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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 1 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 1 mg ta’ insulina umana.

L-espozizzjoni ta’ 1- insulina umana wara l-ghoti ta’ tliet bziezaq ta’ 1 mg hija ferm akbar milli dik ta’
wara buzzieqa wahda ta’ 3 mg. Ghaldagstant, il-buzzieqa ta’ 3 mg ma tistax tinbidel ma’ tliet bziezagq
ta’ 1 mg (ara sezzjonijiet 4.2, 4.4 u 5.2).

Maghmula permezz ta’ teknologija rekombinanti tad-DNA f’Escherichia coli.

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Trab ghall-inalazzjoni, maghmul ghal-lest.

Trab abjad.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

EXUBERA hija indikata ghat-trattament ta’ pazjenti adulti bid-dijabete mellitus tip 2 li mhijiex
ikkontrollata b’mod adegwat b’medi¢ini ozali kontra d-dijabete u li jehtiegu terapija bl-insulina.

EXUBERA hija ukoll indikata ghat-trattament ta’ pazjenti adulti bid-dijabete mellitus tip 1, flimkien
ma’ insulina li tahdem fit-tul jew ghalzmien intermedju li tinghata taht il-gilda, ghal liema s-siwi
potenzjali taz-zieda ta’ insulina-inalata jisboq it-thassib potenzjali dwar is-sigurta (ara sezzjoni 4.4).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

EXUBERA (insulina‘dmana inalata) hija insulina umana li tahdem malajr sabiex tintuza f’dijabete tip
1 jew tip 2. L-insulinaumana inalata tista’ tittiched wahida jew f’kumbinazzjoni ma’ medi¢ini
antidijabetic¢i orali u/jew insulini li jahdmu fit-tul jew ghal Zmien intermedju li jinghataw taht il-gilda
biex jottimizzaw il-kontroll glicemiku.

EXUBERA tigi f’bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg u 3 mg li jinghataw minn gol-pulmun b’ inalazzjoni
orali peérmezz ta’ inalatur ta’ l-insulina biss.

[nalazzjoni konsekuttiva ta’ tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg ikkagunat espozizzjoni ghall-
insulina ferm oghla milli inalazzjoni ta’ buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg. Ghaldagstant, tliet bziezaq
ta’ doza wahda ta’ 1 mg m’ghandhomx jigu ssostitwiti b’buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg (ara
sezzjonijiet 2, 4.4 u 5.2).

L-insulina umana inalata tibda l-attivita taghha aktar malajr milli insulina umana li tahdem malajr li
tinghata taht il-gilda. Minhabba l-bidu rapidu ta’ 1-attivita taghha, l-insulina umana inalata ghandha
tinghata fi zmien 10 minuti qabel il-bidu ta’ ikla.



Id-dozagg tal-bidu u dak sussegwenti (doza u hinijiet) ghandhom jigu stabbiliti mit-tabib u ghandhom
jigu aggustati skond ir-reazzjoni u I-htigijiet individwali tal-pazjent (ez. dieta, attivita fizika u stil ta’
hajja).

Dozi ta’ kuljum u hinijiet ta’ meta tinghata

Ma hemm l-ebda regoli fissi ghad-dozagg ta’ 1-insulina. Madankollu, id-doza tal-bidu rakkomandata
ghal kuljum hija bbazata fuq il-formula li gejja:

Piz tal-gisem (kg) X 0.15 mg/kg = Doza Totali ta’ Kuljum (mg). Id-doza totali ta’ kuljum ghandha tigi
mqassma fi tlett dozi ta’ qabel I-ikel.

Linji ta’ gwida approssimattivi ghal dozi inizjali ta’ qabel l-ikel ta” EXUBERA, ibbazati fuq il;piz tal-
gisem tal-pazjent, huma indikati f"Tabella 1.

Doza Numru ta’ Bziezaq| Numru ta*Bziezaq
Doza Inizjali |Approssimattivalta’ 1 mg kull doza| ta’ 3 mgkull doza
Piz tal-Pazjent ghal kull Ikla 1U

30sa39.9kg |l mgkullikla 31U 1 -
40sa599kg |2 mgkull ikla 6 IU 2 -
60sa79.9kg 13 mgkull ikla 81U - 1
80s5a99.9kg # mgkull ikla 111U 1 1
100 sa 119.9 kg |5 mg kull ikla 141U 2 1
120 sa 139.9 kg |6 mg kull ikla 16 IU . 2

Tabella 1: Linji ta’ Gwida Approssimattivi ghal Dozi Inizjali ta’ Qabel I-Ikel ta> EXUBERA
(fuq il-bazi tal-piz tal-gisem tal-pazjent).

Buzzieqa ta’ 1 mg ta’ insulina inalata hija ekwivalenti ghal madwar 3 IU insulina li tahdem malajr 1i
tinghata taht il-gilda. Buzzieqa ta’ 3 mg ta] insulina inalata hija ekwivalenti ghal madwar 8 IU insulina
li tahdem malajr li tinghata taht il-gilda. Tabella 1 hawn fuq tipprezenta d-doza IU approssimattiva ta’
insulina li tahdem malajr ghal dozi inizjalita’ qabel l-ikel ta” EXUBERA f'mg.

Ghaldagstant, EXUBERA ghandha‘tintuza b’kawtela f’pazjenti b’piz tal-gisem hafif. L-uzu ta’
EXUBERA f’pazjenti li jehtiegu titrazzjonijiet tad-doza ta’ inqas minn 1 mg m’huwiex irrikmandat
(ara sezzjoni 4.4).

Jista’ jkun hemm bzonn ta’ aggustament tad-doza u dan ikun jiddependi fuq id-dags ta’ I-ikla u 1-
kompozizzjoni nutrittiva, il-hin tal-gurnata (htigijiet akbar ta’ insulina filghodu), il-kon¢entrazzjoni
tal-glukosju fid=demm ta’ qabel l-ikel, l-ezerc¢izzju rec¢enti jew mistenni.

Wagqt mardwespiratorju interkurrenti (ez. bronkite, infezzjonijiet fil-passaggi tal-parti ta’ fuq tas-
sistema respiratorja), tista’ tkun mehtiega sorveljanza mill-qrib tal-kon¢entrazzjonijiet tal-glukosju fid-
demmkif ukoll aggustament tad-doza fuq bazi individwali (ara sezzjoni 4.4).

Ghal aktar dettalji fuq kif tuza l-inalatur ta’ l-insulina rreferi ghall-istruzzjonijiet fuq l-uzu (IFU).

Indeboliment tal-fwied u tal-kliewi

F’pazjenti b’indeboliment tal-fwied jew tal-kliewi, jista’ jkun hemm inqas htiega ghall-insulina.

Tfal u adoloxxenti

Is-sigurta fuq tul ta’ Zmien ta’ insulina umana ma gietx stabbilita f’pazjenti pedjatri¢i bid-djabete u 1-
uzu taghha ghaldagstant mhuwiex irrikmandat f’pazjenti taht it-18-il sena (ara sezzjoni 5.2).



Anzjani

Esperjenza b’insulina inalata f’pazjenti b’eta > 75 sena hija limitata.

Falliment kongestiv tal-qalb

L-esperjenza b’insulina umana inalata f’pazjenti b’falliment kongestiv tal-qalb hija limitata hafna u I-
uzu taghha ghaldagstant mhuwiex irrikmandat f’pazjenti ta’ din ix-xorta fejn il-funzjoni tal-pulmun
hija kompromessa hafna.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet
Sensittivita eCCessiva ghas-sustanza attiva jew ghal xi sustanzi mhux attivi.
Ipoglicemija.

Il-pazjenti m’ghandhomx ipejpu waqt terapija b’ EXUBERA u ghandhom ikunu wagfu t=tipjip
ghallinqas 6 xhur gqabel ma jibdew terapija b’EXUBERA. Jekk pazjent jibda jew(jerga’ jibda jpejjep,
EXUBERA ghandha titwaqqaf minnufih minhabba riskju akbar ta’ ipoglicemija u'ghandu jintuza
trattament alternattiv (ara sezzjoni 5.2).

Azzma mhux ikkontrollata sewwa, instabbli jew qawwija.
Mard pulmonari kroniku u ostruttiv (COPD), qawwi (Stadji ILjew IV GOLD).
4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Pazjenti mibdija fuqg EXUBERA ghandhom jir¢ievu'struzzjonijiet komprensivi fuq l-uzu ta’ l-inalatur
taghhom (ara IFU). Il-pazjenti ghandhom jinalaw it=trab ta’ l-insulina mill-parti li tidhol fil-halq
f’tehida ta’ nifs wahda bil-mod u soda. Imbaghad, il-pazjenti ghandhom izommu nifishom ghal 5
sekondi u jerhu n-nifs ’1 barra normali. Ghandha'tintuza teknika ta’ gbid tan-nifs konsistenti u standard
biex ikun assigurat i I-medicina tkun inghatat bl-ahjar mod u konsistenti.

Meta jiehdu d-doza taghhom, il-pazjenti ghandhom jevitaw li jesponu l-prodott ghal kondizzjonijiet ta’
umdita gholja u relattivament mwmidi ez. kamra tal-banju bil-fwar.

Jekk l-inalatur ta’ lI-insulinayjkun involontarjament espost ghal kondizzjonijiet estremament umidi
waqt l-uzu dan issoltujirrizalta fi tnaqqis tad-doza ta’ l-insulina moghtija. F’dan il-kaz, il-Unit ta’
Rilaxx ta’ I-Insulipa,(TRU) irid jinbidel qabel l-inalazzjoni li jkun imiss (ara sezzjoni 6.6).

Dozagg

Trasferimentta’ pazjent minn fuq tip jew ditta ta’ insulina ghal ohra ghandu jsir taht sorveljanza
medika stretta ghaliex dan jista’ jirrizulta f’bidla fid-dozagg.

Inalazzjoni konsekuttiva ta’ tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg jikkagunaw espozizzjoni oghla minn
inalazzjoni wahda ta’ doza wahda ta’ 3 mg. Ghaldagstant, tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg
m’ghandhomx jigu sostitwiti minn buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg (ara sezzjonijiet 2, 4.2 u 5.2).

Jekk il-buzzieqa ta’ 3 mg tkun temporanjament mhux disponibbli, zewg bziezaq ta’ 1 mg ghandhom
jissostitwixxuha u I-glukosju fid-demm ghandu jigi sorveljat mill-qrib.

Buzzieqa ta’ 1 mg ta’ insulina inalata hija ekwivalenti ghal madwar 3 IU ta’ insulina umana li tahdem
malajr injettata taht il-gilda. Ghaldagstant, EXUBERA ghandha tintuza b’kawtela f"pazjenti b’piz tal-
gisem hafif. L-uzu ta’ EXUBERA f’pazjenti li jehtiegu titrazzjonijiet tad-doza ta’ anqas minn 1 mg
mhuwiex irrikmandat (ara sezzjoni 4.2)



Ipoglicemija

L-ipoglicemija, b’mod generali hi l-aktar effett frekwenti mhux mixtieq ta’ terapija bl-insulina nkluz
EXUBERA u hafna medi¢ini ta’ kontra d-dijabete ohra, li tista’ ssehh jekk id-doza ta’ l-insulina tkun
gholja wisq meta mgabbla mal-htiega ghall-insulina. Attakki ipoglicemi¢i gawwija, b’mod specjali
jekk rikorrenti, jistghu jwasslu ghal hsara newrologika. Episod;ji ipogli¢cemici fit-tul jew serji jistghu
jkunu ta’ theddida ghall-hajja.

Sintomi ta’ ipoglicemija generalment isehhu f’daqqa. Dawn jistghu jinkludu gharaq kiesah, gilda
pallida u kiesha, gheja kbira, nervozizmu jew roghda, ansjeta, gheja jew dghjufija mhux tas-soltu,
konfuzjoni, diffikulta fil-konc¢entrazzjoni, hedla, guh ecéessiv, tibdil fil-vizta, ugigh ta’ ras, dardiru
palpitazzjoni. L-ipoglicemija serja tista’ twassal ghal telf mis-sensi u/jew acc¢essjonijiet u tista’
tirrizulta £’ indeboliment temporanju jew permanenti tal-funzjoni tal-mohh jew anke mewt.

L-ipoglicemija generalment tista’ tigi kkoreguta b’tehid immedjat ta’ karboidrati. Il-pazjenti
ghandhom igorru I-glukosju maghhom il-hin kollu, sabiex ikunu jistghu jiehdu azzjeni immedjata.

Jekk tingabez ikla jew jekk isir ezer¢izzju fiziku qawwi mhux ippjanat, dan jista’ jwassal ghal
ipoglicemija.

Pazjenti li I-kontroll tal-glukosju f’demmhom huwa mtejjeb bil-bosta,ez. b’terapija bl-insulina
intensifikata, jistghu jesperjenzaw bidla fis-sintomi ta’ twissija taghliomtas-soltu u ghandhom
ghalhekk jigu avzati.

Is-sintomi ta’ twissija tas-soltu jistghu jisparixxu f’pazjentisliilhom ibatu bid-dijabete.
Ftit mill-pazjenti li esperjenzaw reazzjonijiet ipoglicemici wara trasferiment minn insulina li gejja
mill-annimali ghal insulina umana rrapportaw li s-§intemi ta’ twissija bikrija ta’ I-ipoglicemija kienu

inqas qawwija jew differenti minn dawk espetjenzativbl-insulina precedenti taghhom.

Qabel jivvjaggaw bejn Zoni ta’ hinijiet differenti, il-pazjenti ghandhom jigu avzati biex jikkonsultaw
lit-tabib, minhabba li dan jista’ jfisseri‘l:pazjent ikollu jiehu l-insulina u l-ikliet f"hinijiet differenti.

Dozagg mhux adegwat jew twaqgqifita™trattament specjalment f*persuni li ghandhom id-dijabete
dipendenti fuq l-insulina, jista” jwassal ghal iperglicemija u ketoacidozi dijabetika; kondizzjonijiet li

jistghu jkunu letali.

Meta wzata ma’ medicini ta’ kontra d-dijabete, id-doza ta’ kull medi¢ina ghandha tigi aggustata bir-
reqqa biex tigi stabbilita’l-aqwa doza biex jinkseb l-effett farmakologiku mixtieq.

[I-htigijiet ‘ghall-insulina jistghu jinbidlu waqt kondizzjonijiet interkurrenti bhal mard, disturbi
emozjonalijewstress.

Signrta Pulmonari

Disturbi respiratorji diga ezistenti

EXUBERA m’ghandhiex tintuza f’pazjenti b’mard pulmonari bhalma huma l-azzma u s-COPD,
minhabba li m”hemmx bizzejjed taghrif biex isostni uzu minghajr periklu f"dawn il-pazjenti.

L-uzu fl-istess hin ta’ dilaturi tal-bronki bhalma huwa salbutamol jistghu jzidu l-assorbiment ta’

EXUBERA u jistghu jzidu r-riskju ta’ ipoglicemija meta wzati biex itaffu sintomi respiratorji akuti
(ara sezzjoni 4.5).

Respiratorji



F’kazijiet rari jista’ jsehh bronkospazmu. Pazjenti li jesperjenzaw reazzjoni bhal din ghandhom
iwaqqfu EXUBERA u jfittxu attenzjoni medika minnufih. L-ghoti mill-gdid ta> EXUBERA jehtieg
evalwazzjoni tar-riskju bir-reqqa, u jista’ jsir biss taht sorveljanza medika mill-qrib b’facilitajiet klinici
adattati.

Tnaqgqis fil-funzjoni pulmonari

Fi provi klini¢i gew osservati differenzi zghar imma konsistenti fit-tnaqqis tal-funzjoni pulmonari fil-
grupp tat-trattament (b’mod partikolari Volum Espiratorju Sfurzat f’sekonda (FEV,) li jiffavorixxu
suggetti ttrattati b’komparatur. Fi studji klini¢i li jdumu ghaddejjin mhux aktar minn sentejn, ma kien
hemm l-ebda tnaqqis acc¢ellerat wara 3-6 xhur. Dawn id-differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament
sparixxew fi zmien 6 gimghat mit-twaqqif wara sentejn trattament (ara sezzjonijiet 4.8 u 5.1).

Il-pazjenti kollha mibdija fug EXUBERA ghandha ssirilhom ezaminazzjoni tal-funzjoni tal-pulmun
fil-linja ta’ referenza bazi (ez. spirometrija biex jitkejjel FEV). L-effikacja u s-sigurta ta’ l-insulina
umana inalata f’pazjenti bil-linja bazi mistennija FEV; < 70% ma gietx stabbilita, u l-uzu'ta’ I-insulina
umana inalata f’din il-popolazzjoni mhux rakkomandata. Kejl tal-funzjoni pulmonari ta*follow-up
huwa rakomandat wara l-ewwel 6 xhur ta’ terapija. Jekk fis-6 xahar jigi osservatinaqqis ta’ < 15%
FEV,, l-ispirometrija ghandha tigi rrepetuta wara sena u mbaghad ta’ kull sena. Jekk fis-6 xahar, jigi
osservat tnaqqis ta’ 15-20% jew > 500ml mill-funzjoni tal-pulmun fil-linja<bazi, lI-ispirometrija
ghandha tigi rrepetuta wara 3 xhur.

F’pazjenti bi tnaqqis ta’ FEV; ta’ > 20% mil-linja bazi kkonfermat (jigifieri ghallinqas zewg testijiet
konsekuttivi, 3 sa 4 gimghat ’il boghod minn xulxin), it-terapija bZEXUBERA ghandha titwaqqaf u I-
pazjent ghandu jigi sorveljat kif klinikament indikat. Ma hemm ls¢bda esperjenza b’istituzzjoni mill-

¢did ta’ terapija b’ EXUBERA f’pazjenti li I-funzjoni pulmonari taghhom tirkupra.

Pazjenti li jizviluppaw qtugh ta’ nifs waqt trattament'’b’ EXUBERA ghandhom jigu ezaminati ghal
kagunijiet pulmonari jew kardijaci. Meta jkun hemm edema pulmonari, jew ikun hemm tnaqgqis fil-
funzjoni pulmonari klinikament relevanti, EXUBERA ghandha titwaqqaf u 1-pazjent ghandu jingeleb
ghal insulina li tigi injettata.

Mard Respiratorju Interkurrenti

Wagqt provi klini¢i, EXUBERA nghatat lil pazjenti b’mard respiratorju interkurrenti (ez. bronkite,
infezzjonijiet fil-passaggi tal-parti ta’ fuq tas-sistema respiratorja). F’dawn il-provi, ma gie osservat
ebda riskju akbar ta’ ipoglicemija jew kontroll glicemiku baghtut. Waqt mard respiratorju
interkurrenti, jista’ jkun hemm bzonn ta’ sorveljanza mill-qrib tal-kon¢entrazzjonijiet tal-glukosju fid-
demm u ta’ aggustament tad-doza fuq bazi individwali (ara sezzjoni 4.2). Ma hemm l-ebda esperjenza
b’EXUBERA f{’pazjenti bi pnewmonja.

Pazjenti li kienu jpejpu gabel

Fi studji klini¢i ta” Exubera, kien hemm 6 kazijiet godda ta’ tumuri primarji tal-pulmun f’pazjenti
trattati\b’Exubera, u kaz wiehed gdid qalb il-pazjenti trattati komparattivament. Kien hemm ukoll
fapport wiehed wara t-tqeghid tal-prodott fis-suq ta’ tumur primarju tal-pulmun f’pazjent trattat
b?Exubera. Fi studji klini¢i kontrollati ta’ Exubera, I-in¢idenza ta’ tumuri primarji tal-pulmun fi studju
ta’ 100-sena ta’ pazjenti b’esposizzjoni ghall-medi¢ina ta’ 0.130 (5 kazijiet fuq medda ta’ 3800 — snin
ta’ pazjenti) ghal pazjenti trattati b’Exubera, u 0.03 (1 kaz fuq medda ta’ 3900 snin ta’ pazjenti) ghal
pazjenti trattati komparattivament. Kien hemm ftit wisq kazijiet biex ikun determinat jekk dawn -
episodji kienux relatati ma’ Exubera/ Il-pazjenti kollha li kienu djanjostikati b’tumur tal-pulmun kienu
jpejpu gabel.

4.5 Prodotti medic¢inali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
l-effett farmac¢ewtiku tal-prodott



Ghadd ta’ sustanzi jaffettwaw il-metabolizmu tal-glukosju u jistghu jehtiegu aggustament tad-doza ta’
l-insulina.

Sustanzi li jistghu jzidu l-effett tat-tnaqqis tal-glukosju fid-demm u jzidu s-suxxettibilita ghal
ipoglicemija jinkludu medi¢ini orali ta’ kontra d-dijabete, impedituri ta’ 1-enzima li tibdel I-
angjotensin (ACE), impedituri ta’ monoamino oxidase (MAQO), medi¢ini maghrufin bhala beta-
blockers mhux selettivi, salicylates u antibijoti¢i ta’ sulphonamide.

L-ghoti ta’ salbutamol qabel EXUBERA jista’ jirrizulta f’assorbiment akbar ta’ l-insulina (ara sezzjoni
5.2).

L-ghoti ta’ fluticasone qabel EXUBERA ma jidhirx li jaffettwa l-assorbiment ta’ I-insulina (ara
sezzjoni 5.2).

Tipjip attiv izid bil-bosta r-rata u I-firxa ta’ assorbiment ta’ EXUBERA filwaqt li espozizzjoni/passiva
ghad-duhhan tat-tabakk f’dawk li ma jpejpux tnaqqas din ir-rata (ara sezzjonijiet 4.3 u 5.2),

Sustanzi li jistghu jnaqqsu I-effett ta’ tnaqqis ta’ l-ammont ta’ glukosju fid-demni jinkludu
kortikosterojdi, danazol, kontracettivi orali, ormoni tat-tirojde, 1-ormon ta’ 1-izvilupp, medicini
simpatomimetici u thiazides. Octreotide/lanreotide t-tnejn jistghu jzidu jew=inaqqsu 1-htigijiet ghall-
insulina.

