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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

FABLYN 500 mikrogramma pilloli miksijab'rita.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull pillolamiksija b'rita fiha lasofoxifene tartrate, ekwivalenti ghal 500 mikrogramma lasofoxifene.
Sustanza mhux attiva: Kull pillolamiksija b'ritafiha 71.34 mg lattogu.

Ghal-listakompletata’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Pillolamiksijab'rita.

Pilloli miksijab’ritali humatrijangulari, ta’ kulur il-hawha, b’“ Pfizer” immarkata fuq naha wahda u
“OPR 05" fuq in-nahal-ohra

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

FABLYN huwaindikat ghall-kuratal-osteoporozi ' nisali diga ghaddew mill-menopawsali jkollhom
riskju akbar ta’ xi ksur. Gie ppruvat tnagajis sinifikenti fl-incidenzata ksur vertebrali u dak mhux
vertebrali, izda mhux fl-incidenzata ksur tal-genbejn (ara sezzjoni 5.1).

Meta jkun qgieghed jigi deciz li marali tkun ghaddiet mill-menopawsa ghandha tinghata FABLY N jew
terapiji ohra, inkluzi 1-estrogeni, wiehed ghandu jgisis-sintomi tal-menopawsa, |-effett fuq it-tessuti
tal-utru u tas-sider, u riskji u beneficc)i kardjovaskulari (ara sezzjoni 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Adulti (nisali jkunu digéa ghaddew mill-menopawsa):

|d-doza rrakkomandata hijata’ pillolawahdata 500 mikrogramma kuljum.

Il-pillolatista’ tittiehed fi kwalunkwe hin tal-gurnata u ma jaffetwax jekk din tittihidx ma’ I-ikel u
max-xori jew wahidha

Jekk 11-pazjenta ma tkunx gieghdatiehu kal¢ju u vitamina D dags kemm sippost tiehu ' gurnata,
ghandu Jizdied mad-dieta suppliment tal-kal¢ju u/jew tal-vitamina D. Nisali jkunu diga ghaddew mill-
rnenopawsa ghandhom bzonn medjata’ 1,500 mg/kuljumta’ kal¢ju elementari. L-ammont
irrakkomandat ta vitaminaD hu ta 400-800 [U kuljum.

Tfal u adoloxxenti ta' taht it-18-il sena:

FABLY N mhux indikat ghall-ebda uzu fit-tfal u l-adoloxxenti ta' taht it-18-il senaperessli danil-
prodott medicinali huwa indikat biss ghall-uzu min-nisali diga ghaddew mill-menopawsa. Ghal hekk,
is-sigurta u |-effikacja tieghu ma gewx studjati (ara sezzjoni 5.2).

Nisaanzjani (65 sena u akbar):




M"hemmx bzonn ta’ aggustament tad-dozafil-kaz ta’ pazjenti nisali humaanzjani (ara sezzjoni 5.2).

| nsuffi¢jenza tal-fwied:

M’ hemmx bzonn ta’ aggustament tad-doza fil-kaz ta’ pazjenti li jbatu minn insufficjenza tal-fwied
minn hafifa sa moderata (ara sezzjoni 5.2). Is-sigurta u |-effikacja ta’ lasofoxifene ma gewx evalwati
f’pazjenti li jbatu minn insuffi¢jenzatal-fwied li kellhom rizultati tat-test tal-funzjoni tal-fwied > 1.5
ULN; ghalhekk, FABLY N ghandu jintuza b’ kawtela f’ dawn il-pazjenti.

Insufficjenzarenali:

M’ hemmx bzonn tal aggustament tad-dozafil-kaz tal pazjenti li jbatu minn insuffi¢jenzarenali hafiia
jew moderata (ara sezzjoni 5.2). Is-sigurta u I-effikacjata’ lasofoxifene ma gewx evalwati f’ pazienti !
jbatu minn insuffi¢jenzarenali severa; ghalhekk, FABLY N ghandu jintuza b’ kawtela f’ dawnii-
pazjenti.

Minhabba li I-process tal-marda huwa min-naturatieghu kroniku, FABLY N huwa intenzionat ghal
uzu fit-tul (arasezzjoni 5.1).

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

Pazjenta tbati jew gieli batiet fil-passat b’ kazijiet ta’ trombo-embalizmu fil-vini, li jinkludu trombozi
tal-vini |-fondi, embolizmu pulmonari u trombozi tal-vinatar-retina.

Hrug ta demm mill-utru li m"hemmx spjegazzjoni ghdlit

Tgalau treddigh: FABLY N huwaindikat biss ghal!-uzu min-nisali diga ghaddew mill-menopawsa.
M’ ghandux jittiehed min-nisali ghad jista’ jkolthom it-tfal, min-nisatgal jew li jkunu geghdin
ireddghu (ara sezzjoni 4.6).

4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Fil-provi Klini¢i, nisa kkurati b'FABLYN kellhom riskju akbar ta’ kazijiet ta’ trombo-embolizmu fil-
vini (trombozi tal-vini I-fondi 1 embolizmu pulmonari) meta pparagunati mal-placebo. Jistghu jsehhu
wkoll tipi chrata kazijiet ta trombo-embolizmu fil-vini. It-tromboflebite superfi¢jali, li hi kaz ingas
serju, giet irrappurtata b’mod aktar frekwenti b’ FABLY N meta pparagunat mal-placebo. Ghandu jigi
kkunsidrat il-bilanc bgjn ir-riskju u |-beneficju fil-kaz ta’ pazjenti Ii humaf’ riskju li jkollhom kazijiet
ta’ trombo-embolizmuta’ kwalunkwe etjologija (ara sezzjoni 4.3 u 4.8). Minhabba li meta persuna ma
tkunx tista’ ticcaglag, jizdied ir-riskju ta kazijiet ta’ trombo-embolizmu, u dan indipendentement mit-
terapijali tkun gieghdatiehu, FABLY N ghandu jitwaggaf mill-ingas 3 gimghat gabel, u matul il-
perjodu twil li Tih persuna matkunx tistal ticcaglag (ez., il-perjodu ta’ wara operazzjoni li fih pazjenta
tkun gieghdatistrieh biex terga’ tiehu sahhitha, perjodu twil li fih pazjenta jkollha togghod tistrieh fis-
sodda minhabba ragunijiet ta’ sahha), u t-terapija ghandhatitkompla biss warali |-pazjenta tkun
terga'tista’ timxi. Barraminn hekk, nisali jkunu geghdin jiehdu FABLY N ghandhom jigu avvzati biex
jiccagalqu minn posthom u jippassiggaw kull tant hin meta jkunu geghdin jivjaggaw fit-tul.

Bhal ma hu klinikament indikat, kwalunkwe hrug ta© demm mill-vaginali m"hemmx spjegazzjoni
ghalih, ghandu jigi investigat. Gruppi li kienu geghdin jinghataw FABLY N u gruppi li kienu geghdin
jinghataw il-placebo kellhom incidenzi simili ta iperplasijatal-endometriju u ta’ kancer fl-
endometriju (ara sezzjoni 5.1).

Lasofoxifene gie assocjat ma’ effetti beninni tal-endometriju. F xi suggetti, dawn kienu jinkludu
incidenza akbar tahrug ta demm zejjed mill-vagina, kif ukoll bidlafi¢-cesti tal-endometriju li dehret
fl-ezami ultrasoniku u atrofijaistologika beninnatac-cesti (varjant tal-atrofija tal-endometriju). Dawn
ic-cesti miguba kkagunaw zieda fil-hxuna medja tal-endometriju ta’ bejn wiehed u iehor 1.5 mm.
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B’ konsegwenzata dawn |-effetti beninni, kien hemm ammont akbar ta' pazjenti kkurati b’ FABLYN
li ghaddew minn procedura dijanjostika tal-utru meta pparagunati mal-pazjenti li kienu geghdin
jinghataw il-placebo fil-prova PEARL (ara sezzjoni 5.1). Madanakollu, fil-prattika klinika (skont il-
linji gwida ghal nisali diga ghaddew mill-menopawsa) dawn ir-rizultati beninni majoholqux il-htiega
ta’ aktar evalwazzjoni ' nisali majkollhomx hrug ta© demm mill-vagina, u dan peress i r-riskji tal-
proceduri dijanjostici tal-utru f'nisali majurux sintomi huma akbar mill-benefi¢ji li jista’ jkun hemm.
Meta jkunu geghdin jevalwaw |-istol ogijatal-endometriju, il-patologi ghandhom jigu mgharrfa meta
pazjenta tkun hadet lasof oxifene fil-passat, u dan biex tigi assiguratadijanjos precizatal-atrofija
beninnatac-cesti meta din il-kundizzjoni tkun prezenti.

L-uzu flimkien ta FABLY N u terapija sistemika bl-estrogen jew bl-ormoni ma giex studjat, u
ghalhekk |-uzu tae FABLYN u estrogeni sistemici fl-istess wagt mhuwiex irrakkomandat.

FABLYN magiex studjat f’ nisali diga kellhom kancer tas-sider. M” hemm |-ebda taghrif dwar |-uzu
tieghu flimkien ma’ agenti uzati fil-kuratal-kancer tas-sider metajkun ghadu fil-bidu tieghu jew fi
stadju avanzat. Ghalhekk, FABLY N ghandu jintuza ghall-kura tal-osteoporozi biss warali tkun spiccat
tinghata I-kura ghall-kancer tas-sider, inkluza t-terapija awziljari.

Kwalunkwe anormalitafis-sider li ssehh matul it-terapijab’ FABLYN ghandhatigi investigata.
FABLYN majeliminax ir-riskju tal-kancer tas-sider (ara sezzjoni 5.1).

FABLYN jista’ jzid I-in¢idenzatal-fwawar tal-menopawsa u mhuwiex effeitiv fit-tnaqgis tal-fwawar
tal-menopawsa assocjati man-nugqgas tal-estrogenu. F xi pazjenti li rmajurux sintomi, il-fwawar tal-
menopawsa jistghu jibdew meta tinbeda t-terapija.

Informazzjoni klinika limitata ezistenti tissuggerixxi li lasofoxifene jista jkun assocjat ma zieda kbira
fit-trigliceridi fis-serum f’ pazjenti li diga kellhom ipertrigliceridemija kkawzata mill-estrogenu
mittiehed mill-halq (> 5.6 mmol/l). Fil-kaz ta pazjenti li diga kellhom din il-kundizzjoni fil-passat, il-
livelli taghom tat-trigliceridi fis-serum ghandhom jigu monitorjati waqgt li huma jkunu geghdin jiehdu
lasofoxifene

Lasofoxifene jehel hafna mal-proteini, jitniehhafil-biccal-kbiratieghu permezz tal-metabolizmu u

X' aktarx li jiccirkola mill-intestina ghall-fwied u lura ghall-intestina (ara sezzjoni 5.2). Is-sigurtau |-
effikacjata FABLYN ma gewx evaweti i’ pazjenti li kellhom rizultati tat-test tal-funzjoni tal-fwied >
1.5 ULN; ghalhekk, FABLY N gharidu jintuza b’ kawtela f’ dawn il-pazjenti

Is-sigurtau |-effikacjata’ FABL'YN ma gewx evalwati ' pazjenti li jbatu minn insufficjenza renali
severa; ghalhekk, FABLY IN.ghandu jintuza b’ kawtela f’ dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.2 u sezzjoni
5.2).

FABLY N fih.il-lattogyu. Pazjenti li ghandhom problemi ereditarji rari ta® nuggasta’ tolleranza ghall-
galactose, nuagasia’ Lapp lactase jew li |-musrana z-zghira taghhom matassorbix kif sippost il-
glukosju-galactose, m’ ghandhomx jiehdu dan il-prodott medicinali.

