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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

PhotoBarr 15 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull kunjett fih 15 mg porfimer sodium. Wara r-rikostituzzjoni, kull ml ta” soluzzjoni fiha 2.5 mg
porfimer sodium.

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

XN
12
Trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni. O{<\,

N
4, TAGHRIF KLINIKU
s

4.1 Indikazzjonijiet terapewtiéi 6

Trab jew kejk ta” kulur hamrani skur ghal kannella fl-ahmari.

Terapija fotodinamika (PDT) permezz ta’ PhotoBarr hija iQtiza-ghal asportazzjoni ta’ displasja
gawwija (HGD) f’pazjenti li ghandhom Esofagu ta’ qu@b 0)

4.2  Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jingha@

Terapija fotodinamika permezz ta’ PhotoB@ssir biss minn tabib b’esperjenza fl-uzu
tal-proceduri tal-laser endoskopiku, jew i% taht is-sorveljanza tieghu. 1l-prodott medicinali ghandu
jinghata biss meta I-materjal u I—haddieQ\ ghandhom esperjenza fl-evalwar u I-kura tal-anafilasi,

jkunu disponibbli minnufih. . *c)\

Pozologija
Id-doza rakkomandata ta&@Barr hi ta’ 2 mg/kg piz tal-gisem

Soluzzjoni ta’ Photq%r'r ostitwita (ml) = Piz tal-gisem tal-pazjent (kg)x2 mg/kg=0.8 x piz tal-gisem
O 2.5 mg/ml

Wara r-rikos@)ni, PhotoBarr hu soluzzjoni opaka ta” lewn hamrani skur ghal kannella fl-ahmar.
Soluzz@ minghajr frak u minghajr sinjali ta’ deterjorament biss ghandha tintuza.

It-terapija fotodinamika permezz ta’ PhotoBarr hija magsuma f’zewg stadji, u tirrikjedi li jinghata
kemm prodott medicinali kif ukoll dawl. Kors wiehed ta” PDT jikkonsisti minn injezzjoni wahda u
applikazzjoni wahda jew tnejn tad-dawl.

Fil-kaz li I-HGD jibga’ jippersisti, jistghu jinghataw aktar korsijiet (sa massimu ta’ tliet korsijiet) ta’
trattament (li bejniethom irid ikun hemm tal-angas 90 jum bejniethom) sabiex ir-rata ta’ rispons tkun
oghla. Dan irid jigi bilan¢jat mar-rata oghla ta’ kontrazzjoni. (ara sezzjonijiet 4.8 u 5.1)

Il-progress ghal kancer kien relatat mal-ghadd ta” korsijiet ta’ PDT moghtija. Pazjenti li rcevew kors
wiehed ta’ PDT kellhom riskju oghla ta’ firxa ghal kancer milli dawk li rcevew zewg jew tliet korsijiet
ta’ PDT (50% kontra 39% u 11% rispettivament).



Mod ta’ amministrazzjoni
Ghal struzzjonijiet dwar ir-rikostituzzjoni gabel I-ghoti, ara sezzjoni 6.6.

It-tobba ghandhom ikunu mharrgin fl-uzu ta’ terapija fotodinamika. L-ewwel parti ta’ din it-terapija
tikkonsisti f’injezzjoni gol-vina bil-mod ta’ PhotoBarr. It-tieni parti tat-terapija tinbeda 40-50 siegha
wara l-injezzjoni ta’ Photobarr. Wagqt it-tieni parti tat-terapija jkun hemm illuminazzjoni bid-dawl
laser. Il-pazjenti jistghu jergghu jinghataw it-tieni illuminazzjoni bil-laser 96-120 siegha wara li jkun
inghata PhotoBarr.

PhotoBarr ghandu jinghata bhala injezzjoni wahda intravenuza bil-mod. L-injezzjoni ddum tinghata 'l
fug minn 3 minuti sa 5 minuti. Jekk bi zball ma jinghatax fil-vina, jista’ jkun hemm hsara fit-tessut ta’
madwar il-vina. Ghalhekk, attenzjoni ghandha tinghata sabiex ma jkunx hemm ekstravazjoni fis-sit
tal-injezzjoni. F’kaz ta’ ekstravazjoni, I-erja trid tigi mharsa mid-dawl ghal mill-angas 90 jum. Ma
jidhirx li jkun ta” gid li tinghata injezzjoni ta’ xi sustanza ohra fil-post tal-estravazjoni.

It-trattament bid-dawl ghandu jinbeda madwar 40-50 siegha wara li jinghata PhotoBarr A@-dawl jigi
diffuz permezz ta’ fibra ottika li jghaddi minn kanal ¢entrali li hemm f’buzzieqa, li rsﬂy iex it-
tessut isserrah fugha. L-ghazla ta’ taghmir ta’ kombinazzjoni ta’ diffuzur ta’ fibrgq , U buzzieqa,
tiddependi fuq it-tul tal-esofagu li jkun ser jigi ttrattat (Tabella 1). \
N

Tabella 1. Diffuzur tal-fibra ottika, flimkien mal-buzziega®

Tul ta’ tessut mukuz
fl-esofagu ta’ Barrett li
jkun trattat (¢m)

Qis tad-diffuzur
tal-fibra ottika (¢m)

is tdl-kanal

zzieqa (ém)
S,

P

4-5 7 5

1-3 5 Ne\IE

2Fejn possibli, il-parti tal-esofagu ta’ Barrettdijkur’se jigi ttrattat, ghandu jkollu
burduri ta’ tessut normali, ta’ ftit millimen&‘in-naha ta’ quddiem u ta’ wara.

N

o0za tad-dawl fornuta. L-ghan huwa li z-zoni ta” HGD u
ghad-dawl u ttrattati. Id-doza ta’ dawl tkun ta’ 130
tintuza buzzieqa li ticcentra. Skond stharrig ta’ gabel I-uzu
eta jintuza d-diffuzur flimkien mal-buzzieqa, ghandha tkun fug
Zur.

6-7 9

Dozi ta’ dawl
L-attivazzjoni bid-dawl hija kkontrollata
t-tul kollu tal-esofagu ta’ Barrett jigu

Joules/em (J/ecm) ta’ tul tad-diffuzu
kliniku, I-intensita tad-dawl ac¢
medda ta’ 175-270 mW/¢m tg

Biex tikkalkola d-doza ta@wl, il-formula dozimetrika li gejja tintuza ghal kull diffuzur li jahdem fil-

fibra ottika: \’&

Id-doza tad-dav@@mr Rata ta’ energija li tohrog mid-diffuzur (W) x zmien tat-trattament (sec)
\O Tul tad-diffuzur (¢m)

Tabellzguri l-aggustamenti biex tinghata doza fl-angas hin (b’intensita tad-dawl ta’ 270 mwW/¢m). It-
tieni ghazla (b’intensita tad-dawl ta’ 200 mW/¢m) giet inkluza biex jigu aggustati taghmir tal-laser li
ghandhom kapacita totali li ma’ tagbizx 2.5 W.

TABELLA 2. Ratata’ energija li tosirog mid-diffuzur tal-fibra ottika u tul ta’ zmien tat-trattament
mefitieg biex iforni 130 J/¢m ta’ tul ta’diffuzur bil-buzziega li ticéentra.

Qis tal-kanal | Tul tal- Intensita Rata ta’ Tul Tul

tal-buzziega | -apparat tad-dawl energija taz-zmien taz-zmien

(em) (em) (mw/ém) mehtiega® (W) tat-trattam | tat-trattame
ent (sec) nt (min:sec)

3 5 270 1.35 480 8:00

5 7 270 1.90 480 8:00

200 1.40 650 10:50
7 9 270 2.44 480 8:00
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| 200 | 1.80 | 650 | 10:50 |

#Kif mkejla bit-taghmir li jkejjel I-energija wara li jigi mghaddas id-diffuzur u mizjud bil-mod
il-gawwa tal-laser. Nota: Il-gawwa tal-laser mehtiega mhux suppost tkun aktar minn 1.5 darba aktar
minn dik li tohrog mid-diffuzur. Jekk ikun hemm bzonn ta’ aktar minn hekk, is-sistema ghandha tigi
¢eekjata.

Diffuzuri tal-fibra ottika gosra (< 2.5 ¢m) jintuzaw fuq ghoqod ta’ tumuri zghar b’rata ta’ 50 J/¢m ta’
tul tal-apparat, gabel I-ewwel trattament regolari bil-buzzieqa waqt I-ewwel espozizzjoni b’laser.
Jintuza wkoll fuq zoni li jitgabbzu wara I-ewwel trattament b’laser. F’dan it-trattament, id-diffuzur tal-
fibra ottika, jintuza minghajr buzzieqa, u b’intensita tad-dawl ta’ 400 mW/¢m . Tabella 3 turi r-rata tal-
energija li tohrog mill-apparat tal-fibra ottika, kif ukoll it-tul ta’ zmien ta’ trattament meta I-intensita
tad-dawl tkun 400 mW/¢m.

Tabella 3.Diffuzuri bil-fibra ottika qosra li jintuzaw ming#ajr buzzieqa li ticcentra, biex iforgy 50

J/émta’ tul tad-diffuzur, b’intensita ta’ dawl ta’ 400 mW/¢m (b

Tul Rata ta’ energija Tul Tul tat- V
tad-diffuzur mehtiega tat-trattament trattament’
(ém) mid-diffuzur® (W) (sec) (min-sec)C>

1.0 0.4 125

15 0.6 125 %o

2.0 0.8 125 Os 05

25 1.0 125 ~ 2:05
®Kif mkejla bit-taghmir li jkejjel I-energija wara li jigi mg‘wm -diffuzur u mizjud bil-mod
il-gawwa tal-laser. Nota: 1l-qawwa tal-laser mehtiega mh post tkun aktar minn 1.5 darba
aktar minn dik li tohrog mid-diffuzur. Jekk ikun hemm@ nta’ aktar minn hekk, is-sistema

ghandha tigi ccekjata.

\ g
L-ewwel espozizzjoni ghad-dawl
Wagqt I-ewwel sessjoni bid-dawl jigi ttrattat tul mas’@ ta’ 7 ¢m ta’ mukoza ta’ Barrett, u jintuzaw
buzzieqa u diffuzur tal-fibra ottika, ta’ gis xier abella 1). Fejn possibbli, il-parti maghzula li trid
tigi ttrattata bid-dawl, ghandha jkun fiha zm% GD. Barra dan, fejn possibli, il-parti tal-esofagu ta’
Barrett li tkun ser tigi ttrattata, ghandha j burduri ta’ ftit millimetri tessut normali fuq in-naha ta’
guddiem u ta” wara. Qabel it- trattame ewlieni, ghogod ta’ tumuri zghar ghandhom jigu ttrattati
b’dozi ta’ dawl ta’ 50 J/¢m ta’ tul ta uzur F’dan il-kaz jintuza diffuzur tal-fibra ottika gasira
(< 2.5¢m), li jitgieghed diretta I dritt I-ghogod. Wara jkun hemm applikazzjoni standard

regolari bil-buzzieqa, Kif spj wn fug.
Espozizzjoni ghad-da !@ta
It-tieni trattament b| I laser jista jerga jinghata fuq I-istess lok meta jkun hemm zoni magbuza

trattament jintu fuzur tal-fibra ottika gasira ta’ < 2.5 ¢mu b’doza ta’ dawl ta’ 50 J/¢cm ta’ tul tal-
apparat (ar Ia 3). ll-kors tat-trattament huwa spjegat fil-qosor f* Tabella 4. Pazjenti b’ esofagu
ta’ Bar? ¢m, ghandu jkollhom il-kumplament tal-epitelju ta’ Barrett li ma jintlahagx fl-ewwel
trattament, ittrattat b” kors iehor ta’ terapija fotodinamika, tal-angas 90 jum wara.

(jigifieri, zoni f% sut mukuz ma jkunx irrisponda bizzejjed ghat trattament ta’ gabel). Fit-tieni

TABELLA 4.  Displasja gawwija fl-esofagu ta’ Barrett li huwa <7 ¢m

Proc¢edura Jum ta’ Taghmir hafif biex Kif intenzjonat
studju jitwassal id-dawl it-trattament
Injezzjoni Jum 1 Mhux applikabbli Jittiehed il-
PhotoBarr fotosensitizzatur
Espozizzjoni Jum 3° Buzziegata’ 3,5 jew 7 Attivazzjoni
ghad-dawl laser ¢m (130 J/em) bid-dawl
Espozizzjoni Jum5 Diffuzur gasir (< 2.5 Trattament biss
ghad-dawl laser ¢m) tal-fibra ottika (50 taz-zoni magbuza
J/iem)

®Ghoqod diskreti jinghataw doza ta’ dawl ta’ 50 J/¢m (jintuza diffuizur gasir) fil-bidu gabel
I-uzu bid-dawl permezz tal-buzzieqga u l-apparat regolari.
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Il-pazjenti jistghu jinghataw it-tieni kors ta” PDT mill-angas 90 jum wara I-ewwel terapija. Huma
jistghu jinghataw sa tlett korsijiet ta’ terapija fotodinamika (kull injezzjoni tinghata mill-angas 90 jum
wara ta’ gabel) fuq I-istess parti li tkun giet trattata gabel li tkun ghadha turi HGD, kif ukoll meta I-
parti ta’ Barrett tkun originalment >7 ¢m fit-tul. Kemm partijiet li jkun fadal jew partijiet ohrajn,
jistghu jigu ittrattati fl-istess sessjoni (jiet) tat-trattament bid-dawl, jekk it-tul totali tal-partijiet ittrattati
bil-kombinazzjoni ta’ buzzieqa u diffuZur majkunux akbar minn 7 ém F’ ka2 li parti miII esofagu

jkun hemm differiment ta’ xahar jew xahrejn fil- kors ta’ terapija fotodinamika li jkun imiss.

Attenzjoni specjali sabiex jigi zgurat dozi tajba ta” PhotoBarr u/jew dawl, hija krucjali imbilli dozi
hziena fil-prodott medicinali jew f’espozizzjoni ghad-dawl, jistghu jikkagunaw trattament angas
effettiv jew hsara lil pazjent. It-terapija fotodinamika b’PhotoBarr ghandha tinghata minn tobba
mharrga fl-uzu endoskopiku wagt it-terapija fotodinamika. Barra minn hekk it-trattament gh
jinghata f’postijiet fejn huma mghammra tajjeb ghal din I-procedura.

Popolazzjonijiet specifici /l;\/
Pazjenti pedjatrici

PhotoBarr mhux irrakomandat ghall-uzu fit-tfal jew l-adoloxxenti taht it-18-il SQ' eress li m”hemmx
bizzejjed informazzjoni dwar is-sigurta u I-effikacja $

Mhux mehtieg li d-doza tigi aggustata minhabba I-eta.

Pazjenti anzjani (> 65 sena) +(b
Indeboliment fil-kliewi @(6

L-influwenza ta’ indeboliment fil-kliewi minhabba I-espoz i ghal porfimer sodium ma gietx

evalwata (ara sezzjoni 4.3). o

Indeboliment fil-fwied . §
L-influwenza ta’ indeboliment fil-fwied minh I-espozizzjoni ghal porfimer sodium ma gietx

evalwata (ara sezzjonijiet 4.3 u 4.4) ‘\\
4.3 Kontraindikazzjonijiet o Q@.

Sensittivita eccessiva ghas- SUS'[%Q&IV& jew ghal porfirini ohra jew ghal xi sustanzi mhux attivi.

Porfirja
Indeboliment gawwi fi ﬁuljewkllem

Varici fl—esofagépﬂ—istonku jew ulceri fl-esofagu b’dijametru > 1 ¢m.

Fistula fi -esofagali jew bronko-esofagali.

Hjiel ta’ tghawwir fil-vazi tad-demm magguri minhabba riskju ta’ emorragija serja li tista” tkun fatali.
4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

L-effikacja u fuq kollox is-sigurta ta’ meta tinghata terapija fotodinamika b’PhotoBarr, ma gewx
mistharrga f’pazjenti li huma kontraindikati jew mhux eligibli ghal esofagotomija. It-terapija
fotodinamika b’PhotoBarr giet mistharrga biss f’pazjenti li ma’ kellhomx mard serju, bhal
insufficjenza kardijaka kongestiva fi stadju avvanzat, jew mard serju fil-pulmun li jista’ jinibixxi |-
pazjent minn intervent Kirurgiku.

Terapija fotodinamika b’PhotoBarr giet ippruvata waqgt provi klini¢i fug pazjenti mhux konxji
mit-trattament ta’ asportazzjoni mukuza. Ma gewx mistharrga s-sigurta u l-effikacja f’pazjenti li ma
rnexxewlhomx trattamenti lokali ohrajn ta’ asportazzjoni mukuza.



Anzjani
Pazjenti li ghandhom iktar minn minn 75 sena jista’ jkollhom riskju akbar minhabba effetti avversi
fis-sistema respiratorja, bhal effuzjoni plewrali u qtugh ta’ nifs.

Disturbi pulmonari jew kardijaci

Pazjenti li ghandhom mard mediku fil-pulmun jew fil-galb, jew storja medika ta’ din ix-xorta,
ghandhom jigu ttrattati b’ kawtela. Dawn il-pazjenti jistghu jkunu f’riskju oghla li jizviluppaw
problemi fil-galb jew fil-fwied, bhal mard li jaffettwa t-tahbit tal-galb, angina pectoris, gtugh ta’ nifs,
soghla, effuzjoni plewrali, atelektazi, kif ukoll kazijiet ta” deidratazzjoni (ara ukoll sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

I-pazjenti kollha li jiehdu PhotoBarr jsiru sensittivi hafna ghad-dawl. Ghalhekk ghandhom jiehdu
prekawzjonijiet kontra I-espozizzjoni tal-gilda u I-ghajnejn mid-dawl dirett tax-xemx jew dawl minn
lampi gawwija (lampi li jintuzaw biex jezaminaw, inkluzi lampi tad-dentist, lampi tal—kamra%
interventi kirurgici, bozoz mikxufa mill-vicin, dawl neon, ec¢.). Dawn il-prekawzjonijiet

jigu osservati sa mill-angas 90 jum wara t-trattament, ghax hemm pazjenti li jibqghu se
ghad-dawl sa anke 90 jum jew aktar.. Tul dan il-perijodu, il-pazjenti ghandhom jilbs ’
xemx skur, li bhala medja jittrazmetti dawl abjad <4% meta jkunu barra. Din |@ tvita eccessiva

ghad-dawl hija minhabba sustanzi fotoattivi li jibqghu prezenti fil-gilda kollha ankollu, I-
espozizzjoni tal-gilda ghal dawl ambjentali gewwa d-dar, hija ta’ gid, ghax id-droga zejda tigi
nnewtralizzata bid-dawl. Ghalhekk, il-pazjenti m’ghandhomx joqghodu fj mar mudlama f’dan iz-
zmien, u ghandhom jigu mhajjra jesponu I-gilda ghad-dawl ambjentaligta’ gewwa. Ir-reazzjoni tal-
gilda ghad-dawl tvarja skondil-parti tal-gisem, u tiddependi fuq ke '\'nglda tkun giet esposta ghad-
dawl gabel. Qabel tinkixef parti mill-gilda fid-dawl dirett tax—xe@/ dawl qawwi iehor, il-pazjent
ghandu l-ewwel jiccekkja li m’ghadhux sensittiv ghad-dawl b/ eccessiv. Parti zghira mill-gilda
ghandha tkun esposta ghad-dawl tax-xemx ghal 10 minuti ut ta” madwar I-ghajnejn jista’ jkun
aktar sensittiv, u ghalhekk mhux rakkomandat li jintu'a&é biex ticcekkja ghas-sensittivita. Jekk
ma tizviluppax sensittivita eccessiva (eritema, edemamje afet) fi zmien 24 siegha, il-pazjent jista’
bil-mod jerga johrog barra regolari. Fil-bidu, dan iaﬁ’kkawtela u l-espozizzjoni tizdied gradwalment.
Il-pazjent ghandu jibga’ jiehu I-prekawzjonijie&ﬁlh ega u jerga’ jiccekja I-gilda gimaghtejn wara
jekk ikun hemm sensittivita eccessiva ghadstawl™meta I-pazjent jiccekkja fuq parti zghira tal-gilda. 1l-
pazjent ghandu jerga’ jirrepeti dan it-test -il darba jmur f* post aktar xemxi. Dlik konvenzjonali
ta’ kontra r-raggi UV (ultraviolet) ma ji egix kontra reazzjonijiet kkagunati minhabba sensittivita
eccessiva ghad-dawl. Dan ghaliex iyazzjoni ssir permezz ta’ dawl vizibbli.