Medicini beta-blockers jistghu jghattu s-sintomi ta’ I-ipoglicemijanL=alkohol jista’ jintensifika u
jtawwal l-effett ipoglicemiku ta’ l-insulina.

L-ghoti ta” EXUBERA 10 minuti gabel I-ghoti ta’ salbutamolm’affettwax ir-reazzjoni bronkodilatorja
ta’ salbutamol f’suggetti mhux dijabeti¢i b’azzma hafifa-moderata.

Medicini ohra li jistghu jbiddlu I-assorbimentpulmonari jew il-permeabilita pulmonari ma gewx
studjati. Sorveljanza mill-qrib tal-konc¢entrazzjonijiet tal-glukosju u titrazzjoni tad-doza kif jixraq
huma rrikmandati meta insulina inalata tintuza f*dawn il-pazjenti. Ghandha tintuza l-kawtela meta
EXUBERA jinghata fl-istess hin ma’ medi¢ini bhal dawn.

4.6 Tqalau Treddigh

Ma hemm l-ebda esperjenzaklinika bl-uzu ta” EXUBERA fit-tqala. L-insulina inalata ta’ spiss tinduci
antikorpi kontra l-insulina. Tr-riskju ta’ dan fuq il-fetu mhuwiex maghruf. Ghaldagstant, EXUBERA
m’ghandhiex tittiched Waqt“it-tqala. Meta pazjenta ttrattata b’ EXUBERA tohrog tqila insulina li
tinghata taht il-gilda,adattata ghandha tinghata minflok I-insulina inalata.

Nisa li jkun.ged ireddghu jistghu jehtiegu aggustamenti fid-dozi ta’ l-insulina u dieta.

4.7, Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Bhalb’insulini ohra, il-kapacita tal-pazjent li jikkon¢entra u li jirreaggixxi tista’ tixxekkel
b’konsegwenza ta’ l-ipoglicemija. Din tista’ tikkonstitwixxi riskju f’sitwazzjonijiet fejn dawn il-
kapacitajiet ikunu ta’ importanza specjali (ez. sewqan ta’ karozza jew thaddim ta’ ingenji).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Is-sigurta ta” EXUBERA wahidha, jew f’kumbinazzjoni ma’ insulina moghtija taht il-gilda jew
medicini orali giet evalwata fi studji klini¢i b’aktar minn 2,700 pazjent b’dijabete ta’ tip 1 jew tip 2.

Fost dawn, aktar minn 1975 adult gew esposti ghal aktar minn 6 xhur u aktar minn 745 adult gew
esposti ghal aktar minn sentejn.



It-tabella hawn taht fiha r-reazzjonijiet avversi li dehru fi provi klini¢i b’kontrolli li jinkludu aktar
minn 1970 pazjent esposti ghal EXUBERA.

Sistema tal- Komuni Hafna Komuni Mhux Komuni
Gisem (=1/10) (=1/100, < 1/10) (=1/1000, <
1/100)
Infezzjonijiet u Faringite
Infestazzjonijiet
Disturbi fil- Ipoglicemija
metabolizmu u n-
nutrizzjoni
Disturbi Soghla Qtugh ta’ Nifs Epistassi
respiratorji, Soghla Produttiva Bronkospazniu
toracici u Irritazzjoni tal-Gerzuma Tharhit
medjastinali Gerzuma Xotta Disfownja
Ugigh
Faringelaringeali
Disturbi
Tonsillari
Disturbi gastro- Halq Xott
intestinali
Disturbi generali Ugigh fis-Sider
u kondizzjonijiet
ta' mnejn jinghata

Nota: Fil-program kliniku totali, inkluz studji t’estensjoni minghajr kontrolli, kien hemm zewg
rapporti ta’ tnixxija plewrali fejn effett relatat-matstrattament ma setax jigi eskluz.

Ipoglicemija

Bhal b’insulini ohra, l-ipogil¢emija kienet,I-aktar effett mhux mixtieq osservat b’mod frekwenti
f’pazjenti ttrattati b’ EXUBERA.

Soghla

Is-soghla kellha t-tendenzanli tibda fi Zmien sekondi sa minuti wara l-inalazzjoni ta’ l-insulina u din
kienet prin¢ipalment hafifa fis-serjeta. Din is-soghla nagset maz-zmien. Wiehed fil-mija tal-pazjenti
waqqfu t-trattament b>’EXUBERA minhabba s-soghla.

Qtugh ta’ Nifs

[I-maggeranza (> 95%) tal-qtugh ta’ nifs kien irrapportat bhala hafif ghal moderat. F’pazjenti ttrattati
b’EXUBERA, 0.4% waqqfu t-trattament minhabba I-qtugh ta’ nifs.

Ugigh fis-sider

Giet irrapportata firxa shiha ta’ sintomi tas-sider differenti bhala reazzjonijiet avversi relatati mat-
trattament u saret referenza ghalihom bhala ugigh fis-sider mhux specifiku. [I-maggoranza (> 95%) ta’
dawn ir-reazzjonijiet kienu rrapportati bhala hfief ghal moderati. Pazjent wiehed fil-grupp ta’
EXUBERA u wiehed fil-grupp ta’ tqabbil waqqfu t-trattament minhabba ugigh fis-sider. Huwa
importanti li jinghad li I-in¢idenza tal-kawzi kollha ta’ reazzjonijiet avversi relatati ma’ mard ta’ 1-
arterji koronarji, bhal angina pektoris jew attakk tal-qalb ma zdiditx bl-uzu ta” EXUBERA.

Reazzjonijiet ohra




Tnaqqis fI-FEV,

Gew osservati differenzi zghar fit-tnaqqis ta’ FEV, fil-grupp ta’ trattament, jigifieri fil-grupp ta’
EXUBERA meta mgabbel ma’ terapija ta’ tqabbil. Fi studji klini¢i ta’ inqas minn sentejn, ma kien
hemm l-ebda tnaqqis accellerat wara 3-6 xhur. Twaqqif ta’ terapija b’EXUBERA wara sentejn
irrizulta f’rizoluzzjoni tad-differenzi fil-gruppi tat-trattament fi zmien 6 gimghat (ara sezzjonijiet 4.4 u
5.1).

Kien hemm tnaqqis mil-linja bazi ta’ referenza ta’ FEV, ta’ > 15% £71.3% ta’ pazjenti ta’ tip 1 ittrattati
b’EXUBERA u £°5.0% ta’ pazjenti ta’ tip 2 ittrattati b’ EXUBERA.

Antikorpi ta’ 1-Insulina

Antikorpi ta’ l-insulina jistghu jizviluppaw wagqt trattament bl-insulini kollha inkluz EXUBERA, Fi
provi klini¢i, antikorpi ta’ 1-insulina zviluppaw b’mod aktar frekwenti u I-livelli ta’ antikorpi ta’ 1-
insulina kienu oghla f’pazjenti li qalbu I-insulina umana taghhom li tittiched taht il-gilda ghal
EXUBERA meta mqabbla ma’ suggetti li baqghu fuq l-insulina umana li ttittiched taht il-gilda. Livelli
ta’ antikorpi ta’ I-insulina kienu oghla f’pazjenti bid-dijabete tat-tip 1 meta mqabblajma’ dijabete tat-
tip 2 u lahqu livell li baqa’ ma nbidilx fi zmien 6-12-il xahar ta’ espozizzjonitfiz-z€wg gruppi. Ma gie
identifikat I-ebda sinifikat kliniku ta’ dawn I-antikorpi.

Reazzjonijiet ta’ Sensittivita E¢cessiva

dawn ghall-insulina jew is-sustanzi mhux attivi jistghu, perezempju, jkunu assocjati ma’ reazzjonijiet
generali tal-gilda, angjo-edema, bronkospazmi, pressjoni baxxa u xokk u jistghu jkunu ta’ theddida
ghall-hajja (ara sezzjoni 4.4 Respiratorji).

Edema u anormalitajiet fir-refrazzjoni ta’ 1-ghajn

Terapija bl-insulina tista’ tikkaguna ritehzjoni ta’ sodju u edema. Anormalitajiet fir-refrazzjoni ta’ 1-
ghajn jistghu jsehhu hekk kif tinbeda t<terapija bl-insulina. Dawn 1-effetti huma generalment
temporanji.

4.9 Doza eccessiva

L-ipoglicemija tista’ ssehih bhala rizultat ta’ eccess ta’ insulina meta mqabbel mat-tehid ta’ l-ikel, hela
ta’ energija jew it-tnejn

Episodji hfif tailipoglicemija jistghu generalment jigu ttrattati b’karboidrati orali. Jistghu jkunu
mehtiega aggustamenti fid-doza tal-medicina, fil-mod kif jittiehed I-ikel jew fl-ezercizzju.

Episodji aktar serji, b’koma, ac¢essjoni, jew indeboliment newrologiku jistghu jigu ttrattati bi
glukagonintramuskolari/taht il-gilda (0.5 sa 1 mg) jew glukosju ikkonc¢entrat moghti gol-vini. Jekk il-
pazjent ma jirrispondix ghal glukagon fi Zmien 10 sa 15-il minuta ghandu jinghata wkoll glukosju gol-
vini.

Kif jerga’ jigi f’sensih huwa rrikmandat li 1-pazjent jinghata karboidrat orali sabiex ma jirkadix.



5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku
Kategorija farmakoterapewtika: Prodotti medic¢inali wzati fid-dijabete, Kodi¢i ATC: A10AFO01

Mod ta’ kif jahdem

L-insulina umana tbaxxi I-glukosju u tippromwovi effetti anabolic¢i kif ukoll tnaqqas effetti katabolici,
izzid it-trasport ta’ glukosju ghal gewwa ¢-c¢elloli kif ukoll izzid il-formazzjoni ta’ glycogen fil-
muskoli u I-fwied, u ttejjeb 1-uzu ta’ pyruvate. Hija timpedixxi glycogenolysis u gluconeogenesis,
izzid il-lipogenesi fil-fwied u tessut adipozju u timpedixxi I-lipolizi. Hija wkoll tippromwovi t-tehid
ta’ acidi ammini¢i ghal gewwa ¢-Celloli u tippromwovi s-sintesi ta’ proteini u zzid it-tehid ta’ potassjt
ghal goc-celloli.

L-insulina umana inalata, bhal analogi ta’ insulina li jahdmu malajr, ghandha bidu aktarrapidu ta’ I-
attivita li tnaqqas il-glukosju meta mqgabbla ma’ l-insulina umana li ddub moghtija taht il-gilda. It-tul
ta’ zmien kemm iddum ghaddejja l-attivita li tbaxxi l-glukosju jista’ jitqgabbel ma’ dak ta’ 1-insulina
umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda u huwa itwal minn analogi ta’ l-insulina li jahdmu
malajr (ara Figura 1).

- SC Lispro (18 U)
Exubera (6mg)

Insulina Umana L

/ Tahdem Malajr

. (180)

GIR medja (% tal-
Massimu

) Az am Bt B

“Hin (min)

Figura 1. Rata ta’ Infuzjoniyta® Glukosju Medja (GIR) Normalizzata ghal GIRmax ghal Kull
Trattament tas-Suggett Kontra Hin f”Voluntiera b’Sahhithom.

Meta I-insulina,iimana hija inalata, il-bidu ta’ l-attivita li tbaxxi l-glukosju jsehh fi zmien 10-20
minuta, I-effett massimu jsehh madwar saghtejn wara l-inalazzjoni. L-azzjoni ddum ghaddejja bejn
wiehed uichor.6 sighat.

F’suggetti‘b’dijabete ta’ tip 1 jew 2, 1-azzjoni b’effett li jbaxxi l-glukosju ta’ l-insulina inalata tibda
aktar malajr fis-sighat bikrin wara d-dozagg meta mqabbla ma’ I-insulina umana li tahdem malajr
moghtija taht il-gilda.

[l-varjiabilita ta’ 1-attivita li tbaxxi 1-glukosju ta’ insulina umana inalata bejn is-suggetti nfushom
kienet generalment komparabbli ma’ dik ta’ l-insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda
f’suggetti b’dijabete mellitus tip 1 u 2.

L-uzu ta’ insulina inalata huwa assoc¢jat ma’ zieda fil-frekwenza, u livelli ta’ antikorpi ta’ I-insulina. Fi

studju esploratorju prospettiv ta’ 6 xhur f’suggetti b’dijabete tip 1, ma gewx osservati alterazzjonijiet
fil-farmakodinami¢i b’insulina inalata.
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Taghrif fug il-Provi Klini¢i

Provi klini¢i b’kontrolli f’dijabete ta’ tip 1 u tip 2 urew li EXUBERA tikseb u zzomm kontroll
glicemiku effettiv meta mqabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda.

Dijabete ta’ Tip 1

Fi provi klini¢i f’dijabete tip 1, pazjenti li juzaw regimen ta’ EXUBERA f’kombinazzjoni ta’ insulina
li tahdem b’mod intermedju jew fit-tul, kellhom tnaqqis simili fil-HbA 1¢c meta mqabbel ma’ pazjenti li
ged jiehdu insulina taht il-gilda biss. [l-percentwal ta’ pazjenti li lahqu I-mira ta” HbAlc < 7.0% kien
komparabbli bejn il-gruppi ta’ trattament.

Livelli sajmin ta’ glukosju fil-plazzma kienu ferm aktar baxxi f’pazjenti ttrattati b’regimens li jinkludu
EXUBERA meta mgabbla ma’ dawk ittrattati b’regimens b’insulina umana li tahdem malajr moghtija

taht il-gilda biss.

Dijabete ta’ Tip 2

Pazjenti fi prova klinika ghad-dijabete ta’ Tip 2, li uzaw regimen ta” EXUBERA f2kombinazzjoni ma’
insulina li tahdem b’mod intermedju jew fit-tul kellhom tnaqgqis simili fil-HbA.lc meta mqabbla ma’
pazjenti li kienu ged jiehdu insulina taht il-gilda biss.

Livelli sajmin ta’ glukosju fil-plazzma kienu ferm aktar baxxi f’pazjenti ttrattati b’regimens li jinkludu
EXUBERA meta mqabbla ma’ dawk ittrattati b’regimens b’insulina umana li tahdem malajr moghtija
taht il-gilda biss.

Fi provi klini¢i li jinvolvu pazjenti b’dijabete ta’ tip 2 li mhumiex ikkontrollati bizzejjed b’medic¢ini
orali biss, pazjenti li uzaw regimen ta’ EXUBERA biss jew*flimkien ma’ medic¢ini orali kellhom titjib
akbar fil-HbA 1c meta mqabbla ma’ pazjenti ttrattati"b’medicini orali biss. Fil-parti 1-kbira ta’ dawn 1-
istudji, il-percentwali ta’ pazjenti li lahqu HbA 1c <*7.0% kienu oghla ghal pazjenti fuq regimen li kien
jinkludi EXUBERA meta mqgabbla ma’ pazjentifuq medicini orali biss. Livelli sajmin ta’ glukosju
kienu simili ghal jew aktar baxxi f’pazjenti,li hadu regimen li kien jinkludi EXUBERA meta mqgabbla
ma’ pazjenti ttrattati b’medicini orali wahidhem. F’pazjenti b’dijabete tip 2 ikkontrollata bizzejjed
b’medicini orali, ma kienx hemm titjib fil-kontroll glicemiku permezz ta’ insulina inalata.

Tnaqgqis fil-FEV,

Saru provi maghmula b’mod kazwali, fi gruppi paralleli, b’tiketta murija biex jezaminaw tibdil fil-
FEV, wara I-bidu ta’ terapija ®’ EXUBERA f’suggetti ta’ tip 1 u tip 2. Kemm suggetti ttrattati
b’EXUBERA kif ukollsdawk ittrattati b’medicina ta’ tqabbil, maz-zmien esperjenzaw tnaqgqis fil-
funzjoni tal-pulmun,wagt dawn il-provi (Figuri 2 u 3). Differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament (li
jiffavorixxu l-medic¢ina ta’ tqabbil) fil-bidla mil-linja ta’ referenza bazi ta’ 0.034L f’tip 1 u 0.039L
f’tip 2 sehhew wara sentejn ta’ terapija.

Sehh tnaqqis-1l-FEV, mil-linja bazi ta’ > 15% £71.3% ta’ suggetti ta’ tip 1 ittrattati b’ EXUBERA u

£71.0% ta’/dawk ittrattati b’medicina ta’ tqabbil u £5.0% ta’ suggetti ta’ tip 2 ittrattati b’ EXUBERA u
fi 3.4%ta’ dawk ittrattati b’medicina ta’ tqabbil.
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N=Numru ta’ Suggetti fil-Linja Bazi, gimgha 12, gimgha 24, gimgha 36, gimgha 48, gimgha
60, gimgha 72, gimgha 84, gimgha 96, LOCF.

INH N= 236, 231, 233, 233, 235, 235, 226, 217, 208, 236. Komparatur N= 253, 238, 252, 248,
252, 249, 230, 224, 216, 253.

Figura 2. Bidla Ossservata mil-Linja ta’ Referenza Bazi fl-FEV{ (L)\f pazjenti b’dijabete mellitus tip
1.
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N=Numru ta’ Suggetti f’Linja Bazi, gimgha 52, gimgha 104, gimgha +6, gimgha +12.
INH u INH washout N=158, 155, 143, 139, 123. Komparatur N=145, 143, 125, 129, 120.

Figura 3. Bidla Osservata mil-Linja ta’ Referenza Bazi fI-FEV, (L) f’pazjenti b’dijabete mellitus tip
1.

Fi provi ta’ Fazi 2/3, 9 minn 2,498 pazjent ittrattat b’ EXUBERA twaqqfu mill-provi minhabba tnaqqis
fil-funzjoni pulmonari li I-FEV, taghha fl-ahhar ta’ 1-istudju wera tnaqqis ta’ 15% mil-linja bazi ta’
referenza. Dawn is-suggetti esperjenzaw tnaqqis medju flI-FEV, ta’ 21% (fuq medda ta’ 16%-33%)
mil-linja ta’ referenza bazi u kienu ttrattati b’ EXUBERA ghal medja ta’ 23 xahar. Sitta minn dawn is-
suggetti li twaqqfu sarulhom testijiet ta’ follow-up tal-funzjoni pulmonari. Minn dawn il-pazjenti, 5
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urew titjib sinifikattiv fl-FEV, wara t-twaqqif tat-terapija u suggett wiehed ma naqasx aktar mill-valur
ta’ tmiem l-istudju. Ma hemm ebda taghrif ichor ghat-3 suggetti li waqqfu t-trattament.

Riversibbilita ta’ FEV,

F’suggetti ta’ tip 1, kien hemm rizoluzzjoni ta’ differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament (0.010L
jiffavorixxi I-medicina ta’ tqabbil) fi zmien gimaghtejn mit- twaqqif ta” EXUBERA wara 12-il gimgha
ta’ terapija. F’pazjenti ta’ tip 2, sehhet rizoluzzjoni ta’ differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament (0.039L
jiffavorixxi I-medicina ta’ tqabbil) fi Zzmien 6 gimghat mit- twaqqif ta’ EXUBERA wara sentejn ta’
terapija (Figura 3). Fi grupp izghar (n=36) ta’ suggetti tip 1 u 2 imhallta, ittrattati b’ EXUBERA ghal >
36-il xahar, it-twaqqif tat-terapija irrizulta f’zieda medja fI-FEV; ta’ 0.036L fuq is-6 xhur ta’ wara.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

L-insulina inalata hija imwassla permezz tar-rotta pulmonari. L-insulina umana inalata,hija assorbita
malajr daqs analogi ta’ l-insulina li jahdmu malajr u aktar malajr minn insulina umana li tahdem malajr

moghtija taht il-gilda f*suggetti b’sahhithom u f’suggetti bid-dijabete ta’ tip 1 jew ta’ tip 2 (ara Figura
4).
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Figura 4: Tibdil medju fil-konéentrazzjonijiet hielsa ta’ insulina fis-serum (uU/mL) wara inalazzjoni
ta’@ mg ta’ insulina umana jew injezzjoni taht il-gilda ta’ 12 IU insulina umana li tahdem malajr
f’suggetti hoxnin hafna b’dijabete tip 2.

Il-hin biex tintlahaq il-kon¢entrazzjoni massima ta’ l-insulina (T,,,x) huwa generalment nofs dak ta’
insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda. Il-kon¢entrazzjoni massima ta’ l-insulina
generalment tintlahaq £°45 minuta ghal insulina umana inalata. Il-varjabilita fis-suggetti tal-hin biex
tintlahaq il-kon¢entrazzjoni massima ta’ l-insulina kienet inqas ghal insulina umana inalata milli ghal
insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda f’pazjenti b’dijabete ta’ tip 1 jew 2.

F’pazjenti bid-dijabete mellitus, l-insulina umana inalata kellha varjiabilita ta’ 1-AUC fis-suggetti

komparabbli ghal insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda. Ghas-C,,, il-varjiabilita ta’
insulina inalata fis-suggetti hija akbar minn dik ta’ l-insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-
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gilda. F’suggetti hoxnin b’dijabete tat-tip 2, il-varjiabilita fis-suggetti kienet komparabbli ghal jew
inqas minn dik ta’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda ghas- C,.x u 1-AUC.

Il-bijodisponibilita relattiva ta” EXUBERA meta mqgabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr
moghtija taht il-gilda hija madwar 10%. Il-bijodisponibilita ta’ EXUBERA mhix influwenzata mill-
Indi¢i tal-Massa tal-Gisem, mhux bhal preparazzjonijiet ta’ insulina moghtija taht il-gilda.

