


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

Ocaliva 5 mg pilloli miksija b’rita

Ocaliva 10 mg pilloli miksija b’rita

Ocaliva 5 mg pilloli miksija b’rita

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA g

Kull pillola miksija b’rita fiha 5 mg obeticholic acid.

Ocaliva 10 mg pilloli miksija b’rita

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg obeticholic acid. @b

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA @

Pillola miksija b’rita .

Ocaliva 5 mg pilloli miksija b’rita .\\

Pillola safra, tonda 8 mm mnaqqgxa b@ fuq naha wahda u ‘5’ fuq in-naha 1-ohra.

Ocaliva 10 mg pilloli miksija b’
L 4

Pillola saftra, trijangulari S\X mm mnaqqxa b’‘INT” fuq naha wahda u ‘10’ fuq in-naha l-ohra.

TAGHRIF KI@KU

4
4.1 Indikazzjgnijiet terapewtici

Ocaliva huwanindikat ghat-trattament ta’ kolangite biljari primarja (PBC, primary biliary cholangitis)
f’kombinaZajoni ma’ ursodeoxycholic acid (UDCA) f’adulti b’rispons mhux adegwat ghal UDCA jew
bhal mrapija f’adulti i ma jistghux jittolleraw UDCA.

4. Zzologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
{leog’ ija
QQabel il-bidu tat-trattament b’obeticholic acid, I-istat tal-fwied tal-pazjent ghandu jkun maghruf.
Kemm jekk il-pazjent ghandu ¢irrosi dekompensata (li tinkludi Child-Pugh ta’ Klassi B jew C) jew
kellu kaz ta’ dekompensazzjoni ghandu jigi stabbilit qabel ma jinbeda t-trattament peress li obeticholic
acid huwa kontraindikat f’dawn il-pazjenti (ara sezzjonijiet 4.3 u 4.4).

Id-doza tal-bidu ta’ obeticholic acid hi ta’ 5 mg darba kuljum ghall-ewwel 6 xhur.
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Wara I-ewwel 6 xhur, ghall-pazjenti li ma jkunux lahqu tnaqqis xieraq fl-alkaline phosphatase (ALP)
u/jew bilrubin totali u li ged jittoleraw obeticholic acid, zid ghal doza massima ta’ 10 mg darba
kuljum.

L-ebda aggustament ta’ UDCA fl-istess hin mhuwa mehtieg f’pazjenti li ged jir¢ievu obeticholic acid.

>

Immaniggjar u aggustament tad-doza f kaz ta’ hakk sever

Strategiji ta’ immaniggjar jinkludu z-zieda ta’ bile acid binding resins jew antihistamines. W

Ghal pazjenti li ghandhom intolleranza severa minhabba hakk, ghandu jigi kkunsidrat wfe@w
aktar minn dawn li gejjin: {

. Id-doza ta’ obeticholic acid tista’ titnaqqas ghal: O
. 5 mg darba kull jumejn, ghal pazjenti li ma jittollerawx 5 mg darba Klj
. 5 mg darba kuljum, ghal pazjenti li ma jittollerawx 10 mg darba

. Id-doza ta’ obeticholic acid tista’ tigi interrotta temporanjament ghal Zfhign sa gimaghtejn
segwit minn bidu mill-gdid b’doza mnaqgsa.

. Id-doza tista’ tigi mizjuda ghal 10 mg darba kuljum, kif tollerat, sabiex jintlahaq rispons

ottimali.
It-twaqqif tat-trattament b’obeticholic acid ghandu jigi kkonsidr@azjenti li jkomplu
jesperjenzaw hakk intollerabli u persistenti. @

Rezini li jintrabtu bl-acidu tal-bile
Ghal pazjenti li qed jiehdu rezina li tintrabat ma’ a¢idu e, obeticholic acid ghandu jigi moghti
ghal tal-anqas 4 sa -6 sighat qabel jew 4 sa -6 sighat\/a ittiched rezina li tintrabat ma’ ac¢idu tal-

bile, jew fl-itwal intervall possibbli (ara sezzjonﬂl@
Doza ma ttehditx

Jekk doza ma ttehditx, id-doza li ma ttehdi&g%ndha tinqabez u l-iskeda normali ghandha titkompla
ghad-doza li jmiss. Doza doppja m’ghapdhieXMittiched biex taghmel tajjeb ghal doza li ma ttehditx.

Popolazzjonijiet specjali @\

Indeboliment epatiku .

Obeticholic acid huwa kontraipdikat f’pazjenti b’¢irrozi dekompensata (ez., Child-Pugh Klassi B jew
C) jew b’kaz ta’ dekompensazjoni li sehh minn gabel (ara sezzjonijiet 4.3 u 4.4).

Anzjani (= 65 sena)
Tezisti dejta limitata t@enﬁ anzjani. L-ebda aggustament tad-doza mhuwa mehtieg ghal pazjenti

anzjani (ara sezzjoning. 2y’
Indeboliment tal-Kliewi
L-ebda agg%rgent tad-doza mhuwa mehtieg ghal pazjenti b’indeboliment tal-kliewi (ara

sezzjoni 5%

Popo@i pedjatrika
Ma h l-ebda uzu rilevanti ta’ obeticholic acid fil-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament ta’ PBC.
leu ta’ kif ghandu jinghata
Qll—pillola ghandha tittiehed mill-halq bi jew minghajr ikel.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

. Sensittivita e¢éessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata
fis-sezzjoni 6.1.



. Pazjenti b’¢irrozi dekompensata (ez., Child Pugh ta’ Klassi B jew C) jew b’kaz ta’
dekompensazzjoni minn qabel (ara sezzjoni 4.4).

. Pazjenti b’ ostruzzjoni biljari kompluta.
4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu &

Kazijiet avversi epatici @

Falliment tal-fwied, xi kultant fatali jew li jirrizulta fi trapjant tal-fwied, gew rapportati bi ament
ta’ obeticholic acid f’pazjenti bi PBC b’¢irrozi kompensata jew dekompensata.

Xi whud mill-kazijiet sehhew f’pazjenti b’¢irrozi dekompensata meta kienu trattati a oghla minn
dik rakkomandata ghal dik il-popolazzjoni ta’ pazjenti; madanakollu, il-kazijiet t mpensazzjoni
epatika u falliment baqghu jigu rapportati f*pazjenti b’¢irrozi dekompensata an eta rcevew id-doza
rakkomandata.

li ged jiehdu obeticholic acid. Sinjali u sintomi klini¢i ta’ kumpens ni 1-fwied gew osservati
wkoll. Dawn il-kazijiet seshhew minn kmieni dags I-ewwel xahar tat-frattament. Kazijiet avversi
relatati mal-fwied gew osservati primarjament ’dozi oghla mid- Qﬂlssima rakkomandata ta’
10 mg darba kuljum (ara sezzjoni 4.9).

Zidiet falanine amino transferase (ALT) u aspartate aminotransferase (%ST)gew osservati " pazjenti

[l-pazjenti kollha ghandhom jigu monitorjati bhala rutin %gressjoni tal-marda ta’ PBC, li
jinkludi reazzjonijiet avversi epatici, bi stimi klini¢i u tal-Taboratorju biex jigi stabbilit jekk il-waqfien
tat-trattament b’obeticholic acid hux mehtieg. Pazjenti Ju oghla ta’ dikumpens epatiku, li
jinkludu dawk b’livelli oghla ta’ bilirubina, evidenza ta sjoni gholja portali (ez., axite, vari¢i
gastroesofagjali, trombocitopenija persistenti), m fwied fl-istess wagqt (ez., epatite awtoimmuni,
mard tal-fwied alkoholiku) u/jew mard interkurreénti Sever , ghandhom jigu monitorjatimill-qrib biex
jigi stabbilit jekk il-waqfien tat-trattament b‘%etic olic acid hux mehtieg.

