ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Mycamine 50 mg trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Mycamine 100 mg trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Mycamine 50 mg

Kull kunjett fih 50 mg micafungin (bhala sodium).
Wara r-rikostituzzjoni kull ml fih 10 mg micafungin (bhala sodium).

Mycamine 100 mg

Kull kunjett fih 100 mg micafungin (bhala sodium).
Wara r-rikostituzzjoni kull ml fih 20 mg micafungin (bhala sodium).

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

Trab abjad kompatt

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Mycamine hu indikat ghal:

Adulti, adoloxxenti > 16-il sena jew aktar u anzjani:

- Trattament ta’ kandidjasi invaziva.

- Trattament ta’ kandidjasi esofagali f’pazjenti li ghalihom hija xierqa terapija intravenuza.

- Profilassi ta’ infezzjoni Candida f’pazjenti li jkunu ser jaghmlu trapjant ta’ ¢elluli stem
allogenici ematopojetic¢i jew f’pazjenti li jkunu mistennija li jkollhom newtropenja (ghadd
assolut ta’ newtrofili <500 ¢ellola / pl) ghal 10 ijiem jew aktar.

Tfal (Ii jinkludu trabi ghadhom jitwieldu) u adoloxxenti < 16-il sena:

- Trattament ta’ kandidjasi invaziva.

- Profilassi ta’ infezzjoni Candida f’pazjenti li jkunu ser jaghmlu trapjant ta’ ¢elluli stem
allogenic¢i ematopojetici jew pazjenti li jkunu mistennija li jkollhom newtropenja (ghadd assolut
ta’ newtrofili <500 cellola / ul) ghal 10 ijiem jew aktar.

Id-decizjoni jekk jintuzax Mycamine ghandha titqies fuq riskju potenzjali li jizviluppaw tumuri fil-
fwied (ara sezzjoni 4.4). Ghalhekk, Mycamine ghandu jintuza biss jekk antifungali ohrajn ma jkunux
adattati.

Ghandha tinghata kunsiderazzjoni lil gwida ufficjalinazzjonali dwar l-uzu kif suppost ta’ medicini
antibatterjali.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
It-trattament b’Mycamine ghandu jinbeda minn tabib li ghandu esperjenza fil-gestjoni ta’ infezzjonijiet

fungali.
Pozologija



Ghandhom jinkisbu kampjuni ghal kultura fungali u studji rilevanti ohra tal-laboratorju (fosthom
istopatologija) qabel it-terapija sabiex jigu izolati u identifikati I-organizmi kawzattivi. [t-terapija tista’
tinbeda qabel ma jkunu maghrufar-rizultati tal-kulturi u ta’ studji ohra tal-laboratorju. Madankollu,
ladarba dawn ir-rizultati jkunu disponibbli, it-terapija antifungali ghandha tigi aggustata kif mehtieg.

Ir-regimen tad-doza ta’ micafungin jiddependi fuq il-piz tal-gisem tal-pazjent kif moghti fit-tabelli li
gejjin:

L-uzu fadulti, adoloxxenti > 16-il sena u anzjani

Indikazzjoni

Piz tal-gisem > 40 kg Piz tal-gisem <40 kg
Trattament ta’ kandidjasi invaziva 100 mg/kuljum* 2 mg/kg/kuljum*
Trattament ta’ kandidjasi esofagali 150 mg/kuljum 3 mg/kg/kuljum
Profilassi ta’ infezzjoni Candida 50 mg/kuljum 1 mg/kg/kuljum

* Kemm-il darba r-rispons tal-pazjent ma jkunx adegwat, ez. persistenza ta-kulturi jew jekk il-kundizzjoni
klinika ma titjibx, id-doza tista’ tizdied ghal 200 mg/kuljum f’pazjentili jiznu >40 kg jew 4 mg/kuljum
f’pazjentili jiznu < 40 kg,

Tul tat-trattament

Kandidjasi invaziva: It-tul tat-trattament ta’ infezzjoni b’Candida ghandu jkun ta’ mill-anqas 14-il
jum. It-trattament antifungali ghandu jissokta ghal mill-anqas gimgha wara li jkunu nkisbu zewg
kulturi tad-demm negattivi wara xulxin u wara 1-ghibien tas-sinjali klini¢i u s-sintomi ta’ l-infezzjoni.

Kandidjasi esofagali: Micafungin ghandu jinghata ghal ta’ lanqas gimgha wara l-ghibien tas-sinjali
klini¢i u s-sintomi.

Profilassi ta’ infezzjonijiet Candida: Micafungin ghandu jinghata ghal ta’ lanqas gimgha wara I-
irkupru tan-newtrofili.

Uzu fi tfal li jkollhom > 4 xhur sa adoloxxenti < 16-il sena

Indikazzjoni

Piz tal-gisem > 40 kg Piz tal-gisem <40 kg
Trattament ta’ kandidjasi invaziva 100 mg/kuljum* 2 mg/kg/kuljum*
Profilassi ta’ infezzjoni Candida 50 mg/kuljum 1 mg/kg/kuljum

*Kemme-il darba r-rispons tal-pazjent ma jkunx adegwat, ez. persistenza tal-kulturi jew jekk il-kundizzjoni
klinika ma titjiebx, id-doza tista’ tizdied ghal 200 mg/kuljum f’pazjenti li jiznu > 40 kg jew 4 mg/kg/kuljum
f’pazjentili jiznu < 40 kg,

L-uzu fit-tfal (li jinkludu trabi tat-twelid) ta’ < 4 xhur

Indikazzjoni
Kura ta’ kandidjasite invaziva 4 -10 mg/kg/jum*
Profilassi ta’ infezzjoni b’Candida 2 mg/kg/jum

* Micafungin f’doza ta’ 4 mg/kg fitfal li jiznu inqas minn 4 xhur joqrob ghall-esponimenti li nkisbu f’adulti li
kienu ged jir¢ievu 100 mg/jum ghall-kura ta’ kandidjasite invaziva. Jekk ikun hemm suspett ta’ infezzjoni tas-
sistema nervuza centrali (CNS), dozagg oghla (ez. 10 mg/kg) ghandu jintuza minhabba l-penetrazzjoni li
tiddependi mid-doza ta’ micafungin fis-CNS (ara sezzjoni 5.2).

Tul tat-trattament

Kandidjasi invaziva: It-tul tat-trattament ta’ infezzjoni b’Candida ghandu jkun ta’ mill-anqas 14-il
jum. It-trattament antifungali ghandu jissokta ghal mill-anqas gimgha wara li jkunu nkisbu zewg
kulturi tad-demm negattivi wara xulxin u wara 1-ghibien tas-sinjali klini¢i u s-sintomi ta’ l-infezzjoni.



Profilassi ta’ infezzjonijiet Candida: Micafungin ghandu jinghata ghal ta’ lanqas gimgha wara I-
irkupru tan-newtrofili. L-esperjenza b’Mycamine fuq pazjenti li ghandhom anqas minn sentejn hija
limitata.

Indeboliment epatiku

M’hemmx bzonn ta’ aggustament tad-doza f’pazjenti b’indeboliment epatiku hafif jew moderat (ara
sezzjoni 5.2). Attwalment m’hemmx bizzejjed informazzjoni disponibbli dwar l-uzu ta’ micafungin
f’pazjenti b’indeboliment epatiku sever u lI-uzu tieghu m’huwiex rakkomandat f’dawn il-pazjenti (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.2).

Indeboliment renali
M’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza ghal pazjenti b’indeboliment renali (ara sezzjoni 5.2).

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u effikacja fit-tfal (li jinkludu trabi tat-twelid) ta’ inqas minn 4 xhur ta’ dozita’ 4 u 10 mgkg
ghall-kura ta’ kandidijasi invaziva b’involviment tas-CNS ghadhom ma gewx determinati
adegwatament. Data disponibbli hija deskritta fis-sezzjoni 4.8, 5.1, 5.2.

Metodu ta 'Amministrazzjoni

Uzu ghal gol-vini.

Wara r-rikostituzzjoni u d-dilwazzjoni, is-soluzzjoni ghandha tinghata permezz ta’ infuzjoni gol-vini
ghal madwar siegha. Infuzjoniet aktar malajr jistghu jirrizultaw f’reazzjonijiet aktar spissi li jsehhu
minhabba histamine. Ghal struzzjonijiet dwar ir-rikostituzzjoni ara sezzjoni 6.6

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal echinocandins ohra jew ghal xi sustanzi mhux attivi
kif elenkati fit-tagsima 6.1

4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Effetti epatici:

L-izvilup ta’ foéi ta’ epatociti mibdula (FAH) u tumuri epatocellulari wara perijodu ta’
trattament ta’ 3 xhur jew aktar Kienu osservati fil-firien. Il-linja ta’ riferiment prezunta
ghall-izvilupp ta’ tumuri fil-firien hi madwar il-firxa ta’ l-espozizzjoni klinika. Ir-rilevanza
klinika ta’ din is-sejba mhijiex maghrufa. Il-funzjoni tal-fwied ghandha tigi monitorata
b’attenzjoni waqt it-trattament b’micafungin. Sabiex jigi mnaqqas ir-riskju ta’
rigenerazzjoni adattabbli u I-formazzjoni sussegwenti ta’ tumur tal-fwied, it-twaqqif bikri
f’kaz ta’ livelli gholja u persistenti ta’ ALT/AST hu rakkomandat. It-trattament
b’micafungin ghandu jitwettaq b’analizi reqqa fuq bazi ta’ riskju/benefi¢c¢ju, b’mod
partikolari fuq pazjenti li ghandhom indeboliment sever fil-funzjoni tal-fwied jew mard
kroniku tal-fwied li hu maghruf li jirraprezenta kondizzjonijiet preneoplasti¢i, bhal fibrozi
avvanzata fil-fwied , ¢irrosi, epatite virali, mard tal-fwied ta’ trabi li ghadhom jitwieldu jew
difetti kongenitali ta’ 1-enzimi, jew li qed jircievu terapiji konkomitanti li jinkludu
karatteristii epatotossici u/jew genotossici.

[t-trattament b ’micafungin kien assoc¢jat b’indeboliment sinifikanti tal-funzjoni tal-fwied (zieda fl-
ALT, AST jew bilirubin totali >3 darbiet ULN) kemm f’voluntieri b’sahhithom u pazjenti. F’xi
pazjenti problemi aktar severi fil-funzjoni epatika, epatite, jew insuffi¢jenza epatika li jinkludu kazijiet
fatali li gew irrapportati. Pazjenti pedjatric¢i < 1 sena jafu jkunu suxxettibbli ghal aktar hsara fil-fwied
(ara sezzjoni 4.8).