Fi studju f’pazjenti b’sahhithom, 1-espozizzjoni sistemika (AUC u C,,,x) ta’ insulina umana inalata
zdiedet b’mod bejn wiehed u iehor proporzjonali ghad-doza minn 1 mg ghal 6 mg meta nghataw
massimu ta’ zewg bziezaq ta’ qawwa wahda jew l-ohra jew il-kombinazzjoni taghhom. Fi studju fejn
il-forma tad-dozagg ta’ tliet bziezaq ta’ 1 mg giet imqabbla ma’ dik ta’ buzzieqa wahda ta’ 3 mg, is-
Ciax U I-AUC ta’ 1-inalazzjoni ta’ buzzieqa wahda ta’ 3 mg kienu madwar 30% u 40% akbar,
rispettivament, milli dawk ta’ inalazzjoni ta’ buzzieqa wahda ta’ 3 mg, li tindika li 3 bziezaq ta’ l,mg
mhumiex skambjabbli ma’ buzzieqa ta’ 3 mg (ara sezzjoni 2, 4.2 u 4.4).

Bijodisponibilita madwar 40% oghla ta’ tlett bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg meta imgabbla ma’ doza
wahda ta’ 3 mg kienet osservata f’suggetti b’sahhithom. L-ispjegazzjoni ghad-differenzi fil-

.....

ta’ 1 mg u buzzieqa ta’ 3 mg minhabba li b’inqgas trab fil-buzzieqa, l-inalaturghuwa-aktar efficjenti fit-
tkissir jew deagglomerazzjoni tat-trab li jwassal ghal proporzjon akbar ta’, partikuli erodinamici zghar
ghall-buzzieqa ta’ 1 mg (ara sezzjonijiet 2 u 4.4).

Distribuzzjoni

Wara inalazzjoni orali ta’ doza wahda ta’ insulina umana madwar30% tal-kontenut totali tal-buzzieqa
jibga’ fil-buzzieqa jew fl-inalatur, 20% huwa depozitat,flsorofaringi, 10% fil-passaggi li jwasslu l-arja
u 40% jilhaq fil-fond tal-pulmun.

Studji fl-annimali ma wrewx li insulina inalata takkumula fil-pulmun.

Populazzjoniet Specjali

Tipjip

It-tipjip izid bil-bosta r-rata uJ=firxata’ assorbiment ta’ l-insulina umana inalata (is-C,,,x huwa madwar
3 sa 5 drabi u I-AUC huwa madwar 2 jew 3 drabi oghla) u ghalhekk jista’ jzid ir-riskju ta’
ipoglicemija (ara sezzjonijiet 4.3 u 4.5).

Meta EXUBERA nghatat lil voluntiera b’sahhithom wara saghtejn ta’ espozizzjoni passiva ghad-
duhhan tas-sigaretti f’sitwazzjoni esperimentali, I-AUC u s-Cy,,y ta’ l-insulina tnagqsu b’madwar 17%

u 30%, rispettivament (ara sezzjonijiet 4.5).

Mard Respiratorju (Mard tal-Pulmun Diga Ezistenti)

E>suggetti mhux dijabeti¢i b’azzma hafifa ghal moderata, 1-AUC u s-C,,,x ghal insulina inalata fin-
nugqas ta’ trattament kienu daqsxejn anqas minn dawk f’suggetti minghajr azzma.

F’suggetti mhux dijabeti¢i b’COPD, l-assorbiment ta’ insulina inalata deher oghla meta mqabbel ma’
dak f’suggetti minghajr COPD (ara sezzjoni 4.4).

Ghoti ta’ salbutamol 30 minuta qgabel EXUBERA f’suggetti mhux dijabeti¢i b’azzma hafifa-moderata
wassal ghal zieda fl-AUC u s-Cy,a ta’ l-insulina ta’ madwar 25% u 51% meta mgabbla ma’ meta

EXUBERA nghatat wahidha.

Ghoti ta’ fluticasone 30 minuta gabel EXUBERA ma effettwax il-farmakokineti¢i ta” EXUBERA
f’suggetti mhux dijabetic¢i b’azzma hafifa-moderata (ara sezzjoni 4.5).
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Indeboliment tal-kliewi

L-effett ta” indeboliment tal-kliewi fuq l-assorbiment ta’ insulina umana inalata ma giex studjat (ara
sezzjoni 4.2).

Indeboliment tal-fwied

L-effett ta’ indeboliment tal-fwied fuq l-assorbiment ta’ insulina umana inalata ma giex studjat (ara
sezzjoni 4.2)

Sess

F’pazjenti bid-dijabete u f’pazjenti minghajr dijabete, ma giet osservata l-ebda differenza evidenti fl-
assorbiment ta’ insulina inalata bejn l-irgiel u n-nisa.

Tfal u adolexxenti

Fi tfal (6-11-il sena) u adolexxenti (12-17-il sena) b’dijabete tip 1, l-insulina umana‘inalata kienet
assorbita aktar malajr milli insulina li tahdem malajr. I1-bijodisponibilita ta’«insulina umana inalata
meta mqgabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda kienet komparabbli ma’ dik
f’pazjenti adulti b’dijabete ta’ tip 1 (ara sezzjoni 4.2).

Anzjani

F’pazjenti akbar b’dijabete ta’ tip 2, l-insulina inalata kienet'assorbita aktar malajr milli insulina
umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda. I1-bijodisponibilita ta’ insulina umana inalata meta
mqabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda kienet komparabbli ma’ dik
f’suggetti adulti izghar b’dijabete tip 2.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is=sigurta tal-medic¢ina

Studji ta’ tossi¢ita ta’ 1-inalazzjoni fil4firien u fix-xadini ghal mhux aktar minn 6 xhur ma taw I-ebda
evidenza ghal riskju specjali ghallépassaggi respiratorji minnhabba l-inalazzjoni ta’ trab ta’ I-insulina.
6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi'mhux attivi

Mannitol

Glycine

Sodiumr€itrate (bhala dihydrate)

Sodium\Hydroxide

6.2) Inkompatibilitajiet

Ma jghoddx f’dan il-kaz.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Sentejn.

Wara li tiftah il-qartas tal-buzzieqa: 3 xhur.
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6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen f’temperatura taht 30°C. Ahzen fil-kontenitur originali sabiex tilqa’ mill-umdita.

Wara li tiftah il-qartas tal-buzzieqa: Ahzen f’temperatura taht 25°C.

Tpoggix il-buzzieqa ta’ doza wahda fil-frigg jew fil-friza.

L-inalatur u I-komponeneti tieghu ghandhom jinhaznu u jintuzaw f’post xott.

Tpoggix l-inalatur ta’ l-insulina fil-frigg jew fil-friza.

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

Buzzieqa wahda fiha 6 bziezaq ipperforati (PVC/Aluminju) ta’ doza wahda. Hames bziezagq bil-
bziezaq jigu fi trej tal-plastik ¢ar (PET) iffurmat bis-shana flimkien ma’ dessikant u miksi*b’ghatu tal-
plastik trasparenti (PET). It-trej huwa ssigilat f’paw¢ laminat tal-fojl flimkien ma’ dessikant.
Dagsijiet ta’ pakketti fornuti:

e Kaxxa tal-kartun fiha 30 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminjuta’ doza wahda (paw¢ 1)

e Kaxxa tal-kartun fiha 60 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju-ta’ doza wahda (2 pawcijiet)
e Kaxxa tal-kartun fiha 90 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (3 pawcijiet)
e Kaxxa tal-kartun fiha 180 x 1 bziezaq ipperforatistal-PVE/Aluminju ta’ doza wahda (6 paw¢ijiet)

e Kaxxa tal-kartun fiha 270 x 1 bziezaq ipperforativtal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (9 paw¢ijiet)

e Kaxxa tal-kartun fiha 60 x 1 bziezag\ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (2 pawcijiet) u
2 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRY) fuq ir-rih

e Kaxxa tal-kartun fiha 270 x 4 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (9 pawcijiet)
u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Iasulina (IRU) fuq ir-rih

e Kitt fih 90 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju b’doza wahda (3 pawcijiet), inalatur ta’ 1-
insulina, ¢ejmber fuq,if-rih u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Jigu wkoll inalaturta’ 1-insulina, Units ta’ Rilaxx ta’ I-insulina u pakketti tac-¢ejmbers addizjonali.
Jista’ jkunili mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu ghal skop kummerc¢jali.

6.6/ “Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
1l-bziezaq ta’ doza wahda ta” EXUBERA ghandhom jintuzaw biss ma’ inalatur ta’ l-insulina.
L-inalatur ta’ I-insulina ghandu jinbidel kull sena.

[1-Unit ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) ghandu jinbidel darba kull gimaghtejn.

Jekk l-inalatur ta’ 1-insulina jkun espost bi zvista ghal kondizzjonijiet estremament umidi waqt l-uzu,

dan issoltu jirrizulta fi tnaqqis tad-doza ta’ l-insulina moghtija. F’dan il-kaz, il-Unit ta’ Rilaxx ta’ I-
Insulina (IRU) irid jigi mibdul qabel I-inalazzjoni li jkun imiss (ara sezzjoni 4.4).
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7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Limited

Ramsgate Road, Sandwich,
Kent, CT13, 9NJ

Ir-Renju Unit

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/05/327/001
EU/1/05/327/002
EU/1/05/327/003
EU/1/05/327/004
EU/1/05/327/005
EU/1/05/327/006
EU/1/05/327/007
EU/1/05/327/008

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA} L*AWTORIZZAZZJONI

24/01/2006

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 3 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 3 mg ta’ insulina umana.

L-espozizzjoni ta’ 1- insulina umana wara l-ghoti ta’ tliet bziezaq ta’ 1 mg hija ferm akbar milli dik ta’
wara buzzieqa wahda ta’ 3 mg. Ghaldagstant, il-buzzieqa ta’ 3 mg ma tistax tinbidel ma’ tliet bziezagq
ta’ 1 mg (ara sezzjonijiet 4.2, 4.4 u 5.2).

Maghmula permezz ta’ teknologija rekombinanti tad-DNA f’Escherichia coli.

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Trab ghall-inalazzjoni, maghmul ghal-lest.

Trab abjad.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

EXUBERA hija indikata ghat-trattament ta’ pazjenti adulti bid-dijabete mellitus tip 2 li mhijiex
ikkontrollata b’mod adegwat b’medi¢ini ozali kontra d-dijabete u li jehtiegu terapija bl-insulina.

EXUBERA hija ukoll indikata ghat-trattament ta’ pazjenti adulti bid-dijabete mellitus tip 1, flimkien
ma’ insulina li tahdem fit-tul jew ghalzmien intermedju li tinghata taht il-gilda, ghal liema s-siwi
potenzjali taz-zieda ta’ insulina-inalata jisboq it-thassib potenzjali dwar is-sigurta (ara sezzjoni 4.4).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

EXUBERA (insulina‘dmana inalata) hija insulina umana li tahdem malajr sabiex tintuza f’dijabete tip
1 jew tip 2. L-insulinaumana inalata tista’ tittiched wahida jew f’kumbinazzjoni ma’ medi¢ini
antidijabetic¢i orali u/jew insulini li jahdmu fit-tul jew ghal Zmien intermedju li jinghataw taht il-gilda
biex jottimizzaw il-kontroll glicemiku.

EXUBERA tigi f’bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg u 3 mg li jinghataw minn gol-pulmun b’ inalazzjoni
orali peérmezz ta’ inalatur ta’ l-insulina biss.

Inalazzjoni konsekuttiva ta’ tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg ikkagunat espozizzjoni ghall-
insulina ferm oghla milli inalazzjoni ta’ buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg. Ghaldagstant, tliet bziezaq
ta’ doza wahda ta’ 1 mg m’ghandhomx jigu ssostitwiti b’buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg (ara
sezzjonijiet 2, 4.4 u 5.2).

L-insulina umana inalata tibda l-attivita taghha aktar malajr milli insulina umana li tahdem malajr 1i

tinghata taht il-gilda. Minhabba l-bidu rapidu ta’ l-attivita taghha, l-insulina umana inalata ghandha
tinghata fi zmien 10 minuti qabel il-bidu ta’ ikla.
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Id-dozagg tal-bidu u dak sussegwenti (doza u hinijiet) ghandhom jigu stabbiliti mit-tabib u ghandhom
jigu aggustati skond ir-reazzjoni u I-htigijiet individwali tal-pazjent (ez. dieta, attivita fizika u stil ta’
hajja).

Dozi ta’ kuljum u hinijiet ta’ meta tinghata

Ma hemm l-ebda regoli fissi ghad-dozagg ta’ 1-insulina. Madankollu, id-doza tal-bidu rakkomandata
ghal kuljum hija bbazata fuq il-formula li gejja:

Piz tal-gisem (kg) X 0.15 mg/kg = Doza Totali ta’ Kuljum (mg). Id-doza totali ta’ kuljum ghandha tigi
mqassma fi tlett dozi ta’ qabel I-ikel.

Linji ta’ gwida approssimattivi ghal dozi inizjali ta’ qabel l-ikel ta” EXUBERA, ibbazati fuq il;piz tal-
gisem tal-pazjent, huma indikati f"Tabella 1.

Doza Numru ta’ Bziezaq| Numru ta*Bziezaq
Doza Inizjali |Approssimattivalta’ 1 mg kull doza| ta’ 3 mgkull doza
Piz tal-Pazjent ghal kull Ikla 1U

30sa39.9kg |l mgkullikla 31U 1 -
40sa599kg |2 mgkull ikla 6 IU 2 -
60sa79.9kg 13 mgkull ikla 81U - 1
80s5a99.9kg # mgkull ikla 111U 1 1
100 sa 119.9 kg |5 mg kull ikla 141U 2 1
120 sa 139.9 kg |6 mg kull ikla 16 IU . 2

Tabella 1: Linji ta’ Gwida Approssimattivi ghal Dozi Inizjali ta’ Qabel I-Ikel ta> EXUBERA
(fuq il-bazi tal-piz tal-gisem tal-pazjent).

Buzzieqa ta’ 1 mg ta’ insulina inalata hija ekwivalenti ghal madwar 3 IU insulina li tahdem malajr 1i
tinghata taht il-gilda. Buzzieqa ta’ 3 mg ta] insulina inalata hija ekwivalenti ghal madwar 8 IU insulina
li tahdem malajr li tinghata taht il-gilda. Tabella 1 hawn fuq tipprezenta d-doza IU approssimattiva ta’
insulina li tahdem malajr ghal dozi inizjalita’ qabel l-ikel ta” EXUBERA f'mg.

Ghaldagstant, EXUBERA ghandha‘tintuza b’kawtela f’pazjenti b’piz tal-gisem hafif. L-uzu ta’
EXUBERA f’pazjenti li jehtiegu titrazzjonijiet tad-doza ta’ inqas minn 1 mg m’huwiex irrikmandat
(ara sezzjoni 4.4).

Jista’ jkun hemm bzonn ta’ aggustament tad-doza u dan ikun jiddependi fuq id-dags ta’ I-ikla u 1-
kompozizzjoni nutrittiva, il-hin tal-gurnata (htigijiet akbar ta’ insulina filghodu), il-kon¢entrazzjoni
tal-glukosju fid=demm ta’ qabel l-ikel, l-ezerc¢izzju rec¢enti jew mistenni.

Wagqt mardwespiratorju interkurrenti (ez. bronkite, infezzjonijiet fil-passaggi tal-parti ta’ fuq tas-
sistema respiratorja), tista’ tkun mehtiega sorveljanza mill-qrib tal-kon¢entrazzjonijiet tal-glukosju fid-
demmkif ukoll aggustament tad-doza fuq bazi individwali (ara sezzjoni 4.4).

Ghal aktar dettalji fuq kif tuza l-inalatur ta’ l-insulina rreferi ghall-istruzzjonijiet fuq l-uzu (IFU).

Indeboliment tal-fwied u tal-kliewi

F’pazjenti b’indeboliment tal-fwied jew tal-kliewi, jista’ jkun hemm inqas htiega ghall-insulina.

Tfal u adoloxxenti

Is-sigurta fuq tul ta’ Zmien ta’ insulina umana ma gietx stabbilita f’pazjenti pedjatri¢i bid-djabete u 1-
uzu taghha ghaldagstant mhuwiex irrikmandat f’pazjenti taht it-18-il sena (ara sezzjoni 5.2).
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Anzjani

Esperjenza b’insulina inalata f’pazjenti b’eta > 75 sena hija limitata.

Falliment kongestiv tal-qalb

L-esperjenza b’insulina umana inalata f’pazjenti b’falliment kongestiv tal-qalb hija limitata hafna u I-
uzu taghha ghaldagstant mhuwiex irrikmandat f’pazjenti ta’ din ix-xorta fejn il-funzjoni tal-pulmun
hija kompromessa hafna.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet
Sensittivita ecCessiva ghas-sustanza attiva jew ghal xi sustanzi mhux attivi (ara sezzjoni 6.1).
Ipoglicemija.

Il-pazjenti m’ghandhomx ipejpu waqt terapija b’ EXUBERA u ghandhom ikunu wagfu t=tipjip
ghallinqas 6 xhur gqabel ma jibdew terapija b’EXUBERA. Jekk pazjent jibda jew(jerga’ jibda jpejjep,
EXUBERA ghandha titwaqqaf minnufih minhabba riskju akbar ta’ ipoglicemija u'ghandu jintuza
trattament alternattiv (ara sezzjoni 5.2).

Azzma mhux ikkontrollata sewwa, instabbli jew qawwija.
Mard pulmonari kroniku u ostruttiv (COPD), qawwi (Stadji ILjew IV GOLD).
4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Pazjenti mibdija fuqg EXUBERA ghandhom jir¢ievu'struzzjonijiet komprensivi fuq l-uzu ta’ l-inalatur
taghhom (ara IFU). Il-pazjenti ghandhom jinalaw it=trab ta’ l-insulina mill-parti li tidhol fil-halq
f’tehida ta’ nifs wahda bil-mod u soda. Imbaghad, il-pazjenti ghandhom izommu nifishom ghal 5
sekondi u jerhu n-nifs ’1 barra normali. Ghandha'tintuza teknika ta’ gbid tan-nifs konsistenti u standard
biex ikun assigurat i I-medicina tkun inghatat bl-ahjar mod u konsistenti.

Meta jiehdu d-doza taghhom, il-pazjenti ghandhom jevitaw li jesponu l-prodott ghal kondizzjonijiet ta’
umdita gholja u relattivament mwmidi ez. kamra tal-banju bil-fwar.

Jekk l-inalatur ta’ lI-insulinayjkun involontarjament espost ghal kondizzjonijiet estremament umidi
wagqt l-uzu, dan issoltujirrizulta fi tnaqqis tad-doza ta’ l-insulina moghtija. F’dan il-kaz, il-Unit ta’
Rilaxx ta’ I-Insulipa,(TRU) irid jinbidel qabel l-inalazzjoni li jkun imiss (ara sezzjoni 6.6).

Dozagg

Trasferimentta’ pazjent minn fuq tip jew ditta ta’ insulina ghal ohra ghandu jsir taht sorveljanza
medika stretta ghaliex dan jista’ jirrizulta f’bidla fid-dozagg.

Inalazzjoni konsekuttiva ta’ tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg jikkagunaw espozizzjoni oghla minn
inalazzjoni wahda ta’ doza wahda ta’ 3 mg. Ghaldagstant, tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg
m’ghandhomx jigu sostitwiti minn buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg (ara sezzjonijiet 2, 4.2 u 5.2).

Jekk il-buzzieqa ta’ 3 mg tkun temporanjament mhux disponibbli, zewg bziezaq ta’ 1 mg ghandhom
jissostitwixxuha u I-glukosju fid-demm ghandu jigi sorveljat mill-qrib.

Buzzieqa ta’ 1 mg ta’ insulina inalata hija ekwivalenti ghal madwar 3 IU ta’ insulina umana li tahdem
malajr injettata taht il-gilda. Ghaldagstant, EXUBERA ghandha tintuza b’kawtela f"pazjenti b’piz tal-
gisem hafif. L-uzu ta’ EXUBERA f’pazjenti li jehtiegu titrazzjonijiet tad-doza ta’ anqas minn 1 mg
mhuwiex irrikmandat (ara sezzjoni 4.2)
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Ipoglicemija

L-ipoglicemija, b’mod generali hi l-aktar effett frekwenti mhux mixtieq ta’ terapija bl-insulina nkluz
EXUBERA u hafna medi¢ini ta’ kontra d-dijabete ohra, li tista’ ssehh jekk id-doza ta’ l-insulina tkun
gholja wisq meta mgabbla mal-htiega ghall-insulina. Attakki ipoglicemi¢i gawwija, b’mod specjali
jekk rikorrenti, jistghu jwasslu ghal hsara newrologika. Episod;ji ipogli¢cemici fit-tul jew serji jistghu
jkunu ta’ theddida ghall-hajja.

Sintomi ta’ ipoglicemija generalment isehhu f’daqqa. Dawn jistghu jinkludu gharaq kiesah, gilda
pallida u kiesha, gheja kbira, nervozizmu jew roghda, ansjeta, gheja jew dghjufija mhux tas-soltu,
konfuzjoni, diffikulta fil-konc¢entrazzjoni, hedla, guh ecéessiv, tibdil fil-vizta, ugigh ta’ ras, dardiru
palpitazzjoni. L-ipoglicemija serja tista’ twassal ghal telf mis-sensi u/jew acc¢essjonijiet u tista’
tirrizulta £’ indeboliment temporanju jew permanenti tal-funzjoni tal-mohh jew anke mewt.

L-ipoglicemija generalment tista’ tigi kkoreguta b’tehid immedjat ta’ karboidrati. Il-pazjenti
ghandhom igorru I-glukosju maghhom il-hin kollu, sabiex ikunu jistghu jiehdu azzjeni immedjata.

