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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALLI

Lamivudine/Zidovudine Teva 150/300 mg pilloli miksijin b’rita

2.  GHAMLAKWALITATTIVAU KWANTITATTIVA
Kull pillola miksija b’rita fiha 150 mg lamivudine u 300 mg zidovudine

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA 0?'\,
Pillola miksija b’rita . /\ill

Pillola bajda, f’ghamla ta’ kapsula, mzaqqa fuq zewg nahat miksija b’rita u bil-ferq é(uqha hemm
imnaqgax “L/Z” fug in-naha wahda u “150/300” fuq in-naha I-ohra. g\'

Il-pillola tista’ tinqasam f’Zewg dozi ndags.

4, TAGHRIF KLINIKU 60
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici @

Lamivudine/Zidovudine Teva hu indikat bhala parti m'ﬂs—ta ta’ kombinazzjoni antiretrovirali
ghat-trattament minn infezzjoni bil-Vajrus ta’ Immun@éje a fil-Bniedem (HIV) (ara sezzjoni 4.2).

L 4
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu ji ta
*
It-terapija trid tinbeda minn tabib ta' esp \%fil-gestjoni tal-infezzjonijiet tal-HIV.

Lamivudine/Zidovudine Teva j iswy jinghata mal-ikel jew minghajru.

*
Sabiex wiehed jizgura ruhu mi za shiha, il-pillola(/i) ghandha idealment tinbela’ shiha minghajr ma
titfarrak. Ghal pazjenti li n@ hux jibilghu I-pilloli, il-pilloli ghandhom jitfarku u jigu mizjuda ma’
ammont zghir ta’ ikel sgfig$6lidu jew likwidu, li Ikoll ghandhom jigu kkonsmati minnufih (ara
sezzjoni 5.2).

Adultiu adolo)éi’}i ma jiznux ingas minn 30 kg
Id-doza omandata ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva. Pillola wahda darbtejn kuljum
T &huminnZ] kgu 30k

Id-doza orali rakkomandata ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva hi ta’ nofs pillola filghodu u wahda shiha
filghaxija.

Tfal i jiznu minn 14 kg sa 21 kg

Id-doza orali rakkomandata ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva hi ta’ nofs pillola li tittiehed darbtejn
kuljum.

Il-programm ta’ kura ghal pazjenti pedjatri¢i li jiznu bejn 14-30 kg huwa prin¢ipalment ibbazzat fuq
mudelli farmakokineti¢i u sostnut b’taghrif mill-istudji klini¢i bl-uzu tal-komponenti
individwali,lamivudine u zidovudine. Espozizzjoni farmakokinetika oghla milli suppost ghal
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zidovudine tista’ ssehh, ghalhekk dawn il-pazjenti ghandhom jigu monitorati mill-qrib ghas-sigurta.
Jekk ikun hemm intolleranza gastrointestinali f’pazjenti li jiznu bejn 21- 30 kg, skeda ta’ doza
alternattiva b’nofs pillola li tittiched 3 darbiet kuljum tista’ tigi applikata f’tentattiv biex titjib
it-tollerabilita

Il-pilloli Lamivudine/Zidovudine Teva m’ghandhomx jintuzaw fi tfal li jiznu inqas minn 14 kg peress
li d-dozi ma jistghux jigu aggustati b’mod adattat ghall-piz ta’ tfal. F’dawn il-pazjenti, lamivudine u
zidovudine ghandhom jittiehdu bhala formulazzjoni separata skont id-doza rakkomandata preskritta
ghal dawn il-prodotti. Ghal dawn il-pazjenti u dawk il-pazjenti li mhumiex kapaci jibilghu pilloli,
soluzzjonijiet orali ta’ lamivudine u zidovudine mhumiex disponibbli.

tnaqqis fid-doza huwa mehtieg, preparazzjonijiet ohra ta’ lamivudine u zidovudine huma dispopibbli
bhala pilloli/kapsuli u soluzzjonijiet orali.

AV
Indeboliment tal-Kliewi \<\/

ll-koncentrazzjonijietta' lamivudine u zidovudine jizdiedu f’pazjenti b’indebolime@@inhabba t-

F’kaz li t-terapija b’wiehed mis-sistanzi attivi ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva trid titwaqgaf, jeg

tnehhija mnaqggsa mill-kliewi (ara sezzjoni 4.4). Ghalhekk peress li bidla fid-ddgagg hu mehtieg hu
rakkomandat li jinghataw preparazzjonijiet separati ta’ lamivudine u Zidovq&g pazjenti li
ghandhom indeboliment renali sever (tnehhija ta’ kreatinina <30 mL/min). Its0bba ghandhom jirreferu
ghall-informazzjoni individwali ta’ preskrizzjoni ghal dawn il-prodc@&iéinali.

Indeboliment fil-fwied 6

Taghrif ristrett minn pazjenti b’¢irrosi tissugerixxi li l-akkumulazjomn ta’ zidovudine tista’ ssehh " pazjenti
b’indeboliment tal-fwied minhabba tnaqgis fil-glucuronidatio hrif miksub minn pazjenti b'indeboliment
epatiku moderat sa sever juri li I-farmakokinetici ta’ ivudine mhumiex affettwati b'mod sinifikanti
b’anormalita ta' funzjoni epatika. Madanakollu, per aggustamenti fid-doza ghal zidovudine jistghu jkunu
mehtiega, huwa rakkomandat li preparazzj onijiet\%man ghal lamivudine u zidovudine jinghataw lil pazjenti li
ghandhom indeboliment sever tal-fwied. It—t%gh ndhom jirreferu ghat-taghrif individwali ta’ preskrizzjoni
ghal dawn il-prodotti medicinali. @

Aggsustamenti ghad-doza *pazjenti b’ reazzjonijiet ematologiéi avversi

Q8
Aggustament tad-doza ghal z@dine jista’ jkun mehtieg jekk 1-emaglobina taga’ ingas minn 9 g/dL
jew 5.59 mmol/L jew I-gh newtrofili taqa’ inqas minn 1.0 x 10%/L (ara sezzjonijiet 4.3 u 4.4).

Peress li l-aggustament t@d;d6za ghal Lamivudine/Zidovudine Teva mhix possibbli, preparazzjonijiet
separati ta’ zidovudin mivudine ghandhom jintuzaw. It-tobba ghandhom jirreferu ghat-taghrif
individwali dwar Wzpreskrizzjoni ghal dawn il-prodotti medicinali.

ld-dozage q%@m

Eb Qspeéiﬁku mhu disponibbli, madanakollu hu rakkomandat li tinghata attenzjoni specjali
mi ba 1-bidliet marbuta mal-eta, minhabba t-tnaqgis fil-funzjoni tal-kliewi u I-bidla fil-parametri
emat®logici.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanzi attivi jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

Zidovudine hu kontraindikat f’pazjenti li I-ghadd ta’ newtrofili taghhom huwa abnormalment baxx
(<0.75 x 10%/L), jew hemm livelli ta’ emaglobina abnormalment baxxi (<7.5 g/dL or 4.65 mmol/L).
Ghalhekk, Lamivudine/Zidovudine Teva huwa kontraindikat f*dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).



4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Filwaqt li trazzin virali effettiv b’terapija antiretrovirali ntwera li jnaggas b’mod sostanzjali rriskju ta’
trasmissjoni sesswali, riskju residwu ma jistax jigi eskluz. Ghandhom jittiehdu prekawzjonijiet skont
linji gwida nazzjonali sabiex tigi pprevenuta trasmissjoni.

It-twissijiet u I-prekawzjonijiet specjali rilevanti kemm ghal lamivudine u ghal zidovudine huma
inkluzi f’din is-sezzjoni. Mhemmx prekawzjonijiet u twissijiet addizjonali rilevanti ghal
kombinazzjoni Lamivudine/Zidovudine Teva.

Huwa rakkomandat li preparazzjonijiet separati ta’ lamivudine u zidovudine ghandhom jigu
amministrati f’kazijiet meta tibdil fid-doza hu mehtieg (ara sezzjoni 4.2). It-tobba ghandhom j ]1rre

ghat-taghrif individwali ta’ preskrizzjoni ghal dawn il-prodotti medicinali.

L-uzu fl-istess wagqt ta’ stavudine ma’ zidovudine ghandu jigi evitat (ara sezzjoni 4.5). ’<\$1/

Infezzjonijiet opportunistici \'O

Pazjenti li gqed jiehdu Lamivudine/Zidovudine Teva jew xi terapija antiretroyifaljohra ghandhom
mnejn jkomplu jizviluppaw infezzjonijiet opportunisti¢i u kumplikazzjoniji rata’ infezzjoni tal-
HIV. Ghalhekk pazjenti ghandhom jibqghu taht osservazzjoni klinika minn tobba i ghandhom
esperjenza fil-kura ta’ HIV. 6

Reazzjonijiet ematologici avversi @,

Anemija, newtropenija u lewkopenija (generalment sek@\&'ghal newtropenija) jistghu jkunu
mistennija li jsehhu f’pazjenti li jir¢ievu zidovudine. hhew aktar ta’ spiss f’dozi gholjin ta’
zidovudine (1200-1500 mg/jum) u f’pazjenti li gha&n rizerva ta’ mudullun batuta qabel it-
trattament, b’mod partikolari b’mard avvanzattal-HW. Parametri ematologi¢i ghandhom ghalhekk
jigu mmonitorati b’attenzjoni (ara sezzjoni‘l.&azjenﬁ li ged jir¢ievu Lamivudine/Zidovudine
Teva. Dawn l-effetti ematologici general humiex osservati qabel erba’ sa sitt gimghat ta’
terapija. Ghal pazjenti b’mard simpt % ta’ HIV avvanzat, huwa generalment rakkomandat li t-

testijiet tad-demm isiru tal- -anqas k k aghtejn ghall-ewwel tliet xhur ta’ terapija u darba fix-xahar
wara dan.

F’pazjenti 1i ghandhom m QI tal-HIV reazzjonijiet ematologici avversi mhumiex frekwenti.
Skont il-kundizzjoni gl a@I—pazjent, testijiet tad-demm jistghu jsiru anqas ta’ spiss, perezempju
darba kull tliet xhur. %ﬁinn hekk aggustament fid-doza ta’ zidovudine tista’ tkun mehtiega jekk
ikun hemm anemi ra jew majelosuppressjoni waqt il-kura b’Lamivudine/Zidovudine Teva, jew
f’pazjenti li gh il-mudullun kompromess ez, emoglobina <9 g/dL (5.59 mmol/L) jew li

d -psodotti medicinali.
Pankreatite

Kien hemm kazijiet ta’ pankreatite 1i sehhew b’mod rari f’pazjenti li gew ikkurati b’lamivudine u
zidovudine. Madankollu, mhux maghruf jekk il-kazijiet sehhewx minhabba t-trattament antiretrovirali
jew minhabba il-marda tal-HIV fl-isfond. It-trattament b’Limavudine Zidovudine Teva ghandu
jitwaqqaf minnufih jekk ikun hemm sinjali jew sintomi klini¢i jew anormalitajiet tal-laboratoju li
jissugerixxu pankreatite.



Acidozi lattika

L-acidozi lattika, li normalment tkun assoc¢jata ma' epatomegalija jew steatozi epatika, giet irraportata
bl-uzu ta' zidovudine. Sintomi tal-bidu (iperlaktatemjia sintomatika) jinkludu sintomi beninni fid-
digestjoni (dardir remettar u ugigh ta, Zaqq) telga bIaraguni speéiﬁka nuqgas t' aptit nuqgas fil-piz,

dghajfa).

L-acidozi lattika ghandha mortalita gholja u tista’ tigi asso¢jata ma pankreatite, nuqqas ta’ funzjoni
tal-fwied jew tal-kliewi.

L-acidozi lattika generalment tfaccat wara kura ta' ftit xhur jew izjed.

Il-kura b’zidovudine ghandha titwaggaf malli jidhru sintomi ta’ iperlaktatemja u acidozi /L?
metabolika/lattika, epatomegalija progressiva, jew zjieda mghaggla fil-livelli tal- amlnotra;‘/

Ghandha tinghata attenzjoni meta jinghata zidovudine lil pazjenti (partikolarment nis &mn hafna) li

jbatu minn epatomegalija, epatite jew fatturi ohra ta' riskji maghrufa ghal mard ta u steatozi
epatika (inkluzi certu prodotti medicinali u alkohol). Pazjenti koinfettati bl-e = u li jkunu fug
kura b’alpha interferon u ribavirin jistghu ikunu f'riskju specjali. %

Pazjenti f'riskju gawwi ghandhom ikunu taht osservazzjoni stretta. \"\‘

\

Disfunzjoni tal-mitokondrija wara l-espozizzjoni in utero %

iktar evidenti bi stavudine, didanosine u zidovudine. Kie n rapporti ta’ kazi ta' funzjoni
mitokondrijali hazina fi trabi li taw rizultat negattiv esposti ghal analogi nukleosidi fl-utru
u/jew wara t-twelid; dawn kienu b’mod predominanti jikkon¢ernaw kura b’korsijiet li flhom
zidovudine. L-aktar reazzjonijiet avversi rrapp i huma disturbi ematologic¢i (anemija, newtropenja) u
disturbi metaboli¢i (iperlaktejtimja, iperli ja). Dawn spiss kienu kazijiet li jghaddu wara ftit. 1d-
disturbi newrologic¢i li ma tfaccawx mill rarament gew irrappurtati (ipertonja, acéessjoni, imgieba
mhux normali). Mhux maghruf atty; ekk disturbi newrologici bhal dawn humiex tal-mument jew
permanenti. Dawn is-sejbiet gha jitgiesu ghal kull tarbija li tkun giet esposta fl-utru ghal analogi
nukleosidi u nukleotidi, li tip ’sejbiet klini¢i serji ta’ etjologija mhux maghrufa b’mod partikolari
sejbiet newrologici. Dawn ir- rl@ m'ghandhomx jaffettwaw ir-rakkomandazzjonijiet fis-sehh
lokalment dwar l-uzu ta' te antiretrovirali fil-kaz ta' nisa tgal biex tigi evitata t-trasmissjoni
vertikali tal-HIV.