It-trattament b’obeticholic acid f’pazjenti b’evidenza klinika jew tal-laboratorju ta’ dekompens epatiku
(ez., axite, suffejra, emorragija Variéee?% cefalopatija epatika), li jinkludi progressjoni ghal Child-
Pugh ta’ Klassi B jew C ghandu jigi qaf b’mod permanenti (ara sezzjoni 4.3).

It-trattament b’obeticholic acid g &i interrot waqt mard interkurrenti sever jew f’pazjenti li
jesperjenzaw reazzjonijiet epatic ﬁrsi klinikament sinjifikanti u 1-funzjoni tal-fwied tal-pazjent
ghandu jigi monitorat. Wara%42olwzzjoni u jekk mhemmx evidenza klinika jew tal-laboratorju ta’
dekompens epatiku, ir-rigkji zjali u l-benefic¢ji ta’ trattament b’obeticholic acid mill-gdid
ghandhom jigu kkonsidr

Hakk sever @

Hakk sever gie u@at 1123 9% tal-pazjenti fil-parti tal-istudju bi trattament b’obeticholic acid
19 9 tal-pazjenti fil-parti tal-istudju b’titrazzjoni ta’ obeticholic acid, u 7 % tal-pazjenti
dju bi placebo. Il-hin medjan ghall-bidu ta’ hakk sever kien ta’ 11, 158, u 75 jum
-partijiet tal-istudju dwar obeticholic acid 10 mg, titrazjoni ta’ obeticholic acid, u
ettivament. Strategiji ta’ immanigjar jinkludu z-zieda ta’ rezini li jintrabtu ma’ a¢idu tal-
thistamines, tnaqqis fid-doza, tnaqqis fil-frekwenza tad-dozagg, u/jew twaqqif temporanju
ta (ara sezzjoni 4.2 u 4.8).

Q&stanzi mhux attivi

Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola jigifieri essenzjalment
‘hieles mis-sodium’.

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



Effett ta’ prodotti medic¢inali ohrajn fug obeticholic acid

Rezini li jintrabtu ma’ acidu tal-bile

Rezina li tintrabat ma’ a¢idu tal-bile bhal cholestyramine, colestipol, jew colesevelam jadsorbu u
jnaqqsu l-assorbiment ta’ acidi tal-bile u jistghu jnaqqgsu I-effika¢ja ta’ obeticholic acid. Meta jigu&
moghtija rezini li jintrabtu ma’ acidu tal-bile fl-istess hin, obeticholic acid ghandu jittiched tal-a

4- sa 6 sighat qabel jew 4- sa 6 sighat wara li tichu r-rezina li tintrabat ma’ a¢idu tal-bile(jew Jitw

intervall possibbli). W
s
Effett ta’ obeticholic acid fuq prodotti medi¢inali ohrajn {\

Warfarin @

L-International normalized ratio (INR) jonqos wara I-ghoti fl-istess hin ta’ wa obeticholic acid.
INR ghandu jigi mmonitorjat u d-doza ta’ warfarin aggustata, jekk mehtieg iex tigi mantnuta
l-mira tal-medda ta’ INR meta obeticholic acid u warfarin jkunu moghtija fl-ist€ss hin.

Interazzjoni ma’ substrati ta’ CYP1A2 b’indici terapewtiku dejjaq k

Obeticholic acid jista’ jzid 1-esponiment ghal prodotti mediéinal%tess hin li huma substrati ta’
CYP1A2. Monitoragg terapewtiku ta’ substrati ta’ CYP1A2 by terapewtiku dejjaq (ez.
theophylline u tizanidine) huwa rakkomandat.

4.6  Fertilita, tqala u treddigh \ §

Tgala

Ma hemm I-ebda dejta dwar 1-uzu ta’ obeticholic deid f’nisa tqal. Studji illi saru fuq I-annimali ma
jindikawx effetti ta’ hsara diretta jew indireftada’ tossicita riproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Bhala
prekawzjoni, huwa preferibbli li jigi evitat 1-u%u ta’ Ocaliva matul it-tqala.

Treddigh ,&

Mhuwiex maghruf jekk obeticholc deid huwiex eliminat fil-halib tas-sider. Skont studju fuq 1-
annimali u I-farmakologija inti N eticholic acid mhux mistenni jinterferixxi mat-treddigh jew mat-
tikbir jew l-izvilupp tal-wild @ jigi mreddgha (ara sezzjoni 5.3). Ghandha tittiched dec¢izjoni jekk
jitwaqqafx it-treddigh je ’& titwaqqafx/tastjeni minn terapija b’Ocaliva wara li jigi meqjus il-
benefi¢cju tat-treddigh g%rbija u l-benefic¢¢ju tat-terapija ghall-mara.

Fertilita

Ma tezisti l—ebdaﬁwar il-fertilita fl-umani. Studji fl-annimali ma jindikawx effetti diretti jew
indiretti f@ilité jew ir-riproduzzjoni (ara sezzjoni 5.3).

4.7 E@l uq il-hila biex issuq u thaddem magni
Ocal ’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq jew thaddem magni.
{ Effetti mhux mixtieqa

ommariju tal-profil ta’ sigurta

L-iktar reazzjonijiet avversi komuni li gew irrapurtati kienu hakk (63 %) u gheja (22 %). L-iktar
reazzjoni avversa komuni li wasslet ghat-twaqqif kienet il-hakk. Il-parti 1-kbira tal-hakk sehh matul I-
ewwel xahar tat-trattament u kellu t-tendenza li jirrisolvi ruhu biz-zmien bit-tkomplija tad-dozagg.



Lista tabulata ta’ reazzjonijiet avversi

Ir-reazzjonijiet avversi rrapurtati b’obeticholic acid huma mnizzla fit-tabella t’hawn taht u kklassifikati
skont is-sistema ta’ MedDRA tal-klassi tal-organi u skont il-frewkenza. Il-frekwenzi huma definiti
bhala: komuni hafna (> 1/10), komuni (= 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100), rar

(> 1/10,000 sa < 1/1,000), rari hatna (< 1/10,000) u mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-(g‘q,
disponibbli).

‘s

Tabella 1. Frekwenza ta’ reazzjonijiet avversi f’pazjenti b’PBC &

Klassi tas-sistema tal- Komuni hafna Komuni Mh aghruf
organi

funzjoni tat-tirojde

O
Disturbi endokrinologici Abnormalita fil- scl

Disturbi fis-sistema nervuza Sturdament
Disturbi kardijaci Palpitazzjonijiet @
Disturbi respiratorji, tora¢ici Ugigh orofaringali

u medjastinali

Disturbi gastrointestinali Ugigh addominaliu | Stitikezza 0\

skonfort
Disturbi fil-fwied u fil- b‘ Falliment tal-fwied,
marrara zieda fil-bilirubina
@ fid-demm, Suffejra,
0 Cirrozi epatika
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti | Hakk zeha, Raxx
ta’ taht il-gilda \ ®)
Disturbi muskuloskeletri¢i u (Q,Artralgja
tat-tessuti konnettivi
Disturbi generali u Gheja IS % | Edema periferali, Deni
kondizzjonijiet ta’ mnejn \\
jinghata .

Deskrizzjoni ta’ xi reazzjonijiet avve’%

Twaqqif tat-trattament .

oW\
Reazzjonijiet avversi illi W@a‘c-twaqqif tat-trattament kienu 1 % (hakk) fil-parti tal-istudju
b’titrazzjoni ta’ obetichO@ u 11 % (hakk u gheja) fil-parti tal-istudju b’obeticholic acid 10 mg.

w @

Madwar 60 % ta@lti kellhom storja ta’ hakk mal-arwolar fl-istudju ta’ fazi III. Hakk kkawzat
mit—trattamf%jn alment beda matul 1-ewwel xahar mill-bidu tat-trattament.