Jekk tingabez ikla jew jekk isir ezer¢izzju fiziku qawwi mhux ippjanat, dan jista’ jwassal ghal
ipoglicemija.

Pazjenti li I-kontroll tal-glukosju f’demmhom huwa mtejjeb bil-bosta,ez. b’terapija bl-insulina
intensifikata, jistghu jesperjenzaw bidla fis-sintomi ta’ twissija taghliomtas-soltu u ghandhom
ghalhekk jigu avzati.

Is-sintomi ta’ twissija tas-soltu jistghu jisparixxu f’pazjentisliilhom ibatu bid-dijabete.
Ftit mill-pazjenti li esperjenzaw reazzjonijiet ipoglicemici wara trasferiment minn insulina li gejja
mill-annimali ghal insulina umana rrapportaw li s-§intemi ta’ twissija bikrija ta’ I-ipoglicemija kienu

inqas qawwija jew differenti minn dawk espetjenzativbl-insulina precedenti taghhom.

Qabel jivvjaggaw bejn Zoni ta’ hinijiet differenti, il-pazjenti ghandhom jigu avzati biex jikkonsultaw
lit-tabib, minhabba li dan jista’ jfisseri‘l:pazjent ikollu jiehu l-insulina u l-ikliet f"hinijiet differenti.

Dozagg mhux adegwat jew twaqgqifita™trattament specjalment f*persuni li ghandhom id-dijabete
dipendenti fuq l-insulina, jista” jwassal ghal iperglicemija u ketoacidozi dijabetika; kondizzjonijiet li

jistghu jkunu letali.

Meta wzata ma’ medicini ta’ kontra d-dijabete, id-doza ta’ kull medi¢ina ghandha tigi aggustata bir-
reqqa biex tigi stabbilita’l-aqwa doza biex jinkseb l-effett farmakologiku mixtieq.

[I-htigijiet ‘ghall-insulina jistghu jinbidlu waqt kondizzjonijiet interkurrenti bhal mard, disturbi
emozjonalijewstress.

Signrta Pulmonari

Disturbi respiratorji diga ezistenti

EXUBERA m’ghandhiex tintuza f’pazjenti b’mard pulmonari bhalma huma l-azzma u s-COPD,
minhabba li m”hemmx bizzejjed taghrif biex isostni uzu minghajr periklu f"dawn il-pazjenti.

L-uzu fl-istess hin ta’ dilaturi tal-bronki bhalma huwa salbutamol jistghu jzidu l-assorbiment ta’

EXUBERA u jistghu jzidu r-riskju ta’ ipoglicemija meta wzati biex itaffu sintomi respiratorji akuti
(ara sezzjoni 4.5).

Respiratorji
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F’kazijiet rari jista’ jsehh bronkospazmu. Pazjenti li jesperjenzaw reazzjoni bhal din ghandhom
iwaqqfu EXUBERA u jfittxu attenzjoni medika minnufih. L-ghoti mill-gdid ta> EXUBERA jehtieg
evalwazzjoni tar-riskju bir-reqqa, u jista’ jsir biss taht sorveljanza medika mill-qrib b’facilitajiet klinici
adattati.

Tnaqgqis fil-funzjoni pulmonari

Fi provi klini¢i gew osservati differenzi zghar imma konsistenti fit-tnaqqis tal-funzjoni pulmonari fil-
grupp tat-trattament (b’mod partikolari Volum Espiratorju Sfurzat f’sekonda (FEV))) li jiffavorixxu
suggetti ttrattati b’komparatur. Fi studji klini¢i li jdumu ghaddejjin mhux aktar minn sentejn, ma kien
hemm l-ebda tnaqqis acc¢ellerat wara 3-6 xhur. Dawn id-differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament
sparixxew fi zmien 6 gimghat mit-twaqqif wara sentejn trattament (ara sezzjonijiet 4.8 u 5.1).

Il-pazjenti kollha mibdija fug EXUBERA ghandha ssirilhom ezaminazzjoni tal-funzjoni tal-pulmun
fil-linja ta’ referenza bazi (ez. spirometrija biex jitkejjel FEV). L-effikacja u s-sigurta ta’ l-insulina
umana inalata f’pazjenti bil-linja bazi mistennija FEV; < 70% ma gietx stabbilita, u l-uzu'ta’ I-insulina
umana inalata f’din il-popolazzjoni mhux rakkomandata. Kejl tal-funzjoni pulmonari ta*follow-up
huwa rakomandat wara l-ewwel 6 xhur ta’ terapija. Jekk fis-6 xahar jigi osservatinaqqis ta’ < 15%
FEV,, l-ispirometrija ghandha tigi rrepetuta wara sena u mbaghad ta’ kull sena. Jekk fis-6 xahar, jigi
osservat tnaqqis ta’ 15-20% jew > 500ml mill-funzjoni tal-pulmun fil-linja<bazi, lI-ispirometrija
ghandha tigi rrepetuta wara 3 xhur.

F’pazjenti bi tnaqqis ta’ FEV; ta’ > 20% mil-linja bazi kkonfermat (jigifieri ghallinqas zewg testijiet
konsekuttivi, 3 sa 4 gimghat ’il boghod minn xulxin), it-terapija bZEXUBERA ghandha titwaqqaf u I-
pazjent ghandu jigi sorveljat kif klinikament indikat. Ma hemm ls¢bda esperjenza b’istituzzjoni mill-

¢did ta’ terapija b’ EXUBERA f’pazjenti li I-funzjoni pulmonari taghhom tirkupra.

Pazjenti li jizviluppaw qtugh ta’ nifs waqt trattament'’b’ EXUBERA ghandhom jigu ezaminati ghal
kagunijiet pulmonari jew kardijaci. Meta jkun hemm edema pulmonari, jew ikun hemm tnaqgqis fil-
funzjoni pulmonari klinikament relevanti, EXUBERA ghandha titwaqqaf u 1-pazjent ghandu jingeleb
ghal insulina li tigi injettata.

Mard Respiratorju Interkurrenti

Wagqt provi klini¢i, EXUBERA nghatat lil pazjenti b’mard respiratorju interkurrenti (ez. bronkite,
infezzjonijiet fil-passaggi tal-parti ta’ fuq tas-sistema respiratorja). F’dawn il-provi, ma gie osservat
ebda riskju akbar ta’ ipoglicemija jew kontroll glicemiku baghtut. Waqt mard respiratorju
interkurrenti, jista’ jkun hemm bzonn ta’ sorveljanza mill-qrib tal-kon¢entrazzjonijiet tal-glukosju fid-
demm u ta’ aggustament tad-doza fuq bazi individwali (ara sezzjoni 4.2). Ma hemm l-ebda esperjenza
b’EXUBERA f{’pazjenti bi pnewmonja.

Pazjenti li kienu jpejpu gabel

Fi studji klini¢i ta” Exubera, kien hemm 6 kazijiet godda ta’ tumuri primarji tal-pulmun f’pazjenti
trattati\b’Exubera, u kaz wiehed gdid qalb il-pazjenti trattati komparattivament. Kien hemm ukoll
fapport wiehed wara t-tqeghid tal-prodott fis-suq ta’ tumur primarju tal-pulmun f’pazjent trattat
b?Exubera. Fi studji klini¢i kontrollati ta’ Exubera, I-in¢idenza ta’ tumuri primarji tal-pulmun fi studju
ta’ 100-sena ta’ pazjenti b’esposizzjoni ghall-medi¢ina ta’ 0.130 ( 5 kazijiet fuq medda ta’ 3800 — snin
ta’ pazjenti) ghal pazjenti trattati b’Exubera, u 0.03 (1 kaz fuq medda ta’ 3900 snin ta’ pazjenti) ghal
pazjenti trattati komparattivament. Kien hemm ftit wisq kazijiet biex ikun determinat jekk dawn 1-
episodji kienux relatati ma’ Exubera/ Il-pazjenti kollha li kienu djanjostikati b’tumur tal-pulmun kienu

jpejpu gabel.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
l-effett farmac¢ewtiku tal-prodott
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Ghadd ta’ sustanzi jaffettwaw il-metabolizmu tal-glukosju u jistghu jehtiegu aggustament tad-doza ta’
l-insulina.

Sustanzi li jistghu jzidu l-effett tat-tnaqqis tal-glukosju fid-demm u jzidu s-suxxettibilita ghal
ipoglicemija jinkludu medi¢ini orali ta’ kontra d-dijabete, impedituri ta’ 1-enzima li tibdel I-
angjotensin (ACE), impedituri ta’ monoamino oxidase (MAQO), medi¢ini maghrufin bhala beta-
blockers mhux selettivi, salicylates u antibijoti¢i ta’ sulphonamide.

L-ghoti ta’ salbutamol qabel EXUBERA jista’ jirrizulta f’assorbiment akbar ta’ l-insulina (ara sezzjoni
5.2).

L-ghoti ta’ fluticasone qabel EXUBERA ma jidhirx li jaffettwa l-assorbiment ta’ I-insulina (ara
sezzjoni 5.2).

Tipjip attiv izid bil-bosta r-rata u I-firxa ta’ assorbiment ta’ EXUBERA filwaqt li espozizzjoni/passiva
ghad-duhhan tat-tabakk f’dawk li ma jpejpux tnaqqas din ir-rata (ara sezzjonijiet 4.3 u 5.2),

Sustanzi li jistghu jnaqqsu I-effett ta’ tnaqqis ta’ l-ammont ta’ glukosju fid-demni jinkludu
kortikosterojdi, danazol, kontracettivi orali, ormoni tat-tirojde, 1-ormon ta’ 1-izvilupp, medicini
simpatomimetici u thiazides. Octreotide/lanreotide t-tnejn jistghu jzidu jew=inaqqsu 1-htigijiet ghall-
insulina.

Medicini beta-blockers jistghu jghattu s-sintomi ta’ I-ipoglicemijanL=alkohol jista’ jintensifika u
jtawwal l-effett ipoglicemiku ta’ l-insulina.

L-ghoti ta” EXUBERA 10 minuti gabel I-ghoti ta’ salbutamolm’affettwax ir-reazzjoni bronkodilatorja
ta’ salbutamol f’suggetti mhux dijabeti¢i b’azzma hafifa-moderata.

Medicini ohra li jistghu jbiddlu I-assorbimentpulmonari jew il-permeabilita pulmonari ma gewx
studjati. Sorveljanza mill-qrib tal-konc¢entrazzjonijiet tal-glukosju u titrazzjoni tad-doza kif jixraq
huma rrikmandati meta insulina inalata tintuza f*dawn il-pazjenti. Ghandha tintuza l-kawtela meta
EXUBERA jinghata fl-istess hin ma’ medi¢ini bhal dawn.

4.6 Tqalau Treddigh

Ma hemm l-ebda esperjenzaklinika bl-uzu ta” EXUBERA fit-tqala. L-insulina inalata ta’ spiss tinduci
antikorpi kontra l-insulina. Tr-riskju ta’ dan fuq il-fetu mhuwiex maghruf. Ghaldagstant, EXUBERA
m’ghandhiex tittiched Waqt“it-tqala. Meta pazjenta ttrattata b’ EXUBERA tohrog tqila insulina li
tinghata taht il-gilda,adattata ghandha tinghata minflok I-insulina inalata.

Nisa li jkun.ged ireddghu jistghu jehtiegu aggustamenti fid-dozi ta’ l-insulina u dieta.

4.7, Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Bhalb’insulini ohra, il-kapacita tal-pazjent li jikkon¢entra u li jirreaggixxi tista’ tixxekkel
b’konsegwenza ta’ l-ipoglicemija. Din tista’ tikkonstitwixxi riskju f’sitwazzjonijiet fejn dawn il-
kapacitajiet ikunu ta’ importanza specjali (ez. sewqan ta’ karozza jew thaddim ta’ ingenji).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Is-sigurta ta” EXUBERA wahidha, jew f’kumbinazzjoni ma’ insulina moghtija taht il-gilda jew
medicini orali giet evalwata fi studji klini¢i b’aktar minn 2,700 pazjent b’dijabete ta’ tip 1 jew tip 2.

Fost dawn, aktar minn 1975 adult gew esposti ghal aktar minn 6 xhur u aktar minn 745 adult gew
esposti ghal aktar minn sentejn.
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It-tabella hawn taht fiha r-reazzjonijiet avversi li dehru fi provi klini¢i b’kontrolli li jinkludu aktar
minn 1970 pazjent esposti ghal EXUBERA.

Sistema tal- Komuni Hafna Komuni Mhux Komuni
Gisem (=1/10) (=1/100, < 1/10) (=1/1000, <
1/100)
Infezzjonijiet u Faringite
Infestazzjonijiet
Disturbi fil- Ipoglicemija
metabolizmu u n-
nutrizzjoni
Disturbi Soghla Qtugh ta’ Nifs Epistassi
respiratorji, Soghla Produttiva Bronkospazmu
toracici u Irritazzjoni tal-Gerzuma Thathix
medjastinali Gerzuma Xotta Disfownja
Ugigh
Faringolaringeali
Disturbi
Tonsillari
Disturbi gastro- Halq Xott
intestinali
Disturbi generali Ugigh fis-Sider
u kondizzjonijiet
ta' mnejn jinghata

Nota: Fil-program kliniku totali, inkluz studji't’estensjoni minghajr kontrolli, kien hemm zewg
rapporti ta’ tnixxija plewrali fejn effett relatat mat-trattament ma setax jigi eskluz.

Ipoglicemija

Bhal b’insulini ohra, 1-ipogil¢emija kienet]-aktar effett mhux mixtieq osservat b’mod frekwenti
f’pazjenti ttrattati b’ EXUBERA.

Soghla

Is-soghla kellha t-tendenza li tibda fi Zmien sekondi sa minuti wara l-inalazzjoni ta’ I-insulina u din
kienet prin¢ipalment hafifa fis-serjeta. Din is-soghla nagset maz-zmien. Wiehed fil-mija tal-pazjenti
waqqfu t-trattament B2 EXUBERA minhabba s-soghla.

Qtugh ta’ Nifs

[I-maggoranza (> 95%) tal-qtugh ta’ nifs kien irrapportat bhala hafif ghal moderat. F’pazjenti ttrattati
b’EXUBERA, 0.4% waqqfu t-trattament minhabba I-qtugh ta’ nifs.

Ugigh fis-sider

Giet irrapportata firxa shiha ta’ sintomi tas-sider differenti bhala reazzjonijiet avversi relatati mat-
trattament u saret referenza ghalihom bhala ugigh fis-sider mhux specifiku. Il-maggoranza (> 95%) ta’
dawn ir-reazzjonijiet kienu rrapportati bhala hfief ghal moderati. Pazjent wiehed fil-grupp ta’
EXUBERA u wiehed fil-grupp ta’ tqabbil waqqfu t-trattament minhabba ugigh fis-sider. Huwa
importanti li jinghad li I-in¢idenza tal-kawzi kollha ta’ reazzjonijiet avversi relatati ma’ mard ta’ I-
arterji koronarji, bhal angina pektoris jew attakk tal-qalb ma zdiditx bl-uzu ta> EXUBERA.

Reazzjonijiet ohra
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Tnaqqis fI-FEV,

Gew osservati differenzi zghar fit-tnaqqis ta’ FEV, fil-grupp ta’ trattament, jigifieri fil-grupp ta’
EXUBERA meta mqabbel ma’ terapija ta’ tqabbil. Fi studji klini¢i ta’ inqas minn sentejn, ma kien
hemm l-ebda tnaqqis accellerat wara 3-6 xhur. Twaqqif ta’ terapija b’EXUBERA wara sentejn
irrizulta f’rizoluzzjoni tad-differenzi fil-gruppi tat-trattament fi Zmien 6 gimghat (ara sezzjonijiet 4.4 u
5.1).

Kien hemm tnaqqis mil-linja bazi ta’ referenza ta’ FEV, ta’ > 15% £71.3% ta’ pazjenti ta’ tip 1 ittrattati
b’EXUBERA u £°5.0% ta’ pazjenti ta’ tip 2 ittrattati b’ EXUBERA.

Antikorpi ta’ I-Insulina

Antikorpi ta’ I-insulina jistghu jizviluppaw waqt trattament bl-insulini kollha inkluz EXWUBERA. Fi
provi klini¢i, antikorpi ta’ 1-insulina zviluppaw b’mod aktar frekwenti u I-livelli ta’ antikorpi ta’ 1-
insulina kienu oghla f’pazjenti li qalbu l-insulina umana taghhom li tittiched taht il*gilda ghal
EXUBERA meta mqabbla ma’ suggetti li baqghu fuq l-insulina umana li ttittiched/taht il-gilda. Livelli
ta’ antikorpi ta’ l-insulina kienu oghla f’pazjenti bid-dijabete tat-tip 1 meta migabbla ma’ dijabete tat-
tip 2 u lahqu livell li baga’ ma nbidilx fi Zzmien 6-12-il xahar ta’ espozizzjoni fiz-zewg gruppi. Ma gie
identifikat I-ebda sinifikat kliniku ta’ dawn l-antikorpi.

Reazzjonijiet ta’ Sensittivita Eccessiva

dawn ghall-insulina jew is-sustanzi mhux attivi jistghu) per ezempju, jkunu assoc¢jati ma’ reazzjonijiet
generali tal-gilda, angjo-edema, bronkospazmi, pressjoni baxxa u xokk u jistghu jkunu ta’ theddida
ghall-hajja (ara sezzjoni 4.4 Respiratorji).

Edema u anormalitajiet fir-refrazzjoni ta’.l-ghajn

Terapija bl-insulina tista’ tikkaguna rit€hzjoni ta’ sodju u edema. Anormalitajiet fir-refrazzjoni ta’ 1-
ghajn jistghu jsehhu hekk kif tinbeda, t-terapija bl-insulina. Dawn l-effetti huma generalment
temporanji.

4.9 Doza eccessiva

L-ipoglicemija tista’ §sehhbhala rizultat ta’ ecéess ta’ insulina meta mqabbel mat-tehid ta’ 1-ikel, hela
ta’ energija jew it+thejne:

Episodji hfif ta’ ipoglicemija jistghu generalment jigu ttrattati b’karboidrati orali. Jistghu jkunu
mehtiega-aggustamenti fid-doza tal-medicina, fil-mod kif jittiehed l-ikel jew fl-ezercizzju.

Episodjitaktar serji, b’koma, accessjoni, jew indeboliment newrologiku jistghu jigu ttrattati bi
glukagon intramuskolari/taht il-gilda (0.5 sa 1 mg) jew glukosju ikkon¢entrat moghti gol-vini. Jekk il-
pazjent ma jirrispondix ghal glukagon fi Zzmien 10 sa 15-il minuta ghandu jinghata wkoll glukosju gol-

vini.

Kif jerga’ jigi f’sensih huwa rrikmandat li I-pazjent jinghata karboidrat orali sabiex ma jirkadix.
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5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku
Kategorija farmakoterapewtika: Prodotti medic¢inali wzati fid-dijabete, Kodi¢i ATC: A10AFO01

Mod ta’ kif jahdem

L-insulina umana tbaxxi I-glukosju u tippromwovi effetti anabolic¢i kif ukoll tnaqqas effetti katabolici,
izzid it-trasport ta’ glukosju ghal gewwa ¢-c¢elloli kif ukoll izzid il-formazzjoni ta’ glycogen fil-
muskoli u I-fwied, u ttejjeb 1-uzu ta’ pyruvate. Hija timpedixxi glycogenolysis u gluconeogenesis,
izzid il-lipogenesi fil-fwied u tessut adipozju u timpedixxi I-lipolizi. Hija wkoll tippromwovi t-tehid
ta’ acidi ammini¢i ghal gewwa ¢-Celloli u tippromwovi s-sintesi ta’ proteini u zzid it-tehid ta’ potassjt
ghal goc-celloli.

L-insulina umana inalata, bhal analogi ta’ insulina li jahdmu malajr, ghandha bidu aktarrapidu ta’ I-
attivita li tnaqqas il-glukosju meta mqgabbla ma’ l-insulina umana li ddub moghtija taht il-gilda. It-tul
ta’ zmien kemm iddum ghaddejja l-attivita li tbaxxi l-glukosju jista’ jitqgabbel ma’ dak ta’ 1-insulina
umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda u huwa itwal minn analogi ta’ l-insulina li jahdmu
malajr (ara Figura 1).

- SC Lispro (18 U)
Exubera (6mg)

Insulina Umana L

/ Tahdem Malajr

. (180)

GIR medja (% tal-
Massimu

) Az am Bt B

“Hin (min)

Figura 1. Rata ta’ Infuzjoniyta® Glukosju Medja (GIR) Normalizzata ghal GIRmax ghal Kull
Trattament tas-Suggett Kontra Hin f”Voluntiera b’Sahhithom.

Meta I-insulina,iimana hija inalata, il-bidu ta’ l-attivita li tbaxxi l-glukosju jsehh fi zmien 10-20
minuta, I-effett massimu jsehh madwar saghtejn wara l-inalazzjoni. L-azzjoni ddum ghaddejja bejn
wiehed uichor.6 sighat.

F’suggetti‘b’dijabete ta’ tip 1 jew 2, 1-azzjoni b’effett li jbaxxi l-glukosju ta’ l-insulina inalata tibda
aktar malajr fis-sighat bikrin wara d-dozagg meta mqabbla ma’ I-insulina umana li tahdem malajr
moghtija taht il-gilda.

[l-varjiabilita ta’ 1-attivita li tbaxxi 1-glukosju ta’ insulina umana inalata bejn is-suggetti nfushom
kienet generalment komparabbli ma’ dik ta’ l-insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda
f’suggetti b’dijabete mellitus tip 1 u 2.

