ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

DIFICLIR 200 mg pilloli miksija b’rita

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull pillola miksija b’rita fiha 200 mg ta’ fidaxomicin.

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

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA

Pillola miksija b’rita.

Pilloli forma ta’ kapsula ta’ 14 mm, ta’ kulur abjad jew abjad jaghti fil-griz, imnaqqgxa bl-ittri “FDX”
fuq naha u bin-numru ‘“200” fuq in-naha I-ohra.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

DIFICLIR pilloli miksija b’rita hu indikat ghall-kura ta’ infezzjonijiet minn Clostridioides difficile
(CDI), maghrufa wkoll bhala dijarea marbuta mal-infezzjoni C. difficile (CDAD) f’pazjenti adulti u
pedjatri¢i b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 12.5 kg (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.1).

Konsiderazzjoni ghandha tinghata ghal linji gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi antibatterici.
4.2 Pozologijau metodu ta’ kif ghandu jinghata

Pozologija

Adulti

Dozagg standard

Id-doza rakkomandata hija 200 mg (pillola wahda) li tinghata darbtejn kuljum (darba kull 12-il siegha)
ghal 10 ijiem (ara sezzjoni 5.1).

DIFICLIR 40 mg/ml granijiet ghal sospensjoni orali jistghu jintuzaw fpazjenti adulti b'diffikulta biex
tibla 'l-pilloli.

Dozagg pulzat estiz
Fidaxomicin 200 mg pilloli jinghataw darbtejn kuljum ghall-jiem 1-5 (I-ebda tehid ta’ pillola fjum 6)
imbaghad darba kuljum f’jiem alternati ghall-jiem 7-25 (ara sezzjoni 5.1).

Jekk tkun intesiet doza, id-doza magbuza ghandha tittiehed malajr kemm jista’ jkun jew, jekk ikun
kwazi sar il-hin ghad-doza li jmiss, il-pillola ghandha tingabez ghal kollox.

Popolazzjoni specjali

Popolazzjoni anzjana
L-ebda aggustament tad-doza mhu kkunsidrat 1i hu necessarju (ara sezzjoni 5.2).

Indeboliment tal-kliewi



L-ebda aggustament tad-doza mhu kkunsidrat li hu necessarju. Minhabba d-data klinika limitata dwar
din il-popolazzjoni, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment sever tal-
kliewi(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Indeboliment tal-fwied

L-ebda aggustament tad-doza mhu kkunsidrat 1i hu nec¢essarju. Minhabba data klinika limitata dwar
din il-popolazzjoni, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minn
moderat sa sever (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Popolazzjoni pedjatrika

Id-doza rakkomandata f’pazjenti pedjatri¢i li jiznu mill-inqas 12.5 kg hija 200 mg li tinghata darbtejn
kuljum (darba kull 12-il siegha) ghal 10 ijiem permezz ta’ pilloli miksija b’rita jew granijiet ghal
suspensjoni orali.

Dozi mnaqqsa huma rakkomandati ghal pazjenti b’piz tal-gisem ta’ inqas minn 12.5 kg. Ara I-SmPC
ta’ DIFICLIR 40 mg/mL granijiet ghal suspensjoni orali.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

DIFICLIR huwa intenzjonat ghal uzu orali.

[I-pilloli miksija b’rita ghandhom jinghataw shah mal-ilma.
Dawn jistghu jittiehdu mal-ikel jew minghajr ikel.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Reazzjonijiet ta’ sensittivita e¢éessiva

Gew rapportati rejazzjonijiet ta 'sensittivita e¢éessiva li jinkludu angjoedema qawwija (ara sezzjoni
4.8). Jekk ikun hemm reazzjoni allergika severa wagqt il-kura b’fidaxomicin, il-prodott medic¢inali
ghandu jitwaqqaf u jittiechdu mizuri adattati.

Xi pazjenti

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Minhabba data klinika limitata, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment sever
tal-kliewi jew b’indeboliment tal-fwied minn moderat sa sever (ara sezzjoni 5.2).

Kolite psewdomembranuza, CDI fulminanti jew ta’ periklu ghall-hajja

Minhabba data klinika limitata, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’kolite
psewdomembranuza, CDI fulminanti jew ta’ periklu ghall-hajja.

Ghoti flimkien ta’ impedituri gawwija ta’ glikoproteina P

L-ghoti flimkien ta’ impedituri qawwija ta’ glikoproteina P bhal cyclosporine, ketoconazole,
erythromycin, clarithromycin, verapamil, dronedarone u amiodarone mhuwiex rakkomandat (ara
sezzjonijiet 4.5 u 5.2). F’kaz li fidaxomicin jinghata fl-istess hin ma’ impedituri gawwija ta’
glikoproteina P, il-kawtela hija rakkomandata.



Popolazzjoni pedjatrika

Pazjent pedjatriku wiehed biss li kellu inqas minn 6 xhur gie espost ghal fidaxomicin fil-provi klini¢i.
Ghalhekk, pazjenti li ghandhom inqas minn 6 xhur ghandhom jigu ttrattati b’kawtela.

Ittestjar ta’ kolonizzazzjoni jew it-tossin ghal C. difficile mhux rrakkomandat fit-tfal izghar minn sena
minhabba r-rata gholja ta' kolonizzazzjoni asimptomatic¢i sakemm dijarea severa hija prezenti fit-trabi
bil-fatturi ta' riskju ghal stasis bhal marda Hirschsprung, anal atresia operati jew dizordnijiet ohra
severi li jaffettwaw il-motilita. Aetiologies alternattivi ghandhom dejjem jigu mfittxija u ghandu jigi
ppruvat C. difficile enterocolitis.

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

L-effett ta’ P-gp fug fidaxomicin

Fidaxomicin hu substrat ta’ P-gp. L-ghoti ta 'dozi singoli ta' | gp cyclosporine A P u fidaxomicin
f'voluntiera b'sahhithom, irrizulta f'Zieda ta“ 4 u 2 darbiet fl fidaxomicin Cmax u AUC, rispettivament u
9.5 u 4 darbiet Cmax u AUC, rispettivament, tal-metabolit attiv ewlieni OP 1118. Peress lir-rilevanza
klinika ta 'din iz-zieda fl-espozizzjoni ma tkunx ¢ara, I-ghoti flimkien ta' inibituri qgawwija ta 'P gp,
bhal cyclosporine:, ketoconazole, erythromycin, clarithromycin, verapamil, amiodarone u dronedarone
mhumiex rakkomandat (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Effett ta“ sottostratti ta“ fidaxomicin fuq P-gp

Fidaxomicin jista jkun inibitur hafif sa moderat ta’ P-gp intestinali.
Fidaxomicin (200 mg darbtejn kuljum) kellu effett zghir izda mhux klinikament rilevanti fuq 1-
espozizzjoni ghal digoxin. Madankollu, effett ikbar fuq is-substrati ta’ P-gp b’bijodisponibilita iktar

baxxa iktar sensittiv ghal inibizzjoni ta’ P-gp intestinali bhal dabigatran etexilat ma tistax tigi eskluza.

L-effett ta' fidaxomicin fuq trasportaturi ohra

Fidaxomicin ma kellux effett kliniku sinifikanti fuq l-espozizzjoni ta 'rosuvastatin, substrat ghatt-
trasportaturi OATP2B1 u BCRP. L-ghoti ta’ 200 mg ta’ fidaxomicin darbtejn kuljum ma’ doza
wahda ta’ 10 mg ta’ rosuvastatin lil individwi b’sahhithom, ma kellux effett klinikament sinifikanti
fuq [-AUCinrta’ rosuvastatin.

Popolazzjoni pedjatrika

Studji ta’ interazzjoni twettqu biss f*adulti.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqgala

M’hemmx bizzejjed data dwar l-uzu ta’ fidaxomicin f’nisa tqal. Studji fuq l-annimali ma urewx
effettidiretti jew indiretti tossi¢i fuq is-sistema riproduttiva. Bhala prekawzjonihu preferribli i ma
jintuzax fidaxomicin waqt it-tqala.

Treddigh

Mhux maghrufjekk fidaxomicin u l-metaboliti tieghu jigux eliminati mal-halib tas-sider tal-bniedem.
Ghalkemm mhuma anticipati ebda effetti fuq it-trabi tat-twelid/tfal fuq il-halib tal-omm minhabba li 1-
espozizzjoni sistemika ghal fidaxomicin hija baxxa, ma jistax jigi eskluz riskju ghat-trabi tat-
twelid/tfal 1i jkun ged jerdghu. Ghandha tittiched decizjoni jekk il-mara twaqqafx it-treddigh jew
twaqqafXx it-trattament b’fidaxomicin, wara li jigi kkunsidrat il-benefi¢¢ju ta’ treddigh ghat-tarbija u 1-
beneficcju tat-trattament ghall-mara.



Fertilita

Fidaxomicin ma kellu ebda effetti fuq il-fertilita meta gie ttestjat fil-firien (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

DIFICLIR m’ghandu I-ebda effett jew ftit li xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta
L-iktar reazzjonijiet avversi komuni huma rimettar (1.2%), dardir (2.7%) u stitikezza (1.2%).

Lista tabulata ta’ reazzjonijiet avversi

Tabella 1 turi r-reazzjonijiet avversi relatati mal-ghoti ta’ fidaxomicin darbtejn kuljum ghall-kura tal-
infezzjoni minn C. difficile, irrappurtati f'mill-inqas zewg pazjenti, ipprezentati f’kategoriji skont il-
klassi tal-organi tas-sistema.

I1-frekwenza tar-reazzjonijiet avversi hi definita kif gej: komuni hafha (>1/10); komuni (>1/100 sa
<1/10); mhux komuni (>1/1,000 sa <1/100); rari (>1/10,000 sa <1/1,000); rari hafna (<1/10,000);
mhux maghruf (ma tistax tittieched stima mid- data disponibbli). F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, 1-effetti
mhux mixtieqa huma mnizzla skond is-serjeta taghhom, bl-aktar serji jitnizzlu I-ewwel.

Tabella 1: Reazzjonijiet avversi

Klassi tal-organi tas- Komuni Mhux komuni Frekwenza mhux maghrufa
sistemaMedDRA
Disturbi fis-sistema Raxx, Reazzjonijiet ta 'sensittivita
immunitarja hakk eccessiva (angjoedema, qtugh
ta' nifs)
Disturbi fil- tnaqgqis fl-aptit
metabolizmu u n-
nutrizzjoni
Disturbi fis-sistema sturdament,
nervuza ugigh ta’ ras,
tibdil fit-toghma
Disturbi rimettar, netfha fiz-zaqq,
gastrointestinali dardir, gass,
stitikezza halqg xott

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva akuta, bhal angjoedema u qtugh ta’ nifs, gew irrappurtati wara t-
tqeghid fis-suq (ara sezzjoni 4.3 u 4.4).

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ fidaxomicin gew evalwati {136 pazjent mit-twelid sa inqas minn 18-il sena
eta. [lI-frekwenza, it-tip u s-severita tar-reazzjonijiet avversi fit-tfal huma mistennija li jkunu l-istess
bhal fl-adulti. Minbarra r-reazzjonijiet avversi (ADRs) murija f’tabella 1, gew irappurtati zewg kazijiet
ta’ urtikarja.

Rappurtar ta“ rejazzjonijiet avversi suspettuzi




Wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott medicinali rapurtar ta“ rejazzjonijiet suspettuzi avversi huwa
importanti. Hija tippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ ta 'benefic¢¢ju / riskju tal-prodott
medicinali. Professjonisti tas-sahhahuma mitluba li jirrappurtaw kwalunkwe rejazzjoni hazina
suspettata permezz tas-sistema ta 'rappurtar nazzjonali elenkati fl-Appendic¢i V.

4.9 Doza eccessiva

Ma gew irrappurtati 1-ebda reazzjonijiet avversi ghal doza ec¢¢essiva akuta matul l-istud;ji klini¢i jew
minn data wara t--tqeghid fis-suq. Madankollu, il-potenzjal ghal reazzjonijiet avversi ma jistax jigi
eskluz, u mizuri generali ta’ appogg huma rakkomandati.

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika:Medi¢ini kontra d-dijarea, sustanzi intestinali
antiinfjammatorji/antiinfettivi, antibijoti¢i,Kodi¢i ATC:A07AA12

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Fidaxomicin huwa antibijotiku li jappartjeni ghall-klassi makrociklika ta’ antibatterici.

Fidaxomicin huwa batteri¢ida u jimpedixxi s-sintesi tal-RNA minn RNA polymerase batterjali. Hunwa
jxekkel lil RNA polymerase f’post differenti minn dak ta’ rifamycins. L-impediment tal-Clostridial
RNA polymerase isehh f’koncentrazzjoni li hi 20 darba iktar baxxa minn dik tal-enzima E. coli (1 pM
vs 20 M), u dan jispjega parzjalment l-ispecificita sinifikanti tal-attivita ta’ fidaxomicin. Fidaxomicin
wera li jimpedixxi l-isporulazzjoni ta’ C. difficilein vitro.

Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

Fidaxomicin huwa medicina li tagixxi lokalment. Bhala sustanza topika, ma jistghux jigu stabbiliti
relazzjonijiet sistemici PK/PD, madankollu data in vitro turi li fidaxomicin ghandu attivita batteri¢ida
li tiddependi fuq iz-zmien, u taghti indikazzjoni li I-perjodu ta’ zmien diviz bl-MIC jista’ jkun l-aktar
parametru predikattiv tal-effikacja klinika.

Breakpoints

Fidaxomicin huwa medic¢ina li tagixxi topikament u li ma tistax tintuza bhala kura ghal infezzjonijiet
sistemici; ghalhekk il-holgien ta’ breakpoint kliniku mhuwiex rilevanti. ll-valur ta’ limitu
epidemjologikughal fidaxomicin u C. difficile, 1i jiddistingwi 1-popolazzjoni tat-tip selvagg mill-izolati
li jkollhom karatteristi¢i ta’ rezistenza akkwiziti, huwa > 1.0 mg/1.

Spettru antimikrobijali

Fidaxomicin huwa medicina bi spettru antimikrobijali dejjaq, b’attivita battericidjali kontra C. difficile.
Fidaxomicin ghandu MICy ta’ 0.25 mg/l versus C. difficile, u 1-metabolit ewlieni tieghu, OP-1118,
ghandu MICy ta’ 8 mg/L. L-organizmi negattivi ghal Gram huma intrinsikament mhux suxxettibbli
ghal fidaxomicin.

Effett fuq il-flora intestinali

L-istudji wrew li I-kura b’fidaxomicin ma affettwatx il-kon¢entrazzjonijiet ta’ Bacteroides jew
komponenti ewlenin ohra tal-mikrobijota fl-ippurgar tal-pazjenti b’CDIL.

Mekkanizmu ta’ rezistenza



M’hemmx elementi trasferibbli maghrufa li joffru rezistenza ghal fidaxomicin. Barra minn hekk, ma
nstab li hemm ebda rezistenza inkro¢jata mal-ebda klassijiet ohra ta’ antibijoti¢i li jinkludu B-lactams,
macrolides, metronidazole, quinolones, rifampin, u vancomycin. Mutazzjonijiet specifi¢i ta” RNA
polymerase huma assocjati ma’ tnaqqis fis-suxxettibilita ghal fidaxomicin.

Effika¢ja klinika fl-adulti
L-effikacja ta’ fidaxomicin giet evalwata f"zewg studji pivotali, randomizzati, double-blind, ta’ Fazi 3
(Studju 003 u 004). Fidaxomicin tqabbel ma’ vancomycin moghti mill-halq. Il-punt tat-tmiem

primarju kien kura klinika vvalutata wara 12-il jum.

Intwera nuqqas ta’ inferjorita ta’ fidaxomicin meta mgabbel ma’ vancomycin fiz-zewg studji (ara
Tabella 2).

Tabella 1 Rizultati kombinati tal-istudji 003 u 004

Fidaxomicin Vancomycin
. . R Intervall ta’
Skont il-Protokoll (PP) (200 m.g"bld ghal (125 mg“qld ghal Kunfidenza ta’ 95%*
10 ijiem) 10 jiem)
. 91.9% 90.2%
Kura Klinika (442/481 pazjent) (467/518-il pazjent) (-18,5.3)
.
Tra ttl:rf:nzil(:ll(l);?ﬁka ta Fidaxomicin Vancomycin Intervall ta’
(200 mg bid) (125 mg qid) Kunfidenza ta’ 95%
(mITT)
- 87.9% 86.2%
Kura Klinika (474/539 pazjent) (488/566 pazjent) (-23,3.7)

*ghad-differenza fit-trattament

Ir-rata ta’ okkorrenza mill-gdid fit-30 jum wara t-trattament giet ivvalutata bhala punt tat-tmiem
sekondarju. Ir-rata ta’ okkorrenza mill-gdid (inkluz rikaduti) kienet ferm aktar baxxa b’fidaxomicin
(14.1% kontra 26.0% b’Cl ta’ 95% ta’ [-16.8%, -6.8%]), madankollu dawn il-provi ma tfasslux b’mod
prospettiv biex juru prevenzjoni ta’ infezzjoni mill-gdid b’razza gdida.

Deskrizzjoni tal-popolazzjoni ta’ pazjenti fil-provi klinici pivotali f adulti

Fiz-zewg provi klini¢i importanti hafna ta’ pazjenti b’CDI, 47.9% (479/999) ta’ pazjenti (skont il-
protokoll tal-popolazzjoni) li kellhom > 65 sena, u 27.5% (275/999) tal-pazjenti, gew ikkurati
b’antibijotici fl-istess hin matul il-perjodu tal-istudju. Erba’ u ghoxrin fil-mija tal-pazjenti ssodisfaw
mill-inqas wiehed mit-tliet kriterji li gejjin fil-linja bazi ghas-severita tal-puntegg: temperatura tal-
gisem ta’ >38.5°C, ghadd ta’ lewkociti ta’ >15,000, jew valur tal-kreatinina ta’ >1.5 mg/dl. Pazjenti
b’kolite fulminanti u pazjenti b’episodji multipli (definiti bhala iktar minn episodju wiehed fil-passat li
sehh fl-ahhar 3 xhur) ta’ CDI, gew eskluzi mill-istudji.

Prova bid-dozagg pulzat estiz ta’ fidaxomicin (EXTEND)

EXTEND kien studju randomizzat u open-label li gabbel id-dozagg pulzat estiz ta’ fidaxomicin ma’
vancomycin moghti mill-halq. [I-punt tat-tmiem primarju kien kura klinika sostnuta 30 jum wara t-
tmiem tat-trattament (Jum 55 ghal fidaxomicin, jum 40 ghal vancomycin). [l-kura klinika sostnuta
30 jum wara t-tmiem tat-trattament kienet ferm oghla ghal fidaxomicin kontra vancomycin (ara t-
Tabella 3).

Tabella 2 Rizultati tal-istudju EXTEND

Intenzjoni ta’ Fidaxomicin
Trattament (200 mg bid ghal 5 ijiem Vancomycin Intervall ta’ Kunfidenza
modifikata imbghad 200 mg darba | (125 mg qid ghal 10 ijiem) ta’ 95%*
(mITT) iva u darbale)
Kvﬁf ?Itlrlnklirflotgm 70.1% 59.2% (1.0, 20.7)
trattament (124/177 pazjent) (106/179 pazjent)

*ghad-differenza fit-trattament



Deskrizzjoni tal-popolazzjoni tal-pazjenti fil-prova ta’ dozagg pulzat estiz ta’ fidaxomicin
Il-prova saret b’adulti li kellhom 60 sena u aktar. L-eta medjana tal-pazjenti kienet ta’ 75. 72%
(257/356) ircivew antibijoti¢i ohra fl-ahhar 90 jum. 36.5 % kellhom infezzjoni severa.

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ fidaxomicin f’pazjenti pedjatri¢i mit-twelid sa inqas minn 18-il sena eta gew
investigati fi studju multicentriku ta’ gruppi paralleli fejn il-pazjenti ntghazlu b’mod kazwali u blind
ghall-investigaturi, fejn 148 pazjent intghazlu b’mod kazwali ghal jew fidaxomicin jew vancomycin bi
proporzjon ta’ 2:1. Total ta’ 30, 49, 40 u 29 pazjent intghazlu b’mod kazwali fil-gruppi tal-eta ta’ mit-
twelid sa < sentejn, 2 sa < 6 snin, 6 sa < 12-il sena u 12 sa < 18-il sena, rispettivament. Ir-rispons
kliniku kkonfermat jumejn wara tmiem it-trattament kien simili bejn il-grupp ta’ fidaxomicin u
vancomycin (77.6% kontra 70.5% b’differenza fil-punti ta’ 7.5% u 95% CI ghad-differenza ta’ [-7.4%,
23.9%]). Ir-rata ta’ rikorrenza 30 jum wara tmiem it-trattament kien numerikament aktar baxx
b’fidaxomicin (11.8% kontra 29.0%), izda d-differenza fir-rata mhix statistikament sinifikanti
(differenza fil-punti ta’ -15.8% u 95% CI ghad-differenza ta’ [-34.5%, 0.5%]). [z-zewg trattamenti
kellhom profil tas-sigurta simili.

5.2 Proprjetajiet farmakokinetici
Assorbiment

Id-disponibilita bijologika fil-bniedem mhix maghrufa. F’adulti b’sahhithom, is-Cmax huwa madwar
9.88 ng/ml u 1-AUCo- huwa 69.5 ng-siegha/ml wara li jinghataw 200 mg ta’ fidaxomicin, b’ Tmax ta’
1.75 sighat.F’pazjenti b’CDI, il-medja tal-livelli massimi fil-plazma ta’ fidaxomicin u l-metabolit
ewlieni tieghu OP-1118 ghandhom tendenza li jkunu minn 2 sa 6 darbiet oghla minn dawk f’adulti
b’sahhithom. Kien hemm akkumulazzjoni limitata hafna ta’ fidaxomicin jew OP-1118 fil-plazma wara
1-ghoti ta’ 200 mg ta’ fidaxomicin kull 12-il siegha ghal 10 ijiem.

Cmax ghal fidaxomicin u OP-1118 fil-plazma kienu 22% u 33% inqas wara ikla b’kontenut gholi ta’
xaham vs wara s-sawm, izda l-ammont ta’ espozizzjoni (AUCo-) kien ekwivalenti.

Fidaxomicin u I-metabolit OP-1118 huma substrati ta’ P-gp.

Studji In vitro wrew li fidaxomicin u I-metabolit OP-1118 huma inhiibituri tatl-trasportaturi BCRP,
MRP2 u OATP2BI, izda ma nstabux li huma substrati Taht kondizzjonijiet ta' uzu kliniku,
fidaxomicin mghandux l-ebda effett klinikament rilevanti fuq I-espozizzjoni ta' rosuvastatin, substrat
ghal OATP2B1 u BCRP (ara sezzjoni 4.5). Ir-rilevanza klinika ta' inibizzjoni tal-MRP2 ghadu mhux
maghruf.

Distribuzzjoni

[I-volum ta’ distribuzzjoni fil-bniedem mhux maghruf, minhabba l-assorbiment limitat hafna ta’
fidaxomicin.

Bijotrasformazzjoni

Ma saret ebda analizi estensiva tal-metaboliti fil-plazma, minhabba 1-livelli baxxi ta’ assorbiment
sistemiku ta’ fidaxomicin.Metabolit ewlieni, OP-1118, jifforma mill-idrolizi tal-isobutyryl ester. Studji
in vitro tal-metabolizmu wrew li 1-formazzjoni ta’ OP-1118 ma tiddependix fuq enzimi CYP450. Dan
il-metabolit juri wkoll attivita antimikrobijali (ara sezzjoni 5.1).

Fidaxomicin ma jindu¢ix jew jinibixxi enzimi CYP450 in vitro.
Eliminazzjoni

Wara doza wahda ta’ fidaxomicin ta’ 200mg, il-bi¢ca I-kbira tad-doza moghtija (iktar minn 92%)
instabet fl-ippurgar bhala fidaxomicin jew il-metabolit tieghu OP-1118 (66%). Il-passaggi ewlenin tal-



eliminazzjoni ta’ fidaxomicin disponibbli sistemikament ma gewx ikkaratterizzati. L-eliminazzjoni fl-
awrina hija negligibbli (< 1%). Setghu jigu osservati biss livelli baxxi hatha ta” OP-1118 u l-ebda
fidaxomicin fl-awrina tal-bniedem. Il-half-life ta’ fidaxomicinhi ta’ madwar 8 sa 10 sighat.

Popolazzjonijiet spec¢jali

Anzjani

[I-livelli fil-plazma jidhru 1i huma oghla fil-persuni anzjani (> 65 sena). Il-livelli ta’ fidaxomicin u
OP-1118 kienu bejn wiched u ichor darbtejn oghla f’pazjenti ta’ > 65 sena meta mqabbla ma’ pazjenti
ta’ < 65 sena. Din id-differenza mhijiex meqjusa klinikament rilevanti.

Popolazzjoni pedjatrika

Wara l-ghoti tal-pilloli miksija b’rita, il-livelli fil-plazma medji (SD) fpazjenti pedjatri¢i minn 6 snin
sa eta ta’ inqas minn 18-il sena kienu 48.53 (69.85) ng/mL u 143.63 (286.31) ng/mL ghal fidaxomicin
u l-metabolit ewlieni tieghu OP-1118, rispettivament, wara bejn siegha u 5 sighat wara d-doza.