4.5_ ' Prodotti medic¢inali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
I-effett farmacewtiku tal-prodott

Minhabba n-nuqgasta effetti ta’ rilevanzaklinikata' cholestyramine (anion exchange resin),
fluconazole (impeditur tas-CY P2C9), ketoconazol e (impeditur tas-CY P3A4/5) u paroxetine (impeditur
tas-CYP2D6 ) fuq il-farmakokinetikata' lasofoxifene, x’ aktarx li anion exchange resin ohrau
impedituri ohrata dawn l-izoformi CY P majipproducux tibdil fl-esponiment ta FABLYN li hu ta
rilevanzaklinika, u m"hemmx bzonn ta’ aggustament tad-doza.

It-tnehhijata’ lasofoxifenetista tizdied f’ pazjenti li jigu kkurati kronikament b’ indutturi tal CYP3A4
u UGTs (ez, phenytoin, carbamazepine, barbiturati u I-fexfiex tar-raba (St John’s Wort)) u dan
iwassal ghal tnagqis fil-koncentrazzjonijiet fissi u jista’ jwassal ghal tnaqqis fl-effikacja.



Ketoconazole — Ketoconazole, |-impeditur gawwi ta® CYP3A4/5, zied |-esponiment sistemiku tal
lasofoxifene b’ 20%, |i mhux megjus bhalali hu klinikament rilevanti.

Paroxetine — Paoxetine, [-impeditur gawwi ta CY P2D6, zied I-esponiment sistemiku ta’ lasofoxifene
b’ 35%, li mhux megjus bhalali hu klinikament rilevanti.

Impedituri tal-pompa tal-protoni — M” hemmx informazzjoni dwar |-effett tal-ghoti ta’ impedituri tal-
pompatal-protoni (PPIs) flimkien ma’ lasof oxifene; ghalhekk, I-uzu ta’ dawn I-agenti flimkien ma
lasofoxifene ghandu jigi kkunsidrat b’ kawtela.

Fi studji klinici, lasofoxifene mabiddilx il-metabolizmu ta® dextromethorphan (substrat ta CY P2D6)
u chlorzoxazone (substrat ta CY P2E1) jew il-farmakokinetikata warfarin (substrat ta CY P2C9),
methylprednisolone (substrat ta’ CY P3A4) jew digoxin (substrat ta® glikoproteina P-MDR1).
Ghalhekk, x’aktarx li FABLYN majbiddilx il-farmakokinetikata prodotti medicinali li jitnehhew
mill-gisem billi jigu metabolizzati permezz ta’ dawn |-izoformi CY P, jew billi jigu trasportati permezz
ta’ glikoproteina P-MDR1.

Warfarin - Lasofoxifene makellux effett fuq il-farmakokinetikata’ R- u S- warfarin. li-medjatal-
proporzjon normalizzat internazzjonali (INR) tal-AUC u |-valur massimu tal-INR warali nghatat doza
wahdata warfarin flimkien ma’ lasofoxifene, kienu ta’ bejn wiehed u iehor 8% 11 16% ingas,
rispettivament, milli kienu warali nghata warfarin wahdu. Dawn il-bidliet mhumiex megjusa bhalali
ghandhom rilevanza klinika.

4.6 Tgalau treddigh

Tgaa

FABLYN huwaindikat biss ghall-uzu min-nisali diga ghacdew mill-menopawsa. FABLY N

m’ ghandux jittiehed min-nisali jkun ghad jistal jkollhiom it-tfal (ara sezzjoni 4.3). M’ hemmx bizzejjed
taghrif mill-uzu ta’ lasofoxifene fug nisatgal: Studji Ii saru fug l-annimali urew tossicita fis-sistema
riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Ir-riskju potenzjeli ghall-bniedem ghadu mhuwiex maghruf.

Treddigh

FABLY N huwaindikat biss ghall-uzu min-nisali diga ghaddew mill-menopawsa. FABLYN

m’ ghandux jittiehed wagt li-maratkun gieghdatredda (ara sezzjoni 4.3). Ghadu mhuwiex maghruf
jekk lasofoxifene johrogx mal-hélib tas-sider tal-bniedem. Studji fuq I-annimali urew li lasofoxifene
johrog mal-halib tas-sider.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Ma sarux studii dwar |-effetti fuq il-hilabiex issuq jew thaddem magni.

FABLY N n' ghandu |-ebda effett maghruf fuq il-hilali ssuq u thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtiega

Is-sigurtata’ FABLYN fil-kuratal-osteoporozi giet evalwatafi provaklinika kbira (8,556 pazjenta)
multinazzjonali ta’ Fazi 3 dwar il-ksur, li kienet double-blind, randomized, u kontrollata bil-placebo (I-
istudju PEARL). It-tul tal-kuraf' nisali diga ghaddew mill-menopawsakien ta’ 60 xahar, 2,852
pazjenta gew randomized u nghataw FABLY N u 2,852 pazjenta gew randomised u nghataw il-placebo.

F dan I-istudju, 12.9% tan-nisa kkurati b’ FABLY N u 12.3% tan-nisa kkurati bil-placebo waqggfu t-
trattament minhabba effetti avvers.

Kazijiet ta trombo-embolizmu fil-vini: L-aktar reazzjoni avversa serjarelatatama’ FABLY N kienet
il-VTE (trombozi tal-vini I-fondi, embolizmu pulmonari, u trombozi tal-vinatar-reting). Matul 5 snin
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ta osservazzjoni ta’ waral-kura, 37 marali kienu kkurati f'"FABLYN (1.3%, jew 2.90 kull 1,000 sena
ta pazjenta) kellhom VTE meta pparagunati ma’ 18-il marali kienu kkurati bil-placebo (0.6%, jew
1.41 kull 1,000 senata pazjenta), u I-proporzjon tal-periklu kien ta’ 2.06 (95% IK: 1.17, 3.61).

Kif gie osservat ukoll fil-kaz ta© medicini ohra, modulaturi selettivi tar-recetturi tal-estrogenu (SERM)
ohra, fl-istudju PEARL gie osservat tnaqgjis zghir (ta’ bejn wiehed u iehor 4%) fl-ghadd tal-pjastrini
' pazjenti li kienu kkurati b’ lasofoxifene

Reazzjonijiet avversi komuni li kienu megjusa bhalarelatati mat-terapijab’ FABLY N kienu spazmi fil-
muskoli, fwawar tal-menopawsa u tnixxija mill-vagina. L-ispazmi fil-muskoli dehru f’ madwar
pazjenta wahda minn 9 pazjenti. |1-fwawar tal-menopawsa dehru ' madwar pazjenta wahda minn 11-i!
pazjenta, u gew irrappurtati 1-aktar matul 1-ewwel 6 xhur tal-kura. 1t-tnixxija mill-vagina dehret
f’madwar pazjenta wahda minn 26 pazjenta.

Is-sigurtata’ FABLY N fil-kuratal-osteoporozi giet evalwatawkoll fi provata Fazi 2 kontrollata bil-
placebo fuq nisa Gappunizi, Koreani u Tajwanizi. It-tul tal-kuraf nisali diga ghaddew mili-
menopawsa kien ta’ 12-il xahar, 124 gew esposti ghal FABLY N u 125 gew esposti ghal!-placebo. Fi
3.2% tan-nisali kienu kkurati b’ FABLY N u 8.0% tan-nisali kienu kkurati bil-placebo ii-terapija
twagqgfet minhabba effetti aversi li dehru.

Tabellalfihalistata reazzjonijiet avversi li dehru fiz-zewg provi klini¢i Il saru fuqil-kuratal-
osteoporozi, u li sehhew f’incidenza akbar mill-placebo.

Hafna mir-reazzjonijiet avvers li dehru matul I-istudji kienu hfief, ub'mod generali mawasslux ghat-
twaqgif tat-terapija.

Ir-reazzjonijiet avversi huma mnizzla skont is-sistematal-klassifikazzjoni tal-organi u |-frekwenza
((komuni hafna (>1/10), komuni (>1/100 sa <1/10), nihux keimuni (>1/1,000 sa<1/100) u rari
(>1/10,000 sa<1/1,000)). F kull sistemata’ klassifikazzjoni tal-organi u frekwenza, |-effetti avvers
mhumiex imnizzla skont is-serjeta taghhom izda skont ordni alfabetika.

Tabella 1: Reazzjonijiet avversi osservati i provi klini¢i tal-kura tal-osteoporozi kontrollati bil-
pla¢ebo aktar fin-nisa kkurati b’FAEL YN milli f"dawk ikkurati bil-pla¢ebo

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet

Mhux Candidiasis fil-vagina, irifezzjoni fil-vagina, infezzjoni fis-sistema urinarja, infjammazzjoni
komun: |tal-vulvau tal-vagina

Rari: Artrite infettiva, k_,ronkite, candidiasis fil-genitali, cellulite, furunklu, herpes simplex fl-
ghajnein, impetigo, infezzjoni tal-fungu, infjammazzjoni ta 1-ghong ta’ I-utru,
infjammazzjoni tad-divertikulu, labirintite, pajelonefrite, pajometra

Neoplazmi benirini, malinni u dawk mhux specifikati (inkluzi ¢esti u polipi)

Mhux - IFibroma, leiomyoma tal-utru
komun: ]_

Rari: Emangjoma, fibromafis-sider, lewkimjalimfocitika kronika, |efomajoma, naevus

| melanocitiku, neoplazma, neoplazma beninn tas-sider, neoplazma fis-sistema riproduttiva
tan-nisa, neoplazma malinn tal-fwied, neoplazma tal-endometriju, tumur beninn fil-

paratirojde, tumur multiplu malinn tal-mudullun tal-ghadam

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika

Mhux Anemija, makrocitosi, trombocitopenija
komuni:

Rari: Anemija megal oblastika, ipokromasja
Disturbi fis-sistema immuni

Rari:  |Allergijamarbutama’ l-istaguni
Disturbi fis-sistema endokrinarja
Rari: |I perparatirojdizmu




Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni

Mhux Dijabete mellitus
komuni:

Rari: Anoressija, dijabete mellitus tat-2 tip, ipertrigliceridemija, ipoalbuminemija, ipofosfatimija,
tnaqqis fl-aptit, tetanja, zieda fl-aptit
Disturbi psikjatri¢i

Rari: |Cyc| othymic disorder, holm anormali

Disturbi fis-sistema nervuza

Mhux Infart cerebrali, senzazzjoni ta hrug, sindromu ta’ nuqgas ta’ kwiet fir-riglein, ugigh ta ras

komuni:

Rari: Amnesija, dimenzjatat-tip tal-marda Alzheimer, disgewsja, emigranja, emigranjab’sintur*u—I
li wiehed ihosshom gabel attakk tal-epilessija, epilessija, idrocefalu, ipogewsa,
kompressjoni tan-nervituri, marda tan-nerv tac-caglieq, paresi, presinkope, sturdament
assocjat mal-pozizzjoni tal-gisem, telf tal-memorja, ugiegh ta’ ras saskulari, xjalika

Distrubi fl-ghajnejn 1@

Mhux Ghajnegjn xotti

komuni: R\

Rari: Afakia, digenerazzjoni tal-makula, disturbi fil-vista, disturbi vaskulari fir-retina, emorragija

fil-konguntiva, emorragija fl-ghajnein, hakk fl-ghajnegjn, id-daas tal-habba tal-ghajnen
mhux |-istess, ikkawzata minn akkumulazzjoni ta’ ilma, iperimijafl-ghaingin, iperimijatal-
konguntiva, korjoretinopatija, nefha fl-ghotjien tal-ghajnejn kerato konguntivite,
retinopathy, tingalair-retina, tnagqis fl-akutezza tal-vista

Disturbi fil-widnejn u fis-sistema labirintika '~

Rari: Disturbi fin-nahata gewwa tal-widna, skonfort fil-widnejn, vertigo kkawzat mill-
pozizzjoni

Disturbi fil-galb

Mhux Palpitazzjonijiet, takikardija

komuni:
Rari: Attakk tal-galb, cor pulmonale, ekstrasistoli supraventrikulari, inkompetenzatal-valvolatal-
galb maghmula minn tliet segmienti trijangulari, kardiomegalija, sinus arrest

