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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

ALDARA 5% krema

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull gartas fih 12.5 mg ta’ imiquimod "250 mg ta' krema (5 %).
100mg tal-krema ghanda 5mg ta’ imiquimod

Ecc¢ipjenti b’effett maghruf:

Methyl hydroxybenzoate (E218) 2.0 mg/g ta’ krema
Propy! hydroxybenzoate (E216) 0.2 mg/g ta’ krema
Cetyl alcohol 0.2 mg/g ta’ krema

Stearyl alcohol 31.0 mg/g ta’ krema

Benzyl alcohol 20.0 mg/g krema

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Krema

Krema bajda li tkangi fl-isfar.

4, TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Il-krema imiquimod hi indikata ghat-trattament topiku ta’:

e Felul li jinsab fil-parti esterna tal-partijiet genitali u madwar il-parti anali (condylomata
acuminata) f"adulti.

e Karc¢inomi superfi¢jali zghar tac-celloli bazali (sBCCs) f'adulti.

o Klinikament, keratozijiet aktini¢i (AKSs) tipi¢i, mhux iperkeratoti¢i u mhux ipertrofici fuq il-
wic¢ jew il-gilda tal-qorriegha tar-ras f’pazjenti adulti immunokompetenti meta d-dags jew in-
numru ta’ lezjonijiet jillimitaw 1-effikacja u/jew 1-accettabilita ta’ krijoterapija u ghazliet ta’
trattamenti topici ohrajn huma kontrindikati jew anqas adattati.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija
L-applikazzjoni u d-dewmien tat-trattament bil-krema imiquimod hi differenti ghal kull indikazzjoni.

Sinjali esterni ta' felul fl-adulti:

Il-krema imiquimod ghandha tigi applikata 3 darbiet fil-gimgha (ezempju: it-Tnejn, I-Erbgha, u
I-Gimgha; jew it-Tlieta, il-Hamis, u s-Sibt) gabel is-sighat normali ta’ I-irqad, u ghandha tibqa’ fuq
il-gilda ghal bejn 6 sa 10 sighat. It-trattament bil-krema imiquimod ghandu jibga’ sejjer sakemm ma



jidhrux aktar il-felul fil-partijiet genitali jew madwar il-parti anali jew ghal massimu ta’16-il gimgha
ghal kull episodju ta’ felul.
Ghall-kwantita li trid tigi applikata ara sezzjoni 4.2 Metodu ta’ kif ghandu jinghata.

Karc¢inoma superfi¢jali tac-cellula bazali fadulti:

Applika I-krema imiquimod ghal 6 gimghat, 5 darbiet fil-gimgha (ezempju: Mit-Tnejn sal-Gimgha)
gabel is-sighat normali ta' I-irqadt, u halli fuq il-gilda ghal madwar 8 sighat.
Ghall-kwantita li trid tigi applikata ara 4.2 Metodu ta’ kif ghandu jinghata.

Keratosi aktinika fl-adulti

It-trattament ghandu jigi mibdi u sorveljat minn tabib. Il-krema imiquimod ghandha tigi applikata 3
darbiet fil-gimgha (ezempju: It-Tnejn, I-Erbgha u 1-Gimgha) ghal 4 gimghat qabel is-sighat normali ta'
I-irqadt, u mholli fil-gilda ghal madwar 8 sighat. Ghandha tigi applikata bizzejjed krema biex tkopri
l-erja ta' trattament. Wara perijodu ta' 4 gimghat minghajr trattament, it-tnehhija ta' AKs ghanha tigi
assessjata. Jekk jibga' xi feriti, it-trattament ghandu jigi ripetut ghal erba' gimghat ohra.

Id-doza massima rakkomandata hi ta' qartas wiched.

Wagfien tad-doza ghandha tigi konsidrata jekk ikun hemm reazzjonijiet infjammatorji lokali intensi
(ara sezzjoni 4.4) jew jekk ikun hemm infezzjoni fuq is-sit tat-trattament. Fil-kaz ta' 1-ahhar, ghandhom
jittiehdu mizuri ohra xierga. Kull perijodu ta' trattament m'ghandux jigi estiz ghal aktar minn 4 gimghat
minhabba dozi li ma ttiehdux jew perijodi ta' serhan.

Jekk l-erja ttrattata ma turix fejqan shih f’ezaminazzjoni sussegwenti madwar 8 gimghat wara l-ahhar
kors ta’ 4 gimghat ta’ trattament, jista’ jigi kkunsidrat kors addizzjonali ta’ 4 gimghat ta’ trattament
b’Aldara.

Hija rakkomandata terapija differenti jekk il-lezjoni(jiet) ittrattata(i) turi(juru) rispons insuffi¢jenti ghal
Aldara.

Lezjonijiet ta’ keratosi aktinika 1i jkunu fiequ wara kors wiehed jew zewg korsijiet ta’ trattament u
wara jergghu johorgu jistghu jigu ttrattati mill-gdid b’kors wiehed jew zewg korsijiet ohra ta’ krema
Aldara wara wagfa ta’ mill-ingas 12-il gimgha minghajr it-trattament (ara sezzjoni 5.1).

Informazzjoni applikabbli ghall-indikazzjonijiet kollha:

Meta tingabez xi doza, il-pazjent ghandu japplika I-krema meta huwa/hija tiftakar u mbaghad jkompli
bl-iskeda regolari. Madankollu il-krema maghandiex tintuza aktar minn darba kulljum.

Popolazzjoni pedjatrika

Mhux rakkomandat I-uzu fpopolazzjoni ta’ pazjenti pedjatrici. M’hemmx data dwar I-uzu ta’
“imiquimod” fit-tfal u fl-adoloxxenti fl-indikazzjonijiet approvati.

Aldara m’ghandiex tintuza fit-tfal morda bill-molluskum kotagjosum minhabba in-nuggas ta’ effett
f'din l-indikazzjoni. (Ara sezzjoni 5.1)

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Felul genitali fug barra:

Il-krema imiquimod ghandha tigi applikata f’saff irgig u moghrok madwar 1-erja tal-felula mnaddfa
sakemm il-krema tisparixxi. Applika biss fiz-zoni affetwati u evita kull applikazzjoni fuq l-u¢uh
interni. ll-krema imiquimod ghandha tigi applikata qabel is-sighat normali tal-irqad. F’dak il-perijodu
ta’ trattament ta’ bejn 6 sa 10 sighat, ghandu jigi evitat 1i wiehed jinhasel f’banju jew f'do¢ca. Wara



dan il-perijodu huwa essenzjali li I-krema imiquimod titnehha b’sapuna hafifa u ilma. L-applikazzjoni
zejda tal-krema jew ghal kuntatt fit-tul jista’ jwassal ghal reazzjoni serja fil-lok t’aplikazzjoni (ara
sezzjonijiet 4.4, 4.8 u 4.9). Qartas li tuzah darba huwa bizzejjed biex ikopri zona ta’ felul ta’20cm?
(madwar 3 pulzieri?). 1l-gratas m'ghandhomx jintuzaw mill-gdid la darba jkunu nfethu. L-idejn
ghandhom jinhasslu sew gabel u wara l-applikazzjoni tal-krema.

I-erja kuljum (ara sezzjoni 4.4).

Karc¢inoma superfi¢jali tac-cellula bazali:

Qabel ma japplikaw il-krema imiquimod, il-pazjenti ghandhom jahslu l-erja ta' trattament b'sapun hafif
u ilma u jixxottaw sew. Ghandha tigi applikata bizzejjed krema biex tkopri 1-erja ta' trattament, li
jinkludi ¢entimetru ta' gilda li ddawwar it-tumur. 1l-krema ghanda tigi mghorka fl-erja ta' trattament
sakemm il-krema tisparixxi. ll-krema ghandha tigi applikata qabel is-sighat normali ta' I-irgadt u
ghandha tibga' fuq il-gilda ghal madwar 8 sighat. Matul dan il-perijodu, id-do¢ci u 1-banjijiet
ghandhom jigu evitati. Wara dan il-perijodu huwa essenzjali li I-krema imiquimod titnehha b’sapun
hafif u I-ilma.

Il-gratas m'ghandhomx jintuzaw mill-gdid la darba jkunu nfethu. L-idejn ghandhom ikunu nodfa gabel
u wara l-applikazzjoni tal-krema.

Ir-rispons tat-tumur trattat ghal krema imiquimod ghandu jigi assessjat 12-il gimgha wara tmiem
it-trattament. Jekk it-tumur trattat juri rispons inkomplet, ghandha tintuza terapija differenti (ara
sezzjoni 4.4).

Jista' jittieched perijodu ta' serhan ta' diversi jiem (ara sezzjoni 4.4) jekk ir-reazzjoni tal-gilda ghal
krema imiquimod jikkaguna skonfort e¢cessiv 'il-pazjent, jew jekk l-infezzjoni tigi osservata fis-sit ta'

trattament. Fil-kaz ta' 1-ahhar, ghandhom jittiechdu mizuri ohra xierqa.

Keratosi aktinika:

Qabel ma japplikaw il-krema imiquimod, il-pazjenti ghandhom jahslu l-erja ta' trattament b'sapun hafif
u ilma u jixxottaw sew. Ghandha tigi applikata bizzejjed krema biex tkopri 1-erja ta' trattament.
Il-krema ghanda tigi mghorka fl-erja ta' trattament sakemm il-krema tisparixxi. ll-krema ghandha tigi
applikata gabel is-sighat normali ta' I-irqad u ghandha tibqa' fuq il-gilda ghal madwar 8 sighat. Matul
dan il-perijodu, id-doc¢i u I-banjijiet ghandhom jigu evitati. Wara dan il-perijodu huwa essenzjali li I-
krema imiquimod titnehha b’sapun hafif u I-ilma. Il-qratas m'ghandhomx jintuzaw mill-gdid la darba
jkunu nfethu. L-idejn ghandhom jinhasslu sew qabel u wara l-applikazzjoni tal-krema.

4.3  Kontraindikazzjonijiet

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

4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Felul genitali fug barra, karé¢inoma superficjali ta' ¢ellola bazali u keratosi aktinika:

Evita I-kuntatt ma' I-ghajnejn, ix-xofftejn u I-imnifsejn.
Imiquimod ghandu I-potenzjal li jharrax il-kundizzjonijiet infjammatorji tal-gilda.
Il-krema imiquimod ghandha tintuza b'kawtela f'pazjenti li ghandhom kundizzjonijiet awtoimmuni

(irreferi ghal sezzjoni 4.5). Konsiderazzjoni ghandha tinghata sabiex jitwiezen is-Siwi tat-trattament
b'imiquimod ghal dawk il-pazjenti bir-riskju assocjat ma' tihzin possibbli tal-kundizzjoni awtoimmuni.



