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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Panretin 0.1% gell

2.  GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
1 gta’ gell fih 1 mg ta’ alitretinoin (0.1%).

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Gl ) ,\/’\/(b

Gell isfar trasparenti.

4. TAGHRIF KLINIKU &5\'

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici @'

I1-gell Panretin huwa indikat ghall-kura topika ta’ lezjonijiet tal-gi kzj enti b’sarkoma ta’ Kaposi
(Kaposi’s sarcoma - KS) marbuta mal-AIDS meta:

- l-lezjonijiet mhumiex bl-ul¢eri jew limfoedimatuzi &
- l-kura ta’ KS vixxerali mhijiex mehtiega %
- l-lezjonijiet mhumiex qed jirrispondu ghat-ter. retrovirali sistemika
- r-radjuterapija jew il-kimoterapija mhurr?ex&ti

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif gham@lta
Pozologija @'
*

.
It-terapija b’Panretin ghandha tin e\u titkompla biss minn tobba specjalisti li ghandhom esperjenza
fil-kura ta’ pazjenti li qed iba@n KS.

)

Irgiel
Il-pazjenti ghandhom@kaw Panretin fuq il-lezjonijiet ta” KS tal-gilda billi juzaw bizzejjed gell
biex jiksu kull le%'b isja sostanzjali.

Frekwenza t likazzjoni tal-gell
Ghall-e *pazjenti ghandhom japplikaw Panretin darbtejn kuljum fuq il-lezjonijiet ta” KS

fil- g11 ekwenza tal-applikazzjoni tista’ tizdied ftit ftit sa tlieta jew erba’ darbiet kuljum skont
Q za tal-lezjoni individwali, u ghandhom jithallew jghaddu mhux inqas minn gimaghtejn bejn
z-z1djet fid-doza. Il-frekwenza tal-applikazzjoni ghandha tigi aggustata indipendentement ghal kull
lezjoni. Jekk issehh tossic¢ita fil-post tal-applikazzjoni, il-frekwenza tal-applikazzjoni tista’ titnaqqas
kif deskritt hawn taht. M hemm l-ebda taghrif dwar I-effika¢ja ta’ Panretin meta jkun applikat inqas
minn darbtejn kuljum.

Irritazzjoni lokali tal-gilda tista’ tkun ikklassifikata skont I-iskala ta’ hames punti murija f"Tabella 1.
Linji gwida ghall-aggustamenti fil-kura li jkunu mehtiega minhabba tossic¢ita assoc¢jata mal-kura lokali
tal-gilda qed jinghataw f’Tabella 2.



Tabella 1 Klassifikazzjoni tal-irritazzjoni lokali tal-gilda

GRAD DEFINIZZJONI TAS-SINJALI KLINICI

0 = L-ebda reazzjoni Xejn

1 = Hafifa Kulur definit li jaghti bejn ir-roza u l-ahmar

2 = Moderata Zieda fil-hmura, edima possibbli

3 = Severa Hafna hmura, bl-edima, bl-infafet zghar jew minghajrhom

4 = Severa hafna Hmura profonda, netha u edima b’sinjali tal-formazzjoni ta’ nfafet kbar u
nekrosi, jew minghajrhom

Tabella 2 Linji gwida dwar l-aggustament mehtieg biex tkun illimitata t-tossicita
tal-kura
IRRITAZZJONI LOKALI o \
TAL-GILDA AGGUSTAMENTI FIL-KURA @
(Ikklassifikata skont Tabella 1)
Grad 0, 1 jew 2 L-ebda azzjoni mhi mehtiega hlief monitoragg kOAnM
Grad 3 II-frekwenza tal-kura ghal dik il-lezjoni ghand qqas jew
tkun sospiza. Meta l-irritazzjoni fil-gilda titji al
Grad 0 jew 1, il-kura tista’ terga’ tinbeda in kuljum, u
tizdied kull gimaghtejn, skont it-toller al-pazjent.
Grad 4 L-istess bhal dik ghall-irritazzjoni t(@ia‘d 3. Madankollu,
il-kura m’ghandhiex terga’ tinbeda jeKk it-tossicita ta’
Grad 4 tkun sehhet meta I-fre aﬁa tal-applikazzjoni kienet
ta’ inqas minn darbtejn ku@

It-tul tal-applikazzjoni @'

Hu rakkomandat li Panretin ghandu jkun applikat fuq il- %et ghal perjodu inizjali ta’ mhux aktar
minn 12-i] gimgha. N ]Q

II-kura ta’ lezjonijiet li ma wrewx tnaqqis fid-dags wiew fl-gholi taghhom sat-12-il gimgha ghandha
titwaqqaf.

Ghal dawk il-lezjonijiet li wrew tnaqqis fl-gho New fid-dags taghhom sat-12-il gimgha,
l-applikazzjonijiet tal-gell jistghu Jltkomp\ixkkll—patt li jkun hemm titjib kontinwu, jew tal-anqas ikun
hemm l-istess rispons u l-prodott jibqa’ j& tollerat.

Il-kura ta” kwalunkwe lezjoni li tkun@ ompletament ghandha titwaqqaf wara li tkun giet
evalwata klinikament. 0()

Prekawzjonijiet li ghandhom @du qabel tmiss il-prodott medicinali jew qabel taghti [-prodott
medicinali
Il-pazjenti ghandhom jafish jdejhom gabel u wara l-applikazzjonijiet tal-gell; mhux necessarju li jilbsu
l-ingwanti.
11-gell ghandu _]1 ’ﬁq.]lnxef ghal bejn tlieta u hames minuti qabel ma jitghatta bl-ilbies. Faxex jew
materjali o l-lezjonijiet ghandhom ikunu evitati.
Ghandha tn% attenzjoni biex tigi evitata l-applikazzjoni tal-gell fuq il-gilda f’sahhitha ta’ madwar
11 leZ]On
ndux ikun applikat fuq jew qrib I-ghajnejn jew fuq l-u¢uh mukuzi tal-gisem. Id-doc¢i,
Qet jew l-ghawm ghandhom ikunu evitati ghal mill-anqas tliet sighat wara kull applikazzjoni.

Nisa
Is-sigurta u l-effettivita fin-nisa ghadhom ma gewx determinati s’issa minhabba n-nuqqas ta’ taghrif
kliniku. Is-sarkoma ta’ Kaposi marbuta mal-AIDS mhijiex frekwenti fin-nisa.

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja tal-gell Panretin fi tfal li ghandhom m’ghalqux it-18-il sena ghadhom ma gewx
determinati s’issa.

M’hemm l-ebda data disponibbli.

Panretin mhuwiex approvat ghall-uzu fi tfal u adolexxenti li ghadhom m’ghalqux it-18-il sena.




Irgiel anzjani
M’hemmx rakkomandazzjonijiet specifici ghall-uzu fl-irgiel anzjani (’il fuq minn 65 sena). Is-sarkoma
ta’ Kaposi marbuta mal-AIDS mhijiex frekwenti f’din il-popolazzjoni.