Mqabbla &pazjenti li bdew fuq 10 mg darba kuljum fil-parti tal-istudju b’obeticholic acid 10 mg,
jenti & arti tal-istudju b’titrazzjoni ta’ obeticholic acid kellhom in¢idenza iktar baxxa ta’ hakk

6 % rispettivament) u rata iktar baxxa ta’ twaqqif minhabba hakk (10 % u 1 %,

rispe ent).

trattament, jew bidu ta’ antihistamines jew rezini li jintrabti mal-a¢idu tal-bili) kienu 41 % fil-parti tal-
istudju b’obeticholic acid 10 mg, 34 % fil-grupp ta’ titrazzjoni ta’ obeticholic acid, u 19 % fil-grupp
bil-placebo.

Ql%eréentwal ta’ pazjenti li kienu jehtiegu interventi (i.e, aggustamenti tad-doza, twaqqif tat-

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati




Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni

avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendi¢i V &

4.9 Doza eécéessiva «?

L-oghla esponiment ghal doza wahdanija ta’ obeticholic acid f’voluntiera b’sahhithom kien/fid-d0za
ta’ 500 mg. Dozi ripetuti ta’ 250 mg gew moghtija ghal 12-il gurnata konsekuttiva u xi i %’i
esperjenzaw hakk u zidiet riversibbli fit-transaminases tal-fwied. Fi provi klini¢i f’pazjenti B’ PBC li
réivew obeticholic acid 25 mg darba kuljum (2.5 darbiet 1-oghla doza rakkomandata 0 mg darba
kuljum (5 darbiet 1-oghla doza rakkomandata), esperjenzaw zieda dipendenti fuq4d- fl-in¢idenza
ta’ reazzjonijiet epatiCi avversi (ez. axxite, fawra ta’ kolangite biljari primarja, su& gdida li
titfacca), u zidiet fit-transaminase u l-bilirubin (sa iktar minn 3 darbiet l—oghla@ tan-normal [ULN
— upper limit of normal]). F’kaz ta’ doza eccessiva, pazjenti ghandhom jig rvati bir-reqqa u

moghtija kura ta’ sapport, skont il-htiega.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici @b

Kategorija farmakoterapewtika: Terapija tal-Fwied u tal%c’idi tal-bile u derivati, Kodi¢i ATC:
A05AA04
\

Mekkanizmu ta’ azzjoni
Obeticholic acid huwa agonist selettiv u b’sghhtu ghar-ricettur ta’ farnesoid X (FXR), ricettur nukleari

espress f’livelli gholjin fil-fwied u l-imsareg. ®XR huwa mahsub 1i huwa regolatur importanti tal-
perkorsi ta’ acidu tal-bili, infjammatorji, fibrotci, u metabolici. Attivazzjoni ta’ FXR tnaqqas il-
konc¢entrazzjonijiet intracellulari fl-epato@iti ta’ acidi tal-bili billi trazzan is-sintezi de novo mill-
kolesterol, kif ukoll, billi zzid it-tras p\’ acidi tal-bili barra mill-epato¢iti. Dawn il-mekkanizmi
jillimitaw id-dags generali tal-gabra%ttiva ta’ acidu tal-bili ¢irkolatorju filwaqt li jippromwovu
koleresi, u b’hekk inaqqsu l—espo@t epatiku ghall-acidi tal-bili.

L 4
Effikac¢ja klinika u sigurtd o C}

Studju kazwali ta’fazi I ble-blind, bi placebo bhala kontroll, bi grupp paralleli, ta’ 12-il xahar
(POISE) evalwa s-sig -effikacja ta’ obeticholic acid f216-il pazjent bi PBC li kienu qged jiehdu
UDCA ghal tal-an %1l xahar (doza stabbli ghal > 3 xhur) jew li ma setghux jittoleraw UDCA u
ma ré¢ivewx UD al > 3 xhur. Pazjenti gew inkluzi fl-istud;ji jekk I-alkaline phosphatase (ALP)
kien oghla minn jéw dags 1.67 drabi I-limitu ta’ fuq tan-normal (ULN) u/jew jekk il-bilirubin totali
kien ikba% x ULN imma inqas minn 2 X ULN. Pazjenti gew maghzula b’mod kazwali (1:1:1)

sabiex darbg kuljum jir¢ievu placebo, obeticholic acid 10 mg, jew titrazzjoni ta’ obeticholic acid (5 mg

ttitrati g mg sa 6 xhur skont ir-rispons terapewtiku/tolleranza). Il-maggoranza (93 %) tal-pazjenti

réive ment fl-istess hin ma’ UDCA u numru zghir ta’ pazjenti (7 %) ma setghux jittolleraw

UD vew placebo, obeticholic acid (10 mg) jew titrazzjoni ta’ obeticholic acid (5 mg ghal 10 mg)

b @ onoterapija. ALP u bilirubin totali gew evalwati bhala varjabbli kategoric¢i fil-punt ahhari
rintarju kompost, kif ukoll bhala varjabbli kontinwi fuq tul ta’ Zmien.

1-popolazzjoni tal-istudju kienet fil-parti 1-kbira maghmula min-nisa (91 %) ta’ razza bajda (94 %). L-
eta medja kienet ta’ 56 sena, bil-maggoranza tal- pazjenti inqas minn 65 sena. Il-valuri medji ta’ ALP
fil-linja bazi kienu fil-medda ta’ 316 U/L sa 327 U/L. Il-valuri medji tal-bilirubin totali fil-linja bazi
kienu fil-medda ta’ 10 pmol/L sa 12 pmol/L fost il-partijiet ta’ trattament tal-istudju, b’92% tal-
pazjenti fil-medda normali.


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

Trattament b’obeticholic acid 10 mg jew titrazzjoni ta’ obeticholic acid (5 mg sa 10 mg) irrizultat
f’Zidiet klinikament u statistikament sinifikanti (p < 0.0001) meta mgabbla ma’ placebo fin-numru ta’
pazjenti li ged jilhqu l-punt ahhari primparju kompost f’kull punt tal-hin tal-istudju (ara Tabella 2).
Risponsi sehhew kmieni dags gimaghtejn u kienu dipendenti mid-doza (obeticholic acid 5 mg meta
mgqabbel mal-10 mg 6 xhur, p = 0.0358). &

Tabella 2. Peréentwali ta’ pazjenti b’PBC li lahqu I-punt ahhari primarju kompost® f’Xa
u Xahar 12 bi jew minghajr UDCA"

A

A

Obeticholic acid Titrazzjoni ta’ N

10 mg*© Obetich(J)lic acid r@%

N=173) (N =170)
Xahar 6 <
Dawk li rrispondew, n (%) 37 (51) 24 (34) §V 50
Korrispondenti 95 % CI 39 %, 62 % 23 %, 45 % N 1%, 13 %
valur-p? <0.0001 <0.0001 0’ NA
Xahar 12 &
Dawk li rrispondew, n (%) 35 (48) 32 (46)_+ 7 (10)
Korrispondenti 95 % CI 36 %, 60 % 34 %, 58% 4%, 19 %
valur-p ¢ <0.0001 < NA
Komponenti tal-punt ahhari primarju®
ALP ingas minn 1.67-
drabi 1-ULN, n (%) 40(33) ,\‘@(47) 12(16)
Tnaqqis " ALP b’tal-anqas
15 %, n (%) 57 (78) . 54 (77) 21 (29)
Bilirubin totali ingas minn N4
jew dags 1-darba I-ULN, 60 (82) &5 62 (89) 57 (78)
n (%)

2 Percentwal ta’ pazjenti li r¢ivew rispons, definit hala ALP angas minn 1.67-drabi ULN, bilirubin totali fil-
medda normali, u tnaqqis fl-ALP tal-anqgas 15 N ri niegsa kienu kkunsidrati bhala ebda rispons. I1-Fisher’s
exact test kien uzat sabiex jigu kkalkulati Intervallita’ Kunfidenza (Confidence intervals, Cis) ta’ 95 %.

b Fil-prova kien hemm 16-il pazjent (7 %%u intolleranti u li ma ré¢ivewx UDCA fl-istess hin: 6 pazjenti

(8 %) fil-parti tal-istudju b’obeticholic ags g, 5 pazjenti (7 %) fil-parti tal-istudju b’titrazzjoni ta’
obeticholic acid, u 5 pazjenti (7 %) fil- l-istudju bi placebo.

