ANNESS |

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. [1-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif
ghandhom jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Kayshild 0.25 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
Kayshild 0.5 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
Kayshild 1 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
Kayshild 1.7 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
Kayshild 2.4 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kayshild 0.25 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 1 mg semaglutide* f’soluzzjoni ta’ 1.5 mL. mL wiehed tas-
soluzzjoni fih 0.68 mg semaglutide*. Pinna wahda mimlija ghal-lest fiha 4 dozi ta’ 0.25 mg.

Kayshild 0.5 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 2 mg semaglutide® f’soluzzjoni ta’ 3 mL. mL wiehed tas-soluzzjoni
fih 0.68 mg semaglutide*. Pinna wahda mimlija ghal-lest fiha 4 dozi ta’ 0.5 mg.

Kayshild 1 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 4 mg semaglutide* f’soluzzjoni ta’ 3 mL. mL wiehed tas-soluzzjoni
fih 1.34 mg semaglutide*. Pinna wahda mimlija ghal-lest fiha 4 dozi ta’ 1 mg.

Kayshild 1.7 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 6.8 mg semaglutide* f’soluzzjoni ta’ 3 mL. mL wiehed tas-
soluzzjoni fih 2.27 mg semaglutide*. Pinna wahda mimlija ghal-lest fiha 4 dozi ta’ 1.7 mg.

Kayshild 2.4 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 9.6 mg semaglutide* f’soluzzjoni ta’ 3 mL. mL wiehed tas-
soluzzjoni fih 3.2 mg semaglutide*. Pinna wahda mimlija ghal-lest fiha 4 dozi ta’ 2.4 mg.

*analogu ta’ peptide-1 li jixbah lil glucagon (GLP-1, glucagon-like peptide-1) uman maghmul f¢elluli
ta’ Saccharomyces cerevisiae b’teknologija tad-DNA rikombinanti.

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Soluzzjoni ghall-injezzjoni (injezzjoni) [FlexTouch]

Soluzzjoni isotonika ¢ara u minghajr kulur; pH=7.4



4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Kayshild huwa indikat flimkien ma’ dieta u ezer¢izzju ghat-trattament ta’ adulti b’steatoepatite
assoc¢jata ma’ disfunzjoni metabolika (MASH- metabolic dysfunction-associated steatohepatitis )
mhux ¢irrotika b’fibrozi tal-fwied moderata sa avvanzata (stadji ta’ fibrozi F2 sa F3).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Id-doza ta’ manteniment ta’ semaglutide 2.4 mg darba fil-gimgha tintlahaq billi tibda b’doza ta’

0.25 mg. Biex titnaqqas il-probabbilta ta’ sintomi gastrointestinali, id-doza ghandha tizdied
gradwalment fuq perjodu ta’ 16-il gimgha ghal doza ta’ manteniment ta’ 2.4 mg darba fil-gimgha (ara
Tabella 1). F’kaz li jkun hemm sintomi gastrointestinali sinifikanti, ikkunsidra li tipposponi z-zieda
fid-doza jew li tnaqqas id-doza ghal dik precedenti sakemm is-sintomi jaqilbu ghall-ahjar. Meta s-
sintomi jkunu qalbu ghall-ahjar, ipprova zid id-doza mill-gdid.

Tabella 1 Skeda taz-zieda fid-doza

Zieda fid-doza | Do " kull
gimgha
Gimgha 1-4 0.25 mg
Gimgha 5-8 0.5 mg
Gimgha 9-12 1 mg
Gimgha 13-16 1.7mg
Doza ta’ 2.4 mg
manteniment

Dozi ta’ kull gimgha oghla minn 2.4 mg mhumiex rakkomandati.

Pazjenti b’dijabete tat-tip 2

Meta tibda semaglutide f’pazjenti b’dijabete tat-tip 2, ikkunsidra li tnaqqas id-doza tal-insulina jew ta’
sustanzi li jistimulaw is-sekrezzjoni tal-insulina (bhal sulfonylureas) moghtija fl-istess hin biex
tnaqqas ir-riskju ta’ ipoglicemija, ara sezzjoni 4.4.

Doza magbuza

Jekk tinqabez doza, din ghandha tinghata malajr kemm jista’ jkun u fi Zzmien 5 ijiem wara d-doza li
tkun inqabzet. Jekk ikunu ghaddew aktar minn 5 ijiem, id-doza maqbuza m’ghandhiex tittiched, u d-
doza li jmiss ghandha tinghata fil-jum skedat regolarment. F’kull kaz, il-pazjenti mbaghad jistghu
jkomplu l-iskeda regolari taghhom ta’ doza wahda darba fil-gimgha. Jekk jinqabzu aktar dozi, wiehed
ghandu jikkunsidra jnaqqas id-doza tal-bidu sabiex jerga’ jinbeda mill-gdid it-trattament.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani
Mhu mehieg 1-ebda aggustament fid-doza abbazi tal-eta. L-esperjenza terapewtika f*pazjenti ta’
> 75 sena hija limitata.

Indeboliment tal-kliewi

Mhu mehieg 1-ebda aggustament fid-doza f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi hafif jew moderat. L-
esperjenza bl-uzu ta’ semaglutide f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi sever hija limitata. Semaglutide
mhuwiex rakkomandat ghall-uzu f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi sever (eGFR

< 30 mL/min/1.73 m?) 1i jinkludu pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (ara sezzjonijiet 4.4, 4.8 u
5.2).



Indeboliment tal-fwied

Mhu mehtieg I-ebda aggustament fid-doza f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied hafif (Child-Pugh
Klassi A) sa moderat (Child-Pugh Klassi B). L-esperjenza bl-uzu ta’ semaglutide f’pazjenti
b’indeboliment tal-fwied sever (Child-Pugh Klassi C) hija limitata. Semaglutide mhuwiex
rakkomandat li jinbeda ghall-uzu f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied sever u ghandu jintuza b’kawtela
f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied moderat (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2). F’pazjenti b’MASH u funzjoni
tal-fwied ppreservata, il-profil tas-sigurta huwa stabbilit sew (ara sezzjoni 4.8). Hemm esperjenza
limitata f"pazjenti b’ MASH u F4c (Child-Pugh Klassi A), madankollu, ir-rizultati ta’ sigurta huma
simili bhal fi studji b’pazjenti b’funzjoni tal-fwied ppreservata. M’hemm ebda esperjenza f’pazjenti
b’MASH u indeboliment moderat jew sever tal-fwied.

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ Kayshild fit-tfal u fl-adolexxenti taht l-eta ta’ 18-il sena ghadhom ma gewx

determinati s’issa. M’hemm l-ebda data disponibbli.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Uzu ghal taht il-gilda.
Kayshild ghandu jinghata darba fil-gimgha fi kwalunkwe hin tal-gurnata, mal-ikel jew fuq stonku voijt.

Ghandu jigi injettat taht il-gilda fl-addome, fil-koxxa jew fin-naha ta’ fuq tad-driegh. Is-sit tal-
injezzjoni jista’ jinbidel. M’ghandux jinghata gol-vini jew gol-muskoli.

I1-jum tal-ghoti ta’ kull gimgha jista’ jinbidel jekk ikun mehtieg, sakemm iz-zmien bejn zewg dozi
jkun tal-inqas 3 ijiem (> 72 siegha). Wara li jkun intghazel jum gdid meta tinghata d-doza, id-dozagg
ta’ darba fil-gimgha ghandu jitkompla.

Il-pazjenti ghandhom jigu avzati biex jaqraw l-istruzzjonijiet ghall-uzu inkluzi fil-fuljett ta’ taghrif bir-
reqqa qabel ma jinghataw il-prodott medicinali.

Ghal aktar informazzjoni qabel 1-ghoti, ara sezzjoni 6.6.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Traccabilita

Sabiex tittejjeb it-traccabilita tal-prodotti medic¢inali bijologici, 1-isem u n-numru tal-lott tal-prodott
amministrat ghandhom jigu rrekordjati.

Aspirazzjoni b’rabta ma’ anestesija generali jew sedazzjoni fil-fond

Gew irrappurtati kazijiet ta’ aspirazzjoni pulmonari f’pazjenti li kienu qed jir¢ievu agonisti tar-ricetturi
ta’” GLP-1 li kellhom anestesija generali jew sedazzjoni fil-fond. Ghalhekk, iz-zieda fir-riskju ta’
kontenut gastriku residwu minhabba dewmien fit-tbattil gastriku (ara sezzjoni 4.8) ghandha tigi
kkunsidrata qabel ma jitwettqu proceduri b’anestesija generali jew sedazzjoni fil-fond.

Effetti gastrointestinali u Deidratazzjoni

L-uzu ta’ agonisti tar-ricetturi ta’ GLP-1 jista’ jkun asso¢jat ma’ reazzjonijiet avversi gastrointestinali.
Dan ghandu jigi kkunsidrat meta jkunu ged jigu ttrattati pazjenti b’indeboliemt fil-funzjoni tal-kliewi
peress li d-dardir, ir-rimettar u d-dijarea jistghu jikkawzaw deidratazzjoni, li f’kazijiet rari jistghu



jwasslu ghal deterjorament fil-funzjoni tal-kliewi (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti ttrattati b’semaglutide
ghandhom jigu mgharrfa dwar il-possibbilta ta’ riskju ta’ deidratazzjoni b’rabta mar-reazzjonijict
avversi gastrointestinali u jiehdu I-prekawzjonijiet biex jevitaw li jkollhom nuqqas ta’ fluwidi.

Pankreatite akuta

Giet osservata pankreatite akuta bl-uzu ta’ agonisti tar-ricetturi ta> GLP-1 (ara sezzjoni 4.8). Il-pazjenti
ghandhom jigu mgharrfa dwar is-sintomi karatteristici ta’ pankreatite akuta. Jekk ikun hemm suspett
ta’ pankreatite, semaglutide ghandu jitwaqqaf; jekk tigi kkonfermata, semaglutide m’ghandux jerga’
jinbeda. Ghandha tinghata attenzjoni f’pazjenti bi storja medika ta’ pankreatite.

Fin-nuqqas ta’ sinjali u sintomi ohra ta’ pankreatite akuta, zidiet fl-enzimi tal-frixa biss ma jaghtux
pronostku ta’pankreatite akuta.

Pazjenti b’dijabete tat-tip 2

Semaglutide m’ghandux jintuza bhala sostitut ghall-insulina f’pazjenti b’dijabete tat-tip 2.
Semaglutide m’ghandux jintuza flimkien ma’ prodotti ohra agonisti tar-ricetturi ta” GLP-1, peress li
ma giex evalwat u huwa mahsub li probabbilment ikun hemm riskju akbar ta’ reazzjonijiet avversi
relatati ma’ doza eccessiva.

Ipoglicemija f’pazjenti b’dijabete tat-tip 2

L-insulina u sulfonylurea huma maghrufa li jikkawzaw ipoglicemija. Pazjenti li jkunu qed jir¢ievu
semaglutide flimkien ma’ xi sulfonylurea jew xi insulina jista’ jkollhom riskju akbar ta’ ipoglicemija.
Ir-riskju ta’ ipoglicemija jista’ jitnaqqas permezz ta’ tnaqqis fid-doza ta’ sulfonylurea jew tal-insulina
meta jinbeda t-trattament b’agonist tar-ricetturi ta’ GLP-1. 1z-zieda ta’ Kayshild f’pazjenti ttrattati bl-
insulina ma gietx evalwata.

Retinopatija dijabetika f*pazjenti b’dijabete tat-tip 2

F’pazjenti b’retinopatija dijabetika ttrattati b’semaglutide, giet osservata zieda fir-riskju li jizviluppaw
kumplikazzjonijiet ta’ retinopatija dijabetika (ara sezzjoni 4.8). Titjib malajr fil-kontroll tal-glucose
gie assocjat ma’ aggravament temporanju tar-retinopatija dijabetika, izda ma jistghux jigu eskluzi
mekkanizmi ohra. Il-pazjenti li ghandhom retinopatija dijabetika u li juzaw semaglutide ghandhom
jigu mmonitorjati mill-qrib u ttrattati skont il-linji gwida klini¢i.

M’hemm I-ebda esperjenza b’Kayshild f’pazjenti b’dijabete tat-tip 2 b’retinopatija dijabetika mhux
ikkontrollata jew potenzjalment instabbli. F’dawn il-pazjenti, it-trattament b’Kayshild mhuwiex
rakkomandat.

Newropatija ottika iskemika anterjuri mhux arteritika (NAION, non-arteritic anterior ischemic optic

neuropathy)

arteritika (NAION) wagqt it-trattament b’semaglutide. M’hemm I-ebda intervall ta’ zmien identifikat
ghal meta tista’ tizviluppa NAION wara 1-bidu tat-trattament. Telf tal-vista f"daqqa ghandu jwassal
ghal ezami oftalmologiku u t-trattament b’semaglutide ghandu jitwaqqaf jekk tigi kkonfermata
NAION (ara sezzjoni 4.8).

Pazjenti b’gastroparezi

Pazjenti b’gastroparezi ttrattati b’semaglutide jistghu jesperjenzaw avvenimenti avversi
gastrointestinali aktar serji jew severi. Semaglutide ghandu jintuza b’kawtela f’dawn il-pazjenti, u
semaglutide mhuwiex irrakkomandat jekk il-gastroparezi hija severa (ara sezzjoni 4.8).



Popolazzjonijiet li ma gewx studjati

Is-sigurta u l-effikacja ta’ Kayshild ma gewx investigati {’pazjenti:

- b’dijabete tat-tip 1,

- b’indeboliment sever tal-kliewi (ara sezzjoni 4.2),

- b’indeboliment moderat jew sever tal-fwied u MASH (ara sezzjoni 4.2),

- b’insuffi¢jenza kongestiva tal-qalb ta’ klassi IV skont in-New York Heart Association (NYHA).
L-uzu f"dawn il-pazjenti mhuwiex rakkomandat.