Pazjenti b’indeboliment renali u epatiku

M’hemmx taghrif dwar l-uzu tal-gell Panretin f’pazjenti b’insuffi¢jenza renali jew mard tal-fwied.
Studji farmakokinetic¢i jindikaw li I-medda u I-frekwenza tal-osservazzjoni ta’ koncentrazzjonijiet li
jistghu jigu kkwantifikati ta’ 9-cis-retinoic acid fil-plazma f’pazjenti b’KS wara li wzaw il-prodott
medic¢inali, kienu kumparabbli mal-medda u I-frekwenza tal-osservazzjoni ta’ kon¢entrazzjonijiet li
jistghu jigu kkwantifikati ta’ 9-cis-retinoic acid li jic¢irkola u li jsehh b’mod naturali fil-plazma ta’
individwi li ma kinux ikkurati (ara sezzjoni 5.2). Teoretikament, 1-ebda aggustament fid-doza mhu
mehtieg f"pazjenti b’insuffi¢jenza renali jew b’mard tal-fwied, izda dawn il-pazjenti ghandhom ikunu
mmonitorjati mill-qrib u l-frekwenza tal-kura ghandha titnaqqas, jew titwaqqaf, jekk ikollhom %\'

avvenimenti avversi. /1/
. $

4.3 Kontra-indikazzjonijiet K\
o Sensittivita eccessiva ghar-retinojdi b’mod generali, ghas-sustanza attiva ali oin jew ghal

kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-sezzjoni 6.1.
o Fit-tqala u waqt it-treddigh (ara sezzjoni 4.6).

o Nisa li qed jippjanaw it-tqala. @
o Kura ta’ lezjonijiet ta’ KS li huma qrib hafna ta’ disturbi ohra@gilda.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu ®6

Ir-retinojdi bhala klassi kienu assoc¢jati mas-sensittivita g
sensittivita ghad-dawl marbuta mal-uzu tal-gell Panrefin!
mwissija biex jimminimizzaw l-espozizzjoni tal-paa' i?{ i
ultravjola (UV) (ara sezzjoni 5.3). .

1. Ma kien hemm l-ebda rapporti ta’
ankollu, il-pazjenti ghandhom ikunu
rati ghax-xemx jew ghal dawl iehor

Hu rakkomandat li I-ammont ta’ Vitamina%w hed jiehu kuljum m’ghandux jagbez il-valur
tat-Tehid Rakkomandat fid-Dieta. %

Alitretinoin jista’ jikkawza hsaradi . In-nisa i jista’ jkollhom it-tfal ghandhom juzaw xi forma ta’
kontrac¢ezzjoni affidabbli matzl’\ a bil-gell Panretin (ara sezzjoni 4.6) u ghal xahar wara li

titwaqqaf il-kura.

4.5 Interazzjoni ma’ @otti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-uzu ta’ prodotti
jista’ jintuza bef

jn fuq lezjonijiet ta’ KS ikkurati b’Panretin ghandu jigi evitat. [z-Zejt minerali
plikazzjonijiet ta’ Panretin biex jghin fil-prevenzjoni ta’ nixfa eccessiva tal-gilda

M ie& rakkomandat li 1-pazjenti japplikaw il-gell Panretin flimkien ma’ prodotti li fihom
N,N-&iethyl-m-toluamide (DEET), komponent komuni fil-prodotti li jbieghdu l-insetti minn fuq

kien inkluz bhala parti mill-formulazzjoni.

II-medda u I-frekwenza tal-osservazzjoni ta’ konc¢entrazzjonijiet li jistghu jigu kkwantifikati

ta’ 9-cis-retinoic acid fil-plazma tal-pazjenti b’KS 1i qed japplikaw il-prodott medic¢inali fuq mhux
aktar minn 64 lezjoni, kienu kumparabbli mal-valuri rispettivi f’pazjenti li ma kinux qed jiehdu kura.
Ghalhekk, hemm potenzjal baxx ghal interazzjonijiet ma’ prodotti medic¢inali sistemici.

Ma kien hemm I-ebda evidenza klinika fl-istudji kkontrollati bil-vehicle ta’ interazzjonijiet ma’
sustanzi antiretrovirali, li jinkludu inibituri tal-protease; antibijoti¢i macrolide u antifungali azole.

Filwaqt li m’hemmx taghrif disponibbli, hu possibbli li 1-ghoti flimkien ta’ prodotti medicinali li
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jinducu I-isozimi CYP, jista’ jnaqqas il-livelli ta’ alitretinoin li jic¢irkola fil-gisem, u dan jista’ jkollu
effett negattiv fuq l-effikacja tal-gell Panretin.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jistehu johorgu tqal

Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom juzaw kontracettiv effettiv waqt u sa xahar wara it-trattament.

Irgiel li jkunu ged juzaw Panretin ghandhom jiehdu prekawzjonijiet biex jizguraw li n-nisa aghhom
ma johorgux tqal.

Tqala \.

Retinojdi moghtija b’mod orali gew assoc¢jati ma’ anormalitajiet kongenitali. Meta Jlntuza
l-informazzjoni preskritta, retinojdi moghtija b’mod topiku huma generalment mahsub zultaw
f’esponiment sistemiku baxxa minhabba assorbiment minimu fil-gilda. Madankollu é un hemm

fatturi individwali (ez. hsara fil-qoxra tal-gilda, uzu eé¢¢essiv) li jikkontribwixxu
fl-esponiment sistemiku.

Fil-fniek, intwera li alitretinoin hu teratogeniku f’doza li rrizultat f’kon¢ ntr@j onijiet fil-plazma ta’
madwar 60 darba oghla mill-oghla konc¢entrazzjoni osservata fil-plazmpa=fpazjenti rgiel b’KS wara
applikazzjoni topika tal-gell. Madankollu, bhalissa mhuwiex cert sadi E?mt il-kura topika bil-gell
Panretin tista’ zzid il-kon¢entrazzjonijiet ta’ 9-cis-retinoic acid fi ma, f’nisa b’KS f’livelli oghla
minn dawk li jsehhu b’mod naturali; ghalhekk, Panretin hu ko idikat (ara sezzjoni 4.3) fit-tqala,
jew f’nisa li qed jippjanaw tqala. Jekk il-prodott jintuza m -tqala, jew jekk il-pazjenta tohrog tqila
wagqt li tkun ged tiehu din il-medi¢ina, it-trattament ghanfuyitwaqqaf.

Treddigh @

i eliminat mill-halib tas-sider uman. Ibbazat fuq
agen‘u koncentrazzjonijiet fil-halib ta’ 9-cis-retinoic acid
probabbilment ghandhom riskju baxx rbija. Madankollu, minhabba l-potenzjal ta’ effetti mhux
mixtieqa kkawzati mill-gell Panrgt -trabi li jkunu qed jitreddghu, 1-ommijiet ghandhom jieqfu
jreddghu qabel ma juzaw il—prodo@ dic¢inali, u m’ghandhomx jibdew ireddghu waqt li jkunu qed
juzaw il-prodott medic¢inali.

Mhux maghruf jekk dan il-prodott medici
koncentrazzjonijiet fil-plazma osservati

Ghandha tinghata attenzj ex il-gilda tat-tarbija tat-twelid ma tithalliex tmiss ma’ partijiet tal-gilda
fejn il-gell Panretin ikdn'gic applikat ricentement. Hu rakkomandat li ommijiet infettati bl-HIV ma
jreddghux lil ulim%%'n iex jeskludu r-riskju li jghaddulhom il-virus.