Reazzjoni anafilattika




Wagqt l-amministrazzjoni ta’ micafungin, jista’ jkun hemm reazzjonijiet anafilatti¢i/anafilattojdi li
jistghu jinkludu xokk. Jekk isehhu reazzjonijiet bhal dawn, I-infuzjoni ta’ micafungin ghandha
titwaqqgaf u ghandu jinghata trattament xieraq.

Reazzjoni fil-gilda

Reazzjonijiet esfoljattivi tal-gilda, bhas-sindromu Stevens-Johnson u nekrolizi epidermali tossika gew
irrapurtati. Jekk il-pazjents jizviluppaw xi raxx, ghandhom ikunu osservati mill-qrib u ghandu
jitwaqqaf it-trattament bil-micafungin jekk il-lezjonijiet ikomplu jizviluppaw.

Emolisi

Kazijiet rari ta’ emolisi li jinkludu emolisi intravaskulari jew anemija emolitika gew rapportati
f’pazjenti ttrattati b’micafungin. Pazjenti li jizviluppaw evidenza klinika jew tal-laboratorju ta’ emolisi
waqt it-terapija b’micafungin ghandhom jigi sorveljati mill-qrib jekk dawn il-kundizzjonijiet imorru
ghall-aghar u dawn ghandhom jigu evalwati biex jigi stabbilit ir-riskju/siwi dwar jekk it-terapija
ghandhiex titkompla.

Effetti Renali

Micafungin jista’ jikkaguna problemi fil-kliewi, insuffi¢jenza renali u rizultati anormali fil-funzjoni
renali. [l-pazjenti ghandhom jigu mmonitorati mill-qrib ghal aggravar tal-funzjoni renali.

Interazzjonijiet ma' prodotti medi¢inali ohra

Ko-amministrazzjoni ta’ micafungin u amphotercin B desoxycholate ghandha tintuza biss meta il-
benefic¢ji huma aktar mir-riskji, bil-moniteragg mill-qrib tat-tossici ta’ amphotericin B desoxycholate
(ara sezzjoni 4.5)

Pazjenti li ged jir¢ievu sirolimus, nifedipine jew itraconazole flimkien ma’ micafungin ghandhom jigu
mmonitorjati ghat-tossicita ta’ sirolimus, nifedipine jew itraconazole u d-dozagg ta’ sirolimus,
nifedipine jew itraconazole ghandu jitnaqqas jekk ikun mehtieg (ara sezzjoni 4.5).

Popolazzjoni Pedjatrika

L-in¢idenza ta’ xi reazzjonijiet avversi kienu oghla f’pazjenti pedjatrici milli f’pazjenti adulti (ara
sezzjoni 4.8).

E¢cipjenti
Din il-medi¢ina fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) ghal kull kapsula, jigifieri essenzjalment
‘hielsa mis-sodju

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarijiet ohra li jistghu
jibdlu l-effett farmacewtiku tal-prodott

Micafungin ghandu potenzjal baxx ta’ interazzjoni ma’ medi¢ini metabolizzati permezz ta’ processi
medjati minn CYP3A.

Saru studjita’ I-interazzjoni ma’ medicini ohra f’individwi b’sahhithom biex jigi evalwat il-potenzjal
ta’ interazzjoni bejn micafungin u mycophenolate mofetil, ciclosporin, tacrolimus, prednisolone,
sirolimus, nifedipine, fluconazole, ritonavir, rifampicin, itraconazole, voriconazole u amphotericin B.
F’dawn l-istudji, ma kienet osservata I-ebda evidenza ta’ tibdil fil-farmakokinetika ta’ micafungin.
M’hemmx bzonn ta’ aggustamenti fid-doza ta’ micafungin meta dawn il-medicini jinghataw flimkien.
L-esponiment (AUC) ta’ itraconazole, sirolimus u nifedipine zdied kemmxejn fil-prezenza ta’
micafungin (22%, 21% u 18% rispettivament).

Ko-amministrazzjoni ta’ micafungin u amphotericin B desoxycholate giet asso¢jata ma’ 30% zieda fl-
espozizzjoni ta’ amphotericin B desoxycholate. La darba dan jista’ ghandu sinjifikanza klinika din il-



ko-amministrazzjoni tista’ tigi uzata biss meta il-benefic¢ji huma aktar mir-riskji, b’moniteragg mill-
qrib tat-tossici ta’ amphotericin B desoxycholate (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti li jircievu sirolimus, nifedipine jew itraconazole flimkien ma’ micafungin ghandhom jigu
mmonitorjati ghal tossi¢ita minn sirolimus, nifedipine jew itraconazole u d-doza ta’ sirolimus,
nifedipine jew itraconazole ghandha titnaqqas jekk ikun mehtieg (ara sezzjoni 4.4)..

4.6 Fertilita, Tqala u Treddigh

Tqala
M’hemmx taghrif bizzejjed dwar l-uzu ta’ micafungin wagqt it-tqala. Fi studji fuq bhejjem micafungin
gasam is-sekonda u dehret anke hsara fis-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Mhux maghruf ir-

riskju potenzjali fuq il-bniedem.
Mycamine m’ghandux jintuza wagqt it-tqala jekk m’hemmx bzonn ¢ar.

Treddigh

Mhux maghruf jekk micafungin jigix eliminat fil-halib ta’ l-omm. Studji fuq l-annimali wrew li
micanfungin jigi eliminat fil-halib. Dec¢izjoni dwar jekk wiehed ghandux ikompli/iwaqqgafx it-treddigh
jew ikompli/iwaqqafx it-terapija b’Mycamine ghandha tittiched billi wiehed iqis is-siwi tat-treddigh
lill-wild u s-siwi ta’ terapija ta’ Mycamine lill-omm.

Fertilita

Tossi¢ita testikulari kienet osservata fi studju fuq l-annimali (ara sezzjoni 5.3). Micafungin ghandu
mnejn li jista’ jaffetwa l-fertilita ta’ l-irgiel.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Micafungin m’ghandu l-ebda effett jew ftit li xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, il-pazjenti ghandhom jigu infurmati li l-isturdament gie rrappurtat waqt il-kura
b’micafungin (ara sezzjoni 4.8).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta

Ibbazat fuq esperjenza mill-provi klini¢i, globalment 32.2% tal-pazjenti esperjenzaw reazzjonijiet
avversi tal-medicina. L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti kienu dardir (2.8%),
zieda fl-alkaline phosphatase fid-demm (2.7%), flebite (2.5%, l-aktar f’pazjenti infettati bl-HIV b’linji
periferali), rimettar (2.5%), u zieda fl-aspartate aminotransferase (2.3%).

Lista tabulari ta 'reazzjonijiet avversi

Fit-tabella li gejja, ir-reazzjonijiet avversi huma elenkati skond is-sistema tal-klassifika ta’ 1-organi u t-
terminu preferut MedDRA. F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, 1-effetti mhux mixtieqa ghandhom jitnizzlu
skond is-serjeta taghhom. L-effetti li huma l-aktar serji ghandhom jitnizzlu l-ewwel, segwiti minn
dawk anqas serji.



Sistema Komuni Mhux komuni Rari Mhux
tal-Klassifika ta’ | >1/100sa<1/10 | >1/1,000sa <1/100 | >1/10,000 sa maghruf
Organi <1/1,000 (frekwenza ma
tistax tigi
stmata mit-
taghrif
disponibbli)
Disturbi tad-demm | lewkopenja, pancitopenija, anemija koagulazzjoni
u tas-sistema newtropenja, anemija | trombocitopenija, emolitika, intravaskulari
limfatika esinofilja, emolisi (ara mifruxa
ipoalbuminemija sezzjoni 4.4)
Disturbi fis-sistema reazzjoni anafilattika xokk
immuni / anafilattojdi (ara anafilattiku u
sezzjoni 4.4), anafilattojdi
sensittivita ecéessiva (ara

sezzjoni 4.4)

Disturbi fis-sistema iperidrosi

endokrinarja

Disturbi fil- ipokalemija, iponatremija,

metabolizmu u n- | ipomagnesimja, iperkalemija,

nutrizzjoni ipokal¢imja ipofosfatemija,
anoreksja

Disturbi psikjatrici nuqgqas ta’ irqad,

ansjeta, konfuzjoni

Disturbi fis-sistema

ugigh ta’ ras

nghas, roghda,

nervuza sturdament,
disgewzja
Disturbi fil-qalb takikardja,
palpitazzjonijiet,
bradikardja
Disturbi vaskulari | Flebite pressjoni baxxa, xokk
pressjoni gholja,
fwawar
Disturbi dispnea
respiratotji, toracici
u medjastinali
Disturbi gastro- dardir, rimettar, dispepsja, stitikezza
intestinali dijarea, ugigh
addominali
Disturbi fil-fwied u | zieda ta’ alkaline insuffi¢jenza epatika hsara
fil-marrara phosphatase fid- (ara sezzjoni 4.4), epatocellulari
demm, zieda fl- zieda fil-gamma- li tinkludi

aspartate
aminotransferase,
zieda fl-alanine
aminotransferase,
zieda fil-bilirubina
fid-demm (li jinkludi
iperbilirubinaemija),
rizultati tat-test
tal-funzjoni tal-fwied
anormali

glutamyltransferase,
suffejra, kolestazi,
epatomagalija,
epatite

kazijiet fatali
(ara sezzjoni
4.4)




fit-tessuti ta’ taht il-
gilda

eritema

Sistema Komuni Mhux komuni Rari Mhux
tal-Klassifika ta’F| >1/100sa<1/10 | >1/1,000sa <1/100 | >1/10,000 sa maghruf
Organi <1/1,000 (frekwenza ma
tistax tigi
stmata mit-
taghrif
disponibbli)
Disturbi fil-gilda u | Raxx urtikarja, hakk, Eruzzjoni

tossika tal-
gilda, eritema
multiforme,
sindromu
Stevens-
Johnson,
nekrolizi
epidermali
tossika (ara
sezzjoni 4.4)

Disturbi fil-kliewi u
fis-sistema urinarja

zieda fil-kreatinina
tad-demm, zieda fl-
urea tad-demm,
insuffi¢jenza renali
aggravata

indeboliment
renali (ara
sezzjoni 4.4).
falliment
renali akut

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’
mnejn jinghata

deni, tertir

trombozi fil-post ta’
l-injezzjoni,
infjammazzjoni fil-
post ta’ l-infuzjoni,
ugigh fil-post ta’ I-
injezzjoni, edema
periferali

Investigazzjonijiet

zieda ta’ lactate
dehydrogenase fid-
demm

Eruzzjoni
tossika tal-
gilda

Deskrizzjoni ta' reazzjonijiet avversi maghzula

Sintomi possibbli jixbhu allergija

Sintomi bhal raxx u tertir gew irrappurtati fi studji klini¢i. [l-maggoranza kienu ta’ intensita hafifa ghal
moderata u ma llimitawx it-trattament. Reazzjonijiet serji (ez. reazzjoni anafilattojdi 0.2%, 6/3028)
kienu rappurtati b’mod mhux komuni waqt terapija b’micafungin u kienu biss f’pazjenti li kellhom
kondizzjonijiet bazic¢i serji (ez. AIDS avvanzata, tumuri malinni) li kienu jehtiegu diversi
medikazzjonijiet f’daqqa.

