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

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Alpivab 200 mg koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull kunjett ta’ 20 mL konc¢entrat fih 200 mg peramivir.
1 mL koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni fih 10 mg peramivir (bazi anidruza).

Eécipjenti b’effett maghruf: \

Kull mL ta’ kon¢entrat fih 0.154 millimole (mmol) ta’ sodju, li huwa 3.54 tr%/’\s’odju.
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3. GHAMLA FARMACEWTIKA 60+

&9
O

4.  TAGHRIF KLINIKU @ \!
4.1 Indikazzjonijiet terapewti¢i . (b'
* Y \Q
Alpivab huwa indikat ghall-kura tal@uwenza mhux kumplikata fl-adulti u fit-tfal mill-eta ta’ sentejn
(ara s-sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

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

Konc¢entrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni.
Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur.

4.2 Pozologija u meto%ﬁa’ kif ghandu jinghata
Pozologija KO

Alpivab ghandu jirighata bhala doza wahda gol-vini fi Zmien 48 siegha minn meta jibdew is-sintomi tal-
influwenza.

Id-doza wahda rakkomandata ta’ peramivir gol-vini tiddependi mill-eta u 1-piz tal-gisem kif muri fit-
Tabella 1.

Tabella 1: Id-doza ta’ peramivir skont l-eta u l-piz tal-gisem

Eta u piz tal-gisem Doza wahda rakkomandata

Tfal minn sentejn ’il fuq u <50 kg 12 mg/kg

Tfal minn sentejn ’il fuq u =50 kg 600 mg

Adulti u adolexxenti (minn 13-il sena ’1 fuq) 600 mg
Anzjani



L-ebda aggustament tad-doza mhuwa mehtieg abbazi tal-eta (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Indeboliment tal-kliewi

Id-doza ghandha titnaqqas ghall-adulti u ghall-adolexxenti (minn 13-il sena ’I fuq) b’rata ta’
filtrazzjoni glomerulari assoluta (GFR) taht il-50 mL/min kif muri fit-Tabella 2 (ara sezzjonijiet 4.4 u
5.2).

Tabella 2: Doza ta’ peramivir ghall-adulti u l-adolexxenti (minn 13-il sena u minn 50 kg ’1 fuq)
abbazi tal-GFR assolut

Rata ta’ Filtrazzjoni Glomerulari (GFR)* Doza wahda rakkomandata
assoluta
>50 600 mg
30 sa 49 300 mg
10 sa 29 200 mg

*GFR assolut mhux aggustat ghall-erja tas-superficje tal-gisem

Fl-adulti u fl-adolexxenti (minn 13-il sena u minn 50 kg ’1 fuq) b’indeboliment tal.Kewi kroniku
mizmuma fuq id-dijalisi tad-demm, peramivir ghandu jinghata wara d-dijalisi f’ aggustanta ghall-
funzjoni tal-kliewi (Tabella 2). ‘\\

M’hemmzx data klinika suffi¢jenti disponibbli fit-tfal u fl-adolexxenti t sSaqas minn 13-il sena jew
b’piz tal-gisem inqas minn 50 kg b’indeboliment tal-kliewi biex tku a’ ssir rakkomandazzjoni tad-

doza. S\~
Indeboliment tal-fwied 6
L-ebda aggustament tad-doza mhuwa mehtieg pazjentf&ieboliment epatiku (ara sezzjoni 5.2).
\
Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ peramivir fit-tfal tapt{%sentejn ma gewx determinati s’issa. M’hemm l-ebda

data disponibbli. \\
o

Metodu ta’ kif ghandu jinghata . .’\Q

N\

Alpivab jinghata permezz ta’ infugpdrm gol-vini ghal 15 sa 30 minuta.

Ghal struzzjonijiet dwar id-dil@]oni tal-prodott medic¢inali qabel jinghata, ara sezzjoni 6.6.

X
4.3 Kontramdlkazzgg t

Ipersensittivita g tanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Reazzjonijiet ta’ ipersensittivita serji

Kien hemm rapporti ta’ reazzjonijiet anafilatti¢i u reazzjonijiet serji tal-gilda (fosthom eritema
multiformi, nekrolizi epidermali tossika u s-sindrome ta’ Stevens-Johnson) b’peramivir (ara sezzjoni
4.8). Jekk issehh xi reazzjoni ta’ ipersensittivita waqt l-infuzjoni ta’ peramivir, l-infuzjoni ghandha
titwaqqaf minnufih u s-sitwazzjoni ghandha tigi gestita kif xieraq.

Avvenimenti newropsikjatrici

Kien hemm rapporti ta’ delirju, allu¢inazzjonijiet u mgiba anormali f’pazjenti bl-influwenza 1i kienu
ged jinghataw peramivir. Dawn l-avvenimenti kienu rrappurtati primarjament fost il-pazjenti pedjatrici
u hafna drabi bdew f’daqqa u ghebu malajr. Il-kontribut ta’ peramivir ghal dawn I-avvenimenti ma



giex stabbilit. [l-pazjenti bl-influwenza ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghal sinjali ta’ mgiba
anormali.

Tnaqqis fil-funzjoni tal-kliewi

Gew rappurtati insuffi¢jenza tal-kliewi akuta, insuffi¢jenza tal-kliewi, insuffi¢jenza pre-renali, disturbi
fil-kliewi, anurja, nefrite, u zieda fil-kreatinina tad-demm f’pazjenti bl-influwenza li kienu qed
jinghataw peramivir. Hafna mill-kazijiet sehhew f’pazjenti anzjani b’komorboditajiet u diversi
prodotti medi¢inali konkomitanti. [l-kontribut ta’ peramivir ghal dawn l-avvenimenti ma giex stabbilit.
[l-pazjenti bl-influwenza u b’mard diga ezistenti ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghall-funzjoni
tal-kliewi.