L-uzu ta’ insulina inalata huwa assoc¢jat ma’ zieda fil-frekwenza, u livelli ta’ antikorpi ta’ I-insulina. Fi

studju esploratorju prospettiv ta’ 6 xhur f’suggetti b’dijabete tip 1, ma gewx osservati alterazzjonijiet
fil-farmakodinami¢i b’insulina inalata.
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Taghrif fug il-Provi Klini¢i

Provi klini¢i b’kontrolli f’dijabete ta’ tip 1 u tip 2 urew li EXUBERA tikseb u zzomm kontroll
glicemiku effettiv meta mqabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda.

Dijabete ta’ Tip 1

Fi provi klini¢i f’dijabete tip 1, pazjenti li juzaw regimen ta’ EXUBERA f’kombinazzjoni ta’ insulina
li tahdem b’mod intermedju jew fit-tul, kellhom tnaqqis simili fil-HbA 1¢c meta mqabbel ma’ pazjenti li
ged jiehdu insulina taht il-gilda biss. [l-percentwal ta’ pazjenti li lahqu I-mira ta” HbAlc < 7.0% kien
komparabbli bejn il-gruppi ta’ trattament.

Livelli sajmin ta’ glukosju fil-plazzma kienu ferm aktar baxxi f’pazjenti ttrattati b’regimens li jinkludu
EXUBERA meta mgabbla ma’ dawk ittrattati b’regimens b’insulina umana li tahdem malajr moghtija

taht il-gilda biss.

Dijabete ta’ Tip 2

Pazjenti fi prova klinika ghad-dijabete ta’ Tip 2, li uzaw regimen ta” EXUBERA f2kombinazzjoni ma’
insulina li tahdem b’mod intermedju jew fit-tul kellhom tnaqgqis simili fil-HbA.lc meta mqabbla ma’
pazjenti li kienu ged jiehdu insulina taht il-gilda biss.

Livelli sajmin ta’ glukosju fil-plazzma kienu ferm aktar baxxi f’pazjenti ttrattati b’regimens li jinkludu
EXUBERA meta mqabbla ma’ dawk ittrattati b’regimens b’insulina umana li tahdem malajr moghtija
taht il-gilda biss.

Fi provi klini¢i li jinvolvu pazjenti b’dijabete ta’ tip 2 li mhumiex ikkontrollati bizzejjed b’medic¢ini
orali biss, pazjenti li uzaw regimen ta’ EXUBERA biss jew*flimkien ma’ medic¢ini orali kellhom titjib
akbar fil-HbA 1c meta mqabbla ma’ pazjenti ttrattati"b’medicini orali biss. Fil-parti 1-kbira ta’ dawn 1-
istudji, il-percentwali ta’ pazjenti li lahqu HbA 1c <*7.0% kienu oghla ghal pazjenti fuq regimen li kien
jinkludi EXUBERA meta mqgabbla ma’ pazjentifuq medicini orali biss. Livelli sajmin ta’ glukosju
kienu simili ghal jew aktar baxxi f’pazjenti,li hadu regimen li kien jinkludi EXUBERA meta mqgabbla
ma’ pazjenti ttrattati b’medicini orali wahidhem. F’pazjenti b’dijabete tip 2 ikkontrollata bizzejjed
b’medicini orali, ma kienx hemm titjib fil-kontroll glicemiku permezz ta’ insulina inalata.

Tnaqgqis fil-FEV,

Saru provi maghmula b’mod kazwali, fi gruppi paralleli, b’tiketta murija biex jezaminaw tibdil fil-
FEV, wara I-bidu ta’ terapija ®’ EXUBERA f’suggetti ta’ tip 1 u tip 2. Kemm suggetti ttrattati
b’EXUBERA kif ukollsdawk ittrattati b’medicina ta’ tqabbil, maz-zmien esperjenzaw tnaqgqis fil-
funzjoni tal-pulmun,wagt dawn il-provi (Figuri 2 u 3). Differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament (li
jiffavorixxu l-medic¢ina ta’ tqabbil) fil-bidla mil-linja ta’ referenza bazi ta’ 0.034L f’tip 1 u 0.039L
f’tip 2 sehhew wara sentejn ta’ terapija.

Sehh tnaqqis-1l-FEV, mil-linja bazi ta’ > 15% £71.3% ta’ suggetti ta’ tip 1 ittrattati b’ EXUBERA u

£71.0% ta’/dawk ittrattati b’medicina ta’ tqabbil u £5.0% ta’ suggetti ta’ tip 2 ittrattati b’ EXUBERA u
fi 3.4%ta’ dawk ittrattati b’medicina ta’ tqabbil.
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—<o—INH
—l—-Komparatur

( Medja +/- SD)

Bidlaminn Linjata’ bazi fFEV, (L)

Linja ta’ bazi 12 24 36 48 60 72 84 96 LOCF

Zjara (gimghat)

N=Numru ta’ Suggetti fil-Linja Bazi, gimgha 12, gimgha 24, gimgha 36, gimgha 48, gimgha
60 , gimgha 72, gimgha 84, gimgha 96, LOCF.

INH N= 236, 231, 233, 233, 235, 235, 226, 217, 208, 236. Komparatur N= 253, 238, 252, 248,
252, 249, 230, 224, 216, 253.

Figura 2. Bidla Ossservata mil-Linja ta’ Referenza Bazi fl-FEV{ (L)\f pazjenti b’dijabete mellitus tip
1.
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Zjara (gimghat)

N=Numru ta’ Suggetti f’Linja Bazi, gimgha 52, gimgha 104, gimgha +6, gimgha +12.
INH u INH washout N=158, 155, 143, 139, 123. Komparatur N=145, 143, 125, 129, 120.

Figura 3. Bidla Osservata mil-Linja ta’ Referenza Bazi fI-FEV, (L) f’pazjenti b’dijabete mellitus tip
1.

Fi provi ta’ Fazi 2/3, 9 minn 2,498 pazjent ittrattat b’ EXUBERA twaqqfu mill-provi minhabba tnaqqis
fil-funzjoni pulmonari li I-FEV, taghha fl-ahhar ta’ I-istudju wera tnaqqis ta’ 15% mil-linja bazi ta’
referenza. Dawn is-suggetti esperjenzaw tnaqqis medju fI-FEV, ta’ 21% (fuq medda ta’ 16%-33%)
mil-linja ta’ referenza bazi u kienu ttrattati b’ EXUBERA ghal medja ta’ 23 xahar. Sitta minn dawn is-
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suggetti 1i twaqqfu sarulhom testijiet ta’ follow-up tal-funzjoni pulmonari. Minn dawn il-pazjenti, 5
urew titjib sinifikattiv fI-FEV, wara t-twaqqif tat-terapija u suggett wiched ma naqasx aktar mill-valur
ta’ tmiem l-istudju. Ma hemm ebda taghrif ichor ghat-3 suggetti li waqqfu t-trattament.

Riversibbilita ta’ FEV,

F’suggetti ta’ tip 1, kien hemm rizoluzzjoni ta’ differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament (0.010L
jiffavorixxi I-medié¢ina ta’ tqabbil) fi zmien gimaghtejn mit- twaqqif ta’ EXUBERA wara 12-il gimgha
ta’ terapija. F’pazjenti ta’ tip 2, sehhet rizoluzzjoni ta’ differenzi zghar fil-grupp ta’ trattament (0.039L
jiffavorixxi I-medicina ta’ tqabbil) fi zmien 6 gimghat mit- twaqqif ta’ EXUBERA wara sentejn ta’
terapija (Figura 3). Fi grupp izghar (n=36) ta’ suggetti tip 1 u 2 imhallta, ittrattati b’ EXUBERA ghal’>
36-il xahar, it-twaqqif tat-terapija irrizulta f’zieda medja fI-FEV, ta’ 0.036L fuq is-6 xhur ta’ wara’

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

L-insulina inalata hija imwassla permezz tar-rotta pulmonari. L-insulina umana inalata hija assorbita
malajr dags analogi ta’ 1-insulina li jahdmu malajr u aktar malajr minn insulina umana li tahdem malajr
moghtija taht il-gilda f’suggetti b’sahhithom u f’suggetti bid-dijabete ta’ tip 1;jew ta’ tip 2 (ara Figura
4).
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Figura 4: Tibdil medju fil-konc¢entrazzjonijiet hielsa ta’ insulina fis-serum (uWU/mL) wara inalazzjoni
ta’ 4,mg ta’ insulina umana jew injezzjoni taht il-gilda ta’ 12 IU insulina umana li tahdem malajr
f’suggetti hoxnin hafna b’dijabete tip 2.

Ti=hin biex tintlahaq il-kon¢entrazzjoni massima ta’ l-insulina (T,,.x) huwa generalment nofs dak ta’
insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda. I1-kon¢entrazzjoni massima ta’ I-insulina
generalment tintlahaq °45 minuta ghal insulina umana inalata. Il-varjabilita fis-suggetti tal-hin biex
tintlahaq il-konéentrazzjoni massima ta’ I-insulina kienet inqas ghal insulina umana inalata milli ghal
insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda f’pazjenti b’dijabete ta’ tip 1 jew 2.

F’pazjenti bid-dijabete mellitus, l-insulina umana inalata kellha varjiabilita ta’ 1-AUC fis-suggetti
komparabbli ghal insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda. Ghas-C,,,x il-varjiabilita ta’
insulina inalata fis-suggetti hija akbar minn dik ta’ l-insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-
gilda. F’suggetti hoxnin b’dijabete tat-tip 2, il-varjiabilita fis-suggetti kienet komparabbli ghal jew
inqas minn dik ta’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda ghas- C,.x u 1-AUC.
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I1-bijodisponibilita relattiva ta’” EXUBERA meta mqabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr
moghtija taht il-gilda hija madwar 10%. Il-bijodisponibilita ta” EXUBERA mhix influwenzata mill-
Indi¢i tal-Massa tal-Gisem, mhux bhal preparazzjonijiet ta’ insulina moghtija taht il-gilda.

Fi studju f"pazjenti b’sahhithom, 1-espozizzjoni sistemika (AUC u C,,y) ta’ insulina umana inalata
zdiedet b’mod bejn wiehed u iehor proporzjonali ghad-doza minn 1 mg ghal 6 mg meta nghataw
massimu ta’ zewg bziezaq ta’ qawwa wahda jew 1-ohra jew il-kombinazzjoni taghhom. Fi studju fejn
il-forma tad-dozagg ta’ tliet bziezaq ta’ 1 mg giet imgabbla ma’ dik ta’ buzzieqa wahda ta’ 3 mg, is-
Ciax U I-AUC ta’ l-inalazzjoni ta’ buzzieqa wahda ta’ 3 mg kienu madwar 30% u 40% akbar,
rispettivament, milli dawk ta’ inalazzjoni ta’ buzzieqa wahda ta’ 3 mg, li tindika li 3 bziezaq ta’ 1 mg
mhumiex skambjabbli ma’ buzzieqa ta’ 3 mg (ara sezzjoni 2, 4.2 u 4.4).

Bijodisponibilita madwar 40% oghla ta’ tlett bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg meta imqabblasma’ doza
wahda ta’ 3 mg kienet osservata f’suggetti b’sahhithom. L-ispjegazzjoni ghad-differenzigfil-

.....

ghall-buzzieqa ta’ 1 mg (ara sezzjonijiet 2 u 4.4).

Distribuzzjoni

Wara inalazzjoni orali ta’ doza wahda ta’ insulina umana madwar30%-tal-kontenut totali tal-buzzieqa
jibga’ fil-buzzieqa jew fl-inalatur, 20% huwa depozitat fl-orefaringi, 10% fil-passaggi li jwasslu l-arja
u 40% jilhaq fil-fond tal-pulmun.

Studji fl-annimali ma wrewx li insulina inalata takkumula fil-pulmun.

Populazzjoniet Spe¢jali

Tipjip

It-tipjip izid bil-bosta r-rata u 1-firxa ta’/agsorbiment ta’ l-insulina umana inalata (is-C,.x huwa madwar
3 sa 5 drabi u I-AUC huwa madwar 2 jew 3 drabi oghla) u ghalhekk jista’ jzid ir-riskju ta’
ipoglicemija (ara sezzjonijiet 4:3 w4:5).

Meta EXUBERA nghatat Tilyvoluntiera b’sahhithom wara saghtejn ta’ espozizzjoni passiva ghad-
duhhan tas-sigaretti fSitwazzjoni esperimentali, [-AUC u s-C,,,x ta’ l-insulina tnaqqsu b’madwar 17%

u 30%, rispettivament'(ara sezzjonijiet 4.5).

Mard Respiratorju (Mard tal-Pulmun Diga Ezistenti)

F’suggettiimhux dijabetici b’azzma hafifa ghal moderata, 1-AUC u s-Cy,.x ghal insulina inalata fin-
nugqas ta” trattament kienu daqsxejn anqas minn dawk f’suggetti minghajr azzma.

E’suggetti mhux dijabetici b’COPD, l-assorbiment ta’ insulina inalata deher oghla meta mqgabbel ma’
dak f’suggetti minghajr COPD (ara sezzjoni 4.4).

Ghoti ta’ salbutamol 30 minuta gabel EXUBERA f’suggetti mhux dijabeti¢i b’azzma hafifa-moderata
wassal ghal zieda fl-AUC u s-C,,,5 ta’ l-insulina ta’ madwar 25% u 51% meta mgabbla ma’ meta

EXUBERA nghatat wahidha.

Ghoti ta’ fluticasone 30 minuta qabel EXUBERA ma effettwax il-farmakokineti¢i ta’ EXUBERA
f’suggetti mhux dijabeti¢i b’azzma hafifa-moderata (ara sezzjoni 4.5).

Indeboliment tal-kliewi

30



L-effett ta’ indeboliment tal-kliewi fuq l-assorbiment ta’ insulina umana inalata ma giex studjat (ara
sezzjoni 4.2).

Indeboliment tal-fwied

L-effett ta’ indeboliment tal-fwied fuq l-assorbiment ta’ insulina umana inalata ma giex studjat (ara
sezzjoni 4.2)

Sess

F’pazjenti bid-dijabete u f"pazjenti minghajr dijabete, ma giet osservata l-ebda differenza evidentifAl-
assorbiment ta’ insulina inalata bejn l-irgiel u n-nisa.

Tfal u adolexxenti

Fi tfal (6-11-il sena) u adolexxenti (12-17-il sena) b’dijabete tip 1, l-insulina umana,inalata kienet
assorbita aktar malajr milli insulina li tahdem malajr. Il-bijodisponibilita ta’ insulina,umana inalata
meta mqgabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda kienet kemparabbli ma’ dik
f’pazjenti adulti b’dijabete ta’ tip 1 (ara sezzjoni 4.2).

Anzjani

F’pazjenti akbar b’dijabete ta’ tip 2, l-insulina inalata kienet assorbitaaktar malajr milli insulina
umana li tahdem malajr moghtija taht il-gilda. II-bijodisponibilitayta’ insulina umana inalata meta
mqabbla ma’ insulina umana li tahdem malajr moghtija tahtil-gilda kienet komparabbli ma’ dik
f’suggetti adulti izghar b’dijabete tip 2.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Studji ta’ tossicita ta’ 1-inalazzjoni fil-firien u fix-xadini ghal mhux aktar minn 6 xhur ma taw I-ebda
evidenza ghal riskju specjali ghall-passaggi respiratorji minnhabba l-inalazzjoni ta’ trab ta’ I-insulina.
6. TAGHRIF FARMAGEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanziimhux attivi

Mannitol

Glycine

Sodium Citrate (bhala dihydrate)

Sodium Hydroxide

6.2 O, Imkompatibilitajiet

Ma)jghoddx f’dan il-kaz.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Sentejn.

Wara li tiftah il-qartas tal-buzzieqa: 3 xhur.
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6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen f’temperatura taht 30°C. Ahzen fil-kontenitur originali sabiex tilqa’ mill-umdita.

Wara li tiftah il-qartas tal-buzzieqa: Ahzen f’temperatura taht 25°C.

Tpoggix il-buzzieqa ta’ doza wahda fil-frigg jew fil-friza.

L-inalatur u I-komponeneti tieghu ghandhom jinhaznu u jintuzaw f’post xott.

Tpoggix l-inalatur ta’ l-insulina fil-frigg jew fil-friza.

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

Buzzieqa wahda fiha 6 bziezaq ipperforati (PVC/Aluminju) ta’ doza wahda. Hames bziezagq bil-
bziezaq jigu fi trej tal-plastik ¢ar (PET) iffurmat bis-shana flimkien ma’ dessikant u miksi*b’ghatu tal-
plastik trasparenti (PET). It-trej huwa ssigilat f’paw¢ laminat tal-fojl flimkien ma’ dessikant.
Dagsijiet ta’ pakketti fornuti:

e Kaxxa tal-kartun fiha 30 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminjuta’ doza wahda (paw¢ 1)

e Kaxxa tal-kartun fiha 60 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju-ta’ doza wahda (2 pawcijiet)
e Kaxxa tal-kartun fiha 90 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (3 pawcijiet)
e Kaxxa tal-kartun fiha 180 x 1 bziezaq ipperforatistal-PVE/Aluminju ta’ doza wahda (6 paw¢ijiet)

e Kaxxa tal-kartun fiha 270 x 1 bziezaq ipperforativtal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (9 paw¢ijiet)

e Kaxxa tal-kartun fiha 60 x 1 bziezag\ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (2 pawcijiet) u
2 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRY) fuq ir-rih

e Kaxxa tal-kartun fiha 90 x 1,bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (3 pawcijiet) u
2 Units ta’ Rilaxx ta’ I:Instlina,(IRU) fuq ir-rih

o Kaxxa tal-kartun fiha 180 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (6 paw¢ijiet)
u 2 Units ta’ Rilaxx'ta*1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

o [Kaxxa tal-kartun fiha 270 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (9 pawcijiet)
u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

e <Kitt fih 90 x 1 bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju b’doza wahda (3 paw¢ijiet), inalatur ta’ 1-
insulina, cejmber fuq ir-rih u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Jigu wkoll inalatur ta’ l-insulina, Units ta’ Rilaxx ta’ l-insulina u pakketti tac-cejmbers addizjonali.
Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu ghal skop kummer¢jali.

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
Il-bziezaq ta’ doza wahda ta” EXUBERA ghandhom jintuzaw biss ma’ inalatur ta’ I-insulina.
L-inalatur ta’ l-insulina ghandu jinbidel kull sena.

[1-Unit ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) ghandu jinbidel darba kull gimaghtejn.
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Jekk l-inalatur ta’ l-insulina jkun espost bi zvista ghal kondizzjonijiet estremament umidi waqt 1-uzu,
dan issoltu jirrizulta fi tnaqqis tad-doza ta’ l-insulina moghtija. F’dan il-kaz, il-Unit ta’ Rilaxx ta’ I-
Insulina (IRU) irid jigi mibdul qabel l-inalazzjoni li jkun imiss (ara sezzjoni 4.4).

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Limited

Ramsgate Road, Sandwich,
Kent, CT13, 9NJ

Ir-Renju Unit

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/05/327/009
EU/1/05/327/010
EU/1/05/327/011
EU/1/05/327/012
EU/1/05/327/013
EU/1/05/327/014
EU/1/05/327/015
EU/1/05/327/016
EU/1/05/327/017
EU/1/05/327/018

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

24/01/2006

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
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ANNESS 11

MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA(I)BIJOLOGIKA(CI)
ATTIVA(I) U> DETENTUR(I) FA’ L-AWTORIZZAZZJONI
TAL-MANIFATTURA RESPONSABBLI GHALL-HRUG
TAL-LOTT

KUNDIZZJONIJIET'TA' L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ
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A.  MANIFATTUR() TAS-SUSTANZA() BIJOLOGIKA(CI) ATTIVA(I) U> DETENTUR
(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI TAL-MANIFATTURA RESPONSABBLI GHALL-
HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza bijologika attiva

Pfizer Manufacturing Frankfurt GmbH & Co. KG
Industry Park Hoechst

65926 Frankfurt am Main

11-Germanja

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

Heinrich Mack Nachf. GmbH & Co. KG
Heinrich Mack Strasse 35

89257 Illertissen

11-Germanja

B. KUNDIZZJONIJIET TA' L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

e KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FUQ IL-FORNIMENT U L-UZU
IMPOSTI FUQ ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZ3IONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

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

. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIETEIR-RIGWARD TA’ L-UZU
MINGHAJR PERIKLU U EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI

» Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghatstqeghid fis-suq ghandu jimplimenta pjan edukattiv
nazzjonali, qabel it-tqeghid fis-suqs, u kif miftichem ma’ l-awtoritajiet kompetenti fl-Istati
Membri.

Bhala parti minn dan il-pjan,sidsdetentur ta’ 1-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq jipprovdi lill-

professjonisti tal-kura tas-sahtha,b2materjali edukattivi ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha u pazjenti

li ghandhom I-ghan li jnaqqsu r-riskju kemm jista’ jkun u li jappoggjaw l-uzu sigur u effettiv tal-

prodott mill-pazjent.

Il-materjal edukattiv ghandu jikkonsisti minn taghrif immirat biex jimminimizza r-reazzjonijiet avversi

u jappoggja l-uzu effettiv' permezz ta’ edukazzjoni adegwata dwar:

a) Il-htiega ta’ teknika ta’ inalazzjoni konsistenti u standard i tassigura ghotja kemm ottima kif
ukoll konsistenti tal-prodott.

b)  Prekawzjoni specjali bl-inalatur ta’ 1-insulina

c) Ipoglicemija

d) Im-nuqqas ta’ ekwivalenza bejn doza ta’ 1 mg u doza ta’ 3 mg

e) Id-dags tal-passi tat-titrazzjoni u l-prekawzjonijiet li jridu jittiechdu

f) I1-bidla fil-funzjoni pulmonari u I-htiega ghal sorveljanza tal-funzjoni pulmonari

g)  It-tipjip fir-rigward tal- kambjament indott fil-farmakokinetici

h)  Reazzjonijiet pulmonari rari

1) Zjieda fil-livelli ta’ antikorpi ta’ I-insulina

1) Rakkomandazzjoijiet ghall-popolazzjonijiet specjali; mard diga ezistenti bhal azzma jew COPD,
falliment kongestiv tal-qalb, tqala, tfal u adolexxenti.
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. KUNDIZZJONIJIET OHRA
Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu jassigura li jkun hemm sistema ta’
farmakovigilanza fis-sehh u li din tkun ged tahdem gabel mal-prodott jitqieghed fis-suq.

Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq jobbliga ruhu li jaghmel studji u attivitajiet
addizjonali ta’ farmakovigilanza moghtija fid-dettall fil-Pjan ta’ Farmakovigilanza.

Flimkien mal-PSURs ghandu jigi pprezentat Pjan ta’ Manigment ta’ Riskju Aggornat, bhal fil-Linja
ta’ Gwida fuq Sistemi ta’ Manigment tar-Riskju ghal prodotti medicinali ghal uzu mill-bniedem, fi
zmien 60 jum minn meta jsehh episodju importanti (Farmakovigilanza jew Minimizzazzjoni tar-
Riskju) jew meta jinghataw ir-rizultati ta’ studju jew fuq talba ta’ awtorita kompetenti..
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ANNESS III

TIKKETTA U FULJE’I‘T %;AGHRIF
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Pakkett ta’ barra/Bziezaq ta’ doza wahda (30, 60, 90, 180 u 270)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 1 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 1 mg ta’ insulina umana.

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fih ukoll: Mannitol, glycine, sodium citrate (bhala dihydrate), sodium hydroxide

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

30 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
60 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
90 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
180 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
270 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata

5. MOD TA’ KIF U MNEJNWJINGHATA

Jintuza ghal inalazzjoni.
Biex jintuza biss ma’(l-inalatur ta’ l-insulina.
Aqra l-fuljett ta’ taghrift l-istruzzjonijiet ghall-uzu ta’ I-inalatur qabel 1-uzu.

Tissostitwixxix tliet bziezaq ta’ 1 mg b’wahda ta’ 3 mg. Jekk il-bZiezaq ta’ 3 mg ma jkunux
disponibbli, uza biss zewg bziezaq ta’ 1 mg bhala sostitut ghal wahda ta’ 3 mg.

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

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

7.  TWISSIJA/IET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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‘ 8. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen f"temperatura taht 30°C. Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mill-umdita.

Wara li tiftah ir-rita ta’ barra tal-fojl: Ahzen f’temperatura taht 25°C. Uzah fi zmien 3 xhur minn meta
tifthu.

Taghmlux fil-frigg jew friza.

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

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

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Ir-Renju Unit

12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/05/327/001
EU/1/05/327/002
EU/1/05/327/003
EU/1/05/327/004
EU/1/05/327/005

‘ 13., "NUMRU TAL-LOTT

BN: {numru}

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU
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16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

EXUBERA 1 mg



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ L-ISTRIXXI JEW FUQ IL-FOLJI

{NATURA/TIP}

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 1 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

| 2. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Limited

| 3. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

| 4.  NUMRU TAL-LOTT

Lott {numru}

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

RITA TA’ BARRA TAL-FOJL

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 1 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

2. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

30x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata

3. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Jintuza ghal inalazzjoni

Tissostitwixxix tliet bziezaq ta’ 1 mg b’wahda ta’ 3 mg. Jekk'il-bziezaq ta’ 3 mg ma jkunux
disponibbli, uza biss zewg bziezaq ta’ 1 mg bhala sostitut/ghal wahda ta’ 3 mg.

‘ 4. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

‘ 5. ISEM TAD-DETENTURTANL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Limited

| 6. NUMRU TAL-EOTT

Lott {numtu}

| 7. ( OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna/Bziezaq ta’ doza wahda (60, 90, 270)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 1 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 1 mg ta’ insulina umana.

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fih ukoll: Mannitol, glycine, sodium citrate (bhala dihydrate), sodium hydrexide

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

Kaxxa li fiha: 60 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata tal-PVC/Aluminju (2 paw¢ijiet) u 2 Units ta’
Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Kaxxa li fiha: 270 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata tal-PVC/Aluminju (9 pawcijiet) u 6 Units ta’
Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Kaxxa li fiha: 90 x 1 buzzieqa ta’ dozawahda perforata tal-PVC/Aluminju (3 paw¢ijiet), 1 inalatur ta’
l-insulina, 1 ¢ejmber addizzjonali‘a 6 Wnits ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

S. MOD TA’ KIF UMNEJN JINGHATA

Jintuza ghal inalazZjenis
Biex jintuza biss ma’ I-inalatur ta’ l-insulina.
Agqra I-fuljett ta’ taghrif u l-istruzzjonijiet ghall-uzu ta’ l-inalatur qabel l-uzu.

Tissostitwixxix tliet bziezaq ta’ 1 mg b’wahda ta’ 3 mg. Jekk il-bziezaq ta’ 3 mg ma jkunux
disponibbli, uza biss zewg bziezaq ta’ 1 mg bhala sostitut ghal wahda ta’ 3 mg.

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

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

7. TWISSIJA/IET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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| 8. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

‘ 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen f"temperatura taht 30°C. Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mill-umdita.

Wara li tiftah ir-rita ta’ barra tal-fojl: Ahzen f’temperatura taht 25°C. Uzah fi Zzmien 3 xhur minn meta
tifthu.

Taghmlux fil-frigg jew friza.

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

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

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Ir-Renju Unit

12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/05/327/006
EU/1/05/327/007
EU/1/05/327/008

| 13. NUMRU TAL-LOTT

BN: {numtu}

‘ 14./ "KEASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

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

‘ 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

EXUBERA 1 mg
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Pakkett ta’ barra/Bziezaq ta’ doza wahda (30, 60, 90, 180 u 270)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 3 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 3 mg ta’ insulina umana.

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fih ukoll: Mannitol, glycine, sodium citrate (bhala dihydrate), sodium hydrexide

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

30 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
60 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
90 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
180 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata
270 x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata

5. MOD TA’ KIF U MNEJNJINGHATA

Jintuza ghal inalazzjoni.
Biex jintuza biss ma’ I-inalatur ta’ l-insulina.
Aqra I-fuljett ta’ taghtif'u I-istruzzjonijiet ghall-uzu ta’ I-inalatur qabel 1-uzu.

Tissostitwixxixitliet,bziezaq ta’ 1 mg b’wahda ta’ 3 mg. Jekk il-bziezaq ta’ 3 mg ma jkunux
disponibblijuza biss zewg bziezaq ta’ 1 mg bhala sostitut ghal wahda ta’ 3 mg.

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

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

7.  TWISSIJA/IET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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| 8. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

‘ 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen f"temperatura taht 30°C. Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mill-umdita.

Wara li tiftah ir-rita ta’ barra tal-fojl: Ahzen f’temperatura taht 25°C. Uzah fi Zzmien 3 xhur minn meta
tifthu.

Taghmlux fil-frigg jew friza.

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

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

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Ir-Renju Unit

12. NUMRU(I) TA’ L-AWTQORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/05/327/009
EU/1/05/327/010
EU/1/05/327/011
EU/1/05/327/012
EU/1/05/327/018

| 13._ NUMRU TAL-LOTT

BN:wmumru}

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ri¢etta tat-tabib.

15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU
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16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

EXUBERA 3 mg



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ L-ISTRIXXI JEW FUQ IL-FOLJI

{NATURA/TIP}

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 3 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

| 2. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Limited

| 3. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

| 4.  NUMRU TAL-LOTT

Lott {numru}

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

RITA TA’ BARRA TAL-FOJL

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 3 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

Insulina umana

2. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

30x 1 buzzieqa ta’ doza wahda perforata

3. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Jintuza ghal inalazzjoni

Tissostitwixxix tliet bziezaq ta’ 1 mg b’wahda ta’ 3 mg. Jekk'il-bziezaq ta’ 3 mg ma jkunux
disponibbli, uza biss zewg bziezaq ta’ 1 mg bhala sostitut/ghal wahda ta’ 3 mg.

‘ 4. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

‘ 5. ISEM TAD-DETENTUR TA™L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Limited

‘ 6. NUMRU TAL-EOTT

Lott {numtu}

| 7. ( OHRAJIN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna/Bziezaq ta’ doza wahda (60, 90, 180, 270)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

EXUBERA 3 mg trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest
Insulina umana

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 3 mg ta’ insulina umana.

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fih ukoll: Mannitol, glycine, sodium citrate (bhala dihydrate), sodium hydroxide

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghall-inalazzjoni maghmul ghal-lest

Kaxxa li fiha: 60 x 1 Buzzieqa ta’ doza wahda perforata tal-PVC/Aluminju (2 paw¢ijiet) u 2 Units ta’
Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Kaxxa li fiha: 90 x 1 Buzzieqa ta’ dozawahda perforata tal-PVC/Aluminju (3 paw¢ijiet) u 2 Units ta’
Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Kaxxa li fiha: 180 x 1 Buzzieqa ta’, doza wahda perforata tal-PVC/Aluminju (6 paw¢ijiet) u 2 Units ta’
Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fugir-rih

Kaxxa li fiha: 270 x 1 Buzzieqa ta’ doza wahda perforata tal-PVC/Aluminju (9 paw¢ijiet) u 6 Units ta’
Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU)*fuq ir-rih

Kaxxa li fiha: 90 x\1 Buzzieqa ta’ doza wahda perforata tal-PVC/Aluminju (3 pawcijiet), 1 inalatur ta’
l-insulina, 4 cejmber addizzjonali u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Jintuza ghal inalazzjoni.
Biex jintuza biss ma’ I-inalatur ta’ l-insulina.
Agqra I-fuljett ta’ taghrif u l-istruzzjonijiet ghall-uzu ta’ I-inalatur gabel l-uzu.

Tissostitwixxix tliet bziezaq ta’ 1 mg b’wahda ta’ 3 mg. Jekk il-bziezaq ta’ 3 mg ma jkunux
disponibbli, uza biss zewg bziezaq ta’ 1 mg bhala sostitut ghal wahda ta’ 3 mg.
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6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

7. TWISSIJA/IET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

8. DATA TA’ META JISKADI

JIS: {XX/SSSS}

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen f"temperatura taht 30°C. Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mill-umdita.

Wara li tiftah ir-rita ta’ barra tal-fojl: Ahzen f’temperatura taht 25°C. Uzah«fi zmien 3 xhur minn meta
tifthu.

Taghmlux fil-frigg jew friza.

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

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

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Ir-Renju Unit

12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/05/327/014
EU/1705/327/015
EU/1/05/327/016
EU/1/05/327/017
EU/1/05/327/018

13. NUMRU TAL-LOTT

BN: {numru}

52




14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

‘ 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

EXUBERA 3 mg
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FULJETT TA’ TAGHRIF: INFORMAZZJONI GHAL MIN QED JAGHMEL UZU MINNHA

EXUBERA 1 mg trab ghal inalazzjoni imgassam ghal-lest
EXUBERA 3 mg trab ghal inalazzjoni imgassam ghal-lest
Insulina umana

Aqra dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina.

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

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

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek. TAGHTIHIEX lil persuni ohra. Tista’ taghmlilhom il-hsard]
anki jekk ikollhom l-istess sintomi bhal tieghek.

- Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li m*humiex
imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

F’dan il-fuljett:

1. X’inhi EXUBERA u ghalxiex tintuza
2. Qabel ma tiechu EXUBERA

3. Kif ghandek tiechu EXUBERA

4. Effetti sekondarji li jista’ jkollha

5. Kif tahzen EXUBERA

6. Aktar taghrif

It-tehid ta’ tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg jirrilaxxa aktar insulina fil-pulmun tieghek milli
buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg. Tliet bziezaq ta’ dozadvahda ta’ 1 mg m’ghandhomx jigu
ssostitwiti b’buzzieqa wahda ta’ 3 mg (ara sezzjoni 2, Oqghod attent hafna b’EXUBERA”, sezzjoni
3, “Kif tichu EXUBERA?” u sezzjoni 6 “Aktar taghrif?).

Buzzieqa ta’ doza wahda hija l-kontenitur individwali fejn it-trab ta’ l-insulina jigi ppakkjat u fil-
kumplament ta’ dan il-fuljett tissejjah buzzieqa.
1. X’INHU EXUBERA U.GHALXIEX JINTUZA

EXUBERA huwa trab ghall-inaldzzjoni li jigi fi bziezaq. Il-kontenut tal-bziezaq ghandu jittiehed man-
nifs minn go halqek ghal,gel-pulmun permezz ta’ l-inalatur ta’ l-insulina.

EXUBERA hija medi¢ina kontra d-dijabete li tbaxxilek iz-zokkor fid-demm.

EXUBERA hijainsulina li tahdem malajr. Dan ifisser li hija tibda tbaxxilek iz-zokkor f’demmek 10-
20 minuta wara li tehodha, b’effett massimu wara saghtejn u l-effett idum 6 sighat.

EXUBERA tintuza ta’ spiss f’kumbinazzjoni ma’ trattamenti tad-dijabete ohra.

EXUBERA tintuza biex tnaqqas livell gholi ta’ zokkor fid-demm f’pazjenti adulti b’dijabete mellitus
tip?2 1i ghandhom bzonn l-insulina.

EXUBERA tista’ ukoll tintuza biex tittratta dijabete tip 1 f’adulti li I-livell ta’ zokkor f’"demmhom
mhuwiex ikkontrollat sewwa bl-injezzjonijiet ta’ l-insulina.

Id-dijabete hija marda fejn gismek ma jipproducix bizzejjed insulina biex tikkontrolla 1-livell taz-
zokkor fid-demm.

2. QABEL MA TIEHU EXUBERA
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Tiehux EXUBERA

. Jekk thoss li tkun gejja ipoglicemija (livell baxx ta’ zokkor fid-demm). Ara t-taghrif fl-
ahhar ta’ sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli” ta’ dan il-fuljett ghal aktar taghrif.

o Jekk inti allergiku/a ghall-insulina, l-ingredjent attiv 1i fiha EXUBERA jew xi ingredjenti ohra
ta” EXUBERA. Jekk tissuspetta li ged tbati minn allergija ghal EXUBERA, kellem lit-tabib
tieghek minnufih.

. Jekk tpejjep jew kont tpejjep f’dawn l-ahhar sitt xhur m’ghandekx tiechu EXUBERA
ghaliex jista’ jkollok riskju ikbar ta’ ipoglicemija (livell baxx hafna ta’ zokkor fid-demm). Jekk
joghgbok kellem lit-tabib tieghek minnufih jekk tkun ged tiechu EXUBERA u terga’ tibda
tpejjep jew jekk tkun pejjipt fl-ahhar 6 xhur gabel tibda tiechu EXUBERA.

o Jekk ghandek azzma ikkontrollata hazin, instabbli, jew azzma qawwija.
. Jekk ghandek Mard Pulmonari ta’ Imblukkar Kroniku (COPD) qawwi (fazijiet 111 jew=LV:
GOLD).

Ogqghod attent hafna b’ EXUBERA

Jekk joghgbok imxi kemm jista’ jkun ma’ I-istruzzjonijiet ghad-dozagg, il-monitoragg (testijiet tad-
demm u ta’ lI-awrina), id-dieta u l-attivita fizika (xoghol u ezerc¢izzju fiziku) kif-diskuss mat-tabib jew
infermiera tieghek.

Qabel ma tibda tiechu EXUBERA, it-tabib jew l-infermiera tiegheK'jispjegawlek kif tuza l-inalatur.
Jekk joghgbok aqra sewwa wkoll 1-“Istruzzjonijiet ghall-Uzw’’ta’ l-inalatur fl-ahhar tal-Fuljett ta’
Taghrif qabel ma tichu EXUBERA. Kun Zgur 1i tista’ tuza l-inalatur kif suppost ghax dan jista’
jaffettwa l-ammont ta’ insulina li tigbed man-nifs.

Ghandek tevita i tichu EXUBERA f’kondizzjonijiét umidi ez. kamra tal-banju wara do¢ca bil-fwar
ghax dan huwa soltu li jaghtik doza ta’ insulina aktar,baxxa milli jkollok bzonn (ara “Struzzjonijiet
ghall-Uzu” fl-ahhar tal-Fuljett ta’ Taghrif ghal\parir).

Jekk bi zball tesponi l-inalatur tieghek ghal kondizzjonijiet umidi wagqt 1-uzu, dan huwa soltu li jwassal
ghal tnaqqis fid-doza ta’ l-insulina li tighu* F’dan il-kaz trid tibdel il-Unit ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina
(IRU) gabel l-inalazzjoni li jmissek.

Dozagg

It-tabib tieghek jiktiblek id=-doza ta’ EXUBERA ta’ qabel l-ikel li ghandek tibda biha fuq il-bazi tal-piz
ta’ gismek. Din tista“¢inkludi tahlita ta’ bziezaq ta’ 1 mg (kulur ahdar) u ta’ 3 mg (kulur blu). Huwa
importanti 1i ssegwi ezattament l-istruzzjonijiet tat-tabib tieghek.

Buzzieqgaita’doza wahda ta’ 1 mg hija ekeivalenti ghal madwar 3 IU ta’ insulina li tahdem malajr
moghtija‘tahtil-gilda u buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg hija ekwivalenti ghal madwar 8 IU ta’
insulinaistahdem malajr moghtija taht il-gilda.

Jistghu jkunu mehtiega aggustamenti fid-doza fuq il-bazi tad-dags ta’ 1-ikla u kompozizzjoni
nutrittiva, il-hin tal-gurnata (htigiet ta’ l-insulina oghla filghodu), il-kon¢entrazzjoni ta’ glukosju fid-
demm gabel l-ikel, ezercizzju ri¢enti jew ippjanat.

Tihux tlett bziezaq separati ta’ 1 mg minflok wahda ta’ 3 mg, ghax dan jaghtik doza hafna aktar
gholja (ara “Kif tiechu EXUBERA” ghal aktar taghrif).

Jekk il-piz ta’ gismek huwa hafif ara mat-tabib tieghek jekk tistax tuza EXUBERA. Jekk ghandek

bzonn titrazzjonijiet tad-doza ta’ ingas minn 1 mg, huwa rrikmandat li ma tuzax EXUBERA (ara
sezzjoni 3 “Kif tichu EXUBERA u sezzjoni 6 “Aktar taghrif™).
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Gruppi ta’ pazjenti specjali

Jekk il-fwied jew il-kliewi tieghek ma jahdmux sew kellem lit-tabib tieghek, li jista’ jaghtik parir biex
tuza dozi ta’ insulina aktar baxxi.

Jekk ghandek taht it-18-il sena, jekk joghgbok kellem lit-tabib tieghek, peress li l-uzu ta” EXUBERA
mhuwiex irrikomandat ghal pazjenti taht it-18-il sena.

Ftit hemm esperjenza b’EXUBERA f’pazjenti akbar minn 75 sena.

Ftit hemm esperjenza b’EXUBERA f’pazjenti b’falliment kongestiv tal-qalb. EXUBERA mhix
irrikkmandata jekk ghandek diffikultajiet biex tiehu n-nifs jew falliment kongestiv tal-qalb.

Mard tal-Pulmun

Kellem lit-tabib tieghek jekk ghandek xi mard tal-pulmun bhal azzma, emfisima jew brenkite kronika.
EXUBERA mhix irrikmandata ghal pazjenti b’mard tal-pulmun. Barra minn hekk, jekk tesperjenza
diffikultajiet fit-tehid tan-nifs li ma tkunx iddiskutejt mat-tabib tieghek qabel, dawn,ghandek
tiddiskutihom gabel tibda trattament b’ EXUBERA.

Qabel tibda t-trattament it-tabib tieghek ser jaghmilek test sempli¢i fuq il-funzjoni tal-pulmun biex
jiddeciedi jekk trattament b’EXUBERA ikunx trattament tajjeb ghalik. Ladarba tibda t-trattament, it-
tabib tieghek jiccekkjalek il-funzjoni tal-pulmun tieghek wara 6 xhupufi*zminijiet ohra biex jara
kemm ged tittollera EXUBERA tajjeb.

Jekk tinnota deterjorament immedjat jew serju fit-tehid ta’ nifsekuftit wara li tiehu doza ta’
EXUBERA, ghandek tieqaf tichu EXUBERA u tghid lit-tabib tieghek minnufih jew tmur fid-
dipartiment ta’ 1-emergenza fl-eqreb sptar.

Ghandek tghid ukoll lit-tabib tieghek jekk tizviluppa diffikultajiet fit-tehid tan-nifs ohra li jizdiedu
wagqt li tkun ged tichu EXUBERA

Mard u korrimenti

Jekk tkun ma tiflahx jew jekk ikollok\xikorriment serju, il-livell taz-zokkor f’demmek jista’ jizdied
(iperglicemija) jew jekk ma tkunx,ged tiekol bizzejjed, dan jista’ jinzel baxx hafna (ipoglicemija).
F’sitwazzjonijiet bhal dawh, il-gestjoni tad-dijabete tieghek tista’ tkun tehtieg hafna kura u jista’
jkollok tiehu parir minghand lsinfermiera jew it-tabib tieghek.

Jekk ikollok infezzjoni fil-passaggi ta’ I-arja tieghek (bhal bronkite jew infezzjoni repiratorja tal-
passaggi ta’ fugywaqtli tkun qed tichu EXUBERA ghandek taghti kas ta’ spiss tal-livell ta’ glukosju
fid-demm u jista’jkollok bzonn taggusta d-doza ta’ EXUBERA. Jekk joghgbok kellem lit-tabib
tieghek jekkUikollok problemi fl-ghoti ta” EXUBERA jew biex tikkontrolla il-glukosju f’”demmek. Ma
hemm Jebdasesperjenza f’pazjenti b’infezzjoni tal-pulmun fil-fond (pnewmonja).