L-esperjenza b’Kayshild hija limitata f pazjenti:

- b’eta ta’ 75 sena jew aktar (ara sezzjoni 4.2),

- b’indeboliment moderat jew sever tal-fwied (ara sezzjoni 4.2),

- b’mard infjammatorju fil-musrana,

- MASH u BMI< 25 kg/m? (jew BMI< 23 kg/m? ghall-popolazzjoni Asjatika).
Uza b’kawtela f*dawn il-pazjenti.

Kontenut ta’ sodium

Dan il-prodott medicinali fih ingas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull doza, jigifieri essenzjalment
“hieles mis-sodium”.

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

Semaglutide jista’ jdewwem it-tbattil gastriku u potenzjalment jista’ jinfluwenza l-assorbiment ta’
prodotti medic¢inali li jittiehdu mill-halq fl-istess hin. Madankollu, ma gie osservat 1-ebda effett
klinikament rilevanti fuq ir-rata ta’ tbattil gastriku b’semaglutide 2.4 mg, x’aktarx minhabba effett ta’
tolleranza. Semaglutide ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti li jkunu qed jir¢ievu prodotti medicinali
orali li jehtiegu assorbiment gastrointestinali mghaggel.

Warfarin u derivattivi ohra ta’ coumarin

Semaglutide ma bidilx I-esponiment globali jew is-Cmax ta” R- u S-warfarin wara doza wahda ta’
warfarin (25 mg), u I-effetti farmakodinamici ta’ warfarin kif imkejla mill-proporzjon normalizzat
internazzjonali (INR, international normalised ratio) ma gewx affettwati b’mod klinikament rilevanti.
Madankollu, gew irrappurtati kazijiet ta’ INR imnaqqas waqt 1-uzu fl-istess hin ta’ acenocoumarol u
semaglutide. Mal-bidu tat-trattament b’semaglutide f’pazjenti li jkunu ged jichdu 1-warfarin jew
derivattivi ohra ta’ coumarin, hu rakkomandat monitoragg frekwenti tal-INR.

Paracetamol

Semaglutide jdewwem ir-rata tat-tbattil gastriku kif ivvalutata mill-farmakokinetika ta’ paracetamol
wagqt test ta’ ikla standardizzata. L-AUCo-60 minuta U $-Cmax ta’ paracetamol naqsu b’27% u 23%,
rispettivament, wara l-uzu fl-istess hin ta’ semaglutide 1 mg. L-esponiment totali ta’ paracetamol
(AUC.s sighat) ma giex affettwat. Ma gie osservat l-ebda effett klinikament rilevanti fuq paracetamol
b’semaglutide. L-ebda aggustament ta’ paracetamol mhu mehtieg meta jinghata flimkien ma’
semaglutide.

Kontracettivi orali

Semaglutide mhuwiex antic¢ipat li jnaqqas l-effettivita tal-kontracettivi orali. Ma bidilx l-esponiment
globali ta’ ethinylestradiol u levonorgestrel sa grad klinikament rilevanti meta nghata prodott
medic¢inali ta’ kontracettiv orali kkombinat (0.03 mg ethinylestradiol/0.15 mg levonorgestrel) flimkien
ma’ semaglutide. L-esponiment ta’ ethinylestradiol ma giex affettwat; giet osservata zieda ta’ 20%
ghall-esponiment ta’ levonorgestrel fi stat fiss. Is-Crmax ma gietx affettwata ghall-ebda wiehed mill-
komposti.



Atorvastatin
Semaglutide ma bidilx I-esponiment globali ta’ atorvastatin wara 1-ghoti ta’ doza wahda ta’

atorvastatin (40 mg). Is-Cnax ta’ atorvastatin tnaqqas bi 38%. Din giet ivvalutata li mhijiex klinikament
rilevanti.

Digoxin

Semaglutide ma bidilx I-esponiment globali jew is-Cpax ta’ digoxin wara I-ghoti ta’ doza wahda ta’
digoxin (0.5 mg).

Metformin

Semaglutide ma bidilx I-esponiment globali jew is-Crmax ta’ metformin wara 1-ghoti ta’ doza ta’ 500 mg
darbtejn kuljum fuq perjodu ta’ 3.5 ijiem.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jistghu johorgu tgal

Hu rrakkomandat li nisa li jistghu johorgu tqal juzaw il-kontracezzjoni meta jigu ttrattati
b’semaglutide (ara sezzjoni 4.5).

Tqala

Studji f"annimali wrew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Hemm data
limitata dwar l-uzu ta’ semaglutide f’nisa tqal. Ghalhekk, semaglutide m’ghandux jintuza waqt it-
tqala. Jekk pazjenta tkun tixtieq tohrog tqila, jew jekk tohrog tqila, it-trattament b’semaglutide ghandu
jitwaqqaf. Semaglutide ghandu jitwagqgaf mill-ingas xahrejn gabel tqala ppjanata minhabba 1-half-life
twila (ara sezzjoni 5.2).

Treddigh

F’firien li kienu ged ireddghu, semaglutide gie eliminat fil-halib. Ir-riskju ghat-tarbija li qed tigi
mreddgha mhux eskluz. Semaglutide m’ghandux jintuza wagqt it-treddigh.

Fertilita

L-effett ta’ semaglutide fuq il-fertilita fil-bnedmin mhux maghruf. Semaglutide ma affettwax il-
fertilita f*firien irgiel. F’firien nisa, gew osservati zieda fit-tul estruz u tnaqqis zghir fin-numru ta’
ovulazzjonijiet f’dozi asso¢jati ma’ telf ta’ piz tal-gisem tal-omm (ara sezzjoni 5.3).

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Semaglutide m’ghandu 1-ebda effett jew ftit i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, jista’ jkun hemm sturdament spe¢jalment matul il-perjodu taz-zieda fid-doza (ara

sezzjoni 4.8). Is-sewqan jew it-thaddim ta’ magni ghandu jsir b’kawtela jekk isehh sturdament.

Pazjenti b’dijabete tat-tip 2

Jekk semaglutide jintuza flimkien ma’ sulfonylurea jew mal-insulina, il-pazjenti ghandhom jigu avzati
biex jiehdu prekawzjonijiet sabiex tigi evitata l-ipoglicemija waqt is-sewqan u t-thaddim ta’ magni
(ara sezzjoni 4.4).



4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommariju tal-profil tas-sigurta

L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti waqt trattament b’semaglutide fil-prova
klinika ta’ fazi 3 ' MASH (ESSENCE, ara sezzjoni 5.1) kienu disturbi gastrointestinali inkluz dardir

(36.1 %), dijarea (26.8 %), stitikezza (22.1 %), u rimettar (18.5 %), u gheja (ara s-sezzjoni
‘Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula’).

Lista ta’ reazzjonijiet avversi f’tabella

It-Tabella 2 telenka r-reazzjonijiet avversi identifikati b’semaglutide. 11-frekwenzi pprezentati huma 1-
oghla jekk giet osservata xi differenza fir-rappurtagg bejn il-prova klinka ta’ fazi 3 MASH
(ESSENCE, ara sezzjoni 5.1), fil-provi ta’ fazi 3a dwar |-immaniggjar tal-piz (STEP 1-4) u f’rapporti
ta’ wara t-tqeghid fis-suq.

Ir-reazzjonijiet avversi assoc¢jati ma’ Kayshild huma elenkati skont il-sistema tal-klassifika tal-organi
MedDRA u I-frekwenza. Il-kategoriji tal-frekwenza huma definiti hekk: Komuni hafna (> 1/10);
komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux komuni (> 1/1 000 sa < 1/100); rari (= 1/10 000 sa < 1/1 000); rari
hafna (< 1/10 000); mhux maghruf (ma tistax tittieched stima mid-data disponibbli). F’kull kategorija
tal-frekwenza, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati skont is-serjeta taghhom, bl-aktar serji -

ewwel.

Tabella 2 Reazzj

onijiet avversi

Sistema tal- Rari Mhux
klassifika tal- | Komuni . Mhux . hafna maghruf
. Komuni . Rari
organi hafna komuni
MedDRA
Disturbi fis- Reazzjoni
sistema anafilattika
immunitarja
Disturbi fil- Ipoglicemija
metabolizmu f’pazjenti
u n-nutrizzjoni b’dijabete tat-
tip 2¢
Disturbi fis- Ugigh ta’ Sturdament®
sistema ras®® Disestesija®*
nervuza Disgewzja>*
Disturbi fl- Retinopatija Newropatij
ghajnejn dijabetika a ottika
f’pazjenti iskemika
b’dijabete tat- anterjuri
tip 22 mhux
arteritika
(NAION)*
d
Disturbi fil- Pressjoni Pressjoni
qalb baxxa baxxa
ortostatik
a
Zieda fir-
rata ta’
tahbit tal-
galb**
Disturbi Rimettar*® | Gastrite®* Pankreatit Imblukka
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d) Minn rapporti ta’ wara t-tqeghid fis-suq bi prodotti ohra ta’ semaglutide mqieghda fis-suq
¢) Terminu migbur li jkopri I-PTs Imblukkar tal-intestini, ileus, imblukkar tal-intestini zghar

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Reazzjonijiet avversi gastrointestinali

L-avvenimenti gew irrappurtati b’mod l|-aktar frekwenti waqt iz-zieda fid-doza. F’ESSENCE, sehh
dardir £°36.1% tal-pazjenti meta ttrattati b’semaglutide (12.4% ghall-placebo), dijarea £°26.8% (12.2%
ghall-placebo) u rimettar £ 18.5% (5.6% ghall-placebo). Il-bi¢ca 1-kbira tal-avvenimenti kienu ta’
severita hafifa sa moderata, u damu ftit Zmien biss. L-istitikezza sehhet fi 22.1% tal-pazjenti ttrattati
b’semaglutide (7.8% ghall-placebo) u kienet ta’ severita hafifa sa moderata u damet ghal aktar Zmien.
F’ESSENCE, I-avvenimenti gastrointestinali wasslu ghal twaqqif permanenti tat-trattament f1.6% tal-
pazjenti ttrattati b’semaglutide.

Matul il-perjodu tal-prova ta’ 68 gimgha, fil-provi ta’ fazi 3a dwar |-immaniggjar tal-piz
b’semaglutide 2.4 mg, sehh dardir fi 43.9% tal-pazjenti meta ttrattati b’semaglutide (16.1% ghall-
placebo), dijarea £°29.7% (15.9% ghall-placebo) u rimettar £24.5% (6.3% ghall-placebo). Il-bicca 1-
kbira tal-avvenimenti kienu ta’ severita hafifa sa moderata, u damu ftit Zzmien biss. L-istitikezza sehhet
£24.2% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide (11.1% ghall-placebo) u kienet ta’ severita hafifa sa
moderata u damet ghal aktar zmien. F’pazjenti ttrattati b’semaglutide, it-tul medjan tad-dardir kien

8 ijiem, tar-rimettar jumejn, tad-dijarea 3 ijiem, u tal-istitikezza 47 jum.

Skont id-data mill-provi ta’ fazi 3a dwar l-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, il-pazjenti
b’indeboliment moderat tal-kliewi (eéGFR > 30 sa < 60 mL/min/1.73m?) jistghu jesperjenzaw aktar
effetti gastrointestinali meta jigu ttrattati b’semaglutide.



Pazjenti b’gastroparezi jistghu jesperjenzaw effetti gastrointestinali aktar serji jew severi meta ttrattati
b’semaglutide.

Pankreatite akuta

II-frekwenza ta’ pankreatite akuta rrappurtata ’ESSENCE kienet ta’ 0.4% ghal semaglutide u 0.5%
ghall-placebo.

Il-frekwenza ta’ pankreatite akuta kkonfermata permezz ta’ evalwazzjoni minn esperti rrappurtata fil-
provi klini¢i ta’ fazi 3a dwar I-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg kienet ta’ 0.2% ghal
semaglutide u < 0.1% ghall-placebo, rispettivament. F’SELECT, il-prova dwar ir-rizultati
kardjovaskulari, il-frekwenza ta’ pankreatite akuta kkonfermata permezz ta’ evalwazzjoni minn esperti
kienet ta’ 0.2% ghal semaglutide u 0.3% ghall-pla¢ebo.

Marda akuta ta’ gebla fil-marrara/Kolelitjazi

F’ESSENCE, kolelitjazi giet irrappurtata f1.4% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide u £°0.8% tal-
pazjenti ttrattati bi placebo.

Fil-provi tal-fazi 3a dwar |-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, il-kolelitjazi giet irrappurtata
£71.6% u wasslet ghal kolecistite °0.6% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide. Kolelitjazi u kolecistite
gew irrappurtati £°1.1% u 0.3%, rispettivament, tal-pazjenti ttrattati bi placebo.

Ugigh ta’ ras

F’ESSENCE, ugigh ta’ ras gie rrappurtat fi 8% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide meta mgabbel ma’
6.3% tal-pazjenti ttrattati bi placebo.

Fil-provi ta’ fazi 3a dwar l-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, ugigh ta’ ras gie rrappurtat fi
12.8% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide u fi 8.7% tal-pazjenti ttrattati bi placebo.

Telf ta’ xaghar

F’ESSENCE, telf ta’ xaghar gie rrappurtat 1.6% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide u £0.5% tal-
pazjenti ttrattati bi placebo.

Fil-provi ta’ fazi 3a dwar l-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, telf ta’ xaghar gie rrappurtat fi
2.5% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide u 1% tal-pazjenti ttrattati bi placebo. L-avvenimenti
princ¢ipalment kienu ta’ severita hafifa u hatna mill-pazjenti rkupraw waqt li komplew it-trattament.
Telf ta’ xaghar gie rappurtat b’mod aktar frekwenti f’pazjenti b’telf akbar ta’ piz (> 20%).