Fertilita 60

Ma sa a studji specifici dwar il-fertilita fin-nisa jew fl-irgiel. Madankollu, alitretinoin hu
iku, u ghalhekk kemm in-nisa kif ukoll l-irgiel ghandhom jiehdu prekawzjonijiet adegwati

blex Vltaw li s-siehba nisa johorgu tqal.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

[1-gell Panretin hu ghall-uzu ghall-gilda u x’aktarx 1i mhux ser ikollu effett fuq il-hila biex issuq u
thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa
Avvenimenti avversi assocjati mal-uzu tal-gell Panretin £’KS marbuta mal-AIDS sehhew kwazi

esklussivament fis-sit tal-applikazzjoni. It-tossicita fil-gilda normalment tibda bhala eritema; jekk
il-gell Panretin ikompli jintuza, l-eritema tista’ tizdied u l-edima tista’ tizviluppa. It-tossicita fil-gilda



tista’ tibda tnaqqas l-effett tal-kura, minhabba l-intensita tal-eritema, l-edima u l-infafet zghar. Meta
applikaw il-gell Panretin, 69.1% tal-pazjenti kellhom reazzjonijiet avversi ghall-medic¢ina fis-sit
tal-applikazzjoni.

Tabella 3 turi r-reazzjonijiet avversi li gejjin marbuta mal-medicina, li sehhew fis-sit tal-applikazzjoni,
kienu rrappurtati matul l-istudji klini¢i f’pazjenti b’KS. Il-frekwenza tal-avvenimenti avversi hi
kklassifikata bhala komuni hafha (>1/10); komuni (>1/100 sa <1/10); u mhux komuni (>1/1,000 sa
<1/100). L-avvenimenti avversi jinkludu t-termini verbatim fil-parentesi.

F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, 1-effetti mhux mixtieqa huma mnizzla skond is-serjeta taghhom, bl-aktar
serji jitnizzlu l-ewwel.

Tabella 3 Reazzjonijiet avversi rrappurtati fil-pazjenti waqt il-provi klinici A\,
Sistema tal-Klassifika ‘0
tal-Organi Komuni hafna Komuni M Wni
(Terminologija h'\
MedDRA) 2N
Disturbi tad-demm u Wadenopatija
tas-sistema limfatika Q
Disturbi fis-sistema Parestesija (tingiz, Q>
nervuza tnemnim)
Disturbi vaskulari Emorragija (f Flebite, Disturbi
mil-lezjonijidej vaskulari
madwarh dema
(ede efha,
azzj oni),
+ Eddma periferali
Disturbi fil-gilda u Disturb tal-gilda (gsim, cere fil-gilda, Hrug Cellulite, Raxx
fit-tessuti ta’ taht skorca, qoxra, bri)g N\ likwidu gisu serum, bl-infafet, Raxx
il-gilda hrug ta’ 11kw1d Dermatite bil-qxur makulari bil-ponot,

tnixxija), (gxur irqiq li jitfarfar, Reazzjoni allergika
(eritema, hmu )Xr li | tqaxxir, jitqaxxru gqxur

Jltfarfar 1 joni, gxur, jaqghu gxur
dermé};&rurlms gxur), Tibdil fil-kulur

K TUTILUS) tal-gilda (tibdil f’kulur
kannella,

@ iperpigmentazzjoni
é\ tal-gilda tal-madwar,
N gilda pallida), Gilda
\v xotta
Disturbi ge er@ Ugigh (hruq, ugigh, Infezzjoni, li tinkludi
kondizzjonij parti tenera li tuggha) infezzjoni batterjali
mnejn ji

@ a tal-gell Panretin kienet evalwata fi studji klini¢i fuq aktar minn 469 pazjent b’KS marbuta
mal-AIDS, 1i 439 minnhom kienu kkurati b’kon¢entrazzjoni ta’ alitretinoin ta’ 0.1%.

L-in¢idenza ta’ disturb tal-gilda marbut mal-medicina, ul¢era fil-gilda, ugigh u raxx, dehru li huma
aktar f’pazjenti li applikaw il-gell Panretin erba’ darbiet kuljum milli f’pazjenti li applikawh inqas ta’
spiss. Madankollu, l-in¢idenza ta’ avvenimenti avversi ohrajn marbuta mal-medi¢ina, li huma komuni
bl-istess mod, bhal hakk, edima, dermatite bil-qxur u gilda xotta, ma jidhirx li jizdiedu minhabba
1-frekwenza tal-applikazzjoni tal-gell.

L-in¢idenza ta’ raxx hafif/moderat (I-avvenimenti kollha minghajr ma jinghata kas tal-kawzalita)
kienet inqas f’pazjenti li kienu kkurati ghal inqas minn 16-il gimgha milli f"dawk 1i kienu kkurati
ghal 16-il gimgha jew aktar (hafif, 33% v 63%; moderat, 29% v 43%). L-in¢idenza ta’ raxx sever
fil-gilda kienet indipendenti mit-tul tal-kura (10% fiz-zewg kazijiet).
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It-tossicita lokali fil-gilda assoc¢jata mal-kura bil-gell Panretin generalment tnehhiet bl-aggustament
jew bit-twaqqif tal-kura (ara sezzjoni 4.2).

Zewg reazzjonijiet avversi serji biss kienu rrappurtati (sepsis u éellulite fl-istess pazjent).

L-avvenimenti avversi li dehru bil-gell Panretin huma simili ghal dawk li dehru b’retinojdi topici
ohrajn. Mhux probabbli li I-effetti sekondarji sistemi¢i mhux mixtieqa asso¢jati ma’ retinojdi li
jittiehdu mill-halq ser ikunu osservati bl-uzu tal-gell Panretin minhabba li 1-medda u 1-frekwenza
tal-livelli tal-koncentrazzjonijiet li jistghu jigu kkwantifikati, ta’ 9-cis-retinoic acid fil-plazma wara
l-uzu tal-prodott medic¢inali, kienu kumparabbli mal-medda u I-frekwenza ta’ konc¢entrazzjonijiet li
jistghu jigu kkwantifikati, ta’ 9-cis-retinoic acid, li ji¢¢irkola u 1i jsehh b’mod naturali fil-plazma ta’

individwi li ma kinux ikkurati. é\,

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara 1- awtorlzzaZZJ rodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-ri —prodott
medicinali. [1-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalu@aza oni
avversa ssuspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ A

4.9 Doza eccessiva l

It-tossicita sistemika wara doza ecc¢essiva akuta bl- apphkazzi @plka tal-gell Panretin mhijiex

mistennija.
ﬂ

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOG{CI@

L-ebda kaz ta’ doza ec¢essiva ma gie rrappurtat.