Limitazzjonijiet tad-data klinika

L-effikac¢ja ta’ peramivir bhala kura f’doza wahda ghall-influwenza mhux ikkomplikata ntweriet fi
studju wiehed ikkontrollat bi pla¢ebo li sar fi 300 pazjent adult fil-Gappun matul l-istagun tal-influwenza
tal-2007/2008. Id-doza wahda rakkomandata ta’ 600 mg fil-vini wasslet biex il-hin m;(i'jan biex jittaffew
is-sintomi tqassar b’21 siegha (ara sezzjoni 5.1). /\/®~

Id-data disponibbli ma tappoggjax konkluzjoni li peramivir huwa effettiv f’ gle/nti bl-influwenza B
jew f’pazjenti b’influwenza kkumplikata. $\

Rezistenza ghal peramivir +{b'

[l-virusijiet tal-inflwuenza A/HIN1 li fihom il-mutazzjoni H@Q naqqsu s-suxxettibbilta ghal
peramivir u ghal oseltamivir. Fi studju kliniku, ma seta’ jj ra ebda benefic¢ju kliniku
statistikament sinifikanti ghal peramivir meta mqabbel §p1366b0 f’pazjenti infettati bil-virus
A/HINI li fih il-mutazzjoni H275Y. L—informazzj(§di onibbli dwar is-suxxettibbilta ghall-medi¢ini
ghandha tigi kkunsidrata meta tkun ged tittiehe({e izjoni dwar jekk ghandux jintuza peramivir (ara
sezzjoni 5.1). N

Riskju ta' infezzjonijiet batteri¢i ,c’)\o

> peramivir fi kwalunkwe marda kkawzata minn agenti ghajr il-
flet batterici serji jistghu jibdew b’sintomi simili ghal dawk tal-
influwenza jew jistghu jezi imkien maghhom jew isehhu bhala kumplikazzjonijiet waqt I-
influwenza. Peramivir maéweriex li jipprevjeni kumplikazzjonijiet bhal dawn.

M’hemmzx evidenza dwar l-effika¢i
virusijiet tal-influwenza. Infezzj

Eccipjenti \O

Kull 3 kunjetti tagan il-prodott medic¢inali fihom 212.4 mg ta’ sodju, ekwivalenti ghal 10.6% tal-
ammont massimu ta’ 2 g sodju rakkomandat ghal adult mill-Organizzazzjoni Dinjija tas-Sahha
(WHO).

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

Il-potenzjal ta’ interazzjoni ta’ peramivir ma’ medic¢ini ohrajn huwa baxx, abbazi tal-passagg ta’
eliminazzjoni maghruf ta’ peramivir.

Mhux irrakkomandat li jintuzaw vac¢ini hajjin tal-influwenza sa 48 siegha wara li jinghata Alpivab
minhabba riskju teoretiku li peramivir jista’ jnaqqas l-immunogenicita tal-vacéin.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala



M’hemmzx data jew hemm data limitata (inqas min 300 rizultat ta’ tqala) dwar l-uzu ta’ peramivir fin-
nisa tqal.

L-istudji fuq l-annimali ma jindikawx effetti ta' hsara diretti jew indiretti fir-rigward tat-tossic¢ita
riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni hu preferribli 1i jigi evitat I-uzu ta’ peramivir waqt it-tqala.

Treddigh

Data farmakodinamika/tossikologika disponibbli fl-annimali wriet li kien hemm eliminazzjoni ta'
peramivir fil-halib tas-sider (ara sezzjoni 5.3).

Ir-riskju ghat-trabi tat-twelid mhux eskluz.

Ghandha tittiehed dec¢izjoni jekk il-mara twaqqafx it-treddigh jew twaqqafx it-terapija b’peramivir,
wara li jigi kkunsidrat il-benefi¢¢ju ta’ treddigh ghat-tarbija u l1-beneficcju tat—terapig'é'ghall-mara.

(S a ‘\$$

Ma hemm l-ebda data disponibbli fuq l-effett ta’ peramivir fuq il—fertilités@amivir ma ghandu I-ebda
effett fuq it-tghammir fl-istudji fuq l-annimali (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq jew thaddem magni S\~
Peramivir m’ghandu l-ebda effett jew ftit li xejn ghandu ef@q il-hila biex issuq u thaddem magni.
48  Effetti mhux mixtieqa )

&

Sommariju tal-profil tas-sigurta N\

NN
L-aktar reazzjonijiet avversi serji impo;\q@issoéjati ma’ peramivir f’pazjenti huma l-anafilassi u r-
reazzjonijiet tal-gilda, inkluzi I-eritem tiformi u s-Sindromu ta’ Stevens-Johnson.

Fost 467 suggett adult b’influwenz ux ikkumplikata li nghataw doza wahda gol-vina ta’ peramivir
600 mg fi provi klini¢i, l-aktar r onijiet avversi osservati b’mod komuni kienu tnaqgqis fl-ghadd ta’

newtrofili (3.2 %) u dardir QZ\' .
N

Lista f’tabella tar-reazz%ﬁet avversi

[I-frekwenzi hu\'%@liti bhala: komuni hafna (=1/10), komuni (>1/100 sa <1/10), mhux komuni
(>1/1000 sa <1/108), rari (>1/10,000 sa <1/1000), rari hafna (<1/10,000).

Tabella 3: Ir-reazzjonijiet avversi fi studji li investigaw peramivir ghall-kura tal-influwenza
mhux ikkumplikata fl-adulti

Sistema tal-

. Reazzjoni Avversa skont il-Frekwenza*
Klassifika tal-

Organi Komuni Mhux komuni Rari Mhux maghruf

Disturbi tad-demm

u tas-sistema tnaqqis fl-ghadd

tan-newtrofili

limfatika
reazzjoni
Disturbi fis-sistema anafilattika*®,
immuni xokk
anafilattiku*




Sistema tal-

Reazzjoni Avversa skont il-Frekwenza*

intestinali

dardir, rimettar

addome, skohddrt
addomjnal\gastrite

Klassifika tal-
Organi Komuni Mhux komuni Rari Mhux maghruf
tnaqqis fl-aptit, tnaqqis fl-
albumina tad-demm, zieda
fil-klorur tad-demm,
tnaqqis fil-glukozju tad-
Disturbi fil- zieda fil- demm, tnaqqis fil-
metabolizmu u n- lattatdeidrogenazi | lattatdeidrogenazi tad-
nutrizzjoni fid-demm demm, zZieda fil-potassju
fid-demm, zieda fis-sodju
fid-demm, zieda fl-a¢idu
uriku fid-demm, zieda fit-
total tal-proteina
Disturbi psikjatriéi insomnija Eﬁ?}i anormali*,
x\'
Disturbi fis-sistema . .. . (b'

. ipoestesija, parestesija /\/
nervuza ;\/‘/
Disturbi fl-ghajnejn vista mcajpra % »

QT tal- NN
Disturbi fil-qalb elettrokardjogramma @
mtawwal N
Disturbi gastro- ugigh fin-naha éxfth tal-

Disturbi fil-fwied u
fil-marrara

{
RS

&0

N
N\
\gamma-glutamyltransferase

Dinizjud

disturb fil-
fwied*, zieda fl-
alanina
aminotransferazi,
zieda fl-
aspartataminotran
sferazi*

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

gilda
<O

dermatite, raxx mill-
medic¢ina, ekzema, hakk

eritema
multiformi

dermatite
esfoljattiva™®,
sindrome ta’
Stevens-
Johnson*

S
Disturbi
muskoluskeletrici u

tat-tessuti konnettivi

artralgja, zieda fil-kreatina
fosfokinase fid-demm

Disturbi fil-kliewi u
fis-sistema urinarja

zieda fl-urea fid-demm,
prezenza ta’ demm fl-urina,
prezenza ta’ urobilina fl-
urina, zieda fil-kreatinina
fid-demm, zieda fil-korp
tal-ketoni fl-urina

hsara akuta fil-
kliewi*,
indeboliment tal-
kliewi*

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’

mnejn jinghata

skonfort fis-sider, gheja

*Dawn l-avvenimenti rrappurtati mill-uzu ta’ wara l-awtorizzazzjoni sehhew b’dozi u bi skedi ta’
dozar differenti minn dawk deskritti fl-SmPC.