Analogi nukleosidi u nukleotidi jistghu jaffettwaw il—fun@itokondrijali sa grad varjabbli, li hija I-

Lipoatrofija \

Il-kura b’ 21 e giet assoc¢jata ma’ tnaqqis fix-xaham ta’ taht il- gllda li gie relatat ma’ tossicita
mltokon L 1nc1denza u s-severita ta’ lipoatrofija huma relatati ma’ espozizzjoni kumulattiva. Dan
it-t -xaham, 1i huwa l-iktar evidenti fil-wicc, fir-riglejn u fil-warrani, jista’ ma jkunx riversibbli
m%ament jinqaleb ghal kors bla zidovudine. 1l-pazjenti ghandhom jigu evalwati b’mod regolari ghal
sinjalrta’ lipoatrofija matul terapija b’zidovudine u bi prodotti li fihom zidovudine. It-terapija ghandha
tingeleb ghal kors alternattiv jekk ikun hemm suspett ta’ zvilupp ta’ lipoatrofija.

Piz u parametri metaboli¢i

Matul terapija antiretrovirali tista’ ssehh zieda fil-piz u fil-livelli ta’ lipidi u glukozju fid-demm. Dawn
il-bidliet jistghu parzjalment ikunu relatati ma’ kontroll tal-mard u l-istil ta’ hajja. Ghal-lipidi, f’xi
kazijiet hemm evidenza ta’ effett tal-kura, filwaqt li ghaz-zieda fil-piz m”’hemm 1-ebda evidenza
gqawwija li tirrelata dan ma’ xi kura partikolari. Ghall-monitoragg tal-lipidi u glukozju fid-demm, issir
referenza ghal linji gwida stabbiliti ghall-kura tal-HIV. Id-disturbi tal-lipidi ghandhom jigu gestiti
b’mod klinikament xierag.



Sindromu ta’ Riattivazzjoni Immunitarja

F’pazjenti infettati bl-HIV, b’defi¢jenza immunitarja severa fiz-zmien li tkun inbdiet it-terapija
antiretrovirali kkombinata (TARK), jista’ jkun hemm reazzjoni inflammatorja bla sintomi ghall-
patogeni opportunistici jew residwali li jwasslu ghall-kundizzjonijiet klinici serji, jew li sintomi jmorru
ghall-aghar. Dawn ir-reazzjonijiet gew osservati I-aktar spissi fl-ewwel ftit gimghat jew xhur mill-bidu
tat-TARK. Ezempyji rilevanti jinkludu retinite b’¢itomegalovirus, infezzjonijiet mikobatterjali lokali
jew mifruxa, u pulmonite b’Pneumocystis jirovecii (li hafna drabi ssir referenza ghaliha bhala PCP
[Pneumocystis jirovecii pneumonia]). Kull sintomu ta’ infammazzjoni ghandu jkun studjat u t-
trattament jinbeda fejn hemm bzonn. Disturbi awtoimmuni (bhall-marda ta’ Graves u epatite
awtoimmuni) ukoll kienu rrappurtati li jsehhu fl-isfond ta’ attivazzjoni immuni mill-gdid; madankollu,
il-hin irrappurtat sal-bidu huwa aktar varjabbli u dawn l-avvenimenti jistghu jsehhu diversi xhur yara
I-bidu tal-kura. W\'

Mardtal-fwie-d | - | ‘<‘//1/®

(HBV), aktar taghrif dwar I-uzu ta’ lamivudine ghat-trattament ta’ infezzjoni tal- B jinsab
fI-SKP ta’ lamivudine 100 mg.
Is-sigurta u l-effikacja ta’ zidovudine ma gietx stabbilita f’pazjenti b’distur ied sinifikanti

fl-isfond.
Pazjenti b’epatite kronika B jew C li jkunu fuq terapija antlretrowral inata jkunu f'riskju akbar
ta' kazijiet avversi serji u li jistghu ikunu fatali. Fil-kaz li tkun ge d ukoll terapija antivirali
fl-istess hin ghall-epatite B jew C, jekk joghgbok ara wkoll it-ta levanti dwar il-prodott ghal
dawn il-prodotti medicinali.
Jekk Lamivudine/Zidovudine Teva jitwaqqaf f’pazjenti li o-infettati b’HBV, monitoragg
perijodiku kemm ghal testijiet tal-fwied u tal-kliewi u‘g rkers ta’ replikazzjoni ta’ HBV huwa
rakkomandat, peress li I-waqgfien ta’ lamivudine jis@as ghal tharrix akut ta’ epatite.

Pazjenti li kienu diga' jbatu b'disfunzjoni tal inkluza l-epatite kronika attiva, ikollhom Zieda
fil-frekwenza ta' anormalitajiet fil-funzj ed wagqt it-terapija kombinata antiretrovirali, u
ghandhom ikunu mmonitorjati skont il- pr% ndard. Jekk f'dawn il-pazjenti jidhru xi sinjali li I-mard
tal-fwied ikun sejjer ghall-aghar, gha ed jikkunsidrata li I-kura titwaqgqaf ghal ftit jew ghal
kollox.

Pazjenti koinfettati fil-vajrus &atite C

L-uzu fl-istess hin ta’ rj th ma’ zidovudine mhux rakkomandat minhabba r-riskju oghla ta’
anemija (ara sezzjoni

Osteonekrozi 6\

Ghalke wza tista’ tkun minhabba hafna fatturi, (i jinkludu I-uzu ta’ kortikosterojdi, il-konsum
ta’ ﬁ munosuppressjoni gawwija, indic¢i oghla ta’ piz tal-gisem), kazi ta” osteonekrozi nstabu li
hu%a ikolarment aktar komuni f’pazjenti b’HIV avvanzat u/jew uzu ta’ terapija antiretrovirali
kkombinata (TARK) fit-tul. 1l-pazjenti ghandhom ifittxu parir mediku jekk ihossu xi ugigh jew ebusija
fil-gogi jew isibuha difficli biex jiccagalqu.

Lamivudine/Zidovudine Teva m’ghandux jittiched flimkien ma’ xi prodotti medicinali ohra li fihom
lamivudine jew ma’ prodotti medic¢inali i fihom emtricitabine.

It-tahlita ta’ lamivudine ma’ cladribine mhux rakkomandata (ara sezzjoni 4.5).

It-tehid f’suggetti b’indeboliment renali moderat

Pazjenti b’tnehhija tal-kreatinina bejn 30 u 49 mL/min li ged jir¢ievu Lamivudine/Zidovudine Teva
jista’ jkollhom zieda fl-espozizzjoni ta’ lamivudine li tkun 1.6-sa 3.3-darbiet oghla (AUC) milli
6



f’pazjenti b’tnehhija tal-kreatinina ta’ >50 mL/min. M hemm ebda taghrif dwar sigurta minn provi
kkontrollati u maghmula b’mod arbitrarju li gabblu Lamivudine/Zidovudine mal-komponenti
individwali f’pazjenti b’tnehhija tal-kreatinina ta’ bejn 30 u 49 mL/min li r¢evew doza aggustata ta’
lamivudine. Fil-provi originali ta’ registrazzjoni ta’ lamivudine flimkien ma’ zidovudine,
espozizzjonijiet oghla ta’ lamivudine kienu assoc¢jati ma’ rati oghla ta’ tossicitajiet ematologici
(newtropenija u anemija), ghalkemm twaqqif mit-trattament minhabba newtropenija jew anemija sehh
f’<1% tas-suggetti ghat-tnejn li huma. Jistghu jsehhu avvenimenti avversi ohra relatati ma’ lamivudine
(bhal disturbi gastrointestinali u epatici).

Pazjenti b’tnehhija tal-kreatinina li tibga” bejn 30 u 49 mL/min u li jir¢ievu Lamivudine/Zidovudine
Teva ghandhom jigu segwiti ghal avvenimenti avversi relatati ma’ lamivudine, I-aktar tossicitajiet
ematologici. Jekk jizviluppaw kazijiet godda ta’ newtropenija jew anemija jew jekk dawn imo hall-
aghar, huwa indikat li tigi aggustata d-doza ta’ lamivudine, skont kif hemm fl-informazzjoni g%
ged jippreskrivi lamivudine, li ma jistax isir b’Lamivudine/Zidovudine Teva. Lamlvudlnelz@
Teva ghandu jitwaqqaf u ghandhom jigu uzati 1-komponenti individwali sabiex tinbena | ta’

trattament. K\
Eccipjent(i) \'O

Sodium §

Din il-medi¢ina fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri essenzjalment ‘hielsa
mis-sodium’. +

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali ohra u forom oh interazzjoni

identifikati ghal dawn iz-zewg medicini individwalment rilevanti ghal Lamivudine/Zidovudine
Teva. Studji klini¢i wrew li m’hemm 1-ebda interazzjoni ikament sinifikanti bejn lamivudine u
zidovudine.

Lamivudine/Zidovudine Teva fih lamivudine u zidovudin’@l ekk kwalunkwe interazzjonijiet
kla

Zidovudine jigi mmetabolizzat 1-aktar mll\‘l UGT I-ghoti tieghu flimkien ma’ indutturi jew
impedituri tal-enzimi UGT jista’ jibdel I@h iment ghal zidovudine. Lamivudine jitnehha mill-kliewi.

Tnehhija attiva ta’ lamivudine mill;klj al gol-awrina hija medjata permezz ta’ trasportaturi ta’
katjoni organi¢i (OCTs); 1-ghoti ta, ivudine ma’ impedituri ta’ OCT jew ma’ medicini nefrotossici
L ) e

jista’ jzid 1-esponiment ghal 1&

Lamivudine u zidovudine @ Iex immetabolizzati b’mod sinifikanti permezz tal-enzimi
tac-citokroma Paso (bh uma CYP 3A4, CYP 2C9 jew CYP 2D6) u langas ma jimpedixxu jew
jinducu din is-sistgma'ta’ enzimi. Ghalhekk, ftit li xejn hemm possibbilta ghal interazzjonijiet ma’
medicini antiretr&%jj impedituri ta’ protease, mhux nuklejosidi u prodotti medi¢inali ohra
mmetaboliz at@ enzimi Paso principali.

Studji ta’ zzjoni twettqu biss fl-adulti. 1l-lista t’hawn taht m’ghandiex tkun ikkunsidrata bhala
koq& da hija tipika tal-klassijiet studjati.
Medicini skont il-Qasam Interazzjoni ta’ tibdil Rakkomandazzjoni rigward
Terapewtiku geometriku (%) I-ghoti kongunt

(Mekkanizmu possibbli)
PRODOTT MEDICINALI ANTIRETROVIRALI
Didanosine/Lamivudine Interazzjoni ma gietx studjata. | L-ebda aggustament fid-doza
mhu mehtieg

Didanosine /Zidovudine Interazzjoni ma gietx studjata..
Stavudine/Lamivudine Interazzjoni ma gietx studjata.. | Il-kombinazzjoni mhix
Stavudine/Zidovudine Antagonizmu in vitro ghal rakkomandata.

attivita kontra HIV bejn
stavudine u zidovudine jista’
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jirrizulta f’effika¢ja mnaqqgsa
ghaz-zewg medicini.

PRODOTTI TA’ KONTRA L-I

NFEZZJONI

Atovaquone/Lamivudine

Interazzjoni ma gietx studjata.

Atovaguone/Zidovudine

(750 mg darbtejn kuljum mal-
ikel/200 mg tliet darbiet
kuljum)

L-AUC ta’ Zidovudine 133%
L-AUC ta’ Atovaquone <>

Minhabba li hemm biss dejta
limitata s-sinifikat kliniku
mhuwiex maghruf.

Clarithromycin/Lamivudine

Interaction ma gietx studjata.

Clarithromycin/Zidovudine
(500 mg darbtejn
kuljum/100 mg kull 4 sighat)

L-AUC ta’ Zidovudine $12%

Ghoti separat ghal
Lamivudine/Zidovudine Teva
u clarithromycin b’ tal-angas
saghtejn

Trimethoprim/sulfamethoxazole
(Co-trimoxazole)/Lamivudine
(160 mg/800 mg darba kuljum
ghal 5 ijiem/300 mg doza
wahda)

L-AUC ta’ Lamivudine: T40%
L-AUC ta’ Trimethoprim: <>L-
AUC ta’ Sulfamethoxazole: <

(trasportatur katijonici
organici)

Trimethoprim/sulfamethoxazole
(Co-trimoxazole)/Zidovudine

Interazzjoni ma gietx studjata .

>
O
L

SH

L-ebda aggustament fid
ta’ Lamivudine/Zidovddi
Teva mhu mehtieg

I-pazjent ikollu liment
tal-kliewi Aétzpni 4.2).
Meta j ehtieg li jinghata
co tr@xazole fl-istess waqt,

azjeénti ghandhom jigu
;Eﬁtoratl b’mod kliniku.