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici ’\\\\

Kategorija farmakoterapewtika: suste@{neoplastiéi ohrajn, Kodi¢i ATC: LO1XX22
*

Ghalkemm hu mahsub li l—azz'on? m\ekulari ta’ alitretinoin tkun medjata permezz ta’ interazzjoni
mar-ricetturi retinojdi, il-me zZmu preciz tal-azzjoni ta’ dan il-prodott medic¢inali fil-kura topika ta’
leZjonijiet tal-gilda ta’ KS a mal-AIDS mhuwiex maghruf. Alitretinoin (9-cis-retinoic acid),
ormon endogeniku natu oc¢jat mal-vitamina A, jehel u jattiva s-sottotipi maghrufa kollha
tar-ricetturi retinojdi i&llulari (RARa, RARB, RARy, RXRa, RXRB, RXRy). Galadarba jkunu
attivati, dawn ir-gi@gtturt jahdmu bhala fatturi tat-traskrizzjoni li jiddependu fuq il-ligand li jirregolaw
l-espressjoni taz=geni specifici. Ir-regolazzjoni tal-espressjoni tal-geni permezz ta’ alitretinoin,
tikkontrolla ss tad-divrenzjar u l-proliferazzjoni ¢ellulari kemm f*¢elluli normali kif ukoll
f"dawk n i¢i. L-effikacja tal-gell Panretin fil-kura ta’ lezjonijiet ta’ KS tista’ tkun marbuta

mal- agq li ntweriet ta’ alitretinoin li jinibixxi t-tkabbir in vitro ta’ ¢elluli ta’ KS.

I1-geN Panretin hu mistenni li jkollu effetti terapewtici lokali biss u m’ghandu 1-ebda sechem
fil-prevenzjoni jew fil-kura ta’ KS vixxerali.

Zewg studji kkontrollati, multi¢entriéi, randomised, double blind parallel group, ta’ Fazi I,
ipprovdew it-taghrif ghall-gell Panretin fil-kura ta’ lezjonijiet indi¢i fil-gilda ta’ KS (Tabella 4). Ir-rata
tar-rispons tal-pazjent kienet evalwata bl-uzu tal-kriterji tal-Grupp tal-Provi Klini¢i tal-AIDS (4/DS
Clinical Trial Group - ACTG) ghar-rispons tal-lezjonijiet f’KS. Studju 1 inkluda fazi open-label, 1i
fiha l-pazjenti nfushom ghazlu 1i jirregistraw. Studju 2 kien segwit minn studju open label (Studju 2a),
li inkluda biss pazjenti li ghazlu li jkomplu jipparte¢ipaw minn Studju 2.


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

Tabella 4 L-ahjar rispons skont il-kriterji ACTG ghall-fazi kontrollata bil-vehicle

Studju 1 (TID, QID)’ Studju 2 (BD)*
Panretin Vehicle Panretin Vehicle
N=134 N=134 N=62 N=72
Rispons Kliniku Shih 0.7 0.0 1.6 0.0
(CCR) %
Rispons Parzjali (PR) % 34.3 17.9 35.5 6.9
Marda Stabbli % 50.0 59.0 43.5 58. 3
Marda Progressiva % 14.9 23.1 19.4 }t/%
. /1
Rispons Globali % 35.1 17.9 37.1
p=0.002 N\ 0.00003

1. I1-kors tad-doza specifikat skont il-protokoll kienet 1-applikazzjoni tliet dag ictKuljum (TID) li
tizdied ghal erba’ darbiet kuljum (QID) wara gimaghtejn, b’aggustame isfel fid-doza

minhabba t-tossi¢ita. @,
2. II-kors tad-doza specifikat skont il-protokoll kienet 1- apphkaZZ] ejn kuljum (BD) biss,
b’aggustamenti ’1 isfel fid-doza minhabba t-tossicita.

Fil-fazi open label ta’ Studju 1 (N = 184), ir-rata tar-rispons to det ghal 66.7%. Fi Studju 2a (N
=99), ir-rata tar-rispons globali zdiedet ghal 56.1%.

Fi Studju 1, minn 110 pazjenti li rrispondew ghall-kur, 3%) irkadew, waqt li kollha kemm huma
hlief erbgha kienu ghadhom qed jichdu I-kura.

*
Ir-rati tar-rispons kienu analizzati kemm m111 jent bhala l-unita ta’ analizi, kif ukoll skont il-lezjoni.
Tabella 5 turi r-rati ta’ rispons tal-lezjonij ﬁt\wdl idwali ghal pazjenti li kienu qed ikunu kkurati
bil-gell Panretin fl-istudji ta’ Fazi III. %

Tabella 5 Risponsi tal-lezj \&ndiéi/indikaturi fost il-pazjenti matul 1-ewwel 12-il

gimgha tal-istudju waqt il-f: ed inizjali
Pazjenti fiss ta’ risponsi ta’ lezjonijiet indic¢i/indikaturi (CCR jew PR)
Studju 1 Studju 2
Numru ta’ ctin Vehicle (N=134) Panretin Vehicle (N=72)
dawk li =134) (N=62)
Rrispondew
Lezjonijiet™3 (%V N %" N %" N %' N %'
Mill-Angas 6" 73 (54.5%) 42 (31.3%) 33 (53.2%) 21 (29.2%)
Wahda _
@&Y 27 (20.1%) 8 (6.0%) 8 (12.9%) 2 (2.8%)
1. “Studju 1, 6 lezjonijiet indi¢i; Studju 2, sa 8 lezjonijiet indici
2. Kull leroni indi¢i kienet evalwata individwalment ghar-rispons.
3. I1-lezjonijiet i rrispondew matul I-ewwel 12-il gimgha tal-istudju, fil-fazi blinded inizjali,

ikkonfermati fuq mill-anqas erba’ gimghat tal-istudju (il-konferma tar-rispons setghet sehhet
wara 12-il gimgha ghal xi lezjonijiet fi Studju 1).

4. II-percentwali kkalkulati bhala n-numru ta’ pazjenti b’lezjonijiet li rrispondew, diviz bin-numru
totali ta’ pazjenti fil-fazi blinded inizjali.

Fi prova minnhom, 29% tal-lezjonijiet i kienu lahqu rispons parzjali (partial response - PR) imma li
ma kisbux rispons kliniku shih (clinical complete response - CCR) matul l-ewwel 12-il gimgha
tal-kura, zviluppaw CCR waqt li tkompliet il-kura wara t-12-il gimgha. Il-hin ikkalkulat
ghal-lezjonijiet 1i kellhom rispons parzjali (PR) biex aktar tard jiksbu rispons kliniku shih (CCR) kien
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ta’ 168 jum. Hu rakkomandat li 1-gell Panretin ghandu jkun applikat ghal perjodu inizjali ta’ mhux
aktar minn 12-il gimgha. F’lezjonijiet li rrispondew ghall-kura matul dan il-perjodu, 1-applikazzjoni
tista’ titkompla bil-patt li r-rispons jitjieb jew jinzamm, u l-prodott ikompli jkun ittollerat. Jekk isehh
rispons shih ta’ lezjoni, m’ghandha ssir l-ebda applikazzjoni ohra tal-gell Panretin fuq il-lezjoni li tkun
irrispondiet.