¢ Pazjenti gew maghzula b’mod kaZ@ :1:1) sabiex jir¢ievu obeticholic acid 10 mg darba kuljum ghat-12-il
xahar shah tal-istudju, jew titra;z’ i ta obeticholic acid (5 mg darba kuljum ghall-ewwel 6 xhur, bi¢c-¢ans li
jizdied ghal 10 mg darba kuljumfghall*ahhar 6 xhur, jekk il-pazjent kien ged jittollera obeticholic acid izda kellu
ALP 1.67-drabi I-ULN jew. \m@?zw bilirubin totali oghla mill-ULN, jew anqas minn 15 % t-tnaqqis ta’ ALP)
jew placebo.
4 Gruppi ta’ Titrazzjoni ta2 cholic acid u obeticholic acid 10 mg kontra placebo. Valuri-P huma ottenuti bl-
uzu ta’ test ta’ Cochran el-Haenszel General Association stratifikat skont intolleranza ghal UDCA u ALP
qabel it-trattament i inn 3 darbiet ULN u/jew AST ikbar minn darbtejn ULN u/jew bilirubin totali ikbar
minn ULN.

¢ Rati ta’ rispons kichm kkalkulati bbazzati fuq l-analizi ta’ kazijiet osservati (i.e., [n =rispondenti

osservati]/ [N%)lazzjoni b’Intenzjoni ta’ Trattament (ITT)]); percentwal ta’ pazjenti b’valuri ta’ Xahar 12
huma 86 %3%@1 96 % ghall-partijiet tal-istudju b’obeticholic acid 10 mg, b’titrazzjoni ta’ obeticholic acid u
bi placeb, ttivament.

f11-lija @nedja tal-valur ta’ bilirubin totali kien ta’ 0.65 mg/dL, u kien fil-medda normali (i.e., inqas minn
jew d @ LN) fi 92 % tal-pazjenti reklutati.

@is medju ta’ ALP

Tnaqqis medju ta’ ALP gie osservat kmieni sa minn gimgha 2 u kien mizmum matul xahar 12 ghal
pazjenti li kienu mizmuma fuq I-istess doza tul it-12-il xahar. Ghal pazjenti fil-parti tal-istudju
b’titrazzjoni ta’ obeticholic acid liema doza b’obeticholic acid giet mizjuda minn 5 mg darba kuljum
ghal 10 mg darba kuljum, tnaqqis addizzjonali ta” ALP gie osservat f’xahar 12 fil-maggoranza tal-
pazjenti.




Tnaqqis medju ta’ gamma-glutamyl transferase (GGT)

It-tnaqqis medju (95 % CI) ta’ gamma-glutamyl transferase (GGT) kien 178 (137, 219) U/L fil-parti
tal-istudju b’obeticholic acid 10 mg, 138 (102, 174) U/L fil-parti tal-istudju b’titrazzjoni ta’
obeticholic acid, u 8 (=32, 48) U/L fil-parti tal-istudju bi placebo.

Monoterapija @

Wiehed u hamsin pazjent b’PBC bil-linja bazi ta’ ALP 1.67-drabi ULN jew aktar u/jew bilipAbinkotali
oghla mill-ULN kienu evalwati ghal rispons bijokimiku ghal obeticholic acid bhala mon’o@a

(24 pazjent r¢ivew obeticholic acid 10 mg darba kuljum u 27 pazjent r¢ivew placebo) % 7i
migbura ta’ dejta mill-istudju ta’ fazi Il ta’ 12-il xahar, kazwali, double-blind, bil—pl@ bhala
kontroll (POISE) u minn studju kazwali ta’ 3 xhur, double-blind, bil-placebo bhalagontroll. Fix-
Xahar 3, 9 (38 %) pazjenti trattati b’obeticholic acid lahqu rispons ghall-punt ahitari'®ompost, meta
mqabbla ma’ pazjent 1 (4 %) ittrattat bi placebo. It-tnaqqis medju (95 % CI) t$ f’pazjenti trattati
b’obeticholic acid kien ta’ 246 (165, 327) U/L meta mgabbel ma’ zieda ta’ %— ,42) U/L f’pazjenti
trattati bi placebo.

Popolazzjoni pedjatrika k

L-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini irrinunzjat ghall-obbligu i j prezentati r-rizultati tal-istudji
b’Ocaliva f’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika b’PBC (ara s 4.2 ghal informazzjoni dwar -
uzu pedjatriku).

Dan ifisser li ghad trid tinghata aktar evidenza dwar'tla odott medi¢inali. L-Agenzija Ewropea

Dan il-prodott medicinali gie awtorizzat taht dik li tisse%?ma ta’ ‘approvazzjoni kondizzjonali’.
ghall-Medicini ser tirrevedi informazzjoni gdida wan 1l-prodott medicinali tal-angas kull sena u

dan I-SmPC ser jigi aggornat kif mehtieg.
5.2 Taghrif farmakokinetiku \\

L 4
Assorbiment \\

’@ Koncetrazzjonijiet fil-plazma (Cmax) jsehhu £ hin medjan (tmax)
ta’ madwar saghtejn. Ghoti fl-jste§s fin ma’ ikel ma jalterax I-punt ta” assorbiment ta’ obeticholic

acid. . * O

Distribuzzjoni \

Twahhil ta’ proteina t
II-volum ta’ distrib
tauro-obeticholic

zma umana ta’ obeticholic acid u l1-kongugati tieghu hija iktar minn 99 %.
1ta’ obeticholic acid huwa 618 L. Il-volumi ta’ distribuzzjoni ta’ glyco- u
id ma gewx determinati.

Bijotrasfo zjoni

il-ko ta’ glycine u taurine ta’ obethicolic acid jigu assorbiti fil-musrana z-zghira u jwasslu ghal

¢irku oni enteroepatika mill-gdid. Il-kongugati jistghu jigu dikongugati fl-ileju u l-kolon

m ikrobijota intestinali, li jwasslu ghall-konverzjoni ta’ obethicholic acid li jista’ jigi assorbit
ilI*gdid jew imnehhi fl-ippurgar, ir-rotta principali ta’ tnehhija.

Obet@md huwa kongugat ma’ glycine jew tuarine fil-fwied u mnehhi fil-bilja. Dawn

QWara ghoti kuljum ta’ obethicolic acid, kien hemm akkumulazzjoni ta’ kongugati ta’ glycine u taurine
ta’ obethicolic acid li ghandhom attivita farmakologika in vitro simili ghall-parent drug. Il-proporzjon
tal-metabolit ghall-genitur tal-kongugati ta’ glycine u taurine ta’ obethicolic acid kienu 13.8 u 12.3,
rispettivament, wara ghoti kuljum. It-tielet metabolit addizjonali ta’ obethicolic acid, 3-glucuronide
jigi ffurmat imma huwa meqjus li ghandu attivita farmakologika minima.



Eliminazzjoni

Wara I-ghoti ta’ obeticholic acid radjotikkettat, aktar minn 87 % jigi eliminat fl-ippurgar.
L-eliminazzjon fl-awrina hija inqas minn 3 %.