N
Indeboliment epatiku
Ebda taghrif farmakokinr%dwar is-sigurta f’pazjenti b’indeboliment epatiku mhu disponibbli.

Skond evidenza ghal elindi joni epatika/jew mill-marrara primarja ta’ sustanzi fotoattivi, is-severita
iclI'u t-tul ta” zmien ta’ fotosensittivita f’pazjenti b’xi grad ta’ indebolment
otoBarr huwa kontraindikat f’pazjenti b’indeboliment epatiku sever. Pazjenti
u minn hafif sa sever ghandhom jigu moghtija struzzjonijiet ¢ari li I-perijodu

i prekawzjonarji deskritti hawn isfel jistghu jdumu gal aktar minn 90 jum.

ta’ reazzjonijiet fot
epatiku jista’ jizdi
b’indeboliment
mehtieg ghal

Sensitti@ okulari
I1-pazjenti ghandhom jinghataw parir sabiex jikkonsultaw mal-oftalmologu taghhom jekk jindunaw
b’xi tibdil fil-vista wara li jkunu gew ittrattati bit-terapija fotodinamika ta’ PhotoBarr.

Sensittivita eccessiva

Gew irrappurtati reazzjonijiet ta' sensittivita eccessiva akuta nkluzi anafilasi. F'kaz ta' reazzjoni
allergika, ghandhom jittiehdu mizuri adegwati (standard ta' kura) u I-kura PDT m'ghandhiex tkun
ripetuta. 1l-prodott medicinali ghandu jinghata biss meta I-materjal u I-haddiema li ghandhom
esperjenza fl-evalwar u I-kura tal-anafilasi, jkunu disponibbli minnufih.

Ugig# fis-Sider li Mhux Kardijaku

Wara terapija fotodinamika, il-pazjenti jistghu jkollhom ilmenti ta’ ugigh fis-sider, taht I-isternum.
Dan minhabba infjammazzjoni li tizviluppa fil-parti ttrattata. Dan l-ugigh jista’ jkun tant gawwi li
jiggustifika I-hrug ta’ ricetta ghal zmien gasir, ghal analgezici narkotici sabiex l-ugigh jitaffa’.



Stenozi Esofagali
L-uzu ta’ kortikosterojdi bhala prevenzjoni biex inaggsu it-tidjiq, ghandu jigi evitat waqt terapija
fotodinamika. Dan ghaliex gie ppruvat li ma jahdmux, u jistghu jaggravaw is-sitwazzjoni.

Nutrizzjoni tal-Pazjenti

It-terapija fotodinamika b’PhotoBarr regolarment tikkaguna disfagja, odinofagja, dardir, u rimettar.
Ghalhekk, il-pazjenti ghandhom ikunu mwissija biex jiehdu ikel likwidu fl-ewwel jiem (sa 4 gimghat)
wara t-trattament bid-dawl laser. Jekk il-pazjenti ma jkunux jistghu jzommu I-ikel jew/u x-xorb,
minhabba rimettar bla wagfien, huma ghandhom imorru I-klinika biex jigu ezaminati u jekk mehtieg
jinghataw likwidi gol-vina.

Uzu Qabel jew Wara r-Radjoterapija
Jekk terapija fotodinamika tkun ser tinghata gabel jew wara radjoterapija, ghandu Jghaddl
bizzejjed bejn iz-zewg trattamenti biex jigi zgurat li I-inflammazzjoni kkagunata mill-eww, %

trattament tkun marret, gabel jinbeda t-tieni wiehed. /\/
&
Trombo-embolizmu \

Jista' jkun hemm zieda fir-riskju ta' avvenimenti trombo-emboli¢i aktar u aktals@Jentl
b'immobilizzazjoni ghal tul taz-zmien, fatturi ta' riskju ta' wara operazzjoni s fatturi ohra ta'
riskju trombo-embolici. %

Procedura ta' wara

Attwalment, m’hemmx taghrif fuq l-effetti fit-tul ta” PhotoBarr @ minn sentejn). Importanti
wkoll li t-tobba li jaghtu dan it-trattament ikunu konxji dwar i ibbilta ta’ zvilupp zejjed ta’ gxur,
kif ukoll ir-riskju li ma jarawx sintomi ta’ kancer. Ghalhe ndha titkompla s-sorveljanza xierga u
b’reqga, anke jekk I-ezami endoskopu juri li hemm fe;‘q% zjali jew shih tat-tessut mukuz
squamous. Fl-istudji klinici b’Photobarr, sorveljanza azjenti kienet ssir kull tlett xhur, jew kull
sitt xhur wara li jkunu ttiehdu r-rizultati tal- biopsij@ erba’ darbiet u ntwera’ u ma hemmx sinjali
ta’ displasja qawwija aktar (ara sezzjoni 5. 1) &@ om jigu kkunsidrati I-linji gwida disponibbli
dwar trattament u sorveljanza. \\

4.5 Prodotti medi¢inali ohra li m ux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
I-effett farmacewtiku tal—p

Ma kien hemm I-ebda studju
PhotoBarr jaffettwaw il-k

I dwar kif prodotti medicinali — prodott medicinali iehor u
iet farmakokinetici ta’ xulxin.

Stharrig farmakodinaMiku‘wera li meta jinghataw kortikosterojdi gabel jew ma’ terapija fotodinamika,
bi skop biex inagq idjieq, is-sigurta tat-trattament tista’ titbaxxa.

Hemm possi li I-uzu ta’ PhotoBarr flimkien ma’ sustanzi li jikkagunaw sensittivita eccessiva
ghad-d &g etracyclines, sulphonamides, phenothiazines, sustanzi ipoglicemici tat-tip
sulphonydurea, dijuretici thiazide, griseofulvin u fluoroquinolones) jistghu jzidu aktar din is-
sensittivita eccessiva ghad-dawl.

Terapija fotodinamika, PhotoBarr, taghmel hsara fi¢-celluli billi tibda reazzjonijiet katina b’radikali
hielsa li jattakkaw il-membrani intracellulari u I-mitokondrija. Ikun hemm ukoll hsara fit-tessut
minhabba iskemja sekondarja li tigi wara taghfis fl-arterji, attivazzjoni ta’ plejtlets, aggregazzjoni u
emboli. Sharrig fug annimali u fug kolonji ta” ¢elluli, wera li hemm hafna sustanzi attivi li jinfluenzaw
I-effetti ta” terapija fotodinamika. Ezempji possibbli ta’ sustanzi bhal dawn huma spjegati fil-paragrafu
li jmiss. M’hemmx stharrig fuq I-bniedem li jipprova jew immur kontra dawn I-possibiltajiet.
Komposti lublieba ghal specijiet attivi ta’ ossignu jew li jirreagixxu b’mod preferenzjali mar-radikali
jkun mistenni li jnaggsu l-attivita ta’ terapija fotodinamika. Ezempji ta’ sustanzi bhal dawn huma
dimethyl sulphoxide, b-carotene, ethanol, formate u mannitol. Informazzjoni ta’ gabel 1-uzu kliniku
tissugerixxi li iskemja fit-tessut, allopurinol, imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju u inibituri
tal-produzzjoni ta’ prostaglandins, jistghu jinterferixxu ma’ terapija fotodinamika ta’ PhotoBarr.



Prodotti medicinalili jnaqqsu t-tghaqqgid tad-demm, it-taghfis ta’ vazi jew I-aggregazzjoni ta’ plejtlets
ez. inibituri ta’ thromboxane A,, jistghu jnaqqsu I-effikacja ta’ terapija fotodinamika.

4.6 Fertilita, Tgala u Treddigh

Toala
M’hemmx taghrif kliniku tal-effett ta’ porfimer tas-sodju fuq it-tqala. L-istharrig fuq I-annimali dwar

t-tqala, I-izvilupp tal-fetu, il-process tat-twelid, u I-izvillup ta” wara, m’huwiex bizzejjed (ara sezzjoni
5.3). Ir-riskju li jista’ jkun hemm meta jintuza fil-bniedem mhux maghruf. Porfimer tas-sodju
m’ghandux jintuza wagqt it-tqala sakemm ma jkunx hemm trig ohra.Nisa li jistghu jingabdu tqal
ghandhom juzaw mezzi ta’ kontracezzjoni gabel, waqgt u sa 90 jum wara t-trattament.

Treddigh
Mhux maghruf jekk fil-bniedem, porfimer sodium jigix eliminat fil-halib tas-sider jew le. Fikfirien li
jreddghu nstab li porfimer sodium jghaddi gol-halib tas-sider. Ghaldagstant, il-halib tas-si andu

jitwagqaf gabel it-trattament. /l;\/
4.7  Effetti fuqg il-hila biex issugq u thaddem magni é\

Ma sarux studji dwar I-effetti fuq il-hila biex issuq jew thaddem magni. \'
Il-procedura ta’ PDT tista’ tirrikjedi I-uzu tal-loppju u ghalhekk wiehed igrid jogghod attent. Il-pazjenti

m’ghandhomx issuqu jew ihaddmu magni wara t-trattament bid-dawl jekkSkunu gew moghtija
I-loppju ghall-procedura.

4.8 Effetti mhux mixtiega @b
a. Sommarju tal-profil tas-sigurta o g

I1-pazjenti kollha li ser jiehdu PhotoBarr ser iku‘nu@tivi ghad-dawl u ghandhom josservaw
prekawzjonijiet biex jevitaw id-dawl tax-xemmgt— wal gawwi ta’ gewwa (ara sezzjoni 4.4). Waqt
studju farmakokinetiku, bit-tikketta tidher, &ull wiehed minn 24 suggett kellhom reazzjonijiet
minhabba sensittivita eccessiva ghad daw}: n kienu kkaratterizzati b’raxx eritematiku, u edema, u
kienu jvarjaw fil-gravita minn hfief g erati. Dawn ir-reazzjonijiet attakkaw I-aktar il-wicg, |-
idejn, u partijiet tal-ghong, li huma zoni suxxettibbli ghal esposizjoni accidentali ghad-dawl tax-
xemx. Kien hemm rapportati W%ﬁl\ tti fug il-gilda li kienu angas komuni bhal: zieda fir-rata ta’
kemm jitwal ix-xaghar, bdil fj tal-gilda, ghoqod fil-gilda, kif ukoll tikmix u fragilita tal-gilda.
Dawn I-effetti setghu gew jkkédgunati minhabba stat ta’ pseudoporfirja (porfirja fil-gilda stimulata
minn prodotti medicinaliy, N:-frekwenza u n-natura ta’ dawn r-reazzjonijiet minhabba sensittivita
eccessiva ghad-daw% enux bhal dawk rapportati fi studji klinici ohrajn li saru fug pazjenti li
ghandhomkancer ar 20%), jew bhal dawk rapportati waqt I-uzu kummer¢jali ta’ PhotoBarr (<
20%). Jista’ jkuq n il-frekwenza gholja kienet dovuta ghal espozizzjoni twila ghad-dawl fil-klinika
tar-ricerka, @ ella minhabba espozizzjoni accidentali ghax-xemx meta I-pazjenti thallew johorgu.
Fattur i ta kkontribwixxa ghal din id-differenza huwa I-mod attiv li jghixu I-individwi u I-fatt
li kien&ar b’sahhithom u izghar mill-pazjenti b’kancer.

It-trattament permezz ta' terapija fotodinamika b’PhotoBarr flimkien ma’ omeprazole (PDT + OM) gie
mgabbel ma’ grupp ittrattat b’omeprazole biss (OM biss), waqt provi klinici kkontrollati fug I-esofagu
ta’ Barrett (BO) flimkien ma’ displasja gawwija (HGD). Fil-grupp ta’ PDT + OM, gew ittrattati 133
pazjenti. L-aktar reazzjonijiet avversi rapportati kienu: sensittivita eccessiva ghad-dawl (69%), stenozi
fl-esofagu (40%), rimettar (32%), ugigh fis-sider li mhuwiex tal-galb (20%), deni (20%), disfagja
(19%), stitikezza (13%), deidratazzjoni ( 12%), u dardir (11%). Fil-bicca I-kbira, dawn ir-reazzjonijiet
kienu minn hfief sa moderati.



b. Tabella ta' sommarju ta' reazzjonijiet avversi

F’Tabella 5 hemm lista ta’ reazzjonijiet avversi li huma klassifikati skond il-frekwenza u organu li
effettwat. 1l-frekwenzi huma mfissra hekk: komuni hafna (>1/10); komuni (>1/100, <1/10); mhux
komuni (>1/1000, <1/100); mhux maghrufa (ma jistghux jigu stimati mid-dejta disponibbli).

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

Tabella 5. Sommarju ta' reazzjonijiet mhux mixtiega b'porfimer sodium

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet
Mhux komuni:  Bronkite, infezzjonijiet fungali fid-dwiefer, sinusite, infezzjonijiet fil-gilda
Mhux mag/rufa: Pnewmonja

Neoplazmi beninni, malinni u dawk mhux specifikati (inkluzi cesti u polipi) \
Mhux komuni:  Kancer tac-celluli bazali, lentigo A

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika . /l/V
Mhux komuni:  Lewkoc¢itozi &\

Mhux mag/irufa: Anemija

L\

Disturbi fis-sistema immuni
Mhux mag/irufa: Sensittivita eccessiva (b

Komuni afna:  Deidratazzjoni*

Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni S\~

Komuni: Tnaqgqis fl-aptit, zbilanc elettrolitiku
Mhux komuni:  Ipokalimja
Disturbi psikijatri¢i N @
Komuni: Ansjeta, nugqgas ta’ rqad
Mhux komuni:  Irrekwitezza @
L W
Disturbi fis-sistema nervuza o \Y
Komuni: Ugigh ta’ ras, parestezj?ﬁgewsja
Mhux komuni:  Sturdament, ipoest‘ezlii hda

Disturbi fl-ghajnejn o\
Mhux komuni:  Irritazzjoni filgg?ejn, edema fl-ghajnejn

Mhux mag#rufa: Kataretti

9
Disturbi fil-widnejn u sis 3 labrintika

Mhux komuni: Trug@a, innite, tinnite aggravata
&

Disturbi fil-galb \
Komuni: &ikardja, ugigh fis-sider
Mhux komuni ngina pectoris, fibrillazzjoni atrijali, thabbit irregolari fl-arterji, skonfort

K fis-sider
Disturb%skulari

Mhux komuni:  Pressjoni gholja, emorragija, fwawar, pressjoni baxxa, pressjoni baxxa meta
tqum bil-wieqfa
Mhux mag/irufa: Embolizmu, Trombozi ta' vina fil-fond, Flebite

Disturbi respiratorji, toracici u medjastinali

Komuni: Effuzjoni plewrali, faringite, atelektazi, qtugh ta’ nifs

Mhux komuni:  Tifga, gtugh ta’ nifs meta taghmel sforz, emoptisi, ipoksja, kongestjoni fl-
imnieher, inflammazjoni tal-pulmun minhabba aspirazzjoni, sola misjura,
dipressjoni respiratorja, kongestjoni fl-apparat tas-sistema respiratorja, tharhir




Disturbi gastrointestinali

Komuni #afna:  Stenozi akkwistata tal-esofagu*, rimettar*, disfagja, stitikezza, dardir*

Komuni: sulluzzu, odinofagja, dijarea, dispepsja, ulcera fl-esofagu, ugigh fin naha ta’ fuq
tal-addome*, ugigh fl-addome, ematemesi, ugigh fl-esofagu, tifwig, melaena
(ematoceznija), disturb fl-esofagu, rigurgitazzjoni tal-ikel, spazmu fl-esofagu,
esofagite.

Mhux komuni:  Purgar mahlul, ul¢ceri fl-esofagu, ugigh hafif fl-addome, distenzzjoni
addominali, ugigh fin-naha t’ isfel tal-addome, stenozi pajlori akkwiziti,
xufftejn magsuma, kolite, ugigh ta’ gass, gastrite, emorragija fl-istonku u |-
imsaren, halitosis, emorragija fl-esofagu, esofagite ulcerativa, skumdita
addominali, distensjoni addominali, toqob fl-esofagu.

Mhux mag#rufa: Fistula trakeo-esofogali, Nekrozi gastro-intestinali

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ ta/t il-gilda

Komuni #afna:  Sensittivita eccessiva ghad-dawl

Komuni: Hakk, raxx, gilda fragili, bidliet fil-lewn tal-gilda, ulceri tal-gilda, der @
tgaxxir tal-gilda, gilda xotta, milia, raxx makulo-papulari, raxx pap ;%t/
cikatrici, iperpigmentazzjoni tal-gilda, feriti fil-gilda, ghoqod fil<g urtikarja

Mhux komuni:  Gharaq kiesah, dermatite, xaghar jikber b> mod mhux normali, enza li
0

titbengel malajr, cikatrici kelojd, gharaq bil-lejl, raxx mid-d axx makulari,
raxx bil-gxur, skorc¢a ta’ gxur niexef, ugigh fil-cikatrici,

Disturbi muskolu-skeltrali u tal-connective tissue o

Komuni: Ugigh fid-dahar, ugigh fir-riglejn
Mhux komuni:  Gbid fil-gogi, tnaqgis fil-movimenti tal-gogi, @bﬂl—muskoli u ghadam
tas-sider, plantar faxxite

Disturbi fil-kliewi u tas-sistema urinarja -

Mhux komuni:  Tizmim tal-awrina N q

Disturbi fis-sistema riproduttiva u fis-sider Q\
Mhux komuni: ~ Gynaecomastia *

-

Disturbi kongenitali u genetici/familjali '\\
Mhux komuni:  Naevus ippigmentat

Disturbi generali u kondizzjonijiet %;Q«Qn jinghata

Komuni zafna:  Deni

Komuni: Roghda ta’ ba@hajja

Mhux komuni:  Shanat, eri il-post tal-injezzjoni, hass hazin, edema periferali, ugigh,
edem for, intolleranza tas-shana, dghjufija

Stharrig

Komum pIZ zieda fit-temperatura tal-gisem

Mhux komuni: qis fil-livelli tal-albumina fid-demm, Zieda fil-livelli ta’ klorur fid-demm,
zleda fil-livelli ta’ urea fid-demm, tnaqqis fil-livelli tal-ematokrit, tnaqqis fil-

livelli tal-emoglobina, tnaqqis fil-livelli tas-saturazzjoni tal-ossignu, tnaqqis fil-
livelli tal-proteini totali

Korriment, avvelenament u komplikazzjonijiet ta’ xi pro¢cedura
Komuni: Ugigh post-procedurali, brix
Mhux komuni:  Nuffat, emorragija post-procedurali

* ara sezzjoni ¢.
¢.Deskrizzjoni ta' reazzjonijiet mhux mixtieqa maghzula

44 suggett (23.1%) tal-grupp PhotoBarr PDT + OM kellhom reazzjonijiet avversi serji li gew assocjati
mat-trattament. Minn dawn, l-aktar komuni kienu deidratazzjoni (4%), li effettwat 5 pazjenti. Fil-bi¢ca
I-kbira, r-reazzjonijiet avversi li kienu serji li effettwaw hdax il-pazjent, kienu problemi fis-sistema
digestiva (8%), b’mod specifiku d-dardir (3% - 4 pazjenti), rimettar (3% - 4 pazjenti), u ugigh fin-naha
ta’ fuq tal-addome (2% - 2 pazjenti).
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Fil-bicca I-kbira ta’ trattamenti assocjati ma’ stenozi tal-esofagu (li jinkludu tidjiq u konrtazzjonijiet fl-
esofagu) li gew rapportati fil-grupp ta’ PhotoBarr PDT + OM, kienu ta’ natura hafifa jew moderata
(92%). L-incidenzi kollha ta” kontrazzjonijiet gew ikkunsidrati li kienu assoc¢jati mat-trattament, li
minnhom 1% kienu ta’ natura serja.

