pazjent biex:

3. Jonfoh ’il barra
Zomm l-inalatur ’il boghod mill-halq u hu nifs qawwi ’1 barra
biex tbattal il-pulmuni.

4. Jigbed ’il gewwa
Igbed il gewwa permezz tal-bicca tal-halq b’nifs fil-fond
kostanti.

IMPORTANTI: I¢cekkja li d-dawl ahdar jintefa wara li 1-
pazjent jiehu n-nifs.

5. IZzomm in-nifs
Nehhi I-bi¢ca tal-halq mill-halq u zomm ghal ftit hin in-nifs.

\

NOTA: Jekk wara li l-pazjent jiehu n-nifs id-dawl ahdar jibqa’ mixghul, aghti struzzjonijiet lill-pazjent
biex jirrepeti l-passi 3-5.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

9.1 mg trab man-nifs ta> ADASUVE, loxapine lest minn qabel
loxapine

Agqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medicina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

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

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew l-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu ADASUVE u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tuza ADASUVE
Kif ghandek tuza ADASUVE

Effetti sekondarji possibbli

Kif ghandek tahzen ADASUVE

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

A

1. X’inhu ADASUVE u ghalxiex jintuza

ADASUVE fih is-sustanza attiva loxapine, li taghmel parti minn grupp ta’ medi¢ini msejha
antipsikoti¢i. ADASUVE jahdem billi jimblokka certi sustanzi kimi¢i fil-mohh (newrotrazmettituri)
bhad-dopamina u s-serotonina u b’hekk jikkalma u jnaqqas l-imgiba aggressiva.

ADASUVE jintuza biex jikkura s-sintomi akuti ta’ agitazzjoni hafifa sa moderata li jistghu jsehhu
f’pazjenti adulti li ghandhom skizofrenija jew disturbi bipolari. Dan huwa mard ikkaratterizzat minn
sintomi bhal:

*  (Skizofrenija) Li tisma’, li tara, jew li thoss affarijiet li mhumiex hemm, li tkun suspettuz,
twemmin zbaljat, diskors u mgiba inkoerenti u nuqqas ta’ emozzjonijiet. Il-persuni b’din il-
kundizzjoni jistghu wkoll ihossuhom imdejqin, hatja, anzjuzi jew taht tensjoni.

* (Mard bipolari) Li thossok kuntent hafna, li jkollok ammonti e¢¢essivi ta’ energija, 1i jkollok
bzonn hafna anqas hin ta’ rqad, li titkellem malajr bla ma tahseb dak i se tghid,u xi drabi
irritabbilta severa.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza ADASUVE

Tuzax ADASUVE

* jekk inti allergiku ghal loxapine jew amoxapine;

+ jekk ghandek sintomi ta’ tharhir jew qtugh ta’ nifs;

* jekk ghandek problemi fil-pulmun bhal azma jew mard kroniku ostruttiv fil-pulmun (li t-tabib

tieghek seta’ rrefera ghalih bhala “COPD”).

Twissijiet u prekawzjonijiet
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It-tabib jew l-infermier tieghek se jkellmuk qabel tuza ADASUVE u jistabbilixxu jekk huwiex xieraq
ghalik.

ADASUVE jista’ jikkawza tidjiq fil-passaggi tan-nifs (bronkospazmu) u jista’ jikkawza tharhir,
soghla, taghfis fis-sider jew qtugh ta’ nifs. Tipikament, dan jista 'jsehh fi Zzmien 25 minuta mill-
uzu.

Sindromu Newrolettiku Malinn (NMS) huwa sett ta’ sintomi i jistghu jsehhu jekk tkun ged tiehu
medicini antipsikoti¢i, inkluz ADASUVE. Dawn is-sintomi jistghu jkunu deni gholi, muskoli
rigidi, rata tal-qalb jew tal-polz irregolari jew mghaggla. NMS jista’ jikkawza I-mewt. Tergax tuza
ADASUVE jekk issofri minn NMS.

Medicini antipsikoti¢i bhal ADASUVE jistghu jikkawzaw movimenti li ma tkunx tista’
tikkontrollahom inkluz li thares b’mod stramb, tohrog ilsinek barra, tkemmex jew taghmel hsejjes
b’xufftejk, itteptep ghajnejk b’mod rapidu hafna, ic¢aqlaq saqajk, drieghek jew subajk malajr. I1-
kura b>’ADASUVE jista’ jkollha titwaqqaf jekk jigri dan.