0zi gholjin ta’ trimethoprim/
sulfamethoxazole ghall-kura
ta’ pnewmoja b’Pneumocystis
jirovecii (PCP) u
toksoplazmosi ma gewx

studjati u ghandhom jigu
evitati.

(400 mg darba kuljum/200
tliet darbiet kuljum)

3

D

(impediment ta” UGT)

N
\\\
ANTIFUNGALI O
Fluconazole/Lamivudine &vézzjoni ma gietx studjata | Peress li dejta limitata hija
Fluconazole/Zidovudine UC ta’ Zidovudine T74% disponibbli s-sinifikat kliniku

mhuwiex maghruf. Issorvelja
ghal sinjali ta’ tossicita ghal
zidovudine (ara sezzjoni 4.8).

ANTIMICOBATT
Rifampicin/Lamivu

L-interazzjoni ma gietx
studjata.

(600 mg uljum/200 mg
tliet darfieg Kuljum )

Rifampici@&dine

Zidovudine AUC 148%

(induzzjoni ta” UGT

M’hemmx bizzejjed dejta biex
jigi rrakomandat aggustament
fid-doza .

NKONVULSIVI

obarbital/Lamivudine

Interazzjoni ma gietx studjata.

Phenobarbital/Zidovudine

Interazzjoni ma gietx studjata.

Potenzjal sabiex titnaggas xi ftit
il-konc¢entrazzjoni ta’
zidovudine fil-plazma permezz
ta’ induzzjoni ta’ UGT.

Ma hemmx bizzejjed dejta
biex jigi rakkomandat
aggustament fid-doza

Phenytoin/Lamivudine

L-interazzjoni ma gietx
studjata.

Phenytoin/Zidovudine

L-AUC ta’ Phenytoin TV

Issorvelja kon¢entrazzjonijiet
ghal phenytoin.

Valproic acid/Lamivudine

L-interazzjoni ma gietx

studjata.

Peress li dejta limitata hija
disponibbli s-sinifikat kliniku




Valproic acid/Zidovudine
(250 mg jew 500 mg tlieta
kuljum/100 mg tlieta kuljum)

L-AUC ta’ Zidovudine 180%

(impediment ta’ UGT)

mhuwiex maghruf. Issorvelja
ghal sinjali ta’ tossicita ghal
zidovudine (ara sezzjoni 4.8).

ANTIISTAMINI (ANTAGONI

STI TAR-RICETTUR H1 TAL-

ISTAMINA)

Ranitidine/Lamivudine

L-interazzjoni ma gietx studjata

Mhux probabbli li jkun hemm
interazzjoni klinikament
sinifikanti. Parti biss minn
ranitidine titnehha mis-sistema
ta’ trasport ta’ katjoni organici
tal-kliewi..

Ma huwa mehtieg 1-ebda
aggustament fid-doza

Ranitidine/Zidovudine

L-interazzjoni ma gietx
studjata.

4D

N

Cimetidine/Lamivudine

L-interazzjoni ma gietx studjata

Mhux probabbli li jkun hemm
interazzjoni klinikament
sinifikanti. Parti biss minn
cimetidine titnehha mis-sistema
ta’ trasport ta’ katjoni organici
tal-Kliewi..

Ma huwa mehtiag ltb)‘(
aggustament ﬁc@?@

Cimetidine/Zidovudine

L-interazzjoni ma gietx studj

»

CITOTOSSICI

Cladribine/Lamivudine

A‘

O

(i
Interazzjoni mhux\st -

In-vitro Iamiw@waqqaf il-
fosforrili i intracellulari
ta’ CHdJI% potenzjalment

twass% al riskju ta’ nuqqas

nza ta’ cladribine fil-
a tahlit fl-isfond
iku. Certi sejbiet klini¢i
uh(oll juru l-possibilta ta’
interazzjoni bejn lamivudine u

1>

L-uzu ta’ lamivudine ma’
cladribine fl-istess hin mhux
rakkomandat (ara sezzjoni
4.4).

‘ ) cladribine.
OPIOIDS
Methadon L dine L-interazzjoni ma gietx Minhabba i hija disponibbli
studjata. biss dejta limitata s-sinifikat
Meth idovudine L-AUC ta’ Zidovudine T43% | kliniku mhuwiex maghruf.
g darba L-AUC ta’ Methadone AUC «> | Immonitorja ghal sinjali ta’
% 00 mg darba kull tossicita ta’ zidovudine (ara
4 sighat) sezzjoni 4.8).
Aktarx ma jsirx aggustament
fid-doza ta’ methadone ghall-
bicca 1-kbira tal-pazjenti; jista’
jkun li kultant tkun mehtiega
titrazzjoni mill-gdid tad-doza
URICOSURIC

Probenecid/Lamivudine

L-interazzjoni ma gietx
studjata.

Peress li dejta limitata biss hija
disponibbli s-sinifikat

Probenecid/Zidovudine

L-AUC ta’ Zidovudine 1106%

mhuwiex maghruf.
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(500 mg erba’ darbiet Immonitorja ghal sinjali ta’

kuljum/2mg/kg tliet darbiet (impediment ta” UGT) tossicita ta’ zidovudine (ara
kuljum) sezzjoni 4.8).
MIXXELLANJA
Soluzzjoni ta’ sorbitol (3.2 g, Doza wahda lamivudine Meta possibbli, evita I-ghoti
10.2 g, 13.4 g)/ Lamivudine soluzzjoni orali 300 mg flimkien kroniku ta’
Lamivudine/Zidovudine Teva
Lamivudine: ma’ prodotti medicinali li
fihom sorbitol jew polialkohol
AUC | 14%: 32%: 36% iehor b’azzjoni osmotika jew
Cmax | 28%: 52%, 55%. alkohol monosakkaridu (ez.

xylitol, mannitol, Iactltol
maltitol). Ikkunsidra @'
monitoragg aktar fre
tat-taghbija viralj tﬁf{b
meta I-ghoti ﬂ1§ roniku
ma jkunx jis evitat.
Tagsiriet T =Zieda; {=tnaqgis; <>= l-ebda tibdil sinifikanti; AUC=I-erja taht il-k
tal-koncentrazzjoni mal-hin; Cmax=I-oghla koncentrazzjoni osservata; CL/F—t
orali

ja li tidher wara doza

Tahrix ta’ anemija minhabba ribavirin kienet irrappurtata meta zido .\bkun jaghmel parti

mill-iskeda ta’ kura uzata ghall-kura tal-HIV, ghalkemm il-mekkasi premz ta’ kif dan isehh ghad
irid jigi ¢carat. L-uzu ta’ ribavirin flimkien ma’ zidovudine m irrakkomandat minhabba zieda
fir-riskju ta’ anemija (ara sezzjoni 4.4). ,Q

din tkun diga stabbilita. Din tkun imporatanti b’m ikolari f’pazjenti bi storja ta’ anemija kkawzata
minn zidovudine fil-passat. N

R\
Kura, spe¢jalment terapija akuta, flimkien Xprodotti medic¢inali li jistghu jkunu nefrotossici jew
mijelosoppressivi (ez. pentamidine siste@\, dapsone, pyrimethamine, co-trimoxazole, amphotericin,
flucytosine, ganciclovir, interferong yinchistine, vinblastine u doxorubicin) tista’ wkoll izzid ir-riskju ta’
kk tkun mehtiega terapija b’Lamivudine/Zidovudine Teva
flimkien ma’ kwalunkwe wie mn dawn il-prodotti medic¢inali ghandu jkun hemm attenzjoni aktar
mis-soltu ghal monitoragg joni tal-kliewi u I-parametri ematologici u, jekk ikun hemm bzonn
id-doza ta’ wahda mis—&& jew aktar ghandha titnagqgas.

4.6 Fertilit&é’é&u treddigh

Tqala
Bhala generah meta wiehed jiddeciedi li juza sustanzi antiretrovirali ghall-kura ta’ infezzjoni bl-

IQ tgal u biex b’hekk jitnagqgas ir-riskju li I-HIV tghaddi minghand 1-omm ghat-tarbija tat-
twelid, ghandu jqis id-dejta mill-annimali kif ukoll 1-esperjenza klinika f’nisa tqal. Fil-kaz prezent l-uzu
f’nisa tgal ta’ zidovudine, b’kura sussegwenti tat-trabi ghadhom jitwieldu, intwera li jnaqqas ir-rata ta’
trasmissjoni mill-omm ghall-fetu tal-HIV. Ammont kbir ta’ dejta dwar nisa tqal li kienu qed jiehdu
lamivudine jew zidovudine ma jindika I-ebda tossi¢ita ta’ formazzjoni difettuza (aktar minn 3000
rizultat 1i kull wiehed minnhom kien minn esponiment fl-ewwel trimestru, u li minnhom aktar minn
2000 rizultat kien jinvolvi 1-esponiment kemm ghal lamivudine kif ukoll ghal zidovudine). Ir-riskju ta’
sura difettuza mhuwiex probabbli fil-bnedmin fuq bazi tal-ammont kbir ta” dejta msemmija hawnhekk.
Is-sustanzi attivi ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva jistghu jimpedixxu r-replikazzjoni tad-DNA
fic-celluli u zidovudine ntwera li seta’ jikkawza kanc¢er meta jghaddi mill-placenta fi studju wiehed fuq
I-annimali (ara sezzjoni 5.3). Ir-rilevanza klinika ta’ dawn ir-rizultati mhijiex maghrufa.

Wiehed ghandu jikkunsidra l1-uzu ta’ medi¢ina oh@@idwudine fi skeda ta’ ART imhallta jekk

reazzjonijiet avversi ghal zidovu
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Ghal pazjenti infettati wkoll bl-epatite 1i ged jigu kkurati bi prodotti medi¢inali li fihom lamivudine
bhal ma huwa Lamivudine/Zidovudine Teva u li wara johorgu tqal, ghandha titqies il-possibbilta li
l-epatite terga’ titfacéa mill-gdid meta lamivudine jitwaqqaf.

Disfunzjoni tal-mitokondrija: analogi ta’ nuklejosidi u nuklejotidi ntwerew li jikkawzaw gradi differenti
ta’ hsara fil-mitokondrija in vitro u in vivo. Kien hemm rapporti ta’ disfunzjoni tal-mitokondrija fi trabi
negattivi ghall-HIV li kienu esposti ghal analogi ta’ nuklejosidi fil-guf u/jew wara t-twelid (ara sezzjoni
4.4).

Treddigh

Kemm lamivudine u zidovudine jitnixxu mal-halib tas-sider f’koncentrazzjonijiet simili ghal dawk li jinstabts(-'
serum.

Abbazi ta’ aktar minn 200 par ta” omm/wild ikkurati ghall-HIV, il-koncentrazzjonijiet ta /@ﬂldme
fis-serum fi trabi mreddghin ta’ ommijiet ikkurati ghal HIV huma baxxi hafna (< 4% t
konc¢entrazzjonijiet fis-serum maternali) u jongsu progressivament ghal livelli li ma@ﬂevaﬂ meta
trabi mreddghin jilhqu I-eta ta’ 24 gimgha. Ma hemm ebda dejta disponibbli dw. urta ta’
lamivudine meta moghti lil trabi li ghandhom ingas minn tliet xhur.

Wara I-ghoti ta’ doza wahda ta’ 200 mg zidovudine lil nisa infettati bl- %onéentrazzjoni medja
ta’ zidovudine kienet simili fil-halib u fis-serum tal-bniedem.

Huwa rakkomandat li ommijiet infettati b’HIV ma jreddghux lit-tral @\om taht ebda ¢irkostanza sabiex
jigi evitat 1i I-HIV jinxtered.

Fertilita N Q

La zidovudine u langas lamivudine ma wrew eyidE@l’ indeboliment tal-fertilita fi studji f'firien
irgiel u nisa. M’hemm l-ebda dejta dwar I- ef hhom fuq il-fertilita umana fin-nisa.
Fl-irgiel zidovudine ma ntweriex li ]affett dd il-morfologija u I-motilita tal-isperma.

4.7  Effetti fuq il-hila biex i |ssuq ’@ em magni
Ma sarux studji dwar |-effetti g\ a biex issuq jew thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixti

Reazzjonijiet avvers1 rapportatl meta kienet qed tinghata terapija ghall-marda ta’ HIV

b’ lamlvudme dine separatament jew f’kombinazzjoni. Ghal hafna minn dawn il-kazijiet,
mhux car Je x relatati ghal lamivudine, zidovudine, il-firxa wiesgha ta’ prodotti medicinali
uzati fil- ges mard tal-HIV jew bhala rizultat tal-process tal-mard fl-isfond.

kull tip u severita ta’ reazzjonijiet avversi assocjati ma’ kull wiehed minn dawn
il posti. Mhemmx evidenza ta’ tossic¢itd mizjuda wara l-ghoti li tinghata fl-istess waqt taz-zewg
komposti.

Pe@ 1vud1ne/Zldovudine Teva fih lamivudine u zidovudine, ghandu jkun mistenni li jista’
k

Kazijiet ta’ acidosi lattika, xi kultant fatali, generalment asso¢jata ma’ epatomegali severa U steatosi
epatika gew rapportati bl-uzu ta’ zidovudine (ara sezzjoni 4.4).