Doza/Proporzjonalita tal-hin &

Wara l-ghoti ta’ dozi multipli ta’ 5, 10 u 25 mg darba kuljum ghal 14-il jum, esponiment siste a’
obethicolic acid zied id-doza b’mod proporzjonali. Esponimenti ta’ glyco- u tauro-obethicolic aeid, u
ta’ obethicolic acid totali jizdiedu iktar minn b’mod proporzjonali bid-doza. ’{\

Anzjani &i
Hemm dejta farmakokinetika limitata f’pazjenti anzjani (> 65 sena). Analizi akokinetika

tal-popolazzjoni, zviluppata minn dejta dwar pazjenti sa 65 sena, indikat li 1-&t&' mhux mistennija
tinfluwenza b’mod sinifikanti t-tnehhija ta’ obeticholic acid mi¢-¢irkulaZzjoni.

Popolazjoni pedjatrika i 0

Ma sar l-ebda studju farmakokinetiku b’obeticholic acid f’ pa% gas min 18-il sena.

Sess Q

Analizi farmakokinetika fil-popolazzjoni indikat li s%e@ jinfluwenzax il-farmakokinetika ta’

obeticholic acid. @
Razza

*

Popolazzjonijiet specijali

Analizi farmakokinetika fil-popolazzjoni indikat li r-razza mhux mistennija tinfluwenza

I-farmakokinetika ta’ obeticholic acid.\\

Indeboliment tal-kliewi @

Fi studju farmakokinetiku dexi'. %Za wahda bl-uzu ta’ 25 mg ta’ obeticholic acid, l-esponiment
tal-plazma ghal obeticholi¢ adid wl-konjugati tieghu zdiedu b’madwar 1.4 ghal 1.6 darbiet f’individwi
b’impediment hafif (mo ad-dieta bil-mard tal-kliewi [MDRD] eGFR > 60 u

<90 mL/min/1.73 m?), at (MDRD eGFR > 30 u < 60 mL/min/1.73 m?) u sever (MDRD eGFR
> 15 u <30 mL/min/1 ) meta mgabbla ma’ individwi b’funzjoni tal-kliewi normali. Din iz-zieda
modesta mhix kkonsi li hi klinikament notevoli.

Indeboliment tal-

Obeticho &ﬁ‘)uwa metabolizzat fil-fwied u fl-imsaren. L-esponiment sistemiku ghal obeticholic

acid, il-kbfgugati attivi tieghu, u I-acidi tal-bili endogeni jizdied f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied
minn at sa sever (Child-Pugh Klassi B u C, rispettivament), meta mqabbla ma’ kontrolli
b’sa m (ara sezzjonijiet 4.2, 4.3 u 4.4).

@att ta’ indeboliment hafif tal-fwied (Child-Pugh Klassi A) fuq il-farmakokinetika ta’ obeticholic
acid kien negligibbli, ghaldagstant, l-ebda aggustament tad-doza ma huwa mehtieg ghal pazjenti
’indeboliment hafif tal-fwied.

F’pazjenti b’indeboliment tal-fwied hafif, moderat jew sever (Child-Pugh Klassi A, B, u C,
rispettivament), -AUC medju ta’ obeticholic acid totali, is-somma ta’ obeticholic acid u z-zewg
kongugati attivi tieghu, zdiedu b’1.13-, 4- u 17-il darba, rispettivament, meta mgabbla ma’ pazjenti
b’funzjoni normali tal-fwied wara 1-ghoti ta’ doza wahda ta’ 10 mg obeticholic acid.
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5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, riskju ta’ kancer, u effett tossiku fuq il-fertilita, is-sistema
riproduttiva u l-izvilupp, ma juri l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin. &
Ghoti mill-halq ta’ obeticholic acid ’il fuq minn NOAEL lil grieden, firien, u klieb fi studji ev@’
tossicita, u ta’ doza ripetuta, irrizultaw primarjament f’effetti fuq is-sistema epatobiljari. Dafyn kienu
jinkludu zieda fil-piz tal-fwied, tibdil fil-parametri tat-testijiet kimici tad-demm (ALT, A@H,
ALP, GGT, u/jew bilirubin), u tibdiliet makroskopi¢i/mikroskopici. It-tibdiliet kollha kﬁl iversibbli
mat-twaqqif tad-doza, u huma konsistenti ma’ u jbassru it-tossicita limitata mid-doz bhedmin
(esponiment sistemiku "NOAEL kien sa 24 darba oghla minn dak osservat fid-deg sima

rakkomandata fil-bnedmin). Fi studju ta’ tossicita fil-firien qabel u wara t-twelid,\l-Réngugat tauro ta’
obethicolic acid instab fil-friech mreddghin minn firien nisa moghtija obeticholi

(%

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ecCipjenti

Qalba tal-pillola @b
Microcrystalline cellulose (E 460) ’Q

Sodium starch glycolate (Type A)

Magnesium stearate \

Kisi tal-pillola

Poly(vinyl alcohol), partially hydrolysed (%)
Titanium dioxide (E 171) o

Macrogol (3350) (E 1521)
Talc (E 553b) \\
Iron oxide yellow (E 172) @

6.2 Inkompatibbiltajiet .’:\

L 4
Mhux appplikabbli. t\
6.3 Zmien kemm i ajjeb il-prodott medicinali

4 snin @

6.4 Prek%j}onijiet specjali ghall-hazna
Dan il—p@l medic¢inali ma jehtieg 1-ebda kundizzjoni specjali ghall-hazna.
6.5 atura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

lieQen ta’ High-density polyethylene (HDPE) b’ghatu tal-polypropylene li ma jinfetahx mit-tfal u
b’8igill ta’ induzzjoni tal-fojl tal-aluminju.

Dagsijiet tal-pakkett: 30 jew 100 pillola miksija b’rita.
Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
6.6 Prekawzjonijiet specjali ghar-rimi
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Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

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

Suite 17, Northwood House,
Northwood Avenue, Santry,
Dublin 9
L-Irlanda

ADVANZ PHARMA Limited /\/b

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-S

EU/1/16/1139/001 @
EU/1/16/1139/002 0\

EU/1/16/1139/003

EU/1/16/1139/004 Q@

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJON DID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 12 ta’ Diéembr@

Data tal-ahhar tigdid: 15 ta” Novembru 2023

10. DATATA’ REVIZJONI TAT\"@T

Informazzjoni dettaljata dwar dan ilott medic¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini http:// eima.europa.eu.

N
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http://www.ema.europa.eu/

ANNESS "Q

MANIFATTURI RESPONSABB ALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD

IL-PROVVISTA U LK&
.

KONDIZZJONI U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZ GTAL-AWTORIZ FIS-SUQ

KONDIZZJ IET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-
RIGWA -UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICI

SPECIFIKU GHAT-TKOMPLIJA TA’ MIZURI
RA L-AWTORIZZAZJONI GHALL-
RIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
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A.  MANIFATTURI RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Almac Pharma Services (Ireland) Limited

Finnabair Industrial Estate &
Dundalk /b,
Co.Louth /\/

A91 P9KD

L-Irlanda '\W

Almac Pharma Services é
Seagoe Industrial Estate

Portadown &
Craigavon

BT63 SUA @

Ir-Renju Unit

Block-7, City North Business Campus

Millmount Healthcare Limited 0\

Stamullen

Co. Meath

K32 YD60 @

L-Irlanda Q

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali ghandﬁ j mm l-isem u l-indirizz tal-manifattur

responsabbli ghall-hrug tal-lott ikkon¢ernat. @

B. KONDIZZJONLJIET JEW RES'I@JONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UZU

*

Prodott medicinali li jinghata bir-riéf}g&\tabib.

C. KONDIZZJONUIET 1 WIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-S

. Rapporti perjodiornati dwar is-sigurta (PSURSs)

zentati PSURSs ghal dan il-prodott medic¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati
1 (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u
ent sussegwenti ppubblikat fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medi¢ini.