Disturbi vaskulari

Komuni: |Fwawar tal-menopawsa
Mhux Flebite, fwawar, trormbofiebite, tromboflebite superficjali, trombozi tal-vini |-fondi, wagfien
komuni:_Jta’ ¢cirkolazzjoni fil-vini

Rari: Anewrizmatel-aorta, disturbi fil-kapillari, ematoma, embolizmu, emorragija, ikkagunat
minn astruzzjoni fl-arterji, |-aktar fir-riglgin, limfotasi, mardata sadd tal-arterji, stenosi
vaskulari, trombozi, trombozi fil-vini, trombozi fil-vini tad-dirghajn u tar-riglejn, ugigh li
jieqaf uierga jibdal-hin kollu bhal ta bughawwieg

Disturbi respiratorji, tora¢i¢i u medjastinali

Mhux * [Embolizmu pulmonari, rinite allergika, soghla

komuni:
Rari: Granuloma pulmonari, mard kroniku ta’ imblukkar fil-pulmun, rinite vasomotorja
Disturbi gastro-intestinali

Komuni: [Stitikezza

Mhux Gass fl-istonku, gastrite, halq xott, sindromu tal-musrana sensittiva (I1BS), ugigh

komuni: |addominali, ugigh fin-nahata fuq taz-zaqq, ugigh fin-nahata isfel taz-zaqq

Rari: Disfagija, duwodenite, fissura anali, ftug ingwinali, keilite, keilosi, kolite bl-ulceri,
osefagite, polipafir-rektum, polipi fl-istonku, sensittivita addominali, skonfort fl-istonku,
spazmu anali, tigrih fil-halq, ugigh fil-halq, ulcera duwodenali, ul¢era fir-rektum
Disturbi fil-fwied u fil-marrara

Mhux Koldlitiasi, stejatozi tal-fwied

komuni:




Rari: |Disturbi fil-fwied, epatite, geblafil-marrara, kolecistite, suffejra

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

Komuni: (Iperidrosi

Mhux Alopecja, eritema, hakk, hrug ta’ gharag bil-lgjl

komuni:

Rari: Angjoedema, feriti fil-gilda, disturbi fid-dwiefer, gilda xotta, hakk imxerred ma partijiet

differenti tal-gisem, irritazzjoni fil-gilda, mod mhux tas-soltu ta’ kif jinhass ix-xaghar, nefhal
fil-gilda kkawzata minn akkumulazzjoni ta’ ilma, onikoclasi, raxx li jgabbdek il-hakk,
pigmentazzjoni eccessivafil-gilda, raxx maculo-papulari, reazzjoni ta fotosensittivita,
rosacea, urtikarjaa

Disturbi musko-skeltrali, tat-tessut konnettiv u disturbi tal-ghadam

Komuni [Spazmi fil-muskoli

hafna: /1

Mhux Ugigh fid-dahar, ugigh fl-estremita, ugigh fl-ghonq

komuni: N

Rari: Artrite rewmatika, artropatija, bursite, cagliq involontarju fil-muskoli, clubiing, coccydynia,

contracture fl-estremitajiet, dactylitis, ebusijatal-gogi, eksostosi, emartrosi, kontrazzjoni tal-
muskoli, kostokondrite, periartrite, sindromu rotator cuff, skonfort muskolu-skeltrali,
tenosinovite, ugigh fix-xedag

Disturbi fil-kliewi u fis-sistema urinarja

Mhux Disturbi fl-uretra, ghall-urinazzjoni, ghamil tal-awrina frekwenti hafna matul il-gurnata,
komuni: _linkontinenza, gawmien bil-lgjl, urinazzjoni b'urgenza
Rari: Buzziega tal-awrinaipertonika, disturbi fis-sistemaurinarja, emorragijafl-uretra, hagrafil-

buzziegatal-awrina, iperkal¢urja, polipi fil-buzziegata-awrina, sklerosi tal-kliewi

Disturbi fis-sistema riproduttiva u fis-sider

Komuni

Cystocele, disturbi fil-vagina, disturbi fl-endometriju, ipertrofijatal-endometriju* (hxuna
sonografika tal-endometriju), garnita fl-uiru, tnixxijamill-vagina

Mhux
komuni:

Akkumulazzjoni ta’ fluwidu fl-utru, colpocele, displasja cervikali, disturbi fis-sider tan-nisa,
disturbi fl-ghonq tal-utru, ebusijafis-sider, emorragija genitali, emorragijata’ waral-
menopawsa, emorragijavagindli, erozjoni cervikali tal-utru, hakk fil-vulvau I-vagina,
iperplasijatal-endometriju** (skont rapporti tal-investigazzjonijiet), |-utru johrog barra
minn postu, polipi ¢ervikali, prolass vaginali, rectocel e, tnixxija anormali tad-demm mill-
guf, tnixxija genitali, ugigh fis-sider

Rari:

Adenomajosi, ¢cesti adnexa uteri, ¢esti fit-tubu fallopjan, disturbi fil-bziezel, disturbi fil-
vulva, emorragija fl-utru, fibrozi fiss-sider, hakk fil-genitali, infjammazzjoni fil-vagina,
kongestjoni fil-hgt tal-vagina, mass fl-utru, massa adnexa uteri, metaplasija cervikali
skwamuza il-utru, sider kongestjonat bid-demm, tahfir fil-vagina, ticrit fil-perinew, tkabbir
tal-kiitoride, tnixxijamis-sider, ugigh fil-bziezel, ugigh fil-vagina, vini varikuzi fil-vulva

Disturbi kongenitali, familjari u genetici

Rari:

_!f—o_rn 1azzjoni difettuza tal-vini

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

Kemuni:

Rispons terapewtiku mhux mistenni

R’.nux
komuni:

Gheja, nefha grib is-superfi¢je tal-gisem ikkawzata minn akkumulazzjoni ta’ ilma, thoss is-
shana, ugigh fis-sider

Rari:

Infjammazzjoni, ipertermija, mass, nefha fil-gisem ikkawzata minn akkumulazzjoni ta
ilma, polipi, skonfort fis-sider, thossok qisek fis-sakra

Investigazzjonijiet

Komuni: [Zieda fl-aspartate aminotransferase

Mhux Smear tal-ghong ta’ I-utru anormali, ziedafil-piz, zieda fit-transaminases, zieda fl-alanine
komuni: |aminotransferase, zieda tal-glukozju fid-demm

Rari: Krejatinina fid-demm anormali, [-antigen tal-wic¢ tal-epatite B pozittiv, mewga T tal-

elettrokardjogramm anormali, prezenza tad-demm fl-awrina, rizultat tal-ezami ultrasoniku




tal-ovarji anormali, rizultat tal-ezami ultrasoniku tas-sider anormali, tnaqgis fid-densita tal-
ghadam, tnaqgis fil-lipoproteinata densita gholja, tnagqis fil-pedal pulse, tnaqgis fl-ghadd
tal-pjastrini fid-demm tnaqgjis fl-albuminafid-demm, X-ray anormali tas-sider, ziedafil- 5’
nucleotidase, zieda fil-gamma-glutamyltransferase, ziedafil-lipoproteinata’ densita baxxa
zieda fit-trigliceridi fid-demm

Korriment u avvelenament

Rari: Korriment fid-dirghajn u r-riglein, korriment fil-genitali, korriment fit-tessuti rotob,
korriment skeletriku, ksur fl-ispina, ksur tas-snien, ksur vertebrali toraciku, slih

* | pertrofijatal-endometriju hija terminol ogija tad-dizzjunarju MedDRA li tirrapprezenta r-rizultati
dwar il-hxuna sonografika tal-endometriju

** Effetti tal-iperplasijatal-endimetriju bbazati fuq rapporti tal-investigazzjonijiet mhux fuq ir-rizultati
tal-istopatologija, u makinux jirrikjedu konfermaistologika.

4.9 Doza eccéessiva
L-ebdakaz ta dozaeccessivab’ FABLY N ma gie rrappurtat.

Lasofoxifene inghatalil nisali diga ghaddew mill-menopawsa permezz ta' dozi singoli sa 100 mg
(200 darba aktar mid-doza rrakkomandata) u permezz ta’ dozi multipli sa 10 mg/kuljum (20 darba
aktar mid-doza rrakkomandata) ghal massimu ta’ sena minghajr ma kien hemm reazzjonijiet avvers
serji li humarelatati mad-dozagg.

M’ hemm |-ebda antidotu specifiku ghal FABLYN. F kaz tal doza eccessiva, ghandhom jinbdew
mizuri generali tal appogg skont is-sinjali u s-sintomi tal-pazienta.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Modulaiur Selettiv tar-Ricetturi tal-Estrogenu (SERM), Kodi¢i ATC:
{not yet assigned}

It-tnaqgis fil-livelli tal-estrogenu wara l-menopawsa jew wara operazzjoni fgin jitnehha ovarju wiehed
jew it-tngjn, iwasslu ghal telf tai-ghadam b’ ritmu mghaggel minhabba zieda fl-immudellar mill-gdid
tal-ghadam, fegjn [-assorbiment mill-gdid jeccedi |-formazzjoni tal-ghadam. |z-zieda fl-immudellar tal-
ghadam tikkawza tnagais fl-ghadam b’ ritmu mghaggel minhabba |-fatt |i z-zieda fil-formazzjoni tal-
ghadam li ssir, biex taghmel tgjjeb ghat-telf tal-ghadam, matkunx bizzejjed biex tohloq bilan¢c maz-
zieda fl-assorbiment mill-gdid tal-ghadam. F xi nisa, dawn il-bidliet eventwal ment iwasslu ghal
tnaqqis fil-massa tal-ghadam, ghall-osteoporozi, u ghal riskju akbar ta ksur, specjalment tal-ispina, il-
genbgjn ui-poiz tal-idejn. Ksur vertebrali huwal-aktar tip komuni ta® ksur ikkawzat mill-osteoporozi
f'nisali diga ghaddew mill-menopawsa.

L asofoxifene huwa SERM li |-azzjonijiet bijologici tieghu humafil-bi¢cal-kbira medjati permezz tat-
twahhil mar-ricetturi tal-estrogenu. Dan it-twahhil iwassal ghall-attivazzjoni ta xi passaggi minn fejn
joghaddi |-estrogenu u ghall-imblukkar ta' ohrajn. Lasofoxifene jipproduci effetti fuq it-tessuti u effetti
relatati mac-celluli fuq it-tessuti li juru rispons ghall-estrogenu.

It-taghrif kliniku jindikali FABLY N ghandu effett agonist li jixbah lil dak tal-estrogenu fuq |-ghadam,
kif ukoll effetti antagonistici fuq is-sider. L-effetti ta FABLY N fuq |-ghadam jimmanifestaw ruhhom
bhalatnagqisfil-livelli fis-serum u fl-awrina tal-markaturi tal-immudellar mill-gdid tal-ghadam, zidiet
fid-densitata’ minerali fl-ghadam (BMD), u tnagqis fl-in¢idenza tal-ksur.

Effetti skeltrali:



L-immudellar tal-gzadam mill-gdid

Fil-provi tal-kura tal-osteoporozi, it-terapijab’ FABLY N wasslet ghal trazzin statistikament sinifikanti
tal-assorbiment mill-gdid mill-ghadam u tal-formazzjoni tal-ghadam, kif rifless mill-bidliet fil-
markaturi tal-immudellar tal-ghadam mill-gdid fis-serum u fl-awrina (ez. C-tel opeptide u markaturi
tal-formazzjoni tal-ghadam: osteocalcin, procollagen type 1 N-terminal propeptide, u alkaline
phosphatase specifikat ghall-ghadam). Fi studju li jifforma parti mill-istudju PEARL, it-trazzin tal-
markaturi tal-immudellar tal-ghadam mill-gdid beda jidher wara 3 xhur u baga’ matul il-perjodu ta’ 36
xahar ta’ osservazzjoni.

