ANNESS I

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1.  ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 250 Ul trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 1000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 1500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 2000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 2500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

AFSTYLA 3000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

AFSTYLA 250 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 250 Ul ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni

b’2.5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 100 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

AFSTYLA 500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 500 Ul ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni

b’2.5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 200 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

AFSTYLA 1000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 1000 UI ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni

b’2.5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 400 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

AFSTYLA 1500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 1500 UI ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni b’5 ml
ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 300 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

AFSTYLA 2000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 2000 UI ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni b’5 ml
ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 400 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

AFSTYLA 2500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 2500 UI ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni b’5 ml
ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 500 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

AFSTYLA 3000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

B’mod nominali kull kunjett fih 3000 UI ta’ fattur VIII tal-koagulazzjoni tal-bniedem b’katina
wahda rikombinat (rVIII b’Katina Wahda, INN = lonoctocog alfa). Wara r-rikostituzzjoni b’5 ml
ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha 600 Ul/ml ta’ rVIII b’Katina Wahda.

[lI-qawwa (UI) tigi stabbilita bl-uzu tal-assagg kromogeniku tal-Farmakopea Ewropea. L-attivita
specifika ta” AFSTYLA hija 7,400 — 16,000 Ul/mg proteina.



AFSTYLA huwa fattur VIII uman b’katina wahda rikombinat maghmul f’¢elluli tal-ovarju tal-
hamster Ciniz (CHO - Chinese hamster ovary). Huwa kostruzzjoni fejn il-bi¢éa l-kbira tad-
dominju B 1i jsehh fil-Fattur VIII naturali bit-tul shih u 4 ac¢idi ammini¢i tad-dominju a3 ac¢idiku li
jmiss mieghu tnehhew (acidi amminici 765 sa 1652 tal-fattur VIII b’tul shih).

Ir-rabta gdida li tigi ffurmata tal-katina t-tqila mal-hafifa tal-fattur VIII tintroduci sit gdid ta’ N-
glikosilazzjoni. Minhabba li s-sit tal-qasma furin prezenti fil-fattur VIII naturali bejn id-dominju
B u d-dominju a3 tnehha, AFSTYLA hija espressa bhala molekula tal-fattur VIII b’katina wahda.

Eécipjent b’effett maghruf:

AFSTYLA 250, 500 u 1000 UI (2.5 ml ta’ solvent)
Kull kunjett fih 17.5 mg (0.76 mmol) ta’ sodium.

AFSTYLA 1500, 2000, 2500 and 3000 UI (5 ml ta’ solvent)
Kull kunjett fih 35 mg (1.52 mmol) ta’ sodium.

Ghal-lista shiha ta' ec¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni.
Trab jew cappa trab li titfarrak ta’ lewn abjad jew kemxejn isfar u solvent ghal soluzzjoni ghall-
injezzjoni ¢ar u bla kulur.

pH: 6.6.-7.3

Osmolalita: 500 — 600 mOsm/kg

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Trattament u profilassi ghall-hrug ta’ demm f’pazjenti b’emofilja A (defi¢jenza kongenitali tal-fattur
VIII).

AFSTYLA jista’ jintuza fil-gruppi tal-etajiet kollha.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
It-trattament ghandu jsir taht is-sorveljanza ta’ tabib b’esperjenza fit-trattament tal-emofilja.

Monitoragg tat-trattament

Matul il-kors tat-trattament, huwa rrakkomandat 1i jigu stabbiliti I-livelli tal-fattur VIII b’mod xieraq
bhala gwida ghad-doza li ghandha tinghata u I-frekwenza ta’ injezzjonijiet ripetuti. Pazjenti
individwali jista’ jkollhom risponsi differenti ghall-fattur VIII u juru Aalf-lives u rkupru differenti. Id-
doza bbazata fuq il-piz tal-gisem tista’ tkun tehtieg aggustament f’pazjenti b’piz inqas jew piz aktar
minn dak normali. B’'mod partikolari fil-kaz ta’ interventi kirurgic¢i kbar, il-monitoragg preciz tat-
terapija ta’ sostituzzjoni permezz ta’ analizi ta’ koagulazzjoni (attivita tal-fattur VIII fil-plazma) huwa
indispensabbli.

Meta wiched juza l-assagg in vitro ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiched ibbazat fuq il-hin ta’
trombolpastin (aPTT) biex tigi determinata l-attivita tal-fattur VIII fil-kampjuni tad-demm tal-pazjenti,
ir-rizultati tal-attivita tal-fattur VIII fil-plazma jistghu jigu affettwati b’mod sinifikanti kemm mit-tip



ta’ reagent ta’ aPTT kif ukoll mill-istandard ta’ riferenza li jintuza fl-assagg. Barra minn hekk jista’
jkun hemm diskrepanzi sinifikanti bejn rizultati minn assagg miksub permezz ta’ assagg ta’ taghqid
tad-demm bi stadju wiehed abbazi ta’ aPTT u l-assagg kromogeniku skont il-Ph. Eur. Dan huwa ta’
importanza b’mod partikolari meta wiehed jibdel il-laboratorju u/jew ir-reagenti uzati fl-assagg.

L-attivita tal-fattur VIII fil-plazma f’pazjenti li qed jir¢ievu AFSTYLA bl-uzu jew tal-assagg
kromogeniku jew inkella l-assagg ta’ taghqid ta’ demm bi stadju wiehed ghandha tigi monitorata
bhala gwida ghad-doza li ghandha tinghata u I-frekwenza ta’ injezzjonijiet ripetuti. Ir-rizultat tal-
assagg kromogeniku jirrifletti b’mod l-aktar preciz il-potenzjal emostatiku kliniku ta” AFSTYLA
u huwa ppreferut. Ir-rizultat tal-assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed jaghti stima inqas
tal-livell tal-attivita tal-fattur VIII meta mqabbel mar-rizutat tal-assagg kromogeniku b’madwar
45%. Jekk jintuza l-assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed, immultiplika r-rizutat b’ fattur
ta’ konverzjoni ta’ 2 biex jigi determinat il-livell ta’ attivita ta’ fattur VIII tal-pazjent.

Pozologija
Id-doza u t-tul ta’ Zmien tat-terapija ta’ sostituzzjoni jiddependu fuq is-severita tad-defi¢jenza tal-fattur
VIII, fuq il-post u l-grad tal-hrug ta’ demm u l-kundizzjoni klinika tal-pazjent.

In-numru ta’ unitajiet ta’ fattur VIII li jinghataw huma rraprezentati b’Unitajiet Internazzjonali
(UI), 1i huma marbuta mal-istandard tal-koncentrat attwali tal-WHO ghall-prodotti tal-fattur VIII.
L-attivita tal-fattur VIII fil-plazma hija rraprezentata jew bhala percentwal (imgabbel mal-livell
normali fil-plazma tal-bniedem) jew preferibbilment b’Unitajiet Internazzjonali (imqabbla ma’
Standard Internazzjonali ghall-fattur VIII fil-plazma).

Unita Internazzjonali (UI) wahda ta’ attivita tal-fattur VIII hija ekwivalenti ghal dik il-kwantita ta’
fattur VIII f"'ml wiehed ta’ plazma normali tal-bniedem.

L-assenjazzjoni tal-qawwa tigi stabbilita permezz ta’ assagg ta’ sustrat kromogeniku.
[I-livelli tal-fattur VIII fil-plazma jistghu jigu mmonitorjati jew bl-uzu ta’ assagg ta’ sustrat
kromogeniku jew permezz ta’ assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed.

Trattament skont il-htiega

Il-kalkolu tad-doza ta’ fattur VIII mehtiega huwa bbazat fuq is-sejba empirika li Unita
Internazzjonali (UI) 1 ta’ fattur VIII ghal kull kg ta’ piz tal-gisem zzid l-attivita tal-fattur VIII tal-
plazma b’2 Ul/dl

Id-doza mehtiega hija stmata bl-uzu tal-formola li gejja:
Doza (UI) = il-piz tal-gisem (kg) x Zieda mixtieqa fil-fattur VIII (Ul/dl jew % tan-normal) x 0.5
(Ul/kg ghal kull UI/d])

L-ammont li ghandu jinghata u I-frekwenza tal-ghoti ghandhom dejjem jigu mfassla skont 1-
effikacja klinika tal-kaz individwali.

Fil-kaz tal-avvenimenti emorragic¢i li gejjin, l-attivita tal-fattur VIII m’ghandhiex tkun anqas mil-livell
specifikat ta’ attivita fil-plazma (bhala % tan-normal jew Ul/dl) fil-perjodu korrispondenti. It-tabella li
gejja tista’ tintuza biex tiggwida l-ghoti ta’ dozi f’episodji ta’ hrug ta’ demm u operazzjonijiet:

Grad ta’ emorragija / Tip ta’ | Livell ta’ Fattur VIII Frekwenza tad-dozi (sighat) / Tul

operazzjoni mehtieg (%) (Ul/d]) ta’ zmien tat-terapija (jiem)
Emorragija

Emartrosi bikrija, hrug ta’ 20 - 40 Irrepeti 1-injezzjoni kull 12-il siegha
demm hafif mill-muskolu jew sa 24 siegha ghal mill-inqas jum
mill-halq wiehed, sakemm l-episodju ta’ hrug

ta’ demm indikat mill-ugigh jghaddi
jew jinkiseb il-fejqan.

Emartrozi aktar estensiva, hrug | 30 - 60 Irrepeti 1-injezzjoni kull 12-il siegha
ta’ demm mill-muskolu jew sa 24 siegha ghal 3-4 ijiem jew aktar




ematoma sakemm jghaddu l-ugigh u d-

dizabilita akuta.

Emorragiji ta’ theddida ghall- | 60 - 100 Irrepeti 1-injezzjoni kull 8 sighat sa

hajja 24 siegha sakemm tghaddi t-

theddida.