ADASUVE ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkunu intossikati jew ecc¢itati hafna.
Reazzjonijiet serji tal-gilda li jinkludu reazzjoni ghall-medic¢ina b’eosinofilja u sintomi sistemi¢i
(DRESS) gew irrappurtati flimkien ma’ trattament b’loxapine. Fittex attenzjoni medika minnufih
jekk tinnota xi wiehed mis-sintomi 1i gejjin wara l-uzu ta’ ADASUVE: Raxx mifrux, temperatura
gholja tal-gisem u nodi limfati¢i mkabbra.

Qabel ma tinghata l-kura b>’ADASUVE, kellem lit-tabib jew l-infermier tieghek jekk:

ghandek jew kellek problemi fin-nifs bhal azma jew mard kroniku iehor tal-pulmun bhal bronkite
jew enfisema

ghandek jew kellek problemi fil-qalb jew puplesija

ghandek jew kellek pressjoni tad-demm baxxa jew gholja

ikollok jew kellek accessjonijiet (konvulzjonijiet)

ghandek jew kellek glawkoma (pressjoni gholja fl-ghajn)

ghandek jew kellek problema biz-zamma tal-awrina (tbattil mhux komplut tal-buzzieqa tal-awrina)
diga uzajt ADASUVE u zviluppajt sintomi ta’ tharhir jew qtugh ta’ nifs

qatt kellek movimenti tal-muskoli jew fl-ghajnejn li ma stajtx tikkontrolla, nuqqas ta’
koordinazzjoni, kontrazzjoni tal-muskoli sostnuta, jew sensazzjoni ta’ agitazzjoni jew li ma jistax
jirnexxilek toqghod bilgieghda ghal tul ta’ hin twil

inti persuna anzjana bid-demenzja (telf ta’ memorja u ta’ kapacitajiet mentali ohra).

qatt zviluppajt raxx qgawwi mifrux tal-gilda, temperatura gholja tal-gisem u nodi limfati¢i mkabbra
wara li hadt loxapine.

Tfal u adolexxenti
ADASUVE ma ghandux jintuza minn tfal u adolexxenti li ghandhom anqas minn 18-il sena.

Medi¢ini ohra u ADASUVE
Kellem lit-tabib tieghek jekk ged tuza jew dan l-ahhar uzajt jew tista’ tuza xi medic¢ini ohra, inkluz:

adrenalina

medicini biex tikkura problema fin-nifs

medicini li jistghu jpogguk f’riskju ta’ acCessjonijiet (perezempju, clozapine, tricyclics jew SSRIs,
tramadol, mefloquine)

medicini li jikkuraw il-marda ta’ Parkinson

lorazepam jew medicini ohra li jagixxu ¢entralment (ghall-kura tal-ansjeta, id-depressjoni, I-ugigh,
jew biex jghinuk torqod) jew xi medicini ohra li jikkawzaw in-nghas

drogi (illegali) rikreattivi

medi¢ini bhal fluvoxamine, propranolol, u enoxacin u medi¢ini ohra li jinibixxu enzima tal-fwied
partikolari msejha “CYP450 1A2.”

medic¢ini ghall-kura tal-iskizofrenija, id-depressjoni, jew l-ugigh peress li tista’ tkun aktar f’riskju
ghal a¢cessjonijiet

L-uzu ta” ADASUVE u tal-adrenalina flimkien jista’ jikkawza tnaqqis fil-pressjoni tad-demm tieghek.

ADASUVE mal-alkohol
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Peress 1i ADASUVE jaffettwa s-sistema nervuza, l-alkohol ghandu jigi evitat meta jintuza ADASUVE.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib tieghek qabel tiehu din il-medicina. M’ghandekx tredda’ ghal perjodu ta’ 48 siegha wara li
tkun ir¢evejt ADASUVE u ghandek tarmi 1-halib 1i jkun gie prodott fil-frattemp.

Is-sintomi li gejjin jistghu jsehhu fi trabi tat-twelid ta’ ommijiet li jkunu uzaw b’mod ripetut medicini
antipsikoti¢i fl-ahhar tliet xhur tat-tqala taghhom: roghda, ebusija u/jew dghjufija tal-muskoli, nghas,
agitazzjoni, problemi fin-nifs, u diffikulta fit-tmigh. Jekk it-tarbija tieghek tizviluppa xi sintomi minn
dawn, jista’ jkun mehtieg li tikkuntattja lit-tabib tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni

M’ ghandekx issuq jew tuza ghodda jew magni wara li tuza ADASUVE sakemm tkun taf kif
ADASUVE jaffettwak peress li bhala effetti sekondarji potenzjali ta” ADASUVE gew irrappurtati
sturdament, sedazzjoni u nghas.