Fl-ewwel kors tat-trattament giet osservata rata ta’ 12% ta’ kontrazzjonijiet fl-esofagu. Din ir-rata
zdiedet ghal 32% meta nghata t-tieni kors, specjalment meta fit-tieni trattament kien hemm zoni li gew
ittrattati fl-ewwel kors. Dawk li hadu t-tielet trattament kellhom rata ta’10%. Fil-bicca I-kbira, I-
gravita kienet minn hafifa sa moderata, u I-problema giet milghuba wara 1-2 trattamenti ta’ twessigh.
Tmienja fil-mija kienu serji hu kellhom bzonn madwar (6 - >10) trattamenti ta’ twessigh. Il-
formazzjoni ta’ stenozi fl-esofagu ma tistax tigi mnaqgqsa jew mrazzna permezz tal-isterojdi.

4.9 Doza eééessiva \

PhotoBarr (b
M’hemmx informazzjoni fuq kazijiet ta’ doza eccessiva b’PhotoBarr. Dozi oghla taf
medicinali minn dawk rakkomandati ta’ 2 mg/kg, nghataw f’intervall ta’ jumejngm aZJentl) u tlett

dozi ta’ 2 mg/kg, li nghataw f’intervall ta’ gimaghtejn (f’pazjent wiehed), kie rati minghajr
reazzjonijiet avversi. L-effetti ta’ doza eccessiva fuq is-sensittivita eééessiva -dawl m’humiex
maghrufa. F’kaz ta’ doza eccessiva b’PhotoBarr, m’ghandux ikun hemm ent bil-laser. Pazjenti
li jkunu hadu doza eccessiva ghandhom iharsu ghajnejhom u I-gilda minn gawl dirett tax-xemx, jew
lampi gawwija ta’ gewwa ghal 90 jum. F’dan il-perijodu I-pazjenti@\mhom jiccekjaw ghal
sensittivita eccessiva ghad-dawl residwa (ara sezzjoni 4.4).

PhotoBarr ma jitnehhiex b’dijalisi.

o
Dawl laser ’(\

Dozi ta’ dawl minn darbtejn sa tlett darbiet aktar m d rakkomandati nghataw lil ftit pazjenti
b’tumuri superficjali fil-bronki. Pazjent wiehed so@gh ta’ nifs letali, filwaqt li I-bgija ma
kellhomx komplikazzjonijiet. Huwa mistenni ljkun hemm zieda fis-sintomi u hsara lit-tessut normali
meta jkun hemm espozizzjoni eccessiva ghﬁ\

5. TAGHRIF FARMAKOLO&)@

5.1 Taghrlffarmakodma@‘

Kategorija farmakoterapewiika: Sensitizzaturi uzati gal terapija fotodinamika/radjazzjoni Kodi¢i ATC:

LO1X DO1 \5&

Mekkanizmu t’
Porfimer sodi

lja talita ta’ unitajiet ta’ porphyrin, li huma matbutin flimkien fi ktajjen ta’ bejn
ZeWg U itajiet. L-azzjoni citotossika ta’ porfimer sodium tiddependi fug dawl u ossignu.
Terapijgtodinamika b’PhotoBarr tikkonsisti f’zewg stadji. L-ewwel process jinvolvi injezzjoni
gol-vina b’PhotoBarr. Ir-rata ta’ eliminazzjoni ta’ PhotoBarr minn tessuti diversi tiehu ’l fug minn 40-
72 sighat, izda tumuri, gilda, u I-organi tas-sistema retikulo-endoteljali (li jinkludu I-fwied u I-milsa)
izzommu porfimer sodium ghal perjodu itwal. It-tieni parti tat-terapija tinvolvi I-espozizzjoni ghad-
dawl laser b’630 nm wavelength, fuq il-parti li jkollha bzonn it-trattament. Is-selettivita tat-trattament
ghat-tumur jew ghat-tessut displastiku, tista’ parzjalment tigri minhabba li dan it-tip ta’ tessut izomm
aktar porfimer sodium, izda l-aktar minhabba I-mod ta’ kif jigi mwassal id-dawl. 1l-hsara li tigri lic-
celluli minhabba t-terapija fotodinamika PhotoBarr hija konsegwenza tar-reazzjonijiet li jinvolvu
radikali liberi. Ir-reazzjonijiet tar-radikali liberi jinbdew wara li porfimer sodium jassorbi d-dawl u
b’hekk porphyrin jifforma stat ta” energija oghla. It-trasferiment tal-ghazil minn porfimer sodium ghal
molekuli tal-ossignu jipproducu ossignu fi stat wahdani. Sussegwentement reazzjonijiet tar-radikali
jipproducu superoxide u hydroxyl. It-tumur imut ukoll minhabba nekrozi iskemika li tigri wara li
jinstaddu I-vazi. Dan hu mahsub li jigri parzjalment permezz ta’ thromboxane A; li jkun disponibbli.
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It-trattament bil-laser jikkaguna effett fotokemikali mhux termali. Ir-reazzjoni nekrotika u I-
inflammazzjoni assoc¢jata ma’ kif il-gisem jirreagixxi, jizviluppaw fug medda ta’ diversi jiem.

Effikacja klinika

Fi prova klinika kkontrollata, grupp ta’ pazjenti li kienu fuq PhotoBarr PDT + OM (n=183) gew
mgabbla ma’ grupp ta’ pazjenti li kienu nghataw OM biss (n=70). ll-pazjenti li kienu eligibbli f’dan I-
istudju kellhom HGD fl-esofagu ta’ Barrett (BO) li gie kkonfermat b’biopsija. Pazjenti li nstabilhom
kancer invaziv fl-esofagu gew eskluzi jekk kellhom storja medika ta’ kancer minbarra kancer tal-gilda
li mhuwiex melanoma, jew jekk ma hadux trattament gabel ta’ PDT fl-esofagu. Ragunijiet ohrajn biex
pazjenti gew eskluzi kienu kontraindikazzjoni ghal uzu ta’ terapija b’omeprazole.

Pazjenti maghzula b’mod kazwali ghat-trattament bit-terapija fotodinamika nghataw PhotoBarr f’doza
ta’ 2 mg/kg ta’ piz tal-gisem permezz ta’ injezzjoni gol-vina. L-injezzjoni nghatat fuq bejn 3 sa 5
minuti. Wara I-injezzjoni ta’ PhotoBarr, il-pazjenti nghataw trattament jew tnejn bid-dawl laser. L-
ewwel sessjoni bid-dawl laser saret 40-50 siegha wara I-injezzjoni u tieni sessjoni, jekk daggie“indikat
saret wara 96-120 siegha. L-ghoti flimkien ma’ omerprazole (20 mg BID) beda tal-an upriejn gabel
I-injezzjoni ta’ PhotoBarr.Pazjenti li gew maghzula b’modd randomised fil-grupp O ataw mill-
halg 20 mg omeprazole BID, matul dan I-istudju.

I1-pazjenti gew sorveljati kull 3 xhur sakemm ir-rizultati tal-bijopsija u I-end Ija wrew ghal erba’
darbiet wara xulxin li ma’ kienx hemm HGD u mbaghad darbtejn sena m l-aar pazjent arwolat
kien lesta minimu ta’ 24 xahar ta’ evalwazzjonijiet wara randomlzza

PhotoBarr PDT + OM kien effettiv biex innehhi HGD f’ pazjen
finali saret mill-angas wara sorveljanza ta’ 24 xhur. 1l-percen
minn HGD Kkien statistikament sinifikanti (77%) fil-grup toBarr PDT + OM, meta mgabbel
ma’ rizultat miksub ta’ 39% mill-grupp ta’ OM biss (p< 1). 52% tal-pazjenti fil-grupp PDT +
OM, urew li kellhnom i¢-celluli tal-epitelju normali, filyyagth 59% ma kellhomx displasja, meta
mqabbla ma’ 7% u 14% fil-grupp ta’ OM biss (p< @) Dawn ir-rizultati jikkonfermaw ohrajn li
wara mill-angas sorveljanza ta’ 6 xhur kien hemm fejgan minn HGD f 72% tal-pazjenti li kienu fil-

grupp PhotoBarr PDT + OM, meta mqabblx& 1% fil-grupp OM biss. Wiehed u erbghin fil mija
tal-pazjenti urew li kellhom celluli tal-epi guamous anormali, filwaqt li 49% ma kellhomx

displasja.
. \<\

Wara mill-angas sentejn sorvelj;’ ~13% tal-grupp PhotoBarr PDT + OM, zviluppaw kancer, meta

ofagu ta’ Barrett. L-analizi
” pazjenti li tfejqu ghal kollox

mgabbla ma’ 28% fil grupp li OM biss fil-popolazjoni ITT (intent to treat). Il-proporzjon ta’
pazjenti li zviluppaw kan¢ rupp PhotoBarr PDT + OM kien statistikament aktar baxx mill-grupp
li uzaw OM biss (p:0.0@I-kurva ta’ sopravivenza tindika li matul I-istudju kollhu, pazjenti li
kienu fil-grupp PDT,§' kellhom 83% cans li ma jizviluppawx kancer, meta mgabbla ma’ 53% cans
fil-kaz ta’ pazjenti upp OM biss. Meta il-kurvi tas-sopravivenza taz-zewg trattamenti jigu
mgabbla perme est log rank, wiehed issib li hemm differenza li hija statistikament sinifikanti
bejn iz-zew‘il taz-zewg gruppi tal-popolazzjoni ITT(p=0.0014). Din tindika dewmien sinifikanti
fl-izvil .

ancer.
5.2  Taghrif farmakokinetiku

Studju farmakokinetiku sar fug 12-il pazjent li kellhom kancer fil-bronki u 23 individwu b’sahhtu (11-
il rael u 12-il mara) li nghataw 2 mg/kg portimer sodium b’injezzjoni gol-vina bil-mod. Kampjuni tal-
plazma ttiehdu sa 56 jum (pazjenti) jew 36 jum (voluntieri) wara l-injezzjoni.

Fil-pazjenti, il-medja tal-oghla kon¢entrazzjoni fil-plazma (Cax) kienet ta’ 79.6 pg/ml (C.V. 61%,
medda ta’ 39-222), filwaqt li tal-voluntieri Cpax kien ta” 40 pug/ml u AUCiq kien ta” 2400 pg/ml.

Distribuzzjoni

Madwar 90% ta’ porfimer sodium jehel in vitro ma’ proteini tas-serum fil-gisem tal-bniedem, b’mod
indipendenti mill-kon¢entrazzjoni ta’ bejn 20 u 100 pg/ml.
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Eliminazzjoni

Porfimer sodium jitnehha bil-mod mill-gisem b’rata medja CLt ta’ 0.859 ml/h/kg (CV 53%)
f’pazjenti. li-tahsir fis-serum kien bi-esponenzjali, b’fazi ta’ distribuzzjoni u fazi twila hafna u fazi ta’
eliminazzjoni twila hafna li tkun bdiet madwar 24 siegha wara l-injezzjoni. 1l-half-life ta’
eliminazzjoni medja (ty,) kienet ta’ 21.5 ijiem (CV 26 %, medda 264-672) f’pazjenti u 17-il jum wara
f’voluntieri.

Popolazzjonijiet specifici
L-influwenza tal-indeboliment tal-kliewi u tal-fwied fuq I-espozizzjoni ta’ porfimer sodium ma giex
mistharreg (ara sezzjonijiet 4.2, 4.3 u 4.4).

I1-generu ma kellux effett fuq il-fatturi farmakokinetici, minbarra tyax, li kellha valur ta” 1.5 sighat
fin-nisa u 0.17 sighat fl-irgiel. Fil-hin mistenni biex ikun hemm trattament bid-dawl, 40-50 sighat wara
I-injezzjoni, il-profili farmakokinetici ta’ PhotoBarr fin-nisa u l-irgiel kienu bhal xulxin.

5.3 Taghrif ta' gabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medi¢ina /\:b

Porfimer sodium ma kienx mutageniku f’testijiet genotossici standard fl- -assenza &}
B’attivazzjoni bid-dawl, porfimer sodium wera li huwa mutageniku f’certi testj Iaboratorju in
vitro.

j@guraw is-sikurezza ta’

I. F* dawn I-istudji intwera
icita. Dan sar meta I-annimali
wenza akbar (kuljum) meta

Studji tossikologici fuq is-sistema riproduttiva ma kienux bizzejjed bi
porfimer sodium wagqt it-tqala. Dan ghax ma ntuzax l-attivazzjoni bid-
li kien hemm tossicita fuq il-fetu tal-firien u fniek, izda mhux tegat0g
nghataw dozi elevati intravenuzi (akbar jew dags 4 mg/kg) u bt
mgabbla mal-uzu fil-klinika. aQ

4
Studji ta’ gabel I-uzu Kliniku jindikaw li I-eliminazzj i%éipali ta’ porfimer sodium issir
principalment fl-ippurgar. &

>

R

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU ®\>
6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attfc)\Q
Acidu idrokloriku (ghal agguégéﬂt tal-pH)
Idrossidu tas-sodju (ghaI& ent tal-pH)
6.2 Inkompatibikj@gt

Dan il-prodott r@nali m'ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn, hlief dawk imsemmija f’
sezzjoni 6.6. 0

6.3 ZQen kemm idum tajjeb il-prodott medicinali

Trab: 3 snin

Wara li jigi rikostitwit: uzu minnufih (fi zmien 3 sighat).

Wara li jkun gie rikostitwit, PhotoBarr ghandu jintuza mal-ewwel (fi zmien 3 sighat) . Huwa ghandu
jigi mhares mid-dawl. Stabbilita kimika u fizika tal-prodott ghall-uzu giet murija ghal 3 sighat f’
temperatura ta’ 23°C. Minn aspett mikrobijologiku, il-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma’

jintuzax minnufih, il-hazna tieghu ghall-uzu u kundizzjonijiet gabel I-uzu huma r-responsabbilta tal-
utent.
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6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.
M’ghandekx tuza wara d-data ta” skadenza li tidher fuq il-kartuna u I-kunjett wara JIS.

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilga’ mid-dawl.

Ghal kundizzjonijiet ta’ hazna tal-prodott medicinali rikostitwit, ara sezzjoni 6.3

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

15 mgq trab f’kunjett (hgieg tip 1, jesa’ 7 ml) b’tapp griz tal-butyl. \
Dags tal-pakk: kunjett I. (b
6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal irm&/gar iehor
Struzzjonijiet dwar ir-rikostituzzjoni s§

a’ infuzjoni

intravenuza, ghal konc¢entrazzjoni finali ta’ 2.5 mg/ml ta” porfimer sodiu
injezzjoni.

Il-kunjett ta’ 15 mg ta’ PhotoBarr ghandu jigi rikostitwit b’6.6 ml ta’ 5% glu
I soluzzjoni ghall-

Tuzax dilwenti ohrajn. M’ghandekx thallat PhotoBarr ma’ medi@)rajn fl-istess soluzzjoni.

Ghandhom jitlestew bizzejjed fjali ta’ PhotoBarr sabiex ji % I-pazjent b'doza ta’ 2 mg/kg
bil-kalkulazzjoni ta’ hawn isfel. Ghal bi¢ca I-kbira tal-ﬁo%ni (sa 75 kg) zewg kunjetti ta’ PhotoBarr
75 mg huma bizzejjed. Kull kunjett ta’ 15 mg Photgkr mehtieg ghal kull 7.5 kg addizzjonali ta’

piz tal-gisem. .

Titjir u rimi " \\

Kull titjir ta” PhotoBarr ghandu jintmesa@éa niedja. Kull kuntatt mal-gilda u I-ghajnejn ghandu
jigi evitat minhabba I-potenzjal ta’ reaﬁq iet fotosensittivi mal-espozizzjoni ghad-dawl; I-uzu ta’
ingwanti u ta’ protezzjoni tal-ghajngf™Nwa rakkomandat.

PhotoBarr huwa ghal uzu ta’ da i8S U kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

Kull fdal tal-prodott li ma jigi jew skart li jibga wara I-uzu tal-prodott ghandu jintrema kif jitolbu

I-ligijiet lokali. @

Espozizzjoni ac'c'ide%

PhotoBarr la huwagdrgitant okulari primarju u langas irritant dermali. Madankollu, minhabba
I-probabilita li tighindotta fotosensittivita, PhotoBarr jista’ jkun irritant tal-ghajnejn u/jew tal-gilda fil-
prezenza ta’ uminuz. Huwa importanti li tevita I-kuntatt mal-ghajnejn u mal-gilda waqt il-
preparazzj Jew |-ghoti. Bhal fil-kaz ta’ doza terapewtika, kull persuna li accidentalment ha doza
eccessivalghandu jigi protett mid-dawl luminuz.

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

Pinnacle Biologics B.V.

p/a Trust Company Amsterdam B.V.
Crystal Tower 21st Floor,

Orlyplein 10, 1043 DP Amsterdam
I-Olanda

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
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EU/1/04/272/001

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI /TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 25 ta’ Marzu 2004

Data tal-ahhar revizjoni: 4 ta’ Marzu 2009

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott tinsab fuq is-sit elettroniku ta' I-Agenzija Ewropeja dwar
il-Medicini http://www.ema.europa.eu \
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

PhotoBarr 75 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull kunjett fih 75 mg porfimer sodium. Wara r-rikostituzzjoni, kull ml ta’ soluzzjoni fiha 2.5 mg ta’
porfimer sodium.

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA (5\'
Trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni. {<l;\/

4.  TAGHRIF KLINIKU +(b

4.1 Indikazzjonijiet terapewtiéi 60

Terapija fotodinamika (PDT) permezz ta’ PhotoBarr hija Q&al asportazzjoni ta’ displasja qawwija
(HGD) f’pazjenti li ghandhom Esofagu ta’ Barrett (BQ)Q

Trab (jew kejk) ta” kulur hamrani skur ghal kannella fl-ahmar.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jingha@

Terapija fotodinamika permezz ta’ PhotoB@ssir biss minn tabib b’esperjenza fl-uzu
tal-proceduri tal-laser endoskopiku, jew i% taht is-sorveljanza tieghu. 1l-prodott medicinali ghandu
jinghata biss meta I-materjal u I—haddieQ\ ghandhom esperjenza fl-evalwar u I-kura tal-anafilasi,

jkunu disponibbli minnufih. . *c)\

Pozologija
Id-doza rakkomandata ta&@Barr hi ta’ 2 mg/kg piz tal-gisem

Soluzzjoni ta’ Photq%r'r ostitwita (ml) = Piz tal-gisem tal-pazjent (kg)x2 mg/kg = 0.8xpiz tal-gisem
O 2.5 mg/ml

Wara r-rikos@)ni, PhotoBarr hu soluzzjoni opaka ta’ lewn hamrani skur ghal kannella fl-ahmar.
Soluzz@ minghajr frak u minghajr sinjali ta’ deterjorament biss ghandha tintuza.

It-terapija fotodinamika permezz ta’ PhotoBarr hija magsuma f’zewg stadji, u tirrikjedi li jinghata
kemm prodott medicinali kif ukoll dawl. Kors wiehed ta” PDT jikkonsisti minn injezzjoni wahda u
applikazzjoni wahda jew tnejn tad-dawl.

Fil-kaz li I-HGD jibga’ jippersisti, jistghu jinghataw aktar korsijiet (sa massimu ta’ tliet korsijiet) ta’
trattament (li bejniethom irid ikun hemm tal-angas 90 jum bejniethom) sabiex ir-rata ta’ rispons tkun
oghla. Dan irid jigi bilan¢jat mar-rata oghla ta” kontrazzjoni. (ara sezzjonijiet 4.8 u 5.1)

Il-progress ghal kancer kien relatat mal-ghadd ta’” korsijiet ta’ PDT moghtija. Pazjenti li rcevew kors

wiehed ta’ PDT kellhom riskju oghla ta’ firxa ghal kancer milli dawk li rcevew zewg jew tliet korsijiet
ta’ PDT (50% kontra 39% u 11% rispettivament).
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Mod ta’ amministrazzjoni
Ghal struzzjonijiet dwar ir-rikostituzzjoni gabel I-ghoti, ara sezzjoni 6.6.