Operazzjoni

Operazzjoni zghira inkluz 30-60 Injetta kull 24 siegha, ghal mill-

qlugh ta’ sinna inqas jum wiched, sakemm jinkiseb

il-fejgan.

Operazzjoni serja 80 - 100 Irrepeti 1-injezzjoni kull 8 sighat sa
(qabel u wara 1- 24 siegha sakemm ikun hemm
operazzjoni) fejqan xieraq tal-gerha, imbaghad

terapija ghal mill-inqas 7 ijiem ohra
biex tinzamm l-attivita ta’ 30% sa
60% (Ul/d]) tal-fattur VIIL

Profilassi

L-iskeda tal-ghoti tad-doza tal-bidu hija ta’ 20 sa 50 Ul/kg ta” AFSTYLA moghti minn 2 sa
3 darbiet fil-gimgha. L-iskeda tal-ghoti u d-doza jistghu jigu aggustati abbazi tar-rispons tal-
pazjent.

Popolazzjoni pedjatrika

L-iskeda tal-ghoti u d-doza tal-bidu rrakkomandati fit-tfal (eta minn O sa <12-il sena) huma ta’
30 sa 50 Ul ta” AFSTYLA ghal kull kg moghtija 2 sa 3 darbiet fil-gimgha. Dozi aktar frekwenti
jew akbar jistghu jkunu mehtiega fi tfal li ghandhom <12-il sena biex tpatti ghall-eliminazzjoni
akbar f’dan il-grupp ta’ eta.

Ghal adolexxenti ta’ 12-il sena u aktar, id-doza rrakkomandata hija l-istess bhal dik tal-adulti
(jekk joghgbok irreferi ghas-sezzjoni 5.2).

Anzjani
Studji klini¢i ta” AFSTYLA ma nkludewx individwi li kellhom aktar minn 65 sena.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Uzu ghal gol-vini.

Ghal istruzzjonijiet fuq ir-rikostituzzjoni tal-prodott medic¢inali qabel jinghata, ara sezzjoni 6.6.

[l-preparazzjoni rrikostitwita ghandha tigi injettata bil-mod b’rata komda ghall-pazjent bl-oghla
rata ta’ injezzjoni ta’ 10 ml/min.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

Reazzjoni allergika maghrufa ghall-proteini tal-hamster.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Traccabilita

Sabiex titjieb it-traccabilita ta’ prodotti medicinali bijologici, l-isem u n-numru tal-lott tal-prodott li
jkun inghata ghandhom jigu rregistrati b’mod car.

Sensittivita ec¢essiva

Huma possibbli reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva tat-tip allergiku b>’AFSTYLA. Il-prodott fih
trac¢i ta’ proteina tal-hamser. Jekk isehhu sintomi ta’ sensittivita eccessiva, il-pazjenti ghandhom jigu
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mwissija biex iwaqqfu immedjatament l-uzu tal-prodott medic¢inali u jikkuntattjaw lit-tabib taghhom.
[l-pazjenti ghandhom jigu infurmati bl-ewwel sinjali ta’ reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva inkluz
horriqija, urtikarja mifruxa, taghfis fis-sider, tharhir, pressjoni baxxa, u anafilassi.

Ghall-pazjenti b’reazzjonijiet precedenti ta’ sensittivita eccessiva tista’ titqies premedikazzjoni xierqa.

F’kaz ta’ xokk, ghandhu jigi implimentat it-trattament standard ghal xokk.

Inibituri

Il formazzjoni ta’ antikorpi li jinnewtralizzaw (inibituri) lil fattur VIII hija kumplikazzjoni
maghrufa fil gestjoni ta’ individwi b’emofilja A. Dawn | inibituri huma normalment
immunoglobulini IgG diretti lejn 1 attivita prokoagulanti tal fattur VIIL, 1i jigu kwantifikati
f’Unitajiet Bethesda (BU) ghal kull ml ta’ plazma billi tintuza 1 analizi modifikata (modified
assay). Ir-riskju tal-izvilupp ta’ inibituri huwa kkorrelat mas-severita tal-marda, kif ukoll mal-
esponiment ghall-fattur VIII, fejn dan ir-riskju huwa 1 oghla fi Zmien lI-ewwel 50 jum tal
esponiment izda jkompli matul il-hajja kollha ghalkemm ir-riskju mhux komuni.

Ir-rilevanza klinika tal-izvilupp tal-inibituri se tiddependi fuq it-titru tal-inibitur, b’inibituri ta’
titru baxx ikollhom inqas riskju ta’ rispons kliniku insuffi¢jenti minn inibituri b’titru gholi.

B’mod generali, il-pazjenti kollha kkurati bi prodotti li fihom fattur tal koagulazzjoni VIII
ghandhom ikunu sorveljati b’attenzjoni ghall izvilupp ta’ inibituri permezz ta’ osservazzjonijiet
klini¢i xierqa u testijiet tal laboratorju. Jekk il livelli tal plazma mistennija tal attivita tal fattur
VIII ma jintlahqux, jew jekk il fsada ma tkunx ikkontrollata b’doza xierqa, ghandu jsir ittestjar
ghall prezenza ta’ inibitur tal fattur VIII. F’pazjenti b’livelli gholjin ta’ inibitur, terapija tal fattur
VIII tista’ ma tkunx effettiva u ghandhom jigu kkunsidrati opzjonijiet terapewtici ohrajn. Il
gestjoni ta’ pazjenti bhal dawn ghandha titmexxa minn tobba b’esperjenza fil-kura ta’ emofilja u
b’inibituri tal fattur VIII.

Testijiet tal-laboratorju ghall-monitoragg
Jekk jintuza l-assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed, immultiplika r-rizultat b’ fattur ta’
konverzjoni ta’ 2 biex tiddetermina I-livell ta’ attivita tal-fattur VIII tal-pazjent (ara sezzjoni 4.2).

Avvenimenti kardjovaskulari
F’pazjenti b’fatturi kardjovaskulari ta’ riskju diga ezistenti, is-sostituzzjoni ta’ terapija bil-fattur VIII
tista’ zzid ir-riskju kardjovaskulari.

Kumplikazzjonijiet marbuta mal-kateter

Jekk ikun mehtieg apparat ta’ access dirett ghal vina centrali (CVAD - central venous access device),
ghandhom jitqiesu r-riskji ta’ kumplikazzjonijiet marbuta ma’ CVAD inkluz infezzjonijiet lokali,
batterimja u trombozi fis-sit tal-kateter.

Kontenut ta’ sodium
Dan il-prodott medic¢inali fih sa 35.0 mg sodium f’kull kunjett, ekwivalenti ghal 1.8% tal-ammont
massimu rakkomandat mill-WHO ta’ 2 g sodium li ghandu jittiched kuljum minn adult.

Popolazzjoni pedjatrika
It-twissijiet u I-prekawzjonijiet elenkati japplikaw kemm ghall-adulti kif ukoll ghat-tfal.

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

Ma kienu rrappurtati I-ebda interazzjonijiet bejn prodotti ta’ fattur VIII ta’ koagulazzjoni fil-bniedem u
prodotti medicinali ohra.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Ma sarux studji dwar riproduzzjoni fl-annimali bil-fattur VIII. Abbazi tal-fatt li I-emofilja A rari ssehh
fin-nisa, mhijiex disponibbli esperjenza dwar l-uzu ta’ fattur VIII waqt it-tqala u t-treddigh. Ghalhekk,



il-fattur VIII ghandu jintuza waqt it-tqala u t-treddigh biss jekk ikun indikat b’mod ¢ar.
4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

AFSTYLA m’ghandu l-ebda effett fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

Reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva jew allergici (li jistghu jinkludu angjoedima, hruq u tingiz fil-
post tal-injezzjoni, tkexkix ta’ bard, fwawar, urtikarja mifruxa, ugigh ta’ ras, horriqija, pressjoni
baxxa, letargija, nawsja, nuqqas ta’ kwiet, takikardija, taghfis fis-sider, tingiz, rimettar, tharhir) gew
osservati b’mod rari bl-uzu ta’ prodotti tal-fattur VIII u jistghu £°xi kazijiet jizviluppaw f’anafilassi
severa (inkuz xokk).

L-izvilupp ta’ antikorpi newtralizzanti (inibituri) jista’ jsehh f’pazjenti b’emofilja A kkurati b’fattur
VIII, li jinkludi b> AFSTYLA. Jekk isehhu tali inibituri, il-kundizzjoni tista’ timmanifesta ruhha bhala
rispons kliniku insuffi¢jenti. F’kazijiet bhal dawn, huwa rrakkomandat 1i jigi kkuntattjat centru ta’
emofilja specjalizzat.

Lista ta’ reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

It-tabella pprezentata taht qeghda skont il-klassifikazzjoni tas-sistemi u tal-organi MedDRA (SOC
- system organ classification u 1-Livell tat-Terminu Ppreferut). II-frekwenzi fit-tabella taht gew
osservati fi studji klini¢i li tlestew f’pazjenti li diga kienu gew ittrattati qabel li kellhom

emofilja A severa.

[I-frekwenzi gew ivvalutati skont il-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),
mhux maghrufa (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

Sistema tal Klassifika ta'l ..
Organi Standard MedDRA Reazzjoni avversa Frekwenza
Disturbi tad demm u tas- sistema o Mhux komuni (PTPs)*
limfatika Inibizzjoni ta” EVIIL 1) ini hafna (PUPs)*
Disturbi fis-sistema immuni Sensittivita ecéessiva komuni
. . . . Sturdament komuni
Disturbi fis-sistema nervuza Parestesi] . -
arestesija omuni
Raxx komuni
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ Eritema mhux komuni
taht il-gilda
& Prurite mhux komuni
Deni komuni
DIStu_rbl. ge.lgf:rall ,“ . Ugigh fil-post tal-injezzjoni mhux komuni
kondizzjonijiet ta’ mnejn Tkexkix ta’ bard hux k -
jinghata exkix ta’ bar ux komuni
Thoss is-shana mhux komuni

*[1-frekwenza hi bbazata fuq studji bil-prodotti kollha li fihom FVIII li kienu jinkludu pazjenti
b’emofilja A severa. PTPs = pazjenti kkurati qabel, PUPs = pazjenti 1i ma kinux ittrattati qabel.

