ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti
Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti

Kull pillola gastrorezistenti fiha 30 mg dimethyl fumarate.

Eccipjent b effett maghruf
Kull pillola gastrorezistenti fiha 34.2 mg lactose (bhala monoidrat).

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti

Kull pillola gastrorezistenti fiha 120 mg dimethyl fumarate.

Eccipjent b effett maghruf
Kull pillola gastrorezistenti fiha 136.8 mg lactose (bhala monoidrat).

Ghal-lista shiha ta'eccipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA
Pillola gastrorezistenti

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti

Pillola bajda, miksija b’rita, tonda, imzaqqa miz-zewg nahat b’dijametru ta’ madwar 6.8 mm.

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti

Pillola blu, miksija b’rita, tonda, imzaqqa miz-zewg nahat b’dijametru ta’ madwar 11.6 mm.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Skilarence hu indikat ghall-kura ta’ psorijazi severa tal-plakka fl-adulti bi bzonn ta’ terapija sistemika
bil-medicina.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Skilarence hu intiz ghall-uzu taht il-gwida u s-supervizjoni ta’ tabib b’esperjenza fid-dijanjozi u l-kura
tal-psorijazi.

Pozologija

Sabiex titjieb it-tollerabilita ta’ Skilarence, huwa rakkomandat li 1-kura tinbeda b’doza inizjali ingas
b’zidiet grawali sussegwenti. Fl-ewwel gimgha, doza ta’ 30 mg tittiched darba kuljum (pillola wahda
filghaxija). Fit-tieni gimgha, doza ta’ 30 mg tittiched darbtejn kuljum (pillola wahda filghodu u wahda
filghaxija). Fit-tielet gimgha, doza ta’ 30 mg tittiched tliet darbiet kuljum (pillola wahda filghodu,
wahda f’nofsinhar u wahda filghaxija). Mir-raba’ gimgha, il-kura tibda tinghata b’pillola wahda ta’



doza ta’ 120 mg filghaxija. Imbaghad din id-doza tizdied b’pillola wahda ta’ 120 mg fil-gimgha
f’hinijiet differenti tal-gurnata ghall-5 gimghat ta’ wara, kif muri fit-tabella ta’ hawn taht. Id-doza
massima permessa f’gurnata hija ta’ 720 mg (sitt pilloli ta’ 120 mg).

Gimgha In-numru ta’ pilloli Id-doza totali f’gurnata
(mg) ta’ dimethyl
fumarate
Filghodu Nofsinhar Filghaxija

Skilarence 30 mg

1 0 0 1 30

2 1 0 1 60

3 1 1 1 90
Skilarence 120 mg

4 0 0 1 120

5 1 0 1 240

6 1 1 1 360

7 1 1 2 480

8 2 1 2 600

9+ 2 2 2 720

Jekk ma tigix ittollerata zieda partikolari fid-doza, din tista’ titnaqqas b’mod temporanju ghall-ahhar
doza ttollerata.

Jekk jigi osservat li I-kura rnexxiet gqabel ma tintlahaq id-doza massima, ma jkun hemm bzZonn ta’ ebda
zieda ulterjuri fid-doza. Wara i jinkiseb titjib kliniku rilevanti fil-lezjonijiet fuq il-gilda, ghandu jigi
kkunsidrat tnaqqis gradwali fid-doza ta’ kuljum ta’ Skilarence ghad-doza ta’ manutenzjoni mehtiega
mill-individwu.

Jista’ jkun hemm bzonn li jsiru modifiki fid-doza anki jekk jigu osservati anormalitajiet fil-parametri
tal-laboratorju (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti anzjani

L-istudji klini¢i ta’ Skilarence ma kienx fihom numri kbar bizzejjed ta’ pazjenti li ghandhom 65 sena
jew aktar biex jigi stabbilit jekk ikollhomx rispons differenti meta mqgabbel ma’ pazjenti li ghandhom
ingas minn 65 sena (ara sezzjoni 5.2). Fuq il-bazi tal-farmakologija tal-dimethyl fumarate, mhuwiex
mistenni li sejjer ikun hemm bzonn ta’ xi aggustament fid-doza ghall-anzjani.

Indeboliment renali

Ma hemm bzonn ta’ ebda aggustament f’pazjenti b’indeboliment renali hafif sa moderat (ara

sezzjoni 5.2). Skilarence ma giex studjat f’pazjenti b’indeboliment renali sever, u l-uzu ta’ Skilarence
huwa kontraindikat f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.3).

Indeboliment epatiku

Ma hemm bzonn ta’ ebda aggustament tad-doza f’pazjenti b’indeboliment epatiku hafif sa moderat
(ara sezzjoni 5.2). Skilarence ma giex studjat f’pazjenti b’indeboliment epatiku sever, u l-uzu ta’
Skilarence m’ghandux jintuza f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.3).

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ Skilarence fit-tfal li ghandhom inqas minn 18-il sena ma gewx determinati
s’issa. M’hemm l-ebda data disponibbli bi Skilarence fil-popolazzjoni pedjatrika.



Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Ghal uzu orali.

II-pilloli jridu jinbelghu shah ma’ fluwidu matul jew ezatt wara l-ikel.

Il-kisja tal-pilloli gastrorezistenti hija mfassla biex tipprevjeni irritazzjoni gastrika. Ghalhekk il-pilloli
ma ghandhomx jitfarrku, jingasmu, jinhallu jew jittichdu bil-maghad.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

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

- Disturbi gastro-intestinali severi.

- Indeboliment epatiku jew renali sever.

- Tqala u treddigh.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Ematologija

Skilarence jista’ jnaqqas lI-ghadd ta’ lewkoc¢iti u linfo¢iti (ara sezzjoni 4.8). Ma giex studjat f*pazjenti
b’ghadd ta’ lewkociti jew linfo¢iti li diga kien baxx minn gabel

Qabel il-kura

Qabel ma tinbeda l-kura, ghandu jkun hemm ghadd tac-celloli tad-demm kurrenti shih (inkluz ghadd
tac-celloli tad-demm differenzjali u ghadd tal-pjastrini). Il-kura ma ghandhiex tinbeda jekk tigi
identifikata lewkopenija taht 3.0x10°/L, linfopenija taht 1.0x10%/L jew rizultati patologic¢i ohrajn.

Matul il-kura
Matul il-kura, ghandu jitwettaq ghadd ta¢-¢elloli tad-demm komplut b’differenzjali kull 3 xhur.

Lewkopenija
Jekk jinstab tnaqqis evidenti fin-numru totali ta’ ¢elloli bojod tad-demm, is-sitwazzjoni ghandha tigi
ssorveljata bir-reqqa u 1-kura ghandha titwaqqaf f’livelli li jkunu taht it-3.0x10%/L.

Linfopenija

Jekk l-ghadd ta’ linfociti jaqa’ ghal ingas minn 1.0x10%/L izda hu > 0.7 x10%/L, il-monitoragg tad-
demm ghandu jsir kull xahar sakemm il-livelli jirritornaw ghal 1.0x10%/L jew oghla ghal zewg testijiet
tad-demm konsekuttivi, f’liema punt il-monitoragg jista’ jerga’ jsir kull tliet xhur.

Jekk I-ghadd ta’ linfo¢iti jaqa’ ghal ingas minn 0.7x10°%/L , it-test tad-demm irid jigi rrepetut u jekk il-
livelli jigu kkonfermati li huma taht 0.7x10°/L , il-kura mbaghad ghandha titwaqqaf immedjatament.
Il-pazjenti li jkunu ged jizviluppaw linfopenija ghandhom jigu mmonitorjati wara li titwaqqaf il-kura,
sakemm I-ghadd taghhom tal-linfo¢iti jkun irritorna ghall-medda normali (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi ematologici ohirajn

It-terapija ghandha titwaqqaf u hija rrakkomandata l-kawtela jekk ikun hemm rizultati patologici
ohrajn. Fi kwalunkwe kaz, 1-ghadd tad-demm ghandu jigi mmonitorjat sakemm il-valuri jirritornaw
ghall-medda normali.



Infezzjonijiet

Skilarence huwa immunomodulatur u jista’ jaffettwa 1-mod ta’ kif is-sistema immuni tirrispondi ghal
infezzjoni. Ghal pazjenti b’infezzjonijiet preezistenti ta’ relevanza klinika, t-tabib ghandu jiddeciedi
jekk il-kura ghandhiex tinbeda biss ladarba 1-infezzjoni tkun ghaddiet. Jekk pazjent jizviluppa
infezzjoni matul il-kura, ghandha tigi kkunsidrata s-sospensjoni tal-kura u I-benefi¢¢ji u r-riskji
ghandhom jigu vvalutati mill-gdid gabel il-bidu mill-gdid tat-terapija. Il-pazjenti li jkunu ged jir¢ievu
dan il-prodott medic¢inali ghandhom jinghataw struzzjonijiet biex jirrappurtaw sintomi ta’ infezzjoni lil
tabib.

Infezzjonijiet opportunistici/lewkoencefalopatija multifokali progressiva (PML)

Gew irrappurtati kazijiet ta’ infezzjonijiet opportunistici, b’mod partikolari ta’ lewkoenéefalopatija
multifokali progressiva (PML) bi prodotti ohrajn li fihom dimethyl fumarate (ara sezzjoni 4.8). PML
hija infezzjoni opportunistika kkawzata mill-virus ta’ John-Cunningham (John-Cunningham virus,
JCV) li tista’ tkun fatali jew tikkkawza dizabilitajiet severi. Probabbli, PML hija kkawzata minn
kombinazzjoni ta’ fatturi.

Infezzjoni pre¢edenti b’JCV hija kkunsidrata bhala prerekwizit ghall-izvilupp ta’ PML. Il-fatturi ta’
riskju jistghu jinkludu kura immunosuppressiva precedenti u 1-ezistenza ta’ ¢erti disturbi konkomitanti
(bhal xi disturbi awtoimmuni jew kundizzjonijiet ematologi¢i malinni). Sistema immuni modifikata
jew dghajfa kif ukoll fatturi geneti¢i jew ambjentali wkoll jistghu jikkonstitwixxu fatturi ta’ riskju.

Linfopenija moderata jew severa persistenti matul kura b’dimethyl fumarate wkoll hija kkunsidrata
bhala fattur ta’ riskju ghal PML. Il-pazjenti li jizviluppaw linfopenija ghandhom jigu mmonitorjati
ghal sinjali u sintomi ta’ infezzjonijiet opportunistici, b>’mod partikolari ghal sintomi indikattivi ta’
PML. Is-sintomi tipi¢i assocjati ma’ PML huma differenti, isiru aghar mal-granet u gimghat u jinkludu
dghufija progressiva fuq naha wahda tal-gisem jew tfixkil fic-¢aqliq tar-riglejn, disturb fil-vista u tibdil
fil-hsieb, fil-memorja u fl-orjentazzjoni li jwassal ghal konfuzjoni u tibdil fil-personalita. Jekk tigi
suspettata PML, il-kura ghandha titwaqqaf immedjatament u ghandhom jitwettqu aktar ezamijiet
newrologi¢i u radjologi¢i xierqa.