Il-kura b’zidovudine giet asso¢jata ma’ tnaqqis fix-xaham ta’ taht il-gilda li huwa I-iktar evidenti fil-
wice, fir-riglejn u fil-warrani. ll-pazjenti li jkunu qeghdin jir¢ievu Lamivudine/Zidovudine Teva
ghandhom jigu ezaminati u ghandhom jigu mistogsijin ta’ spiss ghal sinjali ta’ lipoatrofija. Meta
jinstab zvilupp bhal dan, il-kura b’Lamivudine/Zidovudine Teva ma ghandhiex titkompla (ara
sezzjoni 4.4).
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Il-piz u I-livelli ta’ lipidi u glukozju fid-demm jistghu jizdiedu matul terapija antiretrovirali (ara
sezzjoni 4.4).

F’pazjenti infettati b’HIV 1li ghandhom defi¢jenza immuni severa fil-hin tal-bidu ta’ terapija
antiretrovirali kkombinata (TARK), jista; jkun hemm reazzjoni opportunisti¢i inffammatorja minghajr
sintomi jew residwali. Disturbi awtoimmuni (bhall-marda ta’ Graves u epatite awtoimmuni) ukoll
kienu rrappurtati li jsehhu fl-isfond ta’ attivazzjoni immuni mill-gdid; madankollu, il-hin irrappurtat
sal-bidu huwa aktar varjabbli u dawn l-avvenimenti jistghu jsehhu diversi xhur wara 1-bidu tal-kura
(ara sezzjoni 4.4).

Kazijiet ta’ osteonekrosi gew rapportati, b’mod partikolari f’pazjenti li generalment irrikonoxxu
I-fatturi ta’ riskju, mard avvanzat ta’ HIV jew espozizzjoni fuq perijodu ta’ zmien twil ghal CARZ. Il-
frekwenza ta’ din ghadu mhux maghruf (ara sezzjoni 4.4).

Lamivudine /\//\/®

Ir-reazzjonijiet avversi kkonsidrati li tal-angas huma marbuta mat-trattament huma @etl hawn isfel
skont is-sistema tal-klassifika tal-organi u I-frekwenza. Il-frekwenzi huma mfissr . komuni hafna
(> 1/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/1000 sa < 1/100), rarj 0,000 sa < 1/1000)
u rari hafna (< 1/10,000). F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, I-effetti mhux mixt}% uma mnizzla skond

is-serjeta taghhom, bl-aktar serji jitnizzlu I-ewwel ‘

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika

Mhux komuni: Newtropenja u anemija (kultant it-tnejn sev @nbomtopemja
Rari hafna: Aplasja pura tac-¢elluli homor :

e
Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni @
L

Rari Hafna: Acidozi lattika \\
L 2
Disturbi fis-sistema nervuza @\\

Komuni: Ugigh ta’ ras, 1nsomn1]

Rari hafna: newtopatija penﬁ& paraestesua)

Disturbi respiratorji, toracig djastinali
Komuni: Soghla, swimnieher
Disturbi gastrojmteStnali

\J

Komuni @ﬁh, remettar, ugigh addominali jew bughawwieg, dijarea

Rar'{& atite, livelli oghla ta’ amylase fis-serum
Distuybi fil-fwied u fil-marrara

Mhux komuni: zieda mhux permanenti fil-livelli tal-enzimi tal-fwied (AST, ALT)
Rari: Epatite

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

Komuni: Raxx, alopecja
Rari: Angjoedema

12



Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-tessut konnettiv

Komuni: Artralgja, disturbi fil-muskoli
Rari: Rabdomajolizi

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta' mnejn jinghata

Komuni: Gheja, telga, deni.
Zidovudine

Il-profil tar-reazzjonijiet avversi jidher I-istess kemm fl-adulti u I-adoloxxenti. L-aktar reazzjonijigt serji
avversi jinkludu l-anemija (li 1i ghandu mnejn ikunu jehtiegu trasfuzjonijiet), newtropenija u 5‘:‘\'
lewkopenija. Dawn sehhew b’mod aktar frekwenti f’dozaggi oghla (1200-1500 mg/jum) u

b’mard avvanzat ta’ HIV (spe¢jalment meta jkun hemm mudullun ta’ rizerva batut qabel @

partikolarment f’pazjenti li ghandgom 1-ghadd ta’ ¢elluli ta” CD4 inqas minn IOO/mm

sezzjoni 4.4). \

L-in¢idenza ta’ newtropenija kienet oghla f’dawk il-pazjenti li kellhom I-gha, newtrofili
taghhom, il-livelli ta’ emoglobina u ta’ vitamina B fis-serum kienu baxxi idu tat-terapija
b’zidovudine.

Ir-reazzjonijiet avversi kkonsidrati li tal-angas huma marbuta maﬁ ent huma elenkati hawn isfel
skont is-sistema tal-klassifika tal-organi u I-frekwenza. ll-frek uma mfissra hekk: komuni hafna
(> 1/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/ 1/100), rari (> 1/10,000 sa < 1/1000)
u rari hafna (< 1/10,000). F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, ti mhux mixtieqa huma mnizzla skond
is-serjeta taghhom, bl-aktar serji jitnizzlu 1-ewwel.

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika 0\\
*
Komuni: Anemija, newtropenja u lewkop \
Mhux komuni: Tromboc¢itopenja u panci ja (b’iperplasja tal-mudullun)
Rari: Aplasja pura ta¢-¢elluli homar

Rari hafna: Anemija aplastika | ‘c)\

Disturbi fil-metabolizmu u n-@}izzioni

Rari: Acidosi lattika f@qqas ta’ anoreksja ipoksemja
Disturbi psikj atrlx:&

Rari:_Ansje Ipressjoni

Di aS-sistema nervuza

Komuni hafna: Ugigh ta’ ras
Komuni: Sturdament
Rari: Insomnija, paraestesje, nghas, titlef 1-akutezza mentali, konvulzjonijiet

Disturbi fil-galb

Rari:_Kardjomijopatija
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Disturbi respiratorji, torac¢i¢i u medjastinali

Mhux komuni: Dispnea
Rari: Soghla

Disturbi gastrointestinali

Komuni hafna: Dardir

Komuni: Remettar, ugigh addominali u dijarea

Mhux komuni: Gass

Rari: Pigmentazzjoni fir-riti orali, tibdil fit-toghma u dispepsja. Pankreatite

Disturbi fil-fwied u fil-marrara

Rari: Disturbi marbuta mal-fwied bhal epatomegali bi steatosi

Komuni: Livelli oghla ta’ enzimi tal-fwied u bilirubin fid-demm . /\il/

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda g\'

Mhux komuni: Raxx u hakk @
Rari: Pigmentazzjoni tad-dwiefer u tal-gilda, urtikarja u tghorrieq ‘

Disturbi muskolu-skeltrali u tat-tessut konnettiv e

Komuni: Ugigh fl-ghadam Qo)

Mhux komuni: Mijopatija ’Q
O

Disturbi fil-kliewi u fis-sistema urinarja @
L

Rari: Frekwenza li trid tghaddi awrina \\

*
Disturbi fis-sistema riproduttiva u fis-sid%\\
Rari: Ginekomastija * Q
OO

Disturbi generali u kondizzj o&ta’ mnejn jinghata

Komuni: Thossok ma tj
Mhux komuni: Deni, igigh generali u astenja
Rari: Sirdat, ugi s-sider, u s-sindromu bhal tal-influwenza

li kemm minn studji kkontrollati bil-placebo u anke dawk fejn it-tikketta kienet

i I-in¢idenza ta’ dardir u kazijiet avversi klini¢i ohra rapportati b’mod frekwentament
kongi ent jongsu maz-zmien matul I-ewwel gimghat ta’ terapija b’zidovudine.

Ragrtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Tl-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f’ Appendici V.

49  Doza e¢éessiva
Jezisti xi taghrif limitat dwar kazijiet ta’ doza eéc¢essiva b’lamivudine/zidovudine. Ma rrizultaw ebda
sintomi jew sinjali specifici li gew identifikati wara doza eC¢essiva akuta ta’ zidovdine jew lamivudine

barra dawk elenkati fl-effetti mhux mixtiega.
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Fil-kaz ta' doza eccessiva I-pazjent ghandu jigi monitorjat ghal evidenza ta’ tossicita (ara sezzjoni
4.8), u jinghata trattament ta' sostenn standard kif mehtieg. Billi I-lamivudine jippermetti dijalisi,
fit-trattament ta' doza eccessiva tista' tintuza dijalisi kontinwa tad-demm, ghalkemm dan ghadu ma
giex studjat. L-emodijalisi u d-dijalisi peritoneali jidhru li ghandhom effett limitat fuq
I-eliminazzjoni ta’ zidovudine, imma jharxu 1-eliminazzjoni tal-metabolit ta’ glucorinide. Ghal
aktar dettalji t-tobba ghandhom jirreferu ghat-taghrif individwali dwar il-preskrizzjoni ta’
lamivudine u zidovudine.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Antivirali ghal kura ta’ infezzjonijiet ta’ HIV, kombinazz /Lét Kodici
ATC: JOSAF01

Lamivudine u zidovudine huma analogi nuklejosidi li jagixxu kontra I-virus ta' im
fil-bniedem (HIV). Barra minn hekk, lamivudine ghandu attivita kontra I-viru patite B (HBV). 1z-
zewg prodotti medic¢inali huma metabolizzati goc-¢elluli ghall-mojetijiet attifiytaghhom, lamivudine 5°—
triphosphate (TP) u zidovudine 5°-TP rispettivament. 1l-metodi prlnc1pE§1 zjoni taghhom huwa li

ﬁCJ enza

jwagqaf il-katina tar-reverse transcription tal-virus. Lamivudine-TP u udine —TP ghandhom

attivita inibitorja selettiva kontra r-replikazzjoni in vitro ta' I-HIV- V-2; lamivudine hu attiv ukoll
kontra izolati klini¢i tal-HIV li huma rezistenti ghal zidovudine
in vitro b’lamivudine u b’antiretrovirali ohrajn (agenti ttestjati® aoa
deher ebda effett antiagonistiku in vitro b’zidovudine u b’@%«ovirali ohrajn (agenti ttestjati:

abacavir, didanosine u interferon-alpha). 4

Ir-rezistenza ta’ HIV-1 ghal lamivudine tinvol\% zvilupp ta' bidla fl-acidu amminiku M184V qgrib is-sit
attiv tar-reverse transcriptase tal-virus (RTs il-varjant johrog kemm in vitro kif ukoll f'pazjenti
infettati bl-HIV-1 li jkunu fuq terapija an irali li tinkludi lamivudine. Mutanti tal-M184V juru
suxxettibilta mnaggsa hafna ghal Iaml u juru tnaqqis tal-hila replikattiva virali in vitro. Studji in
vitro jindikaw li izolati tal-virus r@-z t1 ghal zidovudine jistghu isiru sensittivi ghal zidovudine meta
fl-istess hin jizviluppaw rezis 1 lamivudine. Madankollu, ir-rilevanza Klinika ta’ dawn is-sejbiet
tibga” mhux definita tajjeb. %

Taghrif in vitro ghan?@@énza li juri li I-kontinwazzjoni ta' lamivudine fi programm ta’ kura

K4

antiretrovirali minkejj izvilupp ta’ M184V jista’ jipprovdi attivita antiretrovirali residwa (li tista’
tigri minhabba I| us ma jibgax jiffunzjona sewwa). Ir-rilevanza klinikata’ dawn ir-rizultati mhix
stabbilita. Inf ata klinika disponibbli hija limitata hafna u ma tistax tiprekludi xi konkluzjoni
¢-cirkustanzi. F’kull ¢irkostanza, huwa dejjem preferibbli li jinbdew inibituri ta’
tase analogi ta’ nukleosides (NRTIs) suxxettibli ghal terapija regolari b’lamivudine.

Gh a% , ghandha tigi kkunsidrata terapija regolari b’lamivudine minkejja li titfac¢a mutazzjoni ta’
M iss fejn I-ebda NRTTI attivi ohra ma’ jkunu disponibbli.

Ir-rezistenza inkrog¢jata li jaghti I-M184V RT hi limitata fil-grupp tal-inibitur nukleosidi ta' prodotti
antiretrovirali. Zidovudine u stavudine izommu l-attivitajiet antiretrovirali taghhom kontra I-HIV-1 li
jkunu rezistenti ghal lamivudine. Abacavir izomm l-attivitajiet antiretrovirali tieghu kontra I-HIV-1 li
jkun jirrezisti ghal lamivudine waqt li jzomm biss il-mutazzjoni M184V. Il-mutant M184V juri tnaqqis
ta' <4 darbiet fis-suxxettibilta' tieghu ghal didanosine; I-importanza klinika ta' dawn ir-rizultati mhix
maghrufa. lt-testjar tas-suxxettibilta' in vitro ma giex standardizzat u r-rizultati jistghu ivarjaw skont kif
isiru t-testijiet.