Popolazzjoni pedjatrika
Ma kienu osservati l-ebda differenzi specifici ghall-eta fir-reazzjonijiet avversi bejn individwi
pedjatri¢i u adulti.

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-benefi¢¢ju u r-riskju
tal-prodott medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe
reazzjoni avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendi¢i V.
4.9 Doza eccessiva

Fi prova klinika kompluta pazjent li r¢ieva aktar mid-doppju tad-doza ordnata ta’ AFSTYLA hass
sturdament, shana u hakk li ma kinux meqjusa marbuta ma’ AFSTYLA izda b’mod aktar
ragonevoli kienu attribwiti ghall-ghoti tieghu flimkien ma’ analgesiku.

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Antiemorragici : Fattur VIII ta’ koagulazzjoni tad-demm.
Kodici ATC: B02BD02

Mekkanizmu ta’ azzjoni

AFSTYLA (INN: lonoctocog alfa) huwa proteina rikombinata tal-bniedem li tichu post il-

fattur VIII ta’ koagulazzjoni li huwa nieqes u li huwa mehtieg ghal omeostasi effettiva.
AFSTYLA huwa katina wahda ta’ polypeptide b’dominju B mqassar li jippermetti li pont
kovalenti jghaqqad katini tqal u hfief tal-fattur VIII. AFSTYLA wera affinita akbar ghal VWF
meta mqabbel ma’ rFVIII b’tul shih. VWF jistabilizza I-fattur VIII u jipprotegih mid-
dizintegrazzjoni. AFSTYLA attivat ghandu s-sekwenza tal-a¢idi amminici identika ghall-FVIlla
endogenu.

Effetti farmakodinamici

[I-kumpless maghmul minn fattur VIII/fattur von Willebrand jikkonsisti f’zewg molekuli (il-fattur
VIII u I-fattur von Willebrand) b’funzjonijiet fizjologici differenti. Meta jigi infuz f’pazjent bl-
emofilja, il-fattur VIII jintrabat mal-fattur von Willebrand fi¢-¢irkulazzjoni tal-pazjent. Il-fattur

VIII attivat jiffunzjona bhala kofattur ghall-fattur IX attivat, li jaccellera I-bidla tal-fattur X

ffattur X attivat. [l-fattur X attivat jibdel protrombin fi trombin. Trombin imbaghad jibdel

fibrinogen f*fibrin u jista’ jigi ffurmat taghqid tad-demm.

L-emofilja A hija marda ereditarja ta’ taghqid tad-demm marbut mal-kromosoma x tal-persuna
minhabba livelli mnaqgsa ta’ fattur VIII u twassal ghal hrug ta’ demm qawwi fil-gogi, fil-muskoli jew
fl-organi tal-gewwieni, jew b’mod spontanju jew minhabba trawma ac¢¢identali jew kirurgika. Permezz
ta’ terapija ta’ sostituzzjoni l-livelli tal-fattur VIII fil-plazma jizdiedu, b’hekk issir possibbli
korrezzjoni temporanja tad-defi¢jenza fil-fattur u korrezzjoni tad-tendenzi ghall-hrug tad-demm.

Effikacja klinika u sigurta

Popolazzjoni adulta u adolexxenti ta’ eta minn 12 - 65 sena

L-istudju 1001 ivvaluta l-effikacja u s-sigurta fil-prevenzjoni ta’ avvenimenti ta’ hrug ta’ demm fil-
profilassi u l-effika¢ja omeostatika fil-kontroll ta’ avvenimenti ta’ hrug ta’ demm u matul 1-
immaniggjar ta’ qabel u wara operazzjonijiet. Fl-istudju gew irregistrati 175 pazjent (etajiet minn
12 sa 65 sena) b’emofilja A severa li kienu diga gew ittrattati qabel (gie rregistrat pazjent 1 li kellu
>60 sena) li b’kollox akkumulaw total ta’ 14,306 EDs b’rVIII b’Katina Wahda. L-ebda pazjent ma
zviluppa inibitur jew kellu reazzjoni anafilattika.

Profilassi: 146 individwu kienu assenjati ghall-iskeda ta’ ghoti ta’ profilassi (medjan ABR, 1.14 (firxa
interkwartili: 0.0, 4.2)), 79 (54%) gew assenjati skeda ta’ ghoti ta’ 3 darbiet fil-gimgha u 47 (32%)
skeda ta’ ghoti ta’ darbtejn fil-gimgha. Pazjenti fuq profilassi ta’ darbtejn u 3 darbiet fil-gimgha gew
assenjati dozi medjani ta’ 35 u 30 Ul/kg f°kull injezzjoni rispettivament b’konsum annwali medjan tul
l-iskedi ta’ profilassi kollha ta’ 4,283 IU/kg sena.



Trattament ta’ hrug ta’ demm: Mit-848 episodju ta’ avvenimenti ta’ hrug ta’ demm osservati waqt 1-
Istudju 1001, 93.5% kienu kkontrollati b’2 injezzjonijiet jew anqas. Il-medjan tad-doza biex titratta
episodju ta’ hrug ta’ demm kien ta’ 34.7 Ul/kg.

Immaniggjar qabel u wara operazzjoni (profilassi kirurgika): Saru u gew ivvalutati total ta’

16-il operazzjoni kbira fi 13-il individwu fl-Istudju 1001. L-effika¢ja omeostatika ta’ rVIII b’Katina
Wahda fil-profilassi kirurgika kienet gradata bhala eccellenti jew tajba fl-operazzjonijiet kollha. Ma
gew inkluzi I-ebda individwi pedjatric¢i b’eta < 18-il sena fil-popolazzjoni kirurgika.

Popolazzjoni pedjatrika <12-il sena

L-istudju 3002 rregistra fih total ta’ 84 pazjenti ta’ <12-il sena li kienu diga gew ittrattati qabel. (35 ta’
<6 snin u 49 kellhom minn 6 snin sa <12-il sena). [l-partecipanti fl-istudju akkumulaw total ta’ 5,239
EDs b’rVIII b’Katina Wahda; L-ebda pazjent ma zviluppa inibitur jew kellu reazzjoni anafilattika.

Profilassi individwalizzata: Mill-81 pazjent fuq profilassi, (ABR medjan 3.69 (firxa interkwartili:
0.00, 7.20)), 43 (53%) gew assenjati ghal skeda ta’ ghoti tad-dozi darbtejn fil-gimgha u 25 (31%) gew
assenjati ghal skeda ta’ ghoti tad-dozi 3 darbiet fil-gimgha. Pazjenti fuq profilassi darbtejn jew 3
darbiet fil-gimgha kienu assenjati dozi medjani ta’ 35 u 32 [U/kg ghal kull injezzjoni rispettivament
b’konsum annwali medjan tul l-iskeda ta’ profilassi kollha ta’ 4,109 IU/kg sena.

Trattament ta’ hrug ta’ demm: Mit-347 avveniment ta’ hrug ta’ demm osservati matul I-Istudju 3002,
95.7% kienu kkontrollati b’2 injezzjonijiet jew anqas. Id-doza medjana uzata biex tigi ttrattata
avveniment ta’ hrug ta’ demm kienet ta’ 27.6 Ul/kg.

L-istudju ta’ Estensjoni 3001 irregistra 222 pazjent ittrattati minn qabel (67 pazjent b’eta ta’ <12-il
sena). In-numru medju (SD) ta’ EDs ghal PTPs f’dan I-istudju kien ta’ 341.9 (135.48). Total ta’ 212-il
individwu (95.5%) lahqu > 100 ED. Ma gew identifikati l-ebda sinjali jew thassib dwar is-sigurta
godda minn dan l-istudju ta’ estensjoni.

Ir-rizultati tal-effikacja kienu komparabbli ma’ dak irrappurtat fi studji precedenti.

Pazjenti li ma kinux ittrattati gabel (PUPs - Previously untreated patients)
L-istudju 3001 irregistra total ta’ 24 PUP b’eta medjana ta’ 1.0 sena (firxa: 0 sa 5 snin). Il-partecipanti
tal-istudju akkumulaw total ta’ 5909 EDs b’rVIII b’Katina Wahda (medja (SD): 245.5 (161.56) EDs).

Profilassi individwalizzata: Total ta’ 23 PUPs ircevew kors profilattiku matul l-istudju (11 qalbu minn
on-demand). Taht profilassi, I-ABR medjana kienet ta’ 1.84 (firxa: 0.0 sa 23.6), AsBR medjana kienet
ta’ 0.88 (firxa: 0.0 sa 19.7).

Trattament ta’ fsada: Mit-315-i avvenimenti ta’ fsada ttrattata osservati (fsada magguri wahda),
88.9% kienu kkontrollati b’2 injezzjonijiet jew inqas.

Data dwar l-Induzzjoni ta’ Tolleranza Immuni (ITL, /mmune Tolerance Induction) ingabret pazjenti
bl-emofilja A li zviluppaw inibituri ghal FVIIIL.

Ta’ min jinnota, ir-rata annwali ta’ fsada (ABR - annualized bleeding rate) mhix komparabbli bejn
koncentrati ta’ fatturi differenti u bejn studji klinic¢i differenti.

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Popolazzjoni adulta

[I-farmakokinetika (PK, pharmacokinetics) ta’ AFSTYLA giet ivvalutata 81 individwu adult li
kienu diga gew ittrattati qabel li kellhom dijanjosi ta’ emofilja A severa b’ <1% ta’ fattur VIII u
b’eta’ minn 18-60 sena, wara injezzjoni minn gol-vini ta’ 50 Ul/kg.