Il-krema imiquimod ghandha tintuza b'kawtela f'pazjenti li kellhom trapjant ta' organu (irreferi ghal
sezzjoni 4.5). Konsiderazzjoni ghandha tinghata sabiex jigi mwiezen is-Siwi tat-trattament b'imiquimod
ghal dawn il-pazjenti bir-riskju asso¢jat bil-possibilita ta' rigettazzjoni ta' 1-organu jew il-mard tal-graft
kontra l-ospitu.

It-terapija bil-krema imiquimod mhix rakkomandata sakemm il-gilda tkun tfieqet minn kull trattament
medicinali jew kirurgiku ta' qabel. Applikazzjoni fuq gilda maqsuma jista iwassal biex jigi assorbit
aktar imiquimod li jista jwassal ghal riskju akbar ta effetti mhux mixtieqga (irriferi ghal sezzjoni 4.8 u
4.9)

L-uzu tal-faxxa okklusiva mhix rakkomandata b'terapija bil-krema imiquimod.

L-ec¢ipjenti methylhydroxybenzoate (E218) u propylhydroxybenzoate (E216) jistghu jikkagunaw
reazzjonijiet allergici (possibbilment ittardjati). Cetyl alcohol u stearyl alcohol jistghu jikkawzaw
reazzjonijiet lokali fil-gilda (ez. dermatite tal-kuntatt). Benzyl alcohol jista’ jikkawza reazzjonijiet
allergi¢i u irritazzjoni lokali hafifa.

Rarement, reazzjonijiet ta' infjammazzjoni lokali li jinkludu I-gilda tnixxi jew it-tnawwir isehhu wara
ftit applikazzjonijiet bil-krema imiquimod. Reazzjonijiet ta' infjammazzjoni lokali jistghu jkunu
akkumpanjati, jew ikunu preceduti b'sinjali u sintomi bhal ta' I-influwenza li jinkludu thossok ma
tiflahx, deni, nawsea, majlagji u treghid. Interruzzjoni fid-dozagg ghandu jigi kkonsidrat.

Imiquimod ghandu jintuza b'kawtela fpazjenti li ghandhom rizerva mnaqqsa ematologika (irreferi ghal
sezzjoni 4.8d).

Felul genitali fug barra:

Hemm esperjenza ristretta fl-uzu tal-krema imiquimod fit-trattament ta’ irgiel bil-felul asso¢jat
mal-prepuzju. ld-database tas-sigurta, f’irgiel mhux ¢irkon¢izi, trattati bil-krema imiquimod tliet
darbiet fil-gimgha u li jahslu I-prepuzju kuljum bhala rutina hija ta’ ingas minn 100 pazjent. Fi studji
ohra, li fihom ma gietx segwita r-rutina ta’ igene fir-rigward tal-prepuzju, kien hemm zewg kazi ta’
fimosi serji u kaz iehor ta’ kontrazzjoni li wassal ghal ¢irkon¢izjoni. Ghalhekk, it-trattament f*din il-
popolazzjoni ta’ pazjenti huwa rakkomandat biss ghal irgiel li lesti jsegwu rutina ta’ kuljum fl-igene
tal-prepuzju. Sinjali bikrija ta’ kontrazzjoni jistghu jinkludu reazzjonijiet lokali tal-gilda (p.e.
tghawwir, ul¢erazzjoni, edema, twebbis), jew diffikultajiet akbar biex tiritratta 1-prepuzju. Jekk dawn
is-sintomi isehhu, it-trattament ghandu jieqaf hesrem. Bit-taghrif attwali disponibbli, mhux rakomandat
li felul uretrali, intra-vaginali, ¢ervikali, rettali u intra-anali jigi trattat b’dan il-mod. It-terapija bil-
krema imiquimod m’ghandhiex tinbeda f’tessuti fejn hemm feriti miftuhin kemme-il darba din I-erja ma
tkunx fieget.

Reazzjonijiet tal-gilda lokali bhalma hi eritema, tghawwir, slih, sfoll u edema huma komuni.
Reazzjonijiet lokali ohra bhalma hi ebusija, ul¢erazzjoni, inkrostar, u nuffat gew rapportati wkoll. Jekk
ikun hemm reazzjoni intollerabbli fuq il-gilda, il-krema ghandha titnehha billi tinhasel I-erja b’sapuna
hafifa u ilma. It-trattament bil-krema imiquimod jista’ tissokta wara li r-reazzjoni fuq il-gilda tkun
immoderat. Ir-riskju ta’ reazzjonijiet lokali serji tal-gilda jistghu jizdiedu meta imiquimod hu wzat
f’dozi aktar gholja minn dawk rakkomandati (ara sezzjoni 4.2). Madankollu, f’kazijiet rari reazzjonijiet
lokali gawwija li kellhom bzonn trattament u/jew ikkawzaw inkapacita temporanja gew osservati
f’pazjenti li wzaw imiquimod skond l-istruzzjonijiet. Meta sehhew dawn ir-reazzjoniiet fil-meatus
uretrali, Xi nisa sabuha difficli biex jghaddu l-urina, xi drabi wkoll htiegu katiterazzjoni ta’ emergenza
u trattament fl-erja affetwata.

L-ebda esperjenza klinika ma tezisti bil-krema imiquimod applikata minnufih wara trattament
b’medicini kutaneji ohra applikati ghat-trattament tal-felul estern jew ta’ madwar il-parti anali. II-
krema imiquimod ghandha tinhasel minn mal-gilda gabel kull attivita sesswali. lI-krema imiquimod



tista' iddghajjef il-kondoms u dijaframmi, ghalhekk I-uzu kongunt ma' krema imiquimod mhux
rakkomandat. Forom alternattivi ohra ta’ kontracezzjoni ghandhom jigu kunsidrati.

F’pazjenti immunikompromessi, trattament ripetut bil-krema imiquimod m’huwiex rakkomandat.
Ghalkemm dejta ristretta wriet rata oghla fit-tnaqqis tal-felul f’pazjenti li huma pozittivi bl-HIV,
il-krema imiquimod ma wrietx li hi dagstant effettiva fir-rigward ta’ tnehhija tal-felul fdan il-grupp ta’

pazjenti.

Karc¢inoma superfi¢jali tac-cellula bazali:

Imiquimod ma giex evalwat ghat-trattament ta' kar¢inoma tac¢-cellola bazali fi spazju ta' 1¢m
mill-kappell ta' I-ghajn, l-imnieher, ix-xofftejn jew il-linja tax-xahar.

Wagqt it-terapija u sakemm tfiq, il-gilda affettwata x'aktarx tidher notevolment differenti mill-gilda
normali. Reazzjonijiet lokali tal-gilda huma komuni imma dawn ir-reazzjonijiet jongsu fl-intensita
matul it-terapija jew jirrisolvu wara wagfien ta' terapija bil-krema imiquimod. Hemm assoc¢jazzjoni
bejn ir-rata ta' tnehhija kompleta u l-intensita tar-reazzjonijiet tal-gilda lokali (e.g. eritema). Ir-
reazzjonijiet tal-gilda lokali jistghu jkunu relatati ma' I-istimulazzjoni tar-rispons immunologiku. Jekk
mehtieg minhabba 1-iskumdita tal-pazjent jew minhabba is-severita tar-reazzjoni lokali tal-gilda, jista'
jittieched perijodu ta' serhan ta' diversi jiem. It-trattament bil-krema imiquimod jista’ jissokta wara li r-
reazzjoni fuq il-gilda tkun immoderat.

L-ezitu kliniku tat-terapija jista' jigi stabbilit wara r-rigenerazzjoni tal-gilda trattata, madwar 12-il
gimgha wara t-tmiem tat-trattament.

Ma tezisti ebda esperjenza klinika dwar 1-uzu tal-krema imiquimod ghal pazjenti
immunokompromessi.

Ma' tezisti 1-ebda esperjenza klinika ghal pazjenti 1i ghandhom BCC rikorrenti jew kienu trattati ghalih
qabel, ghalhekk 1-uzu ghal trattamenti ta' tumuri uzati gabel mhux rakkomandat.

Dejta minn prova klinikika b'tikketta tidher tissugerixxi li tumuri kbar (>7.25 ¢m?) probabbli li
jirrispondu inqas ghal terapija b' imiquimod.

L-erja tal-wicc¢ tal-gilda trattata ghandha tigi protetta mill-espozizzjoni tax-xemx.

Keratosi aktinika

Feriti li mhumiex klinikament tipici bhal keratosi aktinika(AK) jew li huma suspettuzi ghal malinnjita
ghandha issirilhom bijopsija sabiex jigi stabbilit it-trattament xieraq.

Imiquimod ma giex evalwat ghat-trattament ta' keratosi aktinika fuq il-kappell ta' I-ghajnejn, gewwa
fl-imnifsejn, jew widnejn, jew iz-zona tax-xoffa gewwa I-burdura vermiljona.

Hemm biss dejta ristretta hafna dwar 1-uzu ta' imiquimod ghat-trattament ta' keratosi aktinika f'postijiet
anatomici barra mill-wic¢ u 1-qorriegha. Id-dejta disponibbli dwar keratosi aktinika fuq id-dirghajn
mill-minkeb sal-polz u I-idejn ma jsostnux I-effikacja f'din l-indikazzjoni u ghalhekk 1-uzu ghal dan
mhux rakkomandat.

Imiquimod mhux rakkomandat ghat-trattament ta' feriti ta' keratosi aktinika(AK) b'iperkeratosi jew
ipertropija notevoli kif jidher f'kallu kutaneju.

Waqt it-terapija u sakemm tfiq, il-gilda affettwata x'aktarx tidher notevolment differenti mill-gilda
normali. Reazzjonijiet lokali tal-gilda huma komuni imma dawn ir-reazzjonijiet jongsu fl-intensita
matul it-terapija jew jirrisolvu wara wagfien ta' terapija bil-krema imiquimod. Hemm assoc¢jazzjoni



bejn ir-rata ta' tnehhija kompleta u l-intensita tar-reazzjonijiet tal-gilda lokali (e.z. eritema). Ir-
reazzjonijiet tal-gilda lokali jistghu jkunu relatati ma' I-istimulazzjoni tar-rispons immunologiku. Jekk
mehtieg minhabba 1-iskumdita tal-pazjent jew minhabba s-severita tar-reazzjoni lokali tal-gilda, jista'
jittiehed perijodu ta' serhan ghal diversi jiem. It-trattament bil-krema imiquimod jista’ jissokta wara li
r-reazzjoni fuq il-gilda tkun immoderat.

Kull perijodu ta' trattament m'ghandux jigi estiz ghal aktar minn 4 gimghat minhabba dozi li ma
ttiehdux jew perijodi ta' serhan.

L-ezitu kliniku tat-terapija jista' jigi stabbilit wara r-rigenerazzjoni tal-gilda trattata, madwar 4-8
gimghat wara t-tmiem tat-trattament.

Ma tezisti ebda esperjenza klinika dwar 1-uzu tal-krema imiquimod ghal pazjenti
immunokompromessi.