M’hemmx taghrif dwar I-effikacja tal-gell Panretin meta jkun applikat fuq lezjonijiet kumplikati (ez.,
meta jkun hemm limfoedima).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

I1-koncentrazzjonijiet ta’ 9-cis-retinoic acid fil-plazma kienu evalwati matul l-istud;ji klini¢i f*pazjenti
li kellhom lezjonijiet fil-gilda ta’ KS marbuta mal-AIDS, wara l-applikazzjoni ripetuta ta’ d021 q\,
multipli kuljum tal-gell Panretin sa mhux aktar minn 60 gimgha. Sottosett ta’ dawn 11-paZJe

segwiti matul il-kura fuq mhux aktar minn 64 lezjoni (medda 4-64, medjan 11.5 lezj on1 ji mhux
aktar minn 44 gimgha (medda 2-44, medjan 15-il gimgha). F’dan il-grupp tal-ahhar, il- m

1-frekwenza tal-osservazzjoni ta’ kon¢entrazzjonijiet li jistghu jigu kkwantifikati, ta’ ret1n01c
acid fil-plazma f’pazjenti li ged ibatu minn KS wara li wzaw il-prodott medi¢ina kumparabbli
mal-medda u I-frekwenza tal-osservazzjoni ta’ koncentrazzjonijiet li jistghu jig antifikati,

ta’ 9-cis-retinoic acid li jic¢irkola u li jsehh b’mod naturali fil-plazma ta’ in@l@

ikkurati. +
O

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

Tossikologija

Tliet dozi ta’ alitretinoin (0.01%, 0.05%, jew 0.5%) *fo zzjoni ta’ gell topiku, inghataw lil firien
fi studju dwar it-tossikologija tal-gilda li dam 28 ju -eftetti osservati fis-sit tal-applikazzjoni kienu
jinkludu eritema, gilda li hxienet, qxur li jitfarfar U&ar tal-istratum corneum. Evalwazzjonijiet
patologi¢i klini¢i zvelaw zidiet sinifikanti fI- assolut tal-lewko¢iti polimorfonukleari, fl-ghadd
tal-monociti, fil-percentwali tal-monociti, aqqis fil-percentwali tad-differenzjal tal-limfociti
fl-ghadd ta¢-celluli bojod tad-demm fid- , ta’ firien 1i kienu kkurati bil-gell alitretinoin 0.5%.
Evalwazzjonijiet kimici klini¢i zvelaws sinifikanti bijologikament rilevanti fil-medja tal-BUN u
fil-valuri ta’ alkaline phosphatasqﬁ -hisd wara I-kura 1i damet 28 jum. L-LDL fis-serum zdied kemm
fil-gruppi tal-irgiel kif ukoll tan-nisasftd-29 jum. Ma kienx hemm differenzi ematologici
bijologikament rilevanti jew nzi fil-kimika tas-serum wara l-perjodu ta’ 14-il jum. 1z-Zieda
osservata fil-medja tad- d1f fil-piz tal-qalb meta mqabbla mal-piz ahhari tal-gisem kienet

za fil-pizijiet terminali tal-gisem. Wara I-kura bil-gell alitretinoin 0.5%,
il-konc¢entrazzjonijiet j1 fil-plazma tal-firien nisa generalment kienu taht il-limitu I-baxx tal-kejl
tal-kwantita (5 n , ul-koncentrazzjonijiet medji fil-plazma tal-firien irgiel kienu ta’

madwar 200 nMe[NB kuntrast ma’ dawn is-sejbiet fil-firien, il-kon¢entrazzjonijiet ta’ 9-cis-retinoic
acid ﬁl—p@ pazjenti b’KS 1i applikaw il-gell Panretin qatt ma qabzu 1-0.638 ng/ml (2.13 nMol).

Dan il-liy, madwar 1/100 tal-kon¢entrazzjoni medja mkejla fil-firien irgiel.

GQ%&LC@

Alitretinoin kien studjat ghall-potenzjal genotossiku billi ntuza t-test ta’ Ames, l-assagg
tal-mikronukleu tal-gurdien in vivo, it-test tal-aberrazzjoni tal-kromosomi fil-limfo¢iti umani, u t-test
CHO tal-mutazzjoni tac-celluli. Il-prodott medic¢inali ma kienx genotossiku.

Karc¢inogenesi, mutagenesi, indeboliment tal-fertilita

Ma sarux studji biex jigi stabbilit il-potenzjal kar¢inogeniku ta’ alitretinoin. Madankollu, il-potenzjal
mutageniku kien evalwat, u alitretinoin kellu rizultat negattiv fit-test ta’ Ames, fl-assagg
tal-mikronukleu tal-gurdien in vivo, fit-test tal-aberrazzjoni tal-kromosomi fil-limfo¢iti umani, u
fit-test CHO tal-mutazzjoni tac-celluli.



Teratogenicita

Fi studju fuq il-fniek dwar il-medda tad-dozi orali, alitretinoin ikkaguna malformazzjonijiet kbar meta
nghata f"doza li kienet 35 darba akbar mid-doza topika fil-bnedmin. Din id-doza fil-fniek irrizultat
f’koncentrazzjonijiet fil-plazma li kienu aktar minn 60 darba oghla mill-oghla kon¢entrazzjoni
osservata fil-plazma f"pazjenti b’KS wara l-applikazzjoni topika tal-gell Panretin. Ma kienu osservati
l-ebda malformazzjonijiet kbar wara l-ghoti orali ta’ dozi lil fniek li kienu 12-il darba oghla mid-doza
topika fil-bnedmin (li rrizultaw f’konc¢entrazzjonijiet fil-plazma li kienu 60 darba oghla mill-oghla
kon¢entrazzjoni osservata fil-plazma f’pazjenti b’KS wara l-applikazzjoni topika tal-gell).
Madankollu, kienet osservata zieda fir-rata ta’ sternebrae mwahhlin ma’ xulxin.

Fototossicita

II-potenzjal tal-fototossicita ta’ alitretinoin kien evalwat u kien ibbazat fuq 11—proprJ etajiet ki

tieghu u fuq taghrif miksub minn serje ta’ testijiet in vitro. Ir-rizultati jissuggerixxu li alitr m
jassorbi d-dawl fil-medda UV u hu suggett ghal fotodegradazzjoni f’isomeri ohrajn (il- m
all-trans-retinoic acid). Intwera li alitretinoin ghandu potenzjal dghajjef i jkun foto—
it-twahhil ma’ histidine u fotoproteini. F’assaggi bbazati fuq celluli in vitro, alitr
fototossiku dghajjef.

kbira
nt ibbazat fuq
wera potenzjal

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti
Ethanol ’Q

Macrogol 400 Q

Hydroxypropylcellulose

Butylhydroxytoluene . &

6.2 Inkompatibbiltajiet ’\\\\

Fin-nuqgqas ta’ studji ta’ kompatibbilt‘@ﬂ-prodott medic¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti

medic¢inali ohrajn. L-uzu ta’ prodgﬁ' 1¢1 ohrajn fuq lezjonijiet ta’ KS ikkurati ghandu jkun evitat.
I1-gell Panretin m’ghandux jintuz{ flithkien ma’ prodotti medic¢inali li fihom DEET.

6.3 Zmien kemm idu il-prodott medicinali

Mhux miftuh: 3 snin @

Wagqt 1-uzu: K\&Ne sto¢¢ijiet miftuha ghandhom jintremew wara li jghaddu 90 jum minn meta
jkunu nfeth el darba.