Kura pre¢edenti u konkomitanti b’terapiji immunosuppressivi jew immunomodulatorji

Hemm dejta limitata disponibbli dwar I-effikacja u s-sigurta ta’ Skilarence f’pazjenti li qabel gew
ikkurati b’terapiji immunosuppressivi jew immunomodulatorji ohrajn. Meta tinbidel il-kura ghall-
pazjenti minn tali terapiji ghal Skilarence, ghandhom jigu kkunsidrati n-nofs hajja u I-mod ta’ azzjoni

tat-terapija l-ohra sabiex jigu evitati effetti addittivi fuq is-sistema immuni.

M’hemm I-ebda data disponibbli dwar l-effikacja u s-sigurta ta’ Skilarence meta jittiched b’mod
konkomitanti ma’ terapiji immunosuppressivi jew immunomodulatorji ohrajn (ara sezzjoni 4.5).

Mard gastrointestinali preezistenti

Skilarence ma giex studjat f’pazjenti b’mard gastrointestinali preezistenti. Dan m’ghandux jintuza
f’pazjenti b’mard gastrointestinali sever (ara sezzjoni 4.3). It-tollerabbilta gastrointestinali tista’ titjieb
billi tigi segwita l-iskeda tat-titrazzjoni tad-doza mal-bidu ta’ kura u billi tittiched/jittiehdu I-pillola/i
gastrorezistenti mal-ikel (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.8).

Funzjoni renali

Matul l-istudju kliniku kkontrollat bil-placebo tal-Fazi III, il-funzjoni renali ma dehritx sejra ghall-
aghar matul it-terapija fil-gruppi tal-kura. Madankollu, Skilarence ma giex studjat f’pazjenti
b’indeboliment renali sever, u gew irrappurtati ¢erti kazijiet ta’ tossic¢ita renali matul is-sorveljanza ta’
wara t-tqeghid fis-suq b’esteri tal-a¢idu fumariku. Ghalhekk, Skilarence m’ghandux jintuza f’pazjenti
b’indeboliment renali sever (ara sezzjoni 4.3).

Qabel tinbeda 1-kura, ghandha tigi kkontrollata I-funzjoni renali (ez. kreatinina, nitrogenu tal-urea fid-



demm u l-analizi tal-urina) u kull 3 xhur wara. F’kaz ta’ bidla klinikament relevanti fil-funzjoni renali,
spe¢jalment fin-nuqqas ta’ spjegazzjonijiet alternattivi, ghandu jigi kkunsidrat tnaqqis fid-doza jew
wagqfien tal-kura.

Sindrome ta’ Fanconi

Id-dijanjozi bikrija tas-sindrome ta’ Fanconi u t-twaqqif ta’ kura bi Skilarence huma importanti ghall-
prevenzjoni tal-fegga ta’ indeboliment renali u tal-osteomalacja, peress li normalment is-sindrome
huwa reversibbli. L-iktar sinjali importanti huma: proteinurja, glukozurja (b’livelli normali ta’ zokkor
fid-demm), iperaminoacidurja u fosfaturja (possibbilment konkurrenti ma’ ipofosfatemija) (ara
sezzjoni 4.8). Il-progressjoni tista’ tinvolvi sintomi bhal polijurja, polidipsija u dghufija prossimali fil-
muskoli. F’kazijiet rari jistghu jsehhu osteomalacja ipofofatemika b’ugigh fl-ghadam mhux lokalizzat,
zidiet tal-fosfatazi alkalina fis-seru u ksur ikkawzat minn stress fuq 1-ghadam. B’mod importanti, is-
sindrome ta’ Fanconi jista’ jsehh minghajr zidiet fil-livelli tal-kreatinina jew rata tal-filtrazzjoni
glomerulari baxxa. F’kaz ta’ sintomi mhux ¢ari, ghandu jigi kkunsidrat is-sindrome ta’ Fanconi u
ghandhom jitwettqu ezamijiet xierqa.

Funzjoni epatika

Skilarence ma giex studjat ’pazjenti b’indeboliment epatiku sever u m’ghandux jintuza f’dawn il-
pazjenti (ara sezzjoni 4.3).

Huwa rakkomandat li tigi mmonitorjata 1-funzjoni epatika (SGOT, SPGT, gamma-GT, AP) gabel ma
tinbeda l-kura u kull 3 xhur wara, peress li ’xi pazjenti fl-istudju tal-Fazi III giet osservata zieda fl-
enzimi epatici (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ bidla klinikament relevanti fil-parametri epatici,
spe¢jalment fin-nuqqgas ta’ spjegazzjonijiet alternattivi, ghandu jigi kkunsidrat tnaqqis fid-doza jew
wagqfien tal-kura (ara sezzjoni 4.2).

Vampati

Il-pazjenti ghandhom jigu informati li aktarx li jesperjenzaw vampati fl-ewwel ftit gimghat li jibdew
il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Eccipjenti

Lattozju

Dan il-prodott medicinali fih il-lattozju. Pazjenti li ghandhom problemi ereditarji rari ta’ intolleranza
ghall-galactose, nuqqas totali ta’ lactase jew malassorbiment tal-glucose-galactose m’ghandhomx
jiehdu din il-medi¢ina.

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

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni
Ma twettaq 1-ebda studju ta’ interazzjoni.

Skilarence ghandu jintuza bil-galbu flimkien ma’ terapija antipsorijatika sistemika ohra (ez.
methotrexate, retinojdi, psoralens, ciclosporin, immunosuppressanti jew Citostatici) (ara sezzjoni 4.4).
Matul il-kura, ghanu jigi evitat 1-uzu simultanju ta’ derivattivi tal-a¢idu fumariku ohrajn (topici jew
sistemici).

Terapija konkurrenti b’sustanzi nefrotossi¢i (ez. methotrexate, ciclosporin, aminoglycosides, dijuretici,
medic¢ini antiinfjammatorji mhux sterojdali (non-steroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs) jew
litju) tista’ zzid il-potenzjal ghal reazzjonijiet avversi renali (ez. proteinurja) fil-pazjenti li jkunu qed
jiehdu Skilarence.



F’kazijiet ta’ dijarea serja jew prolungata matul il-kura bi Skilrence, 1-assorbiment ta’ prodotti
medic¢inali ohrajn jista’ jkun affettwat. Wiehed ghandu jordna bil-galbu prodotti medicinali b’indi¢i
terapewtiku dejjaq li jehtiegu assorbiment fl-apparat tal-intestin. L-effikacja tal-kontracettivi orali
tista’ titnaqqas u huwa rakkomandat I-uzu ta’ metodu kontracettiv ta’ Iqugh alternattiv sabiex
jipprevjeni l-possibbilta li I-kontracettiv ma jahdimx (ara l-informazzjoni tal-preskrizzjoni tal-
kontracettiv orali).

Ghandu jigi evitat il-konsum ta’ kwantitajiet kbar ta’ xarbiet alkoholi¢i qawwija (aktar minn volum ta’
alkohol ta’ 30 %) ghax dan jista’ jwassal ghal rati ta’ tidwib mizjuda ta’ Skilarence, u ghalhekk, jista’

jzid il-frekwenza ta’ reazzjonijiet avversi gastrointestinali.

It-tilgim matul il-kura bi Skilarence ma giex studjat. L-immunosuppressjoni hija fattur ta’ riskju ghall-
uzu ta’ tilqim haj. Ir-riskju ta’ tilqgim ghandu jigi mwiezen kontra 1-beneficcju.

M’hemm Il-ebda evidenza ghal interazzjoni ma’ ¢itokromu P450 u ghall-aktar trasportaturi komuni tal-
efflus u tat-tehid, ghalhekk mhi mistennija I-ebda interazzjoni bi prodotti medi¢inali metabolizzati jew
ittrasportati minn dawn is-sistemi (ara sezzjoni 5.2).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa i jistehu johorgu tqal

L-uzu ta’ Skilarence mhux irrikkmandat fin-nisa li mhumiex juzaw kontracettivi xierqa. Jistghu jkunu
mehtiega metodi kontracettivi addizzjonali f'kaz ta’ problemi fl-istonku u fl-imsaren li jistghu jnaqqsu
l-effettivita tal-kontracettivi orali (ara sezzjoni 4.5).

Tqala

Hemm dejta limitata mill-uzu ta’ dimethyl fumarate f’nisa tqal. L-istudji fuq l-annimali wrew tossicita
fir-riproduzzjoni (ara sezzjoni 5.3). Skilarence m’ghandux jinghata waqt it-tqala (ara 4.3).

Treddigh

Mhuwiex maghruf jekk dimethyl fumarate jew il-metaboliti tieghu jigux eliminati fil-halib tas-sider.
Ir-riskju ghal trabi jew dawk tat-twelid mhux eskluz. Ghalhekk, Skilarence hu kontra-indikat waqt
treddigh (ara 4.3).

Fertilita

Ma hemmx dejta fuq il-bniedem jew fuq l-annimali dwar I-effetti ta’ Skilarence fuq il-fertilita.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Skilarence jista’ jkollu effett zghir fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Wara I-ghoti ta’ Skilarence,
wiehed jista’ jhossu sturdut jew ghajjien (ara sezzjoni 4.8).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommariju tal-profil tas-sigurta

L-aktar reazzjonijiet avversi komuni osservati bi Skilarence huma avvenimenti gastrointestinali
segwiti minn vampati u linfopenija.

Lista f’tabella tar-reazzjonijiet avversi

Din li gejja hija lista ta’ reazzjonijiet avversi esperjenzati minn pazjenti kkurati bi Skilarence matul
l-izvilupp kliniku, I-esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq u b’Fumaderm, prodott medicinali relatat li



jkun fih dimethyl fumarate flimkien ma’ esteri tal-ac¢idu fumariku ohrajn.

I1-frekwenza tar-reazzjonijiet avversi hija definita bl-uzu tal-konvenzjoni li gejja: komuni hafna
(>1/10); komuni (>1/100 sa <1/10); mhux komuni (>1/1,000 sa <1/100); rari (=1/10,000 sa <1/1,000);
rari hafna (<1/10,000); u mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

Sistema tal-klassifika tal- Reazzjonijiet avversi Frekwenza
organi
Infezzjonijiet u infestazzjonijiet | Herpes zoster Mhux maghruf**

progressiva

Disturbi tad-demm u tas- Linfopenija Komuni hafna

sistema limfatika Lewkopenija Komuni hafna
Osinofilja Komuni
Lewkoc¢itozi Komuni
Lewkimja linfatika akuta*® Rari hafna
Pancitopenija irreversibbli* Rari hafna

Disturbi fil-metabolizmu u n- Nugqgas ta’ aptit Komuni

nutrizzjoni

Disturbi fis-sistema nervuza Ugigh ta’ ras Komuni
Parestezija Komuni
Sturdament* Mhux komuni
Lewkocefalopatija multifokali | Mhux maghruf

Disturbi vaskulari

Vampati

Komuni hafha

Disturbi gastro-intestinali

Dijarea
Distensjoni fl-addome
Ugigh fl-addome

Komuni hafha
Komuni hafha
Komuni haftha

Dardir Komuni hafna
Remettar Komuni
Dispepsja Komuni
Stitikezza Komuni
Skumdita fl-addome Komuni
Gass Komuni
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ | Eritema Komuni
taht il-gilda Sensazzjoni ta’ hruq tal-gilda Komuni
Hakk Komuni
Reazzjoni allergika tal-gilda Rari

Zieda fil-kreatinina fis-seru

Disturbi fil-kliewi u fis-sistema | Proteinurija Mhux komuni
urinarja Insuffi¢jenza renali Mhux maghruf
Sindrome ta’ Fanconi* Mhux maghruf
Disturbi generali u Gheja Komuni
kondizzjonijiet ta’ mnejn Fwawar Komuni
jinghata Astenija Komuni
Investigazzjonijiet Zieda fl-enzimi epatici Komuni

Mhux komuni

*Reazzjonijiet allergi¢i addizzjonali rrappurtati b’Fumaderm, bi prodott medi¢inali relatat li jkun fih dimethyl fumarate

flimkien ma’ esteri tal-ac¢idu fumariku ohrajn.
**Reazzjonijiet avversi rrappurtati waqt l-esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq.




Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Disturbi gastro-intestinali

Dejta mill-istudju kliniku tal-Fazi III kif ukoll mil-letteratura turi li d-disturbi gastro-intestinali bi
prodotti li jkun fihom dimethyl fumarate ghandhom aktar probabbilta li jsehhu matul 1-ewwel xahrejn
sa 3 xhur wara 1-bidu tal-kura. Ma setghet tigi identifikata l-ebda relazzjoni apparenti tad-doza u 1-
ebda fattur ta’ riskju ghall-okkorrenza ta’ dawn ir-reazzjonijiet avversi. Id-dijarea kienet reazzjoni
avversa komuni (36.9 %) fost il-pazjenti li kienu qed jiehdu Skilarence, 1i f'madwar 10 % tal-pazjenti,
wasslet ghat-twaqqif tal-prodott medi¢inali. Aktar minn 90 % ta’ dawn l-avvenimenti ta’ dijarea kienu
ta’ severita hafifa sa moderata (ara sezzjoni 4.4)

L-uni¢i reazzjonijiet avversi 1i wasslu ghal waqfien tal-kura °>5% tal-pazjenti kienu reazzjonijiet
gastro-intestinali. Ghal rakkomandazzjonijiet tal-monitoragg u gestjoni klinika ta’ reazzjonijiet
avversi, ara sezzjoni 4.4.

Vampati

Abbazi tal-osservazzjonijiet fl-istudju kliniku tal-Fazi III kif ukoll fid-dejta mil-letteratura, il-fwawar
ghandhom aktar probabbilta li jsehhu matul il-gimghat bikrin tal-kura u ghandhom it-tendenza li maz-
zmien jongsu. Fl-istudju kliniku, total ta’ 20.8 % tal-pazjenti li kienu ged jir¢evu Skilarence
esperjenzaw fwawar li fil-maggoranza tal-kazijiet kienu hfief (ara sezzjoni 4.4). Esperjenza klinika
ppubblikata bi prodotti li fihom dimethyl fumarate turi li episodji individwali ta’ fwawar normalment
jibdew ftit wara li jittiehdu 1-pilloli u jkunu ghaddew fi ftit sighat.

Tibdil ematologiku

Dejta mill-istudju kliniku tal-Fazi III kif ukoll mil-letteratura turi li t-tibdil fil-parametri ematologici
ghandhom aktar probabbilta li jsehhu matul l-ewwel 3 xhur wara 1-bidu tal-kura b’dimethyl fumarate.
B’mod partikolari, fl-istudju kliniku kien hemm tnaqqis zghir fl-ghadd medju ta’ linfoc¢iti li jibda bejn
gimghat 3 u 5 u jilhaq massimu f’gimgha 12 fejn madwar terz tal-pazjenti kellhom valuri ta’ limfociti
taht 1.0x10°/L. Matul l-istudju kliniku, il-valuri medji u medjani ta’ linfociti baqghu fil-medda
normali. F’gimgha 16 (tmiem il-kura), ma kien hemm ebda tnaqqis ichor fl-ghadd ta’ linfociti. Wara
gimgha 16 ta’ kura, 13/175 (7.4 %) pazjent gew innutati li kellhom livelli ta’ linfo¢iti <0.7x 10%/L. 1l-
kampjunar tad-demm ghal testijiet tal-laboratorji klini¢i tas-sigurta fil-visti ta’ segwitu twettaq biss
f’kaz ta’ anormalitajiet fil-vista prec¢edenti. Matul is-segwitu ta’ minghajr kura, livelli tal-linfociti
<0.7x 10°/L gew osservati £°1/29 (3.5 %) pazjent wara 6 xhur u °0/28 (0 %) wara 12-il xahar wara li
twaqqfet il-kura. Wara 12-il xahar li twaqqfet il-kura 3/28 (10.7 %) tal-pazjenti kellhom valuri tal-
linfo¢iti taht 1.0x10%L, li jirrapprezentaw 3/279 (1.1 %) tal-pazjenti li bdew fuq Skilarence.

Ghall-ghadd totali ta’ lewkociti, tnaqqis sar apparenti f”gimgha 12 tal-kura; dan zdied bil-mod
f’gimgha 16 (tmiem il-kura); u 12-il xahar wara t-twaqqif tal-kura, il-pazjenti kollha kellhom valuri ta’

’1 fuq minn 3.0x10°%/L.

Giet osservata tendenza ta’ zieda fil-valuri medji ta’ esinofili sa kmieni minn gimgha 3 lahqet
massimu f’gimgha 5 u 8, u regghu lura ghal-valuri tal-linja bazi fil-gimgha 16.

Ghal rakkomandazzjonijiet tal-monitoragg u gestjoni klinika ta’ reazzjonijiet avversi ematologici, ara
sezzjoni 4.4.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

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

4.9 Doza ec¢cessiva

Fil-kaz ta’ doza eccessiva hija indikata kura sintomatika. Ma huwa maghruf ebda antidotu specifiku.



5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Immunosuppressanti, immunosuppressanti ohrajn, Kodi¢i ATC:
L04AX07

Mekkanizmu ta’ azzjoni

L-effetti antiinfjammatorji u immunomodulatorji tal-dimethyl fumarate u l-metabolit tieghu
monomethyl fumarate mhumiex mithuma ghal kollox izda huwa mashub li huma dovuti l-iktar ghall-
interazzjoni mal-glutatjon imnaqqas intracellulari ta¢-celloli direttament involuti fil-patogenesi tal-
psorijazi. L-interazzjoni mal-glutatjon twassal ghall-inibizzjoni ta’trazlokazzjoni fin-nukleu u l-attivita
traskrizzjonali tal-fattur nukleari kappa-light-chain-enhancer tac¢-celloli-B attivati (NF-«xB).

L-attivita ewlenija tal-dimethyl fumarate u I-monomethyl fumarate hija meqjusa immunomodulatorja,
li tirrizulta fbidla fie-¢elloli T helper (Th) mill-profil Th1 u Th17 ghal fenotip Th2. [l-produzzjoni ta’
¢itokina infjammatorja titnaqqas b’induzzjoni ta’ avvenimenti proapoptotici, inibizzjoni ta’
proliferazzjoni tal-keratinocita, tnaqqis tal-espressjoni ta’ molekoli tal-adezjoni, u tnaqqis tal-infiltrat
infjammatorju fil-plakki bil-psorijazi.

Effikacja klinika u sigurta

Is-sigurta u l-effikacja ta’ Skilarence gew ivvalutati fi studju wiehed ikkontrollat bil-pla¢ebo u l-attiv u
komparatur bi 3 arms u double-blind tal-Fazi III (1102) fpazjenti bi psorijazi tal-plakka moderata sa
severa (Studju 1102). Intghazlu b’mod aleatorju 704 pazjent sabiex jinghataw Skilarence, komparatur
attiv (Fumaderm, prodott ikkombinat bl-istess kontenut tal-dimethyl fumarate flimkien ma’ 3 imluh
tal-monoethyl fumarate) u placebofi proporzjon ta’ 2:2:1. Il-pazjenti bdew il-kura bil-pilloli li fihom
30 mg/jum dimethyl fumarate jew bi placebo, b’titrazzjoni sa massimu ta’ 720 mg/jum fiz-zewg
ferghat ta’ kura attiva kif deskritt fis-sezzjoni 4.2. Meta gie osservat success tal-kura qabel ma ntlahqet
id-doza massima ta’ 720 mg/jum dimethyl fumarate, ma kien hemm bzonn ta’ ebda zieda ohra fid-
doza u d-doza kellha titnaqqas b’mod kostanti ghal doza ta’ manutenzjoni skont I-individwu. Fil-kaz
ta’ intollerabilita individwali tad-doza ikbar matul il-Gimghat 4 sa 16, il-pazjent kellu jirritorna ghall-
ahhar doza tollerata mehuda mill-bidu tal-Gimgha 4, li kellha tinzamm sa tmiem il-perjodu tal-kura
(Gimgha 16). Il-pazjenti nghataw il-kura sa 16-il gimgha u Z-zjarat ta’ segwitu kienu ppjanati ghal
massimu ta’ 12-il xahar wara li titwaqqaf il-kura.

Id-demografika u I-karatteristi¢i tax-xenarju bazi kienu bbilan¢jati sew bejn il-gruppi tal-kura. Mis-
699 pazjent, hatha kienu Kawkazi (99%) u rgiel (65%), u I-eta medja kienet ta’ 44 sena. Hafna mill-
pazjenti (91%) kellhom <65 sena. Hafna mill-pazjenti kellhom psorijazi moderata bbazata fuq il-
punteggi tal-Indic¢i tal-Erja u S-Severita tal-Psorijazi (PASI) u tal-Valutazzjoni Globali tat-Tabib
(PGA) fix-xenarju bazi: il-puntegg PASI medjan fix-xenarju bazi kien ta’ 16.35 u 60% tal-pazjenti
rrizultaw moderati fuq il-PGA. Il-maggoranza tal-pazjenti rrapportat effett “kbir hatna” jew “enormi”
tal-psorijazi fuq hajjitha fuq il-bazi tal-Indici tal-Kwalita tal-Hajja Dermatologika (DLQI), b’puntegg
medjan tad-DLQI ta’ 11.5.

Wara 16-il gimgha, instab li Skilarence huwa superjuri meta mgabbel mal-placebo (p<0.0001) fuq il-

bazi tal-PASI 75 u puntegg tal-PGA kklirjati jew kwazi kklirjati u mhux inferjuri (bl-uzu ta’ margni
tan-nuqqas ta’ inferjorita ta’15%) ghall-kumparatur attiv (p<0.0003) fuq il-bazi tal-PASI 75.