[l-parametri PK kienu bbazati fuq l-attivita tal-fattur VIII fil-plazma mkejla permezz tal-assagg
b’sustrat kromogeniku (ghal diskrepanza fl-attivita tal-fattur VIII stabbilita permezz tal-assagg ta’




taghqid tad-demm bi stadju wiehed, jekk joghgbok ara sezzjoni 4.2). Il-profil farmakokinetiku
miksub minn 3 sa 6 xhur wara l-istima PK tal-bidu kien kumparabbli mal-profil PK miksub wara I-
ewwel doza.

Parametri Farmakokineti¢i wara Injezzjoni Wahda ta’ 50 Ul/kg ta’ AFSTYLA — Assagg b’Sustrat
Kromogeniku:

rVIII b’Katina Wahda
Parametri PK 50 Ul/kg
(N=81)

Medja (CV%)
Medjan (Min,Massimu)
2.00 (20.8)

1.99 (0.868, 2.90)

106 (18.1)
106 (62.4, 151)

1960 (33.1)
1910 (932, 4090)

14.2 (26.0)
13.7 (7.54, 23.9)

20.4 (25.8)
20.2 (10.8, 35.1)

2.90 (34.4)
2.67 (1.26, 5.79)

55.2(20.8)
53.2(32.4, 99.6)

IR (incremental recovery) =irkupru inkrementali mkejjel 30 minuta wara l-injezzjoni; Cpax
anaximum concentration) =koncentrazzjoni massima, AUCo.int (area under curve) = zona taht
il-kurva tal-attivita tal-fattur VIII u l-hin estrapolata sal-infinita; ti,» (half-life) = hin mehtieg
biex is-sustanza attiva fil-gisem tonqos bin-nofs; MRT (mean residence time) = il-medja tal-hin
kemm is-sustanza ddum fil-gisem; CL (clearance)= tnehhija aggustata ghall-piz tal-gisem b’N
= 80; Vs (volume of distribution at steady state) = volum ta’ distribuzzjoni fl-istat fiss aggustat
ghall-piz tal-gisem. IR u Cmax kienu kkoreguti fil-linja bazi filwaqt li I-parametri 1-ohra ma
kinux ikkoreguti fil-linja bazi b’N = 81.

IR (UI/dl)/(UT/kg)

Conax (UT/d1)

AUC.inr (UT*siegha/dl)

tin (sighat)

MRT (sighat)

CL (ml/sighat/kg)

Vs (ml/kg)

Popolazzjoni pedjatrika

[I-farmakokinetika (PK) ta” AFSTYLA giet vvalutata {10 adolexxenti li kienu diga gew ittrattati
qabel (b’eta minn 12 sa <18-il sena) u 39 tifel u tifla li kienu diga gew ittrattati qabel (b’etda minn
0 sa <12-il sena) wara injezzjoni ta’ doza wahda ta’ 50 Ul/kg. [l-pazjenti kollha kellhom dijanjosi
ta’ emofilja A severa b’<1% ta’ fattur VIII.

[l-parametri PK kienu bbazati fuq l-attivita tal-fattur VIII fil-plazma mkejla permezz tal-assagg ta’
sustrat kromogeniku (ghal diskrepanza fl-attivita tal-fattur VIII stabbilita permezz ta’ assagg ta’
taghqid tad-demm bi stadju wiehed, jekk joghgbok ara Sezzjoni 4.2).

Tqabbil ta’ Parametri Farmakokineti¢i skont il-Kategorija tal-Eta wara Injezzjoni Wahda ta’
50 Ul/kg ta” AFSTYLA — Assagg Kromogeniku:
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minn 0 sa <6 snin minn 6 snin sa minn 12 sa
(N=20) <12-il sena <18-il sena
. Medja (CV%) (N=19) (N=10)
Parametri PK Medjan (Min, Medja (CV%) Medja (CV%)
Massimu) Medjan (Min, Medjan
Massimu) (Min,Massimu)
1.60 (21.1) 1.66 (19.7) 1.69 (24.8)
IR (U/d1)/(UT/k
(UVdD/(Ulkg) 1.55 (1.18, 2.76) 1.69 (0.92, 2.35) 1.76 (0.88, 2.44)
80.2 (20.6 83.5 (19.5 89.7 (24.8
Conax (UT/d1) (20.6) (19.5) (24.8)
78.6 (59.3, 138) 84.5 (46.4, 117) 92.4 (45.5, 131)
. 1,080 (31.0) 1,170 (26.3) 1,540 (36.5)
AUCo.nt (UT*siegha/dl
UCoam (Ultsieghaldl) g0 561 2010) 1120 (641, 1810) | 1,520 (683, 2380)
1n (siceha) 10.4 (28.7) 10.2 (19.4) 14.3 (33.3)
vz (Slegha 10.1 (5.19, 17.8) 10.0 (6.92, 14.8) 13.5 (6.32, 23.8)
. 12.4 (25.0) 123 (16.8) 20.0 (32.2)
MRT (siegh
(sicgha) 13.0 (6.05, 17.9) 12.8 (8.22, 16.0) 18.6 (9.17,31.7)
. 5.07 (29.6) 4.63 (29.5) 3.80 (46.9)
CL (mlsicgha’ke) 5.08(2.52,8.92) | 4.48(2.79,7.71) 3.31(2.10, 7.32)
71.0 (11.8) 67.1 (22.3) 68.5 (29.9)
Vss lk
(mlkg) 70.7 (57.3, 88.3) 64.9 (443, 111) 62.0 (45.9, 121)

IR (incremental recovery) =irkupru inkrementali mkejjel 30 minuta wara l-injezzjoni ghal individwi
li kellhom minn 12 sa < 18-il sena u 60 minuta wara l-injezzjoni ghal individwi li kellhom minn 1
sa < 12-il sena; Cmax gnaximum concentration) - koncentrazzjoni massima, AUC (area under
curve)= zona taht il-kurva tal-attivita tal-fattur VIII u l-hin estrapolata sal-infinita; ti,, (half-life) =
hin mehtieg biex is-sustanza attiva fil-gisem tonqos bin-nofs; MRT (mean residence time) = il-
medja tal-hin kemm is-sustanza ddum fil-gisem; CL (clearance)= tnehhija aggustata ghall-piz tal-
gisem; Vs (volume of distribution at steady state) = volum ta’ distribuzzjoni fl-istat fiss aggustat
ghall-piz tal-gisem. IR u Cmax kienu kkoreguti fil-linja bazi filwaqt li I-parametri 1-ohra ma kinux
ikkoreguti fil-linja bazi.

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

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, studji dwar effett
tossiku minn dozi wahdiet u dozi ripetuti, valutazzjonijiet ta’ tollerabbilta lokali u trombogenicita, ma
juri l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ e¢¢ipjenti

Trab:
L-Histidine, Polysorbate 80, Calcium chloride dihydrate, Sodium chloride, Sucrose

Solvent:
[lma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Fin-nuqqas ta’ studji ta’ kompatibbilta, dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medicinali jew solventi ohrajn, hlief dawk imsemmija f’sezzjonijiet 2 u 6.5.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
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3 snin.

Wara r-rikostituzzjoni I-istabbilta klinika u fizika waqt 1-uzu intweriet li kienet ta’ 48 siegha
f’temperatura ambjentali (taht il-25 °C). Mill-aspett mikrobijologiku, il-prodott ghandu jintuza
immedjatament. Jekk ma jintuzax immedjatament il-hinijiet u I-kundizzjonijiet tal-hazna qabel u
wagqt 1-uzu huma r-responsabbilta ta’ min ikun qed juzah.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna
Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C).
Taghmlux fil-friza. Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

AFSTYLA jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali, li ma tagbizx i1-25 °C, ghal perjodu wiched
ta’ mhux aktar minn 3 xhur, fiz-Zzmien sad-data ta’ meta jiskadi stampata fuq il-kartuna u t-tikketti
tal-kunjett. Galadarba I-prodott ikun inhareg minn gol-frigg, il-prodott ma jistax jigi ritornat lura
fil-frigg. Jekk joghgbok irregistra I-bidu tal-hazna fit-temperatura tal-kamra fil-kartuna tal-
prodott.

Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara r-rikostituzzjoni tal-prodott medicinali, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

AFSTYLA 250 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

Trab (250 IU) f’kunjett ta’ 6 ml (hgieg tat-tip ) b’tapp (tal-lastku), diska orangjo (tal-plastik) u
ghatu bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).

2.5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip I), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

AFSTYLA 500 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

Trab (500 IU) f’kunjett ta’ 6 ml (hgieg tat-tip I) b’tapp (tal-lastku), diska blu (tal-plastik), u ghatu
bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).

2.5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip I), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

AFSTYLA 1000 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

Trab (1000 IU) fkunjett ta’ 6 ml (hgieg tat-tip 1) b’tapp (tal-lastku), diska hadra (tal-plastik),
ghatu bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).

2.5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip I), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

AFSTYLA 1500 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

Trab (1500 IU) fkunjett ta’ 10 ml (hgieg tat-tip I) b’tapp (tal-lastku), diska turkwaz (tal-plastik),
ghatu bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).

5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip 1), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

AFSTYLA 2000 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

Trab (2000 IU) fkunjett ta’ 10 ml (hgieg tat-tip I) b’tapp (tal-lastku), diska vjola (tal-plastik),
ghatu bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).

5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip 1), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

AFSTYLA 2500 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Trab (2500 IU) fkunjett ta’ 10 ml (hgieg tat-tip I) b’tapp (tal-lastku), diska griza cara (tal-plastik),
ghatu bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).
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5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip 1), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

AFSTYLA 3000 IU trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

Trab (3000 IU) fkunjett ta’ 10 ml (hgieg tat-tip I) b’tapp (tal-lastku), diska safra (tal-plastik),
ghatu bl-istrixxi hodor (tal-aluminju).

5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-tip 1), b’tapp (tal-lastku), diska (tal-plastik) u ghatu (tal-
aluminju).