Popolazzjoni pedjatrika




Fis-suggetti pedjatri¢i (ta’ bejn is-sentejn u s-17-il sena) b’influwenza mhux ikkumplikata rregistrati fi
prova klinika, il-profil tas-sigurta ta’ peramivir kien simili ghal dak irrappurtat fl-adulti. Reazzjonijiet
avversi komuni mhux irrappurtati fl-adulti kienu raxx fis-sit tal-injezzjoni, deni, iperimija tal-
membrana timpanika, iperattivita psikomotorja, u hakk.

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 elenkata f” Appendi¢i V.

4.9 Doza eccessiva

M’hemmx esperjenza ta’ doza ec¢essiva akuta b’peramivir fil-bnedmin. Il-kura ta” doza ec¢¢essiva
ghandha tikkonsisti f'mizuri generali ta’ appogg inkluz monitoragg tas-sinjali vitali kif ukoll
osservazzjoni tal-istatus kliniku tal-pazjent. X

Peramivir huwa kklerjat bit-tnehhija mill-kliewi u jista’ jkun ikklerjat bid-dij‘ayéhad-demm.
M’hemmx antidotu specifiku ghall-kura ta’ doza e¢cessiva ta’ din il—mediéilﬁ\

5. KWALITAJIET FARMAKOLOGICI 2}
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici 60‘

Kategorija farmakoterapewtika: Antivirali ghal uzu sis@u, inibituri tal-newroaminidazi Kodi¢i
ATC: JOSAHO03 ((”\

Mekkanizmu ta’ azzjoni R\

NN
Peramivir huwa inibitur tan—newroaminid{q%l—virus tal-influwenza, enzima li tirrilaxxa particelli
virali mill-membrana tal-plazma ta’ ¢e infettati u hija importanti hafna ghad-dhul tal-virus fi¢-
¢elloli mhux infettati, li jwassal bie%u’us infettiv jinfirex aktar fil-gisem.

)

Attivita in-vitro \@

L-inibizzjoni tan-newr 1dazi sehhet f’koncentrazzjonijiet baxxi hafna ta’ peramivir in-vitro,
b’valuri ta’ konéentr i inibitorja medjana ta’ 50% (ICso) ta’ 0.13 nanomolar (nM) ghal 0.99 nM
kontra r-razez taQﬁuwenza AuB.

Rezistenza

Fi prova klinika li fiha 245 suggett kienu infettati fil-linja bazi bl-influwenza A/HINI i fih il-
mutazzjoni tal-H275Y, il-valuri ICsp medjani tal-linja bazi ghal peramivir, oseltamivir u zanamivir
kienu 51.0 nM, 487.6 nM u 0.95 nM, rispettivament.

Fi provi klini¢i, H275Y kienet 1-unika mutazzjoni li harget mill-kura asso¢jata mar-rezistenza fil-gene
tan-newroamidazi li sehhet fil-virus miksub minn aktar minn suggett wiehed ikkurat b’peramivir (f°9
minn 481[1.9 %] infettati bil-virus tal-influwenza A/HINT1).

Rezistenza inkrocjata

Is-sostituzzjoni tal-H275Y hija asso¢jata ma’ suxxettibbilta mnaqqsa ghal peramivir u ghal oseltamivir.
Tista’ ssehh ukoll rezistenza inkroc¢jata bejn peramivir u kull wiehed minn oseltamivir u zanamivir.

Studji klinici

Influwenza mhux ikkumplikata fl-adulti



Prova aleatorja, double-blind u li saret f’diversi ¢entri fil-Gappun evalwat amministrazzjoni wahda ta’
300 mg jew 600 mg peramivir gol-vini, jew placebo moghti fuq 30 minuta f’suggetti ta’ bejn 1-20 u I-
64 sena b’influwenza mhux ikkumplikata. Is-suggetti kienu eligibbli jekk kellhom deni ta’ aktar minn
38 °C u test tal-antigenu rapidu pozittiv ghall-virus tal-influwenza, akkumpanjat minn mill-inqas tnejn
minn dawn is-sintomi: soghla, sintomi tal-imnieher, ugigh fil-grizmejn, mijalgija, tkexkix/gharaq,
telqa, gheja jew ugigh ta’ ras.

[l-kura tal-istudju nbdiet fi zmien 48 siegha minn meta bdew is-sintomi. Is-suggetti li hadu sehem fil-
prova kienu mehtiega li jivvalutaw huma stess is-sintomi tal-influwenza bhala ‘ebda’, ‘hfief’,
‘moderati’, jew ‘severi’ darbtejn kuljum. Il-punt ta’ tmiem ewlieni, il-hin sakemm ittaffew is-sintomi,
kif definit bhala n-numru ta’ sighat mill-bidu tal-medicina studjata sal-bidu tal-perjodu ta’ 24 siegha li
fih is-seba’ sintomi kollha tal-influwenza (soghla, ugigh fil-grizmejn, imnieher mizdud, ugigh ta’ ras,
deni, mijalgija u gheja) jew ghebu ghalkollox jew kienu waqghu f’livell ta’ ‘hfief” ghal mill-inqas 21
siegha u nofs.

L-intenzjoni tal-kura tal-popolazzjoni bl-influwenza (ITTI) kienet tinkludi 296 suggett bl-influwenza
kkonfermata permezz ta’ reazzjoni katina bil-polimerazi (PCR). Fost is-97 suggett ixegistrati fil-grupp
tad-doza ta’ 600 mg peramivir, 99 % kienu infettati bil-virus tal-influwenza A (s @i Hl1uH3;71 %
u 26 %, rispettivament) u 1 % bil-virus tal-influwenza B. Meta rregistraw 85‘@296 suggett
kellhom puntegg ta’ sintomi komposti tal-influwenza ta’ <15. It-temperat <(t ht 1-abt) medja fir-
registrazzjoni kienet ta’ 38.6 °C. Ir-rizultati ewlenin tal-effikac¢ja hum@@entati fit-Tabella 4.