Informazzjoni dwar trattament mill-gdid ta’ lezjonijiet ta’ keratosi aktinika li jkunu fiequ wara kors
wiched jew zewg korsijiet ta’ trattament u wara jergghu johorgu hija moghtija fis-sezzjoni 4.2 u 5.1.

Dejta minn prova klinika bit-tikketta tidher tissugerixxi li pazjenti b'aktar minn 8 lezjonijiet dovuti ghal
keratosi aktinika(AK) wrew tnaqgis fir-rata ta' tnehhija kompleta meta mgabbla ma' pazjenti b'inqas
minn 8 feriti.

L-erja tal-wicc¢ tal-gilda trattata ghandha tigi protetta mill-espozizzjoni tax-xemx.

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

Ma twettag l-ebda studju ta’ interazzjoni. Dan jinkludi studji b'medi¢ini immunisuppressivi. Dawn I-
interazzjonijiet mal-medicini sistemi¢i jkunu limitati bl-assorbiment perkutaneju minimu tal-krema

imiquimod.

Minhabba l-karatteristi¢ci immunostimulanti, il-krema imiquimod ghandha tintuza b'kawtela f'pazjenti li
qed jirc¢ievu medicini immunosuppressivi (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Fertilita, tgala u treddigh

Taala
Ghal imiquimod m'hemmx dejta klinika fuq tgalat esposti. Studji f’annimali ma wrewx effetti diretti

jew indiretti tossi¢i fuq it-tqala, I-izvilupp ta’ 1-embriju/fetu, il-hlas jew I-izvilupp wara t-twelid (ara
sezzjoni 5.3). Wiehed ghandu joqghod attent meta jikteb ricetta ghal din il-medi¢ina ghal nisa tqal.

Treddigh
Billi m'hemmx livelli kwantitattivi (> 5 ng/ml) rivelati ta' imiquimod fis-sirum wara doza wahda jew

multipli, I-ebda rakkomandazzjoni ma tista' tinghata dwar 1-uzu jew le lin-nisa li ged ireddghu.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Krema Aldara m’ghandu l-ebda effett jew ftit li xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhux mixtiega

a) Deskrizzjoni Generali:




Felul genitali fug barra:

Fil-provi pivitali b’dozagg ta’ 3 darbiet fil-gimgha, 1-aktar reazzjonijiet avversi tal-medicina rapportati
li gew iggudikati li probabilment jew possibilment huma relatati mal-krema imiquimod kienu
reazzjonijiet fuq il-lok ta’applikazzjoni fis-sit ta’ trattament tal-felul (33.7% ta' pazjenti trattati
b'imiquimod). Xi reazzjonijiet sistemici avversi, li jinkludu ugigh ta’ ras (3.7%), sintomi ta' 1-
influwenza (1.1%), u milagja (1.5) gew rapportati wkoll.

Reazzjonijiet avversi rapportati mill-pazjenti minn 2292 pazjenti trattati bil-krema imiquimod fi studji
kontrollati bi placebo u studji klini¢i miftuha huma prezentati hawn isfel. Dawn il-kazijiet avversi

huma konsidrati li ta' langas huma possibilment b'mod kazwali relatati mat-trattament b'imiquimod.

Karc¢inoma superfi¢jali tac-cellula bazali:

Fi provi b'doza ta’ 5 darbiet kull gimgha 58% tal-pazjenti hassew ta' lanqas avveniment avvers wiched.
L-aktar kazijiet avversi frekwentament rapportati mill-provi li probabilment jew possibilment huma
dikjarati li setghu sehhew minhabba I-krema imiquimod huma disturbi tas-sit ta' I-applikazzjoni, bi
frekwenza ta' 28.1%. Xi reazzjonijiet sistematici avversi, li jinkludu ugigh fid-dahar (1.1%) u sintomi
bhal ta' I-influwenza (0.5%) gew rapportati f'pazjenti li uzaw il-krema imiquimod.

Reazzjonijiet avversi rapportati minn pazjenti f'185 pazjent li kienu ged juzaw il-krema imiquimod fi
studji klinic¢i ta' fazi I1I ikkontrollati bi placebo ghal kar¢inoma superfi¢jali ta¢c-cellola bazali huma
prezentati hawn isfel. Dawn il-kazijiet avversi huma konsidrati li ta' langas huma possibilment b'mod
kazwali relatati mat-trattament b'imiquimod.

Keratosi aktinika:

Fil-provi pivitali b'doza li tittieched 3 darbiet fil-gimgha u mehuda fuq 2 korsijiet kull wiehed ta' 4
gimghat, 56% tal-pazjenti fuq imiquimod irraportaw ta' lanqas kaz avvers wiehed. L-aktar kaz avvers
f'dawn il-provi rrappurtat b'mod frekwenti li possibilment jew probabilment huwa relatat mal-krema
imiquimod kien dak ta’ reazzjonijiet fuq is-sit t'applikazzjoni (22% ta' pazjenti trattati b'imiquimod). Xi
reazzjonijiet avversi sistematici, li jinkludu ugigh fil-muskolu (2%) gew rapportati f'pazjenti trattati
b'imiquimod.

Reazzjonijiet avversi rapportati minn pazjenti minn 252 pazjent li kienu ged juzaw il-krema imiquimod
fi studji klini¢i ta' fazi III ghal keratinosi aktinika ikkontrollati permezz ta' midjum huma prezentati
hawn isfel. Dawn il-kazijiet avversi huma konsidrati li ta' langas huma possibilment b'mod kazwali
relatati mat-trattament b'imiquimod.

b) Kazijiet avversi elenkati f'tabella:

Il-frekwenzi huma mfissra bhala Komuni hafna (> 1/10), Komuni (>1/100 sa <1/10) u Mhux komuni
(>1/1,000 sa <1/100). Frekwenzi aktar baxxi minn provi klini¢i m'humiex rapportati hawn.

Felul genitali Karéinoma Keratosi aktinika:
fuq barra: superfi¢jali ta¢-
(3x/ c¢ellola bazali (3x/gmgh, 4 jew 8
gmgh,16gmgh) | (5x/gmgh, 6 g¢mgh)
N = 2292 gmgh) N =252
N = 185
Infezzjonijiet u infestazzjonijiet:
Infezzjoni Komuni Komuni Mhux komuni
Infafet Komuni Mhux komuni
Herpes simplex Mhux komuni




Kandidjasi genitali Mhux komuni
Vaginite Mhux komuni
Infezzjoni batterika Mhux komuni
Infezzjoni fungali Mhux komuni
Infezzjoni fil-parti ta' fuq ta' I- Mhux komuni
apparat respiratorju.
Vulvite Mhux komuni
Rinite Mhux komuni
Influwenza Mhux komuni
Disturbi tad-demm u tas-sistema
limfatika:
Limfadenopatija Mhux komuni Komuni Mhux komuni
Disturbi fil-metabolizmu u n-
nutrizzjoni:
Anoreksja Mhux komuni Komuni
Disturbi psikjatrici:
Nuqgas ta' rgad Mhux komuni
Dipressjoni Mhux komuni Mhux komuni
Irritabilita Mhux komuni
Disturbi fis-sistema nervuza:
Ugigh ta' ras Komuni Komuni
Paraestesja Mhux komuni
Sturdament Mhux komuni
Migranja Mhux komuni
Hedla Mhux komuni
Disturbi fl-ghajnejn
Irritazzjoni kongunktivali Mhux komuni
Edema tal-kappell ta' I-ghajn Mhux komuni
Disturbi fil-widnejn u fis-sistema
labirintika:
Tinnite Mhux komuni
Disturbi vaskulari
Fwawar Mhux komuni
Disturbi respiratorji, toracici u
medjastinali
Faringite Mhux komuni
Rinite Mhux komuni
Kongestjoni nazali Mhux komuni
Ugigh faringjo-laringeali Mhux komuni
Disturbi gastro-intestinali:
Tqallih Komuni Mhux komuni Komuni
Uggh addominali Mhux komuni
Dijarrea Mhux komuni Mhux komuni
Remettar Mhux komuni
Disturbi tar-rektum Mhux komuni
Tenesmus tar-rektum Mhux komuni
Halg xott Mhux komuni
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta'
taht il-gilda:
Prurite Mhux komuni
Dermatite Mhux komuni Mhux komuni
Follikulite Mhux komuni
Raxx eritematosi Mhux komuni




Ekzema Mhux komuni
Raxx Mhux komuni
Jizdid it-tghorieq Mhux komuni
Urtikarja Mhux komuni
Keratosi aktinika: Mhux komuni
Eritema Mhux komuni
edema tal-wic¢ Mhux komuni
Ulcera tal-gilda Mhux komuni
Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-
tessuti konnettivi
Mijalgja Komuni Komuni
Artralgja Mhux komuni Komuni
Ugigh tad-dahar Mhux komuni Komuni
Ugigh fl-estremita Mhux komuni
Disturbi fil-kliewi u fis-sistema
urinarja:
Dajsurja Mhux komuni
Disturbi fis-sistema riproduttiva u
fis-sider:
Ugigh genitali fl-irgiel Mhux komuni
Disturb fil-pene Mhux komuni
Disparewnja Mhux komuni
Impotenza Mhux komuni
Prolassi uterovaginali Mhux komuni
Ugigh vaginali Mhux komuni
Vaginite atropika Mhux komuni
Disturb vulvali Mhux komuni

Disturbi generali u kondizzjonijiet
ta' mnejn jinghata:

Prurite fis-sit ta' I-applikazzjoni

Komuni haftha

Komuni hafha

Komuni hafha

Uggh tas-sit ta' I-applikazzjoni Komuni hafna Komuni Komuni
Hrugq fis-sit ta' I-applikazzjoni Komuni Komuni Komuni
Irritazzjoni fis-sit t' applikazzjoni | Komuni Komuni Komuni
Eritema fis-sit t'applikazzjoni Komuni Komuni
Reazzjoni fis-sit t'applikazzjoni Komuni
Fsada fis-sit t'applikazzjoni Komuni Mhux komuni
Nuffat fis-sit t'applikazzjoni Komuni Mhux komuni
Paraestesja fis-sit t'applikazzjoni Komuni Mhux komuni
Raxx fis-sit t'applikazzjoni Komuni
Ghejja Komuni Komuni
Deni Mhux komuni Mhux komuni
mard bhal ta' l-influwenza Mhux komuni Mhux komuni
Ugigh Mhux komuni
Astenja Mhux komuni Mhux komuni
Telga Mhux komuni
Sirdat Mhux komuni Mhux komuni
Dermatite fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni
Tnixxija fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni Mhux komuni
Iperestesja fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni
Infjammazzjoni fis-sit Mhux komuni

t'applikazzjoni
Edema fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni Mhux komuni
Tnixxif fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni Mhux komuni
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Briex fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni
Il-gilda tinkiser fis-Sit Mhux komuni
t'applikazzjoni

Tinfih fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni Mhux komuni
Ulcera fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni
Infafet fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni Mhux komuni
Shana fis-sit t'applikazzjoni Mhux komuni
Letargija Mhux komuni

Skonfort Mhux komuni
Infjammazzjoni Mhux komuni

¢) Kazijiet avversi li jsehhu ta' spiss:

Felul genitali fuqg barra:

Investigaturi tal-provi kontrollati bi placebo kienu mehtiega li jevalwaw sinjali klini¢i obbligati bi
protokoll (reazzjonijiet tal-gilda). Dawn 1-istimi tas-sinjali klini¢i obbligati bi protokoll jindikaw li
r-reazzjonijiet lokali fuq il-gilda li jinkludu eritema (61%), tnawwir (30%), sliv/sfoll/gqxur (23%) u
edema (14%) kienu komuni f'dawn il-provi klini¢i kontrollati bi placebo bil-krema imiquimod
applikata tliet darbiet fil-gimgha (ara sezzjoni 4.4). Reazzjonijiet tal-gilda lokali, bhal eritema, huma
probabilment estensjoni ta' I-effetti farmakologici tal-krema imiquimod.