Prezentazzjonijiet

Pakkett wiehed b’250, 500 jew 1000 UI li fih:
kunjett wiehed i fih it-trab

kunjett wiehed b’2.5 ml ilma ghall-injezzjonijiet
apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi
Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 5 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiehed ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

Pakkett wiehed b’1500, 2000, 2500 jew 3000 Ul li fih:
kunjett 1 li fih it-trab

kunjett 1 b’5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi
Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 10 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.
6.6 Prekawzjonijiet specjali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

Istruzzjonijiet generali
- Is-soluzzjoni ghandha tkun kwazi bla kulur, ¢ara jew kemxejn tkangi. Wara li jigi

ffiltrat/jingibed mill-kunjett (ara hawn taht) il-prodott irrikostitwit ghandu jigi mifli ghal frak

u telf ta’ kulur gqabel ma jinghata.

- Tuzax soluzzjonijiet li jkunu jidhru mdardra jew soluzzjonijiet li jkun ghad fihom bic¢iet
zghar jew frak.

- Ir-rikostituzzjoni u 1-gbid tas-soluzzjoni mill-kunjett ghandhom isiru f’kundizzjonijiet
asettici.

Rikostituzzjoni u ghoti

Halli s-solvent jilhaq it-temperatura tal-kamra. Accerta ruhek li 1-ghotjien tat-trab u s-solvent li
jittajjru malajr jitnehhew u li soluzzjoni antisettika tigi applikata lit-tappijiet li jithallew jinxfu
qabel jinfetah il-pakkett Mix2Vial.

G 1. Iftah il-Mix2Vial billi tqaxxar I-ghatu. Tnehhix il-
Mix2Vial mill-pakkett!
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2. Poggi I-kunjett tas-solvent fuq wic¢ catt u nadif u
zomm il-kunjett sod. Hu 1-Mix2Vial bil-pakkett
b’kollox u mbotta l-ponta tat-tarf tal-adapter il-blu
dritt ’l isfel minn got-tapp tal-kunjett tas-solvent.

3. B’attenzjoni nehhi s-sett Mix2Vial mill-pakkett billi
zzomm ix-xifer u tigbed dritt ’il fuq. Kun cert li tigbed
’il barra l-pakkett biss u mhux is-sett Mix2Vial ukoll.

4. Poggi I-kunjett tat-trab fuq wicc ¢att u sod. Dawwar
il-kunjett tas-solvent ta’ taht fuq bis-sett Mix2Vial
imwahhal u mbotta I-ponta tat-tarf tal-adapter
trasparenti dritt ’1 isfel minn got-tapp tal-kunjett tat-
trab. Is-solvent se jinzel awtomatikament fil-kunjett
tat-trab.

5. B’id wahda agbad in-naha tal-prodott tas-sett Mix2Vial u
bl-id 1-ohra aqbad in-naha tas-solvent u b’attenzjoni holl il-
kamin tas-sett billi d-dawwar lejn ix-xellug u tifirdu fi
tnejn.

Armi l-kunjett tas-solvent bl-adapter Mix2Vial il-blu
imwahhal mieghu.

6. Bil-mod dawwar il-likwidu ta’ gol-kunjett tal-prodott
bl-adapter trasparenti mwahhal mieghu sakemm is-
sustanza tinhall ghalkollox. Thawdux.

7. Igbed l-arja f’siringa vojta u sterili. Wagqt li I-kunjett
tal-prodott ikun wieqaf wahhal is-siringa mal-
accessorju Luer Lock tal-Mix2Vial billi ddawwar il-
kamin lejn il-lemin. Injetta l-arja fil-kunjett tal-prodott.
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Tnehhija u ghoti

8. Filwagqt li Zzomm il-planger tas-siringa maghfus, aqleb
is-sistema ta’ taht fuq u igbed is-soluzzjoni gos-siringa
billi tigbed il-planger lura bil-mod.

l 8
9. Issa li s-soluzzjoni giet ittrasferita ghal gos-siringa,
zomm sod il-parti tan-nofs tas-siringa (filwaqt li
tkompli Zzomm il-planger tas-siringa jhares ’l isfel) u
aqla’ l-adapter tal-Mix2Vial minn mas-siringa billi
ddawwar lejn ix-xellug biex thollu.
9

Ghall-injezzjoni ta’ AFSTYLA huwa rrakkomandat 1i jintuzaw biss is-settijiet ta’ ghoti pprovduti
minhabba li t-trattament jista’ jfalli bhala konsegwenza ta’ adsorbiment tal-fattur VIII fuq is-
superficje intern ta’ certu apparat tal-injezzjoni.

Wiehed ghandu joqghod attent biex ma jidhol I-ebda demm fis-siringa li fiha l-prodott, minhabba li
hemm riskju li d-demm jista’ jaghqad gos-siringa u ghalhekk jista’ jinghata taghqid tal-fibrin lill-
pazjent.

Is-soluzzjoni ta” AFSTYLA m’ghandhiex tigi ddilwita.

Is-soluzzjoni rrikostitwita ghandha tinghata permezz ta’ injezzjoni separata/pajp tal-infuzjoni
separat permezz ta’ injezzjoni bil-mod fil-vini, b’rata komda ghall-pazjent, sa massimu ta’ 10
ml/min.

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

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

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring-Str. 76
35041 Marburg
I-Germanja

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

EU/1/16/1158/001
EU/1/16/1158/002
EU/1/16/1158/003
EU/1/16/1158/004
EU/1/16/1158/005
EU/1/16/1158/006
EU/1/16/1158/007
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9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 04 ta’ Jannar 2017
Data tal-ahhar tigdid: 20 ta” Awwissu 2021

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu
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ANNESS 11

MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA ATTIVA BIJOLOGIKA
U MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI MILL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONUIET 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() TAS-SUSTANZA ATTIVA B1J pLOGIKA U
MANIFATTUR() RESPONSABBLI MILL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) tas-sustanze attiva bijologika

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring Strasse 76
35041 Marburg
IL-GERMANJA

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli mill-hrug tal-lott

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring Strasse 76
35041 Marburg
IL-GERMANJA

B. KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONUIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
uzZuU

Prodott medic¢inali li jinghata bir-ricetta 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

. Rapporti Perjodi¢i Aggornati dwar is-Sigurta (PSURSs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medic¢inali huma stabbiliti fil-lista ta' dati
ta 'referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont I-Artikolu 107¢ (7) tad-Direttiva 2001/83 / KE u
kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikati fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

D. KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONUJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR
U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi
mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fir-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti maqbul tar-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:
e Meta I-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din I-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-benefic¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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ANNESS IIT

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 250 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 250 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 250 TU

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab: 250 IU lonoctocog alfa (100 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’2.5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 5 ml i tintrema wara li tintuza

sett wiched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 250 IU

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 250 TU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 250 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

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

Kartuna 500 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 500 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 500 ITU

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab: 500 IU lonoctocog alfa (200 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’2.5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 5 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiehed ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/002

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 500 IU

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 500 TU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 500 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

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

Kartuna 1000 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 1000 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 1000 U

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab: 1000 IU lonoctocog alfa (400 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’2.5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 5 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/003

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 1000 IU

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 1000 IU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 1000 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

| 6. OHRAJIN

29



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna 1500 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 1500 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 1500 IU

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab 1500 IU lonoctocog alfa (300 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 10 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilga’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/004

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 1500 IU

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 1500 IU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 1500 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

| 6. OHRAJIN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA
Kartuna 2000 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 2000 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 2000 U

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab: 2000 IU lonoctocog alfa (400 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 10 ml li tintrema wara li tintuza

sett wieched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/005

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 2000 IU

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN

34



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 2000 TU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 2000 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

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

Kartuna 2500 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 2500 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 2500 U

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab 2500 IU lonoctocog alfa (500 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat 1wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 10 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/006

‘ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 2500 IU

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

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

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 2500 IU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 2500 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

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

Kartuna 3000 1U

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

AFSTYLA 3000 IU
trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni rikombinat)

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

lonoctocog alfa 3000 IU

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi ohra: L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride dihydrate, sodium chloride, sucrose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni

kunjett wiehed li fih it-trab 3000 IU lonoctocog alfa (600 Ul/ml wara r-rikostituzzjoni)
kunjett wiehed b’5 ml ilma ghall-injezzjonijiet

apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi

Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

siringa ta’ 10 ml li tintrema wara li tintuza

sett wiched ghat-titqib tal-vina

2 imselhiet bl-alkohol

stikka 1 mhux sterili

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal gol-vini

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C). Taghmlux fil-friza.
Jista’ jinhazen f’temperatura ambjentali sa 25 °C ghal perjodu wiehed ta’ 3 xhur.
Zomm il-kunjetti fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

CSL Behring GmbH, 35041 Marburg, Il-Germanja

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

EU/1/16/1158/007

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

AFSTYLA 3000 IU

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN

40



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett bit-trab 3000 IU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

AFSTYLA 3000 IU trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa
Uzu ghal gol-vini

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

| 6. OHRAJIN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-kunjett tas-solvent ta’ 2.5 ml u 5 ml

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

[lma ghall-injezzjonijiet

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

2.5 ml [ghar-rikostituzzjoni tal-qawwiet 250/500/1000 UI]
5 ml [ghar-rikostituzzjoni tal-qawwiet 1500/2000/2500/3000 UI]

| 6. OHRAJIN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA
Sett tal-ghoti fkartuna (kaxxa ta’ gewwa)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Sett tal-ghoti

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

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

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

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

| 8. DATA TA’ SKADENZA

Data meta JIS

| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

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

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

CSL Behring

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

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Nru. tal-Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA
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| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

AFSTYLA 250 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 1000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 1500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 2000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 2500 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
AFSTYLA 3000 UI trab u solvent ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
lonoctocog alfa (fattur VIII ta’ koagulazzjoni b’katina wahda, rikombinat)

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel inti jew ibnek/bintek tibdew tuzaw din il-medicina peress li

fih informazzjoni importanti ghalikom.

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

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

. Din il-medi¢ina giet moghtija lilek jew lil ibnek/bintek biss. M’ghandkomx tghadduha lil
persuni ohra. Tista’ taghmlilhom il-hsara, anki jekk ikollhom l-istess sinjali ta’ mard bhal
taghkom.