Mard tal-musrana infiammatorju

Data minn studju open label u single arm fpazjenti b’CDI b’mard tal-musrana infjammatorju (IBD,
inflammatory bowel disease) konkomitanti ma kienet tindika I-ebda differenza kbira fil-
koncentrazzjonijiet fil-plazma ta’ fidaxomicin jew il-metabolita princ¢ipali tieghu OP-1118 f’pazjenti
b’IBD meta mgabbla ma’ pazjenti li m’ghandhomx IBD fi studji ohra. Il-livelli massimi tal-plazma ta’
fidaxomicin u OP-1118 f’pazjenti b’CDI b’IBD konkomitanti kienu fil-firxa tal-livelli li nstabu
f’pazjenti b’CDI li m’ghandhomx IBD.

Indeboliment tal-fwied

Data limitata minn pazjenti adulti bi storja attiva ta’ ¢irrozi kronika fil-fwied fl-istud;ji ta’ Fazi 3 wera
li I-livelli medjani fil-plazma ta’ fidaxomicin u OP-1118 jistghu jkunu madwar 2 u 3 darbiet oghla,
rispettivament, minn dawk f’pazjenti li ma jbatux bic-¢irrozi.

Indeboliment renali

Data limitata minn pazjenti adulti tissuggerixxi li m’hemm I-ebda differenza magguri fil-
koncentrazzjoni ta’ fidaxomicin jew OP-1118 fil-plazma bejn pazjenti b’funzjoni tal-kliewi mnaqqsa
(tnehhija tal-krejatinina ta’ < 50 ml/min) u pazjenti b’funzjoni normali tal-kliewi (tnehhija tal-
krejatinina ta’ > 50 ml/min).

Sess tal-persuna, piz u razza

Data limitata tissuggerixxi li is-sess, il-piz u r-razza m’ghandhom I-ebda influwenza magguri fuq
konc¢entrazzjoni ta’ fidaxomicin jew OP-1118 fil-plazma.

5.3 Taghrif ta’ qabel 1-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, u effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva ma juri l-ebda periklu

specjali ghall-bnedmin.

F’termini ta’ statistika, il-parametri tar-riproduzzjoni u I-fertilita ma wrew 1-ebda differenzi sinifikanti
fil-firien li nghatalhom fidaxomicin f’dozi sa 6.3 mg/kg/kuljum (gol-vini).

Ma gew osservati l-ebda organi fil-mira tat-tossicita f’annimali zghar, u ma gew osservati ebda riskji
potenzjali importanti fl-istudji mhux klini¢i li jistghu jkunu rilevanti ghall-pazjenti pedjatrici.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ e¢¢ipjenti

Qalba tal-pillola:




Microcrystalline cellulose
Pregelatinised starch (maize)
Microcrystalline cellulose
Butylated hydroxytoluene
Sodium starch glycolate
Magnesium stearate

Kisja:

Polyvinyl alcohol

Titanium dioxide (E171)

Talc

Polyethylene glycol

Lecithin (sojja)

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott mediéinali
Tliet snin.

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna

Din il-medi¢ina m’ghandhiex bzonn hazna specjali.

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

100 x 1 pillola miksija b’ritaf’folji alu/alu perforati ta’ doza wahda.
20 x 1 pillola miksija b’ritaf’folji alu/alu perforati ta’ doza wahda.

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

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

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

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

Tillotts Pharma GmbH

Warmbacher Strasse 80

79618 Rheinfelden

11-Germanja

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

EU/1/11/733/003-004

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 5 ta’ Dicenbru 2011
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Data tal-ahhar tigdid: 22 ta’ Awissu 2016

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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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

DIFICLIR 40 mg/mL granijiet ghal suspensjoni orali

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull mL ta’ suspensjoni orali fih 40 mg ta’ fidaxomicin meta rikostitwit bl-ilma.

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Granijiet ghal suspensjoni orali.

Granijiet ta’ kulur abjad jew abjad jaghti fl-isfar.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

DIFICLIR granijiet ghal suspensjoni orali huma indikati ghall-kura ta’ infezzjonijiet minn
Clostridioides difficile (CDI), maghrufa wkoll bhala dijarea marbuta mal-infezzjoni C. difficile
(CDAD) f* adulti pazjenti pedjatri¢ci mit-twelid sa eta ta’ < 18-il sena. ( ara sezzjonijiet 4.2 u 5.1).

Konsiderazzjoni ghandha tinghata ghal linji gwida ufficjali dwar l1-uzu xieraq ta’ sustanzi antibatterici.

4.3 Pozologijau metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Adulti

Dozagg standard

Id-dozZa rakkomandata hija ta 200 mg (5 ml) amministrata darbtejn kuljum (darba kull 12-il siegha)
ghal 10 ijiem (ara sezzjoni 5.1).

Dozagg pulzat estiz

Fidaxomicin 40 mg/ml granijiet ghal sospensjoni orali (5 ml) amministrat darbtejn kuljum ghall-

jiem 1-5 (1-ebda tehid tas-sospensjoni f’jum 6) imbaghad darba kuljum f’jiem altemati ghall-jiem 7-25
(ara sezzjoni 5.1)

Jekk tkun intesiet doza, id-doza maqbuza ghandha tittiched malajr kemm jista’ jkun jew, jekk ikun
kwazi sar il-hin ghad-doza li jmiss, il-pillola ghandha tinqabez ghal kollox.

Popolazzjoni specijali

Indeboliment tal-kliewi

L-ebda aggustament tad-doza mhu kkunsidrat li hu necessarju. Minhabba d-data klinika limitata dwar
din il-popolazzjoni, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Indeboliment tal-fwied

L-ebda aggustament tad-doza mhu kkunsidrat 1i hu necessarju. Minhabba data klinika limitata dwar
din il-popolazzjoni, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minn
moderat sa sever (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2).
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Popolazzjoni pedjatrika

Ghad-dozagg xieraq fil-popolazzjoni pedjatrika, jistghu jintuzaw granijiet ghal suspensjoni orali jew
pilloli miksija b’rita.

Id-doza rakkomandata f’pazjenti pedjatri¢i li jiznu mill-inqas 12.5 kg hija 200 mg (5 mL suspensjoni
orali) li tinghata darbtejn kuljum (darba kull 12-il siegha) ghal 10 ijiem.

Id-doza rakkomandata tas-suspensjoni orali f’pazjenti pedjatrici, skont il-piz tal-gisem, li ghandha
tinghata darbtejn kuljum (darba kull 12-il siegha) ghal 10 ijiem, hija pprezentata fit-tabella t’hawn
taht.

Tabella 3: Istruzzjoni dwar id-dozagg ghas-suspensjoni orali

Kategorija tal-piz tal-pazjent Mg f’kull doza Volum ta’ fidaxomicin

(kull 12-il siegha) suspensjoni orali

(kull 12-il siegha)
<4.0kg 40 mg 1 mL
4.0-<7.0kg 80 mg 2 mL
7.0-<9.0kg 120 mg 3mL
9.0-<125kg 160 mg 4 mL
>12.5kg 200 mg S5mL

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

DIFICLIR huwa intenzjonat ghal uzu orali (billi jinbela’ jew permezz ta’ tubu ghat-tmigh enterali bl-
uzu ta’ siringa, jekk hemm bzonn).
[l-granijiet ghal suspensjoni orali jistghu jittiehdu mal-ikel jew minghajr ikel.

Ghal istruzzjonijiet fuq ir-rikostituzzjoni tal-prodott medicinali qabel jinghata u 1-ghoti permezz ta’
tubu ghat-tmigh enterali, ara sezzjoni 6.6.

Istruzzjonijiet dwar 1-uzu ghas-suspensjoni orali:

[I-flixkun ghandu jinhareg mill-frigg kwarta (15-il minuta) qabel I-ghoti u ghandu jigi méaqlaq ’il fuq
u ’l isfel bil-mod madwar 10 darbiet. Ladarba tigi rikostitwita, is-soluzzjoni orali ghandha tinghata
biss bl-uzu ta’ siringa tal-halq u adattur ipprovduti mill-professjonist tal-kura tas-sahha. I1-flixkun
ghandu jinhazen fi frigg wara kull uzu.

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

Reazzjonijiet ta’ sensittivita eécessiva

Gew irrappurtati reazzjonijiet ta’ sensittivita e¢éessiva li jinkludu angjoedema severa (ara sezzjoni
4.8). Jekk ikun hemm reazzjoni allergika severa waqt il-kura b’fidaxomicin, il-prodott medic¢inali
ghandu jitwaqqaf u jittiehdu mizuri adattati.

Xi pazjenti b’reazzjonijiet ta’ sensittivita ecCessiva rrapportaw storja medika ta’ allergija ghal
makrolidi. Fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’allergija maghrufa ghall-makrolidi.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied
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Minhabba data klinika limitata, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment sever
tal-kliewi jew b’indeboliment tal-fwied minn moderat sa sever (ara sezzjoni 5.2).

Kolite psewdomembranuza, CDI fulminanti jew ta’ periklu ghall-hajja

Minhabba data klinika limitata, fidaxomicin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’kolite
psewdomembranuza, CDI fulminanti jew ta’ periklu ghall-hajja.

Ghoti flimkien ta’ inibituri gawwija ta’ glikoproteina P

L-ghoti flimkien ta’ inibituri qawwija ta’ glikoproteina P bhal cyclosporine, ketoconazole,
erythromycin, clarithromycin, verapamil, dronedarone u amiodarone mhuwiex rakkomandat (ara
sezzjonijiet 4.5 u 5.2). F’kaz li fidaxomicin jinghata fl-istess hin ma’ inibituri gawwija ta’
glikoproteina P, il-kawtela hija rakkomandata.

DIFICLIR fih sodium

DIFICLIR fih anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull suspensjoni ta’ 5 mL, jigifieri essenzjalment
‘hieles mis-sodium’.

Popolazzjoni pedjatrika

Pazjent pedjatriku wiehed biss li kellu inqas minn 6 xhur, u I-ebda pazjent b’piz tal-gisem ta’ inqas
minn 4 kg, gew esposti ghal fidaxomicin fil-provi klini¢i. Ghalhekk, fidaxomicin ghandu jintuza
b’attenzjoni f’dawn il-pazjenti.

Ittestjar ta’ kolonizzazzjoni jew it-tossin ghal C. difficile mhux rrakkomandat fit-tfal izghar minn sena
minhabba r-rata gholja ta' kolonizzazzjoni asimptomatic¢i sakemm dijarea severa hija prezenti fit-trabi
bil-fatturi ta' riskju ghal stasis bhal marda Hirschsprung, anal atresia operati jew dizordnijiet ohra
severi li jaffettwaw il-motilita. Aetiologies alternattivi ghandhom dejjem jigu mfittxija u ghandu jigi
ppruvat C. difficile enterocolitis.

Kontenut ta’ sodium benzoate

Din il-medi¢ina fiha 2.5 mg ta’ sodium benzoate (E 211) f’kull mL ta’ suspensjoni orali. Sodium
benzoate (E 211) jista’ jzid is-suffejra (sfurija tal-gilda u l-ghajnejn) fi trabi tat-twelid (sal-eta ta’
4 gimghat).

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

Effett ta’ inibituri ta’ P-gp fuq fidaxomicin

Fidaxomicin hu substrat ta’ P-gp. L-ghoti flimkien ta’ dozi singoli tal-inibitur ta’ P-gp cyclosporine A
u fidaxomicin f’voluntiera b’sahhithom, irrizulta f'zieda ta’ 4 u 2 darbiet fis-Cmax u AUC ta’
fidaxomicin, rispettivament u zieda ta’ 9.5 u 4 darbiet fis-Cmax u AUC, rispettivament, tal-metabolit
attiv ewlieni OP-1118. Peress li r-rilevanza klinika ta’ din iz-zieda fl-espozizzjoni ma tkunx cara, 1-
ghoti flimkien ta’ inibituri gawwija ta’ P-gp, bhal cyclosporine, ketoconazole, erythromycin,
clarithromycin, verapamil, dronedarone u amiodarone mhuwiex rakkomandat (ara sezzjoni 4.4 u 5.2).

Effett ta’ fidaxomicin fuq sottostrati ta’ P-gp

Fidaxomicin jista jkun inibitur hafif sa moderat ta’ P-gp intestinali.

Fidaxomicin (200 mg darbtejn kuljum) kellu effett zghir izda mhux klinikament rilevanti fuq 1-
espozizzjoni ghal digoxin. Madankollu, effett ikbar fuq is-substrati ta’ P-gp b’bijodisponibilita iktar
baxxa iktar sensittivi ghal inibizzjoni ta’ P-gp intestinali bhal dabigatran etexilat ma tistax tigi eskluza.