10



Sommarju tal-effikacja klinika wara 16-il gimgha kura fl-Istudju 1102

Valutazzjoni Skilarence Placebo Fumaderm
N=267 N=131 N=273
Ittestjar tas-superjorita vs placebo
PASI 75, n (%) 100 (37.5) 20 (15.3) 110 (40.3)
valur-p <0.00012 <0.0001?
Miz-zewg nahat 99.24 % CI 10.7,33.7* 13.5,36.6*
Puntegg tal-PGA kklirjat jew kwazi kklirjat, 88 (33.0) 17 (13.0) 102 (37.4)
n (%)
valur-p <0.0001* <0.0001*
Miz-zewg nahat 99.24 % CI 9.0,31.0° 13.3,35.5®
Skilarence Fumaderm
N=267 N=273
Non-inferjorita ta’ Skilarence vs. Fumaderm
PASI 75, n (%) 100 (37.5) 110 (40.3)
valur-p 0.0003®
Minn naha wahda 97.5 % CI repetut (limitu aktar -11.6°
baxx)
Puntegg tal-PGA kklirjat jew kwazi kklirjat, n (%) 88 (33.0) 102 (37.4)
valur-p 0.0007*
Minn naha wahda 97.5 % CI repetut (limitu aktar -13.0°
baxx)

Fumaderm = Kumparatur attiv,prodott ikkombinat bl-istess kontenut tal-dimethyl fumarate flimkien ma’ flimkien ma’

3 imluh tal-monoethyl hydrogen fumarate; n=numru ta’ pazjenti b’dejta disponibbli; N=numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni;
PASI=Indi¢i tas-Severita tal-Erja tal-Psorijazi; PGA=Valutazzjoni Globali tat-Tabib; * Superjorita ta’ Skilarence vs.
Placebo b’differenza ta’ 22.2 % ghal PASI 75 u 20.0 % ghal Puntegg tal-PGA kklirjat jew kwazi kklirjat, superjorita ta’
Fumaderm vs Placebo b’differenza ta’ 25.0 % ghal PASI 75 u 24.4 % ghal Puntegg tal-PGA kklirjat jew kwazi kklirjat; ®
Non-inferjorita ta’ Skilarence vs. Fumaderm b’differenza ta’ -2.8 % ghal PASI 75 u -4.4 % ghal Puntegg tal-PGA kklirjat
jew kwazi kklirjat.

Kien hemm tendenza fil-puntegg tal-PASI tal-end-point tal-effikac¢ja u fil-bidla medja % mil-linja
bazi, li tindika 1-fegga ta’ rispons kliniku ghal Skilarence sa minn kmieni minn gimgha 3 (-11.8 %) li
saret statistikament sinifikanti meta mqabbel mal-placebo sa gimgha 8 (-30.9 %). Sa gimgha 16,
intwera aktar titjib (-50.8 %).

I1-beneficcji tal-kura bi Skilarence kienu wkoll appoggjati minn titjib awtoperceput mill-pazjenti fil-
kwalita tal-hajja taghhom. F’gimgha 16, il-pazjenti kkurati bi Skilarence kellhom medja aktar baxxa
ta” DLQI meta mgabbel mal-placebo (5.4 vs. 8.8).

Giet ivvalutata r-rikorrenza (definita bhala I-iggravar ta’ >125 % tal-valur PASI fil-linja bazi) wara
xahrejn minghajr kura u ntwera li din mhijiex ta’ thassib kliniku b’esteri tal-ac¢idu fumariku, kif gie
ddokumentat f’verament ftit pazjenti (Skilarence 1.1 % u kumparatur attiv 2.2 %, meta mqgabbel ma’
9.3 % fil-grupp tal-placebo).

IlI-manteniment tal-effikacja gie osservat matul it-trattament fit-tul bi prodotti li jkun fihom dimethyl
fumarate. Fl-istudji farmakokineti¢i u klini¢i, l-espozuuzzjoni sistemika, 1-effikacja u s-sigurta ta’
Skilarence ntwerew li huma kumparabbli ghall-kumparatur attiv li jkun fih id-dimethyl fumarate.
Ghalhekk, huwa ragonevoli li wiehed jistenna li 1-effikacja fit-tul ta’ Skilarence tkun wkoll
kumparabbli ghall-prodotti li jkun fihom id-dimetyl fumarate.
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Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini irrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji bi
Skilarence f’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika fil-psorjasi (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar
l-uzu pedjatriku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara l-ghoti mill-halq, il-dimethyl fumarate ma jinstabx fil-plazma ghaliex malajr jigi idrolizzat minn
esterazi ghall-metabolit attiv tieghu monomethyl fumarate. Wara 1-ghoti mill-halq ta’ Skilarence

120 mg pillola wahda f’suggetti b’sahhithom, il-monomethyl fumarate lahaq kon¢entrazzjonijiet
massimi tal-plazma ta’ madwar 1325 ng/mL u 1311 ng/mL f’kundizzjonijiet ta’ sawm jew wara l-ikel,
rispettivament. It-tehid ta’ Skilarence mal-ikel ittardja t-tmax tal-monomethyl fumarate minn 3.5 ghal
9.0 sighat.

Distribuzzjoni
I1-legar tal-proteina tal-plazma tal-monomethyl fumarate huwa ta’ madwar 50%. Dimethyl fumarate
ma juri ebda affinita ta’ legar ma’ proteini tas-seru li jistghu jkomplu jikkontribwixxu ghall-

eliminazzjoni rapida tieghu fi¢-¢irkulazzjoni.

Bijotrasformazzjoni

Il-bijotrasformazzjoni tal-dimethyl fumarate ma tinvolvix isoenzimi ta¢-¢itokroma P450. L-istudji in
vitro wrew li l-monomethyl fumarate fid-doza terapewtika ma jinibixxix jew ma jindu¢ix kwalunkwe
enzima ta¢-Citokroma P450, dan mhuwiex sottostrat jew inibitur ta’ P-glikoproteina u mhuwiex
inibitur tal-aktar trasportaturi komuni tal-effluss jew tat-tehid. Studji in vitro urew li dimethyl fumarate
f’doza terapewtika ma jinibixxix CYP3A4/5 u BCRP u huwa inibitur dghajjef ta’ P-glycoprotein.

L-istudju in vitro wrew li I-idrolizi ta’ dimethyl fumarate ghal monomethyl fumarate ssehh malajr
f"pH 8 (pH fl-intestina z-zghira), izda mhux f"pH 1 (pH fl-istonku). Parti minn dimethyl fumarate
totali tigi idrolizzata mill-esterasi u l-milieu alkalin tal-intestin iz-zghir, filwaqt li I-bqija tidhol fid-
demm tal-vina portali. Studji ulterjuri wrew li dimethyl fumarate (u sa ¢ertu punt anqas monomethyl
fumarate) jirreagixxi parzjalment mal-glutatjon imnaqqas u jifforma addott tal-glutatjon. Dawn I-
addotti nstabu fi studji fuq l-annimali fil-mukuza tal-firien u sa ¢ertu punt anqas fid-demm tal-vina
portali. Madankollu, dimethyl fumarate mhux konjugat ma jistax jinstab fil-plazma tal-annimali jew
tal-pazjenti psorjati¢i wara l-ghoti mill-halq. F’kuntrast, monomethyl fumarate mhux konjugat jinstab
fil-plazma. Isehh metabolizmu ulterjuri permezz ta’ ossidazzjoni mic-¢iklu tal-a¢idu trikarbossiliku, 1i
jifforma diossidu tal-karbonju u ilma.

Eliminazzjoni

Il-hrug man-nifs tas-CO; li jirrizulta mill-metabolizmu tal-monomethyl fumarate huwa r-rotta primarja
ta’ eliminazzjoni; ammonti zghar biss ta’ monomethyl fumarate intatt jitnehhew mal-urina jew mar-
rawt. Il-porzjon ta’ dimethyl fumarate 1i jirreagixxi mal-glutatjon, li jifforma addott tal-glutatjon, jigi
metabolizzat iktar ghall-a¢idu merkapturiku tieghu, 1i jitnehha mal-urina.

In-nofs hajja apparenti tal-eliminazzjoni terminali tal-monomethyl fumarate hija ta’ madwar saghtejn.

Linearitd/nugqgas ta’ linearita

Minkejja l-varjabbilta gholja bejn is-suggetti, 1-espozizzjoni mkejla bhala AUC u Cnax generalment
kienet proporzjonata ghad-doza wara I-ghoti ta’ doza wahda ta’ 4 x pilloli tat-30 mg fumarat dimetil
(doza totali ta’ 120 mg) u 2 x pilloli tal-120 mg dimethyl fumarate (doza totali ta’ 240 mg).
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Indeboliment renali

Ma twettaq l-ebda studju specifiku f’pazjenti b’indeboliment renali. Madankollu, peress li I-
eliminazzjoni renali ghandha rwol minuri fl-ikklirjar totali mill-plazma, mhuwiex probabbli i I-
indeboliment renali jista’ jaffettwa l-karatteristi¢i farmakokineti¢i ta’ Skilarence (ara sezzjoni 4.2).

Indeboliment epatiku

Ma twettaq 1-ebda studju specifiku f*pazjenti b’indeboliment epatiku. Madankollu, peress li d-
dimethyl fumarate jigi metabolizzat b’esterasi u b’milieu alkalin tal-intestina z-zghira minghajr 1-
involviment tac-citokroma P450, mhuwiex mistenni li l-indeboliment epatiku jinfluwenza 1-
espozizzjoni (ara sezzjoni 4.2).

5.3 Taghrif ta’ qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika u genotossi¢ita ma
juri l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Tossikologija

Il-kilwa giet identifikata bhala organiku primarjament fil-mira tat-tossi¢ita fi studji mhux klini¢i. Is-
sejbiet renali fil-klieb kienu jinkludu ipertrofija tubulari minima sa moderata, zieda fl-in¢idenza u s-
severita tal-vakuolazzjoni tubulari u degenerazzjoni tubulari minima sa hafifa, li tqiesu
tossikologikament relevanti. [l-livell bla effett hazin osservat (NOAEL) wara 3 xhur ta’ kura kien ta’
30 mg/kg/jum, li jikkorrispondi ghal 2.9 darbiet u 9.5 darbiet tal-espozizzjoni sistemika tal-bniedem fl-
oghla doza rakkomandata (720 mg/jum), bhala valuri ta” AUC u Cnay, rispettivament.

Tossicita ghar-riproduzzjoni

Ma twettaq ebda studju dwar il-fertilita jew dwar l-izvilupp ta’ qabel u ta’ wara t-twelid bi Skilarence.

Ma kien hemm ebda effett fuq il-pizijiet tal-gisem tal-fetu jew malformazzjonijiet attribwiti lill-ghoti
lill-ommijiet ta’ dimethyl fumarate matul I-istudju dwar 1-izvilupp embrijo-fetali fil-firien.
Madankollu, kien hemm numru ikbar ta’ feti bil-varjazzjonijiet “lobu tal-fwied supernumerari” u
“allinjament ilijaku anormali” b’dozi tossi¢i ghall-omm. In-NOAEL ghat-tossicita materna u tal-
embriju-fetu kien ta’ 40 mg/kg/jum i jikkorrispondi 0.2 darbiet u 2.0 darbiet tal-espozizzjoni
sistemika tal-bniedem fl-oghla doza rakkomandata (720 mg/jum), bhala valuri ta” AUC u Cpax,
rispettivament.