Tabella 4: Ir-rizultati ewlenin tal-effika¢ja mill-istudju 0722T_([6@ (Popolazzjoni ITTI)

Peramivir 60 Plaé¢ebo
n=97 A\ n=100

Hin sakemm ittaffew is-sintomi ’QU
medjan (sighat) "5@ 81.8
(95 % CI) 9, 68.1) (68.0, 101.5)
Hin sal-irkupru tat-temperatura normali R\
medja (sighat) @\'\ 30.2 424
(95 % CI) Op (25.9,31.9) (32.9, 46.5)

.\
CI = Intervall ta’ Kunfidenza 6\ »
Influwenza mhux ikkumplikata ﬁ@g’gem’ pedjatrici ta’ bejn is-sentejn u s-17-il sena
Is-sigurta ta’ peramivir kiengt cvalwata fi studju aleatorju, ikkontrollat b’komparatur, ta’ 110 suggetti
b’influwenza mhux ikkumptikata li réevew kura miftuha b’doza wahda ta’ peramivir (600 mg ghas-
suggetti ta’ bejn it-13 -il sena u 12 mg/kg sa doza massima ta’ 600 mg f’suggetti bejn is-sentejn
u t-12-il sena) jew os€ltamivir orali moghti darbtejn kuljum ghal hamest ijiem. Il-popolazzjoni ITTI
kienet tinkludi 8Qu gett bl-influwenza kkonfermata permezz ta’ PCR. Fost it-93 suggett irregistrati
fil-grupp tad-doza ta’ peramivir, 43% kienu infettati bil-virus tal-influwenza A (subtipi H1 u H3; 54 %
u 46 %, rispettivament) u 27% bil-virus tal-influwenza B. Ir-randomizzazzjoni kienet ta’ 4:1 ghal
peramivir u oseltamivir. [l-kura nghatat jew inbdiet fi zmien 48 siegha minn meta bdew is-sintomi tal-
influwenza. L-effika¢ja (il-hin sakemm nizel id-deni; il-hin sakemm ghebu s-sintomi tal-influwenza,
it-tixrid virali, is-suxxettibbilta tal-virus) kienet punt ta’ tmiem sekondarju.

Is-suggetti li nghataw peramivir esperjenzaw hin medjan sakemm ittaffew is-sintomi kkombinati tal-
influwenza ta’ 79.0 sighat u 1-hin medjan sal-irkupru tat-temperatura normali (inqas minn 37 °C) kien
madwar 40.0 sighat.

Pazjenti anzjani
[l-provi klini¢i li fihom inghataw dozi wahdiena ta’ peramivir gol-vini lil pazjenti b’influwenza mhux
ikkumplikata kienu jinkludu ftit suggetti ta’ 65 sena u akbar (n=10).

L-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini iddifferiet l-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’ Alpivab f"wiehed jew iktar subsettijiet tal-popolazzjoni pedjatrika ghall-kura tal-influwenza (ara
sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatriku).

8



5.2  Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

[l-parametri farmakokinetici wara l-ghoti ta’ peramivir (0.17 sa darbtejn id-doza rakkomandata) minn
gol-vina (IV) urew relazzjoni lineari bejn id-doza u l-parametri tal-espozizzjoni (kon¢entrazzjoni

massima fis-serum [Crmax] u I-erja taht il-kurva [AUC]). Wara I-ghoti minn gol-vina ta’ doza wahda ta’
600 mg ta’ peramivir fuq 30 minuta, Cmax intlahqet fit-tmiem tal-infuzjoni.

Distribuzzjoni

It-twahhil in vitro ta’ peramivir mal-proteini tal-plazma umana hu inqas minn 30%.
Abbazi tal-analizi tal-popolazzjoni farmakokinetika, il-volum ¢entrali tad-distribuzzjoni kien 12.56 L.

Bijotrasformazzjoni

Peramivir ma jigix metabolizzat b’mod sinifikanti fil-bnedmin.

>
Eliminazzjoni {<l/
In-nofs hajja ta’ eliminazzjoni ta’ peramivir wara l-ghoti minn gol-vi \600 mg f’doza wahda lil
suggetti b’sahhithom hija madwar 20 siegha. Ir-rotta ewlenija ghall- inazzjoni ta’ peramivir hi
permezz tal-kilwa. Il-klirjanza mill-kliewi ta’ peramivir mhux misidul jammonta ghal madwar 90 %
tal-klirjanza kollu. 6

o
)
Razza

F’simulazzjonijiet ta’ doza wahda ta’ 600 mg, 1SQU mbassra fl-Asjatici (AUCo.24 88,800 ngeh/mL)
kienet xi ftit oghla meta mqabbla ma’ dawk x Asjatici (AUCy.24 77,200 ngeh/mL).

Sess o % \Q
[l-farmakokinetici ta’ peramivir wa \J ezzjoni ta’ 600 mg fil-muskolu (IM) kienet simili fl-irgiel u

fin-nisa b’AUCo. ta’ 76,600 ngsh@miL u 101,000 ngehr/mL, rispettivament, u Crax ta’ 27,760 ng/mL u
34,710 ng/mL, rispettivament.

Popolazzjonijiet specjali

Popolazzjoni pedjatrik @)
[l-farmakokinetici tz@mivir gew evalwati fi studju f’suggetti pedjatrici ta’ bejn sentejn u 17-il sena
b’influwenza m umplikata. It-tehid ta’ kampjun farmakokinetiku f'dan l-istudju kien limitat
ghal madwar 3 sighat wara 1-ghoti ta’ peramivir. Il-farmakokineti¢i ta’ peramivir f’suggetti ta’ bejn
sentejn u 17-il sena (mghotija 12 mg/kg jew 600 mg skont I-eta u 1-piz tal-gisem) u f*adulti
b’sahhithom (moghtija 600 mg) kienu simili (Tabella 5).