L-effett ta’ fidaxomicin fuq trasportaturi ohra
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Fidaxomicin ma kellux effett kliniku sinifikanti fuq l-espozizzjoni ta’ rosuvastatin, substrat ghat-
trasportaturi OATP2B1 u BCRP. L-ghoti flimkien ta’ 200 mg ta’ fidaxomicin darbtejn kuljum ma’
doza wahda ta’ 10 mg ta’ rosuvastatin lil individwi b’sahhithom, ma kellux effett klinikament
sinifikanti fuq I-AUCirta’ rosuvastatin.

Popolazzjoni pedjatrika
Studji ta’ interazzjoni twettqu biss f’adulti.
4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

M’hemmx dejta dwar l-uzu ta’ fidaxomicin f’nisa tqal. Studji f’annimali ma jurux effetti hziena diretti
jew indiretti fuq is-sistema riproduttiva. Bhala prekawzjoni hu preferribli li ma jintuzax fidaxomicin
waqt it-tqala.

Treddigh

Mhux maghrufjekk fidaxomicin u I-metaboliti tieghu jigux eliminati mal-halib tas-sider tal-bniedem.
Ghalkemm mhuma antic¢ipati ebda effetti fuq it-trabi tat-twelid/tfal fuq il-halib tal-omm minhabba li 1-
espozizzjoni sistemika ghal fidaxomicin hija baxxa, ma jistax jigi eskluz riskju ghat-trabi tat-
twelid/tfal 1i jkun qed jerdghu. Ghandha tittiehed dec¢izjoni jekk il-mara twaqqafx it-treddigh jew
twaqqafXx it-trattament b’fidaxomicin, wara li jigi kkunsidrat il-benefi¢¢ju ta’ treddigh ghat-tarbija u 1-
beneficcju tat-trattament ghall-mara.

Fertilita

Fidaxomicin ma kellu ebda effetti fuq il-fertilita meta gie ttestjat fil-firien (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

DIFICLIR m’ghandu l-ebda effett jew ftit li xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.
4.9 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta

L-iktar reazzjonijiet avversi komuni huma rimettar (1.2%), dardir (2.7%) u stitikezza (1.2%).

Lista tabulata ta’ reazzjonijiet avversi

Tabella 2 turi r-reazzjonijiet avversi relatati mal-ghoti ta’ fidaxomicin darbtejn kuljum ghall-kura tal-
infezzjoni minn C. difficile, irrappurtati f'mill-inqas zewg pazjenti, ipprezentati f’kategoriji skont il-
klassi tal-organi tas-sistema.

[I-frekwenza tar-reazzjonijiet avversi hi definita kif gej: komuni hafha (=1/10); komuni (=1/100 sa
<1/10); mhux komuni (>1/1,000 sa <1/100); rari (>1/10,000 sa <1/1,000); rari hafna (<1/10,000);
mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid- data disponibbli). F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, 1-effetti
mhux mixtieqa huma mnizzla skond is-serjeta taghhom, bl-aktar serji jitnizzlu l-ewwel.

Tabella 2: Reazzjonijiet avversi
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Klassi tal-organi tas- Komuni Mhux komuni Frekwenza mhux maghrufa
sistemaMedDRA
Disturbi fis-sistema Raxx, Reazzjonijiet ta 'sensittivita
immunitarja hakk eccessiva (angjoedema, qtugh
ta' nifs)
Disturbi fil- tnaqgqis fl-aptit
metabolizmu u n-
nutrizzjoni
Disturbi fis-sistema sturdament,
nervuza ugigh ta’ ras,
tibdil fit-toghma
Disturbi rimettar, netfha fiz-zaqq,
gastrointestinali dardir, gass,
stitikezza halq xott

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva akuta, bhal angjoedema u qtugh ta’ nifs, gew irrappurtati wara t-
tqeghid fis-suq (ara sezzjoni 4.3 u 4.4).

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ fidaxomicin gew evalwati {136 pazjent mit-twelid sa inqas minn 18-il sena
eta. [l-frekwenza, it-tip u s-severita tar-reazzjonijiet avversi fit-tfal huma mistennija li jkunu l-istess
bhal fl-adulti. Minbarra r-reazzjonijiet avversi (ADRs) murija f’tabella 1, gew irappurtati zewg kazijiet
ta’ urtikarja.

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-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medicinali. [l1-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f Appendici V.

4.9 Doza ec¢tessiva

Ma gew irrappurtati I-ebda reazzjonijiet avversi ghal doza e¢¢essiva akuta matul l-istud;ji klini¢i jew
minn data wara t-tqeghid fis-suq. Madankollu, il-potenzjal ghal reazzjonijiet avversi ma jistax jigi
eskluz, u mizuri generali ta’ appogg huma rakkomandati.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinami¢i

Kategorija farmakoterapewtika: Medic¢ini kontra d-dijarea, sustanzi intestinali
antiinfjammatorji/antiinfettivi, antibijotici, Kodi¢i ATC: A07AA12

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Fidaxomicin huwa antibijotiku li jappartjeni ghall-klassi makrociklika ta’ antibatterici.

Fidaxomicin huwa batteri¢ida u jimpedixxi s-sintesi tal-RNA minn RNA polymerase batterjali. Hunwa
jxekkel lil RNA polymerase f’post differenti minn dak ta’ rifamycins. L-impediment tal-Clostridial
RNA polymerase isehh f’koncentrazzjoni li hi 20 darba iktar baxxa minn dik tal-enzima E. coli (1 pM
vs 20 M), u dan jispjega parzjalment l-ispecificita sinifikanti tal-attivita ta’ fidaxomicin. Fidaxomicin
wera li jimpedixxi l-isporulazzjoni ta’ C. difficilein vitro.
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Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

Fidaxomicin huwa medicina li tagixxi lokalment. Bhala sustanza topika, ma jistghux jigu stabbiliti
relazzjonijiet sistemici PK/PD, madankollu data in vitro turi li fidaxomicin ghandu attivita batteri¢ida
li tiddependi fuq iz-zmien, u taghti indikazzjoni li I-perjodu ta’ zmien diviz bl-MIC jista’ jkun l-aktar
parametru predikattiv tal-effikacja klinika.

Breakpoints

Fidaxomicin huwa medic¢ina li tagixxi topikament u li ma tistax tintuza bhala kura ghal infezzjonijiet
sistemici; ghalhekk il-holgien ta’ breakpoint kliniku mhuwiex rilevanti. Il-valur ta’ limitu
epidemjologikughal fidaxomicin u C. difficile, 1i jiddistingwi 1-popolazzjoni tat-tip selvagg mill-izolati
li jkollhom karatteristi¢i ta’ rezistenza akkwiziti, huwa > 1.0 mg/1.

Spettru antimikrobijali

Fidaxomicin huwa medicina bi spettru antimikrobijali dejjaq, b’attivita battericidjali kontra C. difficile.
Fidaxomicin ghandu MICyo ta’ 0.25 mg/l versus C. difficile, u 1-metabolit ewlieni tieghu, OP-1118,
ghandu MICy ta’ 8 mg/L. L-organizmi negattivi ghal Gram huma intrinsikament mhux suxxettibbli
ghal fidaxomicin.

Effett fuq il-flora intestinali

L-istudji wrew li 1-kura b’fidaxomicin ma affettwatx il-koncentrazzjonijiet ta’ Bacteroides jew
komponenti ewlenin ohra tal-mikrobijota fl-ippurgar tal-pazjenti b’CDIL.

Mekkanizmu ta’ rezistenza

M’hemmx elementi trasferibbli maghrufa li joffru rezistenza ghal fidaxomicin. Barra minn hekk, ma
nstab li hemm ebda rezistenza inkro¢jata mal-ebda klassijiet ohra ta’ antibijoti¢i li jinkludu B-lactams,
macrolides, metronidazole, quinolones, rifampin, u vancomycin. Mutazzjonijiet specifi¢i ta” RNA
polymerase huma assocjati ma’ tnaqqis fis-suxxettibilita ghal fidaxomicin.

Effika¢ja klinika fl-adulti
L-effikacja ta’ fidaxomicin giet evalwata f*zewg studji pivotali, randomizzati, double-blind, ta’ Fazi 3
(Studju 003 u 004). Fidaxomicin tqabbel ma’ vancomycin moghti mill-halq. Il-punt tat-tmiem

primarju kien kura klinika vvalutata wara 12-il jum.

Intwera nuqqas ta’ inferjorita ta’ fidaxomicin meta mgabbel ma’ vancomycin fiz-zewg studji (ara
Tabella 3).

Tabella 3 Rizultati kombinati tal-istudji 003 u 004

Fidaxomicin Vancomycin 5 T A A e
Skont il-Protokoll (PP) | (200 mg bid ghal (125 mg qid ghat | (ntervall ta” Fiducja ta
o 95%
10 ijiem) 10 jiem)
. 91.9% 90.2%
Kura Klinika (442/481 pazjent) (467/518-il pazjent) (-18,5.3)
Intenzjoni ta’ . .. . o T A A e
Trattament modifikata le(()i(;lxomllﬁ(lil; (\;;lslcomy?(lil; Intervall t;s 0}71duqa ta
(mITT) mg bi mg qi ()
- 87.9% 86.2%
Kura Klinika (474/539 pazjent) (488/566 pazjent) (-23,3.7)

*ghad-differenza fit-trattament

Ir-rata ta’ okkorrenza mill-gdid fit-30 jum wara t-trattament giet ivvalutata bhala punt tat-tmiem
sekondarju. Ir-rata ta’ okkorrenza mill-gdid (inkluz rikaduti) kienet ferm aktar baxxa b’fidaxomicin
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(14.1% kontra 26.0% b’CI ta’ 95% ta’ [-16.8%, -6.8%]), madankollu dawn il-provi ma tfasslux b’mod
prospettiv biex juru prevenzjoni ta’ infezzjoni mill-gdid b’razza gdida.

Deskrizzjoni tal-popolazzjoni ta’ pazjenti fil-provi klinici pivotali fl-adulti

Fiz-zewg provi klinic¢i ta’ pazjenti b’CDI, 47.9% (479/999) ta’ pazjenti (skont il-protokoll tal-
popolazzjoni) i kellhom > 65 sena, u 27.5% (275/999) tal-pazjenti, gew ikkurati b’antibijoti¢i fl-istess
hin matul il-perjodu tal-istudju. Erba’ u ghoxrin fil-mija tal-pazjenti ssodisfaw mill-inqas wieched mit-
tliet kriterji 1i gejjin fil-linja bazi ghas-severita tal-puntegg: temperatura tal-gisem ta’ >38.5°C, ghadd
ta’ lewkociti ta’ >15,000, jew valur tal-kreatinina ta’ >1.5 mg/dl. Pazjenti b’kolite fulminanti u
pazjenti b’episodji multipli (definiti bhala iktar minn episodju wiched fil-passat li sehh fl-ahhar 3
xhur) ta’ CDI, gew eskluzi mill-istudji.

Prova bid-dozagg pulzat estiz ta’ fidaxomicin (EXTEND)

EXTEND kien studju randomizzat u open-label li qabbel id-dozagg pulzat estiz ta’ fidaxomicin ma’
vancomycin moghti mill-halqg. Il-punt tat-tmiem primarju kien kura klinika sostnuta 30 jum wara t-
tmiem tat-trattament (Jum 55 ghal fidaxomicin, jum 40 ghal vancomycin). [l-kura klinika sostnuta
30 jum wara t-tmiem tat-trattament kienet ferm oghla ghal fidaxomicin meta mqabbla ma’
vancomycin (ara t-Tabella 4).

Tabella 4 Rizultati tal-istudju EXTEND

Intenzjoni ta’ Fidaxomicin
Trattament (200 mg bid ghal 5 ijiem Vancomycin Intervall ta’ Fiduéja ta’
modifikata imbaghad 200 mg darba | (125 mg qid ghal 10 ijiem) 95%*
(mITT) iva u darba le)
Kvﬁf ?glnklirflotgm 70.1% 59.2% (1.0, 20.7)
trattament (124/177 pazjent) (106/179 pazjent)

*ghad-differenza fit-trattament

Deskrizzjoni tal-popolazzjoni tal-pazjenti fil-prova ta’ dozagg pulzat estiz ta’ fidaxomicin
[I-prova saret b’adulti li kellhom 60 sena u aktar. L-eta medjana tal-pazjenti kienet ta’ 75. 72%
(257/356) ir¢ivew antibijoti¢i ohra fl-ahhar 90 jum. 36.5 % kellhom infezzjoni severa.