3. Kif ghandek tuza ADASUVE

Din il-medi¢ina ghandek dejjem tuzaha ezattament kif jghidlek it-tabib jew l-infermier tieghek.
I¢eekkja mat-tabib jew l-infermier jekk m’intix cert.

Id-doza inizjali rakkomandata hija 9.1 mg. Wara saghtejn, it-tabib tieghek jista’ jordnalek doza ohra
wara li jkun ikkunsidra bir-reqqa 1-kundizzjoni tieghek u d-doza tieghek tista’ titnaqqas ghal 4.5 mg
jekk it-tabib tieghek jemmen li din hija doza aktar xierqa biex jikkura 1-kundizzjoni tieghek.

Trid tuza ADASUVE taht is-supervizjoni ta’ tabib jew infermier.

ADASUVE jittiehed mill-imnifsejn. Wara i t-tabib jew l-infermier ikun ippreparalek ADASUVE biex
tkun tista’ tuzah, se tintalab izzomm l-apparat f’idejk, tiehu nifs ’il barra u wara ddahhal il-bicca tal-
halq f’halgek, tigbed il-medi¢ina permezz tal-apparat u mbaghad izzomm ghal ftit hin in-nifs.

Jekk tuza aktar ADASUVE milli suppost

Jekk tahseb li nghatajt aktar ADASUVE milli thoss li ghandek bzonn, kellem lit-tabib jew l-infermier
tieghek dwar it-thassib tieghek. Il-pazjenti li nghataw aktar ADASUVE milli suppost, jistghu
jesperjenzaw xi wiehed mis-sintomi li gejjin: hafna gheja jew nghas, problemi fin-nifs, pressjoni tad-
demm baxxa, irritazzjoni fil-grizmejn jew toghma hazina fil-halq, movimenti tal-muskolu jew tal-
ghajnejn li ma tistax tikkontrollahom.

Jekk ghandek xi mistogsijiet ohra dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew l-infermier
tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

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

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib tieghek minnufih u tibqax tichu I-medicina:
*  xi sintomi fin-nifs bhal tharhir, soghla, qtugh ta’ nifs, jew taghfis fis-sider, peress li dan jista’ jkun

ifisser li I-medicina qieghda tirrita l-passaggi tal-arja tieghek (okkorrenza mhux komuni sakemm
ma jkollokx l-azma jew is-COPD);
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» sturdament jew hass hazin, peress li dan jista’ jkun ifisser li I-medi¢ina qed tnaqqas il-pressjoni
tad-demm tieghek (okkorrenza mhux komuni);

» agitazzjoni jew konfuzjoni dejjem aktar gravi, spe¢jalment flimkien ma’ deni jew ebusija tal-
muskoli (okkorrenza rari). Dawn jistghu jkunu assoc¢jati ma’ kundizzjoni serja msejha sindromu
newrolettiku malinn (NMS)

Kellem ukoll lit-tabib tieghek jekk ghandek xi wiehed mill-effetti sekondarji li gejjin li jistghu
jsehhu wkoll ma’ forom ohra ta’ din il-medicina:

Komuni hafna (tista’ taffettwa aktar minn persuna wahda minn kull 10 persuni): toghma hazina fil-
halq jew nghas.

Komuni (tista’ taffettwa sa persuna wahda minn kull 10 persuni): sturdament, irritazzjoni fil-grizmejn,
halq xott jew gheja.

Mhux komuni (tista’ taffettwa sa persuna wahda minn kull 100 persuna): movimenti tal-muskoli jew
tal-ghajnejn 1i ma tistax tikkontrollahom, nuqqas ta’ koordinazzjoni, kontrazzjoni muskolari sostnuta,
jew sensazzjoni ta’ agitazzjoni jew li ma jistax jirnexxielek toqghod bilqgieghda ghal tul ta’ hin twil.