Reazzjonijiet epatici avversi

L-in¢idenza globali tar-reazzjonijiet epatic¢i avversi fl-istudji klini¢i b’micafungin kienet ta’ 8.6%

(260/3028) tal-pazjenti ttrattati b’micafungin. Il-maggoranza tar-reazzjonijiet epati¢i avversi kienu
hfief u moderati. L-aktar reazzjonijiet frekwenti kienu zieda f1-AP (2.7%), AST (2.3%), ALT (2.0%),
bilirubina fid-demm (1.6%) u rizultat tat-test tal-funzjoni tal-fwied anormali (1.5%). Ghadd zghir ta’
pazjenti (1.1%; 0.4% serji) waqqfu t-trattament minhabba kaz epatiku. Kazijiet ta’ disfunzjoni epatika
serja seshhew b’mod mhux komuni (ara sezzjoni 4.4).

Reazzjonijiet fil-post ta’ I-injezzjoni
L-ebda wahda mir-reazzjonijiet avversi fil-post ta’ I-injezzjoni ma llimitat it-trattament.

Popolazjoni pedjattrika



L-in¢idenzata’ xi reazzjonijiet avversi (elenkati fit-tabella hawn isfel) kienu oghla f’pazjenti tfal milli
f’pazjenti adulti. Barraminhekk, pazjenti pedjatri¢i < 1 sena esperjenzaw bi frekwenza ta’ darbtejn
aktar ta’ spiss zieda fI-ALT, AST u AP minn pazjenti pedjatrici akbar (ara sezzjoni 4.4). Ir-raguni I-
aktar plawsibbli ghal din id-differenza kienet id-differenza fil-kundizzjonijiet fl-isfond meta mqabbla
ma’ adulti jew pazjenti pedjatrici akbar osservati fi studji klini¢i. Fiz-zmien li dahlu fl-istudju,
il-proporzjon ta’ pazjenti pedjatri¢i b’ newtropenja kien diversi drabi oghla minn ta’ pazjenti adulti
(40.2% u 7.3% ta’ tfal u adulti, rispettivament), kif ukoll HSCT allogenika (29.4% u 13.4%,
rispettivament) u mallinita ematologika (29.1% u 8.7% rispettivament).

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika
Komuni trombocitopenija

Disturbi fil-qalb

Komuni Takikardja
Disturbi vaskulari
Komuni pressjoni gholja, pressjoni baxxa

Disturbi fil-fwied u fil-marrara
Komuni iperbilirubinemija, epatomegali

Disturbi fil-kliewi u fis-sistema urinarja
Komuni insuffi¢jenza renali akuta, zieda fl-urea fid-demm

Rapport ta * reazzjonijiet avversi serji tal- medicina

Rapurtar ta’ rejazjonijiet avversi wara l-awtorizzazjoni ta’ prodott medic¢inali hija importanti. Din
tippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ ta 'benefic¢ju / riskju tal-prodott medicinali. Professjonisti
tal-kura tas-sahha huma mitluba li jirrappurtaw kwalunkwe rejazzjoni hazina suspettata permezz tas-
sistema ta 'rappurtar nazzjonali elenkati f’ Appendici V.

4.9 Doza ecéessiva

Dozita’ kuljum ripetuti sa 8 mg/kg (doza totali massima 896 mg) f’pazjenti adulti gew moghtija fi
provi klini¢i minghajr ebda tossicita rrappurtata li tillimita d-doza. F’kaz spontanju wiehed, kien
irrappurtat li dozagg ta’ 16 mg/kg/jum inghata f’pazjent li kien ghadu kif jitwieled. Ma kienu nnotati 1-
ebda reazzjonijiet avversi asso¢jati ma’ din id-doza gholja.

M’hemm ebda esperjenza dwar doza eccessiva b’micafungin. F’kazta’ doza e¢cessiva, ghandhom jigu
pprovduti mizuri t’appogg generali. Micafungin jehel hafna mal-proteini tad-demm u ma jitnehhiex
b’dijalisi.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Antimikoti¢i ghal uzu sistemiku, Antimikoti¢i ohra ghal uzu
sistemiku, Kodi¢i ATC: JO2AXO05

Kif jahdem

Micafungin jinibixxi b’mod mhux kompetittiv is-sintesi ta’ 1,3-f3-D-glucan, komponent essenzjali tar-
riti ¢ellulari fungali. 1,3-B-D-glucan m’huwiex prezenti fi¢-¢elloli mammiferi.

Micafungin juri attivita fungi¢ida kontra I-maggoranza ta’ l-ispe¢i Candida u jimpedixxi b’mod
prominenti t-tkabbir attiv ta’ hyphae ta’ l-ispeci Aspergillus.

Relazzjoni PK/PD



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

F'mudelli tal-annimali 'fuq il-kandidjasi, giet osservata korrelazzjoni bejn 1-espozizzjoni ta' micafungin
diviz bil MIC (AUC / MIC) u l-effikacja definita bhala I-proporzjon mehtieg biex jinkiseb l-inqas
effett statiku. Proporzjon ta madwar 2400 u madwar 1300 kienu mehtiega ghall C. albicans u C.
glabrata, rispettivament, f'dawn il-mudelli. Fid-doza terapewtika rakkomandata ta 'Mycamine, dawn
il-proporzjonijiet intlahqu ghad-distribuzzjoni tat-tip selvagg tal Candida spp.

Mekkanizmu(/i) ta’ rezistenza

Ghall-agenti kollha ta’ kontra I-mikrobi, gew irrapportati kazijiet ta’ suxxetibilita mnaqqsa u kazijiet
ta’ rezistenza inkro¢jata ma’ echinocandins ohrajn ma jistghux jigu eskluzi. Suxxetibilita mnaqqsa
ghal echinocandins giet asso¢jata ma’ mutazzjonijiet fil-kodici tal-genl Fks1 U Fks2ghal sottounita
magguri ta’ glucan synthase.

Punti ta’ riferiment

Punti mill- MIC EUCAST (verzjoni 10.0, valida mill-2020-02-04)

Speci tal-Candida Riferiment ghal-Kon¢entrazzjoni Minima inibitorja

(mg/L)
<S (Sussetibli) >R (Rezistenti)

Candida albicans 0.016 0.016

Candida glabrata 0.03 0.03

Candida parapsilosis 2 2

Candida tropicalis’ Evidenza insuffi¢jenti

Candida krusei’ Evidenza insuffi¢jenti

Candida guilliermondii’ Evidenza insuffi¢jenti

Candida spp.ohra Evidenza insuffi¢jenti

1 MICs ghall C. tropicalis huma 1-2 passi ta 'dilwit doppiji oghla milli ghal C. albicans u C.
glabrata. Fl-istudju kliniku irrizulta b'sué¢c¢ess li kien hemm numru kemmxejn ingas ghal C.
tropicalis milli ghall C. albicans kemm fid- dozi (100 u 150 mg kuljum). Madankollu, id-differenza
ma kinitx sinifikanti u jekk jissarraf differenza klinika relevanti mhux maghruf.

MICs ghall C. krusei huma madwar 3 passi ta 'dilwit doppji oghla minn dawk ghall C. albicans u,
bl-istess mod, dawk ghall C. guilliermondii huma madwar 8 tahlitiet doppji oghla. Barra minn
hekk, numru zghir biss ta 'kazijiet li jinvolvu dawn l-ispecijiet fil-provi klini¢i. Dan ifisser i m’
hemmzx bizzejjed evidenza li tindika jekk il-popolazzjoni tat-tip selvagg ta 'dawn patogeni jistehu
jigu ikkunsiddrati bhala suxxettibbli ghal micafungin.

Taghrif minn studji klini¢i

Kandidemija u Kandidjasi invaziva: Micafungin (100 mg/kuljum jew 2 mg/kg/kuljum) kien effettiv
dags u tollerat ahjar minn amphotericin B liposomali (3 mg/kg) bhala l-ewwel trattament ta’
preferenza ta’ kandidemija u kandidjasi invaziva fi studju ta’ nuqqas ta’ inferjorita multinazzjonali,
double-blindu randomised. Micafungin u amphotericin B liposomali ttiechdu ghal perjodu medju ta’
15-il jum (medda: 4 sa 42 jum f’adulti; 12 sa 42 jum fi tfal).

In-nuqqas ta’ inferjorita giet ipprovata ghal pazjenti adulti, u ntwerew rizultati simili
ghas-sotto-popolazzjonijiet pedjatrici (li jinkludu trabi li ghadhom jitwieldu u trabi li twieldu qabel iz-
zmien). Ir-rizultati dwar l-effikac¢ja kienu konsistenti, indipendentement mill-ispecijiet ta’ Candida
infettiva, is-sit principali ta’ infezzjoni u stat newtropeniku (ara Tabella). Micafungin wera tnaqqis
massimu medju izghar fir-rata stmata ta’ filtrazzjoni glomerulari waqt it-trattament (p<0.001) u
in¢idenza aktar baxxa ta’ reazzjonijiet relatati ma’ I-infuzjoni (p=0.001) mill-amphotericin B
liposomali.