Ir-rekwiziti biex jig
ta’ referenza tal-lm
kwalunkwe aggor

D. ZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
CI TAL-PRODOTT MEDICINALI

. OPj an tal- gestjoni tar-riskju (RMP)
Qﬂ detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi
chtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:
. Meta 1-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din I-informazzjoni;
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Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

AWTORIZZAZJONI GHALL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHI
KONDIZZJONALI

OBBLIGU SPECIFIKU GHAT-TKOMPLIJA TA’ MIZURI TA’ WARA L-

D FIS-SU

Peress li din hi Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq kondizzjonali u skont 1-Artikolu lﬂ@
Regolament (KE) 726/2004, I-MAH ghandu jtemm, fiz-Zmien stipulat, il-mizuri li gejj i&

D
Deskrizzjoni ata
&' mistennija
Studju Intervenzjonali 747-302: Rapport

Deskrizzjoni: Sabiex jigu kkonfermati I-effikacja u s-sigurta ta’ Ocaliva, IQH
ghandu jwettaq u jipprezenta r-rizultati ta’ studju 747-302, studju konfermatorju
double-blind, kazwali, ikkontrollat bi placebo u multi¢entriku li jinvgstiga 1-
benefi¢cju kliniku assocjat ma’ trattament ta’ Ocaliva f"pazjntid’ i ma
jirrispondux jew ma jittollerawx trattament ta’ UDCA bbazat nti ahharin
klini¢i.

Ragunament: sabiex jigi investigat 1-effett ta’ obeticho@ fuq eziti klinici

finali: 2023

f’pazjenti b’PBC X

Studju Intervenzjonali 747-401: \

Deskrizzjoni: Sabiex jigu kkonfermati l—efﬁka@iguﬂé ta’ Ocaliva, -MAH
ghandu jwettaq u jipprezenta r-rizultati ta’ studju®¥47-401, studju double-blind,

kazwali, ikkontrollat bi placebo u multi¢ h li jinvestiga I-effikaéja, is-sigurta u
l-farmakokinetika ta’ Ocaliva f’pazjenti b’PBC u b’indeboliment tal-fwied minn

moderat sa sever. \\

Ragunament: sabiex jigu investi tl%éertezzi relatati man-nuqqas ta’ dejta

f’popolazzjoni bi stadju iktar,avanat ta’ mard tal-fwied

Rapport
finali: 2023

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

KARTUNA 5 mg

1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI 2&

obeticholic acid N

Ocaliva 5 mg pilloli miksija b’rita Ww

2.  DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) @ |
Kull pillola miksija b’rita fiha 5 mg obeticholic acid. &
| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI { |
| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT |

pillola miksija b'rita

30 pillola miksija b’rita \ §

100 pillola miksija b’rita

5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA ~

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu. o

N

Ghal uzu orali \\

o

6.

TWISSIJA SPECJALI LN,-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

"4
Zomm fejn ma jidhirx u @\lahaqx mit-tfal.

7.

TWISSIJ@ SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

"Tﬁ’ SKADENZA

/8. DA
EXPbO

KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10.

PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

ADVANZ PHARMA Limited &
Suite 17, Northwood House, @
Northwood Avenue, Santry, W
Dublin 9 /\/

L-Irlanda {\

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ‘KJ

EU/1/16/1139/003 100 pillola miksija b’rita

EU/1/16/1139/001 30 pillola miksija b’rita 2@

13. NUMRU TAL-LOTT RN

Lot

o

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF HATA

\

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU [Q'

R N

N\

| 16. INFORMAZZJONI BIL- BRAILLE *

Ocaliva 5 mg ®\

‘o

17. IDENTIFIKATUR UNIKV - BARCODE 2D

hd

N
Barcode 2D li jkollu l-id®katur uniku inkluz.

<

| 18. IDENTIF@JR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

WS

SR
O

O

Q

19



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

TIKKETTA TAL-FLIXKUN 5 mg

1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI 2&

obeticholic acid N

Ocaliva 5 mg pilloli miksija b’rita Ww

2.  DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) @ |
Kull pillola miksija b’rita fiha 5 mg obeticholic acid. &
| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI { |
| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT |

pillola miksija b'rita

30 pillola miksija b’rita \ §

100 pillola miksija b’rita

5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA ~

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu. o

N

Ghal uzu orali \\

o

6.

TWISSIJA SPECJALI LN,-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

"4
Zomm fejn ma jidhirx u @\lahaqx mit-tfal.

7.

TWISSIJ@ SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

"Tﬁ’ SKADENZA

/8. DA
EXPbO

KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10.

PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11.

ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID

FIS-SUQ

ADVANZ PHARMA Limited
Suite 17, Northwood House,
Northwood Avenue, Santry,

Dublin 9
L-Irlanda

12.

NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ?

EU/1/16/1139/001 30 pillola miksija b’rita
EU/1/16/1139/003 100 pillola miksija b’rita

13.

NUMRU TAL-LOTT N\

Lot

o

| 14.

KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF HATA

\

| 15.

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU [Q'

R N

N\

INFORMAZZJONI BIL- BRAILLE *

N

IDENTIFIKATUR UNII%,QRC ODE 2D

*
)

Q

IDENTIFIKATWU -DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

“Z

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

KARTUNA 10 mg

1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI 2&

obeticholic acid N

Ocaliva 10 mg pilloli miksija b’rita Ww

2.  DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) @ |
Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg obeticholic acid. &
| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI { |
| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT |
pillola miksija b'rita

30 pillola miksija b’rita
100 pillola miksija b’rita

o
S

5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA ~

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu. o

N

Ghal uzu orali \\

o

6.

TWISSIJA SPECJALI LN,-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

"4
Zomm fejn ma jidhirx u @\lahaqx mit-tfal.

7.

TWISSIJ@ SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

"Tﬁ’ SKADENZA

/8. DA
EXPbO

KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10.

PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

ADVANZ PHARMA Limited &
Suite 17, Northwood House, @
Northwood Avenue, Santry, W
Dublin 9 /\/

L-Irlanda {\

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ‘KJ

EU/1/16/1139/004 100 pillola miksija b’rita

EU/1/16/1139/002 30 pillola miksija b’rita 2@

13. NUMRU TAL-LOTT RN

Lot

o

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF HATA

\

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU [Q'

R N

N\

| 16. INFORMAZZJONI BIL- BRAILLE *

Ocaliva 10 mg ®\

‘o

17. IDENTIFIKATUR UNIKV - BARCODE 2D

hd

N
Barcode 2D li jkollu l-id®katur uniku inkluz.

<

| 18. IDENTIF@JR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

WS

SR
O

O

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

TIKKETTA TAL-FLIXKUN 10 mg

1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI 2&

obeticholic acid N

Ocaliva 10 mg pilloli miksija b’rita Ww

2.  DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) @ |
Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg obeticholic acid. &
| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI { |
| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT |
pillola miksija b'rita

30 pillola miksija b’rita
100 pillola miksija b’rita

o
S

5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA ~

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu. o

N

Ghal uzu orali \\

o

6.

TWISSIJA SPECJALI LN,-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

"4
Zomm fejn ma jidhirx u @\lahaqx mit-tfal.

7.

TWISSIJ@ SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

"Tﬁ’ SKADENZA

/8. DA
EXPbO

KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10.

PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11.

ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID

FIS-SUQ

ADVANZ PHARMA Limited
Suite 17, Northwood House,
Northwood Avenue, Santry,

Dublin 9
L-Irlanda

12.

NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ?

EU/1/16/1139/002 30 pillola miksija b’rita
EU/1/16/1139/004 100 pillola miksija b’rita

13.

NUMRU TAL-LOTT N\

Lot

o

| 14.

KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF HATA

\

| 15.