Zieda fir-rata ta’ tahbit tal-qalb

F’ESSENCE, fit-72 gimgha, giet osservata zieda medja ta’ 2 tahbitiet kull minuta (bpm, beats per
minute) minn linja bazi medja ta’ 75 bpm f’pazjenti ttrattati b’semaglutide. Il-proporzjonijiet ta’
pazjenti b’zieda massima mil-linja bazi ta’ > 10 bpm fi kwalunkwe punt ta’ hin matul il-perjodu ta’
trattament kienu 43.3% fil-grupp ta’ semaglutide 2.4 mg kontra 50.4% fil-grupp tal-placebo.
Fil-provi ta’ fazi 3a dwar l-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, giet osservata zieda medja ta’
3 bpm minn linja bazi medja ta’ 72 bpm f’pazjenti ttrattati b’semaglutide. Il-proporzjonijiet ta’
individwi b’zieda fit-tahbit tal-qalb mil-linja bazi ta’ > 10 bpm fi kwalunkwe punt ta’ hin matul il-
perjodu ta’ trattament kienu 67% fil-grupp ta’ semaglutide kontra 50.1% fil-grupp tal-placebo.

Immunogenicita

Konsistenti mal-fatt li prodotti medicinali li fihom il-proteini u I-peptides jista’ jkollhom karatteristici
immunogenici, il-pazjenti jistghu jizviluppaw antikorpi wara t-trattament b’semaglutide. F’ESSENCE,
il-proporzjon ta’ pazjenti li ttestjaw pozittiv ghal antikorpi kontra semaglutide fi kwalunkwe hin wara
I-linja bazi kien baxx (0.4%).

Fil-provi ta’ fazi 3a dwar l-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, il-proporzjon ta’ pazjenti li
kellhom rizultat pozittiv ghal antikorpi kontra semaglutide fi kwalunkwe hin wara I-linja bazi kien
baxx (2.9%), u l-ebda pazjent ma kellu antikorpi newtralizzanti kontra semaglutide jew antikorpi
kontra semaglutide b’effett li jinnewtralizza 1-GLP-1 endogenu fit-tmiem tal-prova. Matul it-
trattament, konc¢entrazzjonijiet gholjin ta’ semaglutide setghu naqqsu s-sensittivita tal-assaggi,
ghalhekk ir-riskju ta’ rizultati negattivi foloz ma jistax jigi eskluz. Madankollu, f’individwi li kellhom
rizultat pozittiv ghall-antikorpi waqt u wara t-trattament, il-prezenza tal-antikorpi kienet temporanja u
minghajr 1-ebda impatt apparenti fuq l-effikac¢ja u s-sigurta.
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Disestesija

F’ESSENCE, avvenimenti relatati ma’ stampa klinika ta’ sensazzjoni mibdula tal-gilda bhal
parestesija, iperestesija, ugigh fil-gilda, gilda sensittiva, disestesija u sensazzjoni ta’ hruq fil-gilda gew
irrappurtati £°2.9% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide u f°1.5% tal-pazjenti ttrattati bi placebo.
Fil-provi ta’ fazi 3a dwar l-immaniggjar tal-piz b’semaglutide 2.4 mg, gew irrappurtati avvenimenti
relatati ma’ stampa klinika ta’ sensazzjoni mibdula tal-gilda £°2.1% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide
2.4 mg u 71.2% tal-pazjenti ttrattati bi placebo.

Fiz-zewg programmi ta’ zvilupp kliniku, l-avvenimenti kienu ta’ severita hafifa sa moderata u 1-bi¢ca
I-kbira tal-pazjenti rkupraw waqt li komplew it-trattament.

Ipoglicemija f’pazjenti b’ dijabete tat-tip 2

F’ESSENCE, giet osservata ipoglicemija klinikament sinifikanti (< 3.0 mmol/L) £6.1%

(0.068 avveniment/sena ta’ pazjent) tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide meta mqabbla ma’ 5%
(0.12 avveniment/sena ta’ pazjent) tal-pazjenti ttrattati bi placebo. Ipoglicemija severa (li tehtieg
assistenza esterna ghall-irkupru) giet irrappurtata b’semaglutide £°2.2% tal-pazjenti

(0.015 avveniment/sena ta’ pazjent) u bil-placebo £°0.5 % tal-pazjenti (0.003 avvenimenti/sena ta’
pazjent).

Fi prova ta’ fazi 3a f"adulti b’piz Zejjed jew obezita u dijabete tat-tip 2 (STEP 2), giet osservata
ipoglicemija klinikament sinifikanti £°6.2% (0.1 avveniment/sena ta’ pazjent) tal-individwi ttrattati
b’semaglutide meta mqabbla ma’ 2.5% (0.03 avveniment/sena ta’ pazjent) tal-individwi ttrattati bi
placebo. Ipoglicemija b’semaglutide dehret kemm bl-uzu fl-istess hin ta’ sulfonylurea kif ukoll
minghajru. Episodju wiehed (0.2% tal-individwi, 0.002 avveniment/sena ta’ pazjent) gie rrappurtat
bhala sever f’individwu li ma kienx ittrattat fl-istess hin b’sulfonylurea. Ir-riskju ta’ ipoglicemija zdied
meta semaglutide ntuza ma’ sulfonylurea.

Retinopatija dijabetika f’pazjenti b’dijabete tat-tip 2

Prova klinika li damet sentejn investigat semaglutide 0.5 mg u 1 mg kontra placebo fi 3 297 pazjent
b’dijabete tat-tip 2, b’riskju kardjovaskulari gholi, 1i kellhom id-dijabete ghal zmien twil, u b’livelli ta’
glucose fid-demm li mhumiex ikkontrollati sew. F’din il-prova, avvenimenti evalwati minn esperti ta’
kumplikazzjonijiet ta’ retinopatija dijabetika sehhew f’aktar pazjenti ttrattati b’semaglutide (3%) meta
mgqabbla mal-placebo (1.8%). Dan kien osservat f’pazjenti ttrattati bl-insulina li kellhom retinopatija
dijabetika maghrufa. Id-differenza fit-trattament dehret kmieni u baqghet tul il-prova kollha.
F’ESSENCE, disturbi fir-retina gew irrappurtati minn 3.1% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide u 4.1%
tal-pazjenti ttrattati bi placebo. Ftit pazjenti rrappurtaw retinopatija dijabetika (1.1%, u 1.4%,
rispettivament).

Fi prova ta’ fazi 3a f’adulti b’piz zejjed jew obezita u dijabete tat-tip 2 (STEP 2), gew irrappurtati
disturbi fir-retina minn 6.9% tal-pazjenti ttrattati b’semaglutide 2.4 mg, 6.2% tal-pazjenti ttrattati
b’semaglutide 1 mg, u 4.2% tal-pazjenti ttrattati bi placebo. ll-maggoranza tal-avvenimenti gew
irrappurtati bhala retinopatija dijabetika (4%, 2.7%, u 2.7%, rispettivament) u retinopatija mhux
proliferattiva (0.7%, 0%, u 0%, rispettivament).

Newropatija ottika iskemika anterjuri mhux arteritika (NAION)

Ir-rizultati minn diversi studji epidemjologici kbar jissuggerixxu li I-esponiment ghal semaglutide
f’adulti bid-dijabete tat-tip 2 huwa assoc¢jat ma’ zieda ta’ madwar id-doppju fir-riskju relattiv li
jizviluppaw NAION, li jikkorrispondi ghal madwar kaz addizzjonali wiehed ghal kull 10 000 persuna
ttrattata ghal sena.

Popolazzjoni pedjatrika

Semaglutide ma giex studjat fi tfal u adolexxenti taht it-18-il sena b’ MASH.
Fi prova klinika mwettqa f’adolexxenti ta’ bejn it-12-il sena u taht it-18-il sena b’obezita jew piz

zejjed b’mill-inqas komorbidita wahda relatata mal-piz, 133 pazjent kienu esposti ghal semaglutide. It-
tul tal-prova kien ta’ 68 gimgha.
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B’mod generali, il-frekwenza, it-tip u s-severita tar-reazzjonijiet avversi fl-adolexxenti kienu
komparabbli ma’ dawk osservati fil-popolazzjoni adulta. Kolelitjazi giet irrappurtata fi 3.8% tal-
pazjenti ttrattati b’semaglutide meta mqabbla ma’ 0% tal-pazjenti ttrattati bi placebo.

Ma nstab l-ebda effett fuq it-tkabbir jew l-izvilupp pubertali wara 68 gimgha ta’ trattament.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara lawtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢cju u rriskju tal-prodott
medic¢inali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ Appendici V.

4.9 Doza eééessiva

Doza eccessiva b’semaglutide tista’ tkun asso¢jata ma’ disturbi gastrointestinali li jistghu jwasslu ghal
deidratazzjoni. F’kaz ta’ doza eécessiva, il-pazjent ghandu jigi osservat ghal sinjali klini¢i u ghandu
jinbeda trattament ta’ appogg xieraq.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: Medicini uzati fid-dijabete, analogi ta’ peptide-1 li jixbah lil glucagon
(GLP-1), Kodi¢i ATC: A10BJ06

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Semaglutide hu analogu ta’ GLP-1 b’omologija fis-sekwenza ghal GLP-1 uman ta’ 94%. Semaglutide
jagixxi bhala agonist tar-ricetturi ta’ GLP-1 1i selettivament jintrabat mar-ricettur ta’ GLP-1 u jattivah,
il-mira ghal GLP-1 nattiv. Ir-ricetturi ta” GLP-1 huma mifruxa b’mod wiesa’ madwar il-gisem kollu
(ez. il-frixa, il-kliewi, il-mohh, il-qalb, il-vaskulatura, is-sistema immunitarja u I-pulmun);
madankollu, ma nstabux fuq i¢-¢elloli tal-fwied.

Il-mekkanizmu ta’ azzjoni specifiku ghall-fwied huwa multifattorjali u mahsub li huwa medjat
permezz ta’ titjib fil-fatturi metaboli¢i, inkluz telf ta’ piz, metabolizmu mtejjeb tal-glucose u tal-lipidi,
u infjammazzjoni mnaqqsa. Semaglutide jaffettwa I-mod ta’ kif il-geni jikkontrollaw kemm I-
infjammazzjoni kif ukoll il-fibrozi, u konsegwentement ibiddel b’mod pozittiv il-mudell proteomiku
ta’ individwu b’MASH. Barra minn hekk, semaglutide jnaqqas id-depozizzjoni tax-xaham fil-fwied.

Semaglutide jnaqqas il-piz tal-gisem permezz ta’ tnaqqis fl-aptit u b’hekk jitnaqqas il-konsum tal-
energija. Barra minn hekk, semaglutide jnaqqas il-preferenza ghall-ikel b’ammont gholi ta’ xaham.

Semaglutide jnaqqas ukoll il-livelli tal-glucose fid-demm b’mod dipendenti fuq il-glucose billi
jistimula s-sekrezzjoni tal-insulina u jbaxxi s-sekrezzjoni tal-glucagon meta I-livelli tal-glucose fid-
demm ikunu gholjin. II-mekkanizmu li jbaxxi I-glucose fid-demm jinvolvi wkoll dewmien zghir fit-
tbattil gastriku fil-fazi bikrija wara I-ikel. Waqt l-ipoglicemija, semaglutide jnaqqas is-sekrezzjoni tal-
insulina u ma jfixkilx is-sekrezzjoni ta’ glucagon.

Semaglutide ghandu effett benefi¢jarju fuq il-livelli tal-lipidi fid-demm u jirrizulta fi pressjoni
sistolika tad-demm aktar baxxa u inflammazzjoni mnaqqsa. Barra minn hekk, studji f’annimali wrew
li semaglutide jnaqqas l-izvilupp ta’ aterosklerozi u ghandu azzjoni antiinfjammatorja fis-sistema
kardjovaskulari.
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Effetti farmakodinamici

Attivita tal-marda MASH

Semaglutide jtejjeb il-komponenti tal-attivita tal-marda MASH billi jnaqqas l-isteatozi, 1-
infjammazzjoni u l-infih kif evalwat mill-istologija. Barra minn hekk, semaglutide jnaqqas l-isteatozi
tal-fwied ivvalutata permezz ta’ elastografija tranzitorja (TE - Transient Elastography), bl-uzu tal-
Parametru ta’ Tnaqqis Ikkontrollat (CAP, Controlled Attenuation Parameter) u I-Immagini ta’
Resonanza Manjetika tad-Densita tal-Protoni fil-Frazzjoni tax-Xaham (MRI-PDFF Magnetic
Resonance Imaging Proton Density Fat Fraction).

Gie osservat ukoll titjib fil-livelli ta’ alanine transaminase (ALT) u aspartate aminotransferase (AST).

Fibrozi tal-fwied

Semaglutide jnaqqas I-ebusija tal-fwied ivvalutata permezz ta’ TE u jnaqqas il-puntegg tal-Fibrozi
Msahha tal-Fwied (ELF, Enhanced Liver Fibrosis) u I-livelli tal-propeptide tal-bijomarkatur tal-
kollagen tat-tip IIT (Pro-C3).

Lipidi tas-sawm
Semaglutide meta mgabbel ma’ placebo naqqas il-koncentrazzjoni tat-triglyceride tas-sawm b’17% u
tejjeb il-koncentrazzjoni tal-HDL b’4.7%.

Sensittivita ghall-glucose u l-insulina

F’pazjenti b’ MASH u b’dijabete tat-tip 2, semaglutide nagqas 1-HbAlc b’1.1% meta mgabbel ma’
placebo (0%).

F’pazjenti b’ MASH minghajr id-dijabete tat-tip 2, it-tnaqqis stmat f"'mudell tal-omeostazi ghall-
evalwazzjoni ta’ rezistenza ghall-insulina (HOMA-IR) kien akbar b’semaglutide (-32.5%) milli bi
placebo (-0.5%).

Sekrezzioni tal-insulina u tal-glucagon dipendenti fuq il-glucose

Semaglutide jnaqqas kon¢entrazzjonijiet gholja ta’ glucose fid-demm billi jistimula s-sekrezzjoni tal-
insulina u jnaqqas is-sekrezzjoni tal-glucagon b’mod dipendenti fuq il-glucose. B’semaglutide, ir-rata
tas-sekrezzjoni tal-insulina f’pazjenti b’dijabete tat-tip 2 kienet komparabbli ghal dik ta’ individwi
b’sahhithom.

Wagqt ipoglicemija pprovokata, semaglutide meta mgabbel ma’ placebo, ma bidilx ir-risposti
kontraregolatorji ta’ zieda fil-glucagon, u ma fixkilx it-tnaqqis ta’ C-peptide f’pazjenti b’dijabete tat-
tip 2.