Rizultati ta’ perjodu ta’ 5 snin tal-prova I-kbira multinazzjonali dwar il ksurl (PEARL)

L-effetti ta FABLY N fuq I-incidenzatal-ksur (tabella 2) gew ezaminati matul perjodu ta 5 snin; u
BMD u I-bijomarkaturi tal-ghadam f'nisali diga ghaddew mill-menopawsa gew ezaminati maziul
perjodu ta’ 3 snin fl-istudju PEARL. Il-populazzjoni li fugha sar I-istudju kienet tikkonsisti fi 8556
marali diga ghaddew mill-menopawsalli jbatu mill-osteoporozi kif jidher mill-BMD baxx taghhom
(il-BMD tas-sindla tad-dahar jew tal-genbejn mill-ingas ikun 2.5 devjazzjonijiet standard ingas mill-
valur medju f’ nisata eta zghirali jkunu f’sahhithom). In-nisali kienu geghdin jippartecipaw f' dan |-
istudju kellhom eta medjata’ 67 sena (medda minn 59 sa 80 sena) u medjata’ 20 senaminn meta
kellhom il-menopawa. In-nisakollhali kienu geghdin jippartecipaw fl-istudju inghataw il-kal¢ju (1000
mg/kuljum) u I-Vitamina D (400-800 IU/kuljum).

Tabella 2: In¢idenza ta’ ksur fuq perjodu ta’ 5 snin f’nisa li diga ghaddew mill-menopawsa

IFABL Y N|Placebo Tnqgisrelattiv tar-
, riskju (95% IK) vs.
‘ placebo
Ksur vertebrali radjografiku gdid Percentwal ta pazjenti bi | n=2,748 |n=2,744 419
ksur gdid 56% | 9.3% (28%, 52%)
Ksur vertebrali radjografiku gdid f’ pazjenti b'linjabazi tal- | n=778 | n=774 429%"
ksur ta > 1 Percentwal ta’ pazjenti bi ksur gdid 8.7% | 14.2% (21%, 57%)
Ksur vertebrali radjografiku gdid f' pazjernti minghajr ebda | n=1,970 |n=1,970 41%°
ksur prevalenti fil-linjabazi Percentwal ta' pazjenti bi ksur 44% | 7.4% (23%, 55%)
adid
Ksur li mhuwiex vertebraliPercentwal tal pazjenti bi ksur li | n=2,852 |n=2,852 24%"
mhuwiex vertebrali a 8.1% |10.4% (9%, 36%)
I1-ksur kliniku kolluPeréentwal ta' pazjenti bi ksur kliniku | n=2,852 [n=2,852 2504°
9.3% |12.1% (12%, 36%)

Tagsir: n= numru ta pezjenti; 1K = Intervalli ta Kunfidenza® < 0.0001; ® p = 0.0004; ¢ p = 0.0002;
p = 0.0020; °p = 0.0004

-Ksur veriebraii radjografiku

FABLYN naggas I-incidenzata ksur vertebrali radjografiku gdid (eskluz ksur i digakien ezistenti
gabel, u li mar ghall-aghar) b’ mod sinifikanti minn 9.3% ghall-placebo ghal 5.6% ghal FABLYN
(tnaqqis relattiv tar-riskju = 41%, p < 0.0001). Dan it-tnagqis kien osservat matul |-ewwel senau
nzamm matul il-5 snin.

F nisabi ksur vertebrali prevalenti fil-linjabazi, FABLY N naggas |-incidenzata’ ksur vertebrali
radjografiku gdid b’mod sinifikanti, minn 14.2% ghall-placebo ghal 8.7% ghal FABLY N (tnaqgis
relattiv tar-riskju = 42%, p = 0.0004). F' nisali makellhomx ksur vertebrali prevalenti fil-linja bazi, |-
incidenzata ksur vertebrali radjografiku gdid nagset b’ mod sinifikanti, minn 7.4% ghall-placebo ghal
4.4% ghal FABLY N (tnagqis relattiv tar-riskju = 41%, p = 0.0002).
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Ammont ingas sewwata nisa esperjenzaw ksur vertebrali radjografiku multiplu fil-grupp li kienu
geghdin jigu kkurati b’ FABLY N kontral-grupp li kienu geghdin jigu kkurati bil-placebo matul il-5
sninta dozagg (p < 0.0001).

Ammont ingas sewwata nisakkurati b’ FABLY N esperjenzaw ksur vertebrali moderat jew sever (kif
determinat mill-iskala Genant) meta pparagunat man-nisali gew ikkurati bil-placebo (5.2% tan-nisa
kkurati bil-placebo kontra 3.3% tan-nisa kkurati b’ FABLY N; p = 0.0006).

-Ksur li mhuwiex vertebrali

FABLY N naggas, b’ mod sinifikanti, I-in¢idenza tal-ksur li mhuwiex vertebrali, minn 10.4% ghall-
placebo ghal 8.1% ghal FABLYN (tnaqgjis relattiv tar-riskju = 24%, p = 0.0020). Dan it-tnagqis gie
osservat matul I-ewwel senau nzamm matul il-5 snin i huma. It-tnagqis fl-incidenzatal ksur li
mhuwiex vertebrali kien osservat ukoll f'nisali diga ghaddew mill-menopawsali jbatu minn
osteoporozi severa (kif definitabhalalinjabazi tal-ispinalumbari BMD T-score <-2.5 + ksur
prevalenti jew BMD T-score < -3) (p = 0.0183).

-11-ksur kliniku kollu

FABLY N naggas I-incidenzatal-ksur kliniku kollu b’ mod sinifikanti, minn 12.1% ghall-placebo ghal
9.3% ghal FABLYN (tnagqis relattiv tar-riskju = 25%, p = 0.0004). Dan.it-tnagqis kien osservat fl-
ewwel sena u nzamm matul il-5 snin li huma.

- Id-densita tal-minerali fl-ghadam

Fi studju ta 3 sninli jifforma parti mill-istudju PEARL (n=760), FABLYN zied il-BMD b’mod
sinifikanti (meta pparagunat mal-placebo) fl-ispina lurmbari (3.3%), fil-genbejn kollha (3.0%), fl-
ghonq femorali (3.3%), fil-trochanter il-kbir (3.6%), fi-arjairitertrochanteric (2.6%), fit-triangolu

Ward (5.9%) u fid-driegh mill-minkeb sal-polz jew sai-truf tas-swaba (1.8%) wara 3 snin. Wara 3 snin,
FABLY N zied ukoll b’ mod sinifikanti I-ammont ta’ minerali fil-gisem kollu (BMC) meta pparagunat
mal-placebo. Sa minn wara 3 xhur biss minn metanbeda l-istudju gew osservati zidiet sinifikanti fil-
BMD tal-ispinalumbari u tal-genbejn koliha.

Saru analizi ta’ dawk is-suggetti |i gew referuti ghand it-tabib taghhom biex jikkunsidrali jaghtihom
kura bi prodott medicinali tal-osteoporozi iehor jekk huwa jinnota wiehed mis-segwenti: a) telf tal
>7% tal-BMD tal-bazi tal-ispinalurnbari jew telf ta’ >10% tal-BMD tal-ghonq femorali fit-12-il
Xahar; b)telf ta >11% tal-BMD tal-ispinafemorali (LS) jew telf ta >14% tal-BMD tal- ghong
femorali fl-24 Xahar; ¢) >2 ksur vertebrali li jsehh matul I-istudju radjografiku sal-24 Xahar. Dawn ir-
referenzi kienu ingas frekwenti b’ mod sinifikanti fil-grupp i kien ikkurat b’ FABLY N (0.9%) milli fil-
grupp li kien ikkurat bil-placebo (3.3%).

Rizultati minn prova ta’ sena f’suggetti Asjatici

L-effetti ta FABLYN fuqil-BMD f nisa Gappunizi, Koreani, u Tajwanizi li diga ghaddew mill-
mencoawsa li jbatu mill-osteoporozi kienu ezaminati wkoll fi prova dwar il-kura tal-osteoporozi li
Kienet randomized, kontrollata bil-placebo u double-blind. I1-populazzjoni li fugha kien gieghed isir |-
istudju kienet tikkonsisti f'497 mara bl-osteoporozi, kif jirrizulta mill-BMD vertebrali baxx taghhom
(Rizultat T < 2.5). In-nisali kienu geghdin jippartecipaw f’dan |-istudju kellhom eta medjata’ 63 sena
(medda minn 44 sa 79 sena) u medjata’ 13-il sena minn meta kellhom il-menopawa. In-nisakollhali
kienu geghdin jippartecipaw fl-istudju kienu geghdin jircievu I-kal¢ju (600-1200 mg/kuljum) u |-
Vitamina D (400-800 1U/kuljum).

F dan |-istudju FABLY N zied, b’'mod sinifikanti, il-BMD tal-ispina u I-genbejn (il-genbejn kollha u I-
komponenti li jaghmlu parti mill-genbejn) b'minn 2 sa4%. FABLY N ikkawza ukoll tnagqisfil-
markaturi tal-immudellar tal-ghadam mill-gdid.

Istomorfometrijatal-gzadam
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L-ghadam li jifforma matul perjodu ta’ sentejn li fih persunatkun gieghda tiehu lasofoxifene ikun ta
kwalita normali. Biex tigi evalwata l-kwalita tal-ghadam, saru |-bijopsiji fug 71 marali diga ghaddew
mill-menopawsa u li kienu geghdin jippartecipaw fi provi fuq il-BMD wara sentgjn ta’ kura

b’ lasofoxifene. Wara |-kura b’ lasofoxifene, ma kien hemm |-ebda evidenzata' osteomalacja, fibrozi
tal-mudullun, tossicita ¢ellulari, ghadam temporanju li jifforma meta jkun hemm korriment u li ma
jkunx b’sahhtu hafnajew ta’ anormalitgjiet ohrali jaffetwaw il-kwalita tal-ghadam.

Effetti fug |-endometriju:

Ir-rizultati li gejjin tal-effetti ta FABLY N fuq I-endometriju matul [-ewwel 5 snin tal-esponiment gew
irrappurtati mill-istudju PEARL.

H-in¢idenza tal-karcinoma fl-endometriju u I-iperplasija tal-endometriju, makien hemm |-ebda
differenzabeginin-nisali kienu kkurati b’ FABLY N u dawk li kienu kkurati bil-placebo.

Lasofoxifenejista’ jigi assocjat ma effetti beninni tal-endometriju: bidlafic-cesti tai-endometriju li
tidher fl-ezami ultrasoniku u atrofijaistologika benninatac-cesti (varjant tal-atrofija tal-endometriju),
li jikkontribwixxu ghal ziedata bejn wiehed uiehor 1.5 mm fil-hxuna medja tal-endometriju. Skont
il-linji gwida ghal nisali diga ghaddew mill-menopawsa, fil-prattika klinika, dewn ir-rizultati beninni
majoholqux il-htiegali jsiru aktar evalwazzjonijiet fug nisali majkollhomx hrug ta. demm mill-
vagina (ara sezzjoni 4.4).