Suééess Globali tat-Trattament fis-Sett Skond il-Protokoll, Studju dwar il-Kandidjasi Invaziva

Micafungin Amphotericin B % Differenza
Liposomali [95% CI]
N | n(%) N | n(%)
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Pazjenti Adulti
Success Globali tat-Trattament [ 202 | 181(89.6) [ 190 [ 170 (89.5) | 0.1[-5.9,6.1]%
Success Globali tat-Trattament skond I-Istat Newtropeniku
Newtropenja fil-linja bazi 24 18 (75.0) 15 12 (80.0) 0.7[-53,6.7] %
Ebda newtropenja fil-linja bazi 178 | 163 (91.6) | 175 158 (90.3)
Pazjenti Pedjatrici
Success Globali tat-Trattament 48 35(72.9) 50 38 (76.0) 2.7
<2 sentejn 26 | 21(808) |31 |24(77.4) [-17.3, 11.9]%
Trabi prematuri 10 | 7(70.0) 9 6 (66.7)
Trabi ghadhom jitwieldu (0 jiem | 7 7 (100) 5 4 (80)
sa <4 gimghat)
2 sa 15-il sena 22 | 14 (63.6) 19 14 (73.7)
Adulti u Tfal Ikkombinati, Su¢¢ess Globali tat-Trattament bl-Ispeci ta’ Candida
Candida albicans 102 | 91(89.2) 98 89 (90.8)
Specijiet mhux albicans 9: kollha 151 | 133 (88.1) | 140 123 (87.9)
C. tropicalis 59 | 540915) |51 49 (96.1)
C. parapsilosis 48 41 (85.4) 44 35(79.5)
C. glabrata 23 19 (82.6) 17 14 (82.4)
C. krusei 9 8 (88.9) 7 6 (85.7)

>

1 Ir-rata ta’ micafungin tnaqqas minnha r-rata ta’ amphotericin B liposomali, u intervall ta
kunfidenza ta’ 95% b’zewg nahat ghad-differenza fir-rata globalita’ success ibbazata fuq
approssimazzjoninormalita’ kampjun kbir.

I Aggustata ghall-istat newtropeniku; punt finali primarju.

§ Il-popolazzjoni pedjatrika ma tkejlitx biex tkun ittestjata n-non-inferjorita.

§ L-effikacja klinika giet osservata wkoll (< 5 pazjenti) fl-ispecijiet ta’ Candida li gejjin: C.
guilliermondii, C. famata, C. lusitaniae, C. utilis, C. inconspicua u C. dubliniensis.

Kandidjasi esofagali: Fi studju randomised u double-blind ta’ micafungin kontra fluconazole bhala I-
ewwel trattament preferenzjali ta” kandidjasi esofagali, 518-il pazjent ircevew mill-anqas doza wahda
tal-medicina studjata. It-tul medjan tat-trattament kien ta’ 14-il jum u d-doza medja medjana ta’
kuljum kienet ta’ 150 mg ghal micafungin (N=260) u 200 mg ghal fluconazole (N=258). Grad
endoskopu ta’ 0 (kura endoskopika) fi tmiem it-trattament gie osservat ghal 87.7% (228/260) u 88.0%
(227/258) ta’ pazjenti fil-gruppi ta’ micafungin u fluconazole, rispettivament (95% CI ghal differenza:
[-5.9%, 5.3%]) ll-limitu ta’ isfel ta’ 95% CI kien oghla mill-margni ta’ nuqqas ta’ inferjorita mfissra
qabelta’ -10% u ghalhekk gie approvat nuqqas ta’ inferjorita. In-naturau l-in¢idenza ta’ reazzjonijiet
avversi kienu simili bejn il-gruppi ta’ trattament.

Profilassi: Micafungin kien aktar effettiv minn fluconazole sabiex jipprevjeni infezzjonijiet fungali
invazivi f’popolazzjoni ta’ pazjenti li jinsabu f’riskju gholi li jizviluppaw infezzjoni fungali sistemici
(pazjenti li jkunu ser jaghmlu trapjant ta’ celluli stem ematopojetici (HSCT) fi studju randomised
multi-Centrali u double-blind). Is-success tat-trattament kien definit bhala n-nuqqas ta’ infezzjoni
fungali sistemika ppruvata, probabbli, jew suspettata fit-tmiem tat-terapija u n-nuqqas ta’ infezzjoni
fungali sistemika ppruvata jew probabbli fit-tmiem ta’ l-istudju. [I-maggoranza tal-pazjenti (97%,
N=882) kellhom newtropenja fil-linja bazi (< 200 newtrofili/pL). In-newtropenja ippersistiet ghal
medja ta’ 13-il jum. Kien hemm doza fissa kuljum ta’ 50 mg(1.0 mg/kg) ghal micafungin u 400 mg
(8 mg/kg) ghal fluconazole. [l-perijodu medju ta’ trattament kien ta’ 19-il jum ghal micafungin u 18-il
jum ghal fluconazole fil-popolazzjoni adulta (N=798) u 23 jum ghaz-zewg ferghat tat-trattament
fil-popolazzjoni pedjatrika (N=84).

Ir-rata ta’ success ta’ trattament kienet statistikament ferm oghla ghal micafungin milli ghal
fluconazole (1.6% kontra 2.4% ghal infezzjonijiet fil-punt ta’ riferiment finali). Il-punt ta’ riferiment
finali ghal infezzjonijiet ta’ Aspergillus kienu osservati f’pazjent 1 kontra 7 u I-prova jew probabilita
tal-punt ta’ riferiment finali ta’ infezzjonijiet ta’ Candida kienu osservati f’4 kontra 2 pazjenti fil-
gruppi ta’ micafungin u fluconazole rispettivament. Infezzjonijiet ohra li zviluppaw kienu kkawzati
minn Fusarium (pazjent 1 jew 2 rispettivament) u Zygomycetes (pazjent 1 u 0, rispettivament). In-
natura u l-in¢idenza ta’ reazzjonijiet avversi kienu l-istess bejn iz-zewg gruppi.
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5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

[l-farmakokinetika hija linejari fuq il-medda tad-dozata’ kuljum ta’ 12.5 mg sa 200 mg u 3 mg/kg sa
8 mg/kg. M’hemmx evidenza ta’ akkumulazzjoni sistemika u stat fiss generalment jintlahaq fi zmien 4
sa 5 ijiem.

Distribuzzjoni

Wara ghoti fil-vini, il-kon¢entrazzjonijiet ta’ micafungin juru tnaqqis biesponenzjali. [I-medi¢ina hija
distribwita malajr fit-tessuti.

F’¢irkulazzjoni sistemika, micafungin jehel hatna mal-proteini tal-plazma (> 99%), l-aktar ma’ I-
albumina. Ir-rabta ma’ l-albumina huwa indipendenti mill-kon¢entrazzjoni ta’ micafungin (10—
100 pg/ml).

IlI-volum tad-distribuzzjoni fiss (Vss) kien madwar 18-19-il litru.

Bijotrasformazzjoni

Micafungin mhux mibdul huwa I-kompost prin¢ipali li jic¢irkola f’¢irkulazzjoni sistemika. Micafungin
intwera li jigi metabolizzat ghal diversi komposti; minn dawn M-1 (forma catechol), M-2 (forma
methoxyta’ M1) u M-5 (idroksilazzjoni fil-katina tal-genb) ta’ micafungin gew rilevati f’¢irkulazzjoni
sistemika. L-esponiment ghal dawn il-metaboliti huwa baxx u I-metaboliti ma jikkontribwixxux ghall-
effikacja globali ta’ micafungin.

Anki jekk micafungin huwa substrat ghal CYP3A in vitro, l-idroksilazzjoni b’CYP3 A m’hix triq
principali ghall-metabolizmu ta’ micafungin in vivo.

Eliminazzjoni u eskrezzjoni

[I-medja tal-half-life terminali hija madwar 10-17-il siegha u tibga’ konsistenti tul dozi sa 8 mg/kgu
wara ghoti wiehed u ripetut. It-tnehhija totali kienet ta’ 0.15-0.3 ml/min/kg f’suggetti b’sahhithom u
pazjenti adulti u hija indipendenti mid-doza wara ghoti wiehed u ripetut.

Wara doza wahda fil-vini ta’ '*C-micafungin (25 mg) lil voluntiera b’sahhithom, 11.6% tar-
radjuattivita kienet irkuprata fl-awrina u 71.0% fl-ippurgar fuq 28 jum. Din id-dejta tindika li t-
tnehhija ta’ micafungin hija primarjament mhux renali. Fil-plazma, il-metaboliti M-1 u M-2 instabu
biss f’koncentrazzjonijiet ta’ traé¢a u l-metabolit M-5, l-aktar metabolit abbundanti, ammonta ghal
6.5% meta mqabbel mal-kompost princ¢ipali.

Popolazzjonijiet specjali

Pazjenti pedjatrici: F’pazjenti pedjatri¢i, il-valuri AUC kienu proporzjonali mad-doza fuq il-medda
tad-doza ta’ 0.5-4 mg/kg. It-tnehhija kienet influwenzata mill-piz, bil-valuri medji tat-tnehhija
aggustata skontil-piz 1.35 darbiet ikbar fi tfal izghar (4 xhur sa 5 snin) u 1.14 darbiet ikbar f’pazjenti
pedjatricita’ bejn 6 u 11-il sena. Tfal akbar (12-16-il sena) kellhom valuri medji ta’ tnehhija simili
ghal dawk stabbiliti f’pazjenti adulti. [I-medja tat-tnehhija fi trabi prematuri (eta tal-gestazzjoni ta’
madwar 26 gimgha) hija madwar 5 darbiet aktar milli fl-adulti. Il-medja tat-tnehhija fit-tfal 1i kellhom
inqas minn 4 xhur, aggustata ghall-piz, kienet ta’ madwar 2.6 drabi aktar minn tfal akbar fl-eta (12-16
il-sena) u 2.3 aktar milli fl-adulti.

Studju bridging dwar il-PK/PD wera penetrazzjoni li tiddependi mid-doza ta’ micafungin fis-CNS, bil-
livell minimu tal-AUC ta’ 170 pg*hr/L mehtieg biex tinkiseb l-eradikazzjoni massima tal-ammont
fungali fit-tessuti tas-CNS. Immudellar PK tal-popolazzjoni wera li doza ta’ 10 mg/kg fi tfal li
jkollhom inqas minn 4 xhur, tkun bizzejjed biex jinkiseb l-esponiment fil-mira ghall-kura ta’
infezzjonijiet fis-CNS b’Candida.

Anzjani: Meta nghata bhala infuzjoni wahda ta’ 50 mg fuq siegha, il-farmakokineti¢i ta’ micafungin fl-
anzjani (eta ta’ bejn 66-78 sena) kienu simili ghal dawk f’individwi zghazagh (20-24 sena). M’hemmx
bzonn ta’ aggustament fid-doza ghall-anzjani.