Lamivudine juri ¢itotossicita' baxxa ghal-limfociti periferali tad-demm, ghal-linji ta' celluli stabbiliti ta'
limfociti u monociti-makrofagi, u ghal varjeta’ ta' celluli progenituri tal-mudullun in vitro.
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Ir-rezistenza ghal analogi ta’ thymidine (li zidovuline hu wiehed minnhom) huwa kkaraterizzat tajjeb u
hu konferit bl-akkumulazzjoni pass wara pass sakemm jilhaq sitt mutazzjonijiet specifici fl-HIV reverse
transcriptase ta’ kodons 41, 70, 210, 215 u 219. ll-vajrusis jiksbu rezistenza ghal analogi ta’ thymidine
permezz tal-kombinazzjoni ta’ mutazzjonijiet f’kodons 41 u 215 jew bl-akkumulazzjoni ta’ mill-ingas 4
mis-sitt mutazzjonijiet. Dawn il-mutazzjonijiet ta’ l-analogi ta' thymidine wahedhom ma jikkawzawx
cross resistance ta' livell gholi ghal xi wiehed min-nuklejosidi I-ohra, u ghalhekk jippermettu I-uzu aktar
tard ta' xi whud mill-inibituri ohra tar-reverse transcriptase approvati.

Zewg skemi ta’ mutazzjonijiet ghal rezistenza minn diversi medic¢ini, 1-ewwel ikkaraterizzat minn
mutazzjonijiet fl-HIV reverse transcriptase f’kodons 62, 75, 77, 116 u 151 u t-tieni jinvolvi
mutazzjoni °T69S flimkien ma’ entrata ta’ 6 bazijiet pari fl-istess pozizzjoni, jirrizultaw
f’rezistenza fenotipika ghal AZT kif ukoll ghall-NRTIs approvati I-ohra. Kull wiehed minn daw
iz-zewg skemi ta’ rezistenza ghal mutazzjonijiet multinukleoside jillimita 1-ghazliet terapewtlc

futuri. /v/v

Esperjenza klinika

Wagqt provi Kklinici, lamivudine moghti flimkien ma’ zidovudine wera li jnaggas mont ta'
kkargar virali tal-HIV-1 u jzid |-ghadd tac-celluli CD4. L-informazzjoni kI|n| har stadju
tindika li lamivudine moghti flimkien ma’ zidovudine jirrizulta fi tnaqqls k evoI| tar-riskju li

I-marda tmur ghall-aghar jew li tirrizulta f'mewt.

Lamivudine u sidovudine intuzaw hafna bhala komponenti ta’ terapij ornblnata antiretrovirali ma’
prodotti ohra antiretrovirali tal-istess klassi (NRTI) jew ta’ klasgi ifferenti (Pls, inibituri tar-reverse
transcriptase li mhumiex nuklejosidi).

It-terapija antiretrovirali b’aktar minn medi¢ina wahdali udi lamivudine irrizulta li kienet effettiva
f’pazjenti naive antiretroviralment kif ukoll f’pazje i"bil-virls bil-mutazzjonijiet M184V.
Evidenza minn studji klini¢i turi li meta lann e u zidovudine jittiehdu flimkien, idumu aktar biex

Individwi li jircievu lamivudine u zidov i jew minghajr terapiji antiretrovirali konkomitanti
addizzjonali u li diga qedjlmrnanlfes jrus mutanti ta” M184V jesperjenzaw dewmien fil-bidu
tal-mutazzjonijiet li joffru remste@ zidovudine u stavudine (Mutazzjonijiet Analaogi ghal

Thymidine; TAM). ’\

jitfaccaw izolati rezistenti ghal zidovudin §T’ 11 gabel ma kinux hadu terapija antiretrovirali.
a

Ir-relazzjoni bejn Suxxetib® vitro ta” HIV ghal lamivudine u r-rispons kliniku ghal terapija li fihom
tigi mistharrga.

lamivudine/zidovudine $

Lamivudine f’doga%a’ 100 mg darba kuljum intwera wkoll li hu effettiv fil-kura ta’ pazjenti adulti
b’infezzjoni krenikertal-HBV (ghad-dettalji tal-istud;ji klini¢i, ara t-taghrif ghall-preskrizzjoni ta’
Iamlvudlne ). Madankollu, ghall-kura tal-infezzjoni HIV doza ta’ 300 mg kuljum ta’ lavimudine
a’ prodotti ohra antiretrovirali) irrizulta li kienet effikaci.

La@lﬁne ma giex mistharreg specifikament f'pazjenti bl-HIV ko-infettati bl-HBV

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

Lamivudine u zidovudine huma assorbiti tajjeb mill-passagg gastrointestinali. I1-bijodisponibilita ta'
lamivudine li jittiehed mill-halg minn adulti hi normalment bejn 80 % u 85 % u ghal zidovudine din hi
ta’ 60-70%.

Studju ta’ bijoekwivalenza gabbel il-pilloli ta’ lamivudine/zidovudine ma’ lamivudine 150 mg u
zidovudine 300 mg li ttichdu flimkien. L-effett fuq I-ikel fuq ir-rata u I-firxa ta’ assorbiment kien

studjat ukoll. Lamivudine/zidovudine intwerew li huma bijoekwivalenti ghal lamivudine 150 mg u
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zidovudine 300 mg meta jinghataw bhala pilloli separati, moghtija fuq pazjenti li jkunu qed isumu.

Wara doza wahda ta’ lamivudine/zidovudine lil voluntieri b’sahhithom, il-valuri medji (CV) ta’
lamivudine u zidovudine Cmax kien ta’ 1.6 pg/mL (32 %) u 2.0 pg/mL (40 %) rispettivament u I-valuri
korrispondenti ghal AUC kienu 6.1 pg h/mL (20 %) u 2.4 pg h/mL (29 %) rispettivament. 1l-valuri
tmax ta’ (firxa) medja ghal lamivudine u zidovudine kienu 0.75 (0.50-2.00) sighat u 0.50 (0.25-2.00)
sighat rispettivament. I1-firxa tal-assorbiment ta’ lamivudine u zidovudine (AUCe0) u l-istimi ta’
half-life wara I-ghoti ta’ lamividine/zidovudine bl-ikel kienu I-istess meta mgabbla ma’ individwi li
kienu msajmin, ghalkemm ir-rati ta’ assorbiment (Cmax, tmax) kienu mnaqgqgsa. Skont dan it-taghrif
lamivudine/zidovudine jista’ jigi amministrat bi jew minghajr ikel.

L-ghoti ta’ pilloli mfarrka b’ammont zghir ta’ ikel semisolidu jew likwidu mhux mistenni li jkol
impatt fuq il-kwalita farmacewtika, u ghalhekk mhux mistenni li jibdel 1-effett kliniku. 11 konk
hi bazata fuq it-taghrif fizikokemikali u farmakokinetiku fuq il-prezunzjoni li 1-pazjent Ifarrglv

jittrasferixxi 100 % il-pillola u jiddigerija minnufih. /\/
Distribuzzjoni K\

Studji ta' gol-vini fug lamivudine u zidovudine juru li I-volum apparenti medju§s ribuzzjoni hu

1.3 I/kg u ta’ 1.6 I/kg rispettivament. Lamivudine jesebixxi farmakokinetiCi yq il-firxa tad-doza
terapewtika u juri rabta limitata mal-proteina fil-plazma prin¢ipali, 1-albymihd (<36 % serum albumin
in vitro). Ir-rabta ta’ zidovudine mal-proteini hi ta’ 34 % sa 38 %. Int fﬁ‘ﬂonljlet li jinvolvu I-ispostar
mis-sit ta’ taghqid mhux mistennija b’Lamivudine/Zidovudine Te

It-taghrif juri li lamivudine u zidovudine jippenetra s-sistem
¢erebrospinali (FCS). Il-proporzjon medju ta' kon¢entraz
fis-serum minn saghtejn sa erba’ sieghat wara li jittiehed
rispettivament. 1l-firxa vera ta’ penetrazzjoni fis-SN@%a’ 1
mhix maghrufa. o &

Bijotrasformazzjoni \\
Il-metabolizmu ta’ lamivudine huwa rotta i %’ eliminazzjoni. Lamivudine jitnehha prin¢ipalment

permezz ta' eliminazzjoni mill- kI -probabilita ta’ interazzjonijiet ma’ medic¢ini ohra
b’lamivudine huwa baxx mml:a ma tantx ikun hemm metabolizmu mill-fwied (5-10 %) u trabta

' @h nervuza (SNC) u jilhag il-fluwidu
i ta' SNC/lamivudine u zidovudine

alq kien bejn madwar ta' 0.12 u 0.5

ivudine u r-relazzjoni b’effikacja klinika

baxxa mal-plazma

11-5’-glucuronide ta’ zi ine huwa I-metabolit prin¢ipali kemm fil-plazma u lI-awrina, li jghodd
ghal madwar 50-80% 0za amministrata eliminata b’eliminazzjoni mill-kliewi.
3’-amino-3’-deo midine (AMT) gie identifikat bhala metabolit ta’ zidovudine wara li ttiched

bhala doza gol—v'®
Elimi naz f

@ osservata ta” lamivudine hi ta’ bejn 18 sa 19-il siegha. It-tnehhija sistemika medja ta’ lamivudine hi
madwhar 0.32 I/h/kg, bi tnehhija principali mill-kliewi (>70 %) permezz tas-sistema tat-trasport katajoniku
organiku. L-istudji fil-pazjenti b’indeboliment fil-kliewi juri li t-tnehhija ta’ lamivudine hija affettwata
b’finzjonament hazin tal-kliewi. It-tnaqqis fid-doza huwa mehtieg ghal pazjenti bi tnehhija mill-
kreatinina ta’ <30 mL/min (ara sessjoni 4.2).

Minn studji fuq zidovudine 1i nghata minn gol-vina il-half-life terminali fil-plazma medju kien ta’ 1.1
sighat u t-tnehhija sistemika medja kienet ta’ 1.6 I/h/kg. It-tnehhija mill-kliewi ta’ zidovudine hi stmata
li tkun ta’ 0.34 I/n/kg, li jindika filtrazzjoni glomerulari u tnixxija tubulari attiva mill-kliewi.
Il-kon¢entrazzjonijiet ta’ zidovudine huma mizjuda f’pazjenti 1i ghandhom falliment tal-kliewi
avvanzat.
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Farmakokinetika fit-tfal

Fi tfal li ghandhom aktar mill-eta ta’ 5-6 xhur, il-profil farmakokinetiku ta’ zidovudine huwa bhal dak tal-
adulti. Zidovudine hu assorbit tajjeb mill-imsaren u fil-livelli tad-dozi kollha studjati fl-adulti u t-tfal, il-
bijodisponibilita kienet ta’ bejn 60-74 % b’medja ta’ 65 %. Livelli ta’ Cssmax kienu ta’ 4.45 uM

(1.19 pg/mL) segwiti b’doza ta’ 120 mg zidovudine (f’soluzzjoni)/m? erja superfi¢jali tal-gisem u 7.7
uM (2.06 pg/mL) £180 mg/m? tal-erja superfi¢jali tal-gisem. Dozaggi ta’ 180 mg/m? erba’ darbiet
kuljum lit-tfal ipproduciet espozizzjoni sistemika simili (24 siegha AUC 40.0 h uM or 10.7 h pg/mL)
fdozi ta’ 200 mg sitt darbiet kuljum fl-adulti (40.7 h uM jew 10.9 h pg/mL).

Fsitt itfal infettati b’HIV bejn l-etajiet ta’ sentejn sa 13-il sena, il-farmakokinetici ta’ zidovudine fil-plazma
kienu evalwati waqt li individwi kienu ged jiehdu 120 mg/m? zidovudine tliet darbiet kuljum u wkoll yara
li nqalbu ghal 180 mg/m? darbtejn kuljum. Espozizzjonijiet sistemi¢i (AUC u Crmax kuljum) fil- %ﬂ
tal-programm ta’ kura li jinghata darbtejn kuljum deher ekwivalenti ghal dak 1i deher bl-iste

totali 1i nghatat magsuma fi tlieta kuljum. /‘5/1/

B’mod generali, il-farmakokineti¢i ta’ lamivudine f’pazjenti pedjatrici huwa simili fI—@U
Madankollu I-bijodisponibilita assoluta (madwar 55-65 %) kienet mnaqqsa f’paz’!q' m’ghalqux
12-il sena. Barra minn hekk, valuri sistemi¢i ta’ tnehhija kienu akbar f’pazjentifpddjatrici iz

naqqsu bl-eta, u jilhqu livelli ta’ madwar 1-adulti madwar l-eta ta’ 12-il seng
id-differenzi, id-doza rrakkomandata ghal lamivudine fit-tfal (ta’ aktar mg'nn t xhur u li jiznu angas

minn 30 kg) hija ta' 4 mg/kg darbtejn kuljum. Din id-doza twassal gh 0-12 bejn wiehed u iehor
minn 3,800 sa 5,300ng.h/mL. Skoperti ricenti juru li espoZizzjoni& 6 snin jistghu jongsu bi 30%

meta mqgabbla ma’ gruppi ohrajn ta’ eta differenti.. Aktar data Li izza dan is-suggett bhalissa hija
mistennija. Fil-prezent, it-taghrif disponibbli ma jurix li lagi huwa angas effikaci f’dan il-grupp

ta’eta.
O

Farmakokinetika fit-tqala

Il-farmakokinet¢i ta’ lamivudine u zidovudine l%slmlh ghal dawk ta' nisa mhux tqal.
5.3 Taghrifta’ gabel I-uzu Kliniku dg@\}' sigurta

L-effetti klinici rilevanti ta’ Iaml 2|dovud|nef kombinazzjoni huma anemija, newtropenija u

lewkopenija. \
Mutagenicita u riskju ta’ ki :‘

La limivudine u langaS\zidovudine mhuma mutagenici f’testijiet batteri¢i, imma bhal ma’ jigri f°
analogi nukleosi%a jimpedixxi r-replikazzjoni tad-DNA tac¢-celluli f’testijiet mammiferi bhal
assagg tal-li @ I-gurdien

Lamivudi kienx genotossiku in vivo f'dozi li rrizultaw f'koncentrazzjonijiet fil-plazma ta’ 40-

50 r mil-livelli ta' plazma klinika. Zidovudine wera effetti klastogenici f’test tal-mikronuleju
ta a orali ripetuta fil-grieden. Limfo¢iti tad-demm periferali minn pazjenti bis-sindromu ta’
deficfenza immuni akkwizita (AIDS) li jkunu fuq kura ta' zidovudine gew ukoll osservati li jkun fihom
numri akbar ta' ksur ta' kromosomi.