@leonljlet speéjali ghall-hazna

x f’temperatura ’l fuq minn 25 °C.
Ahzen fil-kontenitur originali sabiex tilqga’ mid-dawl.
Zomm il-kontenitur maghluq sewwa.
Wara li tiftah l-isto¢¢ biex tapplika I-gell, 1-ghatu tal-istoc¢ ghandu jerga’ jitpogga f’postu u jinghalaq
sewwa biex ma tghaddix arja. Sto¢cijiet miftuhin tal-gell Panretin m’ghandhomx jinhaznu
f’temperatura ’1 fuq minn 25 °C, u ghandhom ikunu protetti mill-espozizzjoni ghal dawl gawwi u
shana (ez., xemx diretta).

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

I1-gell Panretin hu fornut fi stoc¢¢ tal-aluminju ta’ 60 g ghal uzu multiplu, miksi bl-epoxy.
Kull kaxxa tal-kartun fiha sto¢¢ wiehed tal-gell.
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6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

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

I1-gell Panretin fih l-alkohol, Zommu ’I boghod min-nar.

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

Eisai GmbH
Lyoner Stra3e 36

60528 Frankfurt am Main %
I-Germanja /v
E-mail: medinfo de@eisai.net {(\/

8. NUMRU(I) FIR-REGISTRU TAL-KOMUNITA TAL-PRODOTTI NALI

EU/1/00/149/001 @

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/ TIGDID&&VTORIZZAZZJ ONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 11 ta’ Ottubru 2000

Data tal-ahhar tigdid: 27 ta’ Settembru 2010 ’QZ

4

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST . @

Informazzjoni ddettaljata dwar dan il-pro 0@3 fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropeja
ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.e}b

QO
.\0
%)
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ANNESS 1I ’QZ
N

DETENTUR TAL-AWTORIZ %NI TAL-MANIFATTURA
RESPONSABBLI GHAL{J- TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIEK{Q WTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID

FIS-SUQ @»

OBBLIGAZZJ ET SPECIFICI TAD-DETENTUR
TAL-AWT: AZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

S
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A DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI TAL-MANIFATTURA RESPONSABBLI
GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Eisai Manufacturing Limited
European Knowledge Centre
Mosquito Way

Hatfield

Hertfordshire

AL10 9SN

Ir-Renju Unit

or >
1V

Eisai GmbH .
Lyoner Strale 36 K
60528 Frankfurt am Main s\Q

1-Germanja $

Fugq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali ghandu jkun hemm l-isem u I-fpdirizz tal-manifattur

responsabbli ghall-hrug tal-lott kon¢ernat. S\~

B KONDIZZJONIJIET TAL-AWTORIZZAZZJONI & -TQEGHID FIS-SUQ

. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJ ON{J%; UQ IL-FORNIMENT U L-UZU
IMPOSTI FUQ ID-DETENTUR TA’ L-A@ ZAZ77ZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

*
Prodott medi¢inali jinghata b’ricetta ristr l’at\atx\if)ib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici
tal-Prodott, sezzjoni 4.2). %

. KONDIZZJONUJIET JEW RIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TA’ L-UZU
MINGHAJR PERIKI EU\ ETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI

Mhux applikabbli. @
o KONDIZZQI@T OHRA
Mhux applikal%\o

cC o AZZJONIJIET SPECIFICI TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI
-TQEGHID FIS-SUQ

Mgapplikabbli.
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ANNESS III

(*QQ
N
N

O
&O

%,

N

14

>

N

AGHRIF

\0K

XN
Jo



SF

A. TIKKETTAR 6



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA U IL-PAKKETT LI
JMISS MAL-PRODOTT

KLIEM FUQ IL-KARTUNA TA’ BARRA U FUQ IT-TIKKETTA TAL-ISTOCC

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Panretin 0.1% gell

alitretinoin
X

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA O |
)\ >4

1 g ta’ gell fiha 1 mg ta’ alitretinoin (0.1%). {(\/

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI A\

N
Fih ukoll ethanol, macrogol 400, hydroxypropylcellulose, butylhydroxytﬁlu@

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT &7

o

Gell, 60 g :’Q

4

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA \:

N\
Uzu ghall-gilda. ‘\\

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu. @.\

SO

6. TWISSIJA SPECJA ’g%)PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JIN1 AQX MIT-TFAL

O

Zomm fejn ma jidhir@ jintlahagx mit-tfal.

P o

7. TWI@I'ET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Mhux @pplikazzjoni fuq 1-ghajnejn jew fuq ir-riti mukuzi
Fin hol, zommu ’l boghod min-nar

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx ftemperatura ’l fuq minn 25 °C.
Ahzen fil-kontenitur originali sabiex tilqa’ mid-dawl.
Zomm il-kontenitur maghluq sewwa.
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

Eisai GmbH
Lyoner Straf3e 36
60528 Frankfurt am Main

XN
1-Germanja /\//\/®
Q

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SU(&C\‘

>

EU/1/00/149/001

13. NUMRU TAL-LOTT \\i

Lot

&L

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ @MHATA

*
Prodott medi¢inali jinghata bir-ricetta tat-tabi\\
*

N
‘ 15. ISTRUZZJONUJIET DWAK@%
N \ i
’\C)

| 16. INFORMAZZJONI HIIBRAILLE

Gell ta’ Panretin 0.1‘7@

S

‘ 17. IDEI\% A TUR UNIKU - BARCODE 2D

BarcocK@li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

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

PC:
SN:
NN:
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Panretin 0.1% gell
Alitretinoin

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

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

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

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

Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4. g\,

F’dan il-fuljett . /\;\/

AU S e

1.

X’inhu Panretin u ghalxiex jintuza K\
X’ghandek tkun taf gabel ma tuza Panretin 5\9
Kif ghandek tuza Panretin $

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Panretin @

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra S\~

X’inhu Panterin u ghalxiex jintuza (b

Panretin jappartjeni ghall-grupp ta’ medi¢ini li huma ma%:mal-vitamina A u maghrufa bhala
retinojdi.

Panretin jintuza f’pazjenti li ghandhom sarkom&@osi (Kaposi’s sarcoma - KS) marbuta
mal-AIDS u hu ghall-kura ta’ lezjonijiet t ”Q:

li jkunu fuq il-gilda biss

li ma rrispondewx ghall-kura ti ontra I-HIV

fejn il-gilda jew il-lezjoni 1115 nX maqsuma

fejn il-gilda tal-madwar maft minfuha

jekk it-tabib tieghek ja uri ohrajn mhumiex adattati ghalik.

Panretin ma jikkurax I@'@n gol-gisem.

2.

Zjekk inti tqila

X'gham@& n taf qabel ma tuza Panterin

ti allergiku/a ghal alitretinoin jew ghal medicini simili li fihom retinojdi
inti allergiku/ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (imnizzla fis-sezzjoni 6)

jekk ged tippjana tqala
jekk ged tredda’
fuq lezjonijiet ta’ KS i jkunu qrib ta’ xi mard iehor fil-gilda

Oqghod attent b>’mod specjali b’Panretin

Panretin mhuwiex approvat ghall-uzu fi tfal u adolexxenti li ghadhom m’ghalqux it-18-il sena.
Tapplikax il-gell fuq jew qrib ta’ partijiet sensittivi ta’ gismek bhall-ghajnejn, l-imnifsejn,
il-halq, ix-xufftejn, il-vagina, il-ponta tal-pene, ir-rektum, jew l-anus.