Jekk joghgbok ara tmiem sezzjoni 4 ghal taghrif importanti dwar l-ipoglicemija u l-iperglicemija u t-
trattament taghha.

Vijaggar

Qabel tivjagga, ikkonsulta mat-tabib jew l-infermiera tieghek dwar il-hinijiet ta’ I-ikel u 1-ghoti ta’ 1-
insulina waqt l-ivjaggar, 1-effetti possibbli tal-bdil ghal Zoni differenti ta’ hin fuq il-livelli taz-zokkor
fid-demm u 1-kontroll u d-disponibbilita ta’ EXUBERA fil-pajjizi li tkun qed izzur.

Tehid ta’ medic¢ini ohra
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Xi medicini jikkagunaw waqa’ fil-livell taz-zokkor fid-demm, ohrajn igieghlu I-livell jitla’, ohrajn
jista’ jkollhom iz-zewg effetti, jiddependi fuq is-sitwazzjoni. F’kull kaz, jista’ jkun mehtieg li taggusta
d-doza ta’ I-insulina tieghek biex tevita livelli ta’ zokkor fid-demm baxxi jew gholjin izzejjed. Oqghod
attent mhux biss meta tibda medi¢ina ohra, izda ukoll meta twaqqafha.

Ghid lit-tabib tieghek dwar il-medicini kollha li qed tiehu, inkluzi dawk li xtrajt minghajr ricetta
(bhalma dawk minn spizerija jew minn xi hanut iehor). Qabel tiechu medicina staqsi lit-tabib tieghek
jekk tistax taffettwalek il-livell taz-zokkor f’demmek, u x’azzjoni, jekk hemm bzonn, ghandek tiehu.

Medic¢ini li jistghu jikkagunaw wagqa’ fil-livell taz-zokkor f’demmek jinkludu pilloli tad-dijabete,
impedituri ta’ angiotensin converting enzyme (ACE) (uzati ghat-trattament ta’ ¢erti kondizzjonijiet tal-
qalb, pressjoni gholja jew proteina/albumina gholja fl-awrina), impedituri monoamine oxidase,(MAO)
(uzati fit-trattament ta’ depressjoni), Certu beta-blockers (uzati ghat-trattament ta’ ¢erti kondizzjonijiet
tal-qalb u pressjoni gholja), salicylates (ez. aspirina, uzata biex ittaffi l-ugigh u tnizzel id-deni) u
antibijoti¢i sulphonamide.

Medic¢ini li jistghu jghollu z-zokkor f’demmek jinkludu kortikosterojdi (uzati fit-trattament ta’
kondizzjonijiet infjammatorji, hlief ghal amministrazzjoni topika), danazol (uzat ghat-trattament ta’ xi
disturbi ormonali tan-nisa), kontracettivi orali (uzati ghall-kontroll tat-twelid), ormoni tat-tirojde (uzati
ghat-trattament ta’ funzjoni hazina tat-tirojde), ormoni ta’ l-izvilupp (uzati f’kondizzjonijiet
endokrinologic¢i), medicini simpatomimetici (uzati fit-trattament ta’ l~azzma) u thiazides (uzati
f’kondizzjonijiet endokrinologici specjali).

L-uzu ta’ bronkodilatur (inalatur reliever) ghal azzma jew xi’kondizzjonijiet ohra tal-passaggi ta’ l-arja
jista’ jikkaguna waqa’ akbar fiz-zokkor fid-demm b’reazzjoni‘ghal insulina inalata (ara sezzjoni 2
“Tihux EXUBERA” u sezzjoni 2 “Oqghod attent hatha b’EXUBERA”)

I1-livell taz-zokkor f’demmek jista’ jinzel jew jitla? jekk tichu beta blockers jew tixrob l-alkohol. Beta-
blockers jistghu jdghajjfu s-sintomi ta’ twissijata’ reazzjoni ipoglicemika jew irazznuhom ghal kollox.
L-alkohol jista’ jzid I-azzjoni ta’ l-insulina u jikkaguna livelli baxxi ta’ zokkor fid-demm.
Octreotide/lanreotide (uzat f’kondizzjonijiet endokrinologici spe¢jali) jistghu jnaqqsu 1-htiega ghall-
insulina.

Jekk tpejjep, I-ammont ta’ insulinaili jassorbi gismek jizdied u jkollok riskju akbar ta’ ipoglicemija.
Jekk tkun ged tichu EXUBERA, tpejjipx (ara sezzjoni 2, “Tihux EXUBERA”).

B’kuntrast, I-espozizzjoni ghad-duhhan tas-sigaretti ta’ nies ohra jista’ jnaqqas l-ammont ta’ insulina li
jassorbi gismek.

Tqala u Treddigh

Ma hemm'l-ebda esperjenza fuq l-uzu ta’ EXUBERA f’nisa tqal. EXUBERA m’ghandhiex tittiched
fit-tqala. Gharraf lit-tabib jew lill-infermiera tieghek jekk qed tippjana li tohrog tqila jew jekk inti diga
tqila. “Ghad-dijabete tieghek, it-tabib jista’ jissostitwixxi EXUBERA ma’ insulina li tigi injettata.
Jista’jkun hemm bzonn li d-doza ta’ l-insulina tieghek tigi mibdula wagqt it-tqala u wara 1-hlas.
Kontroll bil-hsieb tad-dijabete tieghek, u prevenzjoni ta’ ipogli¢emija, huma importanti ghat-tarbija
tieghek.

Jekk ged tredda’ ikkonsulta mat-tabib tieghek peress li jista’ jkollok bzonn xi aggustamenti fid-dozi
ta’ l-insulina u d-dieta tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni
L-abbilta tieghek li tikkoncentra jew tirreaggixxi tista’ titnaqqas jekk ikollok zokkor fid-demm baxx
wisq (ipoglicemija). Jekk joghgbok zomm din il-problema f’mohhok fis-sitwazzjonijiet kollha fejn

tista’ tpoggi lilek innifsek jew lill-ohrajn fir-riskju (ez. sewqan ta’ karozza jew thaddim ta’
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makkinarju). Ghandek tikkuntattja lit-tabib tieghek dwar rakkomandazzjonijiet fuq is-sewqan jekk
ikollok:

- Episodji frekwenti ta’ ipoglicemija,

- Sinjali ta’ twissija ta’ ipoglicemija mnaqqsa jew ma jinhassux.

3 KIF GHANDEK TIEHU EXUBERA
EXUBERA ghandha tittiched fi Zmien 10 minuti qabel ma tibda l-ikla.

It-tabib tieghek jiddeciedi kemm ghandha tkun id-doza ta” EXUBERA fil-bidu fuq il-bazi tal-piz
tieghek u I-ammont ta’ ezercizzju.

Buzzieqa ta’ 1 mg ta” EXUBERA taghtik madwar l-istess doza ta’ insulina dags 3 IU ta’ insulina
umana li tahdem malajr injettata taht il-gilda. Buzzieqa ta’ 3 mg ta’ EXUBERA taghtik madwar I-
istess doza ta’ insulina dags 3 8U ta’ insulina umana li tahdem malajr injettata taht il-gilda., Jekk il-piz
ta’ gismek huwa hafif ic¢ekkja mat-tabib tieghek tistax tichu EXUBERA. Jekk ghandek-bzonn
titrazzjonijiet fid-doza ta’ inqas minn 1 mg huwa rrakkomandat li ma tuzax EXUBERA.

Dejjem aghmel cert 1i ghandek in-numru ta’ bziezaq ta” EXUBERA u l-qawava korretta qabel tiehu d-
doza tieghek. Huwa importanti li tichu n-numru ta’ bziezaq ta’ 1 mg u 3 mg li t-tabib tieghek
jirrikmandalek fil-kombinazzjoni li huwa jew hija tirrikmanda.

Tuzax tliet bziezaq ta’ 1 mg minflok buzzieqa wahda ta’ 3 mg,/ghax dan jaghtik doza hafna
oghla ta’ insulina. Jekk temporanjament jispi¢¢awlek il-bziezaq ta’ 3 mg, ghandhom jintuzaw
Zewg bziezaq ta’ 1 mg u ghandek ti¢éekkja I-livelli tal-glukosju f’demmek bir-reqqa. Ghandek
tikkuntattja lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek kemm jista’jkun malajr biex iggib aktar bziezaq
ta’ 3 mg. Jekk m’intix ¢ert ikkuntattja lit-tabib, infermier/a jew spizjar tieghek.

Preparazzjoni biex tiechu EXUBERA

Biex tuza buzzieqa ta’ EXUBERA, l-ewwel‘ifred il-buzzieqa minn ma’ l-ispina billi ¢¢arrat matul is-
sinjal tat-ticrit (perforazzjoni)

Tiftahx il-buzzieqa li fiha EXUBERA. Il-buzzieqa tinfaqa’ gewwa l-inalatur meta tuzah. Tiblax il-
kontenut tal-buzzieqa.

EXUBERA ghandha ttiched man-nifs minn gol-halq u ghandha ttittiehed biss mill-inalatur ta’ 1-
insulina tieghek.

Dejjem imxi skond l-istruzzjonijiet tat-tabib tieghek dwar meta u kif ghandek tiechu EXUBERA. Jekk
joghgbolara,“Taghrif Dwar 1-Uzu” fl-ahhar tal-Fuljett ta’ Taghrif ghal taghrif fuq kif ghandek tuza 1-
inalatug-ta’ l=insulina, u kif ghandek tiehu hsiebu. I¢¢ekkja mat-tabib, infermiera jew spizjar tieghek
jekkighandek xi mistogsijiet dwar EXUBERA jew l-inalatur ta’ l-insulina.

Zbalji fid-dozagg

Jekk joghgbok iddiskuti mat-tabib tieghek x’ghandek taghmel jekk tiehu ftit jew wisq EXUBERA, jew
jekk tinsa tiehu doza, sabiex tkun taf x’ghandek taghmel.

—Jekk inti tkun hadt wisq insulina, tista tizviluppa ipoglicemija. I¢¢ekkja z-zokkor f’demmek ta’
spiss. B’mod generali, biex tilqa’ kontra I-ipoglicemija ghandek tiekol aktar ikel u tissorvelja z-zokkor
f"demmek. Ghal taghrif dwar it-trattament ta’ l-ipoglicemija, ara l-ahhar ta’ sezzjoni 4 “Effetti
sekondarji i jista’ jkollu”.
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—Jekk inti tkun gbizt doza ta’ insulina jew jekk tkun hadt doza baxxa wisq, il-livell ta’ zokkor
f’demmek jista’ jsir gholi wisq. I¢¢ekkja z-zokkor f”’demmek ta’ spiss. Ghal taghrif dwar it-trattament
ta’ l-iperglicemija, ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 “Effetti sekondarji li jista’ jkollu”.

4. EFFETTI SEKONDARJI LI JISTA’ JKOLLU

Bhal kull medic¢ina ohra, EXUBERA jista’ jkollha effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux fuq
kulhadd.

Effetti sekondariji rrapportati b’mod komuni hafna
(Intwerew f"aktar minn 1 sa 10 pazjenti)

Ipogli¢emija — Bhal b’kull terpija bl-insulina, l-aktar effett sekondarju komuni b’EXUBERAhuwa 1-
ipoglicemija (zokkor fid-demm baxx izzejjed). Jekk joghgbok ara t-tmiem ta’ din is-sezzjoni ghal aktar
taghrif importanti dwar l-ipoglicemija u t-trattament taghha.

Soghla — Tista’ tizviluppa soghla wara ftit sekondi sa minuti wara l-inalazzjoni t&’ JEXUBERA. Is-
soghla hija generalment hafifa u ta’ spiss titjieb biz-zmien.

Effetti sekondarji rrapportati b>’mod komuni
(Intwerew f’anqas minn 1 £ 10 persuni imma aktar minn 1 2100 pazjent)

Effetti sekondarji rrapportati b’mod komuni huma qtugh ta’ nifs (dispneja) hafifa ghal moderata,
soghla produttiva, irritazzjoni fil-grizmejn jew gerzuma xotta.

Effetti sekondarji rrapportati b>’mod mhux komuni
(Intwerew f’angas minn 1 7100 persuna imma aktar minn 1 21000 pazjent).

Effetti sekondarji mhux komuni huma infjammazzjoni tal-grizmejn (faringite), emorragija mill-
imnieher (epistassi), eghluq tal-passaggita? l-arja b’diffikultajiet fit-tehid tan-nifs (bronkospazmu),
tharhir, bidla fil-vuci (disfonja), ugigh.fil-grizmejn (ugigh faringolaringejali), disturb fit-tunsilli, halq
xott u ugigh fis-sider.

Effetti sekondariji ohra

Xi pazjenti esperjenzaw fluwidu fir-rita tal-pulmun (effuzjoni plewrali).

Trattament bl-insulinaygista’ jgieghel lill-gisem jipproduci antikorpi ghall-insulina (sustanzi li jorbtu
ma’ l-insulina)sZvilupp ta’ antikorpi bhal dawn jidher b’mod aktar komuni f’pazjenti ttrattati
b’EXUBERA meta mqabbla ma’ insulina moghtija taht il-gilda. Ghalkemm dawn l-antikorpi jistghu
jigu prodotti, m’ghandhom l-ebda effett fuq il-kontroll tal-glukosju f’demmek.

Tnaqqis zghir fil-funzjoni tal-pulmun tieghek jista’ jsehh wagqt trattament b’ EXUBERA, ghalkemm
inti m’ghandekx tinnota xi sintomi. Din il-bidla ssehh fi Zmien l-ewwel ftit xhur ta’ trattament u
generalment ma tmurx ghall-aghar hekk kif tkompli t-trattament. Jekk twaqqaf terapija b’ EXUBERA,
il-funzjoni tal-pulmun tieghek generalment tirritorna ghal-livell normali tieghek. Jekk tinnota xi bidla
fit-tehid tan-nifs tieghek wagqt li qed tiechu EXUBERA informa t-tabib tieghek

Reazzjonijiet allergici serji ghall-insulina huma rari hafna. Reazzjonijiet bhal dawn ghall-insulina jew
ghas-sustanzi I-ohra jistghu jikkagunaw reazzjonijiet fil-gilda, netha serja tal-gilda jew tar-riti mukuzi
(angjo-edema), qtugh ta’ nifs, waqa’ fil-pressjoni u jistghu jsiru ta’ theddida ghall-hajja.

Tista’ ssehh bidla fil-vizta tieghek hekk kif tibda terapija bl-insulina. Bidla bhal din tkun generalment

hafifa u tghaddi maz-zmien.
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Trattament bl-insulina jista’ jikkaguna akkumulazzjoni temporanja ta’ ilma fil-gisem b’nefha fil-
pxiexen u l-ghekiesi.

Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li mhumiex
imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk iz-zokkor tieghek huwa baxx wisq (ipoglicemija)

Il-livelli ta’ zokkor f’”demmek jistghu jitbaxxew hafna, jekk per ezempju:

— tichu wisq insulina

— titlef xi ikliet jew iddewwimhom

— ma tikolx bizzejjed, jew tiekol ikel li fih inqas karboidrati mis-soltu (zokkor u sustanzi simili ghaz¢
zokkor huma msejjhin karboidrati: madankollu, sweeteners artifi¢jali MHUMIEX karboidrati)
— titlef jew ma tkunx tista’ tikkonsma karboidrati minhabba rimettar jew dijarea,

— tixrob l-alkohol, partikolarment jekk ma tkunx qed tiekol hafna,

— taghmel aktar ezercizzju fiziku mis-soltu jew taghmel tip differenti ta’ attivita fizika,

— tkun ged tirkupra minn korriment jew operazzjoni jew stress iehor,

— tkun ged tirkupra minn mard bid-deni jew xi mard ichor,

— qged tiechu jew wagqaft tichu certi medic¢ini ohra (ara sezzjoni 2 “Meta tichu medi¢inivohra”).

L-ipoglicemija (livelli baxxi taz-zokkor fid-demm) x’aktarx tista’ ssehh ukoll jekk:

— tkun ghadek kif bdejt trattament bl-insulina jew bdilt ghal fuq preparazzjoni ohra ta’ I-insulina,
— il-livelli taz-zokkor f’demmek huma kwazi normali jew instabbli,

— issofri minn mard serju tal-kliewi jew tal-fwied, jew minn xi marda ohra bhal ma hija I-
ipotirojdizmu.

Sintomi li jghidulek 1i 1-livell taz-zokkor f’demmek nizel baxxywisq jew malajr wisq, huma per
ezempju: hrug ta’ gharaq, gilda ghallieka, ansjeta, talibit,tal-qalb mghaggel, pressjoni gholja,
palpitazzjonijiet u tahbit tal-qalb, ugigh fis-sider (angina pektoris). Dawn is-sintomi ta’ spiss
jizviluppaw qabel is-sintomi ta’ livell baxx taz<zokkor fil-mohh.

Is-sintomi li gejjin jindikaw livell baxx taz-zokkor fid-demm fil-mohh: ugigh ta’ ras, guh qawwi,
dardir, rimettar, gheja, nghas, disturbiffl-irqad, irrekwitezza, imgiba aggressiva, nuqqas ta’
kon¢entrazzjoni, reazzjonijiet imxekkla,-depressjoni, konfuzjoni, disturbi fil-kliem (xi kultant telf ghal
kollox tal-kliem), disturbi fil-yista, treghid, paralizi, sensazzjonijiet ta’ tnemnim (parastizja), tirzih u
sensazzjonijiet ta’ tnemnim fil-parti tal-halq, sturdament, telf ta’ kontroll tieghek innifsek, inabilita li
tiechu hsieb tieghek innifsek, accessjonijiet, telf mis-sensi.

L-ewwel sintomi li jwissuk li ghandek ipoglicemija (“sintomi ta’ twissija”) jistghu jinbidlu, ikunu
aktar dghajfa jewjistghu jkunu niegsin ghal kollox jekk:

— inti anzjan

— kellek id-~dijabete ghal Zzmien twil

— minhabbad-dijabete tbati minn ¢ertu tip ta’ mard nervuz (neropatija awtonomika),

— batejt,minn ipoglicemija ricentament (ez. il-jum ta’ qabel) jew jekk din tizviluppa bil-mod,

— ghandek livelli taz-zokkor kwazi normali jew, ta’ I-anqas livelli ta’ zokkor fid-demm imtejbin hafna,
— qed tichu jew hadt ¢erti medicini ohra (ara sezzjoni 2, “Meta tichu medicini ohra”).

F’dan il-kaz, tista’ tizviluppa ipoglicemija serja (u anke tintilef mis-sensi) gabel ma tinduna bil-
problema. Dejjem ipprova zomm ruhek familjari mas-sintomi ta’ twissija. Jekk ikun hemm bzonn,
testijiet taz-zokkor fid-demm aktar frekwenti jistghu jghinu biex jidentifikaw episodji hfief li kieku
inkella jigu injorati. Meta ma tkunx kunfidenti dwar kif taghraf is-sintomi ta’ twissija tieghek, evita
sitwazzjonijiet (ez sewqan ta’ karozza) fejn inti jew ohrajn tistghu titpoggew f’riskju minhabba
ipoglicemija.
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X’ghandek taghmel f’kaz ta’ ipogli¢emija

1. Tihux aktar insulina Hu madwar 10 sa 20 gm zokkor minnufih ez. bhal glukosju, dadi taz-zokkor
jew xarba helwa biz-zokkor. (Kejjel darba b’kuc¢carini jew ammonti ta’ zokkor jew pilloli tal-glukosju
biex tara ghal kemm jammonta dan). Attenzjoni: jekk joghgbok ftakar li sweeteners artifi¢jali u ikel bi
sweeteners artificjali (ez. xarbiet tad-dieta) ma huma ta’ ebda ghajnuna f’ipoglicemija.

2. Imbaghad kul xi haga li ghandha effett 1i tgholli fuq tul ta’ zmien iz-zokkor f’”demmek (ez. hobz).
It-tabib jew l-infermiera tieghek ikunu ddiskutew dan mieghek.

3. Jekk l-ipoglicemija terga’ ssehh, hu 10 sa 20 gramma zokkor ohra.

4. Kellem tabib minnufih jekk ma tkunx tista’ tikkontrolla l-ipoglicemija jew jekk din terga’ ssehh.

Dejjem gorr xi zokkor mieghek (ghallinqas 20 gramma).

Jekk ma tkunx tista’ tibla’ jew jekk tkun mitluf minn sensik, tkun tehtieg injezzjoni ta’ glukosju jew
ta’ glukagon (medicina li zzid iz-zokkor). Dawn l-injezzjonijiet jistghu jkunu ggustifikati anke jekk
ma jkunx stabbilit jekk inti ghandekx ipoglicemija.

Huwa ta’ min tittestja z-zokkor f’demmek minnufih wara li tiehu I-glukosju biex ticéekkja li veru
ghandek ipoglicemija.

Jekk iz-zokkor f’demmek huwa gholi wisq (ipergli¢emija)

Iz-zokkor f’demmek jista’ jkun gholi wisq, jekk per ezempju:

— ma tkunx hadt bizzejjed insulina, jew jekk din tkun saret inqas effettiva ez. minhabba hazna
inkorretta,

— tkun qed taghmel anqgas ezer¢izzju fiziku, tkun taht stressi(stréss ‘emozzjonali, ecitament), jew jekk
ikollok xi korriment, operazzjoni, mard bid-deni jew certu-mard ichor.