Studju plota wera li zidovudine huwa inkorporat fid-DNA nukleari ta’ lewkociti ta’ adulti, li jinkludu wkoll
nisa tqal, li jkunu ged jiehdu zidovudine bhala trattament ghall-infezzjoni ta’ HIV-1, jew il-prevenzjoni ta’
mxija virali mill-omm ghall-wild. Zidovudine kien inkorporat fid-DNA mill-lewkociti tad-demm tal-kurdun
tat-trabi f’ommijiet kkurati b’zidovudine. Studju genotossiku transplacentali li sar fix-xadini gabbel zidovudine
wahdu mal-kombinazzjoni ta’ zidovudine u lamivudine f’espozizzjonijiet ekwivalenti ghall-bniedem.
L-istudju wera li feti esposti in utero ghall-kombinazzjoni sostnew livell oghla ta” inkorporazzjoni ta’ analogi
nukleosidi ta’ DNA ghal organi fetali multipli u wera evidenza ta’ aktar tqassir ta’ telomeres minn dawk
esposti ghal zidovudine wahedhom. Is-sinifikat kliniku ta’ dawn ir-rizultati mhux maghruf.
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Il-potenzjal kar¢inogeniku ta’ kombinazzjoni ta’ lamivudine u zidovudine ghadu ma giex ittestjat.

Fi studji ta’ karcinogenicta orali fuq perijodu ta’ zmien twil fil-firien u I-grieden, lamivudine ma
wriex xi potenzjal kar¢inogeniku.

Fi studji ta’ kar¢inogenic¢ita orali b’zidovudine fil-grieden u I-firien dehru tumuri epiteljali wara
perijodu tardiv. Studju sussegwenti ta’ kar¢inogenicita intravaginali kkonferma I-ipotesi li tumuri
vaginali kienu r-rizultat ta’ espozizzjoni lokali fuq perijodu ta’ zmien twil ghall-epitelju vaginali
tal-animal gerriem ghal konc¢entrazzjonijiet mhux metabolizzati ta’ zidovudine fl-awrina. Ma kienx
hemm tumuri marbuta ma’ zidovudine osservati fi kwalunkwe sess ta’ xi spe¢i minn dawn.

Barra minn hekk, zewg studji ta’ kar¢inogenicita transplacentali saru fil-grieden Fi studju WieheK
mill-Istitut Nazzjonali tal-Kancer tal-1stati Uniti, zidovudine nghata fl-oghla dozi massimi ttol

lil grieden nisa tqal minn jum 12 sa 18 tat-tqala. Sena wara t-twelid kien hemm zieda fl-in¢

ta” tumuri fil-pulmun, u I-passagg riproduttiv tal-mara ta’ wild espost ghall-oghla livell t gt’
(420 mg/kg piz tal-gisem fit-terminu). %

tibda minn gabel it-twelid fil-jum 10 ta’ gestazzjoni. Rizultati relatati mal-kur; u limitati ghal
tumuri epiteljali vaginali li dehru fit-tard, li dehru b’in¢idenza u fi Zzmien siq& al fl-istudju ta’
kar¢inogenicita orali standard. Ghalhekk, it-tieni studju ma pprovda Ebdi evidénza li zidovudine

Fi studju iehor, il-grieden inghataw zidovudine f’dozi sa 40 mg/kg ghal 24 xaharE Qomzzpm

jagixxi bhala kar¢inogen transplacentali.

Filwagqt li r-rilevanza klinika ta’ dawn is-sejbiet mhuwiex mag in id-dejta tissuggerixxi li
skju ta’ kancer.

Fi studji ta’ tossicita riproduttiva lamivudine wera evide awza zieda f’imwiet embrijonici
bikrija fil-fenek f’espozizzjonijiet sistemici relativameht i, meta mgabbla ma’ dawk miksuba
mill-bniedem, imma mhux fil-far anke espomzzy@temika gholja hafna. Zidovudine kellu
effett simili fiz-zewg speci, imma f’espozizzjonijiet\sistemici gholja hafna biss. Lamivudine ma
kienx teratogeniku fi studji fuq I-annimali. F’ %ﬂaternali tossici, zidovudine moghti lil firien
wagqt I-organogenisi rrizulta f’in¢idenza ogx ta’ malformazzjonijiet, imma I-ebda evidenza ta’
abnormalitajiet fetali ma kienu osservati@ 1 aktar baxxi.

QO

6. TAGHRIF FARMAC U

I-beneficcju kliniku li jista” jkun hemm ghall-bendmin je

6.1 Listata’ eééipjenti@

11-galba tal- p|IIoI

Cellulose, alllne
Sodium star colate (Tip A)
Sodlum fumerate

II-@;\ tar-rita tal-pillola

Hypromellose 3cP
Hypromellose 6¢P
Polysorbate 80
Macrogol 400
Titanium dioxide E171

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.
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6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medicinali

30 xahar.

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna

Dan il-prodott medi¢inali ma jehtieg ebda kundizzjoni ta’ hazna spe¢jali.
6.5 In-naturatal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Folji:
Folji tal-aluminju OPA/AIu/PVC \
Recipjenti: @'

e S

Recipjent ta’ lewn bajdani opak li ghandhom ghatu tal-kamin abjad u opak tal-polyethy] ;1/}&{ tenti

ghal ftuh mit-tfal b’sigill tal-aluminju. K\
Kull pakkett fih 60 pillola miksija b’rita. \'O
Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug. $

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali ghar-rimi S\~

L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.
Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skartlli jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali. 4
A
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*

Teva B.V. ®\\

Swensweg 5
2031GA Haarlem . ’\Q
L-Olanda ’\C)

8. NUMRU(I) TA@ ORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/10/663/00
EU/1/ 10/663/06

AL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

9. D
DQﬁwwel awtorizzazzjoni: 2 ta’ Marzu 2011
Data

I-ahhar tigdid: 19 ta’ Novembru 2015
10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medi¢inali tinstab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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4

KONDIZZJONUJIET JE\{V 1ZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UN' IQ
*

KONDIZZJONIJI KWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZ GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

L/
*

KONDIZ JIET JEW RESTRIZZJONDJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZ GUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

Debrecen H-4042

L-Ungerija

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5 \'

2031 GA Haarlem /\/a
L-Olanda ¢ /\/

Teva Operations Sp. z.0.0. \
80 Mogilska St. $

31-546 Krakow
II-Polonja %

Merckle GmbH 60

Ludwig-Merckle-Strasse 3

89143 Blaubeuren ’Q@
e

II-Germanja

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali gha@n hemm I-isem u I-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkoncernat. ‘\\

*

B. KONDIZZJONWIET JEV\! !@ZZ\]ONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-UZU
L/

Prodott medicinali li jinghatag\e‘)ta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristic¢i tal-

Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KONDIZ @T U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEG -SUQ

o R Q perjodici aggornati dwar is-sigurta (PSURS)

Ir—%i ti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medic¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati

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

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

D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI
. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Mhux applikabbli.
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA - PAKKETT TA’ FOLJI

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lamivudine/Zidovudine Teva. 150 mg/300 mg pilloli miksijin b’rita
lamivudine/zidovudine

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

Kull pillola miksija b’rita fiha

lamivudine 150 mg K\
zidovudine 300 mg g\o

‘

3. LISTATA’ ECCIPJENTI

| 4.  GHAMLAFARMACEWTIKAU KONTENUT .|

60 pillola miksija b’rita §
4
A\

5.  MODTA’KIFUMNEJNJINGHATA, N\

L 2
Agra I-fuljett ta’ taghrif gabel I-uzu. \\

Ghal uzu mill-halq -
O
N

 L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
LAHAQX MIT-TFAL

6. TWISSILJA SPECJ
JIDHIRX U MA

Zomm fejn ma J%)ﬁ a jintlahagx mit-tfal.

TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

'Q\'

DATA TA’ SKADENZA

EXP

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

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

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem
L-Olanda

A

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ :\\ /V

EU/0/00/000/000 \O

13. NUMRUTAL-LOTT %

Lot 60.\~

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JI ATA

)
Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib. @

*

N

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L—Ui\ °

>
o0

[16.  INFORMAZZJONIBIL-BRAILLE
"4

Lamivudine/Zidovudine T@

Q

| 17.  IDENTIE¥KATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D &Ju l-identifikatur uniku inkluz.

{

18¢ TDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

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

FOJL TA’ STRIXXA

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg pilloli miksija b’rita
lamivudine/zodovudine

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

Teva B.V.
: <\,’lx

3. DATATA’ SKADENZA \&)

EXP @

4. NUMRUTAL-LOTT AN\

\J
Lot ,(Q"b

5. OHRAJN AN 7
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA TAR-RECIPJENT

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg pilloli miksijin b’rita
lamivudine/zidovudine

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

Kull pillola miksija b’rita fiha /\il/

lamivudine 150 mg M

zidovudine 300 mg K\
O

3. LISTATA' ECCIPJENTI nﬁ‘

| 4. GHAMLAFARMACEWTIKAU KONTENUT AN\

4

\)
60 pillola miksija b’rita ’Q@.
O

5.  MODTA’'KIFUMNEIJNJINGHATA AN\ 7

o N\
Agra I-fuljett ta’ taghrif gabel I-uzu. . \\

Ghal uzu mill-halq ®\
oS

6. TWISSIJA SPECJAL ~“PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JI HAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhio@ jintlahaqx mit-tfal.

V=

|7 TW|®.&(|ET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

~<O

| 8.§<D)\TA TA’ SKADENZA

EXP

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

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

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem
L-Olanda

A

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ :\\ /V

EU/0/00/000/000 \O

13. NUMRUTAL-LOTT %

Lot 60.\~

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JI ATA

)
Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib. @

*

N

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L—Ui\ °

>
o0

[16.  INFORMAZZJONIBIL-BRAILLE
"4

Lamivudine/Zidovudine T@

Q

| 17.  IDENTIE¥KATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D &Ju l-identifikatur uniku inkluz.

{
18¢ TDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
PC
SN

NN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT

RECIPJENTI

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Lamivudine/Zidovudine Teva. 150 mg/300 mg pilloli miksijin b’rita
Lamivudine/zidovudine

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

Kull pillola miksija b’rita fiha /\il/

lamivudine 150 mg M

zidovudine 300 mg K\
O

3. LISTATA’ ECCIPJENTI nﬁ‘

| 4. GHAMLAFARMACEWTIKAU KONTENUT AN\

4

\)
60 pillola miksija b’rita ’Q@.
O

5.  MODTA’'KIFUMNEIJNJINGHATA AN\ 7

o N\
Agra I-fuljett ta’ taghrif gabel I-uzu. . \\

Ghal uzu mill-halq ®\
oS

6. TWISSIJA SPECJAL ~“PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JI HAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma j idhi@a jintlahagx mit-tfal zghar.

Q>

V=

|7 TWI%&(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

~<O

| 8.§<D)\TA TA’ SKADENZA

EXP

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

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

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem
L-Olanda

A

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

EU/0/00/000/000 \O

13. NUMRUTAL-LOTT %

Lot 60.\~

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JI ATA

)
Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib. @

*

N

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L—Ui\ °

>
o0

[16.  INFORMAZZJONIBIL-BRAILLE

5T

7~>
| 17.  IDENTIFIKATWRINIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDRNA(ATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

o W
N4

©

O
<
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg pilloli miksijin b’rita
lamivudine/zidovudine

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tiehu din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni
importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.
- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.
- Din il-medicina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra.Tista’

taghmlilhom il-hsara, anke jekk ghandhom I-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek. \
- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi tt
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4. /\ﬂ/
*
F'dan il-fuljett: K\

X’ghandek tkun taf qabel ma tichu Lamivudine/Zidovudine Teva
Kif ghandek tiehu Lamivudine/Zidovudine Teva %
Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Lamivudine/Zidovudine Teva §\~

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra E

1. X’inhu Lamivudine/ZidovudineTeva u ghalxie@a
4

X’inhu Lamivudine/ZidovudineTeva u ghalxiex jintuza g\'o

ok~ whE

Lamivudine/Zidovudine Teva jintuza biex jikkurakinfezzjoni bl-HIV (virus tal-
immunodefi¢jenza umana) fl-adulti u fit-tfal,

n\
Lamivudine/Zidovudine Teva fih zewg sul i attivi li jintuzaw biex jikkuraw infezzjoni bl-HIV:
lamivudine u zidovudine. It-tnejn li hu mlu parti minn grupp ta’ medic¢ini antiretrovirali msejha
inibituri ta’ reverse transcriptase‘ » ghal nucleoside (NRTI).