It-tobba ghandhom ikunu mharrgin fl-uzu ta’ terapija fotodinamika. L-ewwel parti ta’ din it-terapija
tikkonsisti f’injezzjoni gol-vina bil-mod ta’ PhotoBarr. It-tieni parti tat-terapija tinbeda 40-50 siegha
wara l-injezzjoni ta’ Photobarr. Wagqt it-tieni parti tat-terapija jkun hemm illuminazzjoni bid-dawl
laser. Il-pazjenti jistghu jergghu jinghataw it-tieni illuminazzjoni bil-laser 96-120 siegha wara li jkun
inghata PhotoBarr.

PhotoBarr ghandu jinghata bhala injezzjoni wahda intravenuza bil-mod. L-injezzjoni ddum tinghata 'l
fug minn 3 minuti sa 5 minuti. Jekk bi zball ma jinghatax fil-vina, jista’ jkun hemm hsara fit-tessut ta’
madwar il-vina. Ghalhekk, attenzjoni ghandha tinghata sabiex ma jkunx hemm ekstravazjoni fis-sit
tal-injezzjoni. F’kaz ta’ ekstravazjoni, I-erja trid tigi mharsa mid-dawl ghal mill-angas 90 jum. Ma
jidhirx li jkun ta” gid li tinghata injezzjoni ta’ xi sustanza ohra fil-post tal-estravazjoni.

It-trattament bid-dawl ghandu jinbeda madwar 40-50 siegha wara li jinghata PhotoBarr A@-dawl jigi
diffuz permezz ta’ fibra ottika li jghaddi minn kanal ¢entrali li hemm f’buzzieqa, li rsﬂy iex it-
tessut isserrah fugha. L-ghazla ta’ taghmir ta’ kombinazzjoni ta’ diffuzur ta’ fibra.gttike, u buzzieqa,

tiddependi fuq it-tul tal-esofagu li jkun ser jigi ttrattat (Tabella 1). \
Tabella 1. Diffuzur tal-fibra ottika, flimkien mal-buzziega® ()§
Tul ta’ tessut mukuz Qis tad-diffuzur tal- Qis talkanal tal-
fl-esofagu ta’ Barrett li fibra ottika (¢m) S%ﬁieqa (em)
jkun trattat (¢m)

6-7 9 0~

4-5 7 5

1-3 5 Ne\IE

2Fejn possibli, il-parti tal-esofagu ta’ Barrettdijkur’se jigi ttrattat, ghandu jkollu
burduri ta’ tessut normali, ta’ ftit millimet in-naha ta” quddiem u ta’ wara.

N

Dozi ta’ dawl
L-attivazzjoni bid-dawl hija kkontrollata o0za tad-dawl fornuta. L-ghan huwa li z-zoni ta” HGD u
t-tul kollu tal-esofagu ta’ Barrett jigu ghad-dawl u ttrattati. Id-doza ta’ dawl tkun ta’ 130

Joules/em (J/ecm) ta’ tul tad-diffuzu
kliniku, I-intensita tad-dawl ac¢
medda ta’ 175-270 mW/¢m ta@

tintuza buzzieqa li ticcentra. Skond stharrig ta’ gabel I-uzu
eta jintuza d-diffuzur flimkien mal-buzzieqa, ghandha tkun fug
Zur.

Biex tikkalkola d-doza ta@wl, il-formula dozimetrika li gejja tintuza ghal kull diffuzur li jahdem fil-

fibra ottika: \’&

Id-doza tad-daw )= Ratata’ energija li tohrog mid-diffuzur (W) x tul taz-zmien tat-trattament (sec)
Tul tad-diffuzur (¢m)

Tabella 2{turi l-aggustamenti biex tinghata doza fl-anqgas hin (b’intensita tad-dawl ta’ 270 mwW/¢m). It-
tieni ghazla (b’intensita tad-dawl ta’ 200 m\W/¢m) giet inkluza biex jigu aggustati taghmir tal-laser li
ghandhom kapacita totali li ma’ tagbizx 2.5 W.

Tabella 2. Rata ta’ energija li toirog mid-diffuzur tal-fibra ottika u tul ta’ Zmien tat-trattament
me/itieg biex iforni 130 J/em ta’ tul ta’diffuzur bil-buzzieqa li ticcentra.

Qis tal-kanal | Tul tal- Intensita Rata ta’ Tul Tul

tal-buzziega | apparat tad-dawl energija taz-zmien taz-zmien

(em) (em) (mW/ém) mehtiega® (W) tat-trattam | tat-trattame
ent (sec) nt (min:sec)

3 5 270 1.35 480 8:00

5 7 270 1.90 480 8:00

200 1.40 650 10:50
7 9 270 2.44 480 8:00
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| | 200 [ 1.80 | 650 | 10:50 |

#Kif mkejla bit-taghmir li jkejjel I-energija wara li jigi mghaddas id-diffuzur u mizjud bil-mod
il-gawwa tal-laser. Nota: Il-gawwa tal-laser mehtiega mhux suppost tkun aktar minn 1.5 darba aktar
minn dik li tohrog mid-diffuzur. Jekk ikun hemm bzonn ta’ aktar minn hekk, is-sistema ghandha tigi
¢cekjata.

Diffuzuri tal-fibra ottika gosra (< 2.5 ¢m) jintuzaw fuq ghoqgod ta’ tumuri zghar b’rata ta’ 50 J/¢m ta’
tul tal-apparat, gabel I-ewwel trattament regolari bil-buzziega waqt I-ewwel espozizzjoni b’laser.
Jintuza wkoll fug zoni li jitgabbzu wara I-ewwel trattament b’laser. F’dan it-trattament, id-diffuzur tal-
fibra ottika, jintuza minghajr buzzieqa, u b’intensita tad-dawl ta’ 400 mW/¢m . Tabella 3 turi r-rata tal-
energija li tohrog mill-apparat tal-fibra ottika, kif ukoll it-tul ta’ zmien ta’ trattament meta I-intensita
tad-dawl tkun 400 mW/¢m.

Tabella 3.Diffuzuri bil-fibra ottika qosra li jintuzaw ming#ajr buzziega li ticcentra, biex if s\50
J/i¢ém ta’ tul tad-diffuzur, b’intensita ta’ dawl ta’ 400 mW/c¢m

Tul tad- Rata ta’ energija Tul tat-trattament ‘trattament
diffuzur (¢m) mehtiega mid-diffuzur® (sec) 5{& m.sec)
(W)
1.0 0.4 125 m, 2:05
1.5 0.6 125 ( Y 2:05
2.0 0.8 125N\ 2:05
2.5 1.0 15> 2:05

ddas id-diffuzur u mizjud bil-mod
X suppost tkun aktar minn 1.5 darba
bzonn ta’ aktar minn hekk, is-sistema

®Kif mkejla bit-taghmir li jkejjel I-energija wara li jigi
il-gawwa tal-laser. Nota: Il-gawwa tal-laser mehtie
aktar minn dik li tohrog mid-diffuzur. Jekk ikum

ghandha tigi ccekjata. @

L-ewwel espozizzjoni ghad-dawl . N\

Wagqt I-ewwel sessjoni bid-dawl jigi ttratta massimu ta’ 7 ¢m ta’ mukoza ta’ Barrett, u jintuzaw
buzzieqga u diffuzur tal-fibra ottika, ta’ i% aq (Tabella 1). Fejn possibbli, il-parti maghzula li trid
tigi ttrattata bid-dawl, ghandha jkun ﬂé@ni ta’ HGD. Barra dan, fejn possibli, il-parti tal-esofagu ta’
Barrett li tkun ser tigi ttrattata, gha jkollha burduri ta’ ftit millimetri tessut normali fug in-naha ta’
guddiem u ta’ wara. Qabel it-tr t ewlieni, ghogod ta’ tumuri zghar ghandhom jigu ttrattati
b’dozi ta’ dawl ta’ 50 J/em tay d-diffuzur F’dan il-kaz jintuza diffuzur tal-fibra ottika gasira
(£2.5¢m), li jitgieghed dj ent bi dritt I-ghogod. Wara jkun hemm applikazzjoni standard regolari
bil-buzzieqa, kif spjeq{ n fug.

Espozizzjoni gi @[ ripetuta

It-tieni trattame -dawl laser jista jerga jinghata fuq I-istess lok meta jkun hemm zoni magbuza
(jigifieri, z jn it-tessut mukuz ma jkunx irrisponda bizzejjed ghat trattament ta’ gabel). Fit-tieni
trattam@jl uza diffuzur tal-fibra ottika gasira ta’ <2.5 ¢m u b’doza ta’ dawl ta’ 50 J/em ta’ tul tal-
apparat (ara Tabella 3). 1l-kors tat-trattament huwa spjegat fil-qosor f* Tabella 4. Pazjenti b’ esofagu
ta’ Barrett > 7 ¢m, ghandu jkollhom il-kumplament tal-epitelju ta’ Barrett li ma jintlahagx fl-ewwel
trattament, ittrattat b” kors iehor ta’ terapija fotodinamika, tal-angas 90 jum wara.

Tabella 4. Displasja gawwija fl-esofagu ta’ Barrett li huwa <7 ¢m
Pro¢edura Jum ta’ Taghmir hafif biex Kif intenzjonat it-
studju jitwassal id-dawl trattament
Injezzjoni Jum 1 Mhux applikabbli Jittiehed il-
PhotoBarr fotosensitizzatur
Espozizzjoni Jum 3 Buzziegata’ 3,5 jew 7 Attivazzjoni
ghad-dawl laser ¢m (130 J/em) bid-dawl
Espozizzjoni Jum5 Diffuzur gasir (< 2.5 Trattament biss
ghad-dawl laser ¢m)tal-fibra ottika (50 taz-zoni magbuza
J/iem)
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8Ghogod diskreti jinghataw doza ta’ dawl ta’ 50 J/¢m (jintuza diffuizur gasir) fil-bidu qabel
I-uzu bid-dawl permezz tal-buzzieqga u l-apparat regolari.

Il-pazjenti jistghu jinghataw it-tieni kors ta” PDT mill-angas 90 jum wara I-ewwel terapija. Huma
jistghu jinghataw sa tlett korsijiet ta’ terapija fotodinamika (kull injezzjoni tinghata mill-angas 90 jum
wara ta’ gabel) fuq l-istess parti li tkun giet trattata gabel li tkun ghadha turi HGD, kif ukoll meta I-
parti ta’ Barrett tkun originalment >7 ¢m fit-tul. Kemm partijiet li jkun fadal jew partijiet ohrajn,
jistghu jigu ittrattati fl-istess sessjoni (jiet) tat-trattament bid-dawl, jekk it-tul totali tal-partijiet ittrattati
bil-kombinazzjoni ta’ buzzieqa u diffuzur, ma jkunux akbar minn 7 ¢m. F* kaz li parti mill-esofagu

jkun hemm differiment ta” xahar jew xahrejn fil-kors ta’ terapija fotodinamika li jkun imiss.

Attenzjoni specjali sabiex jigi zgurat dozi tajba ta” PhotoBarr u/jew dawl, hija krucjali imbilli dozi
hziena fil-prodott medicinali jew f’espozizzjoni ghad-dawl, jistghu jikkagunaw trattament an@
effettiv jew hsara lil pazjent. It-terapija fotodinamika b’PhotoBarr ghandha tinghata minn
mharrga fl-uzu endoskopiku wagt it-terapija fotodinamika. Barra minn hekk it-trattame du

jinghata f’postijiet fejn huma mghammra tajjeb ghal din I-procedura. {\
Popolazzjonijiet specifici O

Pazjenti pedjatrici $

PhotoBarr m’ghandux jintuza fi tfal jew adoloxxenti taht it-18-il sena minkabba nuqgas ta’ taghrif fug
is-sigurta u l-effikacja.

Pazjenti anzjani (> 65 sena) 6

Mhux mentieg li d-doza tigi aggustata minhabba |-eta,, g:

Indeboliment fil-kliewi N
L-influwenza ta’ indeboliment fil-kliewi minh&@ I-espozizzjoni ghal porfimer sodium ma gietx

*

evalwata (ara sezzjoni 4.3). @\.\

Indeboliment fil-fwied .
L-influwenza ta” indeboliment fil-fyv inhabba I-espozizzjoni ghal porfimer sodium ma gietx
evalwata (ara sezzjonijiet 4.3 u 8\

4.3 Kontraindikazzjc&@

Sensittivita eééessivgé?gs-sustanza attiva jew ghal porfirini ohra jew ghal xi sustanzi mhux attivi.
Porfirja 60

Indebolj ﬂ wwi fil-fwied u/jew kliewi.

Varici fl-esofagu jew fl-istonku jew ulceri fl-esofagu b’dijametru > 1 ¢m.

Fistula fit-trakea-esofagali jew bronko-esofagali.

Hjiel ta” tghawwir fil-vazi tad-demm magguri minhabba riskju ta’ emorragija serja li tista” tkun fatali.
4.4  Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

L-effikacja u fuq kollox is-sigurta ta’ meta tinghata terapija fotodinamika b’PhotoBarr, ma gewx
mistharrga f’pazjenti li huma kontra-indikati jew mhux elligibli ghal esofagotomija. It-terapija
fotodinamika b’PhotoBarr giet mistharrga biss f’pazjenti li ma’ kellhomx mard serju, bhal

insufficjenza kardijaka kongestiva fi stadju avvanzat, jew mard serju fil-pulmun li jista’ jinibixxi |-
pazjent minn intervent Kirurgiku.
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Terapija fotodinamika b’PhotoBarr giet ippruvata waqt provi klini¢i fug pazjenti mhux konxji mit-
trattament ta’ asportazzjoni mukuza. Ma gewx mistharrga s-sigurta u l-effikacja f’pazjenti li ma’
rnexxewlhomx trattamenti lokali ohrajn ta’ asportazzjoni mukuza.

Anzjani
Pazjenti li ghandhom iktar minn minn 75 sena jista’ jkollhom riskju akbar minhabba effetti avversi fis-
sistema respiratorja, bhal effuzjoni plewrali u gtugh ta’ nifs.

Disturbi pulmonari jew kardijaci

Pazjenti li ghandhom mard mediku fil-pulmun jew fil-galb, jew storja medika ta’ din ix-xorta,
ghandhom jigu ttrattati b’ kawtela. Dawn il-pazjenti jistghu jkunu f’riskju oghla li jizviluppaw
problemi fil-galb jew fil-fwied, bhal mard li jaffettwa t-tahbit tal-galb, angina pectoris, qtugh ta’ nifs,
soghla, effuzjoni plewrali, atelektazi, kif ukoll kazijiet ta” deidratazzjoni (ara ukoll sezzjoni 4@'

Fotosensittivita (b
I1-pazjenti kollha li jiehdu PhotoBarr jsiru sensittivi hafna ghad-dawl. Ghalhekk gha jiehdu
prekawzjonijiet kontra I-espozizzjoni tal-gilda u I-ghajnejn mid-dawl dirett tax@ w dawl minn

lampi gawwija (lampi li jintuzaw biex jezaminaw, inkluzi lampi tad-dentist, la I-kamra tal-
interventi kirurgici, bozoz mikxufa mill-vicin, dawl neon, ec¢.). Dawn il-pre onijiet ghandhom
jigu osservati sa mill-angas 90 jum wara t-trattament, ghax hemm pazjenti gghu sensittivi hafha

ghad-dawl sa anke 90 jum jew aktar. Tul dan il-perijodu, il-pazjenti ghandhOm jilbsu nuccali tax-xemx
skur, li bhala medja jittrazmetti dawl abjad <4% meta jkunu barra. Din{is-sensittivita eccessiva ghad-
dawl hija minhabba sustanzi fotoattivi li jibqghu prezenti fil—gil@ha Madankollu, I-espozizzjoni
tal-gilda ghal dawl ambjentali gewwa d-dar, hija ta’ gid, gha k id-droga zejda tigi
nnewtralizzata bid-dawl. Ghalhekk, il-pazjenti m’ghandh@ghodu fi kmamar mudlama f’dan iz-
zmien, u ghandhom jigu mhajjra jesponu I-gilda ghadsd mbjentali ta’ gewwa. Ir-reazzjoni tal-
gilda ghad-dawl tvarja skond il-parti tal-gisem, u tiddepend¥ fug kemm il-gilda tkun giet esposta ghad-
dawl gabel. Qabel tinkixef parti mill-gilda fid—d‘awét tax-xemx jew dawl gawwi iehor, il-pazjent
ghandu I-ewwel jiccekkja li m’ghadhux sensittivz\ghad-dawl b’mod eccessiv. Parti zghira mill-gilda
ghandha tkun esposta ghad-dawl tax-xemxsghal 20 minuti. It-tessut ta’ madwar I-ghajnejn jista’ jkun
aktar sensittiv, u ghalhekk mhux rakkom i jintuza l-wicc biex ticcekkja ghas-sensittivita. Jekk
ma tizviluppax sensittivita eccessiva,( , edema, jew nfafet) fi zmien 24 siegha, il-pazjent jista’
bil-mod jerga johrog barra regolaris idu, dan isir b’ kawtela u I-espozizzjoni tizdied gradwalment.
Il-pazjent ghandu jibga’ jiehu I- zjonijiet mehtiega u jerga’ jiccekja I-gilda gimaghtejn wara
jekk ikun hemm sensittivita ecg a ghad-dawl meta I-pazjent jiccekkja fuq parti zghira tal-gilda. 11-
pazjent ghandu jerga’ jirre n it-test kemme-il darba jmur f* post aktar xemxi. Dlik konvenzjonali
n gha

ta’ kontra r-raggi UV (ul let) ma jipprotegix kontra reazzjonijiet kkagunati minhabba sensittivita
eccessiva ghad-daw % liex l-attivazzjoni ssir permezz ta’ dawl vizibbli.

Indeboliment e

Ebda taghrif okinetiku u dwar is-sigurta f’pazjenti b’indeboliment epatiku mhux disponibbli.
Skond eyt ghal eliminazzjoni epatika/jew mill-marrara primarja ta’ sustanzi fotoattivi, is-severita
ta’ reazzjonijiet fototossici u t-tul ta” zmien ta’ fotosensittivita f’pazjenti b’xi grad ta’ indebolment
epatiku jista’ jizdied. PhotoBarr huwa kontraindikat f’pazjenti b’indeboliment epatiku sever. Pazjenti
b’indeboliment epatiku minn hafif sa sever ghandhom jigu moghtija struzzjonijiet ¢ari li I-perijodu
mehtieg ghal mizuri prekawzjonarji deskritti hawn isfel jistghu jdumu gal aktar minn 90 jum.

Sensittivita okulari
I1-pazjenti ghandhom jinghataw parir sabiex jikkonsultaw mal-oftalmologu taghhom jekk jindunaw
b’xi tibdil fil-vista wara li jkunu gew ittrattati bit-terapija fotodinamika ta’ PhotoBarr.

Sensittivita eccessiva

Gew irrappurtati reazzjonijiet ta' sensittivita eccessiva akuta nkluzi anafilasi. F'kaz ta' reazzjoni
allergika, ghandhom jittiehdu mizuri adegwati (standard ta' kura) u I-kura PDT m'ghandhiex tkun
ripetuta. Il-prodott medicinali ghandu jinghata biss meta I-materjal u I-haddiema li ghandhom
esperjenza fl-evalwar u I-kura tal-anafilasi, jkunu disponibbli minnufih.
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Ugigh fis-Sider li Mhux Kardijaku

Wara terapija fotodinamika, il-pazjenti jistghu jkollhom ilmenti ta’ ugigh fis-sider, taht I-isternum.
Dan minhabba infjammazzjoni li tizviluppa fil-parti ttrattata. Dan I-ugigh jista’ jkun tant gawwi li
jiggustifika I-hrug ta’ ricetta ghal zmien qgasir, ghal analgezici narkotici sabiex I-ugigh jitaffa’.