Reazzjonijiet tal-gilda f'sit remot, prin¢ipalment eritema (44%), kienu wkoll rapportati fi provi klini¢i
kontrollati bi placebo. Dawn ir-reazzjonijiet kienu siti li ma kellhomx felul li setghu gew f'kuntatt
mal-krema imiquimod. Il-bicca 1-kbira minn dawn ir-reazzjonijiet kienu hfief sa moderati fil-qawwa
taghhom u rrisolvew fi Zmien gimaghtejn wara I-waqfien tat-trattament. Madankollu, f'xi kazijiet dawn
ir-reazzjonijiet kienu serji, kienu jehtiegu t-trattament u/jew jikkawzaw inkapacita. F'kazijiet rari hafna,
reazzjonijiet qawwija fil-meatus uretrali wassal ghal disurja fin-nisa (ara sezzjoni 4.4).

Kar¢inoma superfi¢jali ta¢-¢ellula bazali:

Investigaturi tal-provi klini¢i kontrollati bi placebo kienu mehtiega li jevalwaw sinjali klini¢i obbligati
bi protokoll (reazzjonijiet tal-gilda). Dawn l-istimi tas-sinjali klini¢i obbligati bi protokoll jindikaw li
eritema serja (31%), tnawwir serju (13%), u tnixxif u gxur (19%) kienu komuni hatna f'dawn il-provi
klini¢i bil-krema imiquimod applikata 5 darbiet fil-gimgha (ara sezzjoni 4.4 ghal aktar dettalji).
Reazzjonijiet tal-gilda lokali, bhal eritema, huma probabilment estensjoni ta' 1-effetti farmakologici
tal-krema imiquimod.

Infezzjonijiet tal-gilda matul it-trattament b'imiquimod gew osservati. Filwaqt li sequelae serja ma
rrizultatx, il-possibilita ta' infezzjoni f'gilda magsuma ghandha dejjem tigi kkonsidrata.

Keratosi aktinika:

Fil-provi klini¢i bil-krema imiquimod 3 darbiet fil-gimgha ghal 4 jew 8 gimghat 1-aktar reazzjonijiet
frekwenti li sehhew fis-sit t'applikazzjoni kienu hakk fis-sit bersalljat (14%) u hruq fis-sit bersalljat
(5%). Eritema qawwija (24%) u tnixxif u gxur (20%) kienu komuni hafna. Reazzjonijiet tal-gilda
lokali, bhal eritema, huma probabilment estensjoni ta' I-effetti farmakologici tal-krema imiquimod. Ara
4.2 u 4.4 ghal informazzjoni fuq perijodi ta' serhan.

Infezzjonijiet tal-gilda matul it-trattament b'imiquimod gew osservati. Filwaqt li sequelae serja ma
rrizultatx, il-possibilita ta' infezzjoni f'gilda maqsuma ghandha dejjem tigi kkonsidrata.

d) Reazzjonijiet avversi applikabbli ghall-indikazzjonijiet kollha:
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Wiaslu rapporti ta' ipopigmentazzjoni u iperpigmentazzjoni lokalizzata wara I-uzu bil-krema
imiquimod. Informazzjoni sussegwenti tissugerixxi li dawn il-bidliet fil-kulur tal-gilda jistghu jkunu
permanenti f'xi pazjenti. Tkomplija ta” studju fuq 162 pazjent hames snin wara trattament ghal SBCC
ipopigmentazzjoni mhux severa gew osservati fi 37% tal-pazjenti w ipopigmentazzjoni moderata giet
osservata f° 6% tal-pazjenti. 56% tal-pazjenti ma urewx ipopigmentazzjoni, iperpigmentazzjoni ma
gietx irrapotata.

Studji klini¢i li jistharrgu 1-uzu ta' imiquimod ghat-trattament ta' keratosi aktinika rrivelaw frekwenza
ta' 0.4% (5/1214) ta' alopecja fis-sit ta' trattament taz-zona tal-madwar. Waslu rapporti ta' wara t-
tqeghid fis-suq li hemm suspett t'alopecja waqt it-trattament ta' SBCC u EGW.

Tnaqgis fl-emoglobina, fl-ghadd totali ta' ¢elloli tad-demm, newtrofili u plejtlits assoluti gew osservati
fil-provi klini¢i. Dan it-tnaqqis mhux ikkonsidrat li hu klinikament sinifikattiv f'rizerva ematologika
normali. Pazjenti li ghandhom rizerva ematologika mnaqgsa ma gewx studjati fl-istud;ji klini¢i.
Tnaqqis fil-parametri ematologici li jinhtiegu intervent kliniku gew rapportati fl-esperjenza wara t-
tgeghid fis-sug. Wara it-tqeghid fis-suq, kien hemm rapporti ta’ livelli oghlja ta’ enzimi tal-fwied.

Waslu rapporti rari li kundizzjonijiet awtoimmuni hraxu.

Waslu rapporti minn provi klini¢i ta' kazijiet rari dwar reazzjonijiet dermatologic¢i ghal medic¢ina f'sit
remot, li jinkludi eritema multiforme. Kien hemm rapporti ta' reazzjonijiet serji tal-gilda mill-
esperjenza ta' wara t-tqeghid fis-suq dwar erythema multiforme, is-sindromu ta' Stevens Johnson u
lupus eritematosi kutanea.

e) Popolazzjoni pedjatrika

Imiquimod kien investigat fi studji klini¢i ikkontrollati b’pazjenti pedjatrici (irriferi ghal sezzjoni 4.2 u
5.1). Ma kien hemm I-ebda evidenza ta’ reazzjonijiet sistemic¢i. Reazzjonijiet fis-sit ta” applikazzjoni
sehhew b’mod aktar frekwenti wara imiquimod milli wara midjum, izda l-in¢idenza u l-intensita ta’
dawn ir-reazzjonijiet ma kienux differenti minn dawk li dehru f’indikazzjonijiet licenzjati fl-adulti. Ma
kien hemm I-ebda evidenza ghall-reazzjoni avversa serja ikkawzata minn imiquimod f’pazjenti
pedjatriéi.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

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

4.9 Doza eccessiva

Meta applikat topikament, doza sistematika e¢cessiva bil-krema imiquimod mhux probabbli ssehh
minhabba assorbenza perkutanea minima. Studji fil-fniek rrivelaw doza letali dermali ta’ aktar minn
5g/kg. Dozagg dermali eccessiv u persistenti tal-krema imiquimod tista’ twassal ghal reazzjonijniet
lokali severi tal-gilda. Wara ingestjoni ac¢identali, jista' jkun hemm tqallih, emesi, ugigh ta’ ras, ugigh
tal-muskoli u deni wara doza wahdanija ta’ 200 mg imiquimod li tikkorispondi mal-kontenut ta’16-il
gartas. L-aktar kaz kliniku avvers serju rapportat wara tehid ta’ dozi orali ta’ > 200 mg kien ta’
ipotensjoni li gie rizolt wara tehid ta’ fluwidi b’mod orali jew fil-vini.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Kemoterapewtici ghall-uzu topiku, antivirali, Kodi¢i ATC: DO6BB10
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Imiguimod huwa modifikatur li jirrispondi fis-sistema immuni. Studji ezawrjenti marbuta jissugerixxu
li ricevitur fil-membrana ghal imiquimod jezisti fi¢c-¢elloli immuni li jirrispodu. Imiquimod m’ghandux
effett antivirali dirett. F’annimali mudelli, imiquimod huwa effettiv kontra I-infezzjonijiet virali u
jahdem bhala agent ewlieni kontra t-tumuri bl-indukrar ta’ alpha interferon u ¢itokini ohra.
Is-sensitizzazzjoni ta’ alpha interferon u ¢itokini ohra wara l-applikazzjoni tal-krema imiquimod ghal
felul li jinsab fit-tessut genitali gie stabbilit fi studji klini¢i.

Zidied fil-livelli sistematici t'alpha interferon u ¢itokoni ohra wara applikazzjoni topikali ta' imiquimod
gew murija fi studju farmakokinetiku.

Felul genitali fuqg barra:

Effikac¢ja klinika

Ir-rizultati ta’ 3 studji ewlenien ta’ fazi III fuq l-effetivita urew li t-trattament bl-imiquimod ghal sittax-
il gimgha kienu sinjifikattivament aktar effettivi mit-trattament bil-vettura kif imkejjel ghat-tnehhija
totali ta’ felul itrattat.

F’119-il pazjent mara ttrattati bl-imiquimod, ir-rata totali kkombinata ta’ eliminazzjoni kienet ta’ 60%
meta mgabbla ma 20% f*105 pazjenti trattati bil-vettura (95% CI ghad-differenza tar-rata: 20% sa
61%, p<0.001). F’dawk il-pazjenti li I-felul kollu tnehha, iz-zmien medjan ta’ tnehhija kienet ta’ 8
gimghat.

F’157 pazjent ragel ittrattat bl-imiquimod, ir-rata totali kkombinata ta’ tnehhija kienet ta’ 23% meta
mgqabbla ma 5% 161 pazjent trattat bil-vettura (95% CI ghad-differenza tar-rata: 3% sa 36%,
p<0.001). F’dawk il-pazjenti li kienu qed juzaw imiquimod li I-felul taghhom tnehha kollu, iz-Zzmien
medjan ta’ tnehhija kien ta’12-il gimgha.