*
Lamivudine/Zidovudine Tev \ge)jjaqx ghal kollox 1-infezzjoni bl-HIV; huwa jnagqgas I-ammont ta’
virus fil-gisem, u jzommu baxx. Huwa jzid ukoll 1-ghadd ta¢-celluli CD4 fid-demm. I¢-celluli
CD4 huma tip ta’ cellyl{tdd-demm bojod, li huma importanti biex jghinu I-gisem jiggieled I-infezzjoni.

Mhux kulhadd jih\s}ondi ghall-kura b’Lamivudine/Zidovudine Teva bl-istess mod. It-tabib tieghek

jimmonitorjbk@'n ija effettiva I-kura.

2. ’Qandek tkun taf qabel ma tiechu Lamivudine/ZidovudineTeva

Tihux LamivudineZidovudine Teva

. jekk inti allergiku ghal lamivudine jew zidovudine, jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-
medicina (imnizzla fis-sezzjoni 6).

. jekk ghandek I-ghadd ta’ ¢elluli tad-demm baxx hafna (anemija severa) jew ghadd ta’
¢elluli homor baxx hafna (newtropenija).

I¢cekkja mat-tabib tieghek jekk inti tahseb li xi wahda minn dawn tapplika ghalik.

Oqghod attent hafna b’Lamivudine/Zidovudine Teva
Xi persuni li jiehdu Lamivudine/Zidovudine Teva jew tahlita ohra ta’ kuri ghall-HIV ghandhom riskju
akbar ta’ effetti sekondarji serji. Inti ghandek tkun taf li hemm riskji izjed mis-soltu:
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o jekk inti gatt kellek mard tal-fwied, li jinkludi l-epatite B jew C (jekk ghandek infezzjoni tal-
epatite B, tiqafx tichu Lamivudine/Zidovudine Teva minghajr il-parir tat-tabib tieghek, minhabba
li I-epatite tista’ titfacca mill-gdid).

o jekk ghandek mard tal-kliewi

o jekk inti ghandek piz zejjed b’mod serju (specjalment jekk inti mara)

Kellem lit-tabib tieghek jekk kwalunkwe wahda minn dawn tapplika ghalik. It-tabib tieghek
jiddeciedi jekk is-sustanzi attivi ikunux adattati ghalik. Inti jista’ jkollok bzonn izjed check-ups
minn haddiehor, li jinkludu testijiet tad-demm, waqt 1i tkun qed tiehu din il-medi¢ina. Ara
Sezzjoni 4 ghal aktar informazzjoni.

Oqghod attent ghal sintomi importanti
Xi persuni li jiehdu medicini ghall-infezzjoni bl-HIV jizviluppaw kundizzjonijiet ohra, li jist nu
serji. Inti ghandek bzonn tkun taf dwar sinjali u sintomi importanti li ghandek toqghod att thom
wagqt li tkun qed tiehu Lamivudine/Zidovudine Teva. M
Agra l-informazzjoni ‘Effetti sekondarji ohra li jista’ jkun hemm b’tera@%\ahlita ta’
mediéini ghall-HIV’ f'Sezzjoni 4 ta’ dan il-fuljett. AN\
Ipprotegi persuni ohra

Infezzjoni bI-HIV tinfirex permezz ta’ kuntatt sesswali ma’ xi hadd li jkolh@ifezzjoni, jew bit-
trasferiment ta’ demm infettat (per ezempju, billi wiehed juza labar ghall-injezzjoni wara haddiehor).
Xorta tista’ titrasmetti I-HIV waqt li tkun ged tiehu din il-medicina, @ emm ir-riskju jitbaxxa
b’terapija antiretrovirali effettiva. 6

Iddiskuti mat-tabib tieghek il-prekawzjonijiet mehtiega bi@ li tinfetta lil nies ohrajn.

Mediéini ohra u Lamivudine/Zidovudine Teva
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tie}@t dan l-ahhar jew tista’ tichu Xi medicini ohra.

L 4
Ftakar biex tghid lit-tabib jew lill-ispizjar tk‘@ekk inti tibda tiehu medicina gdida waqt li tkun qed
tiehu Lamivudine/Zidovudine Teva. @

<>
Dawn il-medi¢ini m’ghandhomxj Qaw ma’ Lamivudine/Zidovudine Teva:

prodotti medic¢inali ohr: lamivudine, biex tikkura infezzjoni bl-HIV jew tal-epatite B
emtricitabine, biex ti infezzjoni bl-HIV

stavudine jew zalci e, biex tikkura infezzjoni bl-HIV

ribavirin, jew i@nijiet ta’ ganciclovir biex tikkura infezzjonijiet virali

dozi gholjimyta’ cd-trimoxazole (antibijotiku)

cladribing, izata biex tikkura I-lewkimja taé¢-¢elluli ¢iljati

Ghid )i Qib tieghek jekk inti ged tigi kkurat bi kwalunkwe wahda minn dawn.

atji jmorru ghall-aghar. Dawn jinkludu:
sodium valproate, biex jikkura I-epilessija
interferon, biex jikkura infezzjonijiet virali
pyrimethamine, biex jikkura I-malarja u infezzjonijiet parassitici ohra
dapsone, biex jilga” kontra pulmonite u biex jikkura infezzjonijiet fil-gilda
fluconazole jew flucytosine, biex jikkura infezzjonijiet bil-fungu bhal candida
pentamidine jew atovaquone, biex jikkura infezzjonijiet parassitici bhal pulmonite
b’Pneumocystis jirovecii (hafna drabi ssir referenza ghaliha bhala PCP [Pneumocystis jirovecii
pneumonia])
amphotericin jew co-trimoxazole, biex jikkura infezzjonijiet bil-fungu u bil-batterji
probenecid, biex jikkura I-gotta u kundizzjonijiet jixbhuha, u jinghata ma’ xi antibijoti¢i biex
jaghmilhom aktar effettivi

Xi jSstghu jzidu 1-probabbilta li inti jkollok effetti sekondarji, jew igghielu l-effetti
sezéi
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. methadone, jintuza bhala sostitut tal-eroina
. vincristine, vinblastine jew doxorubicin, biex jikkuraw il-kancer.
Ghid lit-tabib tieghek jekk ged tichu xi wahda minn dawn il-mediéini.

Xi medi¢ini jkollhom interazzjoni ma’ Lamivudine/Zidovudine Teva

Dawn jinkludu:

o clarithromycin, antibijotiku
jekk ged tiehu clarithromycin, hu d-doza tieghek mill-angas saghtejn qabel jew wara li tichu
Lamivudine/Zidovudine Teva.

o phenytoin, biex jikkura I-epilessija.
Ghid lit-tabib tieghek jekk inti qed tichu phenytoin. It-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn
jimmonitorjak waqt li tkun qed tiehu Lamivudine/Zidovudine Teva. \

o medicini (normalment likwidi) li fihom sorbitol u alkohol iehor taz-zokkor (bhal xyfitol:
mannitol, lactitol jew maltitol), jekk jittiehdu regolarment. .

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tigi kkurat b’xi wahda minn dawg\'oK

Tgala u treddigh
Jekk inti tqgila jew ged tredda’, tahseb li tista tkun tgila jew ged tippjana li jl@k tarbija, itlob il-parir
tat-tabib tieghek qabel tiehu din il-medi¢ina.

Q@tti sekondarji fi trabi li
t-tqala tieghek, it-tabib tieghek

sti¢i ohrajn biex jimmonitorja 1-

wagqt it-tqala, il-benefi¢¢ju mill-harsien

Lamivudine/Zidovudine Teva u medi¢ini jixbhuh jistghu jikkawz
ghadhom fil-guf. Jekk tkun hadt Lamivudine/Zidovudine Tev
jista’ jirrikjedi li jsiru testijiet regolari tad-demm u testijietd#
izvilupp tal-wild tieghek. Fi tfal li ommhom tkun hadet
kontra I-HIV kien ikbar mir-riskju tal-effetti sekondar']: :

Nisa li huma pozittivi ghal HIV m’ghandhomx i ghu, minhabba li I-infezzjoni bl-HIV tista’
tghaddi lit-tarbija mill-halib tas-sider. o "!{

Ammont zghir tal-ingredjenti f’Lamivudim@dovudine Teva jista’ jghaddi wkoll fil-halib tas-sider
tieghek.

Jekk ged tredda’, jew ged tahseb bie a’
Yo
Kellem lit-tabib tieghek imr&‘kgament.

Sewqan u thaddim ta’ m@

Lamivudine/Zidovudi a jista’ jgieghelek tistordi u ghandu effetti sekondarji ohra li. bihom tkun
angas pront.

Issugx u’@ddimx magni jekk m’intix thossok f’siktek.

Lamivudin ovudine Teva fih is-sodium
Din il-&@ma fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri essenzjalment ‘hielsa

miQ
3. Kif ghandek tiechu Lamivudine/Zidovudine Teva

Dejjem ghandek tiehu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. Iccekkja
mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Ibla’ I-pilloli Lamivudine/Zidovudine Teva ma’ ftit ilma. Lamivudine/Zidovudine Teva jista’ jittieched
mal-ikel jew minghajru.

Jekk ma tistax tibla’ I-pilloli shah, tista’ tfarrakhom u thallathom ma’ ftit ikel jew ma’ xarba, u tichu d-
doza kollha minnufih.
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Zomm kuntatt regolari mat-tabib tieghek.

Lamivudine/Zidovudine Teva jghin biex jikkontrolla I-kundizzjoni tieghek. Inti ghandek bzonn tibqa’
tiechdu kuljum biex izzomm il-marda tieghek milli tmur ghall-aghar. Inti xorta tista’ tizviluppa
infezzjonijiet u mard ichor marbut mal-infezzjoni bl-HIV.

Zomm kuntatt mat-tabib tieghek u tigafx tichu Lamivudine/Zidovudine Teva minghajr il-
parir tat-tabib tieghek.

Id-doza rakkomandata hija

Tfal u adoloxxenti li jiznu 30 kg jew aktar:
Id-doza tas-soltu ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva hija pillola wahda darbtejn kuljum. @

Hu I-pilloli fhinijiet regolari, filwaqt li thalli madwar 12-il siegha bejn pillola u ohra. /v

Tfal li jiznu bejn 21 u 30 kg K
ld-doza ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva li s-soltu wiehed jibda biha hija nofs pi /) li tittiehed
filghodu u pillola wahda shiha li tittiehed filghaxija.

Tfal 1i jiznu bejn 14 u 21 kg
Id-doza ta’ Lamivudine/Zidovudine Teva li s-soltu wiched jibda biha ﬂ*f’mfs pillola (*%) 1i tittiched
filghodu u nofs pillola (%) li tittiehed filghaxija.

Ghal tfal 1i jiznu anqas minn 14-il kg lamivudine u zidovudi %ustann ta’ Lamivudine/Zidovudine
Teva) ghandhom jittiehdu separatament.
1sta>“ tinbidel

Jekk ghandek xi problema fil-kliewi, id-doza tie
Kellem lit-tabib tieghek jekk dan Japphk lik.

Jekk tiehu Lamivudine/Zidovudine Te sg m|II| suppost
Jekk ac¢cidentalment tichu z-zejjed Lami /Zidovudine Teva ghid b’dan lit-tabib jew lill-ispizjar

tieghek, jew ikkuntattja d-dipartimen ergenza ta’ sptar grib tieghek ghal aktar pariri.
L/
Jekk tinsa tiehu Lamivudine/Zj@oYyudine Teva
Jekk tinsa tichu doza, hudha iftakar. Imbaghad kompli I-kura tieghek bhal qabel. M’ ghandekx
tiechu doza doppja biex tpa kull doza li tkun insejt tichu.

4. Effetti sew{'ﬁgrji possibbli

Bhal kull m@a ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’ kulhad

QJ erapija kontra I-HIV jista’ jkun hemm zieda fil-piz u fil-livelli ta’ lipidi u glukozju fid-demm.
Dan huwa parzjalment relatat mas-sahha u mal-istil ta’ hajja mregga’ lura, u fil-kaz ta’ lipidi fid-demm
xi kultant minhabba I-medi¢ini kontra 1-HIV infushom. It-tabib tieghek ser jaghmillek testijiet ghal
dawn il-bidliet.

Il-kura b’Lamivudine/Zidovudine Teva hafna drabi tikkawza tnaqqis fix-xaham mir-riglejn, mid-
dirghajn u mill-wi¢¢ (lipoatrofija). Dan it-tnaqqis ta’ xaham fil-gisem intwera li mhuwiex
kompletament riversibbli wara li twaqqgaf zidovudine. It-tabib tieghek ghandu jissorvelja ghal sinjali ta’
lipoatrofija. Ghid lit-tabib tieghek jekk tinnota xi tnaqqis ta’ xaham mir-riglejn, mid-dirghajn, u mill-
wic¢. Meta jsehhu dawn is-sinjali, Lamivudine/Zidovudine Teva ghandu jitwaqggaf u I-kura tal-HIV
tieghek tinbidel.
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Meta tkun ged tigi kkurat ghall-HIV, huwa difficili tghid jekk sintomu huwiex effett sekondarju ta’
Lamivudine/Zidovudine Teva jew ta’ medi¢ini ohra li tkun ged tichu, jew effett tal-marda tal-HIV
innifisha. Ghalhekk huwa importanti hafna li tkellem lit-tabib tieghek dwar kwalunkwe tibdiliet
f'sahhtek.