L-incidenzata-bidlafi¢-cesti tal-endometriju u fil-hxuna tal-endometriju giet analizzata f’ parti mill-
populazzjoni li kienet gieghda tippartecipa fl-istudju (298 pazjenia) permezz ta’ ezami ultrasoniku
transvaginali annwali (TVU) matul 3 snin. In-nisali kienu geghdin jigu kkurati bil-placebo kellhom
incidenzata bidlafic-cesti ta 1.9% matul 3 snin, filwagt li n-nisali kienu geghdin jigu kkurati bil-
placebo kellhom incidenzata’ 20.4%. Ir-rizultati kollhatal-istologija kienu beninni. In-nisali kienu
kkurati bil-placebo kellhom tnaggis medju fil-hxuna tel-endometriju ta 0.7 mm mil-linja bazi matul 3
snin, filwagt li n-nisali kienu kkurati b’ FABLYN kellhom zieda medjata’ 1.4 mm. 1z-zieda kienet
osservatawara 12-il xahar, u ma zdiditx b*mod sirifikanti matul it-3 snin. F' xi kazijiet, dawn ir-
rizultati gew osservati bhalali gew ghan normal spontanjament wagt il-kura

Fin-nisakollhali kellhom I-utru fil-linja bazi, gew irrappurtati polipi fl-endometriju li huma
istologikament beninni f’ 34 mirin 2302 (1.5%) marali kienu geghdin jigu kkurati b’ FABLY N meta
pparagunat ma 18 minn 2309 (C.8%) marali kienu geghdin jigu kkurati bil-placebo. F parti mill-
populazzjoni li kienet gieghdatippartecipa fl-istudju fejn kienet gieghdatigi osservatal-istologijatal-
endometriju (1080 pazjent) nermezz ta TVU wara 3 snin, gew irrappurtati polipi fl-endometriju li
huma istol ogikament beninni 20 minn 366 (5.5%) marali kienu geghdin jigu kkurati b’ FABLY N u fi
12 minn 360 (3.3%) marali kienu geghdin jigu kkurati bil-placebo.

L-incidenza gichali tal-hrug tad-demm mill-vagina kienet baxxa (< 2.6% fil-gruppi kollhali nghataw
kura). 11-hrug tad-demm mill-vagina gie rrappurtat f' 74 (2.6%) marali kienu geghdin jigu kkurati
b'FABLYN meta pparagunat ma 37 (1.3%) marali kienu geghdin jigu kkurati bil-placebo. In-numru
ta suggetti li waqgfu I-kura minhabba -hrug tal demm mill-vaginakien baxx [FABLY N: 4 (0.1%),
placebo: 0].

In-numru ta’ isterektomiji fil-grupp ta’ nisakkurati b’ FABLY N (27/2,302 pazjenta, 1.2%) u fil-grupp
ta’ nisakkurati bil-placebo (24/2,309 pazjenta, 1.0%) kien simili. Biex jigi stimat |-effett ta FABLYN
fuq il-proceduri dijanjostici tal-utru (jigifieri, il-procedurali permezz taghha wiehed ikun jista’ jara
fug gewwartal-utru permezz ta tubu li jiddahhal mill-vagina (isteroskopija), il-procedura permezz tal
ezami ultrasoniku li permezz tieghu wiehed jara jekk hemmx anormalitgjiet fl-utru warali jiddahhal
ilma bil-melh fil-gisem (saline infused sonohysterogram), bijopsija tal-endometriju, it-tnehhijata
polipi b’ operazzjoni jew dilatazzjoni u t-tnehhijata’ xi formazzjoni morbuza mill-utru), saret analizi
fug in-nisa minghajr sorveljanza ppjanata fuq it-TVU (4,055 pazjenta). Kien ammont ikbar ta’ pazjenti
kkurati b’ FABLYN (7.0%) li kellhom pro¢edura dijanjostika meta pparagunati mal-pazjenti kkurati
bil-placebo (2.7%). Sar numru akbar tal proceduri dijanjostici tal-utru fuq pazjenti kkurati b’ FABLYN
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(7.0%) minhabbahrug ta’ demm mill-vagina (kif indikat fil-protokoll) u minhabba rizultati tal-
endometriju li majurux sintomi (ez, suspett ta’ polipi fl-utru, il-hxunatal-endometriju).

Effetti fug is-sider:

Matul il-5 snin tal-istudju PEARL (li kien jinvolvi 8,556 pazjenta), il-kurab’ FABLYN meta
pparagunata mal-placebo, nagqset ir-riskju tal-kancer tas-sider |i jinfirex minn fegln origina ghal tessuti
f’ sahhithom b’ 85% (placebo: 20 (0.7%), FABLY N: 3 (0.1%); HR 0.15 (Cl 0.04, 0.50), ir-riskju tat-tipi
kollha tal-kancer tas-sider b’ 79% (placebo: 24 (0.9%), FABLYN: 5 (0.2%); HR 0.21 (CI 0.08, 0.55),
ir-riskju tal-kancer tas-sider li jinfirex u hu pozittiv ghar-ri¢cettur tal-estrogenu (RE) bi 83% (placebo:
18 (0.7%), FABLYN: 3 (0.1%); HR 0.17 (CI 0.05, 0.57) u r-riskju tal-kancer tas-sider li hu pozittiv
ghar-ricettur tal-estrogenu b’ 81% (placebo: 21 (0.8%), FABLY N: 4 (0.1%); HR 0.19 (CI 0.07, 0.56).
FABLYN m' ghandux effett fuq ir-riskju tal-kancer tas-sider li huma negattivi ghar-RE jew tal-kancer
tas-sider li jinfirxu li huma negattivi ghar-RE. Dawn |-osservazzjonijiet ikomplu jsahhu [-konk!uzjoni
li lasofoxifene m’ ghandux attivita intrinsika agonista fit-tessut tas-sider.

Effetti fug il-metabolizmu tal-lipidi u riskju kardjovaskulari:

L-effett tad FABLYN fuq il-profil tal-lipidi gie evalwat fi studju ta’ 3 snin li kien jitforma parti mill-
istudju PEARL; dan I-istudju kien jinvolvi 1014-il marali diga ghaddew mill-meriopawsa. Meta
mgabbel mal-placebo, FABLY N naggas b’ mod sinifikanti |-kolesterol globali, il-kolesterol tat-tip
LDL, apolipoprotein B-100 assocjat ma' I-LDL, u l-proteina C-reactive ta' sensittivita gholja (il-medja
tal-bidliet - 10.4%, -15.8%, -11.8%, -12.5%, rispettivament); ma detiru |-ebda bidliet sinifikanti fil-
kolesterol tat-tip HDL jew kolesterol tat-tip VLDL meta pparagunati rmal-placebo. Kien hemm zidiet li
huma statistikament sinifikanti fil-kaz ta apolipoprotein A-1,.li hi assoc¢jata mal-kolesterol tat-tip
HDL, u t-trigliceridi fis-serum (il-medjatal-bidliet meta pparagunat mal-placebo kienet ta’ 6.1% u
4.9%, rispettivament).

Wara 5 snin, fil-populazzjoni tal-istudju (N=8,556), |-incidenzi ta’ kazijiet koronarji magguri li
jinkludu mwiet, infart mijokardjali li mhuwiex fatali, mard iskemiku tal-galb gdid, dhul |-isptar
minhabba angina mhux stabbli, u proceduri ta’ revaskularizzazzjoni, kienu ingas b’ mod sinifikanti.
Kien hemm 0.51 kaz/100 senata pazjentafl-kaz ta’ pazjenti kkurati b’ FABLY N meta pparagunati
ma’ 0.75 kaz/100 senata pazjentaf’ pazjienti kkurati bil-pal¢ebo (HR 0.68; 95% CI 0.50, 0.93, p=
0.016). Fl-istess studju, wara 5snin,-makienx hemm zieda fir-riskju ta attakk ta’ puplesijali tinkludi
attakk ta’ puplesijali hu emorragiku, iskemiku, u emboliku, attakk ta puplesijali t-tip tieghu
mhuwiex specifikat u attakki iskemi¢i ghaddiena f’ pazjenti li kienu kkurati b’ FABLY N. Kien hemm
0.48 kaz/100 senata pazjentafii-grupp ta’ pazjenti kkurati bil-placebo u 0.36 kaz/100 senata
pazjenta fil-pazjenti li kienu kKkurati b’ FABLYN (HR = 0.75; 95% CI 0.51, 1.10 p = 0.140).

Effetti fug |-atrofijatai-vulvau tal-vagina (VVA):

L-effikacjata’ FABLYN fil-kuratal-VVA kienet investigata f’ zewg studji ta’ Fazi 3 li damu 12-il
gimgha u seru fuq nisali diga ghaddew mill-menopawsali kellhom sinjali u sintomi ta’ VV A moderati
jew severi, U dan irrispettivament mill-istat tal-osteoporozi taghhom (li involvew 889 pazjenta). Fiz-
zewg studji, FABLY N naggas is-severita tas-sintomu |-aktar inkwetanti tal-VV A fil-linja bazi tas-
Suggetti, naggas il-pH vaginali, nagqas il-percentwal tal-izghar ¢elluli epiteljali vaginali mill-indici tal-
maturazzjoni (IM) u zied il-percentwal tac-celluli superfi¢jali vaginali mill-IM. Fl-istudju PEARL,
gew osservati rizultati simili dwar il-pH vaginali u I-IM.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

In naturata’ lasofoxifene giet evalwata f’ 758 suggett fi studji klinici konvenzjonali tal-farmakologija.
Taghrif farmakokinetiku li rrizulta minn aktar minn 2,000 marali diga ghaddew mill-menopawsa,
inkluzi pazjenti fi provi klini¢i maghzula tal-osteoporozi, ikkontribwixxa ghal analizi tal-populazzjoni
farmakokinetika.

Assorbi ment:
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Lasofoxifene jigi assorbit bil-mod il-mod mis-sistema gastro-intestinali b’ koncentrazzjoni massima
fil-plazma milhuga f’medjata bejn wiehed u iehor 6 sighat warali tkun inghatat id-doza. 11-fatt li
persunatiekol iklali jkun fiha kontenut gholi ta’ xaham ma jbiddilx il-bijodisponibilta orali ta
lasofoxifene. FABLY N jista’ jittiehed fi kwalunkwe hin tal-gurnata minghajr ebda konsiderazzjoni
jekk dan jittihidx ma’ I-ikel u x-xorb jew le.

Distribuzzjoni:

[I-volum evidenti tad-distribuzzjoni (V/F) ta' lasofoxifene f'nisali diga ghaddew mill-menopawsa
huwata bejn wiehed uiehor 1,350 1.

Lasofoxifene jehel hafna mal-proteini fil-plazma tal-bniedem (>99%). Lasofoxifene jehel kemmma' |-
albumina, kif ukoll ma o 1 — glikoproteina tal-acidu; madanakollu, dan majaffetwax it-twahtill te
warfarin jew ta’ propranolol.

M etabolizmu:

[1-bijotrasformazzjoni u n-naturata’ lasofoxifene fil-bniedem gew stabbiliti waraii ttiehed

lasof oxifene tikettat 14 C mill-halg. Lasofoxifene huwa mmetabolizzat hafna fil-bniedem. Gew
identifikati hames passaggi minn fejn lasofoxifene jigi mmetabolizzat: ditossifikazzjoni diretta mill-
fwied fejn jingabad il-glucuronic acid biex jitnehha mill-gisem; ditossifikazzjoni diretta mill-fwied
fejn jingabad il-kubrit biex jitnehha mill-gisem;—idrossilazzjoni mal-parti phenyl tertaline tal-molekula
(b’ metabolizmu successiv konjugattiv ta intermedjarji ta catechol hil- processta methylation u
glucuronidation); ossidazzjoni fic-cirku pyrrolidine; u phenyl idrossilazzjoni. Instabu 3 metaboliti tal
lasof oxifene fil-plazma; |-akkopjat dirett ta’ glucuronide, il-glucuronide tal metabolit idrossilat, u
methylated catechol.

L-affinitajiet tat-twehhil tal-metaboliti principali tel lasofoxifeneli jiccirkulaw kienu ta’ mill-ingas 31
darba u 18-il darbaingas minn dawk ta' lasofoxifene ghar-ricettur tal-estrogenu alfa u r-ricettur tal-
estrogenu beta, rispettivament, u dan jindikali dawn il-metaboliti X’ aktarx li ma jikkontribwixxux
ghall-attivita farmakologikata' lasofoxifene. L-ossidazzjoni, permezz tac-citokroma P450 multipla,
inkluzi CYPs 2D6 u 3A4/5, u I-konjugezzjoni tal lasofoxifene, huma z-zewg mekkanizmi principali
tal-eliminazzjoni ta’ lasof oxifene mic-cirkolazzjoni sistemika. It-tnehhija evidenti ta' lasofoxifene
mill-halq (CL/F) f'nisali diga ghaddew mill-menopawsa hijata’ bejn wiehed u iehor 6.6 I/siegha.