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ fidaxomicin f’pazjenti pedjatri¢i mit-twelid sa inqas minn 18-il sena eta gew
investigati fi studju multicentriku ta’ gruppi paralleli fejn il-pazjenti ntghazlu b’mod kazwali u blind
ghall-investigaturi, fejn 148 pazjent intghazlu b’mod kazwali ghal jew fidaxomicin jew vancomycin bi
proporzjon ta’ 2:1. Total ta’ 30, 49, 40 u 29 pazjent intghazlu b’mod kazwali fil-gruppi tal-eta ta’ mit-
twelid sa < sentejn, 2 sa < 6 snin, 6 sa < 12-il senau 12 sa < 18-il sena, rispettivament. Ir-rispons
kliniku kkonfermat jumejn wara tmiem it-trattament kien simili bejn il-grupp ta’ fidaxomicin u
vancomycin (77.6% kontra 70.5% b’differenza fil-punti ta’ 7.5% u 95% CI ghad-differenza ta’ [-7.4%,
23.9%]). Ir-rata ta’ rikorrenza 30jum wara tmiem it-trattament kien numerikament aktar baxx
b’fidaxomicin (11.8% kontra 29.0%), izda d-differenza fir-rata mhix statistikament sinifikanti
(differenza fil-punti ta’ -15.8% u 95% CI ghad-differenza ta’ [-34.5%, 0.5%]). [z-zew§ trattamenti
kellhom profil tas-sigurta simili.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

Id-disponibilita bijologika fil-bniedem mhix maghrufa. Wara 1-ghoti ta’ pilloli miksija b’rita ta’
fidaxomicin f’adulti b’sahhithom, is-Cmax huwa madwar 9.88 ng/ml u I-AUCo+ huwa 69.5 ng-
siegha/ml wara li jinghataw 200 mg ta’ fidaxomicin, b’ Tmax ta’ 1.75 sighat.F’pazjenti b’CDI, il-medja

tal-livelli massimi fil-plazma ta’ fidaxomicin u I-metabolit ewlieni tieghu OP-1118 ghandhom
tendenza li jkunu minn 2 sa 6 darbiet oghla minn dawk f’adulti b’sahhithom. Kien hemm
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akkumulazzjoni limitata hafha ta’ fidaxomicin jew OP-1118 fil-plazma wara 1-ghoti ta’ 200 mg ta’
fidaxomicin kull 12-il siegha ghal 10 ijiem.

Cmax ghal fidaxomicin u OP-1118 fil-plazma kienu 22% u 33% inqas wara ikla b’kontenut gholi ta’
xaham vs wara s-sawm, izda l-ammont ta’ espozizzjoni (AUCo-) kien ekwivalenti.

Fidaxomicin u I-metabolit OP-1118 huma substrati ta’ P-gp.

Studji in vitro wrew li fidaxomicin u lI-metabolit OP-1118 huma inhiibituri tatl-trasportaturi BCRP,
MRP2 u OATP2B1, izda ma nstabux li huma substrati Taht kondizzjonijiet ta' uzu kliniku,
fidaxomicin mghandux l-ebda effett klinikament rilevanti fuq l-espozizzjoni ta' rosuvastatin, substrat
ghal OATP2B1 u BCRP (ara sezzjoni 4.5). Ir-rilevanza klinika ta' inibizzjoni tal-MRP2 ghadu mhux
maghruf.

Distribuzzjoni

[l-volum ta’ distribuzzjoni fil-bniedem mhux maghruf, minhabba l-assorbiment limitat hafna ta’
fidaxomicin.

Bijotrasformazzjoni

Ma saret ebda analizi estensiva tal-metaboliti fil-plazma, minhabba 1-livelli baxxi ta’ assorbiment
sistemiku ta’ fidaxomicin.Metabolit ewlieni, OP-1118, jifforma mill-idrolizi tal-isobutyryl ester. Studji
in vitro tal-metabolizmu wrew li 1-formazzjoni ta’ OP-1118 ma tiddependix fuq enzimi CYP450. Dan
il-metabolit juri wkoll attivita antimikrobijali (ara sezzjoni 5.1).

Fidaxomicin ma jindu¢ix jew jinibixxi enzimi CYP450 in vitro.

Eliminazzjoni

Wara doza wahda ta’ fidaxomicin ta’ 200mg, il-bi¢ca I-kbira tad-doza moghtija (iktar minn 92%)
instabet fl-ippurgar bhala fidaxomicin jew il-metabolit tieghu OP-1118 (66%). Il-passaggi ewlenin tal-
eliminazzjoni ta’ fidaxomicin disponibbli sistemikament ma gewx ikkaratterizzati. L-eliminazzjoni fl-
awrina hija negligibbli (< 1%). Setghu jigu osservati biss livelli baxxi hatha ta’ OP-1118 u I-ebda

fidaxomicin fl-awrina tal-bniedem. Il-half-life ta’ fidaxomicinhi ta’ madwar 8 sa 10 sighat.

Popolazzjonijiet specjali

Popolazzjoni pedjatrika

Wara l-ghoti tas-suspensjoni orali, il-livelli fil-plazma medji (SD) fpazjenti pedjatri¢i mit-twelid sa
etd ta’ inqas minn 18-il sena kienu 34.60 (57.79) ng/mL u 102.38 (245.19) ng/mL ghal fidaxomicin u
l-metabolit ewlieni tieghu OP-1118, rispettivament, wara bejn siegha u 5 sighat wara d-doza.

Anzjani

[I-livelli fil-plazma jidhru 1i huma oghla fil-persuni anzjani (= 65 sena). Il-livelli ta’ fidaxomicin u
OP-1118 kienu bejn wiched u ichor darbtejn oghla f’pazjenti ta’ > 65 sena meta mqabbla ma’ pazjenti
ta’ < 65 sena. Din id-differenza mhijiex meqjusa klinikament rilevanti.

Mard tal-musrana infjammatorju

Data minn studju open label u single arm f’pazjenti adulti b’CDI b’mard tal-musrana inffammatorju
(IBD, inflammatory bowel disease) konkomitanti li kienu ged juzaw il-formola tal-pilloli ma kienet
tindika I-ebda differenza kbira fil-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma ta’ fidaxomicin jew il-metabolita
principali tieghu OP-1118 f’pazjenti b’IBD meta mqabbla ma’ pazjenti li m’ghandhomx IBD fi studji
ohra. IlI-livelli massimi tal-plazma ta’ fidaxomicin u OP-1118 f’pazjenti b’CDI b’IBD konkomitanti
kienu fil-firxa tal-livelli i nstabu f’pazjenti b’CDI li m’ghandhomx IBD.

Indeboliment tal-fwied

19



Data limitata minn pazjenti adulti bi storja attiva ta’ ¢irrozi kronika fil-fwied li kienu ged juzaw il-
formola tal-pilloli fl-istudji ta’ Fazi 3 wera li 1-livelli medjani fil-plazma ta’ fidaxomicin u OP-1118
jistghu jkunu madwar 2 u 3 darbiet oghla, rispettivament, minn dawk f’pazjenti li ma jbatux bic-
¢irrozi.

Indeboliment renali

Data limitata minn pazjenti adulti 1i kienu ged juzaw il-formola tal-pilloli tissuggerixxi li m’hemm I-
ebda differenza magguri fil-koncentrazzjoni ta’ fidaxomicin jew OP-1118 fil-plazma bejn pazjenti
b’funzjoni tal-kliewi mnaqqsa (tnehhija tal-krejatinina ta’ < 50 ml/min) u pazjenti b’funzjoni normali
tal-kliewi (tnehhija tal-krejatinina ta’ > 50 ml/min).

Sess tal-persuna, piz u razza

Data limitata tissuggerixxi li is-sess, il-piz u r-razza m’ghandhom I-ebda influwenza magguri fuq
kon¢entrazzjoni ta’ fidaxomicin jew OP-1118 fil-plazma.

5.3 Taghrif ta’ gabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, u effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva ma juri lI-ebda periklu

specjali ghall-bnedmin.

F’termini ta’ statistika, il-parametri tar-riproduzzjoni u I-fertilita ma wrew l-ebda differenzi sinifikanti
fil-firien li nghatalhom fidaxomicin f’dozi sa 6.3 mg/kg/kuljum (gol-vini).

Ma gew osservati l-ebda organi fil-mira tat-tossicita f’annimali zghar, u ma gew osservati ebda riskji
potenzjali importanti fl-istudji mhux klini¢i 1i jistghu jkunu rilevanti ghall-pazjenti pedjatrici.
6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ec¢ipjenti

Cellulose, microcrystalline

Sodium starch glycolate

Gamm tax-Xanthan

Citric acid

Sodium citrate

Sodium benzoate (E211)

Sucralose

Toghma ta’ frott irqiq imhallat

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

3 snin.

Is-suspensjoni rikostitwita hija stabbli ghal 27 jum fi frigg (2°C — 8°C).

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

Dan il-prodott medic¢inali m’ghandux bzonn l-ebda kundizzjoni ta’ temperatura specjali ghall-hazna.
Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara r-rikostituzzjoni, ara sezzjoni 6.3.

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mid-dawl.
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6.6 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Flixkun tal-hgieg b’kulur ambra u b’ghatu li diffi¢li jinfetah mit-tfal tal-polypropylene f’borza tal-
aluminju li fih 7.7 g ta’ granijiet ghal suspensjoni orali.

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

DIFICLIR granijiet ghal suspensjoni orali ghandhom jigu rikostitwiti minn spizjar jew minn
professjonist tal-kura tas-sahha iehor qabel ma jitqassmu lill-pazjent. Il-pazjenti jew dawk li jiehdu
hsiebhom m’ghandhomx jippreparaw is-suspensjoni orali d-dar.

Istruzzjonijiet ghar-rikostituzzjoni:

1. Caglaq il-flixkun tal-hgieg ’il fuq u ’l isfel biex tizgura li l-granijiet ji¢¢aqalqu bla xkiel u li ma sar
ebda taghqid tal-granijiet.

2. Kejjel 105 mL ta’ ilma purifikat u zidu mal-flixkun tal-hgieg. Innota li l-istabbilta tal-granijiet ta’
fidaxomicin sospizi fl-ilma minerali, ilma tal-vit, jew likwidi ohra ma gietx determinata.

3. Aghlaq il-flixkun tal-hgieg u ¢aqalqu ’1 fuq u ’l isfel bis-sahha ghal mill-inqas minuta.

4. lvverifika li I-likwidu li jirrizulta m’ghandu I-ebda granijiet maghquda fil-qiegh tal-flixkun jew

bocci. Jekk jigu osservati xi granijiet maghquda jew xi boc¢éi, erga’ ¢aqlaq il-flixkun tal-hgieg il

fuq u ’l isfel bis-sahha ghal mill-inqas minuta.

Halli 1-flixkun joqghod ghal minuta.

Ivverifika li nkisbet suspensjoni omogenja.

7. lkteb id-data ta’ skadenza tas-suspensjoni rikostitwita fuq it-tikketta tal-flixkun (iz-zmien kemm

iddum tajba s-suspensjoni rikostitwita huwa 27 jum).

Ahzen il-flixkun f’temperatura tal-frigg (2-8°C) qabel u wara l-uzu.

9. Aghzel siringa tal-halq adegwata u adattur tal-flixkun xieraq ghall-ghoti tal-prodott medic¢inali
likwidu biex titkejjel id-doza korretta.

Sow

*x

Wara r-rikostituzzjoni, is-suspensjoni (110 mL) ikollha kulur abjad jew abjad jaghti fl-isfar.

Siringa tal-halq adegwata 1i hi kummer¢jalment disponibbli u adattur xieraq ghall-ghoti ta’ medicini
likwidi ghandhom jintghazlu mill-professjonist tal-kura tas-sahha biex il-pazjent jew min jiehu hsiebu
jkunu jistghu jkejlu d-doza korretta. L-adattur ghandu jkun xieraq ghall-uzu flimkien mas-siringa tal-
halq maghzula u ghandu jkun tal-istess daqs bhal ghongq il-flixkun, perezempju adattur tal-fliexken li
jinghafas ’il gewwa (27 mm) jew adattur tal-fliexken universali.

F’kaz ta’ trattament b’fidaxomicin li jinbeda fi sptar u jekk il-pazjent jintbaghat id-dar qabel tmiem it-
trattament fl-isptar, il-pazjent ghandu jigi pprovdut bis-suspensjoni orali u siringa tal-halq u adattur

xierqa. ll-pazjenti jew dawk li jiehdu hsiebhom m’ghandhomx jippreparaw is-suspensjoni orali d-dar.

Il-kapacita rakkomandata tas-siringa tal-halq biex titkejjel id-doza tas-suspensjoni orali hija
pprezentata fit-tabella t’hawn taht.

Tabella 5: Kapacita ssuggerita tas-siringa tal-halq ghal ghoti preciz

Volum tad-dozagg skont ir-ricetta Kapadéita rakkomandata tas-siringa tal-halq
1 mL Siringa tal-halq ta’ 1 mL
2-5mL Siringa tal-halq ta’ 5 mL

Jekk hu possibbli, il-gradazzjoni li tikkorrispondi ghad-doza xierqa ghandha tigi mmarkata jew
highlighted (skont it-tabella tad-dozagg f’sezzjoni 4.2) fuq is-siringa tal-halq.