— tkun qed tiehu jew kont ged tichu ¢erti medic¢ina ohra' (ara_sezzjoni 2, “Meta tichu medic¢ini ohra”)

Sintomi li jistghu jghidulek li 1-livelli taz-zokkor f’demmek huma gholjin wisq:

ghatx, bzonn akbar li taghmel 1-awrina, gheja, gilda Xotta, hmura fil-wic¢, nuqqas ta’ aptit, pressjoni
baxxa, tahbit tal-qalb mghaggel, u glukosju u kerpi tal-ketones fl-awrina jistghu jkunu sinjali ta’
zokkor gholi fid-demm. Ugigh fl-istonkuy,tehid tan-nifs mghaggel u fil-fond, thossok trid torqod jew
anke tintilef minn sensik; dawn kollhajistghu jkunu sinjali ta’ kondizzjoni serja (ketoacidozi) li
tirrizulta minn nuqqas ta’ insulina.

Ittestja I-livell taz-zokkor f’demmek u lI-awrina tieghek ghal ketones malli thoss xi sintomi bhal
ta’ iperglicemija hekk Kif deskritt hawn fuq. Iperglicemija serja jew ketoac¢idozi ghandhom dejjem
jigu ttrattati minn tabib, normalment fi sptar.

Gorr mieghek xilinformazzjoni li turi li inti dijabetiku.

5. KIF TAHZEN EXUBERA
Zommu fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.
A#zen ftemperatura taht 30°C. Ahzen fil-kontenitur originali sabiex tilga’ mill-umdita.

Wara li tiftah il-gartas tal-buzzieqa: ahzen f’temperatura taht 25°C u uza fi zmien 3 xhur minn meta
tifthu.

Tuzax EXUBERA jekk tinnota li I-buzzieqa mhix issigillata sew jew fiha l-hsara.

Tuzax EXUBERA wara d-data ta’ skadenza (JIS) li tidher fuq il-pakkett jew il-bziezaq ta’ doza
wahda.
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Ghal aktar taghrif fuq kif tiehu hsieb l-inalatur ta’ I-insulina tieghek ara “Taghrif fuq 1-Uzu” fil-parti
ta’ wara tal-Fuljett ta’ Taghrif.

6. AKTAR TAGHRIF
X’fiha EXUBERA

- Is-sustanza attiva hija insulina umana. Kull buzzieqa ta’ doza wahda fiha 1 mg jew 3 mg tas-
sustanza attiva insulina umana.

- Is-sustanzi l1-ohra huma: mannitol, glycine, sodium citrate (bhala dihydrate) u sodium
hydroxide.

It-tehid ta’ tlett bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg jirrilaxxa aktar insulina fil-pulmun tieghek.milli
buzzieqa ta’ doza wahda ta’ 3 mg. Tliet bziezaq ta’ doza wahda ta’ 1 mg m’ghandhomxjigu sostitwiti
b’buzzieqa wahda ta’ 3 mg (ara sezzjoni 2, “Oqghod attent hafha b’EXUBERA”, sezzjoni\3, “Kif
tiechu EXUBERA”).

Id-Dehra ta> EXUBERA u d-dags tal-pakkett

EXUBERA hija trab ghall-inalazzjoni, diga lest, u tigi f’bziezaq ta’ doza wahda li jic¢artu immarkati
jew b’‘1 mg EXUBERA’ b’linka hadra jew ‘3 mg EXUBERA’ b’linkablu! Fil-buzzieqa ta’ 1 mg, I-
ispina tal-kartuna ghandha xifer li tiela’ ’1 fuq bil-folji individwalismmarkati b’tikka mtella’ I’fuq. Fil-
buzzieqa ta’ 3 mg, l-ispina tal-kartuna ghandha tlett ixfar tieghlin Zilfuq bil-folji individwali mmarkati
bi tlett tikki mtella’ I’fuq. Hemm 6 bziezaq f’kull kartuna u_S'kartuniet f’kull trej. It-trej huwa ssiggilat
f’paw¢ laminat tal-fojl flimkien ma’ dessikant, li jzomin il-medic¢ina niexfa u dan m’ghandux jittiekel.

EXUBERA tigi f’pakketti tad-dagsijiet li gejjin:

. Pakkett fih 30, 60, 90, 180 u 270 x 1 ta? I'mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza
wahda

o Pakkett fih 30, 60, 90, 180 u 270/} ta’ 3 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza
wahda

o Pakkett fih 60 x 1 ta’«l ‘mg/bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (2 pawcijiet) u
2 Units ta’ Rilaxxga™l-Insulina (IRU) fuq ir-rih

. Pakkett fih 270%. 1 ta’ 1 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (9 paw¢ijiet)
u 6 Unitsfa? Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

. Pakkett fih 60 x 1 ta’ 3 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (2 pawcijiet) u
2"Units ta’ Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

) Pakkett fih 90 x 1 ta’ 3 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (3 pawcijiet) u
2 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih

. Pakkett fih 180 x 1 ta’ 3 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (6 paw¢ijiet)
u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

. Pakkett fih 270 x 1 ta’ 3 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (9 paw¢ijiet)
u 6 Units tar-Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

. Kitt fih 90 x 1 of 1 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (3 pawcijiet),
inalatur ta’ l-insulina, ¢ejmber fuq ir-rih u 6 Units ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina (IRU) fuq ir-rih
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o Kitt fih 90 x 1 of 3 mg bziezaq ipperforati tal-PVC/Aluminju ta’ doza wahda (3 pawcijiet),
inalatur ta’ l-insulina, ¢ejmber fuq ir-rih u 6 Units ghar-Rilaxx ta’ 1-Insulina (IRU) fuq ir-rih

Hemm ukoll inalatur ta’ l-insulina, units ta’ rilaxx ta’ l-insulina u kaxex b’komportamenti

addizzjonali.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu ghal skop kummerc¢jali.

Id-detentur ta’ 1-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u I-Manifattur:

Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq huwa Pfizer Limited, Ramsgate Road, Sandwigh,

Kent CT13 9NJ, Ir-Renju Unit.

[l-manifattur huwa Heinrich Mack Nachf. GmbH & Co. KG, Heinrich Mack Strasse 35, 89257,

Illertissen, I-Germanja.

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja li¢-Centru lokali tal<Kura tal-Klijent

ta” EXUBERA.

Belgié¢ /Belgique / Belgien
Klanteninformatiedienst voor EXUBERA/

EXUBERA-Service-Center/Service Client local

EXUBERA
Tél/Tel: 0800 30432
Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bbbarapus

EXUBERA-1eHTBp 32 paboTa ¢ KIHEHTH
Ten: 080014441

Tem: +359 2 970 4333

Ceska republika

EXUBERA centrum péce o zakazniky
Tel: 800106108

Tel: +420 283 004 111

Danmark

EXUBERA kundecenter
TIf: 80 60 10 40

TIf: + 45 44 201100

Deutschland
EXUBERA-Service-Center
Tel080073982372

Tel: 49 (0)721 6101 9000

FEesti
EXUBERA Kliendi Tugikeskus
Tel: + 372 6 405 328

Luxembourg/Luxemburg

Service Client local EXUBERA/EXUBERA-

Service-Center
Tél/Tel: 8002,5350
Tél/Tel: +32(0)2°554 62 11

Magyarorszag
EXUBERA iigyfélszolgalat
Tel. 06-80-203-279

Tel.: +36 1 488 37 00

Malta

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 800 62451

Tel: +356 21 220717

Nederland

Klanteninformatiedienst voor EXUBERA
Tel: 0800 3982372

Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge

EXUBERA kundetelefon
TIf: 800 74444

TIf: + 47 67 52 61 00

Osterreich
EXUBERA-Service-Center
Tel: 0800 80 80 42

Tel: +43 (0)1 521 150
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EAlLada

Kévtpo E&umnpémnong kol Evnuépwong
ITehatwv tov EXUBERA

TnA: 80011 83333

TnA: + 30210 6785 797

Espaiia

Centro local de Atencion al Cliente de Exubera
Tel: 900 900866

Tel: +34 91 490 99 00

France

Service Client local EXUBERA
Tél: 0800 438 438

Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Ireland

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 1 800 882 392

Tel: + 44 (0)1737 331111

island

EXUBERA neytendapjonusta
Tel: 044201100

Tel: + 354 535 7000

Italia

Customer Care locale di EXUBERA
Tel: 0800 021354

Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog

Kévtpo EEumnpétnong kor Evnuépwong
[Tehatdv tov EXUBERA

TnA: 800 92656

TnA: +30 210 6785 798

Latvija
EXUBERA pacientu atbalsta centrs
Tel: + 371 670 357775

Lietuva

EXUBERA pacienty priezitiros centras
Tel: 87800 22000

Tel. + 3705 2514000

Dan il-fuljett gie approvat l-ahhar fi

Polska

Lokalne telefoniczne centrum informacyjne dla
pacjenta

Tel.: 0800 80 88 80

Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal

Servigo local de Atendimento ao utilizador de
EXUBERA

Tel: 800 206746

Tel: + 351 21 423 5500

Roménia

EXUBERA - Centrul de Relatii cu Clientit
Tel.: 0800 390 000

Tel.: +40 (0)21 207 28 00

Slovenija

Center za svetovanje o zdraviltEXUBERA
Tel: 080 2682

Tel: +386 1 52 14,400

Slovenska republika

EXUBERA*Centrum starostlivosti o pacientov
Tel: 0800 101001

Tel»+421-2-3355 5500

Suemi/Finland

EXUBERA -asiakaspalvelunumero
Puh/Tel: 0800 915 133

Puh/Tel: + 358 (0)9 43 00 40

Sverige

Kundservice for EXUBERA
Tel: 020 88 80 80

Tel: + 46 (0)8 5505 2000

United Kingdom

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 0845 850 0198

Tel: + 44 (0)1737 331111
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Struzzjonijiet ghall-Uzu ta’ Inalatur ta’ I-Insulina

Agra dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza l-inalatur ta’ l-insulina tieghek.

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

Dejjem kun zgur li ghandek il-bziezaq it-tajbin disponibbli qabel tuza l-inalatur ta’ 1-insulina tieghek.
Barra minn hekk, agra 1-Fuljett ta’ Taghrif ghall-Pazjent ghal, EXUBERA 1 mg u 3 mg trab ghal
inalazzjoni maghmul ghal-lest.

TIBDIL TA’ L-INALATUR U TAR-RILAXX TA’ L-INSULINA (IRU) TIEGHEK

Ghandek tibdel l-inalatur ta’ l-insulina tieghek darba fis-sena mid-data li fiha tuza ghall-ewwel. darba
l-inalatur.

Ghandek tibdel I-IRU fl-inalatur ta’ I-insulina tieghek kull gimaghtejn. L-IRU irid jinbidel'wara
espozizzjoni ac¢¢identali ghal kundizzjonijiet umdi ferm, ez. kamra tal-banju bil-fwar,

KIF TAHZEN L-INALATUR TA’ L-INSULINA TIEGHEK

Zommu fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.
Ahzen I-inalatur ta’ l-insulina f’post xott f’temperatura tal-kamra.

Tahzinx l-inalatur ta’ I-insulina fil-frigg jew friza.
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Ricéa tal-hala

Tikketta ta’ Exubera

Cejmber
KUN AF X’INHUMA L-
PARTIJIET TA’ L-INALATUR Unit ta’ Ri ; .
nit ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina
TA’ L-INSULINA TIEGHEK
Buttuna blu Buttuna ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina
(ma tidhirx) (ma tidhirx)
. N - Buttuna Griza
Cejmber ta’ Rilaxx 0 % Buzzieqa ta’ I-Insulina
ta’ 1-Insulina Button
Oiech
Pum Blu

Holaa Sewda

KIF GHANDEK TIEHU, D-DOZA TIEGHEK

1. Lesti l-inalatur ta’ l-insulina

Zomm l-inalatur ta’ 1éipSulina fidek. Kun Zgur li
l-kelma “EXUBERA ™ fil-parti ta’ fuq ta’ 1-
istrument tkun geghda thares lejk.
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Zomm il-holqa sewda li tinsab fil-giegh tal-bazi
u uzaha biex tigbed il-bazi ‘I barra mi¢-¢ejmber.

Meta I-inalatur jinfetah kollu u jinghalaq f’postu
ghandek tisma’ hoss ta’ klikk. Il-qiegh tac-
¢ejmber GHANDU jkun ’il fuq mill-buttuna
griza.

2. Poggi I-buzzieqa ta’ l-insulina tieghek

Zomm il-buzzieqa ta’ l-insulina mit-tab bil-parti
stampata ’l fuq bit-talja thares lejn 1-inalatur ta*]-
insulina, dahhal il-buzzieqa.

Il-buzzieqa ta’ 1mg doza li jic¢artu imMmarkati
jew b’ ‘1 mg EXUBERA’ b’linka hadra jew

‘3 mg EXUBERA’ b’linka blu.

Il-buzzieqa li ticcarrat ta’ lymg, hijammarkata
b’linka hadra u kull folja mmarkata b’tikka
mtella’ 1’fuq.

Il-buzzieqa li ti¢carrat ta’3 mg, hija mmarkata
b’linka blu u kull folja'mmarkata bi tlett tikek
mtella’ 1’fuq.

Dawn it-tikek'mtella’ 1’fuq jistghu jinhassu ukoll
meta l4buzzieqa tkun iddahhlet, sabiex tkun cert
li id-dezatajba ged tintuza.

DPahhal il-buzzieqa ta’ 1-insulina dritt fl-islott tal-
buzzieqa ’l gewwa kemm jista’ jkun.
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3. Ipprepara biex tiehu d-doza tieghek

Kun zgur li I-bi¢ca tal-halq hija maghluqa.

Igbed il-pum blu ’l barra kemm jista’ jkun.

Aghfas il-pum sakemm jinghalaq b’tifqigha.

Oqghod bilwieqfa jew bilgieghdajdritt.

Hu n-nifs ’il barra b’modinormali.

4. Igbed id-doza ta’ l-insulina man-nifs
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Wettaq il-passi li gejjin f’sekwenza
immedjata.

Zomm l-inalatur ta’ l-insulina f*pozizzjoni
vertikali bil-buttuna blu thares lejk. Aghfas il-
buttuna blu sakemm tfaqga’ u stenna sakemm
tara l-ghabra ta’ l-insulina fi¢-¢ejmber.

Wara li tidher 1-ghabra, dawwar il-bic¢¢a tal-halq
fil-pront. Il-bi¢c¢a tal-halq ghandha tkun wi¢cha
lejk.

Aghlaq l-arja malajr b’xufftejk madwar il-bicéa
tal-halq biex b’hekk I-insulina ma tohrogx,

Timblukkax il-fetha tal-bi¢ca tal-halqb ilsienek
jew bi snienek. Tonfohx fil-bicca tal*halq.

Igbed il gewwa bil-mod wfil-fond'l-ghabra ta’ 1-
insulina minn halgek f’nifs, wiched.

Tonfohx fil-bié¢a tal-halq.
Nehhi I-bi¢¢a'tal-halq minn halgek.
Aghilag halqek u Zzomm in-nifs ghal 5 sekondi.

Hu/'n-nifs ’il barra b>’mod normali.

5. Wara li tiehu d-doza tieghek
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Dawwar il-bic¢ca tal-halq lura fil-pozizzjoni
maghluqa taghha.

Aghfas il-buttuna l-griza u igbed ’il barra 1-
buzzieqa ta’ l-insulina.

Jekk ikollok bzonn aktar bziezaq bhala parti mid-
doza tieghek, irrepeti l-passi 2, 3 u 4.

6. Wara t-tehid tad-doza

Aghfas iz-zewg buttuni ta’ rilaxx tac-cejmber
f’daqqga fuq il-genb tal-bazi. Qabel ma terfa’ I-
inalatur f’postu, imbotta I-qiegh lura fi¢c-¢ejmber.

KIF GHANDEK TIEHU HSIEB L-
INALATUR TA’ L-INSULINA FIEGHEK

Huwa importanti li ssegwi dawmil-passi sabiex 1-
inalatur ta’ l-insulina jibga’ nadifarjahdem
sewwa.

Hu l-inalatur ta’ l-insulinajapparti

Zomm l-inalatur ta’ léinsulina fidek. Kun zgur li
l-kelma “EXUBERA? fil-parti ta’ fuq ta’ 1-
istrument tkun geghda thares lejk.
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Zomm il-holqa sewda li tinsab fil-giegh u uzaha
biex tigbed il-qiegh ’l barra mi¢-Cejmber.

B’id wahda, aghfas f’daqqa z-zewg buttuni ta’
rilaxx ta¢-Cejmber li jinsabu fuq il-genb tal-
qiegh, waqt li bl-id 1-ohra tigbed il-qiegh
sakemm taqalghu ’1 barra mi¢c-¢ejmber.

It-tindif

I¢-¢ejmber u I-bi¢éa tal-halq — darba fil-
gimgha

Kif
IZzzarma l-inalatur ta’ I-insulina.

Dawwar il-bicca tal-halq lejn il-pozizzjoni
miftuha. Ara fuq.

Uza carruta nadifa u ratba niedja u sapun likwidu
hafif biex timsah barra u gewwa ta¢-cejmber u
tal-bi¢¢a tal-halq. TPOGGIX i¢-¢ejmber f magna
ghall-hasil tal-platti (dishwasher).
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Bl-akbar reqqa lahlah is-sapun mic¢-¢ejmber u 1-
bicca tal-halq bl-ilma shun.

Hallih jinxef bl-arja. Kun Zzgur li ma jibqa’ 1-ebda
qgtar ta’ 1-ilma, u mbaghad aghlaq il-bi¢ca tal-
halq. Erga’ wahhal i¢-cejmber mal-giegh.

Ghal struzzjonijiet dwar kif ghandek twahhal ic-
¢ejmber mal-qiegh irreferi ghas-sezzjoni “Kif
tarma l-inalatur ta’ l-insulina”.

Jekk i¢c-cejmber mahsul ma jkunx niexef qabel
ma tiehu d-doza li jmiss, uza ¢-Cejmber sostitut.

Il-qiegh - darba f’g§imgha

Kif

Tpoggix il-qiegh fl-ilma.

Ixxarrabx I-IRU minn gewwa.

Tuzax sapun jew sustanza ohra li tnaddaf.
Uza carruta ratba u nadifa niedja bl-ilma.

Wagqt li tnaddaf il-parti ta’ fuq tal-bazi oqghod
attent 1i ma ddahhalx xi ilma fl-IRU. Tohtegx I-
IRU ‘il barra f*dan il-hin. Zomm il‘mianku blu
maghluq

Imsah biss l-u¢uh tal-PARTLTA’ FUQ u N-
NAHA TA’ BARRA tal-Bazi. Timsahx l-islott
tal-buzzieqa

Kif tarma l-inalatur'ta’ l-insulina

Gib il-parti ta’ fuq tal-bazi bi dritt mat-tarf
miftuh ta¢-Cejmber. It-tikka blu fil-qiegh tac-
¢ejmberghandha tkun fuq l-istess naha bhall-
buttuna.l-blu.

Aghfas f’daqqa iz-zewg buttuni tar-rilaxx tac-
cejmber li jinsabu fil-genb tal-bazi. Qabel ma
terfa’ l-inalatur, Imbotta 1-bazi lura fi¢c-¢ejmber.

Erfa’ l-inalatur ta’ l-insulina f’post mhux umdu
f’temperatura normali ta’ kamra.
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KIF TIBDEL IL-UNIT TA’ RILAXX TA’ L-
INSULINA (Insulin Release Unit) (IRU)

Ibdel il-Unit ta’ Rilaxx ta’ I-Insulina

Kull gimaghtejn

Ghandek tevita li tiechu EXUBERA
f’kondizzjonijiet umdi, ez. f’kamra tal-banju
wara doc¢ca bil-fwar minhabba li din generalment
ttik doza ta’ insulina inqas milli jkollok bzonn
(ara 1-fuljett ta’ taghrif dwar il-bziezaq ghal
struzzjonijiet).

Jekk b’mod acc¢identali tesponi l-inalatur tieghek
ghal kondizzjonijiet umdi wagqt 1-uzu, dan
generalment inaqqas id-doza ta’ insulina li tiehu.
F’dan il-kaz trid tibdel I-IRU gabel ma terga’
tuzah.

Kif

Ohrog 1-IRU uzata

Wagqt li ¢-¢ejmber jitnehha mill-qiegh (ara
“Zarma l-inalatur ta’ l-insulina”), zomm il-bazi
f’idek bil-buttuna 1-griza thares lejk. Dawwar 1-
IRU uzata madwar kwart lejn ix-xellug lejn is-
simbolu tal-ftuh.

Igbed I-IRU uzata ‘il fuq u ‘1 barra mill*bazi u
warrabha fil-genb.

Armi 1-IRU uzata b’mod sigur skond ir-rekwiziti
lokali jew inkella i¢cekkja mal-professjonist tal-
kura tas-sahha tieghek.

)

Poggi IRW, gdid

Nehhi JFIRU mill-imballagg taghha.

Zomm I-IRU gdida b’mod li I-parti ta’ fuq tkun
wiccha lejk. Fugha ghandek tara linja blu. Waqt

li zzomm 1-IRU f’id wahda, dawwar il-parti ta’
fuq lejn ix-xellug safejn tippermettilek.
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Gib il-linja blu fil-parti ta’ fuq ta’ I-IRU f’linja

mas-simbolu tal-ftuh fuq il-parti ta’ fuq tal-bazi.

B’mod delikat dahhal 1-IRU fil-bazi. Tuzax
forza, din ghandha taqa’ f’postha minghajr
tbatija. (Jekk 1-IRU I-gdida ma tinzilx f’postha
jew toghod issikkata, ghandek tnehhiha u terga’
tipprova).

Dawwar il-parti ta’ fuq ta’ 1-IRU lejn il-lemin
sakemm il-linja blu tigi tipponta lejn is-simbolu
tal-ftuh fuq il-parti ta’ fuq tal-bazi. L-IRU I-
¢dida issa hija maghluqa fuq il-parti ta’ fuq tal-
bazi. L-IRU I-gdida hija mgabbda f’postha.
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