12



Pazjenti b’indeboliment epatiku: Fi studju mwettaq fuq pazjenti b’indeboliment epatiku moderat
(puntegg Child-Pugh 7-9), (n=8), il-farmakokineti¢i ta’ micafungin b’mod sinifikanti ma kinux wisq
differenti minn dawk ta’ suggetti b’sahhithom (n=8). Ghalhekk, m’hemmx bZonn ta’ aggustament fid-
doza ghal pazjenti b’indeboliment epatiku hafif ghal moderat. Fi studjuli sar f’persuni b’indeboliment
epatiku serju (puntegg Child-Pugh 10-12) (n=8), dehru konc¢entrazzjonijiet baxxi ta’ micafungin fil-
plazma u konc¢entrazzjonijiet gholjin tal-metabolit hydroxide (M-5) fil-plazma meta mqabblin ma’
pazjenti f’sahhithom (n=8). Din l-informazzjoni mhix bizzejjed biex issostni rakkomandazzjoni ta’
dozagg f’pazjenti b’indeboliment epatiku serju.

Pazjenti b’indeboliment renali: Indeboliment renali sever (Rata ta’ Filtrazzjoni Glomerulari
[GFR] <30 ml/min) ma affettwax il-farmakokineti¢i ta’ micafungin b’mod sinifikanti. M’hemmx
bzonn ta’ aggustament fid-doza ghal pazjenti b’indeboliment renali.

Generu/Razza: Il-generu u r-razza (Kawkasi, Suwed u Orjentali) ma influwenzawx b’mod sinifikanti
l-parametri farmakokinetic¢i ta’ micafungin. M”’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza ta’ micafungin
ibbazat fuq is-sess jew ir-razza.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

L-izvilupp ta’ foci epatoc¢iti mibdula (FAH) u ta’ tumuri epatocellulari fil-firien kien dipendenti kemm
fuq id-doza u z-zmien li dam jinghata micafungin. L-FAH registrati wara t-trattament ghal 13-il
gimgha jew aktar ippersistew ghal perijodu ta’ 13-il gimgha wara l-waqfien u zviluppaw f’tumuri
epatocellulari wara perijodu li fih ma sar I-ebda trattament li kopriet hajjet il-firien. Ma saru ebda
studji kar¢inogenici standard izda l-izvilupp ta” FAH kien analizzat fil-firien nisa sa perijodu ta’ 20
xahar u 18-il xahar wara il-waqfien ta’ trattament li dam sejjer ghal 3 u 6 xhur rispettivament. Fiz-
zewg studji l-incidenza/l-ghadd oghlata’ tumuri epatocellulari kienu osservati 18-il xahar u 20 xahar
wara l-perijodu li fih ma sar l-ebda trattament fil-grupp li nghata doza gholja ta’ 32 mg/kg/kuljum kif
ukoll fi grupp li nghata doza izghar (ghalkemm mhux statistikament sinifikanti). L-espozizzjoni fil-
plazma tal-livell ta’ riferiment prezunt ghall-izvilupp ta’ tumuri fil-firien (i.e. id-doza li fiha I-ebda
FAH u tumuri tal-fwied ma gew intraccati) kienet fl-istess firxa bhal fl-espozizzjoni klinika. Ir-
rilevanza tal-potenzjal epatokar¢inogeniku ta’ micafungin ghall-uzu terapewtiku fil-bniedem ghadu
mhux maghruf.

It-tossikologija ta’ micafungin wara dozi intravenuzi ripetuti fil-firien u/jew fil-klieb wriet risponsi
avversi fil-fwied, passagg urinarju, ¢elluli tad-demm homor, u l-organi ta’ riproduzzjoni tar-ragel. Il-
livelli ta’ espozizzjoni li fihom ma sehhux dawn l-effetti NOAEL) kienu fl-istess tal-livelli jew inqas
ta’ espozizzjoni klinika. Konsegwentement, risponsi avversi bhal dawn huma mistennija li jsehhu waqt
l-uzu kliniku b’micafungin.

F’testijiet standard ta’ sigurta farmakologika, effetti kardjovaskulari u ta’ rilaxx ta’ I-istamina
minhabba micafungin kienu evidenti f’dozi gholja u dehru li kienu dipendenti fuq il-hin ’il fuq mil-
limitu. Il-prolungament tal-hin ta’ l-infuzjoni li jnaqqas l-akbar kon¢entrazzjoni fil-plazma deher li
jnaqqas dawn l-effetti.

Fi studji ripetuti tat-tossicita tad-doza fil-firien sinjali ta’ epatotossicita kienu jikkonsistu minn zieda
fil-livelli ta’ enzimi tal-fwied u bidliet degenerattivi ta’ l1-epatociti li kienu akkumpanjati minn sinjali
ta’ rigenerazzjoni kumpensatorja Fil-kelb, I-effett fuq il-fwied kien jikkonsisti f’zieda fil-piz u
ipertrofija ¢entrilobulari, minghajr ma giet osservata ebda bidla degenrattiva ta’ epatociti.

Fil-firien, vakulazzjoni ta’ l-epitelju pelviku renali kif ukoll vakulazzjoni u thaxxin (iperplasja) ta’ I-
epitelju tal-buzzieqa ta’ I-awrina kienu osservati fi studji ta’ 26 gimgha b’dozi ripetuti. Fit-tieni studju
li dam sejjer 26 gimgha, iperplasija ta’ ¢elloli transizzjonali fil-buzzieqa ta’ l-awrina sehhet
b’in¢idenza ferm aktar baxxa. [l-perijodu ta’ dozagg ta’ micafungin f’dawn l-istudji fuq il-firien (6
xhur) jagbez il-perijodu ta’ dozi ta’ micafungin fil-pazjenti (ara sezzjoni 5.1).
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Micafungin emolizza d-demm tal-fenek f’testijiet in vitro. Fil-firien, gew osservati sinjali ta’ anemija
emolitika wara injezzjonijiet ripetuti ta’ bolus ta’ micafungin. Fi studji b’dozi ripetuti fil-klieb, ma
gietx osservata anemija emolitika.

Fi studji dwar it-tossicita riproduttivau ta’ 1-izvilupp, gie nnotat li kien hemm tnaqgqis bil-piz tat-twelid
tal-frieh. Abort wiehed sehh fil-fniek meta nghata 32 mg/kg/kuljum. Firien irgiel ittrattati fil-vini ghal
9 gimghat urew vakulazzjoni tac-celloli epiteljali tal-kanal epididimali, piz akbar ta’ l-epididimi u
tnaqqis fl-ghadd ta’ ¢elluli ta’ l-isperma (bi 15%), madankollu fi studji li damu sejrin ghal 13 u 26
gimgha dawn il-bidliet ma sehhux. Fil-klieb adulti, atrofija tat-tubi seminiferi b’vakulazzjoni ta’ 1-
epitilu seminiferu u anqas sperma fl-epididimidi gew innotati wara trattament fit-tul (39 gimgha),
imma mhux wara 13-il gimgha ta’ trattament.

Fi klieb zghar, 39 gimgha ta’ trattament ma wassalx ghal lezjonijiet fit-testikoli u l-epididimide
f’manjiera dipendenti mid-doza fi tmiem it-trattament imma wara perijodu ta’ 13-il gimgha minghajr
trattament gie nnotat li kien hemm zieda f’dawn il-lezjonijiet fil-gruppi ta’ rkupru trattati.

Ma gie osservat l-ebda indeboliment ghall-fertilita tar-ragel jew tal-mara fl-istudju dwar l-izvilupp
embrijoniku ta’ firien.

Micafungin ma kienx mutageniku jew klastogeniku meta kien evalwat f’batterija standard ta’ testijiet
in vitro u in vivo li jinkludi studju in vitro fuq sintesi mhux skedata tad-DNA li uza epatociti ta’ firien.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

Lactose monohydrate

Citric acid anhydrous (ghal aggustament tal-pH)
Sodium hydroxide (ghal aggustament tal-pH)
6.2 Inkompatibilitajiet

Dan il-prodott medic¢inali m’ghandux jigi mhallat jew jinghata b’infuzjoni ma’ prodotti medi¢inali
ohra ghajr dawk imsemmija f’sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medié¢inali

Kunjett mhux miftuh: 3 snin.

Konc¢entrat rikostitwit fil-kunjett

Stabbilta kimika u fizika waqt I-uzu kienet murija sa 48 siegha f"temperaturata’ 25°C meta rikostitwit
b’ soluzzjoni ghall-infuzjoni 9 mg/ml (0.9%) ta’ sodium chloride jew soluzzjoni ghall-infuzjoni
50 mg/ml (5%) ta’ glucose.

Soluzzjoni dilwita ghal infuzjoni

Stabbilta kimika u fizika waqt 1-uzu kienet murija ghal 96 siegha f’temperatura ta’ 25°C meta kienet
protetta mid-dawl meta dilwita b’soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) jew
soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ glucose 50 mg/ml (5%).

Mycamine ma fihx preservattivi. Mil-lat mikrobijologiku, is-soluzzjonijiet rikostitwiti u dilwiti
ghandhom jintuZaw immedjatament. Jekk ma jintuzawx mill-ewwel, iz-zminijiet u I-kundizzjonijiet ta’
hazna effettivi qabel I-uzu huma fir-responsabbilta ta’ I-utent u normalment ma jkunx aktar minn 24
siegha f’temperatura ta’ 2 sa 8°C, sakemm ir-rikostituzzjoni u d-dilwizzjoni ma jkunux saru
f’kundizzjonijiet asetti¢i kkontrollati u validati.
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6.4

Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Kunjetti mhux miftuha

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

Ghall-kundizzjonijiet ta’ hazna tal-prodott medic¢inali wara li jigi rikostitwit u dilwit, ara sezzjoni 6.3.

6.5

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

Kunjettta’ 10 ml maghmul minn hgieg ta’ Tip I b’tapp tal-lastku isobutylene-isoprene (rita tar-raza
fluworo laminat ) u ghatu li jinqala bis-suba’. Il-kunjett huwa miksi b’pellikola li tilga’ kontra I-UV.

Dags tal-pakkett: Jigi f’pakketti ta’ kunjett wiched.

6.6

Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

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

Mycamine m’ghandux jigi mhallat jew infuz ma’ prodotti medic¢inali ohra ghajr dawk imsemmija
hawn taht. Billi jintuzaw metodi asetti¢i f"temperatura tal-kamra, Mycamine jigi rikostitwit u dilwit kif

£e):

1.
2.

L-ghatu tal-plastik irid jitnehha mill-kunjett u t-tapp jigi dizinfettat bl-alkohol.