Ghoti permezz ta’ tubu ghat-tmigh enterali:
F’kaz ta’ ghoti permezz ta’ tubu ghat-tmigh enterali, tubu xieraq li hu kummer¢jalment disponibbli

ghandu jintghazel mill-professjonist tal-kura tas-sahha. Tubi ghat-tmigh enterali maghmula minn
polyvinylchloride (PVC) u polyurethane (PUR) intwerew li huma kumpatibbli mas-suspensjoni orali.
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Id-dags tat-tubu ghat-tmigh enterali u I-volum ta’ flaxxjatura ta’ ilma rakkomandati huma pprovduti
fit-tabella t’hawn taht.

Tabella 6: Id-daqs tat-tubu ghat-tmigh enterali u l1-volum ta’ flaxxjatura rakkomandati

Dagqs rakkomandat tat-tubu (dijametru) Volum ta’ flaxxjatura rakkomandat*
4 Fr mill-inqas 1 mL
5 Fr mill-inqas 2 mL
6-—7Fr mill-inqas 3 mL
8 Fr mill-inqas 4 mL

* Ibbazat fuq tubi ta’ 120 cm

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

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

Tillotts Pharma GmbH

Warmbacher Strasse 80
79618 Rheinfelden

I-Germanja

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

EU/1/11/733/005

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 5 ta’ Dicembru 2011

Data tal-ahhar tigdid: 22 ta’ Awissu 2016

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(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONI RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU.

KONDIZZJONIJIET OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI
GHAT-TQEGHID FIS-SUQ.

KUNDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET DWAR L-
UZU TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

DIFICLIR pilloli miksija b rita
Tillotts Pharma GmbH
Warmbacher Strasse 80

79618 Rheinfelden
1I-Germanja

DIFICLIR granijiet ghal suspensjoni orali
Almac Pharma Services Limited

Seagoe Industrial Estate, Portadown, Craigavon,
BT63 5UA,

United Kingdom

Tillotts Pharma GmbH
Warmbacher Strasse 80
79618 Rheinfelden
11-Germanja

Fugq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali ghandu jkun hemm l-isem u l-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkoncernat.

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

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

C. KONDIZZJONIJIET OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
. Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURSs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medi¢inali 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 aggormament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medi¢ini.

D. KUNDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET DWAR L-UZU TAL-
PRODOTT MEDICINALI

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet
mehtiega ta’ farmakovigilanza u jintervjeni kif maqgbul fil-RMP pprezentat ' Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggomament magbul sussegwenti tal-RMP.

RMP aggorat ghandu jigi pprezentat:
. Fugq talba tal-Agenzija Ewropea ghall-Medicini.
» Kull meta I-pjan tal-immaniggar tar-riskju jigi modifikat spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil tal-benefic¢ju/riskju jew
minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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ANNESS III

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

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

DIFICLIR 200 mg pilloli miksija b’rita
fidaxomicin

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 200 mg ta’ fidaxomicin.

| 3. LISTATA’ ECCIPJENTI

‘ 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

100 x 1 pillola miksija b’rita.
20 x 1 pillola miksija b’rita.

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.
Uzu orali.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

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

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ
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Tillotts Pharma GmbH
Warmbacher Strasse 80
79618 Rheinfelden
I-Germanja

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

EU/1/11/733/003 100 x 1 pillola miksija b’rita
EU/1/11/733/004 20 x 1 pillola miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

dificlir 200 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

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

FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

DIFICLIR 200 mgpilloli miksija b’rita
fidaxomicin

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

Tillotts

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

DIFICLIR 40 mg/mL granijiet ghal suspensjoni orali
fidaxomicin

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

1 mL tas-suspensjoni rikostitwita fih 40 mg fidaxomicin.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih sodium benzoate (E211). Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Granijiet ghal suspensjoni orali
Flixkun wiehed fih 7.7 g granijiet jew 110 mL suspensjoni orali wara r-rikostituzzjoni

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

Ghal uzu orali wara r-rikostituzzjoni.

Caqalqu sew gabel l-uzu.

Uza s-siringa tal-halq u l-adattur ipprovduti mill-ispizjar jew mill-professjonist tal-kura tas-sahha
tieghek.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-suspensjoni rikostitwita tista’ tinhazen ghal 27 jum.

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.
Suspensjoni rikostitwita: ahzen fi frigg.
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10. PREKAWZJONUJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALLJEKK HEMM
BZONN

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

Tillotts Pharma GmbH
Warmbacher Strasse 80
79618 Rheinfelden
11-Germanja

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

EU/1/11/733/005

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

dificlir 40 mg/mL

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA L1 TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN

31



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

BORZA U FLIXKUN

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

DIFICLIR 40 mg/mL granijiet ghal suspensjoni orali
fidaxomicin

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

1 mL tas-suspensjoni rikostitwita fih 40 mg fidaxomicin.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih sodium benzoate (E211). Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Granijiet ghal suspensjoni orali
Flixkun wiehed fih 7.7 g granijiet jew 110 mL suspensjoni orali wara r-rikostituzzjoni

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

Ghal uzu orali wara r-rikostituzzjoni.

Caqalqu sew gabel l-uzu.

Uza s-siringa tal-halq u l-adattur ipprovduti mill-ispizjar jew mill-professjonist tal-kura tas-sahha
tieghek.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-suspensjoni rikostitwita tista’ tinhazen ghal 27jum.
Data ta’ skadenza tas-suspensjoni rikostitwita:

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqga’ mid-dawl.
Suspensjoni rikostitwita: ahzen fi frigg.
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10. PREKAWZJONUJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALIL JEKK HEMM
BZONN

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

Tillotts

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

EU/1/11/733/005

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif:Informazzjoni ghall-utent

DIFICLIR 200 mg pilloli miksija b’rita
fidaxomicin

Agqra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tiehu 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-medicina giet moghtija lilek biss.M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra.Tista’
taghmlilhom il-hsara, anki jekk ikollhom I-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu DIFICLIR u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu DIFICLIR
Kif ghandek tiechu DIFICLIR

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen DIFICLIR

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

A

1. X’inhu DIFICLIR u ghalxiex jintuza
DIFICLIR huwa antibijotiku li fih is-sustanza attiva fidaxomicin.

DIFICLIR pilloli miksija b’rita jintuzaw fl-adulti, fl-adolexxenti u fit-tfal b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas
12.5 kg biex jigu kkurati infezzjonijiet tal-membrana tal-kolon (il-musrana l-kbira) b’¢erti batterji
maghrufa bhala Clostridioides difficile. Din il-marda serja tista’ tirrizulta f’dijarea qawwija u li
tikkawza wgigh.

DIFICLIR jahdem billi joqtol il-batterji li jikkawzaw l-infezzjoni u jghin biex inaqqas id-dijarea
assocjata.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tiechu DIFICLIR

Tihux DIFICLIR

- Jekk inti allergiku ghall-fidaxomicin jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina (elenkati
f’sezzjoni 6).

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek qabel tiechu DIFICLIR:

Jekk inti thoss li jista’ jkollok reazzjoni allergika severa bhal problemi tan-nifs (dispneja), nefha tal-
wice jew tal-gerzuma (angjodema), raxx sever, hakk sever (prurite) jew horriqija severa (urtikarja),
waqqaf DIFICLIR u fittex parir mediku urgenti minghand it-tabib,spizjar tieghek jew fit-taqsima tal-
emergenza tal-isptar lokali tieghek (ara sezzjoni 4).

Jekk inti allergiku ghal makrolidi (klassi ta’ antibijoti¢i), stagsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel tuza
din il-medicina. It-tabib tieghek jghidlek jekk din il-medicina hix tajba ghalik.

Jekk inti tbati minn problemi fil-kliewi jew fil-fwied, itlob il-parir tat-tabib tieghek gabel tiehu din il-
medicina.lt-tabib tieghek jghidlek jekk din il-medi¢ina hix tajba ghalik.
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Hemm data limitata disponibbli dwar l-uzu ta’ fidaxomicin f’kazijiet severi tal-marda (ez. kolite
psewdomembranuza). It-tabib tieghek ser ikun jaf jekk il-marda tieghek taqax fil-kategoriji severi u
ser jghidlek jekk din il-medicina hix adattata ghalik.

Tfal u adolexxenti

Taghtix din il-medic¢ina lil tfal b’piz tal-gisem ta’ inqas minn 12.5 kg, ghax dawn it-tfal jehtiegu doza
aktar baxxa. Ghad-dozagg xieraq f’dawn il-pazjenti, jistghu jintuzaw DIFICLIR granijiet ghal
suspensjoni orali.

Medi¢ini ohra u DIFICLIR
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qieghed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi medi¢ina
ohra.

[I-livelli ta” DIFICLIR fid-demm jistghu jigu affettwati minn medic¢ini ohra li ged tiehu, u I-livelli ta’
medic¢ini ohrajn fid-demm jistghu jigu affettwati billi tiehu DIFICLIR. Ezempji ta’ medi¢ini bhal dawn
huma:

- cyclosporin (medicina li tintuza biex tnaqqas ir-reazzjonijiet immuni tal-gisem, ez. tintuza wara
trapjant ta’ xi organu jew tal-mudullun, ghal psorjasi jew ekzema, jew ghal artrite rewmatojde
jew sindrome nefrotiku)

- ketoconazole (medicina li tintuza ghall-kura ta’ infezzjonijiet fungali)

- erythromycin (medicina li tintuza ghall-kura ta’ infezzjonijiet fil-widnejn, fl-imnieher, fil-
gerzuma, fis-sider u fil-gilda)

- clarithromycin (medic¢ina li tintuza ghall-kura ta’ infezzjonijiet fis-sider, fil-gerzuma u fis-sinus,
infezzjonijiet fil-gilda u fit-tessut, u infezzjonijiet minnHelicobacter pylori assoc¢jati ma’ ulcera
duwodenali jew fl-istonku)

- verapamil (medicina li tintuza ghall-kura ta’ pressjoni tad-demm gholja jew biex tipprevjeni
attakki ta’ wgigh fis-sider, jew tintuza wara attakk tal-qalb biex tipprevjeni xi attakk iehor)

- dronedarone u amiodarone (medicini li jintuzaw biex jikkontrollaw ir-rata ta’ tahbit tal-qalb)

- dabigatran etexilat (medic¢ina li tintuza biex tipprevjeni I-formazzjoni ta’ emboli tad-demm wara
operazzjoni fil-genbejn jewoperazzjoni tas-sostituzzjoni tal-irkoppa).

M’ghandekx tuza DIFICLIR ma’ xi wahda minn dawn il-medicini, hlief jekk it-tabib tieghek ma

jehidlekx mod ichor.Jekk tuza wahda minn dawn il-medi¢ini, jekk joghgbok itlob il-parir tat-tabib

tieghek gabel tichu din il-medic¢ina.

Tqala u treddigh

M’ ghandekx tiehu DIFICLIR jekk inti tqila, jekk it-tabib tieghek ma jghidlekx mod iehor.

Dan minhabba li mhuwiex maghruf jekk fidaxomicin jistax ikun ta’ hsara ghat-tarbija tieghek.
Jekk inti tqila jew tahseb li tista tkun tqila, itlob il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tichu
din il-medi¢ina.

Mhux maghruf jekk fidaxomicin jghaddix fil-halib tal-omm, izda dan mhux mistenni li jigri.
Jekk ged tredda’, itlob il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medic¢ina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
DIFICLIR mhuwiex mistenni li jaffettwa 1-kapacita tieghek fis-sewqan jew fl-uzu ta’ ghodod jew
magni.

DIFICLIR fih sodium
Din il-medi¢ina fiha angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri essenzjalment ‘hieles
mis-sodium’.

3. Kif ghandek tiehu DIFICLIR

Dejjem ghandek tiehu din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek.Dejjem
ghandek taccerta ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.
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Id-dozagg standard ghal pazjenti li jiznu mill-inqas 12.5 kg huwa 200 mg (pillola wahda) li tinghata
darbtejn kuljum (darba kull 12-il siegha) ghal 10 ijiem (ara skema 1 hawn taht).

Huwa possibbli 1i t-tabib tieghek kitiblek dozagg alternat. Ir-rakkomandazzjoni ghal dozagg alternat
hija ta’ ghoti ta’ darbtejn kuljum ghall-jiem 1-5. Tihux pillola f’jum 6, imbaghad darba kuljum darba
iva u darba le ghall-jiem 7-25 (ara wkoll skema 2 hawn taht).

Skema 1 — Dozagg standard

JUM 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Filghodu 200 mg 200 mg | 200mg | 200mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg 200 mg

Filghaxija 200 mg 200 mg | 200mg | 200mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg 200 mg

Skema 2 — Dozagg alternat
JUM 1 2 3 4 5
Filghodu | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg
Filghaxija | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg | 200 mg

JUM 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

- 200 mg - 200 mg - 200 mg - 200 mg - 200 mg
JUM 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25

- 200 mg 200 mg - 200 mg - 200 mg R 200 mg

200 mg — Dificlir 200 mg pillola miksija b’rita
- L-ebda pillola

Ibla’ 1-pilloli shah ma’ tazza ilma.Tista’ tichu DIFICLIR qabel, waqt jew wara l-ikel.