Effikacja klinika u sigurta

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ semaglutide gew evalwati fi prova wahda ta’ fazi 3 (ESSENCE) f’pazjenti
adulti b’ MASH u F2 jew F3.

ESSENCE huwa studju multi¢entriku, double-blind, bi gruppi paralleli, fejn il-pazjenti ntghazlu
b’mod kazwali u li dam 240 gimgha. Il-pazjenti rregistrati kellhom bijopsija tal-fwied fil-linja bazi jew
recenti li wriet marda steatotika tal-fwied assocjata ma’ disfunzjoni metabolika klinikament sinifikanti
(MASLD, metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease), definita bhala MASH b’F2 jew F3
u puntegg ta’ attivita tal-marda tal-fwied xahmi mhux alkoholika (NAS, non-alcoholic fatty liver
disease activity score) > 4 b’puntegg ta’ 1 jew aktar {’steatozi, inffammazzjoni lobulari u nfih tal-
epatociti. Id-determinazzjoni tal-effikacja kienet ibbazata fuq l-effett ta’ semaglutide fuq il-fejqan tal-
isteatoepatite (definita bhala NAS ta’ 0-1 ghall-infjammazzjoni, 0 ghall-infih, u kwalunkwe valur
ghall-steatozi (skont NASH CRN)) minghajr aggravar tal-fibrozi tal-fwied (il-fibrozi hija kklassifikata
fuq l-iskala tal-fibrozi NASH CRN minn 0 sa 4) u fuq mill-inqas stadju wiehed ta’ titjib fil-fibrozi tal-
fwied (definita bhala titjib ta’ > grad wiehed fuq l-iskala tal-fibrozi NASH CRN) minghajr aggravar
tal-isteatoepatite (definita bhala 1-ebda zieda mil-linja bazi fil-puntegg NAS ghall-infih,
inflammazzjoni, jew steatozi), fuq bijopsiji tal-fwied wara 1-linja bazi migbura wara 72 gimgha.

Total ta’ 800 pazjent li ntghazlu b’mod kazwali ghal semaglutide (534 pazjent) jew placebo

(266 pazjent) fi proporzjon ta’ 2 ghal 1 gew inkluzi fl-analizi interim f’gimgha 72. Minn dawn, 31.3%
kellhom MASH u F2 u 68.8% kellhom MASH u F3 kif ivvalutati fil-linja bazi. L-eta medja kienet ta’
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56 sena u 25.3% kellhom aktar minn 65 sena. 57.1% kienu nisa. 1I-BMI medju kien ta’ 34.6 kg/m?,
6.6% kellhom BMI< 25, 72.8% kellhom BMI> 30 u 55.9% kellhom dijabete tat-tip 2. Il-valur fil-linja
bazi ghall-ebusija tal-fwied ivvalutata permezz ta’ TE (medja geografika) kien ta’ 11.5 kPa, ghall-
puntegg ELF (medjan) 9.9, ghall-FIB-4 (medjan) 1.6, ghall-ALT (medja geografika) 56.8 unita/L u

ghall-AST (medja geografika) 46.6 unita/L.

F’gimgha 72, semaglutide kien superjuri ghall-placebo biex jikkaguna l-fejqan mill-isteatoepatite
minghajr aggravar tal-fibrozi tal-fwied, biex jikkaguna titjib fil-fibrozi tal-fwied minghajr aggravar tal-
isteatoepatite, kif ukoll fil-fejgan mill-isteatoepatite b’titjib fil-fibrozi tal-fwied (ara Tabella 3). It-
trattament b’semaglutide rrizulta wkoll f’telf ta’ piz akbar u sostnut u titjib f’testijiet mhux invaziva
relatati mal-fwied meta mqabbla mal-placebo f’gimgha 72 (ara Tabella 3).

L-effikacja giet osservata irrispettivament mill-eta, is-sess, ir-razza u l-etnicita, kif ukoll l-istadju tal-
fibrozi fil-linja bazi, il-funzjoni tal-fwied, il-BMI, il-prezenza ta’ dijabete tat-tip 2 u I-livell ta’

funzjoni tal-kliewi.

Tabella 3 ESSENCE: Rizultati f’gimgha 72

semaglutide plac¢ebo
2.4 mg
Sett ta’ analizi shiha (N) 534 266
Fejgan mill-isteatoepatite u l-ebda aggravar tal-fibrozi tal-fwied*
Proporzjon (%) ta’ dawk li wrew rispons? 62.9 34.3
Differenza (%) mill-placebo® [CI ta’ 95%] 28.6 [21.1;36.2]* -
Titjib fil-fibrozi tal-fwied u l-ebda aggravar tal-isteatoepatite*
Proporzjon (%) ta’ dawk li wrew rispons? 36.8 224
Differenza (%) mill-placebo® [CI ta’ 95%] 14.4 [7.5; 21.3]* -
Fejqan mill-isteatoepatite u titjib fil-fibrozi tal-fwied®
Proporzjon (%) ta’ dawk li wrew rispons> 32.7 16.1
Differenza (%) mill-placebo® [CI ta’ 95%] 16.5[10.2; 22.8]* -
Piz tal-gisem
Linja bazi (kg) 95.4 97.6
Bidla (%) mil-linja bazi® -10.5 -2.0
Differenza (%) mill-placebo® [CI ta’ 95%] -8.5[-9.5; -7.4]* -
Ebusija tal-fwied ivvalutata permezz ta’ TE
Numru ta’ pazjenti fil-linja bazi’ 417 216
Linja bazi (kPa)® 11.5 11.6
Bidla (%) mil-linja bazi® -31.1 -13.5
Differenza relattiva (%) mill-placebo®[CI ta’ | -20.4 [-25.9; -14.4] | -
95%]
Puntegg ELF
Linja bazi 10.0 10.0
Bidla mil-linja bazi® -0.57 0.01
Differenza mill-placebo® [CI ta’ 95%] -0.57 [-0.68; -0.47] | -
ALT
Linja bazi (unitajiet/L)® 57.1 56.4
Bidla (%) mil-linja bazi® -52.1 -22.2
Differenza relattiva (%) mill-placebo®[CI ta’ | -38.5[-43.4;-33.1] | -
95%]
AST
Linja bazi (unitajiet/L)® 46.9 45.9
Bidla (%) mil-linja bazi® -44.9 -17.1

Differenza relattiva (%) mill-placebo®[CI ta’
95%]

-33.5[-37.9; -28.9]

ALT: alanine transaminase, AST: aspartate aminotransferase, ELF (enhanced liver fibrosis): zieda fil-fibrozi fil-
fwied, TE (Transient Elastography): elastografija tranzitorja
*p <0.0001 (mhux aggustat fuq 2 nahat) ghas-superjorita.
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r-rizoluzzjoni tal-isteatoepatite hija definita bhala Puntegg tal-Attivita (NAS) tal-marda tal-fwied xahmi mhux
alkoholika (NAFLD) ta’ 0—1 ghall-inflammazzjoni, 0 ghall-infih, u kwalunkwe valur ghall-steatozi (skont in-
Network ta’ Ricerka Klinika tal-isteatoepatite mhux alkoholika (NASH CRN, non-alcoholic steatohepatitis
Clinical Research Network)). Il-fibrozi hija kklassifikata fuq I-iskala tal-fibrozi NASH CRN minn 0 sa 4.
2Osservazzjonijiet negsin gew imputati b’imputazzjoni multipla (MI, multiple imputation) ibbazata fuq referenza
minghajr kondizzjoni.

3 Stmata b’test Cochran-Mantel-Haenszel stratifikat skont l-istatus tad-dijabete fil-linja bazi u l-istatus tal-fibrozi
fil-linja bazi.

“Titjib fil-fibrozi huwa definit bhala titjib ta’ > grad wiehed fuq I-iskala tal-fibrozi NASH CRN. L-ebda aggravar
tal-isteatoepatite huwa definit bhala 1-ebda zieda mil-linja bazi fil-puntegg NAS ghal infih, inflammazzjoni, jew
steatozi.

SIr-rizoluzzjoni tal-isteatoepatite hija definita bhala NAS ta> 0-1 ghall-infjammazzjoni, 0 ghall-infih, u
kwalunkwe valur ghall-steatozi (skont NASH CRN). Titjib fil-fibrozi huwa definit bhala titjib ta’ > grad wiehed
fuq l-iskala tal-fibrozi NASH CRN.

%Stmata bl-uzu ta’ mudell ANCOVA i juza imputazzjoni multipla bbazata fuq referenza minghajr kondizzjoni.
"Pazjenti minn siti b’taghmir disponibbli

8 Medja geometrika

Sigurta kardjovaskulari

Skont kif instab fil-prova SELECT li kienet double-blind, ikkontrollata bil-placebo, immexxiha mill-
avvenimenti, u fejn il-pazjenti ntghazlu b’mod kazwali u li kienet tinkludi 17 604 pazjent b’mard
kardjovaskulari stabbilit u BMI > 27 kg/m?, m”hemm ebda sinjal ta’ xi effett detrimenti fuq is-sigurta
kardjovaskolari b’proporzjon ta’ periklu (HR - hazard ratio) ta’ 0.80, [0.72; 0.90] [CI ta’ 95%]), ghall-
avvenimenti kardjovaskolari avversi magguri (MACE- major adverse cardiovascular events ),
iddefiniti bhala skop finali kompost li jikkonsisti minn mewt kardjovaskolari (inkluz mewt minn
kawza li mhijiex iddeterminata), infart mijokardijaku mhux fatali, jew puplesija li mhijiex fatali. Kull
komponent ikkontribwixxa ghat-tnaqqis tal-MACE.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini ddiferiet I-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’Kayshild f"wiehed jew iktar kategoriji tal-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament ta” MASH (ara
sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

Approvazzjoni kondizzjonali

L3

Dan il-prodott medic¢inali gie awtorizzat taht dik li tissejjah skema ta’ “approvazzjoni kondizzjonali”.
Dan ifisser li ghad trid tinghata aktar evidenza dwar dan il-prodott medicinali.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini ser tirrevedi informazzjoni gdida dwar dan il-prodott medicinali
ghall-inqas darba fis-sena u dan 1-SmPC ser jigi aggornat kif mehtieg.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Meta mgabbel ma’ GLP-1 nattiv, semaglutide ghandu half-life itwal ta’ madwar gimgha, u din
taghmlu adattat ghall-ghoti taht il-gilda darba fil-gimgha. [1-mekkanizmu principali tal-protrazzjoni hu
I-irbit mal-albumina, li jirrizulta fi tnaqqis fit-tnehhija mill-kliewi u I-protezzjoni minn degradazzjoni
metabolika. Barra minn hekk, semaglutide huwa stabbilizzat ghal kontra d-degradazzjoni mill-enzima
DPP-4.

Assorbiment

Il-kon¢entrazzjoni medja ta’ semaglutide fi stat fiss wara I-ghoti taht il-gilda tad-doza ta’
manutenzjoni ta’ semaglutide kienet ta’ madwar 80 nmol/L f’pazjenti b’ MASH u F2 jew F3 abbazi ta’
data minn prova ta’ fazi 3a, fejn 90% tal-pazjenti kellhom konc¢entrazzjonijiet medji bejn 52 nmol/L u
122 nmol/L. L-esponiment fi stat fiss ta’ semaglutide zdied proporzjonalment b’dozi minn 0.25 mg sa
2.4 mg darba fil-gimgha. L-esponiment fi stat fiss kien stabbli maz-zmien kif ivvalutat sa gimgha 72.
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Inkiseb esponiment simili bl-ghoti taht il-gilda ta’ semaglutide fl-addome, fil-koxxa, jew fin-naha ta’
fuq tad-driegh. I1-bijodisponibbilta assoluta ta’ semaglutide kienet ta’ 89%.

Distribuzzjoni

Il-volum medju tad-distribuzzjoni ta’ semaglutide wara I-ghoti taht il-gilda f’pazjenti b’ MASH u F2
jew F3 kien ta’ madwar 13.7 L. Semaglutide ntrabat b’mod estensiv mal-albumina fil-plazma (> 99%).

Bijotrasformazzjoni

Qabel l-eskrezzjoni, semaglutide jigi metabolizzat b’mod estensiv permezz ta’ gsim proteolitiku tal-
bazi tal-peptide u |-betaossidazzjoni sekwenzjali tal-katina laterali tal-ac¢idi grassi. L-enzima
endopeptidase newtrali (NEP, neutral endopeptidase) giet identifikata bhala wahda mill-enzimi
metabolici attivi.

Eliminazzjoni

Ir-rotot primarji tal-eliminazzjoni tal-materjal relatat ma’ semaglutide huma permezz tal-awrina u I-
ippurgar. Madwar 3% tad-doza assorbita tnehhiet fl-awrina bhala semaglutide mhux mibdul.
F’pazjenti b’ MASH u F2 jew F3, it-tnehhija ta’ semaglutide kienet ta’ madwar 0.05 L/siegha. B’half-
life ta’ eliminazzjoni ta’ madwar gimgha, semaglutide jkun prezenti fi¢c-¢irkolazzjoni ghal madwar

7 gimghat wara l-ahhar doza ta’ 2.4 mg.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani
L-eta ma kellha I-ebda effett fuq il-farmakokinetika ta’ semaglutide abbazi ta’ data minn provi ta’ fazi
2 u fazi 3 li jinkludu pazjenti t’eta minn 18-80 sena.

Sess, razza u etnicita

Is-sess (494 mara, 326 ragel), ir-razza (Bojod u ohrajn (641 pazjent), Asjatici (179 pazjent)) u I-
etnicita (Ispani¢i jew mill-Amerka Latina (137 pazjent), mhux Ispani¢i jew mill-Amerka Latina
(683 pazjent)) ma kellhom l-ebda effett fuq il-farmakokinetika ta’ semaglutide abbazi ta’ data minn
provi ta’ fazi 2 u fazi 3.