Stenozi Esofagali
L-uzu ta’ kortikosterojdi bhala prevenzjoni biex inaqqgsu it-tidjiq, ghandu jigi evitat waqt terapija
fotodinamika. Dan ghaliex gie ppruvat li ma jahdmux, u jistghu jaggravaw is-sitwazzjoni.

Nutrizzjoni tal-Pazjenti

It-terapija fotodinamika b’PhotoBarr regolarment tikkaguna disfagja, odinofagja, dardir, u rimettar.
Ghalhekk, il-pazjenti ghandhom ikunu mwissija biex jiehdu ikel likwidu fl-ewwel jiem (sa 4 gimghat)
wara t-trattament bid-dawl laser. Jekk il-pazjenti ma jkunux jistghu jzommu I-ikel jew/u x-x
minhabba rimettar bla wagfien, huma ghandhom imorru I-klinika biex jigu ezaminati u Jek tleg

jinghataw likwidi gol-vina. /l;\/
Uzu Qabel jew Wara r-Radjoterapija N\
Jekk terapija fotodinamika tkun ser tinghata gabel jew wara radjoterapija, gha@haddi zmien

bizzejjed bejn iz-zewg trattamenti biex jigi zgurat li I-inflammazzjoni kkagu ill-ewwel
trattament tkun marret, gabel jinbeda t-tieni wiehed. %

Trombo-embolizmu
Jista' jkun hemm zieda fir-riskju ta' avvenimenti trombo-embolic r u aktar f'pazjenti
b'immobilizzazjoni ghal tul taz-zmien, fatturi ta' riskju ta' war, azzjoni serja u fatturi ohra ta'

riskju tromboembolici. aQ

4

Procedura ta' wara

Attwalment, m’hemmx taghrif fug I-effetti fit-tul t@toBarr( il fug minn sentejn). Importanti
wkoll li t-tobba li jaghtu dan it-trattament iku kqn ji dwar il-possibbilta ta” zvilupp zejjed ta’ gxur,
kif ukoll ir-riskju li ma jarawx sintomi ta’ K{e

Ghalhekk, ghandha titkompla s- sorvequ ierga u b’reqqga, anke jekk I-ezami endoskopu juri li
hemm fejgan parzjali jew shih tat t@( ukuz squamous.

Fl-istudji klinici b’Photobarr,
wara li jkunu ttiehdu r-rizu
displasja qawwija aktar (&
Ghandhom jigu kkuq%r'a

4.5 Prodotti Qcinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
I-effet acewtiku tal-prodott

Janza fuq il-pazjenti kienet ssir kull tlett xhur, jew kull sitt xhur
I-biopsija ghal erba’ darbiet u ntwera’ u ma hemmx sinjali ta’
zzjoni 5.1).

I-linji gwida disponibbli dwar trattament u sorveljanza.

Ma kierNdemm I-ebda studju formali dwar kif prodotti medicinali — prodott medicinali iehor u
PhotoBarr jaffettwaw il-kwalitajiet farmakokinetici ta” xulxin.

Stharrig farmakodinamiku wera li meta jinghataw kortikosterojdi gabel jew ma’ terapija fotodinamika,
bi skop biex inaqqsu t-tidjieq, is-sigurta tat-trattament tista’ titbaxxa.

Hemm possibbilta li I-uzu ta’ PhotoBarr flimkien ma’ sustanzi li jikkagunaw sensittivita eccessiva
ghad-dawl (ez: tetracyclines, sulphonamides, phenothiazines, sustanzi ipoglicemici tat-tip
sulphonylurea, dijuretici thiazide, griseofulvin u fluoroquinolones) jistghu jzidu aktar din is-
sensittivita eccessiva ghad-dawl.

Terapija fotodinamika, PhotoBarr, taghmel hsara fic-celluli billi tibda reazzjonijiet katina b’radikali
hielsa li jattakkaw il-membrani intracellulari u I-mitokondrija. Ikun hemm ukoll hsara fit-tessut
minhabba iskemja sekondarja li tigi wara taghfis fl-arterji, attivazzjoni ta’ plejtlets, aggregazzjoni u
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emboli. Sharrig fug annimali u fug kolonji ta” ¢elluli, wera li hemm hafna sustanzi attivi li jinfluenzaw
I-effetti ta’ terapija fotodinamika. Ezempji possibbli ta’ sustanzi bhal dawn huma spjegati fil-paragrafu
li jmiss. M’hemmx stharrig fuq I-bniedem li jipprova jew immur kontra dawn I-possibiltajiet.

Komposti leblieba ghal specijiet attivi ta” ossignu jew li jirreagixxu b’mod preferenzjali mar-radikali
jkun mistenni li jnaqgsu I-attivita ta’ terapija fotodinamika. Ezempji ta’ sustanzi bhal dawn huma
dimethyl sulphoxide, b-carotene, ethanol, formate u mannitol. Informazzjoni ta’ gabel I-uzu kliniku
tissugerixxi li iskemja fit-tessut, allopurinol, imblokkaturi tal-kanali tal-kal¢ju u inibituri tal-
produzzjoni ta’ prostaglandins, jistghu jinterferixxu ma’ terapija fotodinamika ta’ PhotoBarr. Prodotti
medicinalili jnaqqsu t-tghaqqid tad-demm, it-taghfis ta’ vazi jew l-aggregazzjoni ta’ plejtlets ez.
inibituri ta’ thromboxane A,, jistghu jnaqqgsu l-effikacja ta’ terapija fotodinamika.

4.6 Fertilita, Tqala u Treddigh

gal

t-tqala, I-izvilupp tal-fetu, |I -process tat-twelid, u I- |zV|IIup ta’ wara, m hUWIeX bizzej
5.3). Ir-riskju li jista” jkun hemm meta jintuza fil-bniedem mhux maghruf. Porfi
m’ghandux jintuza wagqt it-tgala sakemm ma jkunx hemm triq ohra.

Nisa li jistghu jingabdu tgal ghandhom juzaw mezzi ta’ kontracezzjoni qabe@a t usa 90 jum wara t-

trattament. %

Treddigh 4
Mhux maghruf jekk fil-bniedem, porfimer sodium jigix eliminal ib tas-sider jew le. Fil-firien li

jreddghu nstab li porfimer sodium jghaddi gol-halib tas-sider. agstant, la m’hemmx
informazzjoni dwar dan fil-bniedem, il-halib tas-sider gh aqqaf gabel it-trattament.

4
4.7  Effetti fuqg il-hila biex issuq u thaddem mf%g

Ma sarux studji dwar I-effetti fug il-hila biex i thaddem magni.

PhotoBarr m’ghandu I-ebda effett jew ftit uq il-hila ta’ sewgan u l-uzu ta’ magni. Il-procedura
ta’ PDT tista’ tirrikjedi I-uzu tal-loppju ug&’h kk wiehed irrid jogghod attent. 1l-pazjenti
m’ghandhomx issuqu jew ihaddmu m ara t-trattament bid-dawl jekk ikunu gew moghtija
I-loppju ghall-procedura.

4.8 Effetti mhux letquaeb
a. Sommarju tal-profil ta@nrta

- paZJentl koIIh I'

jiehdu PhotoBarr ser ikunu sensittivi ghad-dawl u ghandhom josservaw
evitaw id-dawl tax-xemx u d-dwal gawwi ta’ gewwa (ara sezzjoni 4.4). Waqt
tiku, bit-tikketta tidher, kull wiehed minn 24 suggett kellhom reazzjonijiet
minhab tivita eccessiva ghad dawl. Dawn kienu kkaratterizzati b’raxx eritematiku, u edema, u
kienu jvafjaw fil-gravita minn hfief ghal moderati. Dawn ir-reazzjonijiet attakkaw l-aktar il-wice, I-
idejn, u partijiet tal-ghong, li huma kollha zoni suxxettibbli ghal esposizjoni a¢cidentali ghad-dawl tax-
xemx. Kien hemm rapportati wkoll effetti fuq il-gilda li kienu angas komuni bhal: zieda fir-rata ta’
kemm jitwal ix-xaghar, bdil fil-lewn tal-gilda, ghoqgod fil-gilda, kif ukoll tikmix u fragilita tal-gilda.
Dawn |-effetti setghu gew ikkagunati minhabba stat ta” pseudoporfirja (porfirja fil-gilda stimulata
minn prodotti medicinali). II-frekwenza u n-natura ta’ dawn r-reazzjonijiet minhabba sensittivita
eccessiva ghad-dawl, ma kienux bhal dawk rapportati fi studji klinici ohrajn li saru fug pazjenti li
ghandhomkancer (madwar 20%), jew bhal dawk rapportati waqt I-uzu kummercjali ta’ PhotoBarr (<
20%). Jista’ jkun li din il-frekwenza gholja kienet dovuta ghal espozizzjoni twila ghad-dawl fil-klinika
tar-ricerka, jew inkella minhabba espozizzjoni accidentali ghax-xemx meta I-pazjenti thallew johorgu.
Fattur iehor li seta kkontribwixxa ghal din id-differenza huwa I-mod attiv li jghixu I-individwi u I-fatt
li kienu aktar b’sahhithom u izghar mill-pazjenti b’kancer.
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It-trattament permezz ta' terapija fotodinamika b’PhotoBarr flimkien ma’ omeprazole (PDT + OM) gie
magabbel ma’ grupp ittrattat b’omeprazole biss (OM biss), waqgt provi klinici kkontrollati fuq I-esofagu
ta’ Barrett (BO) flimkien ma’ displasja gawwija (HGD). Fil-grupp ta’ PDT + OM, gew ittrattati 133
pazjenti. L-aktar reazzjonijiet avversi rapportati kienu: sensittivita eccessiva ghad-dawl (69%), stenozi
fl-esofagu (40%), rimettar (32%), ugigh fis-sider li mhuwiex tal-galb (20%), deni (20%), disfagja
(19%), stitikezza (13%), deidratazzjoni (12%), u dardir (11%). Fil-bicca I-kbira, dawn ir-reazzjonijiet
kienu minn hfief sa moderati.

b. Tabella ta' sommarju ta' reazzjonijiet avversi

F’Tabella 5 hemm lista ta’ reazzjonijiet avversi li huma klassifikati skond il-frekwenza u organu li
effettwat. Il-frekwenzi huma mfissra hekk: komuni hafna (>1/10); komuni (>1/100, <1/10); mhux
komuni (>1/1000, <1/100); mhux maghrufa (ma jistghux jigu stimati mid-dejta disponibbli).

F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, I-effetti mhux mixtiega ghandhom jitnizzlu skond is- serjetaa
taghhombl-aktar serji jitnizzlu l-ewwel.

Tabella 5. Sommarju ta' reazzjonijiet mhux mixtieqa b'porfimer sodt@:\/

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet
Mhux komuni:  Bronkite, infezzjonijiet fungali fid-dwiefer, sinusite, mfez@ et fil-gilda
Mhux mag#rufa: Pnewmonja

Neoplazmi beninni, malinni u dawk mhux specifikati (inkluzi ¢esti u.;*um)
Mhux komuni:  Kancer tac-celluli bazali, lentigo

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika U
Mhux komuni:  Lewkocitozi ,Q@'

Mhux mag#rufa: Anemija

Disturbi fis-sistema immuni 4
Mhux mag/rufa: Sensittivita_eccessiva $

Disturbi fil--metabolismu u n-nutrizzjoni .+ N°
Komuni 7zafna:  Deidratazzjoni* \\
Komuni: Tnaqgis fl-aptit, zbil ttrolitiku
Mhux komuni:  Ipokalimja (&

Disturbi psikjatrici
Komuni: Ansjeta, n
Mhux komuni:  Irrekwit

Disturbi fis-sistema nervusa
Komuni: @a’ ras, parestezja, disgewsia
Mhux komuni: P\ dament, ipoestezija, roghda

Disturbi fl- n
Mhux i:~ lIrritazzjoni fil-ghajnejn, edema fl-ghajnejn
Mhux mag/rufa: Kataretti

Disturbi fil-widnejn u sistema labrintika
Mhux komuni:  Truxija, tinnite, tinnite aggravata

Disturbi fil-galb

Komuni: Takikardja, ugigh fis-sider
Mhux komuni:  Angina pectoris, fibrillazzjoni atrijali, thabbit irregolari fl-arterji, skonfort fis-
sider

Disturbi vaskulari

Mhux komuni:  Pressjoni gholja, emorragija, fwawar, pressjoni baxxa, pressjoni baxxa meta
bil-wiegfa

Mhux mag#rufa: Embolizmu, Trombozi_ta' vina fil-fond, Flebite
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Disturbi respiratorji, toraciciu medjastinali

Komuni: Effuzjoni plewrali, faringite, atelektazi, gtugh ta’ nifs

Mhux komuni:  Tifga, qtugh ta’ nifs meta taghmel sforz, emoptisi, ipoksja, kongestjoni fl-
imnieher, inflammazjoni tal-pulmun minhabba aspirazzjoni, sola misjura,
dipressjoni respiratorja, kongestjoni fl-apparat tas-sistema respiratorja, tharhir

Disturbi gastrointestinali

Komuni zafna:  Stenozi akkwistata tal-esofagu*, rimettar*, disfagja, stitikezza, dardir*

Komuni: sulluzzu, odinofagja, dijarea, dispepsja, ulcera fl-esofagu, ugigh fin naha ta’ fuq
tal-addome*, ugigh fl-addome, haematemesis, ugigh fl-esofagu, tifwig,
melaena (ematoceznija), disturb fl-esofagu, rigurgitazzjoni tal-ikel, spazmu fl-
esofagu, esofagite.

Mhux komuni:  Purgar mahlul, ulceri fl-esofagu, ugigh hafif fl-addome, distenzzjoni
addominali, ugigh fin-naha t’ isfel tal-addome, stenozi pajlori akkwiziti,
xufftejn magsuma, kolite, ugigh ta” gass, gastrite, emorragija fl-istonku u
imsaren, halitosis, emorragija fl-esofagu, esofagite ulcerativa, skumdi}i/

addominali, distensjoni addominali, togob fl-esofagu. . /\/
Mhux mag#rufa: Fistula trakeo-esofogali, Nekrozi gastro-intestinali (\
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ ta/t il-gilda \9‘

Komuni #afna:  Sensittivita eccessiva ghad-dawl
Komuni: Hakk, raxx, gilda fragili, bidliet fil-lewn tal-gilda, ulceri4argilda, dermatite,

tgaxxir tal-gilda, gilda xotta, milia, raxx makulo-papulak¥ raxx papulari,
cikatrici, iperpigmentazzjoni tal-gilda, feriti fil-gi hoqod fil-gilda, urtikarja

Mhux komuni:  Gharaq kiesah, dermatite, xaghar jikber b> mo normali, tendenza li
titbengel malajr, ¢ikatrici kelojd, gharaq bi axx mid-dawl, raxx makulari,
raxx bil-gxur, skorca ta’ gxur niexef, u% ~¢cikatrici, vitiligo.

Disturbi muskolu-skeltrali u tal-connective tissue % \

Komuni: Ugigh fid-dahar, ugigh fir-riglejn

Mhux komuni:  Gbid fil-gogi, tnaqgis fil—mov.imé®1l—gogi, ugigh fil-muskoli u ghadam tas-
sider, plantar faxxite

*
« &
Disturbi fil-kliewi u tas-sistema urinarja \"
Mhux komuni: TiZmimtaI-awrina‘ (\Q'

Disturbi fis-sistema riproduttiva u fis-sider
Mhux komuni: Gynaecomasth\\’

Disturbi kongenitali u geneti
Mhux komuni:  Naevusappigmentat

Disturbi generali u lq@iz?ioniiiet ta’ mnejn jinghata

Komuni #afna: "
Komuni: hda ta” bard, ghajja

Mhux komunO hanat, eritema fil-post tal-injezzjoni, hass hazin, edema periferali, ugigh,
OK edema bil-hofor, intolleranza tas-shana, dghjufija

Stharrig >

Komuni: Telf fil-piz, zieda fit-temperatura tal-gisem

Mhux komuni:  Tnaqgis fil-livelli tal-albumina fid-demm, zieda fil-livelli ta’ klorur fid-demm,
zieda fil-livelli ta” urea fid-demm, tnaqgqis fil-livelli tal-ematokrit, tnaqqis fil-
livelli tal- emoglobina, tnaqqis fil-livelli tas-saturazzjoni tal-ossignu, tnaqqis
fil-livelli tal-proteini totali

Korriment, avvelenament u komplikazzjonijiet ta’ xi procedura
Komuni: Ugigh post-procedurali, brix
Mhux komuni:  Nuffat, emorragija post-procedurali

* ara sezzjoni ¢.

¢.Deskrizzjoni ta' reazzjonijiet mhux mixtieqa maghzula
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44 suggett (23.1%) tal-grupp PhotoBarr PDT + OM kellhom reazzjonijiet avversi serji li gew assocjati
mat-trattament. Minn dawn, |-aktar komuni kienu deidratazzjoni (4%), li effettwat 5 pazjenti. Fil-bi¢ca
I-kbira, r-reazzjonijiet avversi li kienu serji li effettwaw hdax il-pazjent, kienu problemi fis-sistema
digestiva (8% - 11 pazjenti), b’mod specifiku d-dardir (3% - 4 pazjenti), rimettar (3% - 4 pazjenti), u
ugigh fin-naha ta’ fuq tal-addome (2% - 2 pazjenti).

Fil-bi¢cca I-kbira ta’ trattamenti assocjati ma’ stenozi tal-esofagu (li jinkludu tidjig u kontrazzjonijiet fl-
esofagu) li gew rapportati fil-grupp ta’ PhotoBarr PDT + OM, kienu ta’ natura hafifa jew moderata
(92%). L-incidenzi kollha ta” kontrazzjonijiet gew ikkunsidrati li kienu assoc¢jati mat-trattament, li
minnhom 1% kienu ta’ natura serja.

Fl-ewwel kors tat-trattament giet osservata rata ta’ 12% ta’ kontrazzjonijiet fl-esofagu. Din ir-rata
zdiedet ghal 32% meta nghata t-tieni kors, specjalment meta fit-tieni trattament kien hemm zoni li gew
ittrattati fl-ewwel kors. Dawk li hadu t-tielet trattament kellhom rata ta’10%. Fil-bicca I-kbir

gravita kienet minn hafifa sa moderata, u I-problema giet milghuba wara 1-2 trattamenti taj
Tmienja fil-mija kienu serji hu kellhom bzonn madwar (6 - >10) trattamenti ta’ twessi
formazzjoni ta’ stenozi fl-esofagu ma tistax tigi mnaggsa jew mrazzna permezz tal-'r\

4.9 Doza eééessiva $5\'<>

PhotoBarr

M’hemmx informazzjoni fuq kazijiet ta’ doza eccessiva b’PhotoBarr.
medicinali minn dawk rakkomandati ta’ 2 mg/kg, nghataw f’interva jumejn (f’10 pazjenti), u tlett
dozi ta’ 2 mg/kg, li nghataw f’intervall ta’ gimaghtejn (f’pazjen d), kienu tollerati minghajr
reazzjonijiet avversi. L-effetti ta’ doza eccessiva fuq is-sensitm’ ¢cessiva ghad-dawl m’humiex

sigh.

o%ghla tal-prodott

maghrufa. F’kaz ta’ doza eccessiva b’PhotoBarr, m’ghan n hemm trattament bil-laser. Pazjenti
Ii jkunu hadu doza eccessiva ghandhom iharsu ghajnejh I-gilda minn dawl dirett tax-xemx, jew
lampi gawwija ta’ gewwa ghal 90 jum. F’dan il-perijedu 1<pazjenti ghandhom jiccekjaw ghal
sensittivita eccessiva ghad-dawl residwa (ara se‘zzj& 4)

PhotoBarr ma jitnehhiex b’dijalisi. . \\

Dawl laser \\

Dozi ta’ dawl minn darbtejn sa tlett d ktar minn dawk rakkomandati nghataw lil ftit pazjenti
b*tumuri superficjali fil-bronki. Pazj iehed sofra qtugh ta’ nifs letali, filwaqt li I-bgija ma
kellhomx komplikazzjonijiet. H istenni li jkun hemm zieda fis-sintomi u hsara lit-tessut normali
meta jkun hemm esp02|2210n siva ghad-dawl.