DIFICLIR granijiet ghal suspensjoni orali ghandhom jintuzaw ghal pazjenti b’piz tal-gisem ta’ inqas
minn 12.5 kg. Din il-forma ta’ din il-medi¢ina (suspensjoni orali) tista’ tkun ukoll aktar adatta ghal
pazjenti li jiznu aktar minn 12.5 kg; staqsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk tiehu DIFICLIR aktar milli suppost
Jekk tkun hadt aktar pilloli milli suppost, kellem tabib. Hu l-pakkett tal-medic¢ina mieghek, biex
b’hekk it-tabib ikun jaf x’hadt.

Jekk tinsa tiehu DIFICLIR
Hu I-pillola hekk kif tiftakar, unless ikun sar il-hin ghad-doza li jkun imiss. F’dak il-kaz, agbez id-
doza li tkun insejt.M’ghandekx tiechu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun insejt tichu.

Jekk tieqaf tiehu DIFICLIR

Tiqafx tichu DIFICLIR, hlief jekk it-tabib tieghek ma takx il-parir biex taghmel hekk.

Kompli hu din il-medi¢ina sakemm jispic¢c¢a I-kors, anki jekk thossok ahjar.

Jekk tieqaf tiehu din il-medi¢ina qabel iz-Zmien, jista’ jaghti l-kaz li terga’ titfacca l-infezzjoni.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet 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.

Reazzjoni allergika severa tista’ ssehh, li tinkludi problemi biex tiehu n-nifs (dispnea), netha tal-wicc
jew tal-gerzuma (angjoedema), raxx sever jew hakk sever (prurite) (ara sezzjoni 2). Jekk issehh
reazzjoni bhal din, tkomplix tichu DIFICLIR u fittex parir mediku urgenti minghand it-tabib jew I-
ispizjar tieghek, jew fit-tagsima tal-emergenza tal-isptar lokali tieghek.
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L-iktar effetti sekondarji komuni (jistghu jaffettwaw sa 1 minn 10 persuni) huma:
— rimettar

— dardir

— stitikezza.

Effetti sekondarji possibbli jinkludu dawn li gejjin:

Effetti sekondarji mhux komuni (jistghu jaffettwawsa persuna 1 minn kull 100)
- tnaqgqis fl-aptit

- sturdament, ugigh ta’ ras

- halq xott, disturbi fit-toghma (dysgeusia)

- sens ta’ netha, gass

- raxx, hakk (prurite)

Effetti sekondarji mhux maghrufa (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mit-taghrif disponibbli)
- nefha tal-wic¢¢ u l-gerzuma (angjodema), problemi tan-nifs (dispneja)

Effetti sekondarji addizzjonali fit-tfal u fl-adolexxenti
— urtikarja

Rapurtagg ta effetti sekondarji.

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.Dan jinkludi xi effett
sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista 'wkoll tjirrapporta effetti sekondarji direttament
permezz tas-sistema ta' rappurtar nazzjonali elenkati fl-Appendici V. Billi tirrapporta I-effetti
sekondarji inti tista 'tghin u tipprovdi aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta' din il-medicina.

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

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna wara “JIS”.Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

M’ghandek tarmi l-ebda medi¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku.Stagsi lill-ispizjar
tieghek dwar kif ghandek tarmi medicini i m’ghadekx tuza.Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni
tal-ambjent.

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

- Is-sustanza attiva hi fidaxomicin.Kull pillola miksija b’rita fiha 200 mg ta’ fidaxomicin.

- Is-sustanzi l-ohra huma:
Qalba tal-pillola:microcrystalline cellulose, pregelatinised starch, hydroxypropyl cellulose,
butylated hydroxytoluene, sodium starch glycolate u magnesium stearate
Kisja:polyvinyl alcohol, titanium dioxide (E171), talc, polyethylene glycol u lecithin (sojja)

Kif jidher DIFICLIR u I-kontenut tal-pakkett
DIFICLIR jigi f’pilloli tal-200 mg forma ta’ kapsuli miksija b’rita, ta’ kulur abjad jaghti fil-griz,
imnaqqgxa bl-ittri “FDX” fuq naha u bin-numru “200” fuq in-naha l-ohra.

DIFICLIR hu disponibbli fi:
100 x 1 pilloli ffolji alu/alu perforati ta’ doza wahda.
20 x 1 pillola f’folji alu/alu perforati ta’ doza wahda.
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DIFICLIR hu disponibbli wkoll fil-forma ta’ granijiet ghal suspensjoni orali.
Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-daqsijiet kollha jkunu fis-suq.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u manifattur
Tillotts Pharma GmbH

Warmbacher Strasse 80
79618 Rheinfelden

I1-Germanja
Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f°.

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medi¢inihttp://www.ema.europa.eu.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

DIFICLIR 40 mg/mL granijiet ghal suspensjoni orali
fidaxomicin

Agqra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tiehu 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-medicina giet moghtija lilek biss.M’ghandekx tghaddiha lil persuni 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 1i m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

1. X’inhu DIFICLIR u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu DIFICLIR
Kif ghandek tichu DIFICLIR
Effetti sekondarji possibbli
Kif tahzen DIFICLIR
Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

A

1. X’inhu DIFICLIR u ghalxiex jintuza
DIFICLIR huwa antibijotiku li fih is-sustanza attiva fidaxomicin.

DIFICLIR suspensjoni orali tintuza fit-tfal u fl-adolexxenti mit-twelid sa eta ta’ 18-il sena biex jigu
kkurati infezzjonijiet tal-membrana tal-kolon (il-musrana 1-kbira) b’certi batterji maghrufa bhala
Clostridioides difficile. Din il-marda serja tista’ tirrizulta f’dijarea qawwija u li tikkawza wgigh.
DIFICLIR jahdem billi joqtol il-batterji li jikkawzaw l-infezzjoni u jghin biex inaqqas id-dijarea
assocjata.

2. X’ghandek tkun taf gabel ma tiehu DIFICLIR

Tihux DIFICLIR
- Jekk inti allergiku ghall-fidaxomicin jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina (elenkati
f’sezzjoni 6).

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek gabel tichu DIFICLIR:

Jekk inti thoss i jista’ jkollok reazzjoni allergika severa bhal problemi tan-nifs (dispneja), nefha tal-
wice jew tal-gerzuma (angjodema), raxx sever, hakk sever (prurite) jew horriqija severa (urtikarja),
waqqaf DIFICLIR u fittex parir mediku urgenti minghand it-tabib,spizjar tieghek jew fit-taqsima tal-
emergenza tal-isptar lokali tieghek (ara sezzjoni 4).

Jekk inti allergiku ghal makrolidi (klassi ta’ antibijoti¢i), stagsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel tuza
din il-medicina. It-tabib tieghek jghidlek jekk din il-medicina hix tajba ghalik.

Jekk inti tbati minn problemi fil-kliewi jew fil-fwied, itlob il-parir tat-tabib tieghek qabel tiehu din il-
medicina. It-tabib tieghek jghidlek jekk din il-medicina hix tajba ghalik.
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Hemm data limitata disponibbli dwar l-uzu ta’ fidaxomicin f’kazijiet severi tal-marda (ez. kolite
psewdomembranuza). It-tabib tieghek ser ikun jaf jekk il-marda tieghek taqax fil-kategoriji severi u
ser jghidlek jekk din il-medicina hix adattata ghalik.

Medi¢ini ohra u DIFICLIR
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qieghed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi medi¢ina
ohra.

[I-livelli ta” DIFICLIR fid-demm jistghu jigu affettwati minn medic¢ini ohra li qed tiehu, u I-livelli ta’
medicini ohrajn fid-demm jistghu jigu affettwati billi tiehu DIFICLIR. Ezempji ta’ medi¢ini bhal dawn
huma:

- cyclosporin (medicina li tintuza biex tnaqqas ir-reazzjonijiet immuni tal-gisem, ez. tintuza wara
trapjant ta’ xi organu jew tal-mudullun, ghal psorjasi jew ekzema, jew ghal artrite rewmatojde
jew sindrome nefrotiku)

- ketoconazole (medicina li tintuza ghall-kura ta’ infezzjonijiet fungali)

- erythromycin (medicina li tintuza ghall-kura ta’ infezzjonijiet fil-widnejn, fl-imnieher, fil-
gerzuma, fis-sider u fil-gilda)

- clarithromycin (medi¢ina li tintuza ghall-kura ta’ infezzjonijiet fis-sider, fil-gerzuma u fis-sinus,
infezzjonijiet fil-gilda u fit-tessut, u infezzjonijiet minnHelicobacter pylori assocjati ma’ ul¢era
duwodenali jew fl-istonku)

- verapamil (medic¢ina li tintuza ghall-kura ta’ pressjoni tad-demm gholja jew biex tipprevjeni
attakki ta’ wgigh fis-sider, jew tintuza wara attakk tal-qalb biex tipprevjeni xi attakk iehor)

- dronedarone u amiodarone (medi¢ini li jintuzaw biex jikkontrollaw ir-rata ta’ tahbit tal-qalb)

- dabigatran etexilat (medicina li tintuza biex tipprevjeni I-formazzjoni ta’ emboli tad-demm wara
operazzjoni fil-genbejn jewoperazzjoni tas-sostituzzjoni tal-irkoppa).

M’ghandekx tuza DIFICLIR ma’ xi wahda minn dawn il-medi¢ini, hlief jekk it-tabib tieghek ma

jehidlekx mod iehor.Jekk tuza wahda minn dawn il-medi¢ini, jekk joghgbok itlob il-parir tat-tabib

tieghek gabel tichu din il-medic¢ina.

Tqala u treddigh

M’ghandekx tiehu DIFICLIR jekk inti tqila, jekk it-tabib tieghek ma jghidlekx mod iehor.

Dan minhabba li mhuwiex maghrufjekk fidaxomicin jistax ikun ta’ hsara ghat-tarbija tieghek.
Jekk inti tqila jew tahseb li tista tkun tqila, itlob il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tiehu
din il-medi¢ina.

Mhux maghrufjekk fidaxomicin jghaddix fil-halib tal-omm, izda dan mhux mistenni li jigri.
Jekk ged tredda’, itlob il-parir tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tichu din il-medi¢ina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
DIFICLIR mhuwiex mistenni li jaffettwa I-kapacita tieghek fis-sewqan jew fl-uzu ta’ ghodod jew
magni.

DIFICLIR fih sodium benzoate (E211)

Din il-medi¢ina fiha 2.5 mg ta’ sodium benzoate (E 211) f’kull mL ta’ suspensjoni orali. Sodium
benzoate (E 211) jista’ jzid is-suffejra (sfurija tal-gilda u I-ghajnejn) fi trabi tat-twelid (sal-eta ta’
4 gimghat).

DIFICLIR fih sodium

Din il-medi¢ina fiha angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull suspensjoni ta’ 5 mL, jigifieri
essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.

3. Kif ghandek tiehu DIFICLIR

Dejjem ghandek tiehu din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek.Dejjem

ghandek taccerta ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.
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It-tabib tieghek se jiddetermina d-doza tieghek skont il-piz tieghek.

- Id-dozagg standard ghal pazjenti li jiznu mill-inqas 12.5 kg hija 200 mg (suspensjoni orali ta’
5 mL) li tinghata darbtejn kuljum (darba kull 12-il siegha) ghal 10 ijiem (ara skema 1 hawn
taht).

Huwa possibbli li t-tabib tieghek kitiblek dozagg alternat. Ir-rakkomandazzjoni ghal dozagg alternat
hija ta’ ghoti ta’ darbtejn kuljum ghall-jiem 1-5. Tihux doza f’jum 6, imbaghad darba kuljum darba iva
u darba le ghall-jiem 7-25 (ara wkoll skema 2 hawn taht).

Skema 1 — Dozagg standard

JUM 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Filghodu Sml Sml 5 ml 5 ml Sml Sml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml
Filghaxija 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml

Skema 2 — Dozagg alternat

JUM 1 2 3 4 5
Filghodu S ml 5 ml 5 ml S ml 5 ml
Filghaxija 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml 5 ml
JUM 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
- 5 ml - 5ml - 5ml - 5 ml - 5 ml
JUM 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25
- Sml - 5 ml - 5 ml - Sml - Sml

5 ml —Dificlir 40 mg/ml granijiet ghal sospensjoni orali
- L-ebda medic¢ina

Forma ohra ta’ din il-medic¢ina (pilloli) tista’ tkun aktar xierqa adulti u ghal tfal akbar fl-eta (ez.
adolexxenti); staqsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Id-doza rakkomandata ghat-tfal skont il-piz tal-gisem hija kif gej:

Kategorija tal-piz tal-pazjent Mg f’kull doza Volum ta’ suspensjoni orali
(kull 12-il siegha) ta’ fidaxomicin
(kull 12-il siegha)
<4.0kg 40 mg 1 mL
4.0-<7.0kg 80 mg 2 mL
7.0-<9.0kg 120 mg 3mL
9.0-<125kg 160 mg 4 mL
>12.5kg 200 mg SmL

Tista’ tiechu DIFICLIR gabel, waqt jew wara l-ikel.
Kif tiehu d-doza ta’ DIFICLIR permezz ta’ siringa tal-halq

L-ispizjar jew professjonist tal-kura tas-sahha tieghek se jipprepara DIFICLIR suspensjoni orali qabel
jaghtihielek. Jekk il-prodott ma jigix ipprovdut lilek bhala suspensjoni, jekk joghgbok ikkuntattja lill-
ispizjar jew lill-professjonist tal-kura tas-sahha tieghek.