Karc¢inoma superficjali tac-cellula bazali:

Effikac¢ja klinika

L-effikac¢ja ta' imiquimod li jinghata 5 darbiet fil-gimgha ghal 6 gimghat kien studjat f'zewg provi
klini¢i double blind kontrollati. Tumuri bersalljati kienu istologikament konfermati li kienu kar¢inomi
superfi¢jali ta' ¢ellula bazali b'dags minimu ta' 0.5 ¢m?u b'dijametru massimu ta' 2 ¢m. Tumuri li kienu
jinsabu fi hdan 1 ¢m mill-ghajnejn, I-imnieher, il-widnejn jew I-linja tax-xaghar kienu eskluzi. F'analizi
puljata ta' dawn I-istudji, it-tnehhija istologika giet innotata fi 82% (152/185) ta' pazjenti. Meta ezami
kliniku gie inkluz ukoll, it-tnehhija dikjarata permezz ta' dan il-punt ta' tmiem kompost giet innotata
f75% (139/185) ta' pazjenti. Dawn ir-rizultati kienu statistikament sinifikanti (p<0.001) bi tqabbil mal-
vehicle group, 3% (6/179) u 2% (3/179) rispettivament. Kien hemm asso¢jazzjoni sinifikanti bejn 1-
intensita tar-reazzjonijiet lokali tal-gilda (ez. eritema) li dehret waqt il-perijodu ta' trattament u ta’
tnehhija kompluta tal-kar¢inoma tac¢-cellola bazali.

Dejta ta hames snin minn studju minghajr kontrolli b'tikketta li tidher tindika stima ta' 77.9% [95% ClI
(71.9%, 83.8%)] tal-pazjenti kollha li inizjalment bdew it-trattament saru klinikament ¢ari u baqghu
¢ari wara 60 xahar.

Keratosi aktinika:

Effikacja klinika:
L-effikac¢ja ta' imiquimod applikat 3 darbiet fil-gimgha ghal kors wiehed jew zewg korsijiet ta' 4

gimghat, isseparati b'perijodu minghajr trattament ta' 4 gimghat, gie studjat f'zewg provi klinici
double-blind vehicle controlled. Il-pazjenti kellhom lezjonijiet ta' kertosi aktinika klinikament tipi¢i,
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vizibbli, diskreti, li mhumiex iperkeratonici, li mhumiex ipertropi¢i fuq il-qorriegha li ged titfartas jew
wice fi hdan 25 cm? erja ta' trattament. 4-8 lezjonijiet ta' kertosi aktinika gew trattati.Ir-rata ta' tnehhija
kompluta (imiquimod nieges il-placebo) ghal provi kombinati kienet ta' 46.1% (Cl 39.0%, 53.1%).

Dejta fuq sena minn zewg studji t'osservazzjoni kombinati jindikaw stat ta' rikorrenza ta' 27% (35/128
pazjent) f'dawk il-pazjenti li saru klinikament ¢ari wara kors jew tnejn ta' trattament. Ir-rata ta'
rikorrenza ghal lezjonijiet individwali kienet ta' 5.6% (41/737). Rati ta' rikorrenza korrispondenti ghal
vettura kienu 47% (8/17-il pazjent) u 7.5% (6/80 lezjoni).

Zewg provi klini¢i open-label, randomised, ikkontrollati qabblu I-effetti fit-tul ta’ imiquimod ma’
dawk ta’ diclofenac topiku f’pazjenti b’keratosi aktinika fir-rigward tar-riskju ta’ progressjoni ghal
kar¢inoma tac¢-¢ellula skwamuza (SCC - squamous cell carcinoma) in situ jew invaziva. Trattamenti
nghataw kif rakkomandat uffi¢jalment. Jekk iz-zona ta’ AK ittrattata ma kinitx imfejqa kompletament
mil-lezjonijiet, jistghu jinbdew ¢ikli addizzjonali ta’ trattament. Il-pazjenti kollha kienu segwiti
sakemm wagqfu jiehdu t-trattament jew sa 3 snin wara randomisation. Inhargu rizultati minn meta-
analizi taz-zewg provi.

Total ta’ 482 pazjent kienu inkluzi fil-provi, minn dawn 481 pazjent ircevew trattamenti tal-istudju u
minn dawn 243 Kienu ttrattati b’imiquimod U 238 pazjent b’diclofenac topiku. Iz-zona ta’ AK ittrattata
kienet tinsab fuq il-qorriegha li ged titfartas jew fil-wic¢ b’erja kontigwa ta’ madwar 40 cm? ghaz-zewg
gruppi ta’ trattament li pprezentaw b’numru medjan ta’ 7 lezjonijiet klinikament tipici ta” AK fil-linja
bazi. Hemm esperjenza klinika minn 90 pazjent li rcevew 3 ¢ikli jew aktar ta’ trattament b’imiquimod,
80 pazjent li réevew 5 c¢ikli jew aktar ta’ trattament b’imiquimod matul il-perjodu ta’ studju ta’ 3 snin.

Rigward il-punt finali primarju, il-progressjoni istologika, b’kollox 13 minn 242 pazjent (5.4%) tal-
grupp ta’ imiquimod u 26 minn 237 pazjent (11.0%) tal-grupp ta’ diclofenac instabu li kellhom
progressjoni istologika ghal SCC in situ jew invaziva fi zmien 3 snin, differenza ta’ -5.6% (CI ta’
95%: -10.7% sa -0.7%). Minn dawn 4 minn 242 pazjent (1.7%) mill-grupp ta’ imiquimod u 7 minn
237 pazjent (3.0%) mill-grupp ta’ diclofenac instabu li kellhom progressjoni istologika ghal SCC
invaziva fil-perjodu ta’ 3 snin.

Total ta’ 126 minn 242 pazjent ittrattati b’imiquimod (52.1%) u 84 minn 237 pazjent ittrattati
b’diclofenac topiku (35.4%) urew fejgan Kliniku komplut taz-zona ta’ AK ittrattata f*gimgha 20
(jigifieri madwar 8 gimghat wara t-tmiem tac-ciklu ta’ trattament inizjali); differenza ta’ 16.6% (CI ta’
95%: 7.7% sa 25.1%). Ghal dawk il-pazjenti b’fejqan kliniku komplut taz-zona ta” AK ittrattata kienet
evalwata l-okkorrenza mill-gdid ta’ lezjonijiet ta” AK. Pazjent kien maghdud bhala rikorrenti f’dawn
il-provi jekk kienet osservata tal-ingas lezjoni ta’ AK wahda fiz-zona mfejga kompletament fejn
lezjoni rikorrenti setghet tkun lezjoni li sehhet fl-istess post bhala lezjoni prezenti qabel li fieqet jew
lezjoni gdida f*xi post fiz-zona ta’ AK ittrattata. Ir-riskju ta’ rikorrenza ta’ lezjonijiet ta’ AK fiz-zona
ttrattata (kif definit hawn fuq) kien ta’ 39.7% (50 minn 126 pazjent) sa xahar 12 ghall-pazjenti ttrattati
b’imiquimod meta mgabbla ma’ 50.0% (42 minn 84 pazjent) ghall-pazjenti ttrattati b’diclofenac
topiku, differenza ta’ -10.3% (CI ta’ 95%: -23.6% sa 3.3%); u 66.7% (84 minn 126 pazjent) ghal
trattament b’imiquimod u 73.8% (62 minn 84 pazjent) ghal diclofenac topiku sa xahar 36, differenza
ta’ -7.1% (Cl ta’ 95%: -19.0% sa 5.7%).

Pazjent b’lezjonijiet rikorrenti ta’ AK (kif definit hawn fuqg) f’zona mfejqa kompletament kellu ¢ans ta’
madwar 80% li jfieq kompletament mill-gdid wara ¢iklu addizjonali ta’ trattament b’ imiquimod meta
mqaabbel ma’ ¢ans ta’ madwar 50% ghal trattament mill-gdid b’diclofenac topiku.

Popolazzjoni pedjatrika

L-indikazzjonijiet approvati ta’ felul genitali, keratosi aktinika u kar¢inoma superfi¢jali tac-celluli
bazali m humiex kundizzjonijiet li wiehed normalment jara f’popolazzjoni pedjatrika w ma gewx
studjati.

Il-krema Aldara giet evalwata f erbgha studji ikkontrollati bla ghazla, “vehicle controlled” “double
blind” fuq tfal bejn is- 2-15 il-sena bil molluskum kontagjosum (imiquimod n=576, vettura n=313).
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Dawn il-provi nagsu milli juru l-effika¢ja ta’ imiquimod f’kull doza li giet ittestjata (3X/fil-gimgha
ghal < 16 il-gimgha u 7X/fil-gimgha ghal < 8 gimghat).

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Felul genitali fuq barra, kar¢inoma superficjali ta' ¢ellola bazali u keratosi aktinika:

Ingas minn 0.9% ta’ doza wahda applikata topikament ta’ imiquimod radjoattiv gie assorbit mill-gilda
ta’ suggetti bnedmin. L-ammont zghir ta’ medicina assorbita fi¢c-¢irkolazzjoni sistemika giet eliminata
minnufih bir-rotot urinarji u fekali fil proporzjon medju ta’ 3 ghal 1. L-ebda livell kwantifikabbli (>5
ng/ml) ta’ farmacewtiku ma gie intraccat fis-serum wara doza wahda jew dozi topi¢i multipli.

Espozizzjoni sistemika (penetrazzjoni perkutanea) giet ikkalkulata bl-irkupru ta’ karbonju-14 [14C]
imiquimod fl-urina u l-ippurgar.

L-assorbiment sistematiku minimu ta' krema ta' 5% imiquimod tul il-gilda ta' 58 pazjent b'keratosi
aktinika giet osservata b'dozagg ta' 3 darbiet fil-gimgha ghal 16-il gimgha.Il-firxa ta' assorbiment
perkutaneju ma nbidletx b'mod sinifikanti bejn I-ewwel u I-ahhar doza f'dan 1-istudju. L-oghla
konc¢entrazzjonijiet tal-medicina fis-sirum fl-ahhar ta' gimgha 16 kienu osservati bejn 9 u 12-il siegha
wara u kienu 0.1, 0.2, u 1.6 ng/mL ghall-applikazzjonijiet fuq il-wic¢ (12.5 mg, qartas 1 li jintuza
darba), il-qorriegha (25 mg, 2 gratas) u l-idejn/dirghajn (75 mg, 6 gratas), rispettivament. L-erja
superficjali t'applikaazzjoni ma gietx ikkontrollata fil-gruppi tal-qorriegha u 1-idejn/dirghajn.
Il-proporzjonalita tad-doza ma gietx osservata. Half-life apparenti kienet ikkalkulata li kienet madwar
10 darbiet akbar mill-zalf-life ta' saghtejn 1i dehret wara dozi subkutaneji fi studju precedenti, li
jissugerixxi zamma mdewma tal-medic¢ina fuq il-gilda L-irkupru awrinarju kien angas minn 0.6%
tad-doza applikata f'gimgha 16 f'dawn il-pazjenti.