Eliminazzjoni:

Lasofoxifene ghandu heli-lifeta bejn wiehed uiehor 6 ijiem. Lasofoxifene u I-metaboliti tieghu
jitnehhew fil-biccal-kbirataghhom mill-iskart tal-gisem, u jkun hemm tnehhija zghirata® materjal
relatat mas-sustanza aitiva permezz tal-awrina. Warali ttiehed lasofoxifene tikettat 14 C mill-halq
permezz ta’ soiuzzjoni, fil-bniedem instabet bejn wiehed u iehor 72% tad-doza radjuattiva sal-24
gurnata (bgn wiehed u iehor 66% fl-iskart tal-gisem u 6% fl-awrina). Ingas minn 2% tad-doza
mittiehda nstabet fl-awrina bhala lasofoxifene mhux mibdul.

Linearita/nuggasta’ linearita:

Lasofoxifene juri farmakokinetika lineari fuq skalata® doza wiesghawarali tkun inghatat doza singola
(sa 100 mg) u doza multipla (sa 20 mg darba kuljum). II-farmakokinetikata’ koncetrazzjoni fissata’
lasofoxifene hija konsistenti ma’ dak li kien mistenni mill-farmakokinetikata doza wahda.

Fi steady state, il-half-lifeta’ lasofoxifene f' nisali diga ghaddew mill-menopawsa, huwata' bejn
wiehed u iehor 6 ijiem, u fuq l-intervall ta’ dozagg ta’ 24 sieghajkun hemm varjazzjonijiet zghar fil-
koncentrazzjonijiet.

Uzu pedjatriku:
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I1-farmakokinetikata’ lasofoxifene ghadha ma gietx evalwata fil-populazzjoni pedjatrika.
Anzjani:

Skont ir-rizulatati ta’ analizi farmakokinetika tal-populazzjoni, ma gew osservati |-ebda differenzi li
huma klinikament sinifikanti fil-farmakokinetikata lasofoxifene fil-meddata’ zmienta bejn|-40 u t-
80 sena. M”hemmix bzonn ta’ aggustament tad-dozata FABLY N fil-kaz ta’ pazjenti anzjani.

Razza:

F analizi farmakokinetika tal-populazzjoni, ma dehret |-ebda differenza fil-farmakokinetika tal
lasofoxifene fi gruppi ta’ razez differenti. Din I-analizi kienet tinkludi 2049 marali diga ghaddew niiii-
menopawsali kienu jikkonsistu f’85.5% tan-nisa Kawkarzi (ta' gilda bajda), 8.6% tan-nisata razza
tal-Amerikana Latina, 3.4% tan-nisa Agjatici, u 1.9% tan-nisa Afroamerikani. Ir-rizultati ta’ studju ta
fazi 1 fug nisa Gappunizi u Kawkazi kienu konsistenti ma’ |-analizi farmakokinetika tal-popul azzjoni
u mawrew |-ebda differenzafil-farmakokinetikata' lasofoxifene f' dawn iz-zewg populazzjonijiet.
Sess.

Peress|i FABLY N huwaindikat biss ghall-uzu min-nisali diga ghaddew mill-rnenopawsa, ma saret |-
ebda stima dwar |-effett tas-sess tal-persuna fuq il-farmakokinetika ta’ 1asofoxifene.

Pazjenti b’indeboliment tal-fwied:

Lasofoxifene gie studjat bhala dozawahdata' 0.25 mg f’ suggetii f’ sahhithom u ' suggetti li jbatu
minn indeboliment tal-fwied hafif jew moderat. L-esponiment fii-plazma b’ lasofoxifene kien bgjn
wiehed u iehor |-istess f’ suggetti f’ sahhithom u ' suggetti li jbatu minn indeboliment tal-fwied hafif
(Child-Pugh Klassi A) u zdied b’ammont mhux kbir (38%) {suggetti li jbatu minn indeboliment tal-
fwied moderat (Child-Pugh Klassi B) meta pparagunat ma suggetti f’ sahhithom. Dawn id-differenti
mhumiex megjusa bhalali humata’ rilevanzakiinika. M”hemmx bzonn ta’ aggustament tad-doza tal
FABLY N fil-kaz ta pazjenti li jbatu minninsuificjenzatal-fwied hafifajew moderata. Ma sarux studji
fuq suggetti li jbatu minn indeboliment tal-fwied sever (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti b’indeboliment renali:

Peress i ingas minn 2% ta’ lasoioxifene jinstab fl-awrina bhala sustanza attiva mhux mibdula, ma sarx
studju fuqg suggetti li jbatu mirn insufficjenzarenali. F analizi farmakokinetika tal-populazzjoni, ma
nstabu |-ebda differenzi li hiurna klinikament rilevanti fil-farmakokinetikata’ lasofoxifene bejn nisali
diga ghaddew mill-menopawsa li ghandhom it-tnehhija tal-krejatinina stimata bhalali hi baxxa anke
sa 32 ml/min, u dawk Ii ghandhom tnehhijatal-krejatinina normali. M” hemmx bzonn ta’ aggustament
tad-dozata FABLYN fil-kaz ta’ pazjenti li jbatu minn insuffi¢cjenzarenali hafifajew moderata (ara
sezzjoni 4.4)

5.3 Taghrif ta' gabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medi¢ina

Lasofoxifene makienx genotossiku fl-ebda grupp ta’ testijiet li saru. Fi studji karcinogenici
sussegwenti li damu ghaddejjin sentgjn li saru fug il-firien (>1 mg/kg/kuljum; esponiment sistemiku
te 7 darbiet aktar waradozata 0.5 mg/kuljum li tinghata lill-bniedem ibbazata fuq |-AUC tal-plazma)
giet osservata ziedafl-incidenzata’ adenomatubulari renali u tal-karcinomafl-irgiel u tumuri
granulozi cellulari fl-ovarji fin nisa. Fl-istudju |-iehor ta’ sentejn fil-grieden (>2 mg/kg/kuljum; ingas
mill-esponiment sistemiku waradozata' 0.5 mg/kuljum li tinghata lill-bniedem bbazata fug I-AUC
tal-plazma), kien hemm ziedafl-incidenzata’ adenoma adrenali kortikali u tal-karcinoma, tumuri tal
bejnic-celloli tat-testis, tumuri ovarji beninni u malinni u garnit glandolari beninn tal-utru. Ghalkemm
hu mifhum |i dawn it-tipi ta’ tumuri humarelatati ma’ mekkanizmu tal-ormoni i hu specifiku ghall-
annimali gerriema, ir-relevanza taghhom ghal-bniedem ghada mhux maghrufa. Fi studji klinici ta’ 3
snin u 5 snin, li saru fug il-bnedmin, I-incidenzatal-kancer wagt il-kura b’ lasofoxifene ma’ kienitx
gholamin dik tal- placebo.
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L asof oxifene makienx teratogeniku fil-firien sadozata 10 mg/kg (bejn wiehed u iehor 53 darba aktar
mill-AUC fil-bniedem) jew fil-fniek sadozata 3 mg/kg (taht il-livell ta’ esponiment sistemiku fil-
bniedem). Zidiet fl-incidenzi fejn it-togba tal-musrana d-dritta kienet minghajr ftuh normali, fejn id-
denb makienx zviluppat kif sippost, fejn kien hemm nefha kkwazata minn akkumulazzjoni ta’ ilma
fil-gisem u fejn kien hemm riglejn jew dirghajn mghawgin, li kienu nnutati fil-fetujiet ta’ firien tgal li
nghataw dozata’ 100 mg/kg (bejn wiehed u iehor 400 darba aktar mill-AUC fil-bniedem) gew
assocjati ma' zieda fl-imwiet tal-embriji-feti b’konsegwenzata vvelenar u mal-inkapacita generali
taghhom li jghixu. Fi studji fuq il-fertilitali saru b’lasofoxifene fuq il-firien, sehhew effetti zghar fug
I-imgibata’ riproduzzjoni tal-far maskil meta kien ged jinghata dozata’ >10 mg/kg/kuljum (bejn
wiehed u iehor 42 darba aktar mill-AUC fil-bniedem), kif jidher mit-tnagqis fl-indi¢i tal-kopul azzjoni,
il-post tal-implantazzjoni, u I-fetujiet li rrizultaw mit-tghammir. It-tnagqis fil-fertilita, u z-zieda fit-teif
ta’ gabel uwaral-implantazzjoni li jwasslu ghal tnaqgis fin-numru ta’ frieh li jitwieldu u ghal perjodu
tat-tgalaitwal gew osservati f'firien nisali nghataw >0.01 mg/kg/kuljum (taht il-livell tal esponiment
sistemiku fil-bniedem). Fi studju li sar fuq il-grieden gabel u warat-tgala, I-ghoti ta’ lasofoxifene tal
>0.01 mg/kg/kuljum tawwal u/jew fixkel il-process tat-twelid, zied ir-rata tal-imwiet tal-frich mat-
twelid, biddel I-ilhuq ta’ objettivi tazvilupp basici, u naggas I-izvilupp. B’ mod generali, |-effetti li
kienu osservati fuq is-sistema riproduttiva u fug I-izvilupp fl-annimali huma konsistenti mal-klassi tas-
SERM.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

II-galbatal-pillola

L actose anhydrous
Microcrystalline cellulose
Croscarmellose sodium
Silica, colloidal anhydrous
Magnesium stearate

[lI-goxrata barratal-pillolz

FCF auminium lake (E110) ta’ lewn isfar kulur inzul ix-xemx
Hypromellose

Lactose monohydrate

Titenium dioxide (E171)

Triacetin

6.2 Inkompatibilitajiet

Ma jghoddx f’ dan il-kaz.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

4 snin
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6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna

Din il-medic¢inam’ ghandhiex bzonn hazna specjali.

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

I1-pilloli miksijab’rita FABLYN humafornuti f'folji tal-PV C bin-nahata’ wara maghmul mill-fojl tal-
alumijum, jew fi fliexken tal-HDPE ta’ densita gholja b’ ghotjin li majinfethux mit-tfal infurrati bil-
polyethylene/fojl tal-alumijum.

Pakketti b'folji ta' 7, 28 jew 30 pillolau fliexken ta’ 90 pillola.

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

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

L-ebda htigijiet specjali.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FI5-SUQ
Dr. Friedrich Eberth Arzneimittel GmbH

Am Bahnhof 2

92289 Ursensollen

Germanja

8. NUMRI TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/08/500/001

EU/1/08/500/002

EU/1/08/500/003

EU/1/08/500/004

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

24 ta Frar 2009

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott tinsab fuq il-website ta’ |-Agenzija Ewropeja dwar il-
Medicini (EMEA) http://www.emea.europa.eu/.

17


http://www.emea.europa.eu/�

ANNESS 11

MANIFATTUR TAS-SUSTANZA B!JOLOGIKA ATTIVA U
DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZIONI TAL-
MANIFATTURA RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

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

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza bijologika attiva

Ma jghoddx f’ dan il-kaz.

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

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Heinrich Mack Strasse 35
D-89257 Illertissen

Germanja

B. KUNDIZZIJONIJIET TA' L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TOEGHID FIS-SUQ

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

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

. KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONWIET FIR-RIGWARD TA’ L-UZU
MINGHAJR PERIKLU U EFFETT!V. TAL-PRODOTT MEDICINALI

Id-Detentur ta L-Awtorizazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ghandu jassigurali gabel mal-prodott
jitgieghed fuq is-suq, kull professjonist tas-sahhali mistenni jippreskrivi FABLYN jew li jistagsi ghal-
ultrasound ginekologiku f’ pazjenti kkuraii bil-FABLY N, ikollu access ghal programm edukattiv fuq
it-tnagqis tar-riskju.