Piz tal-gisem

I1-piz tal-gisem kellu effett fuq l-esponiment ta’ semaglutide. Piz tal-gisem oghla kien asso¢jat ma’
esponiment aktar baxx; differenza ta’ 20% fil-piz tal-gisem bejn l-individwi tirrizulta f*differenza ta’
madwar 19% fl-esponiment. Id-doza ta’ 2.4 mg ta’ semaglutide fil-gimgha pprovdiet esponimenti
sistemici adegwati fuq il-medda tal-piz tal-gisem ta’ 42.7-206 kg.

Indeboliment tal-kliewi

L-indeboliment tal-kliewi ma affettwax il-farmakokinetika ta’ semaglutide b’mod li hu klinikament
rilevanti. Dan intwera b’doza wahda ta’ 0.5 mg ta’ semaglutide ghal pazjenti bi gradi differenti ta’
indeboliment tal-kliewi (hafif, moderat, sever, jew pazjenti fuq id-dijalisi) meta mqabbla ma’
individwi b’funzjoni tal-kliewi normali. Dan intwera wkoll ghal pazjenti b’ MASH u indeboliment tal-
kliewi hafif sa moderat abbazi ta’ data minn provi ta’ fazi 2 u fazi 3.

Indeboliment tal-fwied

L-indeboliment tal-fwied ma kellu 1-ebda impatt fuq l-esponiment ta’ semaglutide. Il-farmakokinetika
ta’ semaglutide giet evalwata f"pazjenti bi gradi differenti tal-indeboliment tal-fwied (hafif (Child-
Pugh Klassi A), moderat (Child-Pugh Klassi B), sever (Child-Pugh Klassi C)) u mgabbla ma’
individwi b’funzjoni tal-fwied normali fi studju b’doza wahda ta’ 0.5 mg ta’ semaglutide.
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Fibrozi tal-fwied
L-istadju tal-fibrozi tal-fwied (F1 sa F4c) ma kellu 1-ebda effett fuq l-esponiment ta’ semaglutide
abbazi ta’ data minn provi ta’ fazi 2 u fazi 3.

Status tad-dijabete
Id-dijabete tat-tip 2 ma kellha 1-ebda impatt fuq 1-esponiment ta’ semaglutide abbazi ta’ data minn
provi ta’ fazi 2 u fazi 3.

Immunogenicita
L-izvilupp ta’ antikorpi kontra semaglutide meta ttrattati b’semaglutide sehh b’mod mhux frekwenti
(ara sezzjoni 4.8) u r-rispons ma deherx li jinfluwenza I-farmakokinetika ta’ semaglutide.

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ semaglutide fi tfal u adolexxenti b’ MASH taht 1-eta ta’ 18-il sena ma gewx
studjati.

Il-proprjetajiet farmakokinetici ghal semaglutide gew ivvalutati fi prova klinika ghal pazjenti
adolexxenti b’obezita jew piz zejjed u mill-inqas komorbidita wahda relatata mal-piz fl-etajiet minn 12
sa < 18-il sena (124 pazjent, piz tal-gisem 61.6-211.9 kg). L-esponiment ghal semaglutide fl-
adolexxenti kien simili ghal dak fl-adulti b’obezita jew piz zejjed.

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

Taghrif mhux kliniku bbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti jew effett tossiku fuq il-geni ma juri l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

It-tumuri mhux letali ta¢-¢elluli C tat-tirojde li kienu osservati fl-annimali gerriema huma effett tal-
klassi ghall-agonisti tar-ricetturi ta” GLP-1. Fi studji dwar il-kar¢inogenicita li damu sentejn fuq il-
firien u I-grieden, semaglutide kkawza tumuri ta¢-celluli C tat-tirojde fesponimenti klinikament
rilevanti. Ma gie osservat I-ebda tumur iehor relatat mat-trattament. Dawn it-tumuri taé¢-celluli C fl-
annimali gerriema huma kkawzati minn mekkanizmu mhux tossiku fuq il-geni, specifiku, medjat mir-
ricettur ta” GLP-1 1i ghalih l-annimali gerriema huma partikolarment sensittivi. Ir-rilevanza ghall-
bnedmin hija kkunsidrata 1i hija baxxa, izda ma tistax tigi eskluza kompletament.

Fl-istudji dwar il-fertilita fil-firien, semaglutide ma affettwax il-prestazzjoni tat-tghammir jew il-
fertilita fl-irgiel. F’firien nisa, gew osservati zieda fit-tul ta¢-¢iklu estruz u tnaqqis zghir fil-corpora
lutea (ovulazzjonijiet) f’dozi assocjati ma’ telf ta’ piz tal-gisem tal-omm.

Fi studji dwar l-izvilupp embriju-fetali fil-firien, semaglutide kkawza embrijotossicita taht
espozizzjonijiet klinikament rilevanti. Semaglutide kkawza tnaqqis notevoli fil-piz tal-gisem tal-omm
u tnaqqis fis-sopravivenza u t-tkabbir tal-embriju. Fil-feti, malformazzjonijiet skeletri¢i u vixxerali
magguri gew osservati, li jinkludu effetti fuq I-ghadam it-twil, kustilji, vertebri, fid-denb, vini u arterji
u fil-ventrikoli tal-mohh. Evalwazzjonijiet mekkanisti¢i indikaw li 1-embrijotossicita kienet tinvolvi
indeboliment medjat minn ricetturi ta’ GLP-1 tal-provvista tan-nutrijenti ghall-embriju tul il-yolk sac
tal-far. Minhabba d-differenzi tal-ispeci fl-anatomija u 1-funzjoni tal-yolk sac, u minhabba n-nuqqas
ta’ espressjoni tar-ricetturi ta’ GLP-1 fil-yolk sac ta’ primati mhux umani, dan il-mekkanizmu huwa
kkunsidrat 1i mhux probabbli li jkun ta’ rilevanza ghall-bnedmin. Madankollu, effett dirett ta’
semaglutide fuq il-fetu ma jistax jigi eskluz.

Fi studji dwar it-tossicita tal-izvilupp fil-fniek u xadini cynomolgus, zieda fit-telf ta’ tqala u in¢idenza
kemm xejn akbar ta’ anormalitajiet tal-fetu, gew osservati f’espozizzjonijiet klinikament rilevanti. Is-
sejbiet ikkoin¢idew ma’ telf notevoli fil-piz tal-gisem tal-omm sa 16%. Mhux maghruf jekk dawn 1-
effetti humiex relatati mat-tnaqqis fil-konsum tal-ikel tal-omm bhala effett dirett ta” GLP-1.

It-tkabbir u l-izvilupp wara t-twelid gew evalwati f"xadini cynomolgus. Il-frieh kienu ftit izghar meta
twieldu, izda irkupraw matul il-perjodu tat-treddigh.
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F’firien govanili, semaglutide ikkawza dewmien fil-maturazzjoni sesswali kemm fl-irgiel kif ukoll fin-
nisa. Dan id-dewmien ma kellu 1-ebda impatt fuq il-kapacita tal-fertilita u dik riproduttiva taz-zewg
sessi, jew fuq il-hila li nisa jtemmu t-tqala b’success.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti

Disodium phosphate, dihydrate

Propylene glycol

Phenol

Hydrochloric acid (ghall-aggustament tal-pH)

Sodium hydroxide (ghal aggustament tal-pH)

Ilma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Fin-nuqgqas ta’ studji ta’ kompatibbilta, dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medicinali ohrajn.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Qabel l-uzu: 3 snin.
Wara l-ewwel uzu: 6 gimghat. Ahzen taht 30 °C jew fi frigg (2 °C sa 8 °C).

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2 °C-8 °C). Zommu ’1 boghod mill-element li jkessah.
Taghmlux fil-friza.

Zomm I-ghatu tal-pinna fpostu meta I-pinna ma tkunx qged tintuza sabiex tilqga’ mid-dawl.
Ghal kondizzjonijiet ta’ hazna wara l-ewwel uzu tal-prodott medicinali, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm @o fih

Skartoc¢ tal-hgieg ta’ 1.5 mL jew 3 mL (hgieg tat-tip I) maghluq f’tarf wiehed bi planger tal-gomma
(chlorobutyl) u fit-tarf I-ichor b’ghatu tal-aluminju li ghandu fih folja laminata tal-gomma

maghmula mill-polypropylene, polyoxymethylene, polycarbonate u acrylonitrile butadiene styrene.

Dags tal-pakkatt ta’ pinna wahda mimlija ghal-lest u 4 labar NovoFine Plus li jintremew wara li
jintuzaw.

6.6 Prekawzjonijiet specjali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

Kayshild m’ghandux jintuza jekk ma jidhirx ¢ar u bla kulur.
I1-pinna m’ghandhiex tintuza jekk tkun tpoggiet fil-friza.

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

[l-pinna tista’ tintuza aktar minn darba. Fiha erba’ (4) dozi. Wara li jkunu gew injettati 1-4 dozi, jista’

jkun ghad hemm xi soluzzjoni fil-pinna minkejja li dawn ikunu nghataw b’mod korrett. Kwalunkwe
soluzzjoni li tibqa’ mhix bizzejjed ghal doza u I-pinna ghandha tintrema.
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Il-pazjent ghandu jinghata parir biex jarmi l-labra tal-injezzjoni kif jitolbu l-ligijiet lokali wara kull
injezzjoni u jahzen il-pinna ta’ Kayshild minghajr labra tal-injezzjoni mwahhla maghha. Dan jista’
jevita labar imblukkati, kontaminazzjoni, infezzjoni, tnixxija ta’ soluzzjoni u dozagg mhux preciz.

Il-pinna hija biex tintuza minn persuna wahda biss.

Kayshild jista’ jinghata b’labar 1i jintremew wara 1-uzu ta’ 30G, 31G u 32G u b’tul sa 8 mm.

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

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

8. NUMRI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/26/2019/001

EU/1/26/2019/002

EU/1/26/2019/003

EU/1/26/2019/004

EU/1/26/2019/005

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni:

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

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

MANIFATTUR TAS-SUSTANZA BIJOLOGIKA ATTIVA U
MANIFATTURI RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

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

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-
RIGWARD TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICINALI

OBBLIGU SPECIFIKU BIEX MIZURI TA” WARA L-
AWTORIZZAZJONI JIGU KOMPLUTI GHALL-
AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
KONDIZZJONALI
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A.  MANIFATTUR TAS-SUSTANZA BLJ OLOGIKA ATTIVA U MANIFATTURI
RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza bijologika attiva

Novo Nordisk A/S
Hallas Alle 1
DK-4400 Kalundborg
Id-Danimarka

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

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

Novo Nordisk Production SAS
45, Avenue d’Orléans

28000 Chartres

Franza

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali ghandu jkun hemm l-isem u l-indirizz tal-manifattur

responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkonc¢ernat.

B. KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UzZU

Prodott medi¢inali 1i jinghata bir-ricetta tat-tabib.

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

. Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURSs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medic¢inali huma stabbiliti fl-Artikolu 9

tar-Regolament (KE) Nru 507/2006 u, ghaldagstant, id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-

suq (MAH) ghandu jipprezenta PSURs kull 6 xhur.

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medic¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati

ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢c(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u

kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jipprezenta l-ewwel PSUR ghal

dan il-prodott fi zmien 6 xhur mill-awtorizzazzjoni.

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

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u I-interventi

mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP magbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-

awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.
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RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

o Meta 1-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din l-informazzjoni;

o Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefic¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

E. OBBLIGU SPECIFIKU BIEX MIZURI TA’ WARA L-AWTORIZZAZJONI JIGU
KOMPLUTI GHALL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
KONDIZZJONALI

Peress li din hi Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq kondizzjonali u skont 1-Artikolu 14-a tar-
Regolament (KE) 726/2004, -MAH ghandu jtemm, fiz-Zmien stipulat, il-mizuri li gejjin:

Deskrizzjoni Data

mistennija
Studju dwar l-effikacja wara l-awtorizzazzjoni (PAES): NN9931-4553 31 Di¢ 2029
(ESSENCE)

Sabiex jigu kkonfermati 1-effikacja u s-sigurta ta’ semaglutide f*adulti
b’steatoepatite asso¢jata ma’ disfunzjoni metabolika (MASH- metabolic
dysfunction-associated steatohepatitis ) mhux ¢irrotika b’fibrozi tal-fwied
moderata ghal avvanzata (stadji tal-fibrozi F2 sa F3), I-MAH ghandu jipprezenta
r-rizultati finali ta’ NN9931-4553 (ESSENCE), studju ta’ fazi III, double-blind,
ikkontrollat bil-placebo u maghmul b’mod arbitrarju.
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ANNESS 111

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

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Kayshild 0.25 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
semaglutide

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 1 mg semaglutide £1.5 mL (0.68 mg/mL)

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: disodium phosphate dihydrate, propylene glycol, phenol, hydrochloric acid/sodium
hydroxide (ghall-aggustament tal-pH), ilma ghall-injezzjonijiet. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

soluzzjoni ghall-injezzjoni
FlexTouch
Pinna wahda u 4 labar li jintremew wara li jintuzaw (pinna wahda = 4 dozi)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

Uza Kayshild darba fil-gimgha

Ikteb il-jum tal-gimgha li taghzel li se tinjetta fih

Injettajt id-doza tieghi ta’ kull gimgha fid-dati t’hawn taht

Iftah hawn

Gholli hawn

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

25



7. TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tahzinx il-pinna b’labra mwahhla maghha.
Ghall-uzu minn persuna wahda biss.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.

Wara l-ewwel uzu tal-pinna, ahzen f’temperatura taht 30 °C jew fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Zomm I-ghatu fuq il-pinna sabiex tilqga’ mid-dawl.

Armi l-pinna 6 gimghat wara l-ewwel uzu.