5 mlta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni 9 mg/ml (0.9%) ta’ sodium chloride jew soluzzjoni ghall-
infuzjoni ta’ glucose 50 mg/ml (5%) (mehudin minn flixkun/borza ta’ 100 ml) ghandhom jigu
injettati b’mod asettiku u bil-mod mal-genb il-wic¢ ta’ gewwa. Ghalkemm il-kon¢entrat ser
jaghmel ir-raghwa, ghandu jsir kull sforz sabiex jitnagqas I-ammont ta’ raghwa ggenerat. Iridu
jigu rikostitwiti numru suffi¢jenti ta’ kunjetti ta’ Mycamine sabiex tinkiseb id-doza mehtiega
f’milligrammi (ara t-tabella taht).

Il-kunjett ghandu jigi mdawwar bil-gentilezza. M"GHANDUX JIGI MHAWWAD. It-trab
ghandu jinhall kompletament. [l-kon¢entrat ghandu jintuza immedjatament. Il-kunjett ghandu
jintuza darba biss. Ghalhekk, kull kon¢entrat rikostitwit mhux uzat, irid jintrema
immedjatament.

[l-kon¢entrat rikostitwit kollu ghandu jingibed minn kull kunjett u jigi rritornat fil-flixkun/borza
li minnu/minnha ttieched originarjament. Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni dilwita ghandha tintuza
mill-ewwel. Stabbilta kimika u fizika waqt I-uzu kienet murija ghal 96 siegha f’temperatura ta’
25°C meta protett mid-dawl u dilwit kif deskritt hawn fugq.

[I-flixkun/borza ta’ l-infuzjoni ghandhom jigu maqluba b’mod gentili sabiex tixxerred is-
soluzzjoni dilwita izda MHUX imhawda sabiex tigi evitata r-raghwa. Is-soluzzjoni ma tridx
tintuza jekk tkun imdardra jew ipprecipitat.

[I-flixkun/borza ta’ l1-infuzjoni bis-soluzzjoni ghal infuzjoni dilwita ghandhom jiddahhlu f’borza
opaka li tinghalaq sabiex jigu protetti mid-dawl.

Preparazzjoni tas-soluzzjoni ghal infuzjoni

Doza | Kunjett ta’ Volum ta’ Volum Infuzjoni
(mg) Mycamine li (0.9%) sodium | (konéentrazzjoni ta’ standard
jrid jintuza chloride jew trab rikostitwit (mizjuda sa
(mg/kunjett) (5% glucose) li 100 ml)
jrid jigi Konéentrazzjoni
maghdud f’kull finali
kunjett
50 1 x50 5 ml madwar 5 ml 0.50 mg/ml
(10 mg/ml)
100 1x100 5 ml madwar 5 ml 1.0 mg/ml
(20 mg/ml)
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150 1 x100+1x 5 ml madwar 10 ml 1.5 mg/ml
50
200 2x 100 5 ml madwar 10 ml 2.0 mg/ml

Wara r-rikostituzzjoni u lI-infuzjoni, is-soluzzjoni ghandha tinghata b’infuzjoni gol-vina ghal madwar
siegha.
7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Verovskova ulica 57

1000 Ljubljana

Is-Slovenja

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/08/448/001

EU/1/08/448/002

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 25 ta’ April 2008

Data ta' I-ahhar tigdid: 19 ta’ Frar 2018

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott tinsab fuq il-website ta’ 1-Agenzija Ewropeja dwar il-
Medic¢ini http://www.ema.europa.eu/.
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ANNESS 11

MANIFATTURI RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET DWAR IL-
PROVISTA U L-UZU

KUNDIZZJONIJIET OHRA U REKWIZITI TA 'L-
AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD L_UZU
SIKUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A. MANIFATTURI RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Astellas Ireland Co. Ltd
Killorglin
Co. Kerry
L-Irlanda

Haupt Pharma Latina S.r.1.
Strada Statale 156 Km 47,600
04100 Borgo San Michele,
Latina, 1-Italja

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medic¢inali ghandu jkun hemm Il-isem u l-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkoncernat.

B. KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET DWAR IL-PROVISTA U L-UZU

Prodott medicinali jinghata b'riCetta ristretta tat-tabib (Ara Anness I: Sommarju tal- Karatteristici tal-
Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KUNDIZZJONLJIET OHRA U REKWIZITI TA 'L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

Rapporti Perjodici ta 'Aggornament tas-Sigurta

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati rapporti perjodici aggornati dwar is-sigurta ghal dan il-prodott
medi¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont I-
Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-
portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

D KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET DWAR L-UZU TAL-PRODOTT
MEDICINALI

Id-detentur ta’ 1-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq irid jaghmel studji u attivitajiet Farmakovigilanti
ohra kif miftijem fil-RMP ipprezentat fModulu 1.8.2 tal-awtorizzazzjoni ) kif ukoll f’xi tibdiliet
magbula li jsegwu ta’ I-RMP

RMP mibdul ghandu jigi sottomess:
o Fuq rikjesta ta’ I- Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini
o Kull meta s-sistema ta 'gestjoni tar-riskju huwa modifikat, spe¢jalment bhala rizultat
ta' informazzjoni gdidali jigu ricevuti li jistghu jwasslu ghal bidla sinjifikanti ghall-
profil ta 'benefic¢ju / riskju jew bhala rizultat ta’ meta tintlahaq mira importanti
(Farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskju)
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ANNESS III

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

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Mycamine 50 mg trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull kunjett fih: 50 mg micafungin (bhala sodium).
Wara r-rikostituzzjoni kull ml fih 10 mg ta’ micafungin (bhala sodium).

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Lactose monohydrate, citric acid anhydrous u sodium hydroxide.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni

Kunjett 1

5.  MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu gol-vina.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

8. DATA TA’ META JISKADI

JIS

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

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

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Verovskova ulica 57

1000 Ljubljana

Is-Slovenja

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

EU/1/08/448/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

I-Gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija a¢cettata.

| 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

KUNJETT

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Mycamine 50 mg trab ghal koné¢entrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni

Uzu ghal gol-vini.

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3.  DATA META JISKADI

JIS

| 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 5. IL-KONTENUT SKOND IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

50 mg

|6. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Mycamine 100 mg trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull kunjett fih: 100 mg micafungin (bhala sodium).
Wara r-rikostituzzjoni kull ml fih 20 mg ta’ micafungin (bhala sodium).

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Lactose monohydrate, citric acid anhydrous u sodium hydroxide.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghal konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni

Kunjett 1

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu gol-vina.

JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

8. DATA TA’ META JISKADI

JIS

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

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

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Verovskova ulica 57

1000 Ljubljana

Is-Slovenja

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

EU/1/08/448/002

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott:

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

I-Gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija a¢cettata.

| 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

KUNJETT

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Mycamine 100 mg trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni

Uzu ghal gol-vini.

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3.  DATA META JISKADI

JIS

| 4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 5. IL-KONTENUT SKOND IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

100 mg

|6. OHRAJN

26



B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: informazzjoni ghal min qed jaghmel uzu minnu

Mycamine 50 mg trab ghal kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni
Mycamine 100 mg trab ghal koné¢entrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni
micafungin

Agqra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tuza din il-medi¢ina ghax fih taghrif importanti ghalik.

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

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

- Jekk jagbdek xi wiehed mill-effetti sekondarji kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dawn
jinkludu xi effetti sekondarji li mhumiex imsemmijin f¢dan il fuljett. (Ara Sezzjoni 4)

F’dan il-fuljett:

X’inhu Mycamine u ghalxiex jintuza

Xi trid tkun taf qabel ma tuza Mycamine
Kif ghandek tuza Mycamine

Effetti sekondarji li jista’ jkollu

Kif tahzen Mycamine

Kontenut tal-pakkett u informazjoni ohra.

AN DN B W N~

1. X’inhu Mycamine u ghalxiex jintuza

Mycamine ghandu is-suntanza attiva micafungin. Mycamine jissejjah medic¢ina antifungali peress li
jintuza biex jittratta infezzjonijiet ikkagunati minn ¢elluli fungali. Mycamine jintuza biex jittratta
infezzjonijiet fungali ikkawzati minn ¢elluli fungali jew c¢elluli tal-hmira msejha Candida. Mycamine
huwa effettiv biex jittratta infezzjonijiet sistemici (dawk 1i jkunu ppenetraw il-gisem). Huwa
jinterferixxi mal-produzzjoni ta’ parti mir-riti tac-Celluli fungali. Rita ta¢-cellula intatta hija mehtiega
ghal fungus biex tkompli tghix u tizviluppa. Mycamine jikkaguna difetti fir-riti tac-¢elluli fungali, li
ma jippermettux lil fungus ikompli jghix u jikber.

It-tabib tieghek ordnalek Mycamine minhabba ¢-¢irkostanzi li gejjin meta ma nstabx trattament
antifungali iehor xieraq (ara sezzjoni 2):

e Biex jigu ttrattati adulti, adoloxxenti u tfal li jinkludu trabi tat-twelid li ghandhom infezzjoni
fungali serja msejha kandidjasi invaziva (infezzjoni li ppenetrat il-gisem).

e Biex jigu ttrattati adulti u adoloxxenti > 16 senat’eta li ghandhom infezzjoni fungali fil-gerzuma
(esofagu) meta jkun adattat trattament gol-vina (intravenuz).

e Biex tipprevjeni infezzjoni b’Candida f’pazjenti li jkun gqed isirilhom trapjant tal-mudullun jew li
huma mistennija li jkollhom newtropenija (livelli baxxi ta’ newtrofili, tip ta’ ¢ellula tad-demm
bajda) ghal 10 ijiem jew aktar.

2. Xi trid tkun taf qabel ma tuza Mycamine

Tuzax Mycamine
- jekk inti allergiku/a ghal micafungin, ghal echinocandins ohra (Ecalta jew Cancidas) jew sustanzi
ohra ta’ din il medic¢ina (elenkati f* sezzjoni 6)

Twissijiet u prekawzjonijiet

Fil-firien, trattament fuq perijodu ta’ zmien twil b’micafungin irrizulta fi hsara ghal-fwied u
sussegwentemat ghal tumuri fil-fwied. Il-potenzjal i jizviluppaw tumuri fil-fwied fil-bniedem mhix
maghrufa, u t-tabib tieghek ghandu janalizza s-siwi u r-riskju tat-trattatment b> Mycamine qabel tibda
tichu I-medicina. Jekk joghgbok ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek problemi serji tal-fwied (ez.
insufficjenza tal-fwied jew epatite) jew kellek rizultati ta’ testijiet anormali tal-funzjoni tal-fwied.
Wagqt it-trattament il-funzjoni tal-fwied tieghek ser jigi monitorat aktar mill-qrib.
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Tkellem mat-tabib jew spizjar tieghek qabel ma tuza Mycamine.