I1-kontenut ta dan il-prograrnm ghandu jkun I-istess kemm f’ forma elettronika kif ukoll fuq karta
pprintjata.

[I-materjal ta® dan il-programm ghandu jigi pprovdut f’dawn il-forom:

o Fug st eleitroniku
0 Fuq CD
o Pprintjat fug karta

{i-programm ghandu jwassal dawn il-messaggi primarji

o] FABLYN izid ir-riskju ta’ trombo-embolizmu fil-vini (VTE)

o] Il process irrakomandat sabiex jitnaggasir-riskju ta’ trombo-embolizmu fil-vini, bbazat fuq |-
SmPC li jinkludi kontra-rindikazzjoni ta FABLY N f'pazjenti i jbatu jew gieli batew fil-passat
b'kazijiet ta VTE.

o FABLYN jikkawza tibdil morfologiku, partikolarment atrofija tac-cesti tal-endometriju. Dan
jirrizulta zieda fil-hxuna medja tal-endometriju.

o Metatqgis studji Klinici, dan it-tibdil morfologiku ikkagunat b’ FABLY N huwa beninn u m'’
ghandux bzonn aktar investigazzjonijiet sskemm ma jkunx hemm hrug ta® demm mill-vagina

o] Ghandu jkun hemm referenza ghal-linji gwidata’ awtorita’ internazzjonali ta' rilevanza ghal-
sorveljanzatal-utru.
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o I1-bzonn li titwaggaf il-kurab’ FABLY N u jkun hemm investigazzjoni meta jkun hemm hrug ta
demm mill-vaginali mhux normali.

I1-programm ghandu jinkludi I-kitba kollha tal-SmPC.

L-MAH ghandu wkoll jipprovdi access ghal programm edukattiv ghal patologisti. Dan il-programm
ghandu jiffokafuq |-interpretazzjoni ta’ bijopsijatal-endometriju ta’ nisakkurati b’ FABLY N. Ghandu
jkun ukoll aggornat malinji gwidata awtorita internazzjonali u sostenut b’ evidenza ppublikata

" gurnali medici rivisti mill-pari.

. KUNDIZZJONIJIET OHRA
|s-sistema tal-farmakovigilanza.

|d-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-sug (MAH) ghandu jizgurali s-sistemata
farmakovigilanza pprezentata f’Modulu 1.8.1 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Sugtkun fis-sehh
u tiffunzjona gabel u waqt li I-prodott medicinali jkun fis-sug.

Pjan ta’ Mmaniggjar tar-Riskju

L-MAH jikkommetti ruhu sabiex iwettaq |-istudji u I-attivitajiet farmakovigzilanti addizzjonali li
jinsabu imnizzlafil-pjan tal-farmakovigilanza, kif miftihem f’verzjoni 1.4 tal-Pjan Dwar |-lmmaniggar
tar-Riskju (RMP) li gie pprezentat f"Modulu 1.8.2 ta' |-Applikazzjoni ghdl-Awtorizzazzjoni ghat-
tgeghid fis-suq u aggornamenti sussegwenti ohratal-RMP accettati mis-CHMP.

Skond il-linjagwida CHMP i titratta dwar is-Sistemi ta’ |-lmmanigjar tar-Riskju ghall-prodotti
medicinali maghmula ghall-uzu mill-bniedem, il-RM P aggornat ghandu jigi ssottomess flimkien mar-
Rapport Perjodiku ta’ Aggornamenti dwar is-Sigurta (FSUR).

Barraminn dan, ghandu jigi ssottomess RMP aggornat

o meta jkun hemm informazzjoni gdidali tista’ taffetwa l-lspecifikazzjoni dwar is-Sigurta
applikabbli bhalissa, Pjan tal-Farmakovigilanza jew attivitgjiet relatati mat-tnagqis tar-riskju

o] fi zmien 60 gurnata mid-dataneta jsehh avveniment importanti (relatat ma farmakovigilanza
jew ma tanqgis tar-riskju)

o} fuqtabata I-EMEA
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TIKKETTAU FULJETT TA’ TAGHRIF
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

IL-KARTUNA TAL-PAKKETT TAL-FOLJI (30 pillola miksija b’rita)

ll. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALLI

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab’rita

|asof oxifene

R. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA ]

Kull pillolafihalasofoxifene tartrate, ekwivalenti ghal 500 mikrogramma lasofoxifene

|3. LISTATA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fihil-lattogu

Ghal aktar informazzjoni aral-fuljett ta’ taghrif.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

30 pillolamiksijab’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA >

Ghall-uzu orali.

Agral-fuljett ta’ taghrif gqabel |-uzu

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

Zomm fejn majintlahagx u majidhirx mit-tfal.

7. TWiSSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Pakkett issigillat.

Tuzax jekk il-kaxxa tkun miftuha.

8. DATATA’ META JISKADI

JS

|9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

Dr. Friedrich Eberth Arzneimittel GmbH
Am Bahnhof 2

92289 Ursensollen

Germanja

|12. NUMRU TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/08/500/001

EU/1/08/500/002

EU/1/08/500/003

EU/1/08/500/004

113. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

[14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

[15. ISTRUZZJONLIIET DWAR L-UZU

116. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

FABLYN

[TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

|
[iL.-KARTUNA TAL-PAKKETT TAL-FOLJI (7 pilloli miksija b’rita)

Il. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALLI

FABLYN 500 mikrogramma pilloli miksijab'rita

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

Kull pillolafihalasofoxifene tartrate, ekwivalenti ghal 500 mikrogramma lasofoxifene.

B. LISTATA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fihil-lattosju

Ghal aktar informazzjoni aral-fuljett ta taghrif.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT VaDd

7 pilloli miksijab’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghall-uzu orali.

Agral-fuljett ta taghrif gabel I-uzu.

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

Zomm fejn majintlahagx u majidhirx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Pakkett issigillt.

Tuzax jekk il-kaxxa tkun miftuha.

8. DATATA’ META JISKADI

JS

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

0. PREKAWZJIONIJIET 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

Dr. Friedrich Eberth Arzneimittel GmbH
Am Bahnhof 2
92289 Ursensollen
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Germanja

[12. NUMRU TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/08/500/001
EU/1/08/500/002
EU/1/08/500/003

EU/1/08/500/004

[13. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

[14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

[15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

FABLYN

TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ iL.-PAKKETT TA’ BARRA

IL-KARTUNA TAL-PAKKETT TAL-FLIXKUN (90 pillola miksija b’rita)

. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab’rita

|asof oxifene

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(l) ATTIVA

Kull pillolafihalasofoxifene tartrate, ekwivalenti ghal 500 mikrogramma lasofoxifene.

B. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Fihil-lattogu

Ghal aktar informazzjoni aral-fuljett ta’ taghrif.

|4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT
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90 pillolamiksijab’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghall-uzu ordli.

Agral-fuljett tal taghrif gabel [-uzu.

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

Zomm fejn majintlahagx u majidhirx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Pakkett issigillat.

Tuzax jekk il-kaxxatkun miftuha.

8. DATATA’ META JISKADI

JS:

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA"KIF JINHAZEN |

10. PREKAWZJONIJIET SPECJAL | 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

Dr. Friedrich Eberth Arzneimittel GmbH
Am Bahnhot 2

92289 Ursarisollen

Germania

|1'2. NUMRU TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/08/500/001

EU/1/08/500/002

EU/1/08/500/003

EU/1/08/500/004
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[13. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

[14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

[15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

116. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

FABLYN

TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

IL-KARTUNA TAL-PAKKETT TAL-FOLJI (28 pillola miksija b’rita)

Il. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALLI

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab'rita

|asof oxifene

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull pillolafihalasofoxifene tartrate, ekwivalenti ghal 500 mikrogramma lasofoxifene.

B. LISTATA’ SUSTANZ! MHUX ATTIVI

Fihil-lattosju

Ghal aktar informazzjoni aral-fuljett ta’ taghrif.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

28 pilislamiksijab’rita

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghall-uzu ordli.

Agral-fuljett ta taghrif gabel I-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL
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Zomm fejn majintlahagx u majidhirx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Pakkett issigillat.

Tuzax jekk il-kaxxa tkun miftuha.

8. DATATA’ META JISKADI

JS

|9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

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

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AW1 ORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Dr. Friedrich Eberth Arzneimittel GmbH
Am Bahnhof 2

92289 Ursensollen

Germanja

[12. NUMRU TA’ L—AWTOR_Z_ZE__ZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/08/500/001
EU/1/08/500/002
EU/1/08/500/003

EU/1/08/500/004

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

[14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

115. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU
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[16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

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

IT-TABELLA TAL-FLIXKUN

[l. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab’rita
lasofoxifene

Ghall-uzu ordli

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Agral-fuljett tal taghrif gabel [-uzu.

B. DATA META JISKADI

JS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

5. IL-KONTENUT SKOND IL-PI1Z, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

90 pillolamiksijab’rita

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

FOLJA - 7 pilloli

Il. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALLI

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab'rita

|asof oxifene

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

Eberth

B. DATA TA’ META JISKADI

JS:

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

5. OHRAJN

It-Tnegin
It-Tlieta
L-Erbgha
[I-Hamis
II-Gimgha
|s-Sibt

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

FOLJA - 30 pillola

ll. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALLI

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab’rita

|asof oxifene

R. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SU Q_ / —|

Eberth

|3. DATA TA’ META JISKADI

JS:

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

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

FOLJA - 28 pillola

ll. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALLI

FABLY N 500 mikrogramma pilloli miksijab’rita

|asof oxifene

R. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SU Q_ / —|

Eberth

|3. DATA TA’ META JISKADI

JS:

4. NUMRU TAL-LOTT -

Lott:

5. |OHRAJN

[t-Tnein
It-Tlieta
L-Erbgha
[I-Hamis
II-Gimgha
Is-Sibt

[I-Hadd
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FULJETT TA’ TAGHRIF: INFORMAZZJONI GHAL MIN QED JAGHMEL UZU MINNU

FABLYN 500 mikrogramma pilloli miksija b’rita
lasofoxifene

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tiehu din il-medi¢ina.

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

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

. Dinil-medi¢ina giet moghtijalilek. M’ ghandekx tghaddihalil persuni ohra. Tista® taghmlilhom
il-hsara, anki jekk ikollhom |-istess sintomi bhal tieghek.

. Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggravajew 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'inhu FABLY N u ghalxiex jintuza
2. Qabel matiehu FABLYN

3. Kif ghandek tiehu FABLYN

4.  Effetti sekondarji li jista’ jkollu

5. Kif tahzen FABLYN

6. Aktar taghrif

1. X’INHU FABLYN U GHALXIEX JINTUZA

FABLY N jintuza biex jikkura|-osteoporozi fin-nisa wara l-menopawsa (osteoporozi ta waral-
menopawsa), i huma suxxettibbli ghali-ksur tal-ghadam, specjament fl-ispina, fil-genbejn u fil-polz
tal-idgin. Dan jifforma parti mirin ketegorijata medicini msefha Modulaturi Selettivi tar-Ricetturi tal-
Estrogenu (SERM).

Fin-nisali jkollhom osteoporozi ta waral-menopawsa, FABLY N inaggas ir-riskju kemm ta’ ksur fl-
ispina (ksur vertebrali), kif ukoll ta’ ksur mhux fl-ispina (ksur mhux vertebrali), izda mhux ta® ksur fil-
genbgjn.

2. QABEL MA TIEHU FABLYN
Tiehux FABLYN

jekk inti allergika (thati minn sensittivita eccessiva) ghal lasofoxifene jew sustanzi ohrata
FABLYN.

. jekk ghandek jew kellek emboli, per ezempju fil-vini, fil-pulmun jew fl-ghajnejn (trombozi fil-
vini I-fondi, embolizmu pulmonari jew trombozi tal-vina tar-retina.