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 TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

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

EU/1/26/2019/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Kayshild 0.25 mg
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‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Kayshild 0.25 mg injezzjoni
FlexTouch

semaglutide

SC

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4, NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

1.5 mL
(4 dozi)

| 6. OHRAJN

Novo Nordisk A/S

28



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Kayshild 0.5 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
semaglutide

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 2 mg semaglutide "3 mL (0.68 mg/mL)

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: disodium phosphate dihydrate, propylene glycol, phenol, hydrochloric acid/sodium
hydroxide (ghall-aggustament tal-pH), ilma ghall-injezzjonijiet. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

soluzzjoni ghall-injezzjoni
FlexTouch
Pinna wahda u 4 labar li jintremew wara li jintuzaw (pinna wahda = 4 dozi)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

Uza Kayshild darba fil-gimgha

Ikteb il-jum tal-gimgha li taghzel li se tinjetta fih

Injettajt id-doza tieghi ta’ kull gimgha fid-dati t’hawn taht

Iftah hawn

Gholli hawn

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.
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7. TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tahzinx il-pinna b’labra mwahhla maghha.
Ghall-uzu minn persuna wahda biss.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.

Wara l-ewwel uzu tal-pinna, ahzen f’temperatura taht 30 °C jew fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Zomm l-ghatu fuq il-pinna sabiex tilqa’ mid-dawl.

Armi l-pinna 6 gimghat wara l-ewwel uzu.

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 TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

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

EU/1/26/2019/002

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Kayshild 0.5 mg
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‘ 17.  IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Kayshild 0.5 mg injezzjoni
FlexTouch

semaglutide

SC

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4, NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

3mL
(4 dozi)

| 6. OHRAJN

Novo Nordisk A/S
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Kayshild 1 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
semaglutide

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 4 mg semaglutide "3 mL (1.34 mg/mL)

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: disodium phosphate dihydrate, propylene glycol, phenol, hydrochloric acid/sodium
hydroxide (ghall-aggustament tal-pH), ilma ghall-injezzjonijiet. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

soluzzjoni ghall-injezzjoni
FlexTouch
Pinna wahda u 4 labar li jintremew wara li jintuzaw (pinna wahda = 4 dozi)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

Uza Kayshild darba fil-gimgha

Ikteb il-jum tal-gimgha li taghzel li se tinjetta fih

Injettajt id-doza tieghi ta’ kull gimgha fid-dati t’hawn taht

Iftah hawn

Gholli hawn

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.
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7. TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tahzinx il-pinna b’labra mwahhla maghha.
Ghall-uzu minn persuna wahda biss.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.

Wara l-ewwel uzu tal-pinna, ahzen f’temperatura taht 30 °C jew fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Zomm l-ghatu fuq il-pinna sabiex tilqa’ mid-dawl.

Armi l-pinna 6 gimghat wara l-ewwel uzu.

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 TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

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

EU/1/26/2019/003

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Kayshild 1 mg
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‘ 17.  IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Kayshild 1 mg injezzjoni
FlexTouch

semaglutide

SC

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4, NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

3mL
(4 dozi)

| 6. OHRAJN

Novo Nordisk A/S

36



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Kayshild 1.7 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
semaglutide

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 6.8 mg semaglutide 3 mL (2.27 mg/mL)

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: disodium phosphate dihydrate, propylene glycol, phenol, hydrochloric acid/sodium
hydroxide (ghall-aggustament tal-pH), ilma ghall-injezzjonijiet. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

soluzzjoni ghall-injezzjoni
FlexTouch
Pinna wahda u 4 labar li jintremew wara li jintuzaw (pinna wahda = 4 dozi)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

Uza Kayshild darba fil-gimgha

Ikteb il-jum tal-gimgha li taghzel li se tinjetta fih

Injettajt id-doza tieghi ta’ kull gimgha fid-dati t’hawn taht

Iftah hawn

Gholli hawn

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.
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7. TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tahzinx il-pinna b’labra mwahhla maghha.
Ghall-uzu minn persuna wahda biss.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.

Wara l-ewwel uzu tal-pinna, ahzen f’temperatura taht 30 °C jew fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Zomm l-ghatu fuq il-pinna sabiex tilqa’ mid-dawl.

Armi l-pinna 6 gimghat wara l-ewwel uzu.

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 TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

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

EU/1/26/2019/004

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Kayshild 1.7 mg
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‘ 17.  IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Kayshild 1.7 mg injezzjoni
FlexTouch

semaglutide

SC

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4, NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

3mL
(4 dozi)

| 6. OHRAJN

Novo Nordisk A/S
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Kayshild 2.4 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
semaglutide

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 9.6 mg semaglutide 3 mL (3.2 mg/mL)

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: disodium phosphate dihydrate, propylene glycol, phenol, hydrochloric acid/sodium
hydroxide (ghall-aggustament tal-pH), ilma ghall-injezzjonijiet. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

soluzzjoni ghall-injezzjoni
FlexTouch
Pinna wahda u 4 labar li jintremew wara li jintuzaw (pinna wahda = 4 dozi)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

Uza Kayshild darba fil-gimgha

Ikteb il-jum tal-gimgha li taghzel li se tinjetta fih

Injettajt id-doza tieghi ta’ kull gimgha fid-dati t’hawn taht

Iftah hawn

Gholli hawn

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.
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7. TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Tahzinx il-pinna b’labra mwahhla maghha.
Ghall-uzu minn persuna wahda biss.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.

Wara l-ewwel uzu tal-pinna, ahzen f’temperatura taht 30 °C jew fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Zomm l-ghatu fuq il-pinna sabiex tilqa’ mid-dawl.

Armi l-pinna 6 gimghat wara l-ewwel uzu.

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 TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

12. NUMRI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/26/2019/005

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Kayshild 2.4 mg
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‘ 17.  IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Kayshild 2.4 mg injezzjoni
FlexTouch

semaglutide

SC

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

uzu ghal taht il-gilda
darba fil-gimgha

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4, NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

3mL
(4 dozi)

| 6. OHRAJN

Novo Nordisk A/S
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Kayshild 0.25 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni fpinna mimlija ghal-lest
Kayshild 0.5 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
Kayshild 1 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
Kayshild 1.7 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni fpinna mimlija ghal-lest
Kayshild 2.4 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
semaglutide

9

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

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medic¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett

X’inhu Kayshild u ghal xiex jintuza
X’ghandek tkun taf gabel ma tuza Kayshild
Kif ghandek tuza Kayshild

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Kayshild

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SNk v~

1. X’inhu Kayshild u ghalxiex jintuza

X’inhu Kayshild

Kayshild huwa medicina li fiha s-sustanza attiva semaglutide. Flimkien mad-dieta u l-ezer¢izzju
jintuza ghat-trattament ta’ adulti b’steatoepatite assocjata ma’ disfunzjoni metabolika (MASH,
metabolic dysfunction-associated steatohepatitis). Jintuza fl-adulti li ghandhom fibrozi (formazzjoni
ta’ ¢ikatrici) tal-fwied moderata ghal avvanzata minghajr ¢irrozi (formazzjoni ta’ ¢ikatrici severi u
irriversibbli). MASH hija kondizzjoni fejn ix-xaham jakkumula fil-fwied, u jista’ jirrizulta

f’ inffammazzjoni, hsara fil-fwied u l-izvilupp ta’ tessut ta’ ¢ikatrici.

Is-sustanza attiva f’Kayshield, semaglutide, hija simili ghal ormon naturali msejjah peptide-1 li jixbah
lil glucagon (GLP-1, glucagon-like peptide-1). Fil-fwied inaqqas il-hsara fil-fwied, x’aktarx minhabba
titjib fil-fatturi metabolici, bhal telf ta’ piz, livelli mtejba taz-zokkor u tal-lipidi fid-demm u tnaqgqis fI-
infjammazzjoni.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Kayshild
Tuzax Kayshild

- jekk inti allergiku ghal semaglutide jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (imnizzla fis-
sezzjoni 6).
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Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek gabel tuza Kayshild.

L-uzu ta’ Kayshild mhuwiex rakkomandat jekk:

ghandek dijabete tat-tip 1,

ghandek funzjoni tal-kliewi mnaqqgsa b’mod sever,

ghandek funzjoni tal-fwied imnaqqsa b’mod sever jew moderat u MASH,
ghandek insuffi¢jenza severa tal-qalb,

ghandek mard dijabetiku tal-ghajnejn (retinopatija).

Ftit hemm esperjenza b’Kayshild f’pazjenti:

ta’ 75 sena u ’l fuq,

b’funzjoni tal-fwied imnaqqsa b’mod moderat jew sever,

b’mard infjammatorju tal-imsaren,

b’MASH u indi¢i tal-massa tal-gisem (BMI, body mass index) ta’ inqas minn 25 kg/m? (jew
BMI ta’ inqas minn 23 kg/m? ghal nies Asjatici).

Jekk joghgbok ikkonsulta lit-tabib tieghek jekk xi wahda minn dawn t’hawn fuq tapplika ghalik.

Jekk taf'li se taghmel operazzjoni fejn se tinghata l-anestesija (se jraqqduk), jekk joghgbok ghid lit-
tabib tieghek li qed tiehu Kayshild.

Deidratazzjoni

Matul it-trattament b’Kayshild, inti tista’ thossok imdardar (nawsja) jew tirremetti, jew ikollok
id-dijarea. Dawn l-effetti sekondarji jistghu jikkawzaw deidratazzjoni (telf ta’ fluwidi). Huwa
importanti li tixrob hafna fluwidi sabiex tipprevjeni d-deidratazzjoni. Dan huwa spe¢jalment
importanti jekk ghandek problemi tal-kliewi. Kellem lit-tabib tieghek jekk ikollok xi mistogsija
jew thassib.

Infjammazzjoni tal-frixa
Jekk ikollok ugigh sever u kontinwu fiz-zona tal-istonku (ara sezzjoni 4) — ara tabib
immedjatament, ghax dan jista’ jkun sinjal ta’ frixa infjammata (pankreatite akuta).

Persuni b’dijabete tat-tip 2

Kayshild ma jistax jintuza bhala sostitut ghall-insulina. Tuzax Kayshild flimkien ma’ medicini
ohra li fihom agonisti tar-ricettur ta’ GLP-1 (bhal liraglutide, dulaglutide, exenatide jew
lixisenatide).

Livelli baxxi ta’ zokkor fid-demm (ipogli¢emija)

Jekk tiehu sulfonylurea jew l-insulina ma’ Kayshild, dan jista’ jzid ir-riskju li jkollok livelli
baxxi ta’ zokkor fid-demm (ipoglicemija). Jekk joghgbok ara sezzjoni 4 ghas-sinjali ta’ twissija
ta’ livelli baxxi ta’ zokkor fid-demm. It-tabib tieghek jista’ jitolbok biex jittestja I-livelli taz-
zokkor fid-demm tieghek. Dan ser jghin lit-tabib tieghek biex jiddeciedi jekk id-doza ta’
sulfonylurea jew tal-insulina ghandhiex bzonn tinbidel biex jitnaqqas ir-riskju ta’ livell baxx ta’
zokkor fid-demm.

Mard dijabetiku tal-ghajnejn (retinopatija)

Jekk ghandek mard dijabetiku tal-ghajnejn u ged tuza l-insulina, din il-medicina tista’ twassal
biex il-vista tieghek tmur ghall-aghar, u jista’ jkun li din ikollha bZonn it-trattament. Titjib
rapidu fil-kontroll taz-zokkor fid-demm jista’ jwassal ghal aggravar temporanju tal-mard
dijabetiku tal-ghajnejn. Jekk ghandek mard dijabetiku tal-ghajnejn u jkollok problemi fl-
ghajnejn wagqt li gqed tiehu din il-medi¢ina, kellem lit-tabib tieghek.

Bidliet f’daqqa fil-vista tieghek

Jekk tinnota telf tal-vista f’daqqa jew vista li tiggrava malajr waqt it-trattament b’din il-
medic¢ina, ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament ghal parir. Dan jista’ jkun ikkawzat minn
effett sekondarju rari hafha msejjah newropatija ottika iskemika anterjuri mhux arteritika
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(NAION, non-arteritic anterior ischaemic optic neuropathy) (ara sezzjoni 4: Effetti sekondarji
serji). It-tabib tieghek jista’ jirreferik ghal ezami tal-ghajnejn u jista’ jkollok twaqqaf it-
trattament b’din il-medi¢ina.

. Pazjenti b’dewmien fit-tbattil tal-istonku (gastroparezi)
Jekk ghandek I-istonku li jizvojta bil-mod (jittardja) (tissejjah gastroparezi), l-uzu ta’ Kayshield
jista’ jwassal ghal avvenimenti avversi gastrointestinali serji jew severi. Tkellem mat-tabib
tieghek qabel tuza Kayshield.

Tfal u adolexxenti
Is-sigurta u l-effikacja ta” Kayshild fit-tfal u I-adolexxenti taht it-18-il sena ma gewx studjati u
Kayshild mhuwiex rakkomandat ghall-uzu f*din il-popolazzjoni.

Medicini ohra u Kayshild
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk ged tuza, uzajt dan l-ahhar jew tista’ tuza xi
medicina ohra.

B’mod partikolari, ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk qed tuza xi medi¢ini minn

dawn li gejjin:

. Warfarin jew medicini ohrajn simili li jittiehdu mill-halq biex inaqqgsu t-taghqid tad-demm
(antikoagulanti orali). Meta tibda trattament b’ez. warfarin jew medicini simili, jista’ jkun
hemm bzonn ta’ testijiet tad-demm frekwenti biex tigi ddeterminata I-abbilta tad-demm tieghek
li jaghqad.

Tqala u treddigh

Din il-medi¢ina m’ghandhiex tintuza waqt it-tqala peress li mhux maghruf jekk tistax taffettwa lit-
tarbija fil-guf. Ghalhekk, huwa rakkomandat li tuza kontracezzjoni waqt l-uzu ta’ din il-medic¢ina. Jekk
inti tixtieq li tohrog tqila, ghandek tieqaf tuza din il-medi¢ina mill-ingas xahrejn gabel. Jekk inti tqila
jew tohrog tqila, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija waqt i ged tuza din il-
medicina, kellem lit-tabib tieghek immedjatament, ghax it-trattament tieghek se jkun jehtieg li
jitwaqqaf.

Tuzax din il-medicina jekk ged tredda’, ghax mhux maghruf jekk din tghaddix fil-halib tas-sider.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Huwa improbabbli li Kayshild jaffettwa 1-hila tieghek biex issuq u thaddem magni. Xi pazjenti jistghu
jhossuhom sturduti meta jiehdu Kayshild, spe¢jalment matul 1-ewwel 4 xhur tat-trattament (ara
sezzjoni 4). Jekk thossok stordut/a, oqghod attent b’mod specjali meta ssuq jew thaddem magni. Jekk
ikollok bzonn aktar informazzjoni, kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.