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

F’dan il-fuljett:

1. X’inhu AFSTYLA u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma inti jew ibnek/bintek tuzaw AFSTYLA
3. Kif ghandek tuza AFSTYLA

4. Effetti sekondarji possibbli

5. Kif tahzen AFSTYLA

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

1. X’inhu AFSTYLA u ghalxiex jintuza

AFSTYLA huwa prodott ta’ Fattur VIII ta’ taghqid tad-demm (koagulazzjoni) uman maghmul

permezz ta’ tekonologija ta” DNA rikombinata. Is-sustanza attiva  AFSTYLA hija lonoctocog
alfa.

AFSTYLA jintuza biex jitratta u jevita episodji ta’ hrug ta’ demm f’pazjenti bl-emofilja A
(defi¢jenza ta’ fattur VIII mit-twelid). [I-fattur VIII huwa proteina mehtiega ghad-demm
biex jaghqad. Pazjenti bl-emofilja A ma jkollhomx dan il-fattur, ghalhekk id-demm ma
jaghqadx malajr kemm suppost u huma jkollhom zieda fit-tendenza ta’ hrug ta’ demm.
AFSTYLA jahdem billi jissostitwixxi I-fattur VIII li jkun nieqes fil-pazjenti bl-emofilja A
billi jghin id-demm taghhom jaghqad b’mod normali.

AFSTYLA jista’ jintuza ghall-gruppi ta’ etajiet kollha.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma inti jew ibnek/bintek tuzaw AFSTYLA

Tuzax AFSTYLA

e jekk il-pazjent li se jichu AFSTYLA kellu reazzjoni allergika ghal AFSTYLA, jew ghal xi
sustanza ohra ta’ din il-medicina (elenkati fis-sezzjoni 6).

e jekk il-pazjent li se jiechu AFSTYLA jkun allergiku ghall-proteini tal-hamster.

Twissijiet u prekawzjonijiet
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Huwa important li tnizZel in-numru tal-lot ta” AFSTYLA li tichu.
Ghalhekk, kull darba li ggib pakkett gdid ta” AFSTYLA, hu nota tad-data u n-numru tal-lot (li gieghed
fuq il-pakkett wara “Lot”) u zomm din l-informazzjoni f’post sikur.

Kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek qabel tuza AFSTYLA.

. Huma possibbli reazzjonijiet allergic¢i (ta’ sensittivita eccessiva). Il-prodott fih trac¢i ta’ proteini
tal-hamster (ara wkoll “Tuzax AFSTYLA”). Jekk isehhu sintomi ta’ reazzjonijiet allergi¢i,
ieqaf uza l-medi¢ina minnufih u ikkuntattja lit-tabib tieghek. It-tabib tieghek ghandu
jinfurmak dwar is-sintomi bikrija ta’ reazzjonijiet allergi¢i. Dawn jinkludu horrigija, raxx
mifrux fil-gilda, taghfis fis-sider, tharhir, pressjoni li titbaxxa u anafilassi (reazzjoni allergika
serja li tikkawza diffikulta kbira bit-tehid tan-nifs, u sturdament).

. [I-formazzjoni ta’ inibituri (antikorpi) hi kumplikazzjoni maghrufa li tista’ ssehh matul il-kura
bil-medicini kollha li fihom fattur VIII. Dawn l-inibituri, spe¢jalment f’livelli gholjin, ma
jhallux il-kura tahdem kif suppost. Inti jew ibnek/bintek se tigu sorveljati b’attenzjoni ghall-
izvilupp ta’ inibituri. Jekk il-fsada tieghek jew ta’ ibnek/bintek ma tkunx ged tigi kkontrollata b’
AFSTYLA, ghid lit-tabib tieghek minnufi.

. Jekk inti jew ibnek/bintek ghandkom mard tal-qalb jew ghandkom riskju ta’ mard tal-qalb, ghid
lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

. Jekk jintuza apparat ta’ access dirett ghal vina centrali (CVAD - central venous access device)
ghal injezzjoni ta’ AFSTYLA, it-tabib tieghek ghandu jqis u jiddiskuti mieghek ir-riskji ta’
kumplikazzjonijiet inkluz infezzjonijiet lokali, batterji fid-demm (batterimja) u I-formazzjoni ta’
taghqid tad-demm (trombozi) fil-vina fejn jiddahhal.

Medic¢ini ohra u AFSTYLA
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medicini ohra.

Tqala u treddigh

. Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob
il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medic¢ina.

. Wagqt it-tqala u t-treddigh, AFSTYLA ghandu jinghata biss jekk ikun mehtieg b’mod car.

Sewqan u thaddim ta’ magni
AFSTYLA ma jaffetwax il-hila biex inti ssuq u thaddem magni.

AFSTYLA fih sodium

Din il-medi¢ina fih sa 35.0 mg sodium (il-komponent prin¢ipali tal-melh tat-tisjir/li jintuza mal-ikel)
f’kull kunjett. Dan huwa ekwivalenti ghal 1.8% tal-ammont massimu rakkomandat ta’ sodium li
ghandu jittiched kuljum mad-dieta minn adult

3.  Kifghandek tuza AFSTYLA

It-trattament tieghek ghandu jigi mmonitorjat minn tabib li ghandu esperjenza fit-trattament ta’
disturbi ta’ taghqid ta’ demm.

Dejjem ghandek tiehu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. Iccekkja mat-tabib tieghek
jekk ikollok xi dubju.

Doza

L-ammont ta” AFSTYLA li inti jew ibnek/bintek jehtieg tiechu u t-tul ta’ Zmien tat-trattament
jiddependi fugq:

. il-qawwa tal-marda tieghek

il-post u l-intensita tal-hrug ta’ demm

il-kundizzjoni klinika u r-rispons kliniku tieghek

il-piz tal-gisem tieghek

Segwi l-istruzzjonijiet moghtija lilek mit-tabib tieghek.
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Rikostituzzjoni u ghoti

Istruzzjonijiet generali

. It-trab ghandu jithallat mas-solvent (likwidu) u jitnehha mill-kunjett f’kundizzjonijiet asettici.

. AFSTYLA m’ghandux jithallat ma’ medi¢ini jew solventi ohra, hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.

. Is-soluzzjoni ghandha tkun trasparenti jew ftit tkangi, minn safra sa bla kulur, i.e., tista’ tkun

tleqq meta zzommha kontra dawl izda m’ghandux ikun jidher fiha frak. Wara li tigi ffiltrata jew
li titnehha mill-kunjett (ara hawn taht) is-soluzzjoni ghandha terga’ tigi iccekkjata, gabel ma
tintuza. Tuzax is-soluzzjoni jekk tkun tidher imdardra jew jekk ikun fiha biccet zghar jew frak.

. Kull fdal tal-prodott medic¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott
ghandu jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali u kif qallek it-tabib tieghek.

Rikostituzzjoni u ghoti

Minghajr ma tiftah il-kunjetti, ac¢erta ruhek li t-trab u l-likwidu ta’ AFSTYLA ghandhom temperatura
ambjentali jew it-temperatura tal-gisem. Dan jista’ jsir billi thalli I-kunjetti f’temperatura ambjentali
ghal madwar siegha, jew billi Zzzommhom f’idek ghal ftit minuti.

Tesponix il-kunjetti ghal shana diretta. Il-kunjetti m’ghandhomx jigu msahhna aktar mit-temperatura
tal-gisem (37 °C).

Nehhi b’attenzjoni 1-ghotjien protettivi mill-kunjetti, u b’imselha bl-alkohol naddaf it-tappijiet tal-
lastku mikxufa. Halli I-kunjetti jinxfu qabel tiftah il-pakkett Mix2Vial (li fih l-apparat biex tiffiltra u
titrasferixxi), imbaghad segwi l-istruzzjonijiet moghtija hawn taht.

1. Iftah il-Mix2Vial billi tqaxxar I-ghatu. Tnehhix il-
Mix2Vial mill-pakkett!

2. Poggi I-kunjett tas-solvent fuq wic¢ catt u nadif u Zzomm
il-kunjett sod. Hu 1-Mix2Vial bil-pakkett b’kollox u mbotta
l-ponta tat-tarf tal-adapter il-blu dritt 1 isfel minn got-tapp
tal-kunjett tas-solvent.

3. B’attenzjoni nehhi s-sett Mix2Vial mill-pakkett billi
zzomm ix-xifer u tigbed dritt ’il fuq. Kun ¢ert li tigbed ’il
barra 1-pakkett biss u mhux is-sett Mix2 Vial ukoll.

4. Poggi l-kunjett tat-trab fuq wic¢ catt u sod. Dawwar il-
kunjett tas-solvent ta’ taht fuq bis-sett Mix2Vial imwahhal
u mbotta I-ponta tat-tarf tal-adapter trasparenti dritt ’1
isfel minn got-tapp tal-kunjett tat-trab. Is-solvent se jinzel
awtomatikament fil-kunjett tat-trab.
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5. B’id wahda agbad in-naha tal-prodott tas-sett Mix2Vial u

bl-id 1-ohra aqbad in-naha tas-solvent u b’attenzjoni holl
il-kamin tas-sett billi d-dawwar lejn ix-xellug u tifirdu fi
tnejn.

Armi l-kunjett tas-solvent bl-adapter Mix2Vial il-blu
imwahhal mieghu.

:?‘E?J . Bil-mod dawwar il-likwidu ta’ gol-kunjett tal-prodott bl-
s =2 adapter trasparenti mwahhal mieghu sakemm is-sustanza
tinhall ghalkollox. Thawdux.
: |
ko

. Igbed l-arja f’siringa vojta u sterili. Waqt li I-kunjett tal-

prodott ikun wieqaf wahhal is-siringa mal-accessorju Luer
Lock tal-Mix2Vial billi ddawwar il-kamin lejn il-lemin.
Injetta l-arja fil-kunjett tal-prodott.