Tapplikax il-gell fuq gilda f’sahhitha madwar lezjoni ta’ KS. Panretin jista’ jikkawza irritazzjoni
mhux mixtieqa jew hmura fuq gilda f’sahhitha.
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- Tuzax prodotti li jbieghdu l-insetti minn fuq il-gisem li fihom id-DEET
(N, N-diethyl-m-toluamide) jew prodotti ohrajn li fihom id-DEET meta tkun ged tuza Panretin.

- Evita espozizzjoni fit-tul tal-parti kkurata ghad-dawl tax-xemx jew ghal xi dawl ultravjola (UV)
iehor (bhal-lampi li jintuzaw biex wiehed jismar).

- I1Zz-zZejt minerali jista’ jintuza bejn l-applikazzjonijiet ta’ Panretin biex jghin fil-prevenzjoni ta’
nixfa e¢éessiva tal-gilda jew hakk. Madankollu, iz-zejt minerali m’ghandux jigi applikat ghal
mill-anqas saghtejn qabel jew wara l-applikazzjoni ta’ Panretin.

- Nisa li jista’ jkollhom it-tfal ghandhom juzaw metodu effettiv ta’ kontracezzjoni meta jkunu qed
juzaw Panretin, u ghal xahar wara li jkunu temmew il-kura.

Medicini ohra u Panterin

Evita 1-uzu ta’ prodotti ohrajn fuq il-feriti ta’ KS i tkun ikkurajt bhal prodotti li jbieghdu l-insettj{ minn
fuq il-gisem, li tuza fuq il-gilda tieghek. 5\'
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qed tichu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tichu xi '@yﬁ ohra,

. . . .. S
anki dawk minghajr ricetta. é\

Panretin ma’ ikel u xorb

Hu rakkomandat li m’ghandekx tiekol aktar vitamina A fid-dieta tieghek mill-a t issuggerit
mit-tabib tieghek. @
Tqala

TUZAX Panretin jekk inti tqila jew qed tahseb biex tohrog tqila. —1@ tieghek jista’ jaghtik aktar
informazzjoni.

Treddigh ’QZ
Treddax lit-tarbija tieghek waqt li tkun ged tuza Panreqir%(ndek toqghod attenta biex ma thallix
lit-tarbija tieghek tmiss ma’ partijiet tal-gilda tieghwn urati b’Panretin.

Sewqan u thaddim ta’ magni \
Panretin x’aktarx li mhux ser jaffettwa l—h'\l’@ﬁek li ssuq jew thaddem il-magni.

O

3.  Kif ghandek tuza Panterip’\o
>

Dejjem ghandek tuza din il- %'ma skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. I¢¢ekkja mat-tabib jew
mal-ispizjar tieghek jekk i xi dubju.

Biex tifthu ghall-eww@a, uza l-parti ppuntata tal-ghatu biex ittagqab is-sigill ta’ sigurta

tal-metall. \5&

Kif tapplik etin: Uzu ghall-gilda (fuq il-gilda) biss

Fil-bidu, Panretin darbtejn kuljum, darba filghodu u darba filghaxija. Wara dan, it-tabib
tieghelﬁ ddeciedi dwar kemm ta’ spiss ghandek tapplika 1-gell, u dan ser ikun jiddependi fuq
ir n$ ta’ KS tieghek u kwalunkwe effetti sekondarji.

Applika Panretin fuq il-lezjonijiet ta’ KS tieghek billi tuza saba’ nadif. Poggi kisja sostanzjali ta’ gell
fuq il-wiec kollu ta’ kull lezjoni li tkun tixtieq tikkura. M’hemmx bzonn toghrok il-gell gol-lezjoni.
Ghandek tevita li tapplika 1-gell fuq gilda fsahhitha madwar il-lezjoni. Li tapplika b’attenzjoni 1-gell
fuq il-lezjoni ta’ KS biss ser jghin biex inaqqas kwalunkwe irritazzjoni jew hmura li jistghu jsehhu.
L-applikazzjoni tal-gell kif suppost ser thalli xi gell jidher fuq il-wic¢ tal-lezjoni meta int tkun lest/a.

- Immedjatament wara l-applikazzjoni, imsah is-saba’ (swaba’) li tkun uzajt biex tapplika I-gell, u
1-gilda f*sahhitha li tkun missejt il-gell maghha, b’tixu li tintrema wara li tintuza. Ahsel idejk
bl-ilma u bis-sapun, u imsah il-gilda f’sahhitha li tkun missejt il-gell maghha.

- Halli I-gell jinxef ghal bejn tlieta u hames minuti qabel ma tghatti l-parti kkurata bi hwejjeg
mhux issikkati. Tghattix il-lezjonijiet ikkurati b’xi faxxa jew materjal ichor.
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- Sapuna hafifa hi rakkomandata meta tkun qed tichu banju jew do¢ca.

- Jekk thoss li l-effett ta’ Panretin hu qawwi jew dghajjef wisq, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar
tieghek.

- Evita d-doc¢i, 1-banjijiet jew l-ghawm ghall mill-anqas tliet sighat wara kull applikazzjoni.

- Evita 1i thokk il-partijiet kkurati tal-gilda.

- Panretin fih l-alkohol. Zommu ’1 boghod min-nar.

It-tabib tieghek ser jghidlek kemm ser iddum il-kura tieghek.

Taqtax qalbek jekk ma tarax titjib immedjat.
Jistghu jghaddu sa 12-il gimgha qabel ma tara xi titjib.

Twaqqafx il-kura mal-ewwel sinjal ta’ titjib

Jista’ jkollok bzonn li tnaqqas in-numru ta’ applikazzjonijiet li taghmel kuljum, jew li tie@o
tuza Panretin ghal ftit Zmien, jekk tizviluppa xi effetti mhux mixtieqa fuq il-gilda. Hu anti
li tkellem lit-tabib tieghek, 1i ser jghidlek x’ghandek taghmel. /f/lv

Jekk tuza Panretin aktar milli suppost O
Ma kien hemm l-ebda esperjenza ta’ doza eccessiva ta’ Panretin. g\

Jekk tinsa tuza Panretin
Tapplikax doza doppja biex tpatti ghad-dozi individwali li tkun 1nseJt ti plika d-doza li jmiss
fil-hin regolari taghha.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, ?th -tabib jew lill-ispizjar tieghek.
Bhal kull medi¢ina ohra, Panretin jista’ jikkawza e\@sekondarji, ghalkemm ma jidhrux f’kulhadd.