Persuni b’dijabete tat-tip 2

Jekk tuza din il-medicina flimkien ma’ sulfonylurea jew mal-insulina, jista’ jkollok livell baxx ta’
zokkor fid-demm (ipoglicemija), li jista’ jnaqqas il-hila tieghek li tikkoncentra. Evita li ssuq jew tuza
magni jekk ikollok xi sinjali ta’ livell baxx ta’ zokkor fid-demm. Ara sezzjoni 2, “Twissijiet u
prekawzjonijiet” ghall-informazzjoni dwar riskju akbar ta’ livell baxx ta’ zokkor fid-demm, u
sezzjoni 4 ghas-sinjali ta’ twissija ta’ livell baxx ta’ zokkor fid-demm. Kellem lit-tabib tieghek ghal
aktar informazzjoni.

Kayshild fih is-sodium

Din il-medi¢ina fiha inqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull doza, jigifieri essenzjalment “hielsa
mis-sodium”.

3. Kif ghandek tuza Kayshild

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

48



Kemm ghandek tuza

Id-doza rakkomandata hija ta’ 2.4 mg darba fil-gimgha.

It-trattament tieghek se jibda b’doza baxxa, 1i mbaghad tizdied ftit ftit fuq 16-il gimgha tat-trattament.

. Meta tibda tuza Kayshild ghall-ewwel darba, id-doza tal-bidu hija ta’ 0.25 mg darba fil-gimgha.

. It-tabib tieghek se jghidlek biex izzid id-doza tieghek ftit ftit kull 4 gimghat sakemm tilhaq id-
doza rakkomandata ta’ 2.4 mg fil-gimgha.

. Ladarba tilhaq id-doza rakkomandata ta’ 2.4 mg, tibqax izzid din id-doza.

. F’kaz li thossok imdejjaq hafna minhabba d-dardir (nawjsa) jew ir-rimettar, kellem lit-tabib
tieghek biex tipposponi z-zieda fid-doza jew tnaqqasha ghad-doza ta’ qabel sakemm is-sintomi
jkunu tjiebu.

Normalment, tigi avzat issegwi t-tabella t’hawn taht.

Zieda fid-doza Doza ta” kull

gimgha
Gimgha 1-4 0.25 mg
Gimgha 5-8 0.5 mg
Gimgha 9-12 1 mg
Gimgha 13-16 1.7 mg
Minn gimgha 17 ’il | 2.4 mg
quddiem

It-tabib tieghek se jivvaluta t-trattament tieghek fuq bazi regolari.

Kif jinghata Kayshild

Kayshild jinghata bhala injezzjoni taht il-gilda (injezzjoni subkutanja). Tinjettahx direttament go vina

jew muskolu.

. L-ahjar postijiet biex taghti l-injezzjoni huma I-parti ta’ quddiem tan-naha ta’ fuq tad-driegh, in-
naha ta’ fuq tar-riglejn jew l-istonku.

. Qabel ma tuza l-pinna ghall-ewwel darba, it-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek juruk kif
tuzaha.

Jinghataw istruzzjonijiet dettaljati dwar kif tuza l-pinna fuq in-naha l-ohra ta’ dan il-fuljett.

Persuni b’dijabete tat-tip 2
Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek dijabete tat-tip 2. It-tabib tieghek jista’ jaggusta d-doza tal-
medicini tad-dijabete tieghek biex tevita li jkollok livell baxx ta’ zokkor fid-demm.

Meta ghandek tuza Kayshild

. Ghandek tuza din il-medicina darba fil-gimgha u jekk ikun possibbli, fl-istess jum kull gimgha.

. Tista’ taghti injezzjoni lilek innifsek fi kwalunkwe hin tal-jum — irrispettivament minn jekk
tkunx kilt jew le.

Jekk ikun hemm bzonn, tista’ tibdel il-jum tal-injezzjoni tieghek ta’ kull gimgha ta’ din il-medi¢ina,
sakemm ikunu ghaddew mill-ingas 3 ijiem mill-ahhar injezzjoni tieghek. Wara li taghzel jum gdid
meta tiechu d-doza, kompli hu d-dozagg darba kull gimgha.

Jekk tuza Kayshild aktar milli suppost
Kellem lit-tabib tieghek minnufih. Jista’ jkollok effetti sekondarji bhal dardir (nawsja), rimettar jew
dijarea, li jistghu jikkawzaw deidratazzjoni (telf ta’ fluwidi).

Jekk tinsa tuza Kayshild

Jekk tinsa tinjetta doza u:

. ikunu ghaddew 5 ijiem jew inqas minn meta suppost li tkun uzajt Kayshild, uzah hekk kif inti
tiftakar. Imbaghad, injetta d-doza li jkun imissek tiehu bhas-soltu fil-jum skedat.
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. jekk ikunu ghaddew aktar minn 5 ijiem minn meta suppost kellek tuza Kayshild, agbez id-doza
li tkun insejt tichu. Imbaghad, injetta d-doza li jkun imissek tiehu bhas-soltu fil-jum skedat li
jmiss tieghek.

M’ ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun insejt tiehu.

Jekk tieqaf tuza Kayshild
Tigafx tuza din il-medi¢ina minghajr ma l-ewwel titkellem mat-tabib tieghek.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar 1-uzu ta’ din il-medicina, staqgsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

4, Effetti sekondarji possibbli

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

Effetti sekondarji serji

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)

. Komplikazzjonijiet ta’ mard dijabetiku fl-ghajnejn (retinopatija dijabetika). Jekk ghandek id-
dijabete, ghandek tgharraf lit-tabib tieghek jekk tesperjenza problemi fl-ghajnejn, bhal tibdil fil-
vista, wagqt trattament b’din il-medic¢ina.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

. Frixa infjammata (pankreatite akuta). Is-sinjali ta’ frixa infjammata jistghu jinkludu wgigh sever
u li jdum fl-istonku tieghek, u l-ugigh jista’ jimxi lejn dahrek. Ghandek tara t-tabib tieghek
minnufih jekk ikollok dawn is-sintomi.

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1 000)

. Reazzjonijiet allergici severi (reazzjonijiet anafilattici, angjoedema). Ghandek tfittex ghajnuna
medika immedjata u tinforma lit-tabib tieghek minnufih jekk ikollok sintomi bhal diffikulta biex
tichu n-nifs, netha, thoss kollox idur bik, tahbit tal-qalb mghaggel, gharaq u telf ta’ sensi jew
netha b’mod mghaggel taht il-gilda f*Zoni bhall-wice¢, il-gerzuma, id-dirghajn u r-riglejn, li tista’
tkun ta’ theddida ghall-hajja jekk in-nefha fil-gerzuma timblokka 1-pajp tan-nifs.

Rari hafna (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10 000)

. Kondizzjoni medika tal-ghajn imsejha newropatija ottika iskemika anterjuri mhux arteritika
(NAION, non-arteritic anterior ischaemic optic neuropathy), li tista’ tikkawza telf tal-vista
f’ghajn wahda minghajr ebda wgigh. Ghandek tikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament jekk
tinnota li I-vista tieghek qed tiggrava f’daqqa jew gradwalment (ara sezzjoni 2: “Bidliet f’"daqqa
fil-vista tieghek”).

Mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli)
. Imblukkar tal-imsaren. Forma severa ta’ stitikezza b’sintomi addizzjonali bhal ugigh fl-istonku,
nefha fl-istonku, rimettar ecc.

Effetti sekondarji ohra

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10)

. ugigh ta’ ras

. thossok imdardar (nawsja)
. rimettar

. dijarea

. stitikezza

. ugigh fl-istonku
. thossok debboli jew ghajjien/a
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— dawn jidhru l-aktar waqt iz-zieda fid-doza u generalment jitilqu maz-zmien.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10)
. thossok stordut/a

. stonku mqalleb jew indigestjoni

. tifwiq

. gass (bass)

. stonku minfuh

. stonku infjammat (“gastrite””) — is-sinjali jinkludu wgigh fl-istonku, thossok ma tiflahx (nawsja)
jew tirremetti

. rifluss jew qrusa fl-istonku — maghrufa wkoll bhala “marda tar-rifluss gastroesofagali”

. gebla fil-marrara

. telf ta’ xaghar

. reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni

. bidla fis-sensazzjoni tal-gilda

. dewmien fit-tbattil tal-istonku

. zieda fl-enzimi tal-frixa (bhal-lipase) murija fit-testijiet tad-demm

. infjammazzjoni tal-istonku u tal-imsaren (gastroenterite)

. pressjoni tad-demm baxxa

. tibdil fil-mod ta’ kif jintieghem l-ikel jew ix-xorb
. livell baxx ta’ zokkor fid-demm (ipoglicemija) f’pazjenti bid-dijabete tat-tip 2.

Is-sinjali ta’ twissija ta’ livell baxx ta’ zokkor fid-demm jistghu jsehhu f’daqqa. Dawn jistghu
jinkludu: ixoqq gharaq kiesah ghalik, gilda kiesha u pallida, ugigh ta’ ras, tahbit tal-qalb mghaggel,
thossok ma tiflahx (nawsja) jew thoss guh kbir, tibdil fil-vista, thossok bi nghas jew debboli,
nervuz(a), ansjuz(a) jew konfuz(a); ikollok diffikulta biex tikkoncentra jew roghda.

It-tabib tieghek se jghidlek kif tittratta livell baxx ta’ zokkor fid-demm u x’ghandek taghmel jekk
tinnota dawn is-sinjali ta’ twissija.

Hemm cans akbar li jsehh livell baxx ta’ zokkor fid-demm jekk qed tichu wkoll sulfonylurea jew I-
insulina. It-tabib tieghek jista’ jnaqqaslek id-doza ta’ dawn il-medi¢ini qabel ma tibda tuza din il-
medic¢ina.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

. tahbit tal-qalb mghaggel

. zieda fl-enzimi tal-frixa (bhal amylase) murija fit-testijiet tad-demm

. thossok stordut/a jew kollox idur bik hekk kif tqum bilwieqfa jew bilgieghda minhabba li tinzel
il-pressjoni tad-demm.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

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

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-pinna u fuq il-kartuna wara “JIS”.
Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.
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Qabel ma tifthu
Ahzen fi frigg (2 °C — 8 °C). Taghmlux fil-friza. Zommu ’1 boghod mill-element li jkessah.

Wagqt l-uzu

. Tista’ zzomm il-pinna ghal 6 gimghat meta tinhazen f’temperatura taht 30 °C jew fi frigg (2 °C
- 8 °C) ’il boghod mill-element li jkessah. Taghmilx Kayshild fil-friza u tuzahx jekk ikun gie
ffrizat.

. Meta ma tkunx ged tuza I-pinna, halli I-ghatu fuq il-pinna sabiex tilqga’ mid-dawl.

Tuzax din il-medicina jekk tinnota li s-soluzzjoni ma tidhirx ¢ara u bla kulur.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni talambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Kayshild
- Is-sustanza attiva hi semaglutide.

Kayshild 0.25 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 1 mg semaglutide f’1.5 mL (0.68 mg/mL).

Kayshild 0.5 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 2 mg semaglutide f’3 mL (0.68 mg/mL).

Kayshild 1 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 4 mg semaglutide 3 mL (1.34 mg/mL).

Kayshild 1.7 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 6.8 mg semaglutide "3 mL (2.27 mg/mL).

Kayshild 2.4 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 9.6 mg semaglutide 3 mL (3.2 mg/mL).

- Is-sustanzi mhux attivi [-ohra huma disodium phosphate dihydrate, propylene glycol, phenol,
hydrochloric acid/sodium hydroxide (ghall-aggustament tal-pH), ilma ghall-injezzjonijiet. Ara
wkoll sezzjoni 2 “Kayshild fih is-sodium” ghal informazzjoni dwar is-sodium.

Kif jidher Kayshild u I-kontenut tal-pakkett
Kayshild huwa soluzzjoni ghall-injezzjoni trasparenti u bla kulur f’pinna mimlija ghal-lest.

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha erba’ (4) dozi. Wara li jkunu gew injettati 1-4 dozi, jista’ jkun ghad
hemm xi soluzzjoni fil-pinna minkejja li tkun inghatat b’mod korrett. Kwalunkwe soluzzjoni li tibqa’

mhix bizzejjed ghal doza u I-pinna ghandha tintrema.

Dags tal-pakkett: Pinna wahda mimlija ghal-lest u 4 labar NovoFine Plus li jintremew wara li
jintuzaw.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Novo Nordisk A/S

Novo Alle 1

DK-2880 Bagsvaerd

Id-Danimarka

Manifattur

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Id-Danimarka

Novo Nordisk Production SAS
45, Avenue d’Orléans

28000 Chartres

Franza

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar £

Din il-medi¢ina nghatat ‘approvazzjoni kondizzjonali’. Dan ifisser li ghad trid tinghata aktar evidenza
dwar din il-medicina.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini ser tirrevedi l-informazzjoni 1-gdida dwar din il-medic¢ina mill-
anqas kull sena u ser taggorna dan il-fuljett kif mehtieg.

Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medic¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medicini: https://www.ema.europa.eu.
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Istruzzjonijiet dwar kif tuza Kayshild

Qabel tibda tuza 1-pinna ta’ Kayshild tieghek darba fil-gimgha, dejjem aqra dawn l-istruzzjonijiet bir-
reqqa, u kellem lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek dwar kif tinjetta Kayshild korrettament.

Il-pinna ta’ Kayshild hija pinna b’dozagg tat-tip isselezzjona-doza li fiha erba’ mid-dozi ordnati tieghek
ta’ Kayshild, li jikkorrispondu ghal erba’ darbiet ta’ uzu darba fil-gimgha.

Jekk joghgbok uza t-tabella fin-naha ta’ gewwa tal-ghatu tal-kartuna biex izzomm rekord ta’ kemm-il
injezzjoni hadt u kemm fadal dozi fil-pinna tieghek.