5. TAGHRIF F §OLOGIKU

5.1 Taghrif @kodinamiku

Kategorjj &Qﬁ\koterapewtika: Sensitizzaturi uzati ghal terapija fotodinamika/radjazzjoni, Kodici
ATC LQ( D01

Mekkanizmu t’azzjoni

Porfimer sodium hija tahlita ta’ unitajiet ta’ porphyrin, li huma marbutin flimkien fi ktajjen ta’ bejn
zewg u tmien unitajiet. L-azzjoni citotossika ta’ porfimer sodium tiddependi fugq dawl u ossignu.
Terapija fotodinamika b’ PhotoBarr tikkonsisti f’zewg stadji. L-ewwel process jinvolvi injezzjoni gol-
vina b’ PhotoBarr. Ir-rata ta” eliminazzjoni ta’ PhotoBarr minn tessuti diversi tiehu I-fug minn 40-72
sighat, izda tumuri, gilda, u l-organi tas-sistema retikulo-endoteljali (li jinkludu I-fwied u I-milsa)
izzommu porfimer sodium ghal perjodu itwal. It-tieni parti tat-terapija tinvolvi I-espozizzjoni ghad-
dawl laser b’ 630 nm wavelength, fuq il-parti li jkollha bzonn it-trattament. Is-selettivita tat-trattament
ghat-tumur jew ghat-tessut displastiku, tista’ parzjalment tigri minhabba li dan it-tip ta’ tessut izomm
aktar porfimer sodium, izda l-aktar minhabba I-mod ta’ kif jigi mwassal id-dawl. Il-hsara li tigri lic-
¢elluli minhabba t-terapija fotodinamika PhotoBarr hija konsegwenza tar-reazzjonijiet li jinvolvu
radikali liberi. Ir-reazzjonijiet tar-radikali liberi jinbdew wara li porfimer sodium jassorbi d-dawl u
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b’hekk porphyrin jifforma stat ta” energija oghla. It-trasferiment tal-ghazil minn porfimer sodium ghal
molekuli tal-ossignu jipproducu ossignu fi stat wahdani. Sussegwentement reazzjonijiet tar-radikali
jipproducu superoxide u hydroxyl. It-tumur imut ukoll minhabba nekrozi iskemika li tigri wara li
jinstaddu I-vazi. Dan hu mahsub li jigri parzjalment permezz ta’ thromboxane A, li jkun disponibbli.
It-trattament bil-laser jikkaguna effett fotokemikali mhux termali. Ir-reazzjoni nekrotika u I-
inflammazzjoni assocjata ma’ kif il-gisem jirreagixxi, jizviluppaw fug medda ta’ diversi jiem.

Effikacja klinika
Fi prova klinika kkontrollata, grupp ta’ pazjenti li kienu fuq PhotoBarr PDT + OM gew mgabbla ma’

grupp ta’ pazjenti li kienu nghataw OM biss (n=70). Il-pazjenti li kienu eligibbli f’dan I-istudju
kellhom HGD fl-esofagu ta” Barrett (BO) li gie kkonfermat b’biopsija. Pazjenti li nstabilnom kancer
invaziv fl-esofagu gew eskluzi jekk kellhom storja medika ta’ kancer minbarra kancer tal-gilda li
mhuwiex melanoma, jew jekk ma hadux trattament gabel ta’ PDT fl-esofagu. Ragunijiet ohrajn biex

pazjenti gew eskluzi kienu kontraindikazzjoni ghal uzu ta’ terapija b’omeprazole. \
Pazjenti maghzula b’mod kazwali ghat-trattament bit-terapija fotodinamika nghataw P rr f’doza
ta’ 2 mg/kg ta’ piz tal-gisem permezz ta’ injezzjoni gol-vina. L-injezzjoni nghatat fug/beji 3 sa 5

| laser. L-

kk dan gie indikat
tal-angas jumejn gabel
pp OM, nghataw mill-

minuti. Wara I-injezzjoni ta’ PhotoBarr, il-pazjenti nghataw trattament jew tnejn
ewwel sessjoni bid-dawl laser saret 40-50 siegha wara I-injezzjoni u tieni sessj
saret wara 96-120 siegha. L-ghoti flimkien ma’ omerprazole (20 mg BID) b
I-injezzjoni ta’ PhotoBarr. Pazjenti li gew maghzula b’modd randomised fi
halg 20 mg omeprazole BID, matul dan I-istudju.

darbiet wara xulxin li ma’ kienx hemm HGD u mbaghad darhtejh<f"sena sakemm |-aghar pazjent

Il-pazjenti gew sorveljati kull 3 xhur sakemm ir-rizultati tal—t&?@gl—endoskopija urew ghal erba’
arwolat kien lesta minimu ta’ 24 xahar ta’ evalwazzjonijia(Qq randomizzazzjoni.

finali saret mill-angas wara sorveljanza ta’ 24 xhur rcentwal ta’ pazjenti li tfejqu ghal kollox
minn HGD kien statistikament sinifikanti (77"/&{%- rupp ta’ PhotoBarr PDT + OM, meta mgabbel
ma’ rizultat miksub ta’ 39% mill-grupp ta’ biss (p<0.0001). 52% tal-pazjenti fil-grupp PDT +
OM, urew li kellhom i¢-celluli tal-epitel] ali, filwagt li 59% ma kellhomx displasja, meta
mgabbla ma’ 7% u 14% fil-grupp ta’, S (p<0.0001). Dawn ir-rizultati jikkonfermaw ohrajn li
wara mill-angas sorveljanza ta’ 6 n hemm fejgan minn HGD f* 72% tal-pazjenti li kienu fil-

grupp PhotoBarr PDT + OM, m;a’ abbla ma’ 31% fil-grupp OM biss. Wiehed u erbghin fil mija

N
PhotoBarr PDT + OM Kkien effettiv biex innehhi H% jenti b’ esofagu ta” Barrett. L-analizi

tal-pazjenti urew li kellhom ¢ al-epitelju squamous anormali, filwagt li 49% ma kellhomx

displasja.
Wara mill-angas se%ﬁljanza, 13% tal-grupp PhotoBarr PDT + OM, zviluppaw kancer, meta
mgabbla ma’ 28%@( upp li uzaw OM biss fil-popolazjoni ITT (intent to treat). Il-proporzjon ta’
pazjenti li zvilu ancer fil-grupp PhotoBarr PDT + OM kien statistikament aktar baxx mill-grupp
li uzaw OM =0.0060). Il-kurva ta’ sopravivenza tindika li matul I-istudju kollhu, pazjenti li
kienu fi l@’DT + OM kellhom 83% cans li ma jizviluppawx kancer, meta mgabbla ma’ 53% c¢ans
fil-kaz talpazjenti tal-grupp OM biss. Meta il-kurvi tas-sopravivenza taz-zewg trattamenti jigu
mgabbla permezz ta’ test log rank, wiehed issib li hemm differenza li hija statistikament sinifikanti
bejn iz-zewg kurvi taz-zewg gruppi tal-popolazzjoni ITT(p=0.0014). Din tindika dewmien sinifikanti
fl-izvilupp tal-kancer.

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Studju farmakokinetiku sar fuq 12-il pazjent li kellhom kancer fil-bronki u 23 individwu b’sahhtu (11-
il ragel u 12-il mara) li nghataw 2 mg/kg portimer sodium b’injezzjoni gol-vina bil-mod. Kampjuni
tal-plazma ttiehdu sa 56 jum (pazjenti) jew 36 jum (voluntieri) wara I-injezzjoni.

Fil-pazjenti,il-medja ta’ I-oghla koncentrazzjoni fil-plazma (Cpax) Kienet ta’ 79.6 pg/ml (CV 61%,
medda ta’ 39-222), filwaqt li tal-voluntieri Cpsx kien ta’ 40 ug/ml u AUC kien ta’ 2400 pg/ml..
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Distribuzzjoni
Madwar 90% ta’ porfimer sodium jehel in vitro ma’ proteini tas-serum fil-gisem tal-bniedem, b” mod
indipendenti mill-kon¢entrazzjoni ta’ bejn 20 u 100 pg/ml.

Eliminazzjoni

Porfimer sodium jitnehha bil-mod mill-gisem b’rata medja CL+ ta’ 0.859 ml/h/kg (CV 53%)
f’pazjenti. It-tnaqgis fis-serum kien bi-esponenzjali, b’fazi ta’ distribuzzjoni u fazi twila hafna u fazi
ta’ eliminazzjoni twila hafna li tkun bdiet madwar 24 siegha wara I-injezzjoni. ll-half-life ta’
eliminazzjoni medja (ty,) kienet ta’ 21.5 ijiem (CV 26 %, medda 264-672) f’pazjenti u 17-il jum wara
f’voluntieri.

Popolazzjonijiet specifici
L-influwenza ta’l-indeboliment tal-kliewi u tal-fwied fuq I-espozizzjoni ta’ porfimer sodium ma giex
mistharreg (ara sezzjonijiet 4.2, 4.3 u 4.4). \

11-generu ma kellux effett fuq il-fatturi farmakokinetici, minbarra tmax, li kellha valur ta’415,sighat fin-
nisa u 0.17 sighat fl-irgiel. Fil-hin mistenni biex ikun hemm trattament bid-dawl, 40-30}sighat wara |-
injezzjoni, il-profili farmakokinetici ta’ PhotoBarr fin-nisa u l-irgiel kienu bhal xyul%in:

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medi¢ina g\'

B’attivazzjoni bid-dawl, porfimer sodium wera li huwa mutageniku i testijiet tal-laboratorju in

Porfimer sodium ma kienx mutageniku f’testijiet genotossici standard gl-&nza tad-dawl.
vitro.

porfimer sodium wagqt it-tqala. Dan ghax ma ntuzax l-attivazzjoni bid-dawl. F* dawn I-istudji intwera
li kien hemm tossicita fuq il-fetu tal-firien u fniek, iz teratogenicita. Dan sar meta l-annimali
nghataw dozi elevati intravenuzi (akbar jew dags 4@9) u bi frekwenza akbar (kuljum) meta
mgabbla mal-uzu fil-klinika. \\

Studji tossikologici fuq is-sistema riproduttiva ma kienu%@%d biex jassiguraw is-sikurezza ta’

Studji ta” gabel I-uzu kliniku jindikaw li | \}fnazzjoni principali ta’ porfimer sodium issir

principalment fl-ippurgar. .
o

6. TAGHRIF FARMAC@&KU
6.1 Listata’ sustanzi@ attivi

Acidu idrokloriku %?ﬁggustament tal-pH)

Idrossidu tas-so, al aggustament tal-pH)

62 | Qﬁgtibilitajiet

Dan il-prodott medicinali m'ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn, hlief dawk imsemmija f*
sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Trab: 3 snin

Wara li jigi rikostitwit: uzu minnufih (fi zmien 3 sighat).

Wara li jkun gie rikostitwit, PhotoBarr ghandu jintuza mal-ewwel (fi zmien 3 sighat) . Huwa ghandu

jigi mhares mid-dawl. Stabbilita kimika u fizika tal-prodott ghall-uzu giet murija ghal 3 sighat f’
temperatura ta’ 23°C. Minn aspett mikrobijologiku, il-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma’
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jintuzax minnufih, il-hazna tieghu ghall-uzu u kundizzjonijiet gabel 1-uzu huma r-responsabbilta tal-
utent.

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.
M’ghandekx tuza wara d-data ta” skadenza li tidher fuq il-kartuna u I-kunjett wara JIS.

Tahzinx f’temperatura ’l fug minn 25°C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl

Ghal kundizzjonijiet ta’ hazna tal-prodott medicinali rikostitwit, ara sezzjoni 6.3
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

75 mg trab f’kunjetti (hgieg tip I, jesa’ 40 ml) b’tapp griz tal-butyl. /l;\/
Dags tal-pakk: kunjett I.

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u@ mmaniggar iehor

Rikostituzzjoni

Il-kunjett ta’ 75 mg ta’ PhotoBarr ghandu jigi rikostitwit b’31.8 m 0 glucoseta infuzjoni
intravenuza, ghal konc¢entrazzjoni finali ta’ 2.5 mg/ml ta’ porfm& ium ghal soluzzjoni ghall-
injezzjoni.

Tuzax dilwenti ohrajn. M’ghandekx thallat PhotoBarrﬂn&wm ohrajn fl-istess soluzzjoni.
Ghandhom jitlestew bizzejjed fjali ta’ PhotoBarr sabjex jigprovdu I-pazjent b'doza ta’ 2 mg/kg bil-
kalkulazzjoni ta’ hawn isfel. Ghal bicca I-kbira tal@ntl (sa 75 kg) zewg kunjetti ta’ PhotoBarr 75
mg huma bizzejjed. Kull kunjett ta’ 15 mg Pho@ar ikun mehtieg ghal kull 7.5 kg addizzjonali ta’

piz tal-gisem. \
>

Titjir u rimi

Kull titjir ta’ PhotoBarr ghandu j Jm b’bicea niedja. Kull kuntatt mal-gilda u I-ghajnejn ghandu
jigi evitat minhabba I-potenzjal zjonijiet fotosensittivi mal-espozizzjoni ghad-dawl; I-uzu ta’
ingwanti u ta’ protezzjoni tal- jn huwa rakkomandat.

PhotoBarr huwa ghal uZ@arba biss u kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

Kull fdal tal-prodo@ma jigix uzat jew skart li jibga wara I-uzu tal-prodott ghandu jintrema kif jitolbu
I-ligijiet lokali.

Espozizg Qidentali

PhotoBaxf la huwa irritant okulari primarju u langas irritant dermali. Madankollu, minhabba
I-probabilita li tigi indotta fotosensittivita, PhotoBarr jista’ jkun irritant tal-ghajnejn u/jew tal-gilda fil-
prezenza ta’ dawl luminuz. Huwa importanti li tevita I-kuntatt mal-ghajnejn u mal-gilda waqt il-
preparazzjoni u/jew I-ghoti. Bhal fil-kaz ta’ doza terapewtika, kull persuna li ac¢identalment ha doza
eccessiva ghandu jigi protett mid-dawl luminuz.

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

Pinnacle Biologics B.V.

p/a Trust Company Amsterdam B.V.
Crystal Tower 21st Floor,

Orlyplein 10, 1043 DP Amsterdam
I-Olanda
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8. NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/04/272/002

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI /TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 25 ta’ Marzu 2004

Data tal-ahhar revizjoni: 4 ta” Marzu 2009

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA \

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott tinsab fuq is-sit elettroniku ta' I-Agenzi'@ﬂ{peja
dwar il-Medicini http://www.ema.europa.eu O{
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A. DETENTUR (I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI TAL-MANIFATTURA RESPONSABBLI
GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Axcan Pharma SAS
Route de Bl

78550 Houdan
Franza

B. KUNDIZZIJONIIET TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
e KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FUQ IL-FORNIMENT U L-UZU
IMPOSTI FUQ ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID,{I'S—

. 12
Prodott medicinali jinghata b'ricetta ristretta tat-tabib (Ara Anness I: Som '\al-

Karatteristici tal-Prodott, sezzjoni 4.2)

e KUNDIZZJONDIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWA &AL—UZU
MINGHAJR PERIKLU U EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDJICINALI

Id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq gh jiftiehem dwar il-materjal
edukattiv mal-Awtoritajiet Kompetenti Nazzjonali sabi gura li I-professjonisti kollha
tal-kura tas-sahha li ghandhom hsieb jippreskrivu L@‘ assmu PhotoBarr jigu provduti
b*dan li gej: N

e Gwida ghal min jikteb ir-ricetti
« Kitt ta’ slides ghal min jikteb ir.-ric{gQ
e Gwida dwar I-ghoti u I-morﬂtoﬁ@g mill-professjonisti tal-kura tas-sahha

e Kard ta’ alert lil pazjent \\
e Gwida tal-pazjent

L-elementi ewlenin li gejjin ghand@igu inkluzi fil-materjal edukattiv

1l-gwida ta” min jikteb ir-ricettPuHt-kitt a’ slides ta’ min jikteb ir-ricetti
- L-ghodod edw huma mahsuba biex jghinu lit-tobba sabiex jaghmlu | ahjar uzu fug
il-proporzjona® siwi-riskju ghal trattament ta” porfimer.
- Pazjentl\%GHANDHOMX jiu trattati b’porfimer jekk:
o @om mard tal-fwied sever
0 &ndhom fistli fit-trakea jew bronki-esofageali
ikollhom tmermir suspettat tal-vazi tad-demm ewlenin.

- Kawtela ghandha tigi ezercitata jekk il-pazjenti ikollhom mard tal-fwied moderat

- Qabel tinbeda t-terapija,

Il-pazjent ghandu jigi skrinjat ghat-tip ta’ gilda

o0 Il-pazjenti ghandhom ikunu konxji dwar il-half-life twil ta’ porfimer u li I-kompost
jigi attivat bid-dawl.

o0 Pazjenti ghandhom jevitaw li jigu esposti ghad-dawl ghal 60-90 jum wara I-
espozizzjoni

o ll-pazjenti kollha ghandhom ikunu jafu li imblokk bl-UV mhux effettiv biex
jimblokka d-dawl vizibbli li jattiva porfimer

0 Pazjenti ghandhom ikunu konxji dwar fatturi ta’ riskju potenzjali (fototip tal-gilda u
indeboliment epatiku).

o Pazjenti ghandhom jinghataw struzzjonijiet sabiex ifittxu attenzjoni medika jekk ikun
hemm sinjali/sintomi ta’ fotosensittivita waqt u wara t-terapija b’porfimer.

(@]
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Gwida dwar I-ghoti u I-monitoragg mill-professjonisti tal-kura tas-sahha

- Huwa importanti li ssegwi ezattament I-istadji korretti ghar-rikostituzzjoni u I-
ghoti ta’ porfimer.

- Huwa importanti li tinghata d-doza xierga ta’ dawl u kontroll xieraq ghal-laser.

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

- Professjonisti tal-kura tas-sahha ghandhom ikunu konxji dwar effetti kollaterali
wagqt u ftit wara t-trattament, u kif wiehed ghandu jitratthom.

- Pazjenti ghandhom jinghataw twissija dwar il-possibilita ta” effetti kollaterali fug
tul ta’ zmien, specjalment fotosensittivita, u I-bzonn ta’ assistenza medika jekk
ikun hemm bzonn.

- Irregistra t-tip ta’ gilda tal-pazjent u d-data tal-injezzjoni fuq il-kard ta’ alert tal-

pazjent. (b
Kard ta’ alert tal-pazjent ; /\/
- 11-bzonn li I-kard tintwera lil kull tabib li jkun ged jikkurah (§
- Li PhotoBarr

o Jibga’ fil-gisem ghal 60-90 jum wara li tinghata I-injezzjoni

o Jigi attivat bid-dawl vizibbli

o0 Hemm riskju oghla ta’ fotosensittivita (sensittivita Bi_dawl)

o ll-gilda esposta ser issir hamra u tikkawza skon & fna kazijiet imma
kazijiet severi ta’ fotosensittivita huma possibbl

0 Sun blocks kummer¢jalment disponibbli m’ tex effettivi biex jevitaw is-
sensittivita minhabba d-dawl.

o Fotosensittivita tista’ tigi evitata billim%nx hemm espozizzjoni ghax-xemx
ghal 90 jum wara li tircievi injezzj otoBarr

- M*ghandekx tigi trattat b’ Pho.to&rjekk ghandek mard tal-fwied sever (ez.
cirrosi)

- Ghandek tigi skrinjat g @ta gilda

- Hemm post fuq il- ka; @tablb biex jirrikordja t-tip ta’ gilda u d-data tal-
injezzjoni.