. jekk kellek hrug ta demm mill-vagina. Dan ghandu jigi nvestigat mit-tabib tieghek gabel ma
tibda I-kura.

. jekk ghadek tista’ tingabad tqila.

. jekk inti tgilajew gieghdatredda’.

Oqghod attent hafna b’ FABLYN
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. jekk ghal xi perjodu ma tistax ti¢¢aglaq, bhal per ezempju, ghandek bzonn tiddahhal |-isptar
jew togghod fis-sodda biex tiehu sahhtek wara operazzjoni jew waraxi marda, ghax dan jistal
jzidlek ir-riskju li jkollok I-emboli (trombozi tal-vini |-fondi, embolizmu pulmonari jew
trombozi tal-vinatar-retina). It-tabib tieghek jista jirrakkomandalek li twaqqaf il-kura mill-
ingas 3 gimghat gabel dan il-perjodu. II-kurab’FABLYN tista’ terga tinbeda hekk kif inti
terga tkuntista’ ticcaglaq u warali tkun ikkonsultajt mat-tabib tieghek.

. jekk gieghdatiehu FABLY N, metatkun gieghdativjagga distanzi twal, int ghandek tqum
tippassigga jew taghmel ezercizzju ghal riglejk u sagajk f’intervalli regolari. Dan ghaliex il-fatt
li int tkun bilgieghda fl-istess pozizzjoni ghal perjodu ta’ hin twil jista’ jtellef i¢c-cirkolazzjoni
tad-demm ujista’ jzidlek ir-riskju li jkollok I-emboli.

Il-possibilta’ li FABLYN jikkawzahrug ta demm mill-vagina hijaremota. Ghalhekk, mhuwiex
mistenni li jkollok hrug ta’ demm mill-vaginawaqt li tkun gieghdatiehu FABLY N. Jekk jigri dan,
ghandek tistharreg dwar ir-raguni mat-tabib tieghek.

[1-punti li gejjin humaragunijiet ghaliex din il-medicinatista’ matkunx tajba ghalik. Ghandek
tkellem lit-tabib tieghek gabel ma tibda tiehu FABLYN:

jekk ghandek jew kellek kancer tas-sider.

jekk thoss xi anormalita f’sidrek |i m’ ghandekx spjegazzjoni ghaliha.
jekk ghandek mard serju tal-fwied.

jekk ghandek mard serju tal-kliewi.

Meta tiehu medicini ohra

Jekk joghgbok ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghdatiehu jew hadt dan |-ahhar xi
medicini ohra, anke dawk minghajr ricetta. Jekk gieghidatiehu terapijali tissostitwixxi I-estrogenu
(ERT) jew terapijali tissostitwixxi I-ormoni (HRT), FABLY N jista’ majkunx tajjeb ghalik.
Meta tiehu FABLYN ma’ l-ikel u max-xorb

FABLYN jista jittiehed mal-ikel u x-xorb jew wahdu.

Tqala u treddigh

FABLYN huwa indikat biss ghali-uzu min-nisawarali jkunu ghaddew mill-menopawsa u m’ ghandux
jittiehed min-nisali ghad jstghu jingabdu tgal.

Tihux FABLY N jekk inti tgilajew gieghdatredda ghax dan jista’ johrog mal-halib tas-sider tal-omm.
Sewgan u thaddim ta’ magni

Ma sarux studji dwar |-effetti fuq il-hilabiex issuq jew thaddem magni.

FABLYN m'ghandu I-ebda effett maghruf fuq il-hila biex issuq jew thaddem magni.

Taghrif importanti dwar xi whud mis-sustanzi ta’ FABLYN

FABLYN fih il-lattogu. Jekk it-tabib tieghek infurmak li gismek majittollerax certi tipi ta’ zokkor,
ikkuntattja lit-tabib tieghek gabel tiehu din il-medic¢ina.

3. KIF GHANDEK TIEHU FABLYN

Dejjem ghandek tiehu FABLY N skont il-parir tat-tabib. Dejjem ghandek taccerta ruhek mat-tabib jew
mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju. 1d-dozali ssoltu tinghata hija pillola wahda kuljum.
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Ibla’ I-pillolashiha Tista’' tohodhama' I-ikel jew mhux ma |-ikel.

Jekk tkun trid, tista' tiehu |-pillolama’ I-ilmajew ma’ kwalunkwe xarbali tixtieq.

It-tabib tieghek jista’ jghidlek biex tiehu s-supplimenti tal-Kal¢ju u [-Vitamina D wagt li inti tkun
gieghdatiehu |-kurab’ FABLY N jekk hu jkun tal-fehmali int matihux Kal¢ju u Vitamina D dags
kemm sippost tiehu f’ gurnata.

Jekk tiehu FABLYN aktar milli suppost

Jekk tiehu aktar pilloli milli sippost, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk tinsa tiehu FABLYN

M’ ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull pillolali tkun insgjt tiehu. Hu l-pillolali jmissu
kompli I-kura bhal ma kont gieghda taghmel.

Jekk tieqaf tiehu FABLYN
Ghandek tkellem lit-tabib tieghek gabel tiegaf tichu FABLY N.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar I-uzu ta’ dan il-prodott, stagsi-it-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4, EFFETTI SEKONDARJI LI JISTA” JKOLLU

Bhal kull medicina ohra, FABLYN jista' jkollu effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux fug kulhadd.
Hafna mill-effetti sekondarji li dehru wagt I-istudiji li saru b’ FABLY N kienu hfief.

Dawn |-effetti sekondarji jistghu jidhru b’ certi frekwenzi, li huma definiti kif ggj:

Effetti sekondarji komuni hafna: jaifetwaw aktar minn pazjent 1 minn kull 10
Komuni: jaffetwaw minn pazjent 1 sa 10 minn kull 100

Mhux komuni: jaffetwaw minn pazjent 1 sa 10 minn kull 1,000

Rari: jaffetwaw minn pazjent 1 sa 10 minn kull 10,000

Rari hafna: jaffetwaw ingas minn pazjent 1 minn kull 10,000

Mhux maghrufa il-frekwenza matistax tigi kkalkulata mill-informazzjoni ezistenti

Effetti sekondarji komuni hafna:
. Bughawwieg fil-muskoli
Effetti sekondarji komuni:

Fawra tal-menopawsa

Stitikezza

Presgoni fuq in-nahata’isfel taz-zagq
Tnixxijamill-vagina

Hrug eccessiv ta' gharaq

Effetti mhux komuni:

. Infezzjoni fis-sistema urinarja, sensazzjoni ta’ hrug metataghmel I-awrina, thoss b’ urgenzal-
htiega biex taghmel |-awrina, majkollokx kontroll fuq |-ghamil tal-awrina
. Ugigh addominali jew sensazzjoni ta’ pressjoni, ugigh fid-dahar, fl-ghonq, fil-gogi jew fis-sider
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. Gheja, hrug ta demm anormali jew eccessiv, hafna drabi mill-imnieher

. Dijabete (is-sintomi tipi¢i huma: hafna ghatx, ghamil frekwenti tal-awrina)

. Sensazzjoni ta’ hrug, sturdament, tirzih, telf tal-memorja, telf totali jew parzjali tal-hilali

¢caglag xi rigel jew driegh, ugigh ta’' ras, sindromu li majkollokx kwiet f'riglejk (thoss htiega

urgenti li ¢ccaglaq riglejk biex twagqaf sensazzjonijiet skomdi jew strambi)

Tahbit tal-qalb anormali jew irregolari, tahbit tal-galb aktar mghaggel

Nefha fl-idejn, fid-dirghajn, sagajn jew riglejn, ugigh fid-dirghajn u fir-riglegin

Soghla, diffikulta biex tiehu n-nifs, imnieher mizdud, fligoni

Halq xott, gass fl-istonku (ammont eccessiv ta’ arjajew gassijiet fl-istonku jew fl-imsaren),

ugigh fl-istonku

. Ghajnegjn xotti, taga’ x-xaghar, raxx fil-gilda, tkun ghargan bil-l€jl, hakk, thoss is-shana, tizdied
fil-piz

. Ebusijatas-sider, ugigh fis-sider, hrug ta© demm mill-vagina, hakk fl-organu genitali

Effetti sekondarji rari li:

. Infezzjoni fil-widngjn, I-ghajngin, fis-sistema respiratorjajew fil-gilda, dijarez, demim fl-iskart
tal-gisem

. Bidlafl-aptit

. Holm anormali, tibdil fil-burdata

. Sturdament, bidla fis-sens tat-toghma, attakk ta’ puplesija, emigrania, dghufijafid-dirghajn u
fir-riglgin, xjatika (ugigh fin-nahata’ isfel tad-dahar, il-warrani, u/jew partijiet differenti tar-
rigel u s-sieq; tipikament fugq naha wahda tal-gisem)

. Vistamgharrga, ugigh fl-ghajnejn, hakk fl-ghajnegn, nefhafl-ghotjin tal-ghajngin, hmurafl-
ghajnejn, ugigh fil-widngin

. Feriti fix-xofftejn, bidlafil-hinijiet ta’ metainti tipporga, diffikultabiex tibla', ulcerafil-halq,
hrug ta’ stonku, ugigh fil-halg, ugigh anali

. Suffgira (sfurijafil-gilda u fl-ghajnejn), bidlafit-testijiet tad-demm tal-funzjoni tal-fwied

. Gilda xotta, mod mhux tas-soltu kif jinhass ix-xaghar, disturbi fid-dwiefer, raxx fil-gilda, il-
gildatiskura, tibdil fil-formatas-swaba, feriti fil-gilda

. Ugigh metataghmel |-awrina, demm fl-awrina

. Tnixxijamis-sider, boccafis-sider, ugigh fil-vagina, vini varikuzi

. Tnagqis kbir hafna fit-tahbit tal-po!z fis-sagajn, thengil

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.

5. KIF TAHZEN FABLYN

Zommu fejn maiintlahagx u majidhirx mit-tfal.

Tuzax FABLYN warad-datata’ skadenzali tidher fuqil-foljajew it-tikketta tal-flixkun u fuq il-
kartunawara“JIS:”. |d-datata skadenzatirreferi ghall-ahhar gurnatata’ dak ix-xahar..

Dirniil-medi¢inam’ ghandhiex bzonn hazna specjali.

6. AKTAR TAGHRIF
X’fih FABLYN :

. Is-sustanza attiva hi lasofoxifene. Kull pillolamiksija b’ rita fiha lasofoxifene tartrate,
ekwivalenti ghal 500 mikrogramma lasofoxifene.
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. Is-sustanzi |-ohra huma lactose anhydrous; microcrystalline cellulose; croscarmellose sodium;
silica; colloidal anhydrous, magnesium stearate; FCF aluminium lake (E110) ta' lewn isfar
kulur inzul ix-xemx; hypromellose; lactose monohydrate; titanium dioxide (E171) u triacetin.

Id-Dehra ta' FABLYN u I-kontenuti tal-pakkett:

[l-pilloli FABLY N humatrijangulari, kulur il-hawha, u miksijab'rita, b’ Pfizer” immarkata fug naha
wahdau “OPR 05" fuq in-nahal-ohra.

[1-pilloli jigu go pakkett tal-folji li jkun fih 7, 28 jew 30 pillola, u f’ pakkett bi flixkun li jkun fih 90
pillola. Mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha huma ghal skop kummer¢jali.

Id-Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-Suqg u I-Manifattur:

|d-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq huwa Dr. Friedrich Eberth Arzneimitte! GrnbH,
Am Bahnhof 2, 92289 Ursensollen, Germanja.

[I-Manifattur huwa Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH, Heinrich Mack Strassa 35, 89257
Illertissen, 11-Germanja.

Dan il-fuljett kien approvat l-ahhar f* {XX/SSSS}

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicinatinsab fuq il-website & I-Agenzija Ewropeja dwar il-
Medicini (EMEA) http://www.emea.europa.eu/.
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