Tnehhija mil-kunjett u ghoti

8. Filwaqt li zzomm il-planger tas-siringa maghfus, aqleb is-

sistema ta’ taht fuq u igbed is-soluzzjoni gos-siringa billi
tigbed il-planger lura bil-mod.

QM

9

. Issa 1i s-soluzzjoni giet ittrasferita ghal gos-siringa, zomm

sod il-parti tan-nofs tas-siringa (filwaqt li tkompli zomm
il-planger tas-siringa jhares ’l isfel) u aqla’ I-adapter tal-
Mix2Vial minn mas-siringa billi ddawwar lejn ix-xellug
biex thollu.

Uza s-sett 1i jigi mal-prodott biex ittaqqab il-vina, dahhal il-labra go vina. Halli d-demm imur lura sat-
tarf tat-tubu. Wahhal is-siringa mat-tarf fejn hemm il-kamin li jissikka, tas-sett biex ittaqqab il-vina.
Injetta s-soluzzjoni rrikostitwita bil-mod (kif komdu ghalik, sa massimu ta’ 10 ml/min) gol-vina
filwaqt li ssegwi l-istruzzjonijet moghtija lilek mit-tabib tieghek. Oqghod attent/a li ma ddahhalx
demm fis-siringa li fiha I-prodott.

Ieeekkja lilek innfisek ghal kwalunkwe effetti sekondarji i jistghu jigru mill-ewwel. Jekk inti jkollok
xi effetti sekondarji li jistghu jkunu marbuta mal-ghoti ta’ AFSTYLA, l-injezzjoni ghandha titwaqqaf

(ara wkoll sezzjoni 2).
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Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti

AFSTYLA jista’ jintuza fit-tfal u adolexxenti ta’ kull eta. Fit-tfal (ta’ taht it-12-il sena) jistghu jkunu
mehtiega dozi akbar jew injezzjonijiet aktar frekwenti.Tfal li ghalqu it-12-il sena jistghu juzaw l-istess
doza bhal adulti.

Jekk tuza AFSTYLA aktar milli suppost
Jekk inti injettajt aktar AFSTYLA milli suppost, jekk joghgbok gharraf lit-tabib tieghek.

Jekk tinsa tuza AFSTYLA
M’ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun insejt tiechu. Hu d-doza li jkun imissek
immedjatament u kompli skont il-parir tat-tabib tieghek.

Jekk tieqaf tuza AFSTYLA

Jekk tieqaf tuza AFSTYLA tista’ ma tibqax aktar tkun protett kontra emorragiji jew emorragija attwali
tista’ ma tiqafx. Tiqafx tuza AFSTYLA minghajr ma tkellem lit-tabib tieghek l-ewwel.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medic¢ina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, AFSTYLA jista’ jikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Jekk joghgbok ieqaf uza I-medic¢ina immedjatament u kkuntattja lit-tabib tieghek jekk:

+ inti tinnota sintomi ta’ reazzjonijiet allergici
Reazzjonijiet allergici jistghu jinkludu s-sintomi li gejjin: horriqija, urtikarja mifruxa (raxx
bil-hakk), taghfis fis-sider, , tharhir, pressjoni baxxa, u anafilassi(reazzjoni serja li tikkawza
diffikulta severa bit-tehid tan-nifs jew sturdament). Jekk dan jigri, inti ghandek tieqaf tuza din il-
medi¢ina immedjatament u tikkuntattja lit-tabib tieghek.

e inti tinnota li I-medic¢ina tkun waqfet tahdem Kkif suppost (emorragija ma tigafx)
Ghal tfal 1i ma kinux ittrattati qabel b’medicini li fihom il-Fattur VIII, antikorpi inibituri (ara
sezzjoni 2) jistghu jiffurmaw b’mod komuni hafna (aktar minn pazjent wiehed minn kull 10);
madankollu, f"pazjenti li jkunu ré¢ivew trattament precedenti bil-fattur VIII (aktar minn 150 jum
ta’ trattament) dan mhux komuni (inqas minn pazjent wiehed minn kull 100). Jekk inti jew
ibnek/binek zviluppajtu inibitur bil-medi¢na, intom jista’ jkollkom hrug ta’ demm persistenti. Jekk
dan isehh, ghandkom tikkuntattjaw lit-tabib taghkom minnufih.

Effetti sekondarji komuni (jistghu jaffettwaw sa utent 1 minn kull 10)
* tingiz jew titrix (parestesija)

e raxx

e deni

Effetti sekondarji mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa utent 1 minn kull 100)
e Thakk

hmura fil-gilda

ugigh fil-post tal-injezzjoni

tkexkix ta’ bard

thoss is-shana

Effetti sekondarji fit-tfal u I-adolexxenti
Ma kienu osservati l-ebda differenzi specifici ghall-eta fir-reazzjonijiet avversi bejn individwi tfal
adolexxenti u adulti.
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Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

5. Kif tahzen AFSTYLA

. Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

. Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u l-kartuna.

. Ahzen fi frigg (2 °C sa 8 °C).

. Qabel it-trab ta” AFSTYLA jigi rrikostitwit huwa jista’ jinzamm f’temperatura ambjentali (taht
25 °C) ghal perjodu wiehed li ma jagbizx it-3 xhur, fil-perjodu ta’ qabel id-data meta jiskadi
stampata fuq il-kartun u l-kunjetti. Jekk joghgbok nizzel id-data ta’ meta tibda tahzen
AFSTYLA f’temperatura ambjentali fuq il-kartuna tal-prodott.

. Galadarba I-prodott ikun hareg mill-frigg, il-prodott ma jistax jigi ritornat lura fil-frigg.

. Taghmlux fil-friza.

. Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqga’ mid-dawl.

. Il-prodott irrikostitwit ghandu preferibbilment jintuza immedjatament.

. Jekk il-prodott irrikostitwit ma jinghatax immedjatament, il-hinijiet u I-kundizzjonijiet tal-hazna

qabel l1-uzu huma r-responsabbilta tal-utent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra
X’fih AFSTYLA

Is-sustanza attiva hija:

250 UI f’kull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’2.5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun
fiha 100 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

500 UI f’kull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’2.5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun
fiha 200 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

1000 UI f°kull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’2.5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun
fiha 400 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

1500 UI f°kull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha
300 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

2000 UIf’kull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha
400 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

2500 UI fkull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha
500 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

3000 UI f’kull kunjett; wara r-rikostituzzjoni b’5 ml ta’ ilma ghall-injezzjonijiet is-soluzzjoni jkun fiha
600 Ul/ml ta’ lonoctocog alfa.

Is-sustanzi |-ohra huma:
L-Histidine, polysorbate 80, calcium chloride di-hydrate, sodium chloride (ara l-ahhar paragrafu ta’
sezzjoni 2), sucrose.

Solvent: Ilma ghall-injezzjonijiet.
Kif jidher AFSTYLA u l-kontenut tal-pakkett

AFSTYLA huwa pprezentat bhala trab jew ¢appa trab li titfarrak ta’ lewn abjad jew kemxejn isfar
u solvent ¢ar u bla kulur ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni.
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Is-soluzzjoni rrikostitwita ghandha tkun minn trasparenti sa ftit tkangi, u minn safra sa bla kulur i.e
tista’ tleqq meta tpoggiha kontra d-dawl izda m’ghandux jidher fiha frak.

Prezentazzjonijiet

Pakkett wiehed ta’ 250, 500 jew 1000UI li fih:
Kunjett wiehed tat-trab

Kunjett wiched b’2.5 ml ilma ghall-injezzjonijiet
Apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi
Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

Siringa ta’ 5 ml li tintrema wara li tintuza

Sett wiched biex ittagqab il-vina

2 imselhiet bl-alkohol

Stikka 1 mhux sterili

Pakkett wiehed ta’ 1500, 2000, 2500 jew 3000 UI li fih:
Kunjett wiehed tat-trab

Kunjett wiehed b’5 ml ilma ghall-injezzjonijiet
Apparat wiehed 20/20 biex tiffiltra u tittrasferixxi
Kaxxa wahda ta’ gewwa li fiha:

Siringa ta’ 10 ml li tintrema wara li tintuza

Sett wiched biex ittaqqab il-vina

2 imselhiet bl-alkohol

Stikka 1 mhux sterili

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

Kontenituri li jmissu mal-prodott

Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik orangjo, u ghatu tal-aluminju bl-
250 IU o

istrixxi hodor
500 TU Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik blu, u ghatu tal-aluminju bl-istrixxi

hodor
1000 TU Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik hadra, u ghatu tal-aluminju bl-istrixxi

hodor

Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik turkwaz, u ghatu tal-aluminju bl-
150010 | . ".°~.

istrixxi hodor

Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik vjola, u ghatu tal-aluminju bl-istrixxi
2000 IU hodor

Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik griza ¢ara, u ghatu tal-aluminju bl-
250010 | . .0°.

istrixxi hodor

Kunjett tal-hgieg b’tapp tal-lastku, diska tal-plastik safra, u ghatu tal-aluminju bl-istrixxi
3000 TU hodor

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

CSL Behring GmbH
Emil-von-Behring-Stralie 76
35041 Marburg

I-Germanja

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
CSL Behring NV CentralPharma Communications UAB
Tél/Tel: +32 15 28 89 20 Tel: +370 5 243 0444
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Bbarapus
Marna®apwm bearapus EAJ]
Ten: +359 2 810 3949