Gwida tal-pazjent
- Sfont fiI-q@l introduzzjoni dwar l-esofagu ta’ Barrett u displasja ta’ grad gholi
- X’inh \\' ija fotodinamika
- II—péﬂN ghandhom jinfurmaw lit-tabib taghhom jekk ikollhom mard tal-fwied
S bel jibdew it-terapija.
- otoBarr
Q Jibga’ fil-gisem tieghek ghal 60-90 jum wara li tircievi I-injezzjoni
Q Jigi attivat bid-dawl vizibbli
o0 Hemm riskju oghla ta’ fotosensittivita (sensittivita ghad-dawl)
0 ll-gilda esposta ser issir hamra u tikkawza skonfort f"hafna kazijiet imma
kazijiet severi ta’ fotosensittivita huma possibbli
0 Sun blocks kummer¢jalment disponibbli m’humiex effettivi biex jevitaw is-
sensittivita minhabba d-dawl.

- Fotosensittivita tista’ tigi evitata billi ma jkunx hemm espozizzjoni ghax-xemx
ghal 90 jum wara li tircievi injezzjoni ta’ PhotoBarr

- Huwa importanti li jghidu lit-tabib taghhom li jekk ikunu esposti ghad-dawl tax-
xemx wara li jircievu t-trattament b’PhotoBarr

- Hemm ghadd ta’ effetti kollaterali li I-pazjenti ghandhom ikunu konxji dwarhom
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KUNDIZZJONIJIET OHRA

Pjan ta’ Gestjoni dwar ir-Riskju

Id-Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-Tgeghid fis-Suq jimpenja ruhu li jwettaq studju ta’
registru u attivitajiet ta’ farmakovigilanza, skond il-Pjan ta’ Farmakovigilanza, kif miftehem
fil-verzjoni 2 tal-Pjan ta’ Gestjoni dwar ir-Riskju (RMP) prezentata f"Modulu 1.8.2
tal-Applikazzjoni tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqgeghid fis-Suq u kull aggornament sussegwenti
tal-RMP miftiehem mis-CHMP.

Skond il-Linja Gwida ta” CHMP dwar Sistemi ta’ Gestjoni dwar ir-Riskju ghal prodotti
medicinali li jintuzaw mill-bniedem, RMP aggornat ghandu jigi sottomess fl-istess hin tar-
Rapport ta’ Aggornament Perijodiku dwar is-Sigurta (PSUR).

Barra minn hekk, RMP aggornat ghandu jigi sottomess: \

— Meta jasal taghrif gdid li jista” jkollu impatt fuq I-Ispecifikazzjoni dwar |s—§bﬁé
attwali, il-Pjan ta’ Farmakovigilanza u attivitajiet li jnaggsu r-riskju \
— Fizmien 60 jum li jintlahaq tragward importanti (farmakovigilanza 801
minimizzazzjoni ta’ riskju)
Fuq talba tal-EMEA
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna 15 mg

|1 ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

PhotoBarr 15 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Porfimer sodium

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kull kunjett fih 15 mg trab ta’ porfimer sodium. (5\'
Wara rikostituzzjoni, kull ml fih 2.5 mg porfimer sodium . /l//\/
\\
O
3. LISTATA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI RN
Hydrochloric acid, sodium hydroxide (ghal aggustament ta’ pH). (§‘

SF

|4, GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT  _ ()"

4

Trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni. §

Kunjett wiehed y

&

NN
| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA\"

N\
Ghal uzu gol-vina @’
Agra I-fuljett li jinsab fil-pakkett qa@zu.

Q

6. TWISSIJA SPECJAI@.TL-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX lk@% JIDHIRX MIT-TFAL

N
Zomm fejn majin@k u ma jidhirx mit-tfal.

N
| 7. TWISSHA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
A J

| 8. DATA TA’ META JISKADI

JIS:

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25°C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilgqa mid-dawl
Wara li tirrikostitwixxi, ipprotegi mid-dawl uza fi zmien 3 sighat.

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

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

Pinnacle Biologics B.V.

p/a Trust Company Amsterdam B.V.
Crystal Tower 21st Floor,

Orlyplein 10, 1043 DP Amsterdam
I-Olanda

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

EU/1/04/272/001

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lott: &O

a\
| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA (/)

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib. e@k

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU (9,

o

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE AN\ “

o \°

11-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braill&\nija accettata

-~
N\
o
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjettta’ 15 mg -7 ml

|1 ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

PhotoBarr 15 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Porfimer sodium
Jittiehed minn gol-vina

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA X
Agra I-fuljett li jinsab fil-pakkett gabel I-uzu. . /\;\/
O
3. DATA META JISKADI A

JIS: ®®

| 4. NUMRU TAL-LOTT

(07
Lott: ’Q
O

[ 5. IL-KONTENUT SKOND IL-PIZ, VQkUN\ JEW PARTI INDIVIDWALI

N\
15 mg \\
o)
[6. OHRAIN RN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna - 75 mg

|1 ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

PhotoBarr 75 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Porfimer sodium

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

Kunjett fih 75 mg trab ta’ porfimer sodium.

Wara rikostituzzjoni, kull mlta’ soluzzjoni fih 2.5 mg porfimer sodium. /1:0
.r\/l/
| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI 5\('\\
"4
Hydrochloric acid, sodium hydroxide (ghal aggustament ta’ pH). (b$

.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT W

Kunjett 1
4

Trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni. ’Q@'

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA, N

N

Ghal uzu gol-vina
Agra I-fuljett li jinsab fil-pakkett qab;L(@

RAS)

6. TWISSIJA SPECJIALI QBD—PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MABIDHIRX MIT-TFAL

AN
Zomm fejn majinthQmajidhirx mit-tfal.

2O

|7 TWIS ET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

Q\

8. DATA TA’ META JISKADI

JIS:

9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25°C.
Zomm il-fjala fil-kartuna ta’ barra sabiex tilga mid-dawl
Wara r-rikostituzzjoni, ipprotegi mid-dawl u uza minnufih fi zmien 3 sighat.

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

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

Pinnacle Biologics B.V.

p/a Trust Company Amsterdam B.V.
Crystal Tower 21st Floor,

Orlyplein 10, 1043 DP Amsterdam
I-Olanda

| 12.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ X

EU/1/04/272/002
4V

| 13. NUMRU TAL-LOTT X\

Lott: (b

[14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA”
N

4

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib. §(b'

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU «_ \*

*

A\Y

[16. INFORMAZZJONI BIL-BRAIL{A"

O
N
)
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Kunjett 75 mg - 40 ml

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

PhotoBarr 75 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Porfimer sodium
Jittiehed minn gol-vina

20
| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA AV
N\
Agra I-fuljett li jinsab fil-pakkett gabel I-uzu. 5@&
(0.
| 3. DATA META JISKADI v
\V
JS: @bé

| 4. NUMRU TAL-LOTT

) Q‘
Lott: ‘\\6\

AN
5.  IL-KONTENUT SKOND IL/% VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI
R
75 mg 6\C)
&
6. OHRAJN LM
N
e}O
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FULJETT TA’ TAGHRIF: INFORMAZZJONI GHAL MIN QED JAGHMEL UZU
MINNU

PhotoBarr 15 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Porfimer sodium

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tuza din il-medi¢ina.

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

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

- Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li
m’humiex imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew IiII-i;i/é

tieghek. .
v

F’dan il-fuljett

X’inhu PhotoBarr u ghalxiex jintuza g\.o
Qabel ma tuza PhotoBarr
Kif ghandek tuza PhotoBarr

o>
Effetti sekondarji li jista’ jkollu ~\~
Kif tahzen PhotoBarr 60
N

Aktar taghrif
M .
1.  X’INHU PHOTOBARR U GHALXIEX A

ok E

PhotoBarr hija medicina attivata bid-dawl f’ ija fotodinamika (PDT), f* kombinazzjoni ma’
dawl laser ahmar li ma jahragx. PDT spe&QKament hu mmirat u jegred celluli anormali.

jizviluppa I-kancer) f’pazjenti li hom esofagu ta’ Barrett.

O

2. QABEL MA TU@&(OTOBARR

Tuzax PhotoB@

PhotoBarr huwa uzat biex inehhi%fﬁ};a ta’ grad gholi (celluli b’bidliet atipici li jzidu r-riskju li

- jekk inti iku/a (tbati minn sensittivita eccessiva) ghal porfimer sodium, jew porfirini
ohra q stanza ta’ PhotoBarr (elenkata f’sezzjoni 6, ‘X’fih PhotoBarr’)

i gb dek porfirja

- jekk ghandek ftuh (fistula) bejn I-esofagu u I-passaggi tan-nifs

- jekk tbati minn varici ghal vini tal-esofagu jew tghawwir ta’ vazi tad-demm magguri

- jekk ghandek ulceri ta’ dags partikolari fl-esofagu tieghek

- jekk ghandek problemi severi fil-funzjoni tal-fwied jew tal-kliewi

Oqghod attent hafna b’PhotoBarr

Ghid lit-tabib tieghek jekk dan li gej japplika ghalik:

- jekk ged tiehu medicini ohrajn (ara isfel)

- jekk hemm problemi bil-fwied jew bil-kliewi

- jekk hemm storja fil-familja ta’ kataretti

- jekk ghandek 75 sena jew aktar

- jekk ghandek jew kellek problemi kardijaci serji jew mard pulmonari.
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PhotoBarr m’ghandux jintuza fi tfal u adoloxxenti li ghandhom ingas minn 18-il sena, minhabba
nuqgas ta’ esperjenza

Meta tiehu medi¢ini ohra

Jekk joghgbok ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu jew hadt dan I-ahhar xi
medicini ohra, anki dawk minghajr ricetta. Xi medicini jistgu jghollu r-riskju ta’ reazzjonijiet ta’
fotosensittivita perezempju, antibijotici u/jew prodotti tad-dijabete.

Meta tiehu PhotoBarr mal-ikel u x-xorb

L-applikazzjoni tad-dawl laser ser tohloq diffikultajiet biex tibla’ (ugigh, tgalligh u rem@(@r).
Ghalhekk, ghandek tiehu ikel likwidu ghal ftit jiem (f’xi kazijiet ghal 4 gimghat). (b'

Jekk it-tehid tal-ikel jew ix-xorb isir impossibbli jew jekk tibga’ tirremetti, jekk j ﬂvk irritorna

lura fil-klinika ghal attenzjoni medika K\

Tqala u treddigh \9

PhotoBarr m’ghandux jintuza waqt it-tqala kemm-il darba mhux daqségﬁxehtieg.

Nisa li huma ta’ eta li jista t-tfal ghandhom jiehdu prekawzjonijiet xi wagt li ged jinghataw

PhotoBarr u sa 90 jum wara li tkun ircevejt PhotoBarr.

Ghandek tiegaf tredda’ gabel tibda tuza PhotoBarr. (b'é

Sewqan u thaddim ta’ magni N \%

Ma sarux studji dwar I-effetti fuq il-hila biex issugg addem magni.

Wagt it-trattament tieghek bid-dawl ghandek mngjmjaghtuk kalmant. F'dan il-kaz, ghandek tevita
kull attivita li tehtieg il-prontezza mentali‘bh}u@ewqan ta’ vettura jew I-uzu ta’ magna

N

3. KIF GHANDEK TUZA PJ*@BARR

Kif tahdem it-terapija fotodi ika (PDT)?

Kors wiehed ta’ PDT tikko minn injezzjoni wahda flimkien ma’ applikazzjoni wahda jew
tnejn ta’ dawl tal-laser. &

Sabiex tizdied ir-ratayta’ fispons tieghek, ghandek mnejn ikollok bzonn tliet korsijiet ta’ PDT,
separati bejnietho@ﬂjum.

Injezzjoni ta’@oBarr: Ghandek tircievi injezzjoni wahda gol-vina ta’ PhotoBarr (2 mg ghal
kull kg &g I-gisem) bejn 40 sa 50 siegha gabel trattament bid-dawl laser. Is-soluzzjoni ta’
lewn kahg@ella fl-ahmar tigi injettata bil-mod gol-vina fuq perijodu ta’ bejn 3 sa 5 minuti.

Trattament bid-dawl laser: It-tabib tieghek ser japplika id-dawl laser hamrani (mhux laser li
jahraq) fiz-zona involuta permezz ta’ endoskopu (taghmir li jintuza gewwa certu partijiet tal-
gisem. Ghandek mnejn tir¢ievi trattament iehor bid-dawl laser 96-120 siegha wara I-injezzjoni
inizjali ta’ PhotoBarr.

Ser tinghata kalmant flimkien ma’ anestetiku sabiex jitnagqas I-iskomfort

Jekk tongos milli tiehu t-trattament bid-dawl id-dawl laser?

Kemm il-medicina u kemm id-dawl laser huma mehtiega ghat-terapija Jekk tinduna li tlift xi
appuntament ghat-trattament tal-laser, ikkuntattja lit-tabib tieghek minnufih. It-tabib tieghek ser
jiddeciedi kif tipprocedi bit-trattament tieghek.
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Kif tevita li jkollok reazzjoni fotosensittiva

Reazzjonijiet ta’ fotosensittivita huma effetti komuni hafna ta’ PhotoBarr (li jaffettwaw aktar
minn 2 fi 3 utenti) Dawn jikkonsistu minn reazzjonijiet bhal hrug mix-xemx, hmura hafifa fuq il-
gilda esposta, generalment fil-wicc u I-idejn. Ghal 90 jum wara I-injezzjoni ta’ PhotoBarr,
ghandek tiehu prekawzjonijiet sabiex tevita l-espozizzjoni tal-gilda u I-ghajnejn ghad-dawl. Jekk
ghandek problemi tal-fwied, dan il-perijodu jista’ jkun itwal.

Peress li PhotoBarr hu attivat mill-parti I-hamra tad-dawl, kremi tad-dlik kontra x-xemx ghad-
dawl UV (ultravjola) mhux ser jipproteguk kontra reazzjonijiet ta’ fotosensittivita.

Xemx diretta: xo

Qabel ma tmur biex tiehu I-injezzjoni PhotoBarr tieghek, iccekja li fid-dar tieghek h

bizzejjed Iqugh u purtieri sabiex jilgghalek ghad-dawl gawwi tax-xemx. Jekk toh g@qt is-

sighat ta” dawl tax-xemx (anke f’jiem bis-shab u waqt li ged tivvjagga f’karozz{ ndek tiehu I-

prekawzjonijiet li gejjin:

- ghatti kemm tista’ mill-gilda billi tilbes gmis ta” komma twila, galzi il, kalzetti, zarbun,
ingwanti u kappell bil-falda wiesgha. $

- ipprotegi ghajnejk billi tilbes nuccali tax-xemx skur (b

- tinsiex tiehu ilbies protettiv u nuccali tax-xemx mieghek g ppuntament li jmissek,
peress li int ser tkun fotosensittiv, galadarba tinghataleRs[ipjezzjoni.

Dawl ta’ gewwa: a(\(b'

Evita I-espozizzjoni diretta ta’ dawl luminanti ta’ gg li jinkludu I-lampi tad-dentist, lampi li
jintuzaw ghal interventi kirugici, lampi minghajr | li toqghod grib ta’ dawl tan-neon.
Madankollu biex tghaggel il-process naturali sal il-medicina ma tibgax attiva f’gismek, huwa
tajjeb jekk tesponi I-gilda ghal livelli normafb@; dawl ta’ gewwa. M’ghandekx ghalfejn tibga’ go

kamra mudlama. \\
o

Test ghal fotosensittivita tal-gilda ?
Wara 90 jum mit-tehid tal-inje L@P otoBarr, inti tista’ tittestja I-gilda tieghek kif gej:

Agta’ togba ta’ 2 pulzieri f’@; tal-karti, aghmilha f’idejk jew fug minkbejk (mhux fuq wiccek).

Esponi l-erja zghira tal—@ id-dawl tax-xemx ghal 10 minuti.

Iccekkja ghad dehra ta” marki homor, nefha jew nfafet wara jum

- jekk ebda wj minn dawn ma jidher fl-erja esposta, mela jidher li tista’ tibda tirritorna
ghall-atti t normali tieghek, billi tillimita l-espozizzjoni ghax-xemx fis-sighat ta’
nofsin

- je )‘L@ehed minn dawn is-sinjali ged jidher allura ibga’ ipprotegi ruhek mid-dawl
illufminanti ghal gimaghtejn ohra, imbaghad erga’ irrepeti t-test tal-gilda.

Jekk tmur ghal vaganza f’zona fejn hemm aktar xemx, ftakar sabiex tirrepeti t-test tal-gilda.

Specjalment jekk xi partijiet mill-gilda ma kienux esposti ghax-xemx minn meta hadt it-

trattament ta’ PhotoBarr.

4. EFFETTI SEKONDARJI L1 JISTA” JKOLLU

Bhal kull medicina ohra, PhotoBarr jista’ jkollu effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux fuq
kulhadd.
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Kull pazjent li jircievi PhotoBarr ser ikun fotosensittiv (sensitiv ghad-dawl) u ghandu jiehu
prekawzjonijiet sabiex jevita xemx diretta jew dawl gawwi gewwa (ara fug, ‘Kif tevita reazzjoni
fotosensittiva’).

Gharraf lit-tabib tieghek minnufih jekk:
- tinduna b’bidla fil-vista t’ghajnejk. Ghandek izzur lill-ispe¢jalista tal-ghajnejn tieghek.
- jekk ma tistax tibla xejn jew tibga’ tirremetti.

Effetti sekondarji jistgu jsehhu b’¢certu frekwenzi, li huma mfissra kif gej:

Komuni hafna: li jaffettwaw aktar minn utent 1 f’kull 10

Komuni: li jaffettwaw aktar minn 1 sa 10 utenti f’kull 100

Mhux komuni: li jaffettwaw aktar minn 1 sa 10 utenti fkull 1,000 xo
Rari: li jaffettwaw aktar minn 1 sa 10 utenti f’kull 10,000 (b
Rari hafna: li jaffettwaw angas minn utent 1 f’kull 10,000 . 1j/
Mhux maghruf: Frekwenza ma tistax tigi stabbilita mit-taghrif disponibbli.{\

A
Effetti sekondarji komuni hafna g\'o
- deni (b
- reazzjonijiet ta’ fotosensittivita (ara sezzjoni 3)
- remettar, tgalligh "\‘
- ghafis fl-esofagu, diffikulta biex tibla li jista’ jikkawZa@h,
- stitikezza, deidrazzjoni. (b,
Effetti sekondarji komuni 4 Q’(\
- ugigh fid-dahar, ugigh fid-dirghajn u r-riglejn;
- ugigh ta’ ras, thossok nervuz, themnims pr mi biex torgod.
- ebusija addominali, ugigh fl-istonku, r&q ttar tad-demm,
- disturb fil-pajp tal-ikel, bhal ulcer \h@tazzjoni jew taghfis
- ippurgar mahlul, tghaddi ppurg pep suwed, ugigh fil-grizmejn, tnaqqis fl-aptit,
sulluzzu, tifwieq. .’\
- fluwidu fis-sider, ugigh E@ér nifs gasir, ugigh minhabba t-trattament, roghda minhabba
deni gholi, sirdat, 6
- telf fil-piz, tnaqqis f, -@t, thossok ghajjien, ma tibgax ittieghem.

- ulcera fil-gilda, r akk, horrigija, bidla fil-kulur tal-gilda, grif, gerha, tessut mhux
normali, boé‘q@-gilda, ¢isti zghar fuq il-gilda, gilda xotta u fragli.

Effetti sekond hux komuni
- diffi iex tiehu n-nifs, tnaqqis fil-livell ta’ ossigenu, tifga, il-passaggi tal-arja jintefhu,
flawidu fil-passagg respiratorju, nifs gasir waqt attivita fizika, tharhir, soghla bil-materja,

tisdghol id-demm, mnieher imblukkat.

- Infezzjoni fil-pulmun, infezzjoni fis-sinus

- ugigh fis-sider jew attakk tal-galb, pressjoni tad-demm gholja jew pressjoni tad-demm
baxxa, skonfort tas-sider.

- testijiet tad-demm mhux normali, li jinkludu zieda fl-ghadd ta’ celluli tad-demm bojod,
livelli baxxi ta’ potassju.

- emorragija, tendenza oghla biex titbengel

- I-izvilupp zejjed ta’ sider fl-irgiel, ma tistax tghaddi awrina, intolleranza ghat-temperatura,
toghriq fil-kesha

- nefha generali, ugigh generali, ugigh fis-sider muskoluskeletriku, ebusija tal-gog,
infjammazzjoni tal-gharqub
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- roghda, irrikwitezza, thossok sturdut, tnemnim, fwawar, thossok debboli, thossok ma
tiflahx.