Popolazzjoni pedjatrika

Il-karatteristici tal-farmakokinetika ta® “imiquimod” f"pazjenti pedjatrici bill-molluskum kontagjosum
(MK) gew investigati. Dejta fuq I-“imiquimod” applikat fuq il-gilda tal-wic¢ b lessjoni ta MK

f pazjenti pedjatrici ta” eta ta’ bejn 6-12 il-sena turi li I-ammont li gie assorbit sistematikament kienu
baxxi w jikkumparaw ma dawk li gew osservati f adulti b’sahhitom w adulti b*keratosi aktinika jew
kar¢inoma superficjali tac-celluli bazali. F'pazjenti zghar ta’ eta’ ta’ bejn 2-5 snin I-ammont assorbit
ibbazat fuq valuri Cmassimu, Kien aktar gholi meta ikkumparat ma dak ta™ adulti.

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

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, mutagenicita u
teratogenicita, ma juri l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Fi studju tossiku-dermali fil-firien mifrux fuq erba’ xhur, tnaqqis sinjifikanti tal-piz tal-gisem u zieda
fil-piz tal-milsa gie osservat £°0.5 u 2.5 mg/kg; effetti bhal dawn ma ntwerewx fuq studju dermali
tal-grieden mifrux fuq erba’ xhur. Irritazzjoni dermali lokali, spec¢jalment f’dozi oghla, gie osservat fiz-
zewg speci.

Studju karsinogeniku ta’ sentejn fuq il-grieden bit-tehid dermali tliet darbiet fil-gimgha ma’ stimulax
tumuri fil-lok t’applikazzjoni. Madankollu, I-in¢idenzi ta’ tumuri epatocellulari fl-annimali trattati
kienu oghla minn dawk fil-kontrolli. ll-mekkanizmu ghal dan mhux maghruf, imma billi imiquimod
ghandu assorbiment sistemiku baxx mill-gilda tal-bniedem, u mhuwiex mutageniku, kull riskju ghal
bniedem minn espozizzjoni sistemika x’aktarx huwa baxx. Barra dan, tumuri ma dehrux f’xi lok fi
studju karsinogeniku orali fuq il-grieden.

Il-krema imiquimod kienet evalwata b'bijoassagg ta' fotokarsinogenicita fi griedem albino minghajr

xaghar li gew esposti ghal radjazzjoni ultravjola solari (UVR). L-annimali gew amministrati 1-krema
imiquimod tliet darbiet fil-gimgha u gew irradjati 5 t'ijiem kull gimgha ghal 40 gimgha. I1-grieden
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kienu mizmuma ghal 12-il gimgha addizzjonali ghal total ta' 52 gimgha. It-tumuri sehhew aktar kmieni
u f'numri akbar fil-grupp ta' grieden li gew amministrati 1-krema vettura meta mgabbel mal-grupp ta'
kontroll UVR baxx. Is-sinifikat ghal bniedem mhux maghruf. L-amministrazzjoni topika tal-krema
imiquimod ma rrizultatx fi tharrix ta' tumuri fi kwalunkwe doza, meta mqgabbel mall-grupp tal-krema
vettura.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ eééipjenti

isostearic acid

benzyl alcohol

cetyl alcohol

stearyl alcohol

white soft paraffin

polysorbate 60

sorbitan stearate

glycerol

methyl hydroxybenzoate (E 218)
propyl hydroxybenzoate (E 216)
xanthan gum

ilma ppurifikat

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
Sentejn.
6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Tahzinx f’temperatura ’| fug minn 25 °C.
Il-gratas m’ghandhomx jintuzaw mill-gdid wara li jinfethu.

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

Kaxxi ta’ 12-il jew 24-il gartas li kull wiehed jintuza darba biss maghmul minn fojl tal-
polyester/aluminju, li fih hemm 250 mg ta’ krema. Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha
jkunu fis-sugq.

6.6 Prekawzjonijiet specjali ghar-rimi

L-ebda htigijiet specjali

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

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15
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DUBLIN
I-irlanda

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

EU/1/98/080/001-002

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 18/09/1998

Data tal-ahhar tigdid: 03/09/2008

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

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

MANIFATTUR(l) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU

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

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A. MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Swiss Caps GmbH
Grassingerstralie 9
83043 Bad Aibling
[I-Germanja

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medic¢inali ghandu jkun hemm I-isem u I-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkon¢ernat.

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

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

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

o Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURS)

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

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

o 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 fl-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-sug u kwalunkwe aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:
e Meta I-Agenzija Ewropea ghall-Medicini titlob din 1-informazzjoni;
e  Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata specjalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefic¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

Jekk il-prezentazzjoni ta’ PSUR u l-aggornament ta” RMP jikkoin¢idu, dawn jistghu jigu pprezentati
fl-istess hin.
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ANNESS 111

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

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Aldara 5% krema
Imiguimod

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

Kull gartas fih 12.5mg ta’ imiquimod f"250mg krema (5%)
100 mg krema jkun fiha 5 mg imiquimod

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Ecc¢ipjenti: isostearic acid, benzyl alcohol, cetyl alcohol, stearyl alcohol, white soft paraffin,
polysorbate 60, sorbitan stearate, glycerol, methyl hydroxybenzoate (E 218), propyl hydroxybenzoate
(E 216), xanthan gum, ilma ppurifikat.

Ara |-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Krema
12-il gartas. Kull wiehed fih 250 mg ta’ krema.
24 gartas. Kull wiehed fih 250 mg ta’ krema.

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra |-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Ghal uzu kutaneju

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(JIET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Sabiex jintuza darba biss. Armi il-krema li tibga' fil-qartas wara l-uzu.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9 KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura ’| fug minn 25 °C

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

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

I-irlanda

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

EU/1/98/080/001 12-il gartas
EU/1/98/080/002 24 qartas

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

Mhux applikabbli

16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Aldara

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.
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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

KITBA FUQ IL-QARTAS

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

Aldara 5% krema
imiquimod
Ghal uzu ghall-gilda

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3. DATATA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

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

250 mg krema

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

ALDARA 5% krema
Imiquimod

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medic¢ina peress li fih informazzjoni
importanti ghalik.

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

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

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

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

F°dan il-fuljett

oL

1.

X’inhu I-krema Aldara u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf gqabel ma tuza I-krema Aldara
Kif ghandek tuza 1-krema Aldara

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen il-krema Aldara

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’inhu 1-krema Aldara u ghalxiex jintuza

Il-krema Aldara tista' tintuza ghal tliet kundizzjonijiet. It-tabib tieghek jista' jaghtik ricetta ghal Aldara
ghat-trattament ta":

Felul (condylomata acuminata) fuq il-wic¢ tal-genitali (organi sesswali) u madwar 1-anus (il-
passagg ta' wara)

Kar¢inoma superficjali tac-cellola bazali.

Din forma komuni ta' kancer tal-gilda li tikber bil-mod bi probabilita zghira li tinfirex f'partijiet
ohra tal-gisem. Generalment isehh f'persuni ta' mezz eta u persuni anzjani, spe¢jalment dawk
ginglin u tigi kawzata minhabba espozizzjoni zejda fix-xemx. Jekk ma tigix trattata, il-
kar¢inoma tac-cellola bazali tista tisfigura, specjalment il-wic¢ — ghalhekk ir-rikonoxximent
bikri u t-trattament huma importanti.

Keratosi aktinika

Keratosi aktinika huma zoni horox fil-gilda li jinsabu f'persuni li gew esposti ghal hafna xemx
matul hajjithom. Xi whud huma kuluriti skond il-gilda, ohrajn huma grizi, roza, homor jew
kannella. Jistghu jkunu ¢atti u bil-qxur, jew mghollija, horox u bil-felul. Aldara ghandha
tintuza biss ghal keratosi aktinika catta fuq il-wic¢ u 1-qorriegha f'pazjenti li ghandhom sistema
immuni b'sahhitha meta t-tabib tieghek ddecieda li Aldara hija l-aktar trattament adattat ghalik.

Il-krema Aldara tghin lis-sistemaimmunitarja tal-gisem biex tipproduci is-sustanzi naturali li jghinuh
jiggieled il-kar¢inoma ta' ¢ellola bazali, il-keratosi aktinika jew il-virus li jikkaguna 1-felul tieghek.
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2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza 1-krema Aldara
Tuzax il-krema Aldara

- jekk inti allergiku ghal imiquimod jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (imnizzla fis-
sezzjoni 6).

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza 1-krema Aldara

o Jekk uzajt il-krema Aldara gabel jew preparazzjonijiet ohra simili informa lit-tabib tieghek
gabel ma tibda dan it-trattament.

e Jekk thati minn disturbi awtoimmuni
Jekk qatt sarlek trapjant ta’ organu

e Tuzax il-krema Aldara sakemm l-erja li ged tigi trattata tkun fieqet minn trattament precedenti
bil-medi¢ini jew kirurgici.

e Evita I-kuntatt ma' I-ghajnejn, ix-xofftejn u I-imnifsejn. F'kaz ta' kuntatt ac¢identali, nehhi
I-krema billi tlahlah bl-ilma.

e Tapplikax il-krema fuq gewwa.

o Tuzax aktar krema milli rakomandalek it-tabib tieghek.

e Tghattiex l-erja trattata bil-faxxex jew bi preparazzjoni medicinali ohra wara li tkun applikajt
il-krema Aldara.

o Jekk is-sit trattat ikun skomdu wisq, nehhi 1-krema billi tahsilha sew b'sapuna hafifa u ilma.
Hekk kif il-problema tieqaf, tista' terga tibda' tapplika I-krema mill-gdid.

¢ Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek I-ghadd totali tad-demm mhux normali.

e Minhabba I-mod kif Aldara jahdem, jista' jkun hemm il-possibilita li I-krema tista' tharrax
I-inffammazzjoni ezistenti fl-erja ta' trattament.

e o Jekk ged tigi kkurat ghal felul genitali, segwi dawn I-prekawzjonijiet addizzjonali:

Irgiel bil-felul taht il-prepuzju ghandhom jigbdu l-prepuzju lura kuljum u jahslu tahtu. Jekk ma
jinhasilx kuljum il-prepuzju aktarx juri sinjali ta' tigbid, tinfih u I-gilda tittiekel bir-rizultat 1i jkun
difficli jingibed lura. Jekk dawn is-sintomi huma prezenti, waqqaf it-trattament minnufih u sejjah it-
tabib.
Jekk ghandek feriti miftuhin: tibdiex tuza I-krema Aldara gabel ma jitfiequ I-feriti.
Jekk ghandek felul intern: Tuzax il-krema Aldara fl-uretra (it-togba minn fejn tghaddi 1-awrina),
il-vagina (il-kanal tat-twelid), I-ghonq ¢ervikali (organu intern tal-mara), jew f’kull post ichor anali
tieghek (rektum).
Tuzax din il-medi¢ina ghal aktar minn kors wiehed jekk ghandek problema bis-sistema immunitarja
tieghek, jew minhabba mard jew l-medicini li int diga qed tiehu. Jekk tahseb li dan japplika ghalik
kellem it-tabib tieghek.
Jekk inti pozittiv ghal HIV ghandek tinforma t-tabib tieghek billi 1-krema Aldara ma ntweritx li hija
effettiva f’pazjenti pozittivi bl-HIV. Jekk tiddeciedi li trid li jkollok relazzjonijiet sesswali waqt li ghad
ghandek il-felul, applika I-krema Aldara wara — mhux gabel — I-attivita sesswali.
Il-krema Aldara tista’ iddghajjef kondoms u dijaframmi, ghalhekk il-krema m’ghandhiex tithalla waqt
[-attivita sesswali. Ftakar, il-krema Aldara ma tipprotegiex kontra t-tehid tal-virus lil haddiehor.
L]
eJekk ged tigi trattat ghal kar¢inoma tac-cellola bazali jew keratosi aktinika segwi dawn il-
prekawzjonijiet addizzjonali:

o Tuzax lampi tax-xemx jew sodod tat-tismir, u evita d-dawl tax-xemx kemm jista' jkun wagt it-
trattament bil-krema Aldara. 1lbes ilbies protettiv u kpiepel bil-falda wiesgha meta tkun barra.
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Wagqt li tkun ged tuza 1-krema Aldara u sakemm tfieq, I-erja ta' trattament x'aktarx ser tidher
notevolment differenti mill-gilda normali.