Flimkien mal-effetti sekondarji ghal Lamivudine/Zidovudine Teva elenkati hawn taht, jistghu
jizviluppaw kundizzjonijiet ohra wagqt li tittiehed terapija b’tahlita ta’ medi¢ini ghall-HIV.
Huwa importanti li tagra I-informazzjoni aktar I-isfel f’din is-sezzjoni taht ‘Effetti sekondarji
ohra li jista’ jkun hemm terapija b’tahlita ta’ medicini ghall-HIV’.

Effetti sekondarji komuni hafna
Dawn jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10:

o Ugigh ta ras
o Thossok mdardar (¢qalligh)

>
Effetti sekondarji komuni {{‘l
O

Dawn jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10:

tagla’ (rimettar) &’\'
dijarea

ugigh fl-istonku @

telf t’aptit

thossok stordut &t

gheja, nuqqas ta’ energija
deni (temperatura gholja)

thossok ma tiflahx b’mod generali ’Q

diffikulta biex torgod (insomnja) )

ugigh u skonfort fil-muskoli @
ugigh fil-gogi R
soghla . \\

mnieher irritat jew inixxi \
raxx fil-gilda @

jaga’ x-xaghar (alopecja). Q

L/
Effetti sekondarji komuni h!@ jtdhru minn testijiet tad-demm huma:

o ghadd baxx ta’ ¢elluli r (anemija) jew ghadd baxx ta’ ¢elluli bojod (hewtropenija jew

lewkopenija)

e Zieda fil-livell I@imi tal-fwied

o zieda fl-a nt ta’ bilirubin fid-demm (sustanza li jipproduciha I-fwied) li tista’ ggieghel il-
I'qﬁﬁher safra.

gilda tie@
Effetti se rji mhux komuni
Dawn Jg jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100:
ch ssok bla nifs

gass
hakk
dghjufija fil-muskoli.

Effett sekondarju mhux komuni li jista’ jidher minn testijiet tad-demm huwa:

o tnaqqis fin-numru ta’ ¢elluli involuti fit-tghaqid tad-demm (trombocitopenija) jew kull tip ta’
¢elluli tad-demm (pancitopenija)

Effetti sekondarji rari
Dawn jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 1000:
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o reazzjoni allergika serja li tikkawza nefha fil-wice, 1-ilsien jew il-gerzuma li tista’ twassal ghal
diffikulta biex wiehed jibla' jew jiehu n-nifs

o disturbi fil-fwied, bhal suffejra, fwied kbir aktar mis-soltu, jew xaham fil-fwied, inffammazzjoni
(epatite).

o acidozi lattika (acidu lattiku zejjed fid-demm; ara s-sezzjoni li jmiss ‘Effetti sekondarji obira li

jista’ jkun hemm b’terapija b’tahlita ta’ medicini ghall-HIV)

infjammazzjoni tal

-frixa (pankrejatite)

ugigh fis-sider, mard tal-muskolu tal-galb (kardjomijopatija)

accessjonijiet (konvulzjonijiet)

Thossok dipress jew anzjuz, ma tkunx tista’ tikkonc¢entra, thossok bi nghas

indigestjoni, disturb fit-toghma \

tibdil fil-kulur tad-dwiefer, tal-gilda jew tal-gilda fuq gewwa ta’ halqek @.

thossok qisek ghandek l-influwenza — tkexkix ta’ bard u gharaq /1/

thoss tingiz fil-gilda (torqodlok)) ’<\/

sensazzjoni ta’ dghjufija fir-riglejn u fid-dirghajn K

dizintegrazzjoni tat-tessut tal-muskolu O

titrix &5\'
tghaddi I-awrina b’mod aktar frekwenti

tkabbir tas-sider fl-irgiel. ‘ @

Effetti sekondarji rari li jistghu jidhru f’testijiet tad-demm huma: 6
o zieda f’enzima msejha amylase.
o mudullun tal-ghadam 1i ma jipproducix ¢elluli hom@mm godda (aplasja pura tac-celluli I-

homor).
. Q

Effetti sekondarji rari hafna §
Dawn jistghu jaffettwaw sa persuna wahda % 1110,000:
*

Effett sekondarju rari hafna li jista’ jidhe%} tesijiet tad-demm huwa:

o mudullun tal-ghadam li ma jip 1x ¢elluli tad-demm homor jew bojod godda (anemija
aplastika). .

Effetti sekonda@ya li jista’ jkun hemm b’terapija b’tahlita ta’ medi¢ini ghall-HIV
Terapija b’tahlj medicini bhal Lamivudine/Zidovudine Teva tista’ tikkawza kundizzjonijiet ohra li
jizviluppaw, l-kura tal-HIV.

Inf t tal-passat jistghu jergghu jfiggu b’qawwa

P i b”infezzjoni avvanzata tal-HIV (AIDS) ghandhom sistemi immuni dghajfa, u hemm probabbilta
akbarli jizviluppaw infezzjonijiet serji (infezzjonijiet opportunisti¢i). Meta dawn il-persuni jibdew il-
kura, huma jistghu jinnutaw li infezzjonijiet mohbija tal-passat jergghu jfiggu b’qawwa, filwaqt li
jikkawzaw sinjali u sintomi ta’ inflammazzjoni. Dawn is-sintomi x’aktarx li huma kkawzati mis-
sistema immuni tal-gisem li tkun qed issir aktar b’sahhitha, biex il-gisem jibda’ jiggieled dawn 1-
infezzjonijiet.

Minbarra infezzjonijiet opportunistici, jistghu jsehhu wkoll disturbi awtoimmuni (kondizzjoni li ssehh
meta s-sistema immuni tattakka tessuti f’sahhithom tal-gisem ) wara li tibda tiechu medic¢ini ghall-kura
tal-infezzjoni tal-HIV tieghek. Disturbi awtoimmuni jistghu jsehhu diversi xhur wara 1-bidu tal-kura

tieghek. Jekk tinnota xi sintomi ta’ infezzjoni jew sintomi ohra bhal dghjufija fil-muskoli, dghjufija li
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tibda fl-idejn u s-saqgajn u timxi ’l fuq lejn il-tronk tal-gisem, palpitazzjonijiet, roghda jew attivita
eccessiva, jekk joghgbok gharraf lit-tabib tieghek immedjatament ghall-kura mehtieg.

Jekk inti jkollok xi sintomi ta’ infezzjoni wagqt li tkun qed tiehu Lamivudine/Zidovudine Teva:
Ghid lit-tabib tieghek immedjatament. Tihux medi¢ini ohra ghall-infezzjoni minghajr il-parir
tat-tabib tieghek.

Acidozi lattika hija effett sekondarju rari izda serju
Xi persuni li jkunu ged jiechdu Lamivudine/Zidovudine Teva, jizviluppaw kundizzjoni msejha ac¢idozi
lattika, flimkien ma’ fwied kbir aktar mis-soltu.

Acidozi lattika tigi kkawzata minn ac¢idu lattiku li jingemgha fil-gisem. Hija rari; jekk issehh, \
generalment tizviluppa wara ftit xhur ta’ kura. Hija tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja, billi t1kk
insuffi¢jenza tal-organi interni.

L-a¢idozi lattika hija aktar probabbli i tizviluppa f’persuni li ghandhom mard tal- Mle& persuni
b’esagerazzjoni ta’ piz zejjed (hoxnin hafna), spe¢jalment in-nisa.

Sinjali ta’ acidozi lattika jinkludu: $
o Tiehu nifs fil-fond, mghaggel, bi tbatija

o hedla tan-nghas +

o titrix jew dghjufija fid-dirghajn u r-riglejn 0

o thossok imdardar (nawsja), taqla’ (rimettar) 6

o ugigh fl-istonku.

Wagt il-kura tieghek, it-tabib jimmonitorjak ghal sinjali %;'doﬁ lattika. Jekk ikollok kwalunkwe
sintomu minn dawn imsemmijin hawn fuq, jew xi si 1afra li jinkwetawk:
Ara t-tabib tieghek mill-aktar fis possibbléle

Inti jista’ jkollok problemi bl-ghadam \\

Xi persuni li jiehdu terapija b’tahlita ta’ n1 ghall-HIV jizviluppaw kundizzjoni msejha
ostejonekrozi. B’din il-kundizzjoni, p it-tessut tal-ghadam imutu minhabba nuqqas ta’ provvista
tad-demm lejn |-ghadam. Persuni g‘t\%mm aktar probabbilta li jkollhom din il-kundizzjoni:

o jekk ikun ilhom jiehdu tera 1_] hallta ghal Zmien twil

jekk huma jkunu ged ji Wkoll medi¢ini antiinfjammatorji msejha korikosterojdi

Sinjali ta’ ost sXkroii jinkludu:
o ebusij ogi
o ugi ecjalment fil-genbejn, fl-irkoppa u fl-ispalla)

. Ita biex ticcaglaq
J eanota kwalunkwe wiched minn dawn is-sintomi:
Ghid lit-tabib tieghek.

Effetti ohra jistghu jidhru mit-testijiet tad-demm

Terapija b’tahlita ta’ medi¢ini ghall-HIV tista’ tikkawza wkoll:

. zieda fil-livelli ta’ ac¢idu lattiku fid-demm, li f’okkazzjonijiet rari tista’ twassal ghal ac¢idozi
lattika

Rappurtar tal-effetti sekondarji
Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett

sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
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direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f’ Appendici V. Billi tirrapporta |-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

5. Kif tahZzen Lamivudine/Zidovudine Teva
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagqx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kontenitur jew il-kartuna u I-folja
wara EXP. ld-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Dan il-prodott medi¢inali ma jehtieg ebda kundizzjoni specjali ta’ hazna. \

Tarmix medi¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghe\«%if
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni talow .

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra &O

X’fih Lamivudine/Zidovudine Teva Pharma BV @

- Is-sustanzi attivi huma lamivudine 150 mg u zidovudine 30 \

- Is-sustanzi mhux attivi I-ohra huma: Il-galba tal-pillola: Cell icrocrystalline, sodium
starch glycollate (Tip A), sodium stearyl fumerate. 11-kisk lola bir-rita fiha:
Hypromellose, 3cP, hypromellose 6¢P, polysorbate 80 ogol 400, titanium dioxide E171.

Kif jidher Lamivudine/Zidovudine Teva u I-konte ‘Ut@nakkett

Pillola bajda, f’ghamla ta’ kapsula mzaqqa fu *'q)v ahat, miksija b’rita u bil-ferq - li fugha hemm
mnaqqax “L/Z” fuq naha wahda u “150/30Q” %ﬂ aha ohra.

Il-pillola tista” tingasam. (\D
*
Lamivudine/Zidovudine Teva jig i tal-aluminju jew recipjenti tal-HDPE |i fihom 60 pillola.

Detentur taI-Awtorizzazz&@ut-qughid fis-Suq u I-Manifattur:

Detentur taI-AvthKii@oni ghat-Tqgeghid fis-Suq
TevaB.V. O\'
;em

Swensweg
2031G
oD

Mam:attu ri

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13

Debrecen H-4042

L-Ungerija

Pharmachemie B.V.
Swensweg 5

2031 GA Haarlem
L-Olanda
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Teva Operations Poland Sp. z.0.0.
80 Mogilska St.

31-546 Krakow

Poland

Merckle GmbH
Ludwig-Merckle-Strasse 3
89143 Blaubeuren
II-Germanja

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad- Det

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-SuqQ:

Belgié/Belgique/Belgien
Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG
Tél/Tel: +32 38207373

bbarapus
TeBa ®apma EA/]
Tem: +359 24899585

Lietuva
UAB Teva Baltics
Tel: +370 52660203

4&@

Luxembourg/Luxemburg $

ratiopharm GmbH @

Allemagne/Deutschland
Tél/Tel: +49 7314028\~

Ceska republika Magyarorsza
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o. Teva Gyo %ér Zrt.
Tel: +420 251007111 Tel: +36@00
4
Danmark M
Teva Denmark A/S J1e armaceuticals Ireland

TIf: +45 44985511
\N
@
R\
6\0
Eesti

UAB Teva Baltics iaal
Tel: +372 661 80

E)M\ada

Specifar .E.

T\ @ 805000

T%a Pharma, S.L.U.

Tel: +34 913873280

Deutschland
ratiopharm GmbH
Tel: +49 73140202

France
Teva Santé
Tél: +33 155917800

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 13720000

. \%rlanda
I: +44 2075407117

Nederland
Teva Nederland B.V.
Tel: +31 8000228400

Norge
Teva Norway AS
TIf: +47 66775590

Osterreich
ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH
Tel: +43 1970070

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z 0.0.
Tel: +48 223459300

Portugal

Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos,
Lda.

Tel: +351 214767550

Romania
Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +40 212306524
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Ireland
Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +44 2075407117

island
Teva Pharma Iceland ehf.
Simi: +354 5503300

Italia
Teva ltalia S.r.1.
Tel: +39 028917981

Kvbmpog

Specifar A.B.E.E.
EAMGdo

TnA: +30 2118805000

Latvija
UAB Teva Baltics filiale Latvija
Tel: +371 67323666

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.o.
Tel: +386 15890390

Slovenska republika

TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 257267911

Suomi/Finland

Teva Finland Oy

Puh/Tel: +358 201805900

Sverige
Teva Sweden AB @'
Tel: +46 42121100 ,\i\/
United Kingdom (Northern Ire

Teva Pharmaceuticals Ireland

Ireland
Tel: +44 2075407117 ‘ @

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar £{XX/SSSS}. 6

4

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq ifmttroniku tal-Agenzija Ewropea

ghall-Medi¢ini: http://www.ema.europa.eu/.

&

N
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