Dimethyl fumarate wera li jagsam il-membrana tal-placenta fid-demm tal-fetu fil-firien.
Karc¢inogenicita

Ma twettaq l-ebda studju tal-kar¢inogenicita ghal Skilarence. Fuq il-bazi ta’ dejta disponibbli li
tissuggerixxi li l-esteri tal-a¢idu fumariku jistghu jattivaw passaggi ¢ellulari relatati mal-izvilupp ta

tumuri renali, attvita tumorigenika potenzjali ta’ dimethyl fumarate moghti b’mod ezogenu fuq il-
kliewi mhux eskluz.

b
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6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ eccipjenti

Skilarence 30 mg u 120 mg pilloli gastrorezistenti

Qalba

Lactose monohydrate
Cellulose microcrystalline
Croscarmellose sodium
Colloidal anhydrous silica
Magnesium stearate

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti

Rita

Methacrylic acid-ethyl acrylate copolymer (1:1)
Talc

Triethyl citrate

Titanium dioxide (E171)

Simethicone

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti

Rita

Methacrylic acid-ethyl acrylate copolymer (1:1)

Talc

Triethyl citrate

Titanium dioxide (E171)

Simethicone

Indigo carmine (E132)

Sodium hydroxide

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
3 snin.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Dan il-prodott medic¢inali m’ghandux bzonn hazna spe¢jali.

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

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti

42,70 u 210 pillola gastrorezistenti f’folji tal-PVC/PVDC-aluminju.

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti

40, 70, 90, 100, 120, 180, 200, 240, 300, 360 u 400 pillola gastrorezistenti f’folji tal-
PVC/PVDC-aluminju.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
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6.6 Prekawzjonijiet specjali

L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.

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

Almirall, S.A.

Ronda General Mitre, 151
08022 Barcelona

Spanja

8. NUMRI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/17/1201/001
EU/1/17/1201/002
EU/1/17/1201/003
EU/1/17/1201/004
EU/1/17/1201/005
EU/1/17/1201/006
EU/1/17/1201/007
EU/1/17/1201/008
EU/1/17/1201/009
EU/1/17/1201/010
EU/1/17/1201/011
EU/1/17/1201/012
EU/1/17/1201/013
EU/1/17/1201/014

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 23 ta’ Gunju 2017
Data tal-ahhar tigdid: 21 ta’ Frar 2022

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini https://www.ema.europa.eu.
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ANNESS II

MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZZJONI GTAL-AWTORIZ FIS-SUQ

KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONUJIET FIR-

RIGWARD TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

Industrias Farmaceuticas Almirall, S.A.
Ctra. de Martorell 41-61, Sant Andreu de la Barca, Barcelona,
08740, Spain

B. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UZU

Prodott medicinali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici tal-
Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

o Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURSs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medi¢inali huma mnizzla fil-lista
tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva
2001/83/KE u kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal elettroniku
Ewropew tal-medi¢ini.

D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

o Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u 1-
interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2
tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti maqbul tal-
RMP.

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

. Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji

Qabel it-tnedija ta’ Skilarence f’kull Stat Membru, id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-
Suq (Marketing Authorisation Holder, MAH) ghandu jagbel fuq il-kontenut u 1-format tal-programm
edukattiv, 1i jinkludi midja ta’ komunikazzjoni, modalitajiet ta’ distribuzzjoni, u kwalunkwe aspett
ichor tal-programm, mal-Awtorita Kompetenti Nazzjonali.

L-objettivi tal-programm edukattiv huma li jinforma lill-professjonisti tal-kura tas-sahha dwar ir-riskju
ta’ infezzjonijiet serji, prin¢ipalment infezzjonijiet opportunisti¢i bhal lewkoenc¢efalopatija multifokali
progressivi (progressive multifocal leukoencephalopathy, PML), u li jipprovdi gwida dwar il-
monitoragg tal-anormalitajiet tal-ghadd tal-linfo¢iti u 1-lewko¢iti.
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L-MAH ghandu jizgura li f’kull Stat Membru fejn Skilarence jitqieghed fis-suq, il-professjonisti tal-
kura tas-sahha li mistennija jippreskrivu u jiddispensaw Skilarence jkollhom aééess ghall-pakkett
edukattiv li gej.

e Il-gwida ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha ghandu jkollha l-elementi ewlenin i gejjin:

o Informazzjoni rilevanti dwar PML (ez. gravita, severita, frekwenza, hin ghall-bidu,
reversibilita tal-AE skont kif applikabbli)

o Dettalji tal-popolazzjoni li ghandha riskju oghla ta’ PML

o Dettalji dwar kif jigi mminimizzat ir-riskju ta’ PML permezz ta’ monitoragg u gestjoni
xierqa, inkluz monitoragg fil-laboratorji tal-linfoc¢iti u l-lewko¢iti gabel u matul il-kura, u
kriterji ghat-twaqqif tal-kura

o Messaggi ewlenin li ghandhom jinghataw fl-ghoti ta' pariri lill-pazjenti
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ANNESS III

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

KARTUNA TA’ BARRA - SKILARENCE 30 mg PILLOLI GASTROREZISTENTI

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti
Dimethyl fumarate

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Kull pillola fiha 30 mg dimethyl fumarate.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose. Ara I-fuljett ta’ taghrif ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

42 pillola gastrorezistenti
70 pillola gastrorezistenti
210 pillola gastrorezistenti

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Tfarrakx, tagsamx, thollx il-pillola u toghmodhiex.
Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

Uzu orali.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA |

| 8.  DATA TA’ SKADENZA |

EXP

| 9.  KONDIZZJONUIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN |

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

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

Almirall, S.A.

Ronda General Mitre, 151
08022 Barcelona

Spanja

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

EU/1/17/1201/001 42 pillola
EU/1/17/1201/013 70 pillola
EU/1/17/1201/014 210 pillola

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

skilarence 30 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

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

FOLJI - SKILARENCE 30 mg PILLOLI GASTROREZISTENTI

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti
Dimethyl fumarate

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

Almirall

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

KARTUNA TA’ BARRA - SKILARENCE 120 mg PILLOLI GASTROREZISTENTI

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti
Dimethyl fumarate

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Kull pillola fiha 120 mg dimethyl fumarate.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose. Ara I-fuljett ta’ taghrif ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

40 pillola gastrorezistenti

70 pillola gastrorezistenti

90 pillola gastrorezistenti

100 pillola gastrorezistenti
120 pillola gastrorezistenti
180 pillola gastrorezistenti
200 pillola gastrorezistenti
240 pillola gastrorezistenti
300 pillola gastrorezistenti
360 pillola gastrorezistenti
400 pillola gastrorezistenti

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Tfarrakx, tagsamx, thollx il-pillola u toghmodhiex.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

Uzu orali.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

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

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

Almirall, S.A.

Ronda General Mitre, 151
08022 Barcelona

Spanja

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

EU/1/17/1201/002 40 pillola

EU/1/17/1201/003 70 pillola

EU/1/17/1201/004 90 pillola

EU/1/17/1201/005 100 pillola
EU/1/17/1201/006 120 pillola
EU/1/17/1201/007 180 pillola
EU/1/17/1201/008 200 pillola
EU/1/17/1201/009 240 pillola
EU/1/17/1201/012 300 pillola
EU/1/17/1201/010 360 pillola
EU/1/17/1201/011 400 pillola

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

skilarence 120 mg
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17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

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

FOLJI - SKILARENCE 120 mg PILLOLI GASTROREZISTENTI

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti
Dimethyl fumarate

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

Almirall

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. OHRAJN
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Skilarence 30 mg pilloli gastrorezistenti
Dimethyl fumarate

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

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett

X’inhu Skilarence u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Skilarence
Kif ghandek tiehu Skilarence

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Skilarence

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

A e

1. X’inhu Skilarence u ghalxiex jintuza

X’inhu Skilarence

Skilarence huwa medi¢ina li fiha s-sustanza attiva dimethyl fumarate. Dimethyl fumarate tahdem fuq
i¢c-celluli tas-sistema immuni (id-difizi naturali tal-gisem). Din tibdel l-attivita tas-sistema immuni billi
tnaqqas il-produzzjoni ta’ ¢erti sustanzi involuti li jikkawzaw il-psorijazi.

Ghalxiex jintuza Skilarence

Il-pilloli Skilarence jintuzaw biex jikkuraw psorijazi moderata sa severa tal-plakka f’adulti. Il-psorijazi
hija marda li tikkaguna rqajja’ minfuhin, infjammati u homor fuq il-gilda, spiss miksijin bi qxur
fiddien.

Generalment, ir-rispons ghal Skilarence jidher sa minn kmieni sa gimgha 3 u jitjieb maz-zmien.
Esperjenza bi prodotti relatati li jkun fihom dimethyl fumarate turi benefi¢¢ju tal-kura sa tal-inqas
24 xahar.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Skilarence

Tihux Skilarence

- jekk inti allergiku ghal dimethyl fumarate jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina
(imnizzla fis-sezzjoni 6)

- jekk ghandek problemi bl-istonku jew bl-intestini tieghek

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

- jekk int tqila jew ged tredda’

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek tiehu Skilarence.

Monitoragg
Skilarence jikkawza problemi fid-demm, il-fwied jew il-kliewi tieghek. Qabel il-kura se jkollok

testijiet tad-demm u tal-awrina mbaghad regolarment matul il-kura tieghek. Dan sabiex jigi zgurat li
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mhux ged ikollok dawn il-kumplikazzjonijiet u li tista’ tkompli tiehu din il-medi¢ina. Skont ir-rizultati
ta’ dawn it-testijiet tad-demm u tal-awrina, it-tabib tieghek jista’ jiddeciedi li jzid id-doza ta’
Skilarence skont l-iskeda rakkomandata (ara sezzjoni 3), izomm l-istess doza tieghek, inaqqas id-doza
tieghek jew inkella jwaqqaf il-kura.

Infezzjonijiet

Ie-¢elloli bojod tad-demm jghinu lil gismek jiggieled l-infezzjonijiet. Skilarence jista’ jnagqas in-
numru ta¢-celloli bojod tad-demm tieghek. Jekk tahseb li ghandek infezzjoni, kellem lit-tabib tieghek.
Is-sintomi jinkludu deni, ugigh, ugigh fil-muskoli, ugigh ta’ ras, telf ta’ aptit u sensazzjoni generali ta’
dghufija. Jekk ghandek infezzjoni serja, jew qabel il-kura bi Skilarence jew wagqt il-kura, it-tabib
tieghek jista’ jirrakkomandalek biex ma tihux Skilarence sakemm tghaddi l-infezzjoni.

Disturbi gastro-intestinali
Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek jew qatt kellek problemi bl-istonku jew bl-intestini tieghek. It-
tabib tieghek se jirrakkomandalek dwar x’kura ghandek tichu waqt il-kura b’Skilarence.

Tfal u adolexxenti
Tfal u adolexxenti taht 18-il sena ma ghandhomx jiehdu din il-medi¢ina ghax din ma gietx studjata
f’dan il-grupp ta’ eta.