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU [Q'

R N

N\

INFORMAZZJONI BIL- BRAILLE *

N

IDENTIFIKATUR UNII%,QRC ODE 2D

*
)

Q

IDENTIFIKATWU -DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

“Z

&

oy

&
<
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B. FULJETT TA’ TAG



Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Ocaliva 5 mg pilloli miksija b’rita
Ocaliva 10 mg pilloli miksija b’rita
Obeticholic acid

X

vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrap
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghan

) : g .
tirrapporta effetti sekondarji. \

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina peress li fih inforx @ joni

importanti ghalik.

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

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

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil p i ohra. Tista’
taghmlilhom il-hsara anke jekk ghandhom I-istess sinjali ta’ mard bhalfeghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib, jew lill-ispizj au%ill—infermier tieghek. Dan
jinkludi xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f*damil-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett
X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Ocaliva

Kif ghandek tiehu Ocaliva
Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Ocaliva
Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohr

*

X’inhu Ocaliva u ghalxiex jintuza ’&
\O

AUl e

1. X’inhu Ocaliva u ghalxiex jintuia\

Ocaliva fih is-sustanza attiva obeticlrind (farnesoid X-receptor, FXR) li tghin sabiex ittejjeb il-
mod kif jahdem il-fwied tieghek bj qqas il-produzzjoni u I-akkumulazzjoni ta’ bila fil-fwied u
wkoll tnaqqas l-infjammazzjoni.

oW\
Din il-medic¢ina hija uzatas &ﬁittratta pazjenti adulti b’tip ta’ mard tal-fwied bl-isem ta’ kolangite
biljari primarja, kemm w dha kif ukoll flimkien ma’ medicina ohra, ursodeoxycholic acid.

2. X'ghande& ;af gabel ma tiehu Ocaliva

Tihux Ocaliva
- jekk 1ti allergiku ghal obeticholic acid jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (imnizzla
fis-segzjeni 6).
- i andek kolangite biljari primarja b’¢irrozi tal-fwied b’sintomi bhal fluwidu fiz-zaqq jew
zjoni (¢irrozi tal-fwied dekompensata).
- ghandek sadd komplut tal-passagg biljari (fwied, marrara u kanali biljari).

Q‘vissijiet u prekawzjonijiet
QKe lem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tiehu Ocaliva.

Ghandu mnejn li t-tabib tieghek ikun irid jinterrompi jew iwaqqaf Ocaliva jekk il-funzjoni tal-fwied
tmur ghall-aghar. [t-tabib tieghek ser jaghmel testijiet tad-demm biex jissorvelja s-sahha tal-fwied
tieghek meta tibda t-trattament u regolarment minn hemm ’il quddiem.
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Jista’ jkollok il-hakk meta tkun ged tiehu Ocaliva u dan jista’ xi kultant isir sever (hakk intensiv jew
hakk fuq parti kbira minn gismek). It-tabib tieghek ghandu mnejn jordnalek medi¢ini ohrajn ghat-
trattament tal-hakk jew jaggusta d-doza tieghek ta’ Ocaliva. Jekk tesperjenza hakk 1i jkun difficli
tissaportih, kellem lit-tabib tieghek.

Tfal u adolexxenti &
Din il-medi¢ina mhix ghall-uzu fi tfal u adolexxenti. @

Medicini ohra u Ocaliva
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tiehu, hadt dan I-ahhar jew tista’ tichu xi thedi¢ii ohra.

B’mod partikolari, ghid lit-tabib jekk ged tichu dawk maghrufa bhala rezini li jintrat@g acidu tal-
bili (cholestyramine, colestipol, colesevelam) uzati sabiex tnaqqas il-livelli ta’ kolg&térel fid-demm
ghax jistghu jnaqqsu l-effett ta’ Ocaliva. Jekk tiechu kwalunkwe minn dawn il-me@icit, hu Ocaliva tal-
anqgas 4 sa 6 sighat qabel jew 4 sa 6 sighat wara li tichu r-rezina li tintrabat mal- tal-bili, biex
thalli 1-itwal intervall ta’ hin possibbli. @

Il-livelli ta’ xi medi¢ini bhal theophylline (medi¢ina li tghin in-nifs) jew'tizanidine (medicina li sserrah
mill-ebusija u r-restrizzjoni tal-muskoli) jistghu jizdiedu u ghandhomyigh mmonitorjati mit-tabib

tieghek waqt li ged tiehu Ocaliva. It-tabib tieghek jaf ikollu bzonn i nitorja kemm qed jghaqad
tajjeb id-demm tieghek meta tkun ged tiechu medicini bhal warf: medicina li tghin fl-imxija tad-
demm) b’Ocaliva. @

Tqala

M’hemmx esperjenza dwar l-effetti ta’ Ocaliva ﬁ‘[-t({l] a mizura ta’ prekawzjoni, m’ghandek
tiehu Ocaliva jekk inti tqila.

Treddiegh 6
Mhuwiex maghruf jekk din il-medi¢ina tghaddix TH-halib tas-sider. It-tabib tieghek ser jichu decizjoni
jekk ghandekx twaqqaf it-treddigh jew tw tastjeni mit-terapija b’Ocaliva wara li jigi kkunsidrat

il-beneficcju tat-treddigh ghat-tarbija u ]-bencficcju tat-terapija ghalik.

Din il-medi¢ina m’ghandha I-ebda i enza jew inkella influwenza negligibbli fuq il-kapacita
tieghek li ssuq jew thaddem magu.

L 4
Ocaliva fih is-sodium O

Din il-medic¢ina fiha anq@n 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri essenzjalment ‘hielsa

mis-sodium’.

3. Kif ghand¢ktiehu Ocaliva

Sewqan u thaddim ta’ magni (@\

Dejjem ghafidek tiehu din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja
mat-tabib l-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

kola iljari primarja b’¢irrozi tal-fwied b’sintomi bhal fluwidu fiz-zaqq jew konfuzjoni (¢irrozi
ta@ed dekompensata) jew jekk ghandek sadd komplut tal-passagg biljari (fwied, marrara jew
asSaggi biljari) dan ghandu jigi stabbilit (ara sezzjoni 2. Tihux Ocaliva, Twissijiet u prekawzjonijiet).

QabeE Qy tat-trattament b’Ocaliva, l-istat epatiku tieghek ghandu jkun maghruf. Jekk ghandek

d-doza rakkomandata tal-bidu hija ta’ pillola wahda miksija b’rita ta’ 5 mg darba kuljum, skont il-
funzjoni tal-fwied tieghek.

It-tabib tieghek jista’ jaggusta d-doza tieghek skont il-funzjoni tal-fwied jew jekk tesperjenza hakk li
hu difficli tittollera.
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Skont ir-rispons ta’ gismek wara 6 xhur, it-tabib jista’ jzidlek id-doza ghal 10 mg darba kuljum jew.
It-tabib ser jiddiskuti mieghek kwalunkwe tibdil fid-doza.

Tista’ tiechu Ocaliva flimkien mal-ikel jew minghajr ikel. Jekk tichu rezina li tintrabat ma’ ac¢idu tal-
bili, hu din il-meid¢ina tal-anqas 4 sa 6 sighat qabel jew tal-anqas 4 sa 6 sighat wara r-rezina li &

tintrabat ma’ acidu tal-bili (ara sezzjoni “Medic¢ini ohra u Ocaliva”)

Jekk tiehu Ocaliva aktar milli suppost %c
Jekk b’mod acc¢identali tiehu hafna pilloli, tista’ tesperjenza hakk jew effetti sekondarji relatéti mal-
fwied bhal sfurija fil-gilda. Ikkuntattja tabib jew mur l-isptar ghal parir immedjatament.’\

Jekk tinsa tiehu Ocaliva &
Agbez id-doza li tkun insejt u hu d-doza li jmiss fil-hin li suppost tohodha. M’gh% ichu doza
doppja biex tpatti ghal kull pillola li tkun insejt tichu. E

Jekk tieqaf tiehu Ocaliva %‘
Ghandek tkompli tiehu Ocaliva sakemm jghidlek it-tabib tieghek. Twaqqafx edic¢ina qabel I-
ewwel tkellem lit-tabib tieghek.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar 1-uzu ta’ din il-medi¢ina, s?q@tabib jew lill-ispizjar tieghek.
4. Effetti sekondarji possibbli @

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawz ’?isekondarji, ghalkemm ma jidhrux
fkulhadd. \ %

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk thoss@l—gilda (pruritus) jew jekk il-hakk imur ghall-
aghar meta tkun ged tiehu din il-medi¢ina. (}ener ent il-hakk fil-gilda huwa effett sekondarju
komuni hafna (jista’ jaffettwa aktar minn Na 1 fkull 10) li jibda matul 1-ewwel xahar wara 1-bidu
tat-trattament b’Ocaliva u generalment isims sever maz-zmien.