- jekk inti allergiku ghal kwalunkwe medic¢ina

- jekk ghandek anemija emolitika (anemija minhabba it-tkissir ta’ ¢elluli tad-demm homor) jew
emolisi (tkissir ta’ ¢elluli tad-demm homor).

- jekk ghandek problemi bil-kliewi (ez. insuffi¢jenza tal-kliewi u test anormali tal-funzjoni tal-
kliewi). Jekk dan isehh, it-tabib tieghek ghandu mnejn jiddeciedi li jimmonitorja l-funzjoni tal-
kliewi aktar mill-qrib.

Micafungin jista’ jikkawza wkoll infjammazzjoni/eruzzjoni severa tal-gilda u tal-membrani mukuzi
(is-sindrome ta’ Stevens-Johnson, nekrolisi epidermali tossika).

Medicini ohra u Mycamine
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu , hadt dan l-ahhar jew jista jkun hadt xi
medic¢ini ohra.

Hu aktar u aktar importanti li tavza lit-tabib tieghek jekk qed tuza amphotericin B desoxycholate jew
itraconazole (antibijoti¢i antifungali), sirolimus (immunosuppressant) jew nifedipine (calcium channel
blocker) li jintuzaw ghal kura ta’ pressjoni tad-demm gholja). [t-tabib tieghek ghandu mnejn jiddeciedi
li jaggusta id-doza ta’ dawn il-medicini.

Mycamine ma’ l-ikel u max-xorb
Billi Mycamine jinghata fil-vini (o vina) ma huma mehtiega l-ebda restrizzjonijiet fuq l-ikel jew ix-
xorb.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb tista ’ tkun tqila, jew jekk qed tredda °, staqgsi it- tabib tieghek ghal parir qabel
ma tiehu din il-medi¢inaMycamine m’ghandux jintuza wagqt it-tqala jekk ma jkunx hemm bzZonn c¢ar.
M’ghandekx tredda’ jekk tuza Mycamine.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Micafungin mhux probabbli li jkollu effett fuq is-sewqan jew it-thaddim ta’ magni. Madankollu, xi
nies jistghu jhossuhom storduti meta jiehdu din il-medi¢ina, u jekk dan jigri lilek, m’ghandekx issuq u
tuzax ghodda jew magni. Jekk joghgbok informa lit-tabib tieghek jekk ikollok xi effetti li
jikkagunawlek problemi waqt is-sewqan jew waqt it-thaddim ta’ makkinarju iehor.

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

3. Kif ghandek tuza Mycamine

Mycamine ghandu jigi ppreparat u moghti lilek minn tabib jew professjonist iehor tal-kura tas-sahha.
Mycamine ghandu jinghata darba kuljum b’infuzjoni bil-mod gol-vini. It-tabib tieghek ser jistabbilixxi
kemm ser tiechu Mycamine kuljum.

Uzu fl-adulti, adoloxxenti > 16-il sena u anzjani

- Id-dozali s-soltu tinghata biex tigi ttrattata infezzjoni ta’ Candida invaziva hija ta’ 100 mg kuljum
ghal pazjenti li jiznu 40 kg jew aktar u 2 mg/kg kuljum ghal pazjenti li jiznu 40 kg jew anqas.

- Id-doza biex tigi ttrattata infezzjoni Candida ta’ I-esofagu hija ta’ 150 mg ghal pazjenti li jiznu
aktar minn 40 kg u 3 mg/kg kuljum ghal pazjenti li jiznu 40 kg jew anqas.

- Id-dozali s-soltu tinghata lill-adulti u t-tfal ghall-prevenzjoni ta’ infezzjonijiet invazivi ta’ Candida
hija 50 mg kuljum ghal pazjenti li jiznu aktar minn 40 kg u 1 mg/kg kuljum ghal pazjenti li jiznu
40 kg jew anqas.

Uzu fi tfal li jkollhom >4 xhur u adoloxxenti < 16-il sena

- Id-dozali s-soltu tinghata biex tigi ttrattata infezzjoni ta’ Candida invazivahija ta’ 100 mg kuljum
ghal pazjenti li jiznu 40 kg jew aktar u 2 mg/kg kuljum ghal pazjenti li jiznu 40 kg jew anqas.
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- Id-doza li s-soltu tinghata ghall-prevenzjoni ta’ infezzjonijiet invazivi ta’ Candida hija 50 mg
kuljum ghal pazjenti li jiznu aktar minn 40 kg u 1 mg/kg kuljum ghal pazjenti li jiznu 40 kg jew
inqas.

L-uzu fit-tfal u trabi tat-tweild li jkollhom < 4 xhur

- Id-doza tas-soltu ghall-kura ta’ infezzjoni b’Candida invaziva hija ta’ 4-10 mg/kg kuljum.

- Id-doza tas-soltu ghall-prevenzjoni ta’ infezzjonijiet b’Candida invaziva hija ta’ 2 mg/kg
kuljum.

Jekk tiehu Mycamine aktar milli suppost

It-tabib tieghek jimmonitorja r-rispons u I-kundizzjoni tieghek biex jistabbilixxi d-doza ta’ Mycamine
li ghandek bzonn. Madankollu, jekk inti inkwetat/a li stajt inghatajt izzejjed Mycamine, kellem lit-
tabib tieghek jew lil professjonist iehor tal-kura tas-sahha immedjatament.

Jekk tinsa tiehu Mycamine

It-tabib tieghek jimmonitorja r-rispons u l-kundizzjoni tieghek biex jistabbilixxi xi trattament
b’Mycamine ghandek bzonn. Madankollu, jekk inti inkwetat/a li stajt qbizt doza, kellem lit-tabib
tieghek jew lil professjonist iehor tal-kura tas-sahha immedjatament.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwarl-uzu ta’ dan il-prodott, staqsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji li jista’ jkollu

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina jista’ jkolla effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux fuq
kulhadd.

Jekk ikollok reazzjoni allergika, jew reazzjoni severa tal-gilda (ez. infafet u tqaxxir tal-gilda), ghandek
tinforma lit-tabib jew infermier tieghek immedjatament.

Mycamine jista’ jikkawza ukoll I-effetti sekondarji 1i gejjin:

Komuni (jista jaffetwa sa bniedem 1 minn kull 10

- rizultati anormali ghat-testijiet tad-demm (tnaqqis fi¢c-celluli I-bojod [lewkopenja; newtropenja));
tnaqqis fi¢-celluli homor tad-demm (anemija)

- tnaqqis ta’ potassium fid-demm (ipokalemja); tnaqqis ta’ magnesium fid-demm (ipomagnesemja);
tnaqqis ta’ calcium fid-demm (ipokal¢emja)

- ugigh ta’ ras

- infjammazzjoni tar-rita tal-vina (fil-post ta’ l-injezzjoni)

- dardir (thossok ma tiflahx); remettar (thossok ma tiflahx); dijarea, ugigh addominali

- rizultati anormali ta’ testijiet tal-funzjoni tal-fwied (zieda fl-alkaline phosphatase; zieda fl-
aspartate aminotransferase, zieda fl-alanine aminotransferase)

- zieda fil-pigment biljari fid-demm (iperbilirubinemja)

- raxx

- deni

- roghda (tertir)

Mhux komuni (jaffetwa sa bniedem 1 minn kull 100)

- rizultati anormali tat-testijiet tad-demm (tnaqqis fl-ghadd ta’ ¢elluli [pancitopenja]); tnaqqis fl-
ammont ta’ plejtlets tad-demm (trombocitopenja); zieda f’certi tipi ta’ ¢elluli tad-demm bojod li
jissejhu ejosinofili; tnaqqis fl-albumina fid-demm (ipoalbuminemija)

- sensittivita eccessiva

- zieada fl-ammont ta’ gharaq

- tnaqqis tas-sodium fid-demm (iponatremja); zieda fil-potassium fid-demm (iperkalemja)

- tnaqqis fl-ammont ta’ fosfati fid-demm (ipofosfatemja); anoreksja (disturb marbut ma’ l-ikel)

- insomnija (ssibha difficli biex torqod); ansjeta; konfuzjoni
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- thossok ghajjien (nghas); titrieghed, stordament; toghma disturbata

- rata mghaggla tal-qalb; tahbit tal-qalb aktar gawwi; tahbit tal-qalb irregolari

- pressjoni gholja jew baxxa; hmura tal-gilda

- qtugh ta’ nifs

- indigestjoni; stitikezza

- insuffi¢jenza tal-fwied; zieda fl-enzimi tal-fwied (gamma-glutamyltransferase); suffejra (sfurija
tal-gilda jew l-abjad ta’ 1-ghajnejn ikkagunati mill-fwied jew problemi tad-demm); inqas bila
tilhaq l-imsaren (kolestasi); nefha tal-fwied; infjammazzjoni tal-fwied

- raxx bil-hakk (urtikarja); hakk, il-gilda tihmar (eritema)

- rizultati anormali ghat-testijiet tal-funzjoni tal-kliewi (zieda tal-kreatinina fid-demm; zieda ta’ urea
fid-demm); insuffic¢jenza tal-kliewi aggravata

- livelli oghla ta’ enzima imsejha lactate dehydrogenase

- emboli fil-vina fil-post ta’ l-injezzjoni; infjammazzjoni fis-sit ta’ l-injezzjoni; jingabar il-fluwidu
f’gismek

Rari (jaffetwa sa bniedem 1 minn kull 1,000)
- anemija minhabba it-tkissir ta’ ¢elluli tad-demm homor (anemija emolitika), tkissir ta’ ¢elluli
homor tad-demm (emolisi)

Mhux maghruf (frekwenza ma tistax tigi stmata mit-taghrif disponibbli)
- disturbi tas-sistema tat-taghqid tad-demm

- xokk (allergiku)

- hsara lic-celluli tal-fwied li jinkludu mewt

- problemi tal-kliewi; insuffi¢jenza akuta tal-kliewi

Effetti sekondarji addizzjonali fit-tfal u fl-adolexxenti

Ir-reazzjonijiet li gejjin gew rapportati aktar ta’ spiss f’pazjenti tfal milli f’pazjenti adulti:
Komuni (jaffetwa sa bniedem 1 minn kull 10)

- tnaqqis fl-ammont ta’ plejtlets tad-demm (trombocitopenija)

- zieda fit-tahbit tal-qalb (takikardja)

- pressjoni gholja jew baxxa

- zieda fil-pigment tal-bile fid-demm (iperbilirubinemija); fwied minfuh

- insuffi¢jenza tal-kliewi akuta; zieda ta’ I-urea fid-demm

Rappurtar tal-effetti sekondariji

Jekktinnota xi effetti sekondarji kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effetti
sekondarji li mhumiex imsemmijin f’dan il-fuljett. Tista wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament
permezz tas-sistema ta' rappurtar nazzjonali elenkati fl-Appendic¢i V. billi tirrapporta effetti sekondarji
inti tista 'tghin tipprovdi aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta' din il-medic¢ina.