Tfal u adolexxenti
Uzu fit-tfal u I-adolexxenti mhux irrakkomandat.
Medié¢ini ohra u krema Aldara

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tiehu, hadt dan I-ahhar jew tista’ tichu Xi medic¢ini ohra.
M’hemmx medi¢ini maghrufa li ma jagblux mal-krema Aldara.

Tgala u treddigh

Itlob il-parir tat-tabib jew ta’ l-ispizjar tieghek qabel tichu xi medicina.

Ghandek tghid lit-tabib tieghek jekk inti tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija. It-tabib tieghek ser
jiddiskuti r-riskji u s-siwi tal-krema Aldara wagqt it-tqala. Studji f’annimali ma jindikawx effetti
direttament jew indirettament perikoluzi fit-tqala.

M’ghandekx tredda t-tarbija tieghek waqt il-perijodu ta’ trattament bil-krema Aldara, billi mhux
maghruf jekk imiquimod jnixxiex fil-halib tal-bniedem.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Din il-medi¢ina m’ghandha l-ebda effett jew ftit li xejn ghandha effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

II-krema Aldara fiha methyl hydroxybenzoate, propyl hydroxybenzoate, cetyl alcohol, stearyl
alcohol u benzyl alcohol

Methyl hydroxybenzoate (E218) u propyl hydroxybenzoate (E216) jistghu jikkawzaw reazzjonijiet
allergi¢i (possibilment tardjati). Cetyl alcohol u stearyl alcohol jistghu jikkagunaw reazzjonijiet lokali
tal-gilda (ez. dermatite tal-kuntatt).

Din il-medi¢ina fiha 5 mg benzyl alcohol f’kull gartas. Benzyl alcohol jista’ jikkawza reazzjonijiet
allergi¢i u irritazzjoni lokali hafifa.

3.  Kif ghandek tuza I-krema Aldara

Tfal u adolexxenti:
L-uzu fit-tfal u adolexxenti mhux irrakkomandat.

Adulti:

Dejjem ghandek tuza din il-medic¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. I¢cekkja mat-tabib jew mal-
ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Ahsel idejk sew qabel ma tapplika I-krema. Tghattiex 1-erja trattata bil-faxxex jew xi preparazzjoni
medici ohra wara li tkun applikajt il-krema Aldara.

Iftah qartas gdid kull darba li tuzha 1-krema. Armi I-krema li tibga fil-gartas wara l-uzu.Tahzinx biex
tuza ghal data aktar tard il-pakkett miftuh.

Il-frekwenza tat-trattament u t-tul ivarja ghal felul genitali, kar¢inoma ta¢-cellola bazali u keratosi
aktinika (ara struzzjonijiet specifi¢i ghal kull indikazzjoni).
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Aldara Cream Application Instructions

o Jekk ged tigi trattat ghal felul genitali:

Struzzjonijiet t'applikazzjoni — (It-Tnejn, L-Erbgha u L-Gimgha)

1. Qabel ma tidhol fis-sodda, ahsel idejk u 1-erja tat-tratatment f'sapuna hafifa u ilma.Ixxotta sew.

2. Iftah gartas gdid u ghasar ftit krema fuq tarf is-suba'.

3. Applika saff irqiq ta' krema Aldara f'erja nadifa u xotta u ghorok bil-mod fil-gilda sakemm il-
krema tisparixxi.

4.  Wara li taghmel il-krema, armi |-qartas miftuh u ahsel idejk bis-sapun u I-ilma.

5 Halli 1-krema Aldara fuq il-felul ghal bejn 6 sa 10 sighat. Tiehux do¢ca jew xi banju matul dan
il-hin.

6.  Wara 6 sa 10 sighat ahsel 1-erja fejn I-krema Aldara giet applikata bis-sapun hafif u ilma.

Applika I-krema Aldara 3 darbiet fil-gimgha. Per ezempju, applika 1-krema nhar ta' Tnejn, I-Erbgha u
I-Gimgha. Qartas wiehed fih bizzejjed krema biex ikopri erja ta' felul ta' 20 cm? (madwar 3 pulzieri
kwadri).

Irgiel bil-felul taht il-prepuzju ghandhom jigbdu lura I-prepuzju kuljum u jahslu tahtu (ara sezzjoni 2
“Aghti attenzjoni spec¢jali meta tuza I-krema Aldara”).

Ghandek tibga’ tuza I-krema Aldara kif indikat sakemm il-felul ikun telag kollu (nofs in-nisa li
jitnaddfu mill-felul jaghmlu dan fi Zmien 8 gimghat, nofs I-irgiel li jitnaddfu jaghmlu dan fi 12-il

gimgha, imma f’xi pazjenti I-felul ikun diga telaq fi zmien 4 gimghat).

Il-krema Aldara m’ghandhiex tintuza ghal aktar minn 16-il gimgha ghal kull episodju ta’ felul genitali
jew ta’ madwar il-parti anali.

Jekk thoss li 1-effett tal-krema Aldara huwa gawwi wisq jew dghajjef wisq, kellem lit-tabib jew spizjar
tieghek.

e Jekk ged tigi trattat ghal karcinoma ta' ¢ellola bazali:

Struzzjonijiet t'applikazzjoni — (It-Tnejn, It-Tlieta, L-Erbgha, 11-Hamis u L-Gimgha)

1. Qabel ma tidhol fis-sodda, ahsel idejk u I-erja tat-trattatment f'sapun hafif u ilma. Ixxotta sew.

2. Iftah qartas gdid u ghasar ftit krema fuq tarf is-suba'’.

3. Applika I-krema Aldara fl-erja affetwata u 1¢m (madwar 0.5 pulzieri) madwar 1-erja affettwata.
Ghorok bil-mod fil-gilda sakemm il-krema tisparixxi.

4. Wara li tapplika I-krema, armi I-qartas miftuh. Ahsel idejk bis-sapun u l-ilma.

5. Halli I-krema Aldara fuq il-gilda ghal madwar 8 sighat. Tiehux doc¢¢a jew xi banju matul dan il-hin.
6. Wara madwar 8 sighat, ahsel 1-erja fejn kinet applikata I-krema Aldara b'sapun hafif u 1-ilma.

Applika bizzejjed krema Aldara biex tkopri l-erja ta' trattament u 1 ¢m (madwar % pulzier) madwar

|-erja ta’ trattament kuljum ghal hames granet konsekuttivi ghal 6 gimghat. Perezempju, applika I-
krema mit-Tnejn sal-Gimgha. Tapplikax il-krema s-Sibt u I-Hadd.
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o Jekk ged tigi trattat ghal keratosi aktinika

Struzzjonijiet ta' applikazzjoni — (It-Tnejn, L-Erbgha u L-Gimgha)

1. Qabel ma tidhol fis-sodda, ahsel idejk u 1-erja tat-tratatment f'sapuna hafifa u ilma. Ixxotta sew.

2. Iftah qartas gdid u ghasar ftit krema fuq tarf is-suba'’.

3. Applika I-krema fl-erja affettwata. Ghorok bil-mod fl-erja sakemm il-krema tisparixxi.

4. Wara li tapplika I-krema, armi I-qartas miftuh. Ahsel idejk bis-sapun u l-ilma.

5. Halli I-krema Aldara fuq il-gilda ghal madwar 8 sighat. Tiehux doc¢ca jew xi banju matul dan il-hin.
6. Wara madwar 8 sighat, ahsel 1-erja fejn kinet applikata I-krema Aldara b'sapun hafif u 1-ilma.

Applika I-krema Aldara 3 darbiet fil-gimgha. Perezempju, applika 1-krema nhar ta' Tnejn, I-Erbgha u
I-Gimgha. Qartas wiehed fih bizzejjed krema biex ikopri erja ta' felul ta' 25 cm? (madwar 4 pulzieri
kwadri). Issokta bit-trattament ghal erba' gimghat. Erba' gimghat wara li ttemm dan I-ewwel trattament,
it-tabib tieghek ser jezamina 1-gilda tieghek. Jekk il-lezjonijiet ma sparixxawx kollha, jista' jkun hemm
bzonn ta' erba’ gimghat ta' trattament ohra.

Jekk tuza krema Aldara aktar milli suppost

Ahsel izzejjed b’sapun hafif u ilma. Meta r-reazzjoni tal-gilda tkun marret imbaghad issokta
bit-trattament tieghek.

Jekk ac¢identalment tibla I-krema Aldara, jekk jghogbok ikkuntattja lit-tabib.
Jekk tinsa tuza I-krema Aldara

Jekk tongos tapplika xi doza, applika 1-krema hekk kif tiftakar u mbaghad kompli fl-iskeda regolari
tieghek. Tapplikax il-krema aktar minn darba f'gurnata.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar I-uzu ta' din il-medi¢ina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Il frekwenza tal-effetti sekondariji jigu ikklasifikati hekk

Effetti sekondarji komuni hafna (x aktarx li jigru f'aktar minn 1 minn kull 10 pazjenti
Effetti sekondarji komuni (x aktarx li jigru f'angas minn 1 minn kull 10 pazjenti

Effetti sekondarji mhux komuni (x aktarx li jigru fangas minn 1 minn kull 100 pazjent
Effetti sekondarji rari (X aktarx li jigru fangas minn 1 minn kull 1,000 pazjenti

Effetti sekondarji rari hafna (X aktarx li jigru f'angas minn 1 minn kull 10,000 pazjenti

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

Ghid lit-tabib jew spizjar tieghek kemm jista’ jkun malajr jekk ma thossokx f’siktek waqt li gqed tuzha
I-krema Aldara.

Xi pazjenti kellhom bidliet fil-kulur tal-gilda fl-erja fejn giet applikata 1-krema Aldara. Filwagqt li dawn il-
bidliet kellhom tendenza i jitjiebu biz-zmien, f'xi pazjenti jistghu jkunu permanenti.