Effetti sekondarji ohra jistghu jkunu:®\\

Effetti sekondarji komuni haan

. ugigh fl-istonku . :\

. thossok ghajjien .\
Effetti sekondarji kom istghu jaffettwaw sa minn 1 minn kull 10 persuni)
. ormon tat-tiroj ux regolari

. sturdament
. tahbit tal-@haggel jew irregolari (palpitazzjonijiet)
ul

. ugigh fil-h -grizmejn
. stitikégza
. gildeltiekTok, xotta u/jew hamra (ekzema)

. I
. fil-gogi tieghek
. a fl-idejn u fis-saqajn

. Odeni

Q,_ ux maghruf (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mit-taghrif disponibbli)
-effetti sekondarji li gejjin gew rapportati sa mill-bidu tat-tqeghid fis-suq ta’ Ocaliva, imma kemm
isehhu ta’ spiss mhux maghruf.
. falliment tal-fwied
. zieda fil-bilrubina (test tad-demm tal-fwied)
. sfurija tal-ghajnejn jew il-gilda (suffejra)
. ¢ikatrici tal-fwied (¢irrozi)
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Rappurtar tal-effetti sekondariji

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

ta’ din il-medicina. W

5.  Kif tahzen Ocaliva ’\
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal. é

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u I-flixkyn“ara “EXP”".
Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Dan il-prodott medic¢inali ma jehtieg l-ebda kondizzjoni spe¢jali ghall—haan

Tarmix medi¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri j ghi% %protezzj oni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra @
X°fih Ocaliva
. Is-sustanza attiva hi obeticholic acid. \

- Ocaliva 5 mg pillola miksija b’rita: Kuythpillola miksija b’rita fiha 5 mg obeticholic acid.
- Ocaliva 10 mg pillola miksija b’ritay pillola miksija b’rita fiha 10 mg obeticholic

acid.

.
. Is-sustanzi l-ohra huma: o \\
- I1-galba tal-pillola: Micr lline cellulose (E 460), sodium starch glycolate (Tip A),
(ara sezzjoni 2, “Ocaliv is-sodium”) magnesium stearate.

- [l-kisja tar-rita: Poly (vi lcohol), part hydrolysed (E 1203), titanium dioxide (E 171),
macrogol (3350) (Ed52%), talc (E 553b), iron oxide yellow (E 172).

.

Kif jidher Ocaliva u l-konte@t}al-pakkett

. Ocaliva 5 mg hija Pi safra, 8 mm tonda u miksija b’rita, b’ INT” fuq naha wahda u 5’ fuq
in-naha l-ohra tal- miksija b’rita.

. Ocaliva 10 mg 1llola safra, 8 mm % 7 mm trijangulari u miksija b’rita, b’ INT’ fuq naha
wahda u ‘10 -naha l-ohra tal-pillola miksija b’rita.

Dagsijiet tal-pakk

Flixkun 1@ 0 jew 100 pillola miksija b’rita
Jista mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.

Dur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
DVANZ PHARMA Limited

Sttite 17, Northwood House,

Northwood Avenue, Santry,

Dublin 9

L-Irlanda

Manifattur
Almac Pharma Services (Ireland) Limited
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Finnabair Industrial Estate
Dundalk

Co.Louth

A91 P9KD

L-Irlanda

Almac Pharma Services
Seagoe Industrial Estate
Portadown

Craigavon

BT63 5SUA

Ir-Renju Unit

Millmount Healthcare Limited
Block-7, City North Business Campus
Stamullen

Co. Meath

K32 YD60

L-Irlanda

0+

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntatt; @appreientant lokali tad-Detentur

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien

Advanz Pharma Limited

Tél/Tel: +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.com

Bbuarapus

Advanz Pharma Limited

Ten: +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.

Ceska republika Q@

*

Advanz Pharma Limited N
Tel.: +32 28088620 . \
z

medicalinformation@adv agma.com
Danmark b

Abcur AB 0

Sverige

+45 80 82 60 22

medicalinforma advanzpharma.com
Deutschla

Advanz P Specialty Medicine

Deutsclland GmbH
O 1802 091
formation(@advanzpharma.com

e

gvanz Pharma Limited
Tel: +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.com

Lietu
Adyv, arma Limited
TAL: 8088620

gcahnformation@advanznharma.com
uxembourg/Luxemburg

Advanz Pharma Limited
Tél/Tel.: +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.com

Magyarorszag

Advanz Pharma Limited

Tel.: +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.com

Malta

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd.
Cyprus

Tel: +357 22 765715

Nederland

Advanz Pharma Limited

Tel: +31 800 022 93 82
medicalinformation@advanzpharma.com

Norge

Abcur AB

Sverige

+47 800 16 689
medicalinformation@advanzpharma.com
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EAiLGoo
I'ENEXIX PAPMA AE.
EAMGSo
TnA: +30 210 87 71 500

Espaiia

Advanz Pharma Spain S.L.U.

Tel. +34 900 834 889
medicalinformation@advanzpharma.com

France

Advanz Pharma France SAS

Tél: +33 176 701 049
medicalinformation@advanzpharma.com

Hrvatska

Advanz Pharma Limited

Tel: +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.com

Ireland

Advanz Pharma Limited

Ireland

Tel: +353 1800 851 119
medicalinformation@advanzpharma.com

Island

Abcur AB

Svipjod

Tel: +46 20 088 02 36
medicalinformation@advanzpharma.com

Itali ‘\
alia
Advanz Pharma Specialty \

Medicine Italia S.r.1 @

Tel: : +39 800 909 792
medicalinformation@advan .com

*

Kbmpog \
Genesis Pharma (Cypru@

Konpog

TnA: +357 22 76&0

Latvija
Advanz P
Tel: +32
medicalil

Osterreich

Advanz Pharma Osterreich GmbH

Tel: +43 800 298 022
medicalinformation@advanzpharma.com

Polska
Advanz Pharma Limited
Tel: +32 28088620

medicalinformation@advanzpharma. QO%W

Portugal \
Advanz Pharma Portugal, Unipes a

Tel: : +351 800 819 926
medicalinformation@advanzgha .com

Romania

Advanz Pharma Limited

Tel: +32 28088620

medicalinformation a vanzpharma.com

Slovenija
Advanz P imited
Tel: +32 620

medidalintdrmation@advanzpharma.com

nz Pharma Limited
1 +32 28088620
medicalinformation@advanzpharma.com

Suomi/Finland

Abcur AB

Ruotsi

Tel: +358 800 416231
medicalinformation@advanzpharma.com

Sverige

Abcur AB

Sverige

Tel: +46 20 088 02 36
medicalinformation@advanzpharma.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Advanz Pharma Limited

Ireland

Tel: +353 1800 851 119
medicalinformation@advanzpharma.com

Q n il-fuljett kien rivedut I-ahhar f
D

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

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

Sorsi ohra ta’ informazzjoni
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Informazzjoni dettaljata dwar din il-medic¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medic¢ini: http://www.ema.europa.eu. Hemm ukoll links ghal siti elettroni¢i ohra dwar mard rari u
kura.
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