Tabella 5: Il-parametri farmakokineti¢i ’suggetti pedjatrici

Grupp ta’ Eta N Cmax (ng/mL) AUCpnar (ng*h/mL)
Medja (SD) 28 | 53,600 (26,200) 74,000 (30,000)
Sentejn - <7 snin | Medja Geometrika 47,400 68,100
%CV 48.9 40.6
. _ Medja (SD) 39 | 66,800 (35,400) 87,000 (40,800)
Seba’ - <BAL ) fedia Geometrika 61200 81,000
%CV 53.0 46.8




Medja (SD) 20 54,300 (17,900) 72,400 (20,000)
13-il sena - <18-il _
sena Medja Geometrika 51,500 69,500
%CV 33.0 27.6
Medja (SD) 87 59,700 (29,700) 79,500 (34,000)
Sentejn - <18 snin Medja Geometrika 54,200 74,000
%CV 49.8 42.7

SD = Devjazzjoni Standard; CV = Koeffi¢jent ta’ Varjazzjoni

Anzjani

[l-farmakokinetika ta’ peramivir kienet evalwata 20 suggett anzjan (>65 sena) wara doza wahda ta’

4 mg/kg IV ta’peramivir. Is-suggetti anzjani rregistrati kellhom bejn 65 u 79 sena, b’eta medja ta’ 70.1
sena, b'eliminazzjoni ta’ kreatinina (kalkolu Cockeroft-Gault) CrCl, tvarja minn 82.8 mL/min sa
197.9 mL/min. Il-farmakokineti¢i fis-suggetti anzjani kienu simili ghal dawk f’suggetti mhux anzjani.
[l-kon¢entrazzjonijiet massimi medji ta’ peramivir kienu madwar 10 % oghla ﬁs—sugg' etti anzjani wara
1-ghoti ta’ doza wahda meta mqabbla ma’ adulti zghazagh (22,647 vs. 20,490 ng/ Tispettivament).
L-esponiment (AUCy.12) ghal peramivir wara doza wahda kien madwar 33 % ﬁs suggetti anzjani
meta mqabbla mal-adulti zghazagh (61,334 vs. 46,200 ngesiegha/mL, rlspetté’a%ﬁent).

Indeboliment tal-kliewi

Fi studju f’suggetti b’diversi gradi ta’ indeboliment tal-kliewi u su @'n b’funzjoni normali tal-kliewi,
inghatat doza wahda ta’ 2 mg/kg IV ta’ peramivir. Intuza kejl ta atinina fis-serum sabiex tigi
kkalkulata 1-klirjanza tal-kreatinina (ekwazzjoni Cockcroft- @ L-AUCy.. medja zdiedet bi 28 %,
302 % u 412 % f’suggetti bi klirjanza tal-kreatinina ta’ 0-49 u 10-29 mL/min, rispettivament.

Id-dijalisi tad-demm mibdija saghtejn wara l-ghoti tad naqqset l-esponiment sistemiku ta’
peramivir bi 73 sa 81 %. @
Indeboliment tal-fwied \\

Ma gewx studjati I-farmakokinetici ta’ pera \r flindividwi b'indeboliment tal-fwied. Mhumiex
mistennija bidliet klinikament rilevanti i & akokineti¢i ta’ peramivir f’pazjenti b’indeboliment tal-
fwied abbazi tar-rotta ta’ eliminazzj 1@9 peramivir.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu{lﬁ@ku dwar is-sigurta

Peramivir ma kienx terato@éiwku fl-istudji dwar l-izvilupp tal-embriju-fetu fil-firien u fil-fniek u ma
kellu ebda effett fuq it- mir jew il-fertilita fil-firien sa 600 mg/kg/kuljum, fejn l-esponimenti
kienu madwar 8-darb{ tar minn dawk fil-bnedmin fid-doza klinikament rakkomandata.
Madankollu, ﬂ—i?ﬁl@war l-izvilupp tal-embriju-fetu fil-firien, li fihom il-firien nisa nghataw
infuzjonijiet kontintwi ta’ peramivir mill-jum 6-17 tal-gestazzjoni f’dozi ta’ 50, 400 jew

1000 mg/kg/kuljum, gew osservati zidiet fl-in¢idenzi ta’ tnaqqis tal-papilli tal-kliewi u dilatazzjoni tal-
ureteri relatati mad-doza. L-importanza teratologika ta’ dawn is-sejbiet mhijiex cara.

Ma sarux studji dwar il-kar¢inogenicita permezz tal-injezzjoni fil-vini ta’ peramivir.
Peramivir ma kienx mutageniku jew klastogeniku f’sensiela ta’ assaggi in-vitro u in-vivo.

Instabet nekrozi akuta tal-kliewi fil-fniek f’dozi ta’ > 200 mg/kg b’livell ¢ar ta’ ebda effett avvers
osservat (NOAEL) stabbilit f"ghadd ta’ studji b’100 mg/kg/kuljum.

Saru studji ta’ gimaghtejn dwar it-tossic¢ita orali f*firien u fniek 1i kienu ghadhom qed jikbru, u sar
studju fuq erba’ gimghat dwar it-tossic¢ita I'V fil-firien li kienu ghadhom qed jikbru. B’mod generali,
giet osservata nefrotossicita fil-fniek, ma kinitx osservata tossicita mhux mistennija, u ebda tossicita
ohra tal-organi fil-mira ma gietidentifikata fl-annimali li kienu ghadhom qed jikbru.
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6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eééipjenti

Klorur tas-sodju

Ilma ghall-injezzjonijiet

Idrossidu tas-sodju (ghall-aggustament tal-pH)
Acidu idrokloriku (ghall-aggustament tal-pH)
6.2 Inkompatibbiltajiet

Dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti medi¢inali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

6.3 Perjodu ta’ stabilita
Kunjett mhux miftuh
5 snin /l;\/(b

Wara d-dilwizzjoni
N

L-istabbilta kimika u fizika waqt I-uzu ntweriet ghal 72 siegha f’ tem@ratura ta’ 5°Cuta’ 25°C.
Mill-aspett mikrobijologiku, il-prodott jenhtieg li jintuza immedj ent ladarba jigi dilwit. Jekk ma

jintuzax minnufih, il-hinijiet ta’ hzin waqt l-uzu u I-kundizzjoh{}ji¢t qabel I-uzu huma r-responsabbilta
tal-utent u normalment ma jkunux itwal minn 24 siegha f’t ratura ta’ 2 sa 8°C, diment li d-
dilwizzjoni tkun saret f’kundizzjonijiet asetti¢i kkontrolldti u vvalidati.

4

6.4 Taghrif specjali dwar kif ghandu jinhaier@

Taghmlux fil-frigg jew fil-friza. N\
Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara d-di @j oni tal-prodott medicinali, ara sezzjoni 6.3.

Lo
6.5 In-natura tal-kontenitur u t@&l,k li hemm go fih

)

Kunjett tal-hgieg (Tip 1) trasp i b’tapp tal-gomma bromobutyl miksi, b'sigill tal-aluminju u b'tapp
li tifflippjah biex tifthu. 5\

Dags tal-pakkett ta’ i@ etti ghal uzu ta’ darba.
6.6 Prekawzpoijiet spec¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

Ghandha tintuza teknika asettika wagqt it-thejjija ta’ Alpivab sabiex tigi evitata 1-kontaminazzjoni
involontarja mill-mikrobi.