Istruzzjonijiet dwar 1-uzu:

Uza s-siringa tal-halq u l-adattur li jaghtik 1-ispizjar jew il-professjonist tal-kura tas-sahha biex tkun
cert li tkejjel 1-ammont it-tajjeb. Jekk ma nghatawlekx siringa tal-halq u adattur, jekk joghgbok
ikkuntattja lill-ispizjar jew lill-professjonist tal-kura tas-sahha tieghek.

L-ispizjar tieghek se jinformak kif tkejjel il-medic¢ina permezz tas-siringa tal-halq. Jekk joghgbok ara
l-istruzzjonijiet t’hawn taht qabel tuza s-suspensjoni ta’ DIFICLIR.

1. Nehhi I-flixkun mill-frigg kwarta (15-il minuta) qabel 1-ghoti.

42



2. Wara kwarta (15-il minuta), ¢aglaq il-flixkun ’il fuq u ’1 isfel bil-mod 10 darbiet u halli I-flixkun
joqghod ghal minuta.
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4. Nehhi I-ghatu u wahhal l-adattur mal-flixkun skont I-istruzzjonijiet tal-ispizjar jew il-professjonist

tal-kura tas-sahha tieghek.

Dahhal il-ponta tas-siringa tal-halq fl-adattur sakemm tkun soda f’postha.

Aqleb il-flixkun 3 darbiet u dawwar il-flixkun rasu ’l isfel, halli s-siringa tkun fil-qiegh.

7. lIgbed il-planger tas-siringa tal-halq biex tigbed 1-ammont skont ir-ricetta li tak it-tabib tieghek
mill-flixkun magqlub.

8. Halli s-siringa f’postha u dawwar il-flixkun rasu ’1 fuq, filwaqt li tizgura li I-planger ma
ticcaglagx. Bil-mod nehhi s-siringa mill-adattur u kkonferma li tkejlet id-doza x-xierqa.

9. Bil-mod aghti s-suspensjoni orali direttament f’halq il-pazjent sakemm tkun inghatat il-medi¢ina
likwida kollha.

10. Jekk inghatajt adattur li jigi maghfus ’il gewwa, halli 1-adattur tal-flixkun f’ghonq il-flixkun jew
segwi l-istruzzjonijiet tal-ispizjar jew il-professjonist tal-kura tas-sahha tieghek.

11. Wara l-ghoti, ahZen is-suspensjoni li jifdal fi frigg.

12. Biex tippermetti l-uzu mill-gdid tas-siringa tal-halq, lahlah is-siringa b’ilma tax-xorb shun (mill-
inqas 3 darbiet) jew sakemm johrog ilma ¢ar mis-siringa. Nixxef l-ucuh esterni u l-u¢uh interni
kemm jista’ jkun. Hallihom jinxfu sakemm terga’ tuzaha.

AN D

Jekk bdejt tuza dan il-prodott fi sptar, l-ispizjar jew il-professjonist tal-kura tas-sahha tieghek se
jipprovdulek is-suspensjoni, is-siringa tal-halq u I-adattur meta tintbaghat id-dar.

Jekk tiehu DIFICLIR aktar milli suppost
Jekk tkun hadt aktar mis-suspensjoni orali milli suppost, kellem tabib. Hu l-pakkett tal-medic¢ina
mieghek, biex b’hekk it-tabib ikun jaf x hadt.

Jekk tinsa tiehu DIFICLIR

Hu s-suspensjoni orali hekk kif tiftakar, unless ikun sar il-hin ghad-doza li jkun imiss. F’dak il-kaz,
agbez id-doza li tkun insejt.M’ghandekx tichu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun insejt
tiehu.

Jekk tieqaf tiehu DIFICLIR

Tiqafx tichu DIFICLIR, hlief jekk it-tabib tieghek ma takx il-parir biex taghmel hekk.

Kompli hu din il-medic¢ina sakemm jispicc¢a 1-kors, anki jekk thossok ahjar.

Jekk tieqaf tiechu din il-medicina qabel iz-Zmien, jista’ jaghti I-kaz li terga’ titfacca l-infezzjoni.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l1-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondariji possibbli

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

Reazzjoni allergika severa tista’ ssehh, li tinkludi problemi biex tiehu n-nifs (dispnea), netha tal-wicc¢
jew tal-gerzuma (angjoedema), raxx sever jew hakk sever (prurite) (ara sezzjoni 2). Jekk issehh
reazzjoni bhal din, tkomplix tiehu DIFICLIR u fittex parir mediku urgenti minghand it-tabib jew -
ispizjar tieghek, jew fit-taqsima tal-emergenza tal-isptar lokali tieghek.

L-iktar effetti sekondarji komuni (jistghu jaffettwaw sa 1 minn 10 persuni) huma:
- rimettar

- dardir

- stitikezza

Effetti sekondarji possibbli jinkludu dawn li gejjin:

43



Effetti sekondarji mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100)
- tnaqgqis fl-aptit

- sturdament, ugigh ta’ ras

- halq xott, disturbi fit-toghma (dysgeusia)

- sens ta’ nefha, gass

- raxx, hakk (prurite)

Effetti sekondarji mhux maghrufa (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mit-taghrif disponibbli)
- nefha tal-wic¢¢ u l-gerzuma (angjodema), problemi tan-nifs (dispneja)

Effetti sekondarji addizzjonali fit-tfal u fl-adolexxenti
- urtikarja

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

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

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna wara “JIS”. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

DIFICLIR se jinghata lilek bhala suspensjoni, li tista’ tinhazen ghal massimu ta’ 27 jum. Ahzen fi
frigg (2°C - 8°C). Tuzax is-suspensjoni wara d-data ta’ meta tiskadi li hi miktuba fuq it-tikketta tal-
flixkun.

M’ghandek tarmi I-ebda medi¢ini 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 DIFICLIR

— Is-sustanza attiva hi fidaxomicin.

— Is-sustanzi mhux attivi 1-ohra huma: microcrystalline cellulose, sodium starch glycolate, gamm
tax-xanthan, ac¢idu ¢itriku, sodium citrate, sodium benzoate (ara sezzjoni 2), sucralose u toghma
ta’ frott irqiq imhallat

Kif jidher DIFICLIR u I-kontenut tal-pakkett

DIFICLIR hu pprezentat fi flixkun kulur tal-ambra bhala granijiet ghal suspensjoni orali bojod jew
bojod jaghtu fl-isfar. DIFICLIR se jinghata lilek bhala suspensjoni mill-ispizjar jew il-professjonist
tal-kura tas-sahha tieghek, li se tkun tidher bhala suspensjoni bajda jew bajda taghti fl-isfar.
[1-pakkett ma fihx is-siringa tal-halq u I-adattur ghall-uzu ma’ dan il-prodott. Dawn se jinghatawlek
mill-ispizjar jew professjonist tal-kura tas-sahha iehor tieghek.

DIFICLIR hu disponibbli wkoll fil-forma ta’ pilloli miksija b’rita.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Tillotts Pharma GmbH

Warmbacher Strasse 80

79618 Rheinfelden

I-Germanja

Manifattur

Almac Pharma Services Limited

Seagoe Industrial Estate, Portadown, Craigavon,
BT63 5UA,

United Kingdom

Tillotts Pharma GmbH
Warmbacher Strasse 80
79618 Rheinfelden
II-Germanja

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f’

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

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

Istruzzjonijiet ghar-rikostituzzjoni:

1.

2.

3.

Al

*

Cagqlaq il-flixkun tal-hgieg ’il fuq u ’l isfel biex tizgura li I-granijiet ji¢¢aqalqu bla xkiel u li ma sar
ebda taghqid tal-granijiet.

Kejjel 105 mL ta’ ilma purifikat u zidu mal-flixkun tal-hgieg. Innota li l-istabbilta tal-granijiet ta’
fidaxomicin sospizi fl-ilma minerali, ilma tal-vit, jew likwidi ohra ma gietx determinata.

Aghlaq il-flixkun tal-hgieg u ¢aqalqu ’I fuq u ’l isfel bis-sahha ghal mill-inqas minuta.

Ivverifika li l-likwidu li jirrizulta m’ghandu I-ebda granijiet maghquda fil-qiegh tal-flixkun jew
bocci. Jekk jigu osservati xi granijiet maghquda jew xi boc¢¢i, erga’ ¢aqlaq il-flixkun tal-hgieg ’il
fuq u ’l isfel bis-sahha ghal mill-inqas minuta.

Halli 1-flixkun joqghod ghal minuta.

Ivverifika li nkisbet suspensjoni omogenja.

Ikteb id-data ta’ skadenza tas-suspensjoni rikostitwita fuq it-tikketta tal-flixkun (iz-zmien kemm
iddum tajba s-suspensjoni rikostitwita huwa 27 jum).

Ahzen il-flixkun f’temperatura tal-frigg (2-8°C) gabel u wara l-uzu.

Aghzel siringa tal-halq adegwata u adattur tal-flixkun xieraq ghall-ghoti tal-prodott medi¢inali
likwidu biex titkejjel id-doza korretta.

Wara r-rikostituzzjoni, is-suspensjoni (110 mL) ikollha kulur abjad jew abjad jaghti fl-isfar.

Siringa tal-halq adegwata 1i hi kummer¢jalment disponibbli u adattur xieraq ghall-ghoti ta’ medi¢ini
likwidi ghandhom jintghazlu mill-professjonist tal-kura tas-sahha biex il-pazjent jew min jichu hsiebu
jkunu jistghu jkejlu d-doza korretta. L-adattur ghandu jkun xieraq ghall-uzu flimkien mas-siringa tal-
halq maghzula u ghandu jkun tal-istess daqs bhal ghongq il-flixkun, perezempju adattur tal-fliexken li
jinghafas ’il gewwa (27 mm) jew adattur tal-fliexken universali.

F’kaz ta’ trattament b’fidaxomicin li jinbeda fi sptar u jekk il-pazjent jintbaghat id-dar qabel tmiem it-
trattament fl-isptar, il-pazjent ghandu jigi pprovdut bis-suspensjoni orali u siringa tal-halq u adattur
xierqa. Il-pazjenti jew dawk li jiechdu hsiebhom m’ghandhomx jippreparaw is-suspensjoni orali d-dar.

Il-kapacita rakkomandata tas-siringa tal-halq biex titkejjel id-doza tas-suspensjoni orali hija
pprezentata fit-tabella t’hawn taht.
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Kapacita ssuggerita tas-siringa tal-halq ghal ghoti preciz

Volum tad-dozagg skont ir-ricetta

Kapacita rakkomandata tas-siringa tal-halq

1 mL

Siringa tal-halq ta’ 1 mL

2—-5mL

Siringa tal-halq ta’ 5 mL

Jekk hu possibbli, il-gradazzjoni li tikkorrispondi ghad-doza xierqa ghandha tigi mmarkata jew
highlighted (skont it-tabella tad-dozagg f’sezzjoni 4.3) fuq is-siringa tal-halq.

Ghoti permezz ta’ tubu ghat-tmigh enterali:

F’kaz ta’ ghoti permezz ta’ tubu ghat-tmigh enterali, tubu xieraq 1i hu kummer¢jalment disponibbli
ghandu jintghazel mill-professjonist tal-kura tas-sahha. Tubi ghat-tmigh enterali maghmula minn
polyvinylchloride (PVC) u polyurethane (PUR) intwerew li huma kumpatibbli mas-suspensjoni orali.
Id-dags tat-tubu ghat-tmigh enterali u I-volum ta’ flaxxjatura ta’ ilma rakkomandati huma pprovduti

fit-tabella t’hawn taht.

Id-dags tat-tubu ghat-tmigh enterali u l-volum ta’ flaxxjatura ta’ ilma rakkomandati

Daqs rakkomandat tat-tubu (dijametru)

Volum ta’ flaxxjatura rakkomandat*

4 Fr mill-inqas 1 mL
5Fr mill-inqas 2 mL
6-—7Fr mill-inqas 3 mL
8 Fr mill-inqas 4 mL

* Ibbazat fuq tubi ta’ 120 cm
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