Effetti sekondarji ohra li kienu relatati mal-uzu fit-tul ta’ loxapine mill-halq u li jistghu jkunu rilevanti
ghal ADASUVE jinkludu hass hazin meta wiehed iqum bilwieqfa, zieda fir-rata tal-qalb, Zieda fil-
pressjoni tad-demm, vista m¢ajpra, ghajnejn xotti, u tnaqqis fl-ammonti ta’ awrina.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ Appendici V*. Billi tirrapporta I-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif ghandek tahzen ADASUVE
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax ADASUVE wara d-data ta’ skadenza li tidher fuq it-tikketta tal-prodott. Id-data ta’ skadenza
tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Zommbha fil-paw¢ originali sakemm tkun lesta biex tintuza sabiex tipprotegiha mid-dawl u l-umdita.

Tuzax ADASUVE jekk tinnota paw¢ miftuha jew imqatta’ jew kwalunkwe sinjali ta’ hsara fizika fil-
medic¢ina.

Tarmix medicCini mal-ilma jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif ghandek
tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih ADASUVE
Is-sustanza attiva hija loxapine. Kull inalatur ta’ doza wahda fih 10 mg ta’ loxapine u jipprovdi 9.1 mg
ta’ loxapine.

Kif jidher ADASUVE u l-kontenut tal-pakkett

It-trab li jittieched man-nifs ta’ 9.1 mg ta’ ADASUVE, bid-doza lesta jikkonsisti minn inalatur ta’ doza
wahda maghmul minn plastik abjad li jista’ jintrema u li jkun fih loxapine. Kull inalatur jigi ppakkjat
f’pawc tal-fojl issigillata. ADASUVE 9.1 mg hu fornut f’kartuna ta’ 1 jew 5 inalaturi b’doza wahda.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq

Ferrer Internacional, S.A.
Gran Via Carlos III, 94
08028- Barcelona

Spanja

Manifattur
Ferrer Internacional, S.A.

Joan Buscalla, 1-9, 08173 Sant Cugat del Valles

Barcelona, Spanja

Ghal kull taghrif dwar din il- medicina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien
Ferrer Internacional, S.A.
Tél/Tel: +34 93 600 37 00

Bbbarapus
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Temn.: +35 988 6666096

Ceska republika
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +420 251 512 947

Danmark
Ferrer Internacional, S.A.
TIf: +34 93 600 37 00

Deutschland
Ferrer Deutschland GmbH
Tel: +49 (0) 2407 502311 0

Eesti
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +370 672 12222

EALGoo
Ferrer Galenica S.A.
TnA: +30 210 52 81 700

Espaiia
Ferrer Farma, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

France
Ferrer Internacional, S.A.
Tél: +34 93 600 37 00

Hrvatska
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 5037244-0

Lietuva
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel +370 672 12222

Luxembourg/Luxemburg
Ferrer Internacional, S.A.
Tél/Tel: +34 93 600 37 00

Magyarorszag
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel.: +36 1 3192633

Malta
Ferrer Internacional, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

Nederland
Ferrer Internacional, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

Norge
Ferrer Internacional, S.A.
TIf: +34 93 600 37 00

Osterreich
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 5037244-0

Polska
AQP Orphan Poland Sp. z o. o.
Tel: +48 22 5428180

Portugal
Ferrer Portugal, S.A.
Tel: +351 214449600

Romania
Galenica S.A.
Tel: +30 210 52 81 700
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Ireland
Ferrer Internacional, S.A.
Tel.: +34 93 600 37 00

Island
Ferrer Internacional, S.A.
Simi: +34 93 600 37 00

Italia
Angelini S.p.A.
Tel: +39 06 780531

Kvnpog
Thespis Pharmaceutical Ltd
TnAk: +357 22 67 77 10

Latvija
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel +370 672 12222

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar £

Sorsi ohra ta’ informazzjoni
]

Slovenija
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 5037244-0

Slovenska republika
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: +421 902 566333

Suomi/Finland
Ferrer Internacional, S.A.
Puh/Tel: +34 93 600 37 00

Sverige
Ferrer Internacional, S.A.
Tel: +34 93 600 37 00

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-

Medic¢ini: http://www.ema.europa.eu.

It-taghrif 1i jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-kura tas-sahha:

Agra l-istruzzjonijiet kollha qabel 1-uzu. Ara I-SmPC ghal aktar informazzjoni.