Biex thejji soluzzjoni dilwita ta’ peramivir segwi dawn il-passi:

. Iccekkja s-sigill ta’ kull kunjett. Tuzax jekk is-sigill ikun miksur jew nieqes.
. Osserva l-koncentrat ta’ peramivir 10 mg/mL. Dan ghandu jkun minghajr kulur u minghajr frak.
. Jekk pazjent se jinghata 600 mg ta’ peramivir il-volum mehtieg ta’ koncentrat ta’ peramivir huwa

60 mL (3 kunjetti ta’ 20 mL kull wiehed). F’kaz ta’ doza ta’ 300 mg peramivir, jenhtiegu 30 mL
(kunjett u nofs) koncentrat ta’ peramivir u ghal doza ta’ 200 mg, jenhtiegu biss 20 mL (kunjett
wiehed). Jistghu jkunu mehtiega frazzjonijiet ta’ kunjett ghall-aggustamenti xierqa tad-doza fit-
tfal li jiznu inqas minn 50 kg.

. Zid il-volum imkejjel ta’ kon¢entrat ta’ peramivir fil-kontenitur tal-infuzjoni.

. Iddilwixxi d-doza mehtiega ta’ koncentrat ta’ peramivir 9 mg/mL (0.9 %) ta’ klorur tas-sodju
jew £°4.5 mg/mL (0.45 %) soluzzjoni ghal infuzjoni, 5 % destrozju jew soluzzjoni Ringer lactate
ghal volum ta’ 100 mL.
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. Aghti s-soluzzjoni dilwita permezz ta’ infuzjoni gol-vini ghal 15 sa 30 minuta.

. Ladarba tkun hejjejt soluzzjoni dilwita ta’ peramivir, aghtiha minnufih jew ahzinha fil-frigg (2 °C
sa 8 °C) ghal massimu ta’ 24 siegha. Jekk is-soluzzjoni dilwita ta’ peramivir tinzamm fil-frigg,

ohrogha biex toqghod sakemm tilhaq it-temperatura ambjentali, imbaghad aghtiha minnufih.
. Armi kwalunkwe soluzzjoni dilwita ta’ peramivir li ma tkunx intuzat wara 24 siegha.

Kull fdal tal-prodott medicinali 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

BioCryst Ireland Limited

Atlantic Avenue
Westpark Business Campus

Shannon

V14 YXO01

Irlanda (5\'
Tel: +353 1223 3541 . /\;\/
Indirizz tal-email: safety@biocryst.com O\\

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGH{®) FIS-SUQ

EU/1/18/1269/001 60'

,(Q’b

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJ @ IGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

13/04/2018 N
N
10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-T @
O
Informazzjoni dettaljata dwar dan il@bdott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medi¢ini http://vu@.ema.europa.eu.

NS
&060
R
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ANNESS II \S\fb

MANIFATTUR() RESPONSABBLIb ALL-HRUG TAL-

LOTT §

)
KONDIZZJONILJIET JE\Q‘SQSTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-U@

KONDIZZJON @Q U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZA ONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

KOND ONUIET JEW RESTRIZZJONUJIET FIR-
RI%?V@ D TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT

INALI
Qﬁ
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Seqirus Vaccines Ltd
Gaskill Road

Speke

Liverpool

L24 9GR

IR-RENJU UNIT

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

Prodott medicinali i jinghata bir-ricetta tat-tabib.

X\
C. KONDIZZJONUJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTOR@AZZJ ONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ \\
N
. Rapporti Perjodi¢i Aggornati dwar is-Sigurta @.
Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati rapporti perjodic¢i aggornati is-sigurta ghal dan il-prodott
medi¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati ta’ referenza tal- i (lista EURD) prevista skont 1-
Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u kwalunkw@@ggornament sussegwenti ppubblikat
fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medi¢ini. 4

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid f‘ls%q ghandu jipprezenta l1-ewwel rapport perjodiku
aggornat dwar is-sigurta ghal dan il-prodott mé(men 6 xhur mill-awtorizzazzjoni.

QO
D. KONDIZZJONIJIET JEW, TRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFETTIV TAL-PROD MEDICINALI

. Pjan ta’ Gestjoni @ﬁiiskju (RMP)

L-MAH ghandu jw @ l-attivitajiet u l-interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-
RMP magqbul ip}QZe tat fil-Modulu 1.8.2 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u
kwalunkwe aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

. Meta 1-Agenzija Ewropea ghall-Medicini titlob din 1-informazzjoni;

. Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Alpivab 200 mg koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni
peramivir

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

1 mL ta’ koncentrat fih 10 mg ta’ peramivir (bazi anidruza).
Kull kunjett ta’ 20 mL fih 200 mg peramivir.

2
3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI AL
0\' VV
Klorur tas-sodju
Ilma ghall-injezzjonijiet $\O
Idrossidu tas-sodju (ghall-aggustament tal-pH) (b.
Acidu idrokloriku (ghall-aggustament tal-pH) 0.\.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUTOY

)

Koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni . @

3 kunjetti .\\
O

5.  METODU UMOD(I) TA’ AMMINISTRAZZJONI
A

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1=
Uzu ghal gol-vini wara d- dll(

JIDHI A JINTLAHAQX MIT-TFAL

TWISSL). @JALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA/TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8.  DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI DWAR KIF GHANDU JINHAZEN

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

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

BioCryst Ireland Limited
Atlantic Avenue
Westpark Business Campus

Shannon
V14 YX01 X,
Irlanda ,\/@'

v

o\
12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID K1$-5UQ
“‘
EU/1/18/1269/001 .\fb
O
13. NUMRU TAL-LOTT Y
O
Lott . @
N
AN
| 14.  KLASSIFIKAZZJONI GENERA4APTA’ KIF JINGHATA
D \\
S~
@

| 15. ISTRUZZJONLJIET BWAR L-UZU

O
£

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

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

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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT
TIKKETTA FUQ IL-KUNJETT

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Alpivab 200 mg koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni
peramivir

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

1 mL ta’ koncentrat fih 10 mg ta’ peramivir (bazi anidruza).
Kull kunjett ta’ 20 mL fih 200 mg peramivir.