5. Kif tahzen Mycamine

Zommu fejn ma ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

Tuzax Mycamine wara d-data ta’ skadenza li tidher fuq il-kunjett u fuq il-kartuna. Id-data ta’ skadenza
tirreferi ghall-ahhar jum ta’ dak ix-xahar.

[l-kunjett mhux miftuh m’ghandux bzonn hazna specjali.

Il-konc¢entrat rikostitwit u s-soluzzjoni ghall-infuzjoni dilwita ghandhom jintuzaw immedjatament,
minhabba li ma fihx preservattivi biex ma jhallux kontaminazzjoni batterjali. Professjonist tas-sahha
mharrga biss u li jkun qara l-istruzzjonijiet kompluti sewwa jistghu jippreparaw din il-medicina ghall-
uzu.

Tuzax is-soluzzjoni ghal infuzjoni dilwita jekk tkun imdardra jew precipitata.
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Biex tipprotegi I-flixkun / borza ta’ 1-infuzjoni bis-soluzzjoni ghall-infuzjoni dilwita mid-dawl, dan/din
ghandhom jiddahhlu f’borza opaka li tinghalaq.

[l-kunjett huwa ghall-uzu darba biss. Ghalhekk, jekk joghgbok armi kwalunkwe koncentrat rikostitwit
mhux uzat immedjatament.

6. Kontenut tal-pakkett u informazjoni ohra

X’fih Mycamine

- Is-sustanza attiva hi micafungin (bhala sodium).
Kunjett wiehed fih 50 mg jew 100 mg micafungin (bhala sodium).
- Is-sustanzi l-ohra huma lactose monohydrate, citric acid anhydrous u sodium hydroxide.

Id-dehra ta’ Mycamine u l-kontenuti tal-pakkett

Mycamine 50 mg jew100 mg trab ghal koncentrat ghal soluzzjoni ghall- infuzjoni
huwa trab abjad kompatt ixxottat bil-friza. Mycamine jigi f’kaxxa li fiha kunjett wiehed.

Id-Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-Suq u I-Manifattur
Sandoz Pharmaceuticals d.d.

Verovskova ulica 57

1000 Ljubljana

Is-Slovenja

Manifattur

Astellas Ireland Co., Ltd.
Killorglin, County Kerry
L-Irlanda

Haupt Pharma Latina S.r.1.
Strada Statale 156 Km 47,600
04100 Borgo San Michele,
Latina, 1-Italja

Ghal kull taghrif dwar dan il-prodott medicinali, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-
Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Sandoz nv/sa Sandoz Pharmaceuticals d.d

Tél/Tel: 432 (0)2 722 97 97 Branch Office Lithuania
Upés g. 21-1

LT - 08128 Vilnius
Tel: +370 5 2636 037

bbarapus Luxembourg/Luxemburg
KYT Canpgo3s Sandoz nv/sa
Bowirapus Tél/Tel: +32 (0)2 722 97 97

Ten.: +359 2 970 47 47

Ceska republika Magyarorszag
Sandoz s.t.0. Sandoz Hungaria Kft.
Pikrtova 1737/1a Bartok Béla ut 43-47
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CZ-140 00 Praha 4
Tel: +420 234142222
recepce.sandozcz@sandoz.com

Danmark

Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
DK-2300 Kebenhavn S
TIf: +45 6395 1000
info.danmark@sandoz.com

Deutschland

Hexal AG

Industriestr. 25

D-83607 Holzkirchen

Tel: +49 8024 908 0
E-Mail: service@hexal.com

Eesti

Sandoz d.d. Eesti filaal
Parnu mnt 141

EE — 11314 Tallinn
Tel: +372 6652400

E)\dda

SANDOZ HELLAS MONOIIPOZQIIH A.E.

TnA: +30 216 600 5000

Espaiia )
BEXAL FARMACEUTICA, S.A.
Tel: +34 900 456 856

France

Sandoz SAS

49, avenue Georges Pompidou
F-92300 Levallois-Perret

Tél: +33 1 49 64 48 00

Hrvatska

Sandoz d.o.o.
Maksimirska 120

10 000 Zagreb

Tel : 4385 1 2353111
upit.croatia@sandoz.com

Ireland

Rowex Ltd.,
Bantry, Co. Cork,
Ireland,

P75 V009
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H-1114 Budapest
Tel: +36 1 430 2890
Info.hungary@sandoz.com

Malta
Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Tel: +35699644126

Nederland

Sandoz B.V.
Hospitaaldreef 29,
NL-1315 RC Almere
Tel: +31 36 5241600

E-mail:info.sandoz-nl@sandoz.com

Norge

Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
DK-2300 Kebenhavn S
Danmark

TIf: +45 6395 1000
info.norge@sandoz.com

Osterreich

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
A-6250 Kundl

Tel: +43(0)1 86659-0

Polska

Sandoz Polska Sp. z o.0.
ul. Domaniewska 50 C
02 672 Warszawa

Tel.: +48 22 209 7000
biuro.pl@sandoz.com

Portugal
Sandoz Farmacéutica Lda.
Phone: +351 211 964 000

Roménia
Sandoz Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 407 51 60

Slovenija

Lek farmacevtska druzba d.d.
Verovskova ulica 57

SI-1526 Ljubljana

Tel: +386 1 580 21 11



Tel: +353 27 50077
e-mail: pv@rowa-pharma.ie

island

Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
DK-2300 Kaupmannah6fn S
Danmork

Simi: +45 6395 1000
info.danmark@sandoz.com

Italia

Sandoz S.p.A.

Viale Luigi Sturzo, 43
[-20154 Milano

Tel: +39 02 96 54 1
regaff.italy@sandoz.com

Kvbmpog
SANDOZ HELLAS MONOIIPOXQITH A.E.
Tni: 430 216 600 5000

Latvija

Sandoz d.d. Latvia filiale
K.Valdemara 33 — 29
LV-1010 Riga

Tel: +371 67892006

Info.lek@sandoz.com

Slovenska republika

Sandoz d.d. - organizac¢na zlozka
Zizkova 22B

811 02 Bratislava

Tel: +421 2 48 200 600
sk.regulatory@sandoz.com

Suomi/Finland

Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
DK-2300 Kédpenhamina S
Tanska

Puh: +358 010 6133 400
info.suomi@sandoz.com

Sverige

Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14
DK-2300 Képenhamn S
Danmark

Tel: +45 6395 1000
info.sverige@sandoz.com

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

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medic¢ina tinsab fuq il-website ta’ I-Agenzija Ewropeja dwar il-

Medi¢ini http://www.ema.europa.eu/.
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It-taghrif 1i jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-qasam mediku:

Mycamine m’ghandux jigi mhallat jew infuz ma’ prodotti medic¢inali ohra ghajr dawk imsemmija
hawn taht. Billi jintuzaw metodi asetti¢i f"temperatura tal-kamra, Mycamine jigi rikostitwit u dilwit kif

ge):

1.
2.

L-ghatu tal-plastik irid jitnehha mill-kunjett u t-tapp jigi dizinfettat bl-alkohol.

5 ml ta’ 9 mg/ml (0.9%) sodium chloride ta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni jew 50 mg/ml (5%)
soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ glucose (mehudin minn flixkun/borza ta’ 100 ml) ghandhom jigu
injettati b’mod asettiku u bil-mod mal-genb tal-wic¢ ta’ gewwa. Ghalkemm il-kon¢entrat ser
jaghmel ir-raghwa, ghandu jsir kull sforz sabiex jitnaqqgas l-ammont ta’ raghwa ggenerat. Iridu
jigu rikostitwiti numru sufficjenti ta’ kunjetti ta’ Mycamine sabiex tinkiseb id-doza mehtiega
f’milligrammi (ara t-tabella taht).

Il-kunjett ghandu jigi mdawwar bil-gentilezza. M’ GHANDUX JIGI MHAWWAD. It-trab
ghandu jinhall kompletament. [I-koncentrat ghandu jintuza immedjatament. [l-kunjett ghandu
jintuza darbabiss. Ghalhekk, kull kon¢entrat rikostitwit mhux uzat irid jintrema immedjatament.
Il-koncentrat rikostitwit kollu ghandu jingibed minn kull kunjett u jigi rritornat fil-flixkun/borza
li minnu/minnha ttieched originarjament. Is-soluzzjoni ghal infuzjoni dilwita ghandha tintuza
mill-ewwel. Stabbilta kimika u fizika waqt 1-uzu kienet murija ghal 96 siegha f’temperatura ta’
25°C meta protett mid-dawl u meta dilwit kif deskritt hawn fuq.

[I-flixkun/borza ta’ l-infuzjoni ghandhom jigu maqluba b’mod gentili sabiex tixxerred is-
soluzzjoni dilwita izda MHUX imhawda sabiex tigi evitata r-raghwa. Is-soluzzjoni ma tridx
tintuza jekk tkun imdardra jew ipprecipitat.

I1-flixkun/borza ta’ 1-infuzjoni bis-soluzzjoni ghal infuzjoni dilwita ghandhom jiddahhlu f’borza
opaka li tinghalaq sabiex jigu protetti mid-dawl.

Preparazzjoni tas-soluzzjoni ghal infuzjoni

Doza | Kunjett ta’ Volum ta’ Volum Infuzjoni
(mg) Mycamine li (0.9%) sodium | (kon¢entrazzjoni) ta’ standard
jrid jintuza chloride jew trab rikostitwit (mizjuda sa
(mg/kunjett) (5% glucose) li 100 ml)
jrid jigi Konéentrazzjoni
maghdud f’kull finali
kunjett
50 1 x50 5 ml madwar 5 ml (10 mg/ml) | 0.50 mg/ml
100 1 x 100 5 ml madwar 5 ml (20 mg/ml) | 1.0 mg/ml
150 I1x100+1x50| 5ml madwar 10 ml 1.5 mg/ml
200 2x 100 5 ml madwar 10 ml 2.0 mg/ml
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