Kayshild jigi f"hames varjanti differenti tal-pinna, li kull wiehed fih wahda mid-dozi ordnati ta’
semaglutide i gejjin:

Dejjem ibda billi ticcekkja t-tikketta tal-pinna tieghek biex tizgura li fiha d-doza ordnata tieghek ta’
Kayshild.

[l-pinna tieghek hija ddisinjata biex tintuza ma’ labar li jintremew wara l-uzu ta’ 30G, 31G u 32G twal sa
& mm.

II-pakkett fih:

e Pinnata’ Kayshild

e 4 ]abar NovoFine Plus
e Fuljett ta’ taghrif

Pinna ta’ Kayshild (ezempju)

Jekk joghgbok innota: Il-pinna tieghek tista’ tvarja fid-dags u t-tikketta tal-pinna
tieghek tista’ tvarja fil-kulur mill-ezempju muri fl-istampi.

Dawn l-istruzzjonijiet japplikaw ghall-pinen kollha ta’ Kayshild Data ta’
skadenza oo cur Selettur
(JIS) fuq tad-doza tad-doza
. wara tat-
Ghatu tal- Tieqa tal- . Indikatur Buttuna
. inna tikketta tal- d-doz tad-doza
pinna p pinna tad-doza
Kayshild

Labra NovoFine Plus (ezempju)

Ghatu ta’ Ghatu ta’
barra gewwa tal- Sigill
tal-labra labra Labra tal-karti
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1. Ipprepara l-pinna tieghek b’labra gdida

I¢éekkja l-isem u d-doza tal-pinna tieghek biex tizgura li
fiha d-doza ordnata tieghek ta’ Kayshild.

Nehhi I-ghatu tal-pinna.

(Ara Figura A).

I¢cekkja li s-soluzzjoni fil-pinna tieghek hija ¢ara u bla
kulur.

Hares minn got-tieqa tal-pinna. Jekk Kayshild jidher imdardar
jew ikkulurit, tuzax il-pinna.

(Ara Figura B).

Dejjem uza labra gdida ghal kull injezzjoni.

Hu labra meta tkun lest biex tichu I-injezzjoni tieghek.
Iecekkja li s-sigill tal-karti u 1-ghatu ta’ barra tal-labra ma
ghandhomx hsara. Jekk tara xi hsara, din tista’ taffettwa I-
isterilita. Armiha u uza labra gdida.

Aqla’ s-sigill tal-karti.

(Ara Figura C).

Imbotta I-labra dritt ghal fuq il-pinna tieghek. Dawwarha
sakemm tkun issikkata.

(Ara Figura D).
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Il-labra hija mghottija b’Zewg ghotjien. Trid tnehhi z-zewg
ghotjien. Jekk tinsa tnehhi z-zewg ghotjien, mhu se tinjetta 1-
ebda Kayshild.

Nehhi I-ghatu ta’ barra tal-labra u Zzommu ghal wara. Se
jkollok bzonnu wara l-injezzjoni, biex tnehhi I-labra minn mal-
pinna bla periklu.

Nehhi I-ghatu ta’ gewwa tal-labra u armih. Qatra Kayshild
tista’ tidher fil-ponta tal-labra. Xorta trid ticcekkja 1-fluss ta’
Kayshild, jekk tuza pinna gdida ghall-ewwel darba. Ara “Ma’
kull pinna gdida, i¢¢ekkja 1-fluss”.

Qatt m’ghandek tuza labra mghawga jew bil-hsara. Ghal aktar
informazzjoni dwar l-immaniggjar tal-labar, ara “Dwar il-

labar tieghek” taht dawn l-istruzzjonijiet.

(Ara Figura E).

Ma’ kull pinna gdida, i¢¢ekkja 1-fluss

Jekk il-pinna ta’ Kayshild tieghek diga qed tintuza, ghaddi ghal
“2. Issettja d-doza tieghek”.

Qabel lI-ewwel injezzjoni tieghek ma’ kull pinna gdida,
iccekkja I-fluss ta’ Kayshild.

Dawwar is-selettur tad-doza sakemm tara s-simbolu tal-
kontroll tal-fluss (= = ),

(Ara Figura F).
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Kun zgur li s-simbolu tal-kontroll tal-fluss ikun allinjat mal-
indikatur tad-doza.

(Ara Figura G).

I¢éekkja 1-fluss

Zomm il-pinna bil-labra thares ’il fuq.

Aghfas u Zzomm il-buttuna tal-injezzjoni maghfusa sakemm
il-kontatur tad-doza jerga’ lura ghal -0-.

-0~ trid tkun bi dritt I-indikatur tad-doza.

Qatra Kayshild ghandha tidher fil-ponta tal-labra. Din il-qatra
tindika li I-pinna tieghek hija lesta ghall-uzu.

Jekk ma tidhirx qatra, ic¢ekkja mill-gdid il-fluss. Dan ghandu
jsir darbtejn biss.

Jekk il-gatra xorta tibqa’ ma tidhirx, ibdel il-labra u ¢¢ekkja
I-fluss ghal darba ohra.

Jekk tibga’ ma tarax qatra Kayshild, tuzax il-pinna.

(Ara Figura H).

57




2. Issettja d-doza tieghek

Dawwar is-selettur tad-doza sakemm il-kontatur tad-doza
jieqaf, u juri d-doza ordnata tieghek.

(Ara Figura I).

|
I1-linja ttikkjata (1) murija fil-kontatur tad-doza tiggwidak

ghad-doza tieghek.

Is-selettur tad-doza jikklikkja b’mod differenti meta jiddawwar
’il quddiem, lura jew meta jiddawwar izjed mid-doza tieghek.
Se tisma’ “klikk” kull darba li ddawwar is-selettur tad-doza.
Tissettjax id-doza billi tghodd in-numru ta’ klikks 1i tisma’.

Ara Fi 1. Linja
(Ara Figura J) ttikkjata
Meta d-doza ordnata tieghek tkun allinjata mal-indikatur
tad-doza, inti ghazilt id-doza tieghek. F’din l-istampa, id-
doza hija murija bhala ezempju.

Jekk il-kontatur tad-doza jieqaf qabel ma tilhaq id-doza ordnata

tieghek, ara s-sezzjoni “Ghandek bizzejjed Kayshild?”taht

dawn l-istruzzjonijiet.

(Ara Figura K).
Ezempju:
0.25 mg
maghzula
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Aghzel is-sit tal-injezzjoni tieghek

Tista’ taghzel in-naha ta’ fuq tad-dirghajn, in-naha ta’ fuq tar-
riglejn jew l-istonku (Zomm distanza ta’ 5 cm miz-zokra).

Tista’ taghti l-injezzjoni fl-istess parti tal-gisem kull gimgha,
imma kun zgur li ma tkunx fl-istess post bhad-darba ta’ qabel.

In-naha ta’ fuq
tad-dirghajn

L-istonku

In-naha ta’
fuq tar-riglejn

O

3. Injetta d-doza tieghek

Dahhal il-labra gol-gilda tieghek.

L
Kun Zgur li tkun tista’ tara l-kontatur tad-doza. Tghattihx
b’subghajk. Dan jista’ jinterrompi l-injezzjoni.
(Ara Figura L).
Aghfas u Zomm il-buttuna tal-injezzjoni ’l isfel sakemm il- M

kontatur tad-doza juri -0-.
(Ara Figura M).

Kompli aghfas il-buttuna tad-doza bil-labra fil-gilda
tieghek u ghodd bil-mod sa 6. -0~ trid tkun bi dritt I-indikatur
tad-doza. Tista’ tisma’ jew thoss klikk meta I-kontatur tad-doza
jerga’ lura ghal -0-.

(Ara Figura N).
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Ghodd bil-mod
1-2-3-4-5-6

\/

Nehhi I-labra minn gol-gilda tieghek. Jekk il-labra titnehha
qabel, jista’ jnixxi Kayshild mill-ponta tal-labra u d-doza shiha
ma tkunx inghatat. Jekk jidher xi demm fis-sit tal-injezzjoni,
aghfas bil-mod fuq iz-zona biex twaqqaf il-fsada.

Jista’ jkun li tara qatra Kayshild fil-ponta tal-labra. Dan hu
normali u m’ghandu 1-ebda effett fuq id-doza li tkun ghadek kif
hadt.

(Ara Figura O).

4. Wara l-injezzjoni tieghek

Dahhal il-ponta tal-labra gol-ghatu ta’ barra tal-labra fuq
wic¢ catt, minghajr ma tmiss il-labra jew I-ghatu ta’ barra tal-
labra.

Meta l-labra tkun mghottija, imbotta bil-mod I-ghatu ta’
barra tal-labra kompletament fuq il-labra.

(Ara Figura P).
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Nehhi I-labra u armiha skont kif infurmawk it-tabib, I-
infermier, l-ispizjar jew l-awtoritajiet lokali tieghek.

Qatt m’ghandek tipprova tpoggi I-ghatu ta’ gewwa tal-
labra lura fuq il-labra. Tista’ ttaqqab lilek innifsek bil-labra.

Dejjem armi I-labra minnufih wara kull injezzjoni biex
tipprevjeni labar imblukkati, kontaminazzjoni, infezzjoni, u
dozagg mhux prec¢iz. Qatt tahzen il-pinna tieghek bil-labra
mwahhla maghha.

(Ara Figura Q).

Wara kull uzu, poggi I-ghatu fuq il-pinna tieghek biex tilga’
Kayshild mid-dawl.

(Ara Figura R).

Meta l-pinna tkun vojta, armi I-pinna minghajr labra skont kif
qalulek it-tabib, I-infermier, l-ispizjar jew l-awtoritajiet lokali
tieghek.

L-ghatu tal-pinna u I-kartuna vojta jistghu jintremew mal-iskart
domestiku tieghek.
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Dwar il-labar tieghek

Kif taghraf labra mblukkata jew bil-hsara

Kif timmaniggja labra mblukkata
Ibdel il-labra kif indikat £“1. Ipprepara l-pinna tieghek
b’labra gdida” u ghaddi ghal “2. Issettja d-doza tieghek”.

Jekk ma jidhirx 0= fil-kontatur tad-doza wara 1i tkun
ilek taghfas il-buttuna tad-doza, jista’ jkun li uzajt labra
mblukkata jew bil-hsara.

F’dan il-kaz, inti ma tkun iréivejt I-ebda Kayshild —
anki jekk il-kontatur tad-doza jkun mexa mid-doza
originali li tkun issettjajt.

Kif ghandek tiehu hsieb il-pinna tieghek

Hu hsieb il-pinna tieghek b’attenzjoni. Trattament goff jew uzu hazin jistghu jwasslu ghal dozagg mhux
preciz.
Jekk jigri hekk, tista’ ma tiksibx 1-effett mahsub ta’ Kayshild.

Ara n-naha ta’ wara ta’ dan il-fuljett biex taqra 1-kondizzjonijiet ta’ kif ghandek tahzen il-pinna
tieghek.

Tinjettax Kayshild li jkun gie espost ghal xemx diretta.

Tpoggix Kayshild fil-friza u qatt tinjetta Kayshild li jkun gie ffrizat. Armi l-pinna.
Twaqqax il-pinna tieghek u thabbathiex ma’ w¢uh ibsin.

Tippruvax terga’ timla I-pinna tieghek. Galadarba tkun vojta, trid tintrema.

Tippruvax issewwi l-pinna tieghek jew izzarmaha.

Tesponix il-pinna tieghek ghat-trab, hmieg jew likwidu.

Tahsilx, tghaddasx, u tillubrikax il-pinna tieghek. Tista’ tnaddatha b’detergent hafif fuq bicca
drapp niedja.

Ghandek bizzejjed Kayshild?

Jekk il-kontatur tad-doza jieqaf qabel ma tilhaq id-doza
ordnata tieghek, ma jkunx fadal bizzejjed Kayshild ghal
doza shiha. Armi I-pinna u uza pinna ta’ Kayshild gdida.

&Informazzjoni importanti

Injetta doza wahda biss ta’ Kayshild darba fil-gimgha. Jekk ma tuzax il-Kayshild tieghek kif
ordnat, tista’ ma tihux l-effett li tixtieq minn din il-medicina.

Jekk tuza aktar minn tip wiehed ta’ medi¢ina injettabbli, huwa importanti hafna li tic¢ekkja 1-
isem u d-doza tat-tikketta tal-pinna tieghek qabel 1-uzu.

Tuzax din il-pinna minghajr ghajnuna jekk ghandek vista hazina u ma tistax issegwi dawn I-
istruzzjonijiet. Fittex ghajnuna minghand persuna li ghandha vista tajba u li hija mharrga fl-uzu tal-
pinna ta’ Kayshild.

Dejjem zomm il-pinna u I-labar fejn ma jidhrux u fejn ma jintlahqux minn haddiehor,
specjalment it-tfal.

Qatt ma ghandek tagsam il-pinna jew il-labar tieghek ma’ persuni ohra.

Il-labar ghandhom jintuzaw darba biss. Qatt m’ghandek terga’ tuza l-labar tieghek ghax dan
jista’ jwassal ghal labar imblukkati, kontaminazzjoni, infezzjoni u dozagg mhux preciz.
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Il-persuni li jichdu hsieb il-pazjenti jridu joqoghdu attenti hafna bil-labar uzati biex jipprevjenu
korrimenti u infezzjonijiet ac¢identali kkawzati mit-tingiz tal-labra.
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ANNESS IV

KONKLUZJONIJIET DWAR L-GHOTI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-
SUQ KONDIZZJONALI PPREZENTATI MILL-AGENZIJA EWROPEA GHALL-MEDICINI
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Konkluzjonijiet ipprezentati mill-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini dwar:

e Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq kondizzjonali

Is-CHMP, wara li kkunsidra l-applikazzjoni huwa tal-fehma li I-bilan¢ bejn ir-riskju u I-beneficcju
huwa wiehed favorevoli biex jirrakkomanda l-ghoti tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq
kondizzjonali kif spjegat aktar fir-Rapport Pubbliku Ewropew ta’ Valutazzjoni.
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