2
3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI AL
‘\' VV
Klorur tas-sodju
Ilma ghall-injezzjonijiet $\O
Idrossidu tas-sodju (ghall-aggustament tal-pH) (b.
Acidu idrokloriku (ghall-aggustament tal-pH) 0.\.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUTOY
)

D

Koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni . @

AN
5. METODU UMOD(I) TA’ AMMANISTRAZZJONI

Q\O\v
Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uz 6
Uzu ghal gol-vini wara d-dilw%@éﬁ

N

6. TWISSIJA SPE@?‘LI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX H@Q JINTLAHAQX MIT-TFAL
N

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

’ 7. TWISSIJA/TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

’ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI DWAR KIF GHANDU JINHAZEN

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

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

BioCryst Ireland Limited
Atlantic Avenue

Westpark Business Campus
Shannon
V14 YX01
Irlanda 6\'
A
12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID Flﬁ&hQ
\V
EU/1/18/1269/001 ’0$
U
13. NUMRU TAL-LOTT ON
1%
Lott ((*\ O
. 2\
14. KLASSIFIKAZZJONI GENERAI}&A’ KIF JINGHATA
* ‘0
SO
- ‘\0
@
15. ISTRUZZJONUJIET IQ’AR L-UZU
Ny
. 60
Q®

16. INF ORMA‘ZZJ ONI BIL-BRAILLE

I1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata.

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Alpivab 200 mg konéentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni
peramivir

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

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

importanti ghalik.

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

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

. 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. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett 70)
oy

1. Xinhu Alpivab u ghal xiex jintuza QO
2. X’ghandek tkun taf gabel ma tinghata Alpivab \O

3. Kif jinghata Alpivab $

4. Effetti sekondarji possibbli @

S. Kif tahZzen Alpivab 0+

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra 6

©
O
1. X’inhu Alpivab u ghal xiex jintuza @

Alpivab fih is-sustanza attiva peramivir li ta &nti ghal grupp ta’ medicini msejha inibituri tan-
newroaminidazi. Dawn il-medi¢ini jipprevj ill-virus tal-influwenza milli jinfirxu fil-gisem.

Alpivab jintuza ghall-kura tal-adulti n§®fal minn sentejn ’il fuq bl-influwenza li mhijiex qawwija
bizzejjed li tkun tehtieg ir-rikoverbbsptar.

<

2. X’ghandek tkun t&bel ma tinghata Alpivab
Ma ghandekx tin K@ Alpivab

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

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib tieghek jew lill-ispizjar qabel tinghata Alpivab jekk ghandek funzjoni mnaqgsa tal-
kliewi. Jista’ jkun 1i t-tabib ikollu jaggusta d-doza tieghek.

Ghid lit-tabib minnufih jekk ikollok reazzjonijiet fil-gilda jew reazzjonijiet allergici serji wara li
tinghata Alpivab. Is-sintomi jistghu jinkludu nefha fil-gilda jew fil-grizmejn, diffikulta biex tiehu n-

nifs, raxx bl-infafet jew tqaxxir fil-gilda. Ara sezzjoni 4.

Ghid lit-tabib minnufih jekk tesperjenza mgiba anormali wara li tinghata Alpivab. Is-sintomi jistghu
jinkludu konfuzjoni, diffikulta biex tahseb jew allu¢inazzjonijiet. Ara sezzjoni 4.
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Tfal u adolexxenti

Alpivab mhuwiex rakkomandat fi tfal ta’ taht is-sentejn.

Medicini ohra u Alpivab

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qed tuza, uzajt dan l-ahhar jew tista’ tuza xi medi¢ini ohra.

Ma ghandhomx jinghataw vacc¢ini tal-influwenza attenwati hajjin qabel 48 siegha wara 1-kura
b’ Alpivab. Dan minhabba li Alpivab jista’ ma jhallix lil dawn il-vac¢¢ini jahdmu tajjeb bizzejjed.

Tqala u treddigh

Ghid lit-tabib tieghek jekk inti tqila jew qieghda tredda’. It-tabib tieghek jaghtik parir jekk tistax
tinghata Alpivab waqt it-tqala, jew jekk ghandekx twaqqaf it-treddigh ghal ftit Zzmien wara li tinghata
Alpivab.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Alpivab aktarx li ma taffettwalekx il-hila li ssuq jew thaddem magni.

>
A
\\
Alpivab fih is-sodju $\'

Din il-medi¢ina fiha 212.4 mg ta’ sodju (il-komponent ewlieni t elh tat-tisjir/tal-ikel) f'kull doza li
tikkonsisti fi 3 kunjetti. Dan huwa ekwivalenti ghal 10.6 % ta &a massima ta’ sodju rakkomandata

kuljum ghal adult. (b.
o)

3. Kif jinghata Alpivab ) ((\

N
Alpivab jinghata minn professjonist tal-kura fa¥-sahha f’doza wahda fi Zmien jumejn mill-bidu tas-
sintomi tal-influwenza. L-ewwel tigi dilw, @ mbaghad tinghata f’vina permezz ta’ infuzjoni (dripp),
ghal 15 sa 30 minuta.

L-adulti u I-adolexxenti (13-'1@9na ’l fuq) jircievu 600 mg (3 kunjetti ta’ Alpivab).

It-tfal ta’ bejn is-sentejn li@u 50 kg jew aktar jircievu 600 mg (3 kunjetti ta’ Alpivab).

It-tfal ta’ sentejn u akb¥(di jiznu inqas minn 50 kg jinghataw 12 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem.
[l-pazjenti b’funzjo&'} aqgsa tal-kliewi jistghu jehtiegu doza mnaqgsa.

Jekk ikollok aktaQ’ﬁstoqsij iet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

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

Jekk ikollok xi effetti sekondarji serji minn dawn li gejjin, ghandek tikkuntattja tabib minnufih:

Rari, jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000
e raxx sever fil-gilda bi nfafet jew minghajrhom u bid-deni

Mhux maghruf, ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli

. reazzjonijiet severi hafna fil-gilda, inkluza s-sindrome ta’ Steven-Johnson u dermatite
esfoljattiva
Dawn ir-reazzjonijiet fil-gilda huma tipi ta’ raxx ta’ periklu ghall-hajja bid-deni u bl-infafet u
jistghu jaffettwaw il-kisi tal-halq u tal-genitali.
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. reazzjonijiet allergic¢i severi, inkluza reazzjoni ta’ xokk allergiku severa b’karatteristici bhall-
raxx bil-hakk, nefha fil-gerzuma u fl-ilsien, diffikulta fit-tehid tan-nifs, sturdament u rimettar

Effetti sekondarji ohrajn jistghu jsehhu bil-frekwenzi li gejjin:

Komuni, jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10

. livelli baxxi ta’ tip ta’ ¢ellola bajda tad-demm imsejha newtrofili
. testijiet tad-demm li juru livelli gholja ta’ lattatdeidrogenazi
. dardir (thossok ma tiflahx), rimettar