Medicini ohra u Skilarence
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tiechu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tichu xi medi¢ini ohra.

B’mod partikolari, ghid lit-tabib tieghek jekk qed tichu dawn li gejjin:

- Dimethyl fumarate jew fumarates ohrajn. [s-sustanza attiva fi Skilarence, dimethyl fumarate,
tintuza wkoll f'medi¢ini ohrajn bhal pilloli, kremi medi¢inali u banjijiet. Trid tevita milli tuza
prodotti ohrajn li jkun fihom fumarates halli tevita milli tiehu zzejjed.

- Medicini ohrajn uzati ghall-kura tal-psorijazi, bhal methotrexate, retinoids, psoralens,
ciclosporin, jew medicini ohra li jaffettwaw is-sistema immuni (bhal immunosuppressanti jew
¢itostatici ohrajn). It-tehid ta’ dawn il-medi¢ini ma’ Skilarence jista’ jzid ir-riskju ta’ effetti
sekondarji fuq is-sistema immuni tieghek.

- Medicini ohrajn li jistghu jaffettwaw il-funzjoni tal-kliewi tieghek, bhal methotrexate jew
ciclosporin (jintuzaw biex jikkuraw il-psorijazi), aminoglycosides (jintuzaw biex jikkuraw 1-
infezzjonijiet), dijuretici (li jzidu l-awrina), medi¢ini antiinfjammatorji mhux sterojdi (jintuzaw
biex jikkuraw l-ugigh) jew litju (jintuza ghall-marda bipolari u ghad-dipressjoni). It-tehid ta’
dawn il-medi¢ini flimkien ma’ Skilarence jista’ jzid ir-riskju ta’ effetti sekondarji fuq il-kliewi
tieghek.

Jekk ikollok dijarea severa jew prolungata minhabba l-uzu ta’ Skilarence, medicini ohrajn jaf ma
jahdmux kemm suppost. F’dan il-kaz, iddiskuti dwar id-dijarea tieghek mat-tabib tieghek. Jekk qed
tichu medicina kontracettiva (il-pill), dan huwa spe¢jalment importanti peress li l-effett jista’ jitnaqqas
u jista’ jkun li jkollok bzonn tuza metodi addizzjonali ghall-prevenzjoni tat-tqala. Ara l-istruzzjonijiet
fil-fuljett ta’ taghrif tal-kontracettiv li qed tiehu.

Jekk ghandek bzonn tilgima, kellem lit-tabib tieghek. Certu tip ta’ tilgim (tilqim haj) jista’ jikkawza
infezzjoni jekk jintuza waqt il-kura bi Skilarence. It-tabib tieghek jista’ jirrakkomandalek x’inhu I-
ahjar.

Skilarence ma’ alkohol

Evita xarbiet alkoholi¢i gawwija (aktar minn 50 ml ta’ spirti li jkun fihom aktar minn volum ta’ 30 %
ta’ alkohol) wagqt il-kura bi Skilarence, peress li l-alkohol jista’ jinteragixxi ma’ din il-medi¢ina. Dan
jista’ jikkawza problemi fl-istonku u dawk intestinali.

Tqala u treddigh

Tihux Skilarence jekk inti tqila jew ged tipprova tohrog tqila, peress li Skilarence jista’ jaghmel hsara
lit-tarbija tieghek. Uza metodi effettivi ta’ kontracezzjoni biex tevita li tohrog tqila wagqt il-kura bi
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Skilarence (ara wkoll “Medicini ohra u Skiarence” hawn fuq). F’kaz ta’ problemi fl-istonku u
fl-imsaren li jistghu jnaqqsu l-effettivita tal-kontracettivi orali, ghandek tikkonsulta mat-tabib tieghek
li se jaghtik pariri dwar metodi kontracettivi addizzjonali.

Treddax waqt il-kura bi Skilarence.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Skilarence jista’ jkollu effett zghir fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Wara li tiehu Skilarence,
tista’ thossok sturdut/a jew ghajien/a. Jekk inti affettwat/a, oqghod attent meta ssuq jew meta thaddem
il-magni.

Skilarence fih il-lattozju
Jekk it-tabib qallek li ghandek intolleranza ghal ¢erti tipi ta” zokkor, ikkuntattja lit-tabib tieghek qabel
tiehu dan il-prodott medic¢inali.

Skilarence fih sodium
Din il-medic¢ina fiha angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri essenzjalment ‘hieles
mis-sodium’.

3. Kif ghandek tiehu Skilarence

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

Doza

It-tabib tieghek se jibda I-kura tieghek b’doza baxxa ta’ Skilarence billi juza 30 mg pilloli. Dan jghin
lill-gisem tieghek jidra 1-medicina u jnaqqas ir-riskju ta’ effetti sekondarji, bhal problemi fl-istonku u
fl-imsaren. Id-doza se tizdied b’30 mg kull gimgha kif muri fit-tabella ta’ hawn taht. Meta tilhaq doza
ta’ 120 mg Skilarence kuljum, normalment mill-gimgha 4 ’il quddiem, tista’ teqleb ghal 120 mg pilloli
ghall-konvenjenza. Meta teqleb il-pilloli minn 30 mg ghal 120 mg, jekk joghgbok kun cert li tuza
l-pillola u d-doza t-tajba.

Numru ta’ Total
Gimgha Tip ta’ Kemm ghandek tichu pilloli matul il- pillpli kull f’ gurpata
tal-Kura | pillola gurnata Jum doza
Filghodu Nofsinhar | Filghaxija
1 30 mg - - 1 1 30 mg
2 30 mg 1 - 1 2 60 mg
3 30 mg 1 1 1 3 90 mg
4 120 mg - - 1 1 120 mg
5 120 mg 1 - 1 2 240 mg
6 120 mg 1 1 1 3 360 mg
7 120 mg 1 1 2 4 480 mg
8 120 mg 2 1 2 5 600 mg
9+ 120 mg 2 2 2 6 720 mg

It-tabib tieghek sejjer jiccekkja kemm qged titjieb il-kundizzjoni tieghek wara i tibda tichu Skilarence u
sejjer jiccekkja ghall-effetti sekondarji. Jekk ikollok effetti sekondarji severi wara zieda fid-doza, it-
tabib tieghek jista’ jirrakkomandalek biex tmur lura ghall-ahhar doza b’mod temporanju. Jekk 1-effetti
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sekondarji ma joholqux dagshekk problemi, id-doza tieghek sejra tizdied sakemm il-kundizzjoni
tieghek tkun ikkontrollata tajjeb. Jista’ jkun 1i ma jkollokx bzonn id-doza massima ta’ 720 mg kuljum
kif ipprovdut fit-tabella ta’ hawn fuq. Wara li I-kundizzjoni tieghek tkun tjiebet bizzejjed, it-tabib
tieghek se jikkunsidra kif tnaqqas id-doza ta’ kuljum ta’ Skilarence gradwalment ghal li jkollok bZzonn
biex izzomm it-titjib.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Ibla’ 1-pilloli Skilarence shah b’likwidu. Hu I-pillola(i) tieghek waqt jew immedjatament wara ikla.
Tfarrakx, tagsamx, thollx il-pillola jew toghmodhiex, peress li din ghandha rita specjali 1i tghin biex
tipprevjeni irritazzjoni tal-istonku tieghek.

Jekk tiehu Skilarence aktar milli suppost
Jekk tahseb li hadt wisq pilloli Skilarence, ikkuntattja lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk tinsa tiehu Skilarence

M’ ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal doza li tkun insejt tiechu. Hu d-doza li jmiss fil-hin tas-
soltu u kompli hu I-medic¢ina ezatt kif deskritt ’dan il-fuljett jew ezatt kif ftehemt mat-tabib tieghek.
Stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, staqgsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd. Uhud mill-effetti sekondarji, bhall-hmura tal-wic¢ jew tal-gisem (vampa), dijarea, problemi
fl-istonku u dardir normalment jitjiebu hekk kif tkompli 1-kura.

sensittivita ec¢essiva; insuffi¢jenza renali jew marda tal-kliewi li tissejjah sindrome ta’ Fanconi jew
infezzjoni severa fil-mohh li tissejjah lewkoencefalopatija multifokali progressiva (PML). Mhux
maghruf kemm dawn isiru b’mod komuni. Ghas-sintomi ara hawn taht.

tal-wicc¢ jew tal-gisem (vampati) hija effett sekondarju komuni hafna Ii jista’ jaffettwa aktar minn
persuna wahda minn kull 10. Madankollu, jekk int ikollok hmura u jkollok kwalunkwe wiehed mis-
sinjali li gejjin:

- tharhir, diffikulta biex tichu nifs jew qtugh ta’ nifs,

- nefha fil-wic¢, fix-xofftejn, fl-halq jew fl-ilsien

waqqaf Skilarence u ¢empel lil tabib minnufih.

Infezzjoni fil-mohh 1i tissejjah PML

Il-lewkoencefalopatija multifokali progressiva (PML) hija infezzjoni fil-mohh rari izda serja li tista’
twassal ghal dizabilita severa jew ghall-mewt. Jekk tinnota dghufija gdida jew li qed tiggrava fuq naha
wahda tal-gisem; tfixkil fic-caqliq; tibdil fil-vista, fil-hsieb jew fil-memorja; konfuzjoni; jew tibdil fil-
personalita li jdum ghal diversi jien, ieqaf hu Skilarence u kellem lit-tabib tieghek minnufih.

Sindrome ta’ Fanconi

Is-sindrome ta’ Fanconi hu disturb fil-kliewi rari izda serju li jista’ jsir bi Skilarence. Jekk tinnota li
ged tghaddi aktar awrina (jew aktar ta’ spiss); qed tkun aktar bl-ghatx jew qed tixrob aktar min-
normal; il-muskoli tieghek jidhru aktar dghajfa, tikser ghadma; jew sempli¢ciment ghandek ugigh,
kellem lit-tabib tieghek malajr kemm jista’ jkun sabiex dan ikun jista’ jigi investigat aktar.

Kellem lit-tabib tieghek jekk ikollok xi wiehed mill-effetti sekondarji li gejjin:
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Komuni hafna (jistghu jaffettwaw iktar minn persuna f*10)

- tnaqqis f’¢elloli bojod tad-demm imsejhin linfo¢iti (linfopenija)
- tnaqqis f’¢elloli bojod tad-demm kollha (lewkopenija)

- hmura tal-wic¢ jew tal-gisem (vampati)

- dijarea

- netha fl-istonku, ugigh fl-istonku jew bughawwieg fl-istonku

- thossok ma tiflahx (dardir)

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna {*10)

- zieda fi¢-¢elloli bojod tad-demm kollha (lewkocitosi)

- zieda f”¢elloli bojod specifici tad-demm imsejha osinofili

- zieda f*¢erti enzimi fid-demm (jintuzaw biex ji¢cekkjaw is-sahha tal-fwied tieghek)
- tkun ma tiflahx

- stitikezza

- gass (flatulenza), skumdita fl-istonku, indigestjoni

- nuqqas ta’ aptit

- ugigh ta’ ras

- gheja

- dghufija

- fwawar

- sensazzjonijiet anormali fuq il-gilda, bhal hakk, hrugq, tingiz, taghrix jew tnemnim
- irqajja’ roza jew homor fuq il-gilda (eritema)

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna f*100)

- sturdament

- proteina eccessiva fl-urina (proteinurja)

- zieda fil-kreatinina fis-seru (sustanza fid-demm li tintuza biex tkejjel kemm qed jahdmu tajjeb
il-kliewi tieghek)

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna f1,000)
- reazzjoni allergika tal-gilda

Rari hafna (jistghu jaffettwaw sa persuna f10,000)

- lewkimja linfatika akuta (tip ta’ kancer fid-demm)

- tnaqgqis fit-tipi kollha ta’ ¢elloli tad-demm (panéitopenija)

Mhux maghruf (ma tistax tittieched stima tal-frekwenza mid-data disponibbli)

- hruq ta’ Sant’ Antnin

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

5. Kif tahzen Skilarence

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u 1-fojl wara “EXP”. Id-data
ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Din il-medi¢ina m’ghandhiex bzonn hazna specjali.
Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
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ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Skilarence 30 mg

- Is-sustanza attiva hi dimethyl fumarate. Pillola wahda fiha 30 mg dimethyl fumarate.