- telf tas-smigh, cencil fil-widnejn, nefha fl-ghajnejn, ugigh fl-ghajnejn.

- raxx, hmura fis-sit tal-injezzjoni, infezzjoni fungali fid-dwiefer, infezzjoni tal-gilda,
infafet, hakk fuq il-gilda, ugigh minn gerha, il-prezenza ta’ tbajja’ fuq il-gilda, xaghar
jikber mhux normali.

Frekwenza effetti sekondarji mhux maghrufa

- infezzjoni fil-pulmun

- numru ingas ta' celluli homor f'demmek

- kataretti \

- lezjoni fl-imsaren, ftuh annormali bejn il-pajp tan-nifs u I-pajp tal-ikel (b'

- reazzjonijiet allergici .

- demm maghqud fil-vini tieghek, imblokkar tal-arterji tad-demm, infjeqllvrézzjoni tal-
vina. \O

Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota Xi effe}ﬁondarji li m”humiex
imsemmijin f"dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew lill-ispizj&r tieghek.

5. KIF TAHZEN PHOTOBARR (b'é
Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal. o g

M’ghandekx tuza PhotoBarr wara d-data li jiska@idher fuq il-kartuna u I-kunjett wara JIS.
R\

Tahzinx f’temperatura 'l fug minn 25 °C. \\
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra saﬁ@( tilga’ mid-dawl.

*
L/

Wara li jkun gie rikostitwit, P o@ghandu jigi mhares mid-dawl u ghandu jintuza minnufih
(fi zmien 3 sighat).. Stabbilité&ka u fizika tal-prodott ghall-uzu giet murija ghal 3 sighat

temperatura ta’ 23°C. Minn t mikrobijologiku, il-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma’
jintuzax minnufih, il-hazna ¥eghu ghall-uzu u kundizzjonijiet gabel I-uzu huma r-responsabbilta

tal-utent.
Y
%
6. AKTA@ GHRIF

X’fih PQtoBarr:

- Is-sustanza attiva hi porfimer sodium. Kull kunjett fih 15 mg ta’ porfimer sodium. Wara r-
rikostituzzjoni kull ml fih 2.5 ml porfimer sodium.

- Is-sustanzi I-ohra huma hydrochloric acid u/jew sodium hydroxide (ghal aggustament ta’

pH).
Id-Dehra tal-prodott u d-dags tal-pakkett
Porfimer sodium hija soluzzjoni ghall-injezzjoni ta’ lewn kannella fl-ahmar.
Il-prodott jigi fornut ghal uzu ta’ darba biss.

Id-Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-Suq
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Pinnacle Biologics B.V., p/a Trust Company Amsterdam B.V., Crystal Tower 21st Floor,
Orlyplein 10, 1043 DP Amsterdam, I-Olanda

Manifattur
Axcan Pharma SAS, Route de B{, 78550 Houdan, Franza

Dan il-fuljett kien approvat I-ahhar f’

Ghal kull taghrif dwar din il-medicina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-
Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-Sug.

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq il-website ta’ I-Agenzija Ewropéja dwar
il-Medicini (EMA) http://www.ema.europa.eu /\/
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FULJETT TA’ TAGHRIF: INFORMAZZJONI GHAL MIN QED JAGHMEL UZU
MINNU

PhotoBarr 75 mg trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni
Porfimer sodium

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel tibda tuza din il-medi¢ina.

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

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

- Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li
m’humiex imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew IiII-isplﬁ&eghek

F*dan il-fuljett \d/
X’inhu PhotoBarr u ghalxiex jintuza g\.o

Qabel ma tuza PhotoBarr
Kif ghandek tuza PhotoBarr

o>
Effetti sekondarji li jista’ jkollu ~\~
Kif tahzen PhotoBarr 60
N

Aktar taghrif
M .
1.  X’INHU PHOTOBARR U GHALXIEX A

ogakrwhE

PhotoBarr hija medicina attivata bid-dawl f’ ija fotodinamika (PDT), f* kombinazzjoni ma’
dawl laser ahmar li ma jahragx. PDT spe&gkament hu mmirat u jegred celluli anormali.
PhotoBarr huwa uzat biex inehhi displa > grad gholi (celluli b’bidliet atipici li jzidu r-riskju li
Jizviluppa I-kancer) f’pazjenti li gh m esofagu ta’ Barrett.

*

N
2. QABEL MA TUZA&TOBARR

Tuzax PhotoBarr \\'

- jekk inti ku/a (thati minn sensittivita eccessiva) ghal porfimer sodium, jew porfirini
ohra tay oBarr (elenkata f’sezzjoni 6, ‘X’fih PhotoBarr’)

- je & dek porfirja

- jekk ghandek ftuh (fistula) bejn I-esofagu u I-passaggi tan-nifs

- jekk tbati minn varici ghal vini tal-esofagu jew tghawwir ta’ vazi tad-demm magguri

- jekk ghandek ulceri ta’ dags partikolari fl-esofagu tieghek

- jekk ghandek problemi severi fil-funzjoni tal-fwied jew tal-kliewi

Oqghod attent hafna b’PhotoBarr

Ghid lit-tabib tieghek jekk dan li gej japplika ghalik:

- jekk ged tiehu medicini ohrajn (ara isfel)

- jekk hemm problemi bil-fwied jew bil-kliewi

- jekk hemm storja fil-familja ta’ kataretti

jekk ghandek 75 sena jew aktar

jekk ghandek jew kellek problemi kardijaci serji jew mard pulmonari.
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PhotoBarr m’ghandux jintuza fi tfal u adoloxxenti li ghandhom ingas minn 18-il sena, minhabba
nuqgas ta’ esperjenza.

Meta tiehu medi¢ini ohra
Jekk joghgbok ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu jew hadt dan I-ahhar xi

medicini ohra, anki dawk minghajr ricetta. Xi medicini jistghu jghollu r-riskju ta’ reazzjonijiet ta
fotosensittivita perezempju, antibijotici u/jew prodotti tad-dijabete.

Meta tiehu PhotoBarr mal-ikel u x-xorb
L-applikazzjoni tad-dawl laser ser tohloq diffikultajiet biex tibla’ (ugigh, tgalligh u remb(@r).
Ghalhekk, ghandek tiehu ikel likwidu ghal ftit jiem (f’xi kazijiet ghal 4 gimghat).

Jekk it-tehid tal-ikel jew ix-xorb isir impossibbli jew jekk tibga’ tirremetti, jek(}@fook irritorna

lura fil-klinika ghal attenzjoni medika \9

Tqala u treddigh

PhotoBarr m’ghandux jintuza waqt it-tqala kemm-il darba mhux d qs@k mehtieg.

Nisa li huma ta’ eta li jista t-tfal ghandhom jiehdu prekawzjonijietxterga waqt li ged jinghataw
PhotoBarr u sa 90 jum wara li tkun ircevejt PhotoBarr. 66

Ghandek tieqaf tredda’ gabel tibda tuza PhotoBarr. a(\(b'
| | )
Sewgan u thaddim ta’ magni

Ma sarux studji dwar I-effetti fuq il-hila biex jss w thaddem magni.

Waqt it-trattament tieghek bid-dawl ghanqeRQnejn jaghtuk kalmant. F'dan il-kaz, ghandek kull
attivita li tehtieg il-prontezza mentali bh@qan ta’ vettura jew l-uzu ta’ magna.

BN
3. KIF GHANDEK TUZA@TOBARR

Kif tahdem it-terapija fotc@l mika (PDT)?

Kors wiehed ta’ PDT5Q< nsisti minn injezzjoni wahda flimkien ma’ applikazzjoni wahda jew
tnejn ta’ dawl tal-
Sabiex tizdied i
separati bejni

ta’ rispons tieghek, ghandek mnejn ikollok bzonn tliet korsijiet ta’ PDT,
b’90 jum.

Injezzpota’ PhotoBarr: Ghandek tircievi injezzjoni wahda gol-vina ta’ PhotoBarr (2 mg ghal
kull kg ta’ piz tal-gisem) bejn 40 sa 50 siegha gabel trattament bid-daw! laser. Is-soluzzjoni ta’
lewn kannella fl-ahmar tigi injettata bil-mod gol-vina fuq perijodu ta’ bejn 3 sa 5 minuti.

Trattament bid-dawl laser: It-tabib tieghek ser japplika id-dawl laser laser hamrani (mhux laser li
jahraq) fiz-zona involuta permezz ta’ endoskopu (taghmir li jintuza gewwa ertu partijiet tal-
gisem. Ghandek mnejn tircievi trattament iehor bid-dawl laser 96-120 siegha wara I-injezzjoni
inizjali ta’ PhotoBarr. Ser tinghata kalmant flimkien ma’ anestetiku sabiex jitnagqas I-skomfort.
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Jekk tongos milli tiehu t-trattament bid-dawl id-dawl laser?

Kemm il-medicina u kemm id-dawl laser huma mehtiega ghat-terapija Jekk tinduna li tlift xi
appuntament ghat-trattament tal-laser, ikkuntattja lit-tabib tieghek minnufih. It-tabib tieghek ser
jiddeciedi kif tipprocedi bit-trattament tieghek.

Kif tevita li jkollok reazzjoni fotosensittiva

Reazzjonijiet ta’ fotosensittivita huma effetti komuni hafna ta’ PhotoBarr (li jaffettwaw aktar
minn 2 fi 3 utenti) Dawn jikkonsistu minn reazzjonijiet bhal hrug mix-xemx, hmura hafifa fuq il-
gilda esposta, generalment fil-wicc u I-idejn. Ghal 90 jum wara I-injezzjoni ta’ PhotoBarr,
ghandek tiehu prekawzjonijiet sabiex tevita I-espozizzjoni tal-gilda u I-ghajnejn ghad-dawl. Jekk
ghandek problemi tal-fwied, dan il-perijodu jista’ jkun itwal.

Peress li PhotoBarr hu attivat mill-parti I-hamra tad-dawl, kremi tad-dlik kontra x-x Xad-
dawl UV (ultravjola) mhux ser jipproteguk kontra reazzjonijiet ta’ fotosensittivjt?g,l/

_ Q
Xemx diretta:
Qabel ma tmur biex tiehu I-injezzjoni PhotoBarr tieghek, i¢cekja li fid-d
bizzejjed Iqugh u purtieri sabiex jilgghalek ghad-dawl gawwi tax-xe
sighat ta” dawl tax-xemx (anke f’jiem bis-shab u waqt li ged tivvjagg

arozza) ghandek tiehu I-

prekawzjonijiet li gejjin:

- ghatti kemm tista’ mill-gilda billi tilbes gmis ta’ komm@&a, galziet twil, kalzetti, zarbun,
ingwanti u kappell bil-falda wiesgha. %

- ipprotegi ghajnejk billi tilbes nuccali tax-xemx s

- tinsiex tiehu ilbies protettiv u nu¢cali tax—xemx@ek ghall-appuntament li jmissek,
peress li int ser tkun fotosensittiv, galadarbaginghatalek I-injezzjoni.

Dawl ta’ gewwa:Evita I-espozizzjoni diregtaWawl luminanti ta” gewwa, li jinkludu I-lampi tad-

dentist, lampi li jintuzaw ghal interventi I&thici, lampi minghajr Iqugh u li toqghod grib ta’ dawl

tan-neon. @.

Madankollu biex tghaggel iI-proégsx@urali sabiex il-medicina ma tibgax attiva f’gismek, huwa

tajjeb jekk tesponi I-gilda ghal Ii@j ormali ta’ dawl ta” gewwa. M’ghandekx ghalfejn tibga’ go

kamra mudlama.

Test ghal fotosensittivi@gilda
Wara 90 jum mit-te@&t'a injezzjoni PhotoBarr, inti tista’ tittestja I-gilda tieghek kif gej:

ieri f’borza tal-karti, aghmilha f’idejk jew fug minkbejk (mhux fug wiccek).

a tal-gilda fid-dawl tax-xemx ghal 10 minuti.

ehra ta’ marki homor, nefha jew nfafet wara jum

ebda wiehed minn dawn ma jidher fl-erja esposta, mela jidher li tista’ tibda tirritorna
ghall-attivitajiet normali tieghek, billi tillimita I-espozizzjoni ghax-xemx fis-sighat ta’
nofsinhar.

- jekk xi wiehed minn dawn is-sinjali ged jidher allura ibga’ ipprotegi ruhek mid-dawl
illuminanti ghal gimaghtejn ohra, imbaghad erga’ irrepeti t-test tal-gilda.

Jekk tmur ghal vaganza f’zona fejn hemm aktar xemx, ftakar sabiex tirrepeti t-test tal-gilda.

Specjalment jekk xi partijiet mill-gilda ma kienux esposti ghax-xemx minn meta hadt it-

trattament ta’ PhotoBarr.

Agta’ togba ta’
Esponi l-erja
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4. EFFETTI SEKONDARJI L1 JISTA’ JKOLLU

Bhal kull medicina ohra, PhotoBarr jista’ jkollu effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux fuq
kulhadd.

Kull pazjent li jircievi PhotoBarr ser ikun fotosensittiv (sensitiv ghad-dawl) u ghandu jiehu
prekawzjonijiet sabiex jevita xemx diretta jew dawl gawwi gewwa (ara fug, ‘Kif tevita reazzjoni
fotosensittiva’).

Gharraf lit-tabib tieghek minnufih jekk:
- tinduna b’bidla fil-vista t’ghajnejk. Ghandekizzur lill-ispecjalista tal-ghajnejn tieghek.
- jekk ma tistax tibla xejn jew tibga’ tirremetti.

Effetti sekondarji jistgu jsehhu b’¢ertu frekwenzi, li huma mfissra kif gej: . /\/(b
Komuni hafna: li jaffettwaw aktar minn utent 1 f’kull 10 ,E\
Komuni: li jaffettwaw aktar minn 1 sa 10 utenti f"kull 100 ,@}

Mhux komuni: li jaffettwaw aktar minn 1 sa 10 utenti fkull 1,000 .\

Rari: li jaffettwaw aktar minn 1 sa 10 utenti f’kull 10,000™"

Rari hafna: li jaffettwaw angas minn utent 1 f’kull 10,000, &

Mhux maghruf: | Frekwenza ma tistax tigi stabbilita mit-tagt;\r;g&rsponibbli.

Effetti sekondarji komuni hafna (b,

- deni ’(\

- reazzjonijiet ta’ fotosensittivita (ara sezzjoni 8)

- remettar, tqalligh Q

- ghafis fl-esofagu, diffikulta biex tibla |p jista’ jikkawza I-ugigh,

- stitikezza, deidrazzjoni. . \

N

Effetti sekondarji komuni @'

- ugigh fid-dahar, ugigh fid-ditgiaji u r-riglejn,

- ugigh ta’ ras, thossok nery emnim, problemi biex torgod.

- ebusija addominali, ugi -istonku, remettar tad-demm,

- disturb fil-pajp tal-i al ulcera, irritazzjoni jew taghfis

- ippurgar mahlul, di ppurgar b’capep suwed, ugigh fil-grizmejn, tnaqqis fl-aptit,
sulluzzu, tifwi

- fluwidu fis-gi
deni gholj

ugigh fis-sider, nifs gasir, ugigh minhabba t-trattament, roghda minhabba

- telf fg“ naqqis fl-aptit, thossok ghajjien, ma tibgax ittieghem.
- il-gilda, raxx, hakk, horrigija, bidla fil-kulur tal-gilda, grif, gerha, tessut mhux
nofmali, bocca fil-gilda, cisti zghar fuq il-gilda, gilda xotta u fragli.

Effetti sekondarji mhux komuni

- diffikulta biex tiehu n-nifs, tnaqqis fil-livell ta’ ossigenu, tifga, il-passaggi tal-arja jintefhu,
fluwidu fil-passagg respiratorju, nifs gasir waqt attivita fizika, tharhir, soghla bil-materja,
tisoghol id-demm, mnieher imblukkat.

- Infezzjoni fil-pulmun, infezzjoni fis-sinus

- ugigh fis-sider jew attakk tal-galb, pressjoni tad-demm gholja jew pressjoni tad-demm
baxxa, skonfort tas-sider.

- testijiet tad-demm mhux normali, li jinkludu zieda fl-ghadd ta’ ¢elluli tad-demm bojod,
livelli baxxi ta’ potassju.
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- emorragija, tendenza oghla biex titbengel

- I-izvilupp Zejjed ta’ sider fl-irgiel, ma tistax tghaddi awrina, intolleranza ghat-temperatura,
toghriq fil-kesha

- nefha generali, ugigh generali, ugigh fis-sider muskoluskeletriku, ebusija tal-gog,
inflammazzjoni tal-gharqub

- roghda, irrikwitezza, thossok sturdut, tnemnim, fwawar, thossok debboli, thossok ma
tiflahx.

- telf tas-smigh, ¢encil fil-widnejn, nefha fl-ghajnejn, ugigh fl-ghajnejn.
raxx, hmura fis-sit tal-injezzjoni, infezzjoni fungali fid-dwiefer, infezzjoni tal-gilda, infafet,

- hakk fuq il-gilda, ugigh minn gerha, il-prezenza ta’ thajja’ fuq il-gilda, xaghar jikber mhux
normali.

Frekwenza effetti sekondarji mhux maghrufa /\:5\'

- infezzjoni fil-pulmun K
- numru ingas ta' ¢elluli homor f'demmek \9

- kataretti
- lezjoni fl-imsaren, ftuh annormali bejn il-pajp tan-nifs u I-p -ikel
- reazzjonijiet allergici

- demm maghqud fil-vini tieghek, imblokkar tal-arterji mm, infjammazzjoni tal-
vina. 6
Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jeklki a xi effetti sekondarji li m”humiex

imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-ta w lill-ispizjar tieghek.

Q

5. KIF TAHZEN PHOTOBARR | \\

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx r@fal.

>

M’ghandekx tuza PhotoBarr w, { ta li jiskadi li tidher fuq il-kartuna u I-kunjett wara JIS.

Tahzinx f’temperatura 'l fu n 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kar " barra sabiex tilga’ mid-dawl.

Ny

titwit, PhotoBarr ghandu jigi mhares mid-dawl u ghandu jintuza minnufih
(fi zmien 3 si . Huwa ghandu jigi mhares mid-dawl. Stabbilita kimika u fizika tal-prodott
ghall-uzua=g urija ghal 3 sighat f’ temperatura ta’ 23°C. Minn aspett mikrobijologiku, il-
prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma’ jintuzax minnufih, il-hazna tieghu ghall-uzu u
kundizzjonijiet gabel I-uzu huma r-responsabbilta tal-utent.

Wara li jkun gi

6. AKTAR TAGHRIF

X’fih PhotoBarr:

- Is-sustanza attiva hi porfimer sodium. Kull kunjett fih 75 mg ta’ porfimer sodium. Wara r-
rikostituzzjoni kull ml fih 2.5 ml porfimer sodium

- Is-sustanzi I-ohra huma hydrochloric acid u/jew sodium hydroxide (ghal aggustament ta’

pH).
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Id-Dehra tal-prodott u d-dags tal-pakkett
Porfimer sodium hija soluzzjoni ghall-injezzjoni ta’ lewn kannella fl-ahmar..
Il-prodott jigi fornut ghal uzu ta’ darba biss.

Id-Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-Suq
Pinnacle Biologics B.V., p/a Trust Company Amsterdam B.V., Crystal Tower 21st Floor,
Orlyplein 10, 1043 DP Amsterdam, I-Olanda

Manifattur
Axcan Pharma SAS, Route de B{, 78550 Houdan, Franza

"\

Dan il-fuljett kien approvat I-ahhar f’ (b'

Ghal kull taghrif dwar din il-medicina, jekk joghgbok ikkuntattja Iir-rapprezﬁt\;kkali tad-
Detentur ta’ I-Awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-Sug. é\'

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq il-website ta’(@genzija Ewropeja dwar

il-Medicini (EMA) http://www.ema.europa.eu +
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