Mhux komuni, jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100
tnaqqis fl-aptit
. testijiet tad-demm li juru livelli baxxa ta’ albumina, glukozju, lattatdeidrogenazi
testijiet tad-demm li juru livelli oghla ta’ klorur, potassju, sodju, a¢idu uriku, proteina totali,
gamma-glutamyltransferase, fosfokinazi tal-kreatinina, urea, kreatinina
nuqqas ta’ rqad
nuqqas ta’ sens tal-mess jew sensazzjoni
sensazzjoni anormali bhal tingiz, themnim u hakk @,
vista mcajpra . ,\:\/
hin imtawwal tal-attivita tal-ventrikoli tal-qalb, imkejjel fI-ECG \\
ugigh fin-naha ta’ fuq tal-addome, skonfort addominali \O
inflammazzjoni tal-inforra tal-istonku $
infjammazzjoni fil-gilda, ekzema, raxx, nettle-rash @'
ugigh fil-gogi 0+
prezenza ta’ urobilina fl-urina 6
livell oghla ta’ korp tal-ketoni fl-urina ,Q(b'
skonfort fis-sider, gheja

Mhux maghruf, ma tistax tittiched stima mld—d&s}?spombbh
mgiba anormali, delirju
disturb fil-fwied fb
test tad-demm juri livelli oghla ;\&inotransferaﬁ tal-alanina, ta’ aminotransferazi tal-aspartat

hsara akuta fil-kliewi, funzjophinriaqqsa tal-kliewi

Tfal u Adolexxenti minn sen ei'l fuq

L-effetti sekondarji kienu sitili'ghal dawk tal-adulti izda kienu jinkludu wkoll dawn 1i gejjin:
Komuni, jistghu jaffettwq® Sa persuna 1 minn kull 10

. raxx fis-sit tal i joni

. deni

. hmura fit-t bur tal-widnejn
. agitazzjoni

. hakk

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 Appendic¢i V. Billi tirrapporta I-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-
medicina.

5. Kif tahzen Alpivab

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.
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Tuzax din il-medicina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u l-kartuna wara ‘JIS’. Id-
data ta’ skadenza tirreferi ghall-ahhar jum ta’ dak ix-xahar.

Taghmlux fil-frigg jew fil-friza.

Ladarba tkun dilwita, is-soluzzjoni mhejjija ta’ Alpivab ghandha tinghata minnufih; inkella ahzinha
fil-frigg (2 °C sa 8 °C) ghal massimu ta’ 24 siegha.

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

. Is-sustanza attiva hi peramivir.
Kull kunjett ta’ 20 mL fih 200 mg peramivir. 1 mL koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni fih
10 mg peramivir (bazi anidruza).
. Is-sustanzi l-ohrajn huma klorur tas-sodju, ilma ghall-injezzjonijiet, ac¢idu idrg{loriku (ghall-
aggustament tal-pH), idrossidu tas-sodju (ghall-aggustament tal-pH). /\/Q.
<

Kif jidher Alpivab u l-kontenut tal-pakkett O\\

Alpivab koncentrat ghal soluzzjoni ghal infuzjoni trasparenti, bla kulu@s}erili. Jigi pprovdut f’kunjett
tal-hgieg trasparenti b’tapp tal-gomma miksi, b'sigill tal-aluminju u @pp li tifflippjah biex tifthu.

Kull kartuna fiha 3 kunjetti. 60

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq ’Q
. o D
BioCryst Ireland Limited Q
Atlantic Avenue . ‘@
Westpark Business Campus N\

Shannon (b\'\

V14 YX01 '.\Q

Irlanda . 0
Tel: +353 1223 3541 N\

Indirizz tal-email: safety@bioc&@om

Manifattur s{'\,

Segirus Vaccines Limit@
Gaskill Road, Speke @)

Liverpool

L24 9GR Q

Ir-Renju Unit

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar " {XX/SSSS}.

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

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

Uza teknika asettika waqt it-thejjija ta’ Alpivab sabiex tevita l-kontaminazzjoni involontarja mill-
mikrobi. M’hemmx preservattiv jew sustanza antibatterika fis-soluzzjoni. Thallatx Alpivab ma’
medic¢ini ohrajn moghtija fil-vina.

Segwi I-passi li gejjin fl-ordni moghtija sabiex thejji soluzzjoni dilwita ta’ Alpivab:
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1. Iccekkja s-sigill ta’ kull kunjett. Tuzax jekk is-sigill ikun miksur jew nieqes.

2. Osserva sew il-koncentrat ta” Alpivab. Dan ghandu jkun minghajr kulur u minghajr frak.

3. Jekk pazjent se jinghata 600 mg ta’ peramivir il-volum mehtieg ta’ koncentrat ta’ peramivir huwa
60 mL (3kunjetti ta’ 20 mL kull wiched). F’kaz ta’ doza ta’ 300 mg peramivir, jenhtiegu 30 mL
(kunjett u nofs) koncentrat ta’ Alpivab u ghal doza ta’ 200 mg, jenhtiegu biss 20 mL (kunjett
wiehed). Jistghu jkunu mehtiega frazzjonijiet ta’ kunjett ghall-aggustamenti xierqa tad-doza fit-tfal
li jiznu inqas minn 50 kg.

4. 7id il-volum imkejjel ta’ koncentrat ta’ Alpivab fil-kontenitur tal-infuzjoni.

5. Iddilwixxi d-doza mehtiega ta’ koncentrat ta’ Alpivab £°9 mg/mL (0.9 %) ta’ klorur tas-sodju jew
4.5 mg/mL (0.45 %) soluzzjoni ghal infuzjoni, 5 % destrozju jew soluzzjoni Ringer lactate ghal
volum ta’ 100 mL.

6. Aghti s-soluzzjoni dilwita permezz ta’ infuzjoni gol-vini ghal 15 sa 30 minuta.

7. Ladarba tkun hejjejt soluzzjoni dilwita ta’ Alpivab, aghtiha minnufih jew ahzinha fil-frigg (2 °C sa
8 °C) ghal massimu ta’ 24 siegha. Jekk izzomm is-soluzzjoni dilwita ta’ Alpivab fil-frigg, halliha
toqghod sakemm tilhaq it-temperatura ambjentali, imbaghad aghtiha minnufih.

8.  Armi kwalunkwe soluzzjoni dilwita ta’ Alpivab li ma tkunx intuzat wara 24 siegha.

L-ebda rekwizit spe¢jali ghar-rimi. 6\'

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara I-J{Zﬁlﬁl-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali. é\o
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