- Is-sustanzi 1-ohrajn huma: lactose monohydrate, cellulose microcrystalline, croscarmellose
sodium, colloidal anhydrous silica, magnesium stearate, methacrylic acid-ethyl acrylate
copolymer (1:1), talc, triethyl citrate, titanium dioxide (E171) u simethicone.

Kif jidher Skilarence 30 mg u I-kontenut tal-pakkett

Skilarence 30 mg huwa pillola bajda tonda b’dijametru ta’ madwar 6.8 mm.

Skilarence 30 mg huwa disponibbli f’pakketti li fihom 42, 70 u 210 pillola gastrorezistenti. Jista’ jkun
li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq. Il-pilloli huma ppakkjati f*folji tal-PVC/PVDC-
aluminju.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Almirall, S.A.

Ronda General Mitre, 151

E-08022 Barcelona

Spanja

Tel. +34 93 291 30 00

Manifattur

Industrias Farmacéuticas Almirall, S.A.
Ctra. de Martorell 41-61

E-08740 Sant Andreu de la Barca, Barcelona
Spanja

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien/ Luxembourg/Luxemburg
Almirall N.V., Tél/Tel: +32 (0)2 771 86 37

Buarapusi/Eesti/ Espafia/ Hrvatska/ Konpog/ Latvija/ Lietuva/ Magyarorszag/ Malta/ Romania/
Slovenija

Almirall, S.A., Ten/Tel/TnA: +34 93 291 30 00

Ceska republika/ Slovenska republika
Almirall s.r.o, Tel: +420 739 686 638

Danmark/ Norge/ Sverige
Almirall ApS, TIf/Tel: +45 70 25 75 75

Deutschland
Almirall Hermal GmbH, Tel: +49 (0)40 72704-0

EALGdo
Galenica A.E., TnA: +30 210 52 81 700

France
Almirall SAS, Tél: +33(0)1 46 46 19 20
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Ireland
Almirall, S.A., Tel: +353 1800 849322

Island
Vistor hf., Simi: +354 535 70 00

Italia
Almirall SpA, Tel: +39 02 346181

Nederland
Almirall B.V., Tel: +31 (0) 30 711 15 10

Osterreich
Almirall GmbH, Tel: +43 (0)1/595 39 60

Polska
Almirall Sp. z 0.0., Tel.: +48 22 330 02 57

Portugal
Almirall - Produtos Farmacéuticos, Lda., Tel: +351 21 415 57 50

Suomi/Finland
Orion Pharma, Puh/Tel: +358 10 4261

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f*.
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medicini: https://www.ema.europa.eu.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Skilarence 120 mg pilloli gastrorezistenti
Dimethyl fumarate

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

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett

X’inhu Skilarence u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Skilarence
Kif ghandek tiehu Skilarence

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Skilarence

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

A

1. X’inhu Skilarence u ghalxiex jintuza

X’inhu Skilarence

Skilarence huwa medi¢ina li fiha s-sustanza attiva dimethyl fumarate. Dimethyl fumarate tahdem fuq
ic-celluli tas-sistema immuni (id-difizi naturali tal-gisem). Din tibdel l-attivita tas-sistema immuni billi
tnaqqas il-produzzjoni ta’ ¢erti sustanzi involuti li jikkawzaw il-psorijazi.

Ghalxiex jintuza Skilarence

Il-pilloli Skilarence jintuzaw biex jikkuraw psorijazi moderata sa severa tal-plakka f’adulti. Il-psorijazi
hija marda li tikkaguna rqajja’ minfuhin, infjammati u homor fuq il-gilda, spiss miksijin bi qxur
fiddien.

Generalment, ir-rispons ghal Skilarence jidher sa minn kmieni sa gimgha 3 u jitjieb maz-zmien.
Esperjenza bi prodotti relatati li jkun fihom dimethyl fumarate turi benefi¢¢ju tal-kura sa tal-inqas
24 xahar.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tiehu Skilarence

Tihux Skilarence

- jekk inti allergiku ghal dimethyl fumarate jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina
(imnizzla fis-sezzjoni 6)

- jekk ghandek problemi bl-istonku jew bl-intestini tieghek

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

- jekk int tqila jew ged tredda’

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tichu Skilarence.

Monitoragg
Skilarence jikkawza problemi fid-demm, il-fwied jew il-kliewi tieghek. Qabel il-kura se jkollok

testijiet tad-demm u tal-awrina mbaghad regolarment matul il-kura tieghek. Dan sabiex jigi zgurat li
mhux qed ikollok dawn il-kumplikazzjonijiet u li tista’ tkompli tichu din il-medi¢ina. Skont ir-rizultati
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ta’ dawn it-testijiet tad-demm u tal-awrina, it-tabib tieghek jista’ jiddeciedi li jzid id-doza ta’
Skilarence skont l-iskeda rakkomandata (ara sezzjoni 3), izomm id-doza tieghek, inaqqas id-doza
tieghek jew inkella jwaqqaf il-kura.

Infezzjonijiet

I¢-celloli bojod tad-demm jghinu lil gismek jiggieled l-infezzjonijiet. Skilarence jista’ jnaqqas in-
numru tac¢-celloli bojod tad-demm tieghek. Jekk tahseb li ghandek infezzjoni, kellem lit-tabib tieghek.
Is-sintomi jinkludu deni, ugigh, ugigh fil-muskoli, ugigh ta’ ras, telf ta’ aptit u sensazzjoni generali ta’
dghufija. Jekk ghandek infezzjoni serja, jew qabel il-kura bi Skilarence jew waqt il-kura, it-tabib
tieghek jista’ jirrakkomandalek biex ma tihux Skilarence sakemm tghaddi l-infezzjoni.

Disturbi gastro-intestinali
Ghid lit-tabib tieghek jekk ghandek jew qatt kellek problemi bl-istonku jew bl-intestini tieghek. It-
tabib tieghek se jirrakkomandalek dwar x’kura ghandek tiehu wagqt il-kura b’Skilarence.

Tfal u adolexxenti
Tfal u adolexxenti taht 18-il sena ma ghandhomx jiehdu din il-medi¢ina ghax din ma gietx studjata
f’dan il-grupp ta’ eta.

Medicini ohra u Skilarence
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medic¢ini ohra.

B’mod partikolari, ghid lit-tabib tieghek jekk qed tiechu dawn li gejjin:

- Dimethyl fumarate jew fumarates ohrajn. [s-sustanza attiva fi Skilarence, dimethyl fumarate,
tintuza wkoll f’medi¢ini ohrajn bhal pilloli, kremi medi¢inali u banjijiet. Trid tevita milli tuza
prodotti ohrajn li jkun fihom fumarates halli tevita milli tiehu zzejjed.

- Medic¢ini ohrajn uzati ghall-kura tal-psorijazi, bhal methotrexate, retinoids, psoralens,
ciclosporin, jew medicini ohra li jaffettwaw is-sistema immuni (bhal immunosuppressanti jew
¢itostatici ohrajn). It-tehid ta’ dawn il-medi¢ini ma’ Skilarence jista’ jzid ir-riskju ta’ effetti
sekondarji fuq is-sistema immuni tieghek.

- Medicini ohrajn li jistghu jaffettwaw il-funzjoni tal-kliewi tieghek, bhal methotrexate jew
ciclosporin (jintuzaw biex jikkuraw il-psorijazi), aminoglycosides (jintuzaw biex jikkuraw I-
infezzjonijiet), dijuretici (li jzidu l-awrina), medicini antiinfjammatorji mhux sterojdi (jintuzaw
biex jikkuraw l-ugigh) jew litju (jintuza ghall-marda bipolari u ghad-dipressjoni). It-tehid ta’
dawn il-medicini flimkien ma’ Skilarence jista’ jzid ir-riskju ta’ effetti sekondarji fuq il-kliewi
tieghek.

Jekk ikollok dijarea severa jew prolungata minhabba I-uzu ta’ Skilarence, medicini ohrajn jaf ma
jahdmux kemm suppost. F’dak il-kaz, iddiskuti dwar id-dijarea tieghek mat-tabib tieghek. Jekk qed
tiehu medicina kontracettiva (il-pill), dan huwa spec¢jalment importanti peress li l-effett jista’ jitnaqqas
u jista’ jkun li jkollok bzonn tuza metodi addizzjonali ghall-prevenzjoni tat-tqala. Ara l-istruzzjonijiet
fil-fuljett ta’ taghrif tal-kontracettiv li qed tichu.

Jekk ghandek bzonn tilgima, kellem lit-tabib tieghek. Certu tip ta’ tilgim (tilqim haj) jista’ jikkawza
infezzjoni jekk jintuza waqt il-kura bi Skilarence. It-tabib tieghek jista’ jirrakkomandalek x’inhu I-
ahjar.

Skilarence ma’ alkohol

Evita xarbiet alkoholi¢i gawwija (aktar minn 50 ml ta’ spirti li jkun fihom aktar minn volum ta’ 30 %
ta’ alkohol) waqt il-kura bi Skilarence, peress li 1-alkohol jista’ jinteragixxi ma’ din il-medi¢ina. Dan
jista’ jikkawza problemi fl-istonku u dawk intestinali.

Tqala u treddigh

Tihux Skilarence jekk inti tqila jew qed tipprova tohrog tqila, peress li Skilarence jista’ jaghmel hsara
lit-tarbija tieghek. Uza metodi effettivi ta’ kontracezzjoni biex tevita li tohrog tqila waqt il-kura bi
Skilarence (ara wkoll “Medicini ohra u Skilarence” hawn fuq). F’kaz ta’ problemi fl-istonku u
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fl-imsaren li jistghu jnaqqsu l-effettivita tal-kontracettivi orali, ghandek tikkonsulta mat-tabib tieghek
li se jaghtik pariri dwar metodi kontracettivi addizzjonali.
Treddax waqt il-kura bi Skilarence.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Skilarence jista’ jkollu effett zghir fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Wara li tichu Skilarence,
tista’ thossok sturdut/a jew ghajjien/a. Jekk inti affettwat/a, oqghod attent meta ssuq jew meta thaddem
il-magni.