L-effetti sekondarji huma I-aktar probabbh li 1s-sit fejn Panretin ikun gie applikat, u
normalment jibdew bhala hmura. Bit-tko %“ t 1- appllkaZZJOHI ta’ Panretin, il-hmura u l-irritazzjoni
]

4. Effetti sekondarji possibbli 4

jistghu ledledu u tista’ tizviluppa nefha al- apphkaZZJom Jekk l-effetti sekondarjl tieghek jsiru
skomdi wisq, b’intensita ta’ hmura u i oni, nefha, jew ugigh, ghandek titlob parir lit-tabib
tieghek dwar l-aggustament ta tal-kura tieghek. I1-bic¢a l-kbira tal-pazjenti jistghu jkomplu
juzaw Panretin billi jbiddlu n- @ drabi kuljum meta japplikawh. Xi kultant ikun mehtieg li
twaqqaf il-kura, it-tabib tlegh jinfurmak dwar dan.

L-effetti sekondarji 1i ¢ enu osservati fuq il-gilda fejn kien applikat Panretin:

Komuni hafna ( I%hu jsehhu f’aktar minn 1 minn kull 10 pazjenti kkurati):
Raxx, qxur lj j , irritazzjoni, hmura

Qsim, skor¢ a, hrug ta’ likwidu, tnixxija

Ugigh, h rti tenera li tuggha

Ha @

Kombtni (jistghu jsehhu f’angas minn 1 minn kull 10 pazjenti, izda f’aktar minn 1 minn
kull 100 pazjent ikkurat):

Qxur irqiq li jitfarfar, tqaxxir, gilda xotta

Nefha, infjammazzjoni

Tingiz, themnim

Hrug ta’ demm

Tibdil fil-kulur tal-gilda

Ulcera fil-gilda

Mhux komuni (jistghu jsehhu f’angas minn 1 minn kull 100 pazjent, izda faktar minn 1 minn
kull 1000 pazjent ikkurat):
Infezzjoni
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Reazzjoni allergika
Glandoli tal-limfa minfuhin
Gilda pallida

Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava, jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li mhumiex
imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

il-medicina. /\/é\
<

5. Kif tahzen Panterin K
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal. 5\9

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fit-tarf tal-istoc¢ $

Tahzinx ftemperatura ’l fuq minn 25 °C.

Ahzen fil-kontenitur originali sabiex tilga’ mid-dawl. ~§~

Zomm il-kontenitur maghluq sewwa. Dejjem uza I-ghatu biex tag 30 toc¢ sew wara kull darba li
tkun uzajtu.

Wara li jinfetah, uzah fi zmien 90 jum. ’Q

4
I1-bokka tal-istoc¢ ta’ Panretin hija miksija b’sigill tajsj %tal—metall. Jekk dan is-sigill ikun
ittagqab jew ma jkunx jidher meta tiftah l—istoég gh@éwel darba, TUZAHX u hu I-prodott lura

l-ispizerija tieghek.
R\

Tarmix medi¢ini mal-ilma tad-dranagg <‘%al—iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx g&ﬁawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.
*
O
6. Kontenut tal-pakkett @ﬁyrmazzjoni ohra

)

Xfih Panretin
- Is-sustanza atti@litretinoin. 1 gta’ gel fih 1 mg ta’ alitretinoin.

- Is-sustanzi ihux attivi [-ohra huma ethanol, macrogol 400, hydroxypropylcellulose, u
butylhy uene.

Kif jihde@etin u l-kontenut tal-pakkett
Panreti& ell isfar trasparenti. Panretin hu fornut fi sto¢¢ tal-aluminju ta’ 60 g ghal uzu multiplu,
m pOXYy.

Kull%axxa tal-kartun fiha sto¢¢ wiehed tal-gell.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Eisai GmbH

Lyoner Straf3e 36

60528 Frankfurt am Main

1-Germanja

E-mail: medinfo de@eisai.net
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Manifattur

Eisai Manufacturing Limited
Mosquito Way

Hatfield

Hertfordshire

AL10 9SN

Ir-Renju Unit

Or

Eisai GmbH

Lyoner Stra3e 36

60528 Frankfurt am Main
II-Germanja

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant 1

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq.

Belgié/Belgique/Belgien
Eisai SA/NV
Tél/Tel: +32 (0)800 158 58

Bbarapus
Eisai GmbH
Ten.: +49 (0) 69 66 58 50

(I'epmanus)

Ceska republika

Eisai GesmbH organizac¢ni slozka

Tel.: +420 242 485 839

Danmark

Eisai AB

TIf: + 46 (0) 8 501 01 600
(Sverige)

Deutschland @
Eisai GmbH §
Tel: + 49 (0) 69 8

Eesti O

Eisai G

Tel: + 69 66 58 50
(SQm )

EALGoa
Arriani Pharmaceuticals S.A.
TnA: +30 210 668 3000

Espaiia
Eisai Farmacéutica, S.A.
Tel: +(34) 91 455 94 55

QN
.\0

$\

Lietuva

Eisai GmbH @
Tel: +49 (0) 69 50
(Vokietija) 6
Luxembou xemburg
Eisai SA,

Tel/Tek (0)800 158 58

(Re% /Belgien)

@gyarorszég
isai GmbH

Tel.: + 49 (0) 69 66 58 50
(Németorszag)

Malta

Eisai GmbH

Tel.: + 49 (0) 69 66 58 50
(II-Germanja)

Nederland
Fisai B.V.
Tél/Tel: + 31 (0) 900 575 3340

Norge

Eisai AB

TIf: +46 (0) 8 501 01 600
(Sverige)

Osterreich
Eisai GesmbH
Tel: +43 (0) 1 535 1980-0

Polska

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Niemcy)

xXo
>
g

tad-Detentur



France
Eisai SAS
Tél: +(33) 147 67 00 05

Hrvatska

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Njemacka)

Ireland

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Island

Eisai AB

Simi: + 46 (0)8 501 01 600
(Svipjod)

Italia
Fisai S.r.l.
Tel: +39 02 5181401

Kvnpog

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Teppavia)

Latvija

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Vacija)

Dan il-fuljett kien approvat l-ahh:

N
>

Portugal
Eisai Farmacé&utica, Unipessoal Lda
Tel: +351 214 875 540

Romania

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germania)

Slovenija

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Nemcija) \
Slovenska republika /@

Eisai GesmbH organizac¢ni slozka /\/

*

Tel.: +420 242 485 839

(Ceska republika) O\\
Suomi/Finland @
FEisai AB

Puh/Tel: + 46 (0) 8 50 600
(Ruotsi) 0
Sverige 6

Eisai AB

Tel: 8 501 01 600

O

@ted Kingdom
isai Europe Ltd.

Tel: + 44 (0)208 600 1400

*
Informazzjoni ddettaljata dw. \1 -medic¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea

ghall-Medi¢ini: http://ww

¢

N
@60
<

“europa.cu.

24



	SOMMARJU TAL KARATTERISTIĊI TAL PRODOTT
	A DETENTUR TAL AWTORIZZAZZJONI TAL MANIFATTURA RESPONSABBLI GĦALL ĦRUĠ TAL LOTT
	B KONDIZZJONIJIET TAL AWTORIZZAZZJONI GĦAT TQEGĦID FIS SUQ
	C OBBLIGAZZJONIJIET SPEĊIFIĊI TAD DETENTUR TAL AWTORIZZAZZJONI GĦAT TQEGĦID FIS SUQ
	A. TIKKETTAR
	B. FULJETT TA’ TAGĦRIF