Ceska republika
CSL Behring s.r.0.
Tel: +420 702 137 233

Danmark
CSL Behring AB
TIf: +46 8 544 966 70

Deutschland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84810

Eesti

CentralPharma Communications OU

Tel: +3726015540

E)\rGda
CSL Behring ETIE
TnA: +30 210 7255 660

Espaia
CSL Behring S.A.
Tel: +34 933 67 1870

France
CSL Behring S.A.
Tél: +33 —(0)-1 53 58 54 00

Hrvatska
Marti Farm d.o.o.
Tel: +385 1 5588297

Ireland
CSL Behring GmbH
Tel: +49 6190 75 84700

island
CSL Behring AB
Simi: +46 8 544 966 70

Italia
CSL Behring S.p.A.
Tel: +39 02 34964 200

Kvnpog
CSL Behring EIIE
TnA: +30 210 7255 660

Latvija

CentralPharma Communications SIA

Tel: +371 6 7450497

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar £ {XX/SSSS}.
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Luxembourg/Luxemburg
CSL Behring NV
Tél/Tel: +32 15 28 89 20

Magyarorszag
CSL Behring Kft.
Tel.: +36 1 213 4290

Malta
AM Mangion Ltd.
Tel: +356 2397 6333

Nederland
CSL Behring BV
Tel: +31 85111 96 00

Norge
CSL Behring AB
TIf: +46 8 544 966 70

Osterreich
CSL Behring GmbH
Tel: +43 1 80101 1040

Polska
CSL Behring Sp.z o.0.
Tel: +48 22 213 22 65

Portugal
CSL Behring Lda
Tel: +351 21 782 62 30

Romania
Prisum Healthcare S.R.L.
Tel: +40 21 322 0171

Slovenija

Emmes Biopharma Global s.r.0.-podruznica
v Sloveniji

Tel:+ 386 41 42 0002

Slovenska republika
CSL Behring Slovakia s.r.o.
Tel: +421 911 653 862

Suomi/Finland
CSL Behring AB
Puh/Tel: +46 8 544 966 70

Sverige
CSL Behring AB
Tel: +46 8 544 966 70



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

It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha biss:

Monitoragg tat-trattament

Matul il-kors tat-trattament, huwa rrakkomandat 1i jigu stabbiliti I-livelli tal-fattur VIII b’mod xieraq
bhala gwida ghad-doza li ghandha tinghata u I-frekwenza ta’ injezzjonijiet ripetuti. Pazjenti
individwali jista’ jkollhom risponsi differenti ghall-fattur VIII u juru Aalf-lives u rkupru differenti. Id-
doza bbazata fuq il-piz tal-gisem tista’ tkun tehtieg aggustament f’pazjenti b’piz inqas jew piz aktar
minn dak normali. B’'mod partikolari fil-kaz ta’ interventi kirurgic¢i kbar, il-monitoragg preciz tat-
terapija ta’ sostituzzjoni permezz ta’ analizi ta’ koagulazzjoni (attivita tal-fattur VIII fil-plazma) huwa
indispensabbli.

Meta wiched juza l-assagg in vitro ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiched ibbazat fuq il-hin ta’
trombolpastin (aPTT) biex tigi determinata l-attivita tal-fattur VIII fil-kampjuni tad-demm tal-pazjenti,
ir-rizultati tal-attivita tal-fattur VIII fil-plazma jistghu jigu affettwati b’mod sinifikanti kemm mit-tip
ta’ reagent ta’ aPTT kif ukoll mill-istandard ta’ riferenza li jintuza fl-assagg. Barra minn hekk jista’
jkun hemm diskrepanzi sinifikanti bejn rizultati minn assagg miksub permezz ta’ assagg ta’ taghqid
tad-demm bi stadju wiehed abbazi ta’ aPTT u l-assagg kromogeniku skont il-Ph. Eur. Dan huwa ta’
importanza b’mod partikolari meta wiehed jibdel il-laboratorju u/jew ir-reagenti uzati fl-assagg.

L-attivita tal-fattur VIII fil-plazma f’pazjenti li qed jir¢ievu AFSTYLA bl-uzu jew tal-assagg
kromogeniku jew inkella l-assagg ta’ taghqid ta’ demm bi stadju wiehed ghandha tigi monitorata bhala
gwida ghad-doza i ghandha tinghata u I-frekwenza ta’ injezzjonijiet ripetuti. Ir-rizultat tal-assagg
kromogeniku jirrifletti b>’mod l-aktar preciz il-potenzjal emostatiku kliniku ta> AFSTYLA u huwa
ppreferut. Ir-rizultat tal-assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed jaghti stima inqas tal-livell tal-
attivita tal-fattur VIII meta mqabbel mar-rizutat tal-assagg kromogeniku b’madwar 45%. Jekk jintuza
l-assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed, immultiplika r-rizutat b’fattur ta’ konverzjoni ta’ 2
biex jigi determinat il-livell ta’ attivita ta’ fattur VIII tal-pazjent.

Pozologija
Id-doza u t-tul ta’ Zmien tat-terapija ta’ sostituzzjoni jiddependu fuq is-severita tad-defi¢jenza tal-fattur
VIII, fuq il-post u l-grad tal-hrug ta’ demm u l-kundizzjoni klinika tal-pazjent.

In-numru ta’ unitajiet ta’ fattur VIII li jinghataw huma rraprezentati b’Unitajiet Internazzjonali
(UI), 1i huma marbuta mal-istandard tal-koncentrat attwali tal-WHO ghall-prodotti tal-fattur VIII.
L-attivita tal-fattur VIII fil-plazma hija rraprezentata jew bhala percentwal (imgabbel mal-livell
normali fil-plazma tal-bniedem) jew preferibbilment b’Unitajiet Internazzjonali (imqabbla ma’
Standard Internazzjonali ghall-fattur VIII fil-plazma).

Unita Internazzjonali (Ul) wahda ta’ attivita tal-fattur VIII hija ekwivalenti ghal dik il-kwantita ta’
fattur VIII f"'ml wiehed ta’ plazma normali tal-bniedem.

L-assenjar tal-gawwa jigi determinat permezz ta’ assagg ta’ sustrat kromogeniku
[I-livelli tal-fattur VIII fil-plazma jistghu jigu mmonitorjati jew bl-uzu ta’ assagg ta’ sustrat
kromogeniku jew permezz ta’ assagg ta’ taghqid tad-demm bi stadju wiehed.

Trattament skont il-htiega

Il-kalkolu tad-doza ta’ fattur VIII mehtiega huwa bbazat fuq is-sejba empirika li Unita
Internazzjonali (UI) 1 ta’ fattur VIII ghal kull kg ta’ piz tal-gisem zzid l-attivita tal-fattur VIII tal-
plazma b’2 Ul/dl

Id-doza mehtiega hija stmata bl-uzu tal-formola li gejja:

Doza (UI) = il-piz tal-gisem (kg) x Zieda mixtieqa fil-fattur VIII (Ul/dl jew % tan-normal) x 0.5
(Ul/kg ghal kull UI/d])
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L-ammont li ghandu jinghata u I-frekwenza tal-ghoti ghandhom dejjem jigu mfassla skont 1-
effikacja klinika tal-kaz individwali.

Fil-kaz tal-avvenimenti emorragic¢i li gejjin, l-attivita tal-fattur VIII m’ghandhiex tkun anqas mil-livell
specifikat ta’ attivita fil-plazma (bhala % tan-normal jew Ul/dl) fil-perjodu korrispondenti. It-tabella li
gejja tista’ tintuza biex tiggwida l-ghoti ta’ dozi f’episodji ta’ hrug ta’ demm u operazzjonijiet:

Grad ta’ emorragija / Tip ta’ | Livell ta’ Fattur VIII Frekwenza tad-dozi (sighat) / Tul

operazzjoni mehtieg (%) (Ul/dl) ta’ zmien tat-terapija (jiem)
Emorragija

Emartrosi bikrija, hrug ta’ 20 - 40 Irrepeti 1-injezzjoni kull 12-il siegha
demm hafif mill-muskolu jew sa 24 siegha ghal mill-inqas jum
mill-halq wiehed, sakemm l-episodju ta’ hrug

ta’ demm indikat mill-ugigh jghaddi
jew jinkiseb il-fejqan.

Emartrozi aktar estensiva, hrug | 30 - 60 Irrepeti 1-injezzjoni kull 12-il siegha
ta’ demm mill-muskolu jew sa 24 siegha ghal 3-4 ijiem jew aktar
ematoma sakemm jghaddu l-ugigh d-dizabilita
akuta.
Emorragiji ta’ theddida ghall- | 60 - 100 Irrepeti 1-injezzjoni kull 8 sighat sa
hajja 24 siegha sakemm tghaddi t-
theddida.
Operazzjoni
Operazzjoni zghira inkluz 30-60 Injetta kull 24 siegha, ghal mill-
qlugh ta’ sinna inqas jum wiehed, sakemm jinkiseb
il-fejgan.
Operazzjoni serja 80 - 100 Irrepeti 1-injezzjoni kull 8 sighat sa
(qabel u wara 1- 24 siegha sakemm ikun hemm
operazzjoni) fejqan xieraq tal-gerha, imbaghad

terapija ghal mill-inqas 7 ijiem ohra
biex tinzamm l-attivita ta’ 30% sa
60% (Ul/d]) tal-fattur VIIL

Profilassi

L-iskeda tal-ghoti tad-doza tal-bidu hija ta’ 20 sa 50 Ul/kg ta” AFSTYLA moghti minn 2 sa
3 darbiet fil-gimgha. L-iskeda tal-ghoti u d-doza jistghu jigu aggustati abbazi tar-rispons tal-
pazjent.

Popolazzjoni pedjatrika

L-iskeda tal-ghoti u d-doza tal-bidu rrakkomandati fit-tfal (eta minn O sa <12-il sena) huma ta’ 30
sa 50 Ul ta> AFSTYLA ghal kull kg moghtija minn 2 sa 3 darbiet fil-gimgha. Dozi aktar
frekwenti jew akbar jistghu jkunu mehtiega fi tfal 1i ghandhom <12-il sena biex tpatti ghall-
eliminazzjoni akbar f’dan il-grupp ta’ eta.

Ghal adolexxenti ta’ 12-il sena u aktar, id-doza rrakkomandata hija l-istess bhal dik tal-adulti.

Anzjani
Studji klini¢i ta” AFSTYLA ma nkludewx individwi li kellhom aktar minn 65 sena.
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