Skilarence fih il-lattozju
Jekk it-tabib qallek li ghandek intolleranza ghal certi tipi ta’ zokkor, ikkuntattja lit-tabib tieghek qabel
tichu dan il-prodott medicinali.

Skilarence fih sodium
Din il-medic¢ina fiha angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri essenzjalment ‘hieles
mis-sodium’.

3. Kif ghandek tiehu Skilarence

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

Doza

It-tabib tieghek se jibda l-kura tieghek b’doza baxxa ta’ Skilarence billi juza 30 mg pilloli. Dan sejjer
jehin lill-gisem tieghek biex jidra I-medicina u biex inaqqas I-effetti sekondarji, bhal problemi fl-
istonku u fl-imsaren. Id-doza se tizdied b’30 mg kull gimgha kif muri fit-tabella ta’ hawn taht. Meta
tilhaq doza ta’ 120 mg Skilarence kuljum, normalment mill-gimgha 4 ’il quddiem, tista’ teqleb ghal
120 mg pilloli ghall-konvenjenza. Meta teqleb il-pilloli minn 30 mg ghal 120 mg, jekk joghgbok kun
¢cert li ged tuza l-pillola u d-doza t-tajba.

Numru ta’ Total
Gimgha | Tip ta’ Kemm ghandek tiehu pilloli matul il- pillpli kull f gurpata
tal-Kura | pillola gurnata Jum doza
Filghodu | Nofsinhar | Filghaxija
1 30 mg - - 1 1 30 mg
2 30 mg 1 - 1 2 60 mg
3 30 mg 1 1 1 3 90 mg
4 120 mg - - 1 1 120 mg
5 120 mg 1 - 1 2 240 mg
6 120 mg 1 1 1 3 360 mg
7 120 mg 1 1 2 4 480 mg
8 120 mg 2 1 2 5 600 mg
o+ 120 mg 2 2 2 6 720 mg

It-tabib tieghek sejjer jiccekkja kemm qed titjieb il-kundizzjoni tieghek wara li tibda tiehu Skilarence u
sejjer jiccekkja ghall-effetti sekondarji. Jekk ikollok effetti sekondarji severi wara zieda fid-doza, it-
tabib tieghek jista’ jirrakkomandalek biex tmur lura ghall-ahhar doza b’mod temporanju. Jekk I-effetti
sekondarji ma joholqux dagshekk problemi, id-doza tieghek sejra tizdied sakemm il-kundizzjoni
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tieghek tkun ikkontrollata tajjeb. Jista’ jkun 1i ma jkollokx bzonn id-doza massima ta’ 720 mg kuljum
kif ipprovdut fit-tabella ta” hawn fuq. Wara li 1-kundizzjoni tieghek tkun tjiebet bizzejjed, it-tabib
tieghek se jikkunsidra kif tnaqqas id-doza ta’ kuljum ta’ Skilarence gradwalment ghal li jkollok bZzonn
biex izzomm it-titjib.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Ibla’ 1-pilloli Skilarence shah b’likwidu. Hu I-pillola(i) tieghek waqt jew immedjatament wara ikla.
Tfarrakx, tagsamx, thollx il-pillola jew toghmodhiex, peress li din ghandha rita specjali 1i tghin biex
tipprevjeni irritazzjoni tal-istonku tieghek.

Jekk tiehu Skilarence aktar milli suppost
Jekk tahseb li hadt wisq pilloli Skilarence, ikkuntattja lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk tinsa tiehu Skilarence

M’ ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal doza li tkun insejt tiechu. Hu d-doza li jmiss fil-hin tas-
soltu u kompli hu I-medi¢ina ezatt kif deskritt f*dan il-fuljett jew ezatt kif ftehemt mat-tabib tieghek.
Stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar 1-uzu ta’ din il-medicina, staqgsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd. Uhud mill-effetti sekondarji, bhall-hmura tal-wic¢ jew tal-gisem (vampa), dijarea, problemi
fl-istonku u dardir normalment jitjiebu hekk kif tkompli 1-kura.

sensittivita ec¢essiva; insuffi¢jenza renali jew marda tal-kliewi li tissejjah sindrome ta’ Fanconi; jew
infezzjoni severa fil-mohh li tissejjah lewkoencefalopatija multifokali progressiva (PML). Mhux
maghruf kemm dawn isiru b’mod komuni. Ghas-sintomi ara hawn taht.

tal-wicc¢ jew tal-gisem (vampati) hija effett sekondarju komuni hafna Ii jista’ jaffettwa aktar minn
persuna wahda minn kull 7 10. Madankollu, jekk int ikollok hmura u jkollok kwalunkwe wiched mis-
sinjali li gejjin:

- tharhir, diffikulta biex tiehu nifs jew qtugh ta’ nifs,

- nefha fil-wic¢, fix-xofftejn, fl-halq jew fl-ilsien

waqqaf Skilarence u ¢empel tabib minnufih.

Infezzjoni fil-mohh li tissejjah PML

Il-lewkoencefalopatija multifokali progressiva (PML) hija infezzjoni fil-mohh rari izda serja li tista’
twassal ghal dizabilita severa jew ghall-mewt. Jekk tinnota dghufija gdida jew li qed tiggrava fuq naha
wahda tal-gisem; tfixkil fic-caqliq; tibdil fil-vista, fil-hsieb jew fil-memorja; konfuzjoni; jew tibdil fil-
personalita li jdum ghal diversi jien, ieqaf hu Skilarence u kellem lit-tabib tieghek minnufih.

Sindrome ta’ Fanconi

Is-sindrome ta’ Fanconi hu disturb fil-kliewi rari izda serju li jista’ jsir Skilarence. Jekk tinnota li qed
tghaddi aktar awrina (jew aktar ta’ spiss); qed tkun aktar bl-ghatx jew ged tixrob aktar min-normal; il-
muskoli tieghek jidhru aktar dghajfa, tikser ghadma; jew sempliciment ghandek ugigh, kellem lit-tabib
tieghek malajr kemm jista’ jkun sabiex dan ikun jista’ jigi investigat aktar.

Kellem lit-tabib tieghek jekk ikollok xi wiehed mill-effetti sekondarji i gejjin:
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Komuni hafna (jistghu jaffettwaw iktar minn persuna f*10)

- tnaqqis f’¢elloli bojod tad-demm imsejhin linfo¢iti (linfopenija)
- tnaqqis f’¢elloli bojod tad-demm kollha (lewkopenija)

- hmura tal-wic¢ jew tal-gisem (vampati)

- dijarea

- netha fl-istonku, ugigh fl-istonku jew bughawwieg fl-istonku

- thossok ma tiflahx (dardir)

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna {*10)

- zieda fi¢-¢elloli bojod tad-demm kollha (lewkocitosi)

- zieda f”¢elloli bojod specifici tad-demm imsejha osinofili

- zieda f*¢erti enzimi fid-demm (jintuzaw biex ji¢¢ekkjaw is-sahha tal-fwied tieghek)
- tkun ma tiflahx

- stitikezza

- gass (flatulenza), skumdita fl-istonku, indigestjoni

- nuqqas ta’ aptit

- ugigh ta’ ras

- gheja

- dghufija

- fwawar

- sensazzjonijiet anormali fuq il-gilda, bhal hakk, hrugq, tingiz, taghrix jew tnemnim
- irqajja’ roza jew homor fuq il-gilda (eritema)

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna f*100)

- sturdament

- proteina eccessiva fl-urina (proteinurja)

- zieda fil-kreatinina fis-seru (sustanza fid-demm li tintuza biex tkejjel kemm qed jahdmu tajjeb
il-kliewi tieghek)

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna £ 1,000)
- reazzjoni allergika tal-gilda

Rari hafna (jistghu jaffettwaw sa persuna £10,000)
- lewkimja linfatika akuta (tip ta’ kancer fid-demm)

- tnaqqis fit-tipi kollha ta’ ¢elloli tad-demm (panéitopenija)

Mhux maghruf (ma tistax tittiehed stima tal-frekwenza mid-data disponibbli)
- hruq ta’ Sant’ Antnin

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

5. Kif tahzen Skilarence

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u 1-fojl wara “EXP”. 1d-data
ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Din il-medi¢ina m’ghandhiex bzonn hazna specjali.
Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqgsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
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ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Skilarence 120 mg

- Is-sustanza attiva hi dimethyl fumarate. Pillola wahda fiha 120 mg dimethyl fumarate.

- Is-sustanzi 1-ohrajn huma: lactose monohydrate, cellulose microcrystalline, croscarmellose
sodium, colloidal anhydrous silica, magnesium stearate, methacrylic acid-ethyl acrylate
copolymer (1:1), talc, triethyl citrate, titanium dioxide (E171), simethicone, indigo carmine
(E132) u sodium hydroxide.

Kif jidher Skilarence 120 mg u l-kontenut tal-pakkett

Skilarence 120 mg huwa pillola blu tonda b’dijametru ta’ madwar 11.6 mm.

Dagsijiet tal-pakkett: 40, 70, 90, 100, 120, 180, 200, 240, 300, 360 u 400 pillola gastrorezistenti. Jista’
jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq. Il-pilloli huma ppakkjati f*folji tal-
PVC/PVDC-aluminju.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Almirall, S.A.

Ronda General Mitre, 151

E-08022 Barcelona

Spanja

Tel. +34 93 291 30 00

Manifattur

Industrias Farmacéuticas Almirall, S.A.
Ctra. de Martorell 41-61

E-08740 Sant Andreu de la Barca, Barcelona
Spanja

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien/ Luxembourg/Luxemburg
Almirall N.V., Tél/Tel: +32 (0)2 771 86 37

Bouarapusi/ Eesti/ Espaiia/ Hrvatska/ Kvmpoc/ Latvija/ Lietuva/ Magyarorszag/ Malta/ Roméania/
Slovenija

Almirall, S.A., Ten/Tel/TnA: +34 93 291 30 00

Ceska republika/ Slovenska republika
Almirall s.r.o, Tel: +420 739 686 638

Danmark/ Norge/ Sverige
Almirall ApS, T1f/Tel: +45 70 25 75 75

Deutschland
Almirall Hermal GmbH, Tel: +49 (0)40 72704-0

EALGoo
Galenica A.E., TnA: +30 210 52 81 700

France
Almirall SAS, Tél: +33(0)1 46 46 19 20
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Ireland
Almirall, S.A., Tel: +353 1800 849322

Island
Vistor hf., Simi: +354 535 70 00

Italia
Almirall SpA, Tel: +39 02 346181

Nederland
Almirall B.V., Tel: +31 (0) 30 711 15 10

Osterreich
Almirall GmbH, Tel: +43 (0)1/595 39 60

Polska
Almirall Sp. z 0.0., Tel.: +48 22 330 02 57

Portugal
Almirall - Produtos Farmacéuticos, Lda., Tel: +351 21 415 57 50

Suomi/Finland
Orion Pharma, Puh/Tel: +358 10 4261

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar £
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medicini: https://www.ema.europa.eu.
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