Jekk il-gilda tieghek tirreagixxi hazin meta tuza 1-krema Aldara, waqqaf |-applikazzjoni tal-krema, ahsel
I-erja b'sapun hafif u ilma u kkuntattja lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

F' xi individwi gie nnotat li kien hemm tnaqgqis fl-ghadd totali ta' ¢elloli tad-demm. Tnaqqis fl-ghadd
tac-celloli tad-demm jista' jaghmlek aktar suxxetibbli ghal infezzjonijiet, igeghelk titbengel aktar
facilment jew tkun ghajjien. Jekk tinduna b'xi sintomi bhal dawn, ghid lit-tabib tieghek.

Xi pazjenti li jsofru minn disturbi awtoimmuni jistghu jesperjenzaw aggravament fil-kundizzjoni
taghhom. Jekk tinnota xi bidla wagqt it-trattament bil-krema Aldara, ghid lit-tabib tieghek.
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Reazzjonijiet serji tal-gilda gew irrapportati rarament. Jekk ikollok lezjonijiet tal-gilda jew tebghat fuq
il-gilda tieghek li jibdew bhala zoni homor u jikbru biex jidhru bhal bersalli zghar, possibilment b'sintomi
ta' hakk, deni, thossok mhux f'tieghek, gogi jugghawk, problemi bil-vista, hruq, 1-ghajnejn jugghawk jew
trid thokkhom u griehi fil-halq, tibgax tuza I-krema Aldara u gharraf lit-tabib tieghek minnufih.

Ghadd zghir ta' pazjenti waqghalhom xagharhom fil-post tat-trattament jew I-erja tal-madwar.

e Jekk ged tigi trattat ghal felul genitali:

Hafna mill-effetti mhux mixtiega tal-krema Aldara huma dovuti ghal azzjoni lokali fuq il-gilda tieghek.

Effetti komuni hafna jinkludu hmura (61% tal-pazjenti), il-gilda tittickel (30% tal-pazjenti), sfoll u
nefha. Jista' jkun hemm ukoll twebbis taht il-gilda, griehi miftuhin zghar, qoxra li tifforma wagqt il-
fejqan u nfafet taht il-gilda. Tista' ukoll thoss hakk (32% tal-pazjenti), sensazzjoni ta' hruq (26%
pazjenti) jew ugigh f'postijiet fejn tkun applikajt il-krema Aldara (8% tal-pazjenti). Hafna minn dawn
ir-reazzjonijiet tal-gilda huma hfief u 1-gilda terga’ tirritorna lura ghan-normal wara gimaghtejn
litwaqqaf it-trattament.

Huwa komuni li xi pazjenti (4% jew inqas) kellhom ugigh ta' ras, deni, ugigh tal-gogi u I-muskoli
f'sintomi bhal ta' I-influwenza; prolass tal-guf; ugigh waqt l-att fin-nisa; impotenza; zieda fl-gharag;
thossok ma tiflahx, sintomi ta' I-istonku u ta' I-imsaren, ¢encil fil-widnejn; ghejja; sturdamenti, migranja;
tingiz u labar; nuqqas ta' rqad; dipressjoni; nuqqas t'aptit; glandoli minfuha, infezzjonijiet batterici, virali
u fungali (e.g. ponot); infezzjoni vaginali li tinkludi thrush; soghla u irjahat fl-ugigh fil-grizmejn.

Rari hafna reazzjonijiet serji u ta' ugigh sehhew, partikolarment meta intuzat aktar krema minn dik
rakkomandata. Reazzjonijiet ta’ ugigh tal-gilda rari fil-fetha tal-vagina kienu ghamluha diffi¢li ghal xi
nisa li jghaddu l-urina. Jekk dan isehh ghandek tfittex I-ghajnuna medika minnufih.

e Jekk ged tigi trattat ghal kar¢inoma ta' ¢ellola bazali:

Hafna mill-effetti mhux mixtieqa tal-krema Aldara huma dovuti ghal azzjoni lokali fuq il-gilda tieghek.
Reazzjonijiet tal-gilda lokali jistghu jkunu sinjali li I-medic¢ina ged tahdem kif mahsub.

Komunament hafna I-gilda trattata ghandha mnejn ggaghlek thokk dagsxejn.

Effetti komuni jinkludu: tingiz u labar, postijiet zghar fil-gilda minfuhin, ugigh, hrugq, irritazzjoni,
fsada, hmura jew raxx.

Jekk reazzjoni tal-gilda ssir skomda zzejjed waqt it-trattament, kellem lit-tabib tieghek. Hu/hi jista'
jaghtik parir biex tieqaf tapplika 1-krema Aldara ghal ftit jiem (i.e. ghal ftit serhan mit-trattament).
Jekk ikun hemm pas (materja) jew infezzjoni tkun imputata, idduskuti dan mat-tabib tieghek. Barra
minn reazzjonijiet fil-gilda, effetti komuni ohra jinkludu glandoli minfuhinu ugigh fid-dahar.

Mhux komuni li xi pazjenti jhossu bidliet fis-sit t'applikazzjoni (tnixxija, inffammazzjoni, nefha, il-
gilda tinkiser, il-gilda tifforma skor¢a hi u qieghda tfiq, infafet, dermatite) jew irritabilita, thossok
marid, halq xott, sintomi bhal ta' I-influwenza u ghejja.

e Jekk ged tigi trattat ghal keratosi aktinika

Hafna mill-effetti mhux mixtiega tal-krema Aldara huma dovuti ghal azzjoni lokali fuq il-gilda tieghek.
Reazzjonijiet tal-gilda lokali jistghu jkunu sinjali li I-medic¢ina qed tahdem kif mahsub.

Komunament hafna I-gilda trattata ghandha mnejn ggaghlek thokk dagsxejn.
Effetti komuni jinkludu ugigh, hruq, irritazzjoni jew hmura.

Jekk reazzjoni tal-gilda ssir skomda zzejjed waqt it-trattament, kellem lit-tabib tieghek. Hu/hi jista'
jaghtik parir biex tieqaf tapplika 1-krema Aldara ghal ftit jiem (i.e. ghal ftit serhan mit-trattament).
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Jekk ikun hemm pas (materja) jew infezzjoni tkun imputata, idduskuti dan mat-tabib tieghek. Barra
minn reazzjonijiet fuq il-gilda, effetti komuni ohra jinkludu ugigh ta' ras, anoreksja, tqallih, ugigh fil-
muskoli, ugigh fil-gogi u ghejja.

Mhux komuni li xi pazjenti jhossu bidliet fis-sit t'applikazzjoni (fsada, infjfammazzjoni, tisfija,
sensitivita, tinfih, tinfih zghir f'partijiet tal-gilda, tingiz u labar, sfoll, ¢ikatri¢, ulcerazzjoni jew
sensazzjoni ta' shana jew skonfort), jew inffammazzjoni tar-riti ta' I-imnieher, imnicher mizdud,
influwenza jew sintomi bhal ta' I-influwenza, dipressjoni, irritazzjoni ta' I-ghajnejn, tinfih tal-kappell ta
I-ghajn, ugigh tal-grizmejn, dijarea, keratosi aktinika, hmura, tinfih tal-wic¢, ulceri, ugigh fl-
estrimitajiet, deni, debolezza jew tertir.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar 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* Appendici V. Billi tirrapporta I-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-
medicina.

5. Kif tahzen il-krema Aldara
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25°C.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna ta’ barra u t-tikketta wara
JIS.

Il-gratas m'ghandhomx jintuzaw mill-gdid la darba jkunu nfethu.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg 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 Aldara

- Is-sustanza attiva hi imiquimod. Kull gartas fih 250 mg krema (100 mg krema fiha 5 mg
imiquimod).

- Is-sustanzi I-ohra huma isostearic acid, benzyl alcohol, cetyl alcohol, stearyl alcohol, white soft
paraffin, polysorbate 60, sorbitan stearate, glycerol, methyl hydroxybenzoate (E 218), propyl
hydroxybenzoate (E 216), xanthan gum, ilma purifikat (ara wkoll sezzjoni 2 “Il-krema Aldara
fiha methyl hydroxybenzoate, propyl hydroxybenzoate, cetyl alcohol, stearyl alcohol u benzyl
alcohol”).

Kif jidher Aldara u I-kontenut tal-pakkett

- Kull gartas ta' krema Aldara ta' 5% fih 250 mg ta' krema bajda li tkangi dagsxejn fl-isfar.

- Kull kaxxa fiha 12-il jew 24-il gartas f'folja tal-polyester/aluminju li jintuza darba. Jista’ jkun

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

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

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
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Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

I-irlanda

II-Manifattur
Swiss Caps GmbH
Grassingerstralie 9
83043 Bad Aibling
II-Germanja

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

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tél/Tel: +32 2 658 61 00

Buarapus
Maiinan EOO/]
Ten.: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.o.
Tel: +420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU
Tel: +372 63 63 052
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Luxembourg/Luxemburg
Viatris

Tél/Tel: +32 2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
1138 Budapest

Vaci ut 150.

Tel: +36 1 465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21 22 01 74

Nederland

Mylan Healthcare B.V.
Krijgsman 20

1186 DM Amstelveen
Tel: +31 (0)20 426 3300

Norge

Viatris AS
Hagalgkkveien 26
1383 Asker

TIf: +47 66 75 33 00

Osterreich

Viatris Austria GmbH
Guglgasse 15

1110 Wien

Tel: + 43 (0)1 86 390



EM\Gda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 210 010 0002

Espafia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 900 102 712

France
Viatris Santé

1 bis place de la Défense — Tour Trinity

92400 Courbevoie
Tél: +33 (0)1 40 80 15 55

Hrvatska

Viatris Hrvatska d.o.o.
Koranska 2

10 000 Zagreb

Tel: +385 1 2350 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia

Viatris Italia

Via Vittor Pisani, 20
20124 Milano

Tel: +39 (0) 2 612 46921

Kvnpog
CPO Pharmaceuticals Limited
TnA: +357 22863100

Latvija

Viatris SIA

101 Mukusalas str.
Riga LV - 1004
Talr: +371 67616137

Lietuva
Viatris UAB
Zalgirio str. 90-100
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Polska

Viatris Healthcare Sp. z o.0.
ul. Postepu 21B

02-676 Warszawa

Tel: +48 22 546 6400

Portugal

Viatris Healthcare, Lda.

Av. D. Jodo I,

Edificio Atlantis, n°44C —-7.3e7.4
1990-095 Lisboa

Tel: +351 214 127 200

Romania
BGP PRODUCTS SRL
Tel.: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 1 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige

Viatris AB

Box 23033

104 35 Stockholm
+46 (0) 8 630 19 00



Vilnius LT-09303
Tel. + 370 52051288
Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar f'{XX/SSSS}.

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