Kif issir familjari ma’ ADASUVE: L-istampi ta’ hawn taht juru l-karatteristi¢i importanti ta’

ADASUVE
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/—ft ilbiéea tal-halq 7?\

trab li jittiehed min-nifs, loxapine

adasuve® 91 mg

LOT MXXXX-X
EXP. MM/YYYY

id-dawl indikatur

e ADASUVE huwa pprovdut f’paw¢ ssigillata.

e Meta I-ADASUVE jitnehha mill-paw¢, id-dawl indikatur ikun mitfi.

e Id-dawl indikatur jixghel (ahdar) meta tingibed it-tab ‘il barra. F’dan il-punt l-inalatur jista’
jintuza.

e [d-dawl indikatur jerga’ jintefa awtomatikament meta tingibed il-medic¢ina bin-nifs.

Agqra 1-5 passi li gejjin gabel ma tamministra ADASUVE lil pazjent.

1. Iftah il-paw¢ ‘
Tiftahx il-paw¢ qabel ma tkun se tuzah. Carrat il-paw¢ tal-fojl
u nehhi l-inalatur mill-pakkett.

2. Igbed it-tab
Q’[é Igbed bis-sahha t-tab tal-plastik minn wara tal-inalatur. Meta
&= jixghel id-dawl ahdar, dan ikun jindika li l-inalatur huwa lest
N ghall-uzu.
Uza fi Zmien 15-il minuta wara li tkun nehhejt it-tab (jew
sakemm jintefa d-dawl ahdar) sabiex tipprevjeni d-
dizattivazzjoni awtomatika tal-inalatur.
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Aghti struzzjonijiet lill-pazjent biex:

3. Jonfoh ’il barra
Zomm l-inalatur ’il boghod mill-halq u hu nifs qawwi ’1 barra
biex tbattal il-pulmuni.

4. Jigbed ’il gewwa
Igbed ’il gewwa permezz tal-bic¢a tal-halq b’nifs fil-fond
kostanti.

IMPORTANTI: I¢¢ekkja li d-dawl ahdar jintefa wara li 1-
pazjent jiehu n-nifs.

5. Izomm in-nifs
Nehhi I-bi¢ca tal-halq mill-halq u zomm ghal ftit hin in-nifs.

\

NOTA: Jekk wara li I-pazjent jiehu n-nifs id-dawl ahdar jibqa’ mixghul, aghti struzzjonijiet lill-pazjent
biex jirrepeti 1-passi 3-5.
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Anness IV

Konkluzjonijiet xjentific¢i u ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-awtorizzazzjoni(jiet)
ghat-tqeghid fis-suq
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Konkluzjonijiet xjentifici

Meta jigi kkunsidrat ir-Rapport ta’ Valutazzjoni tal-PRAC dwar il-PSUR(s) ghal loxapine (trab li
jittiehed man-nifs, lest minn gabel), il-konkluzjonijiet xjentifici tal-PRAC huma kif gej:

Fid-dawl tad-dejta disponibbli dwar raxx dovut ghall-medi¢ina b’cosinofilja u sintomi sistemici
(DRESS) mil-letteratura inkluz rapport ta’ kaz b’evidenza qawwija hafna (dijanjozi DRESS
ikkonfermata b’RegiSCAR 6 u test tal-gilda pozittiv ghal loxapine), il-PRAC iqis li relazzjoni kawzali
bejn loxapine (trab 1i jittiehed man-nifs, lest minn qabel) u DRESS hija mill-inqas possibbilta
ragonevoli. [I-PRAC ikkonkluda li I-informazzjoni dwar il-prodott ta’ prodotti li fihom loxapine (trab
li jittiehed man-nifs, lest minn qabel) ghandha tigi emendata skont dan.

Wara li rega’ ezamina r-rakkomandazzjoni tal-PRAC, is-CHMP jagbel mal-konkluzjonijiet globali u
mar-ragunijiet ghar-rakkomandazzjoni tal-PRAC.

Ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq

Abbazi tal-konkluzjonijiet xjentifi¢i ghal loxapine (trab i jittiehed man-nifs, lest minn gabel) is-
CHMP huwa tal-fehma li I-bilan¢ bejn il-beneficcju u r-riskju ta’ prodott(i) medic¢inali li fih/fihom
loxapine (trab li jittiched man-nifs, lest minn gabel) huwa favorevoli suggett ghall-bidliet proposti
ghall-informazzjoni tal-prodott.

Is-CHMP jirrakkomanda 1i t-termini ghall-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq ghandhom
ikunu varjati.
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