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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Taltz 40 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni {’siringa mimlija ghal-lest

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Ixekizumab huwa maghmul fi¢-celluli ta’ CHO permezz tat-teknologija rikombinanti tad-DNA.
Taltz 40 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha 40 mg ixekizumab {°0.5 ml.

Eccipjenti b effett maghruf:

mL wiehed ta’ soluzzjoni fih 0.30 mg polysorbate 80.

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni {’siringa mimlija ghal-lest
Kull siringa mimlija ghal-lest fiha 80 mg ixekizumab f’1 ml.

Eccipjenti b effett maghruf:

mL wiehed ta’ soluzzjoni fih 0.30 mg polysorbate 80.

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni (injezzjoni).

Is-soluzzjoni hija ¢ara u minn bla kulur sa kemxejn safra, b’pH mhux inqas minn 5.2 u mhux aktar
minn 6.2, u osmolalitd mhux ingas minn 235 mOsm/kg u mhux aktar minn 360 mOsm/kg.

4.  TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Psorjasi bil-plakka

Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa fl-adulti i huma
kandidati ghal terapija sistemika.

Psorjasi bil-plakka pedjatrika

9

Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa fit-tfal mill-eta ta
6 snin u b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u adolexxenti li huma kandidati ghal terapija sistemika.

Artrite psorjatika




Taltz, wahdu jew flimkien ma’ methotrexate, huwa indikat ghat-trattament ta’ artrite psorjatika attiva
f’pazjenti adulti li ma rrispondewx sew jew ma jittollerawx wiched jew izjed mit-terapiji ta’ medi¢ini
antirewmati¢i li jimmodifikaw il-mard (DMARD) ( ara sezzjoni 5.1).

Spondajloartrite assijali

Spondilite ankilosi (spondajloartrite assijali radjografika)
Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti adulti b’spondilite ankilosi attiva li ma rrispondewx
b’mod adegwat ghat-terapija konvenzjonali

Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika

Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti adulti b’spondilite ankilosi attiva li mhijiex
radjografika b’sinjali oggettivi ta’ inffammazzjoni kif indikat minn livelli gholjin tal-proteina C-
reactive (CRP-C-reactive protein) u/jew immagni ta’ rezonanza manjetika (MRI-magnetic resonance
imaging) 1i ma rrispondewx b’mod adegwat ghall-medicini antiinflammatorji li mhumiex sterojdi
(NSAIDs-non-steroidal anti-inflammatory drugs).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Dan il-prodott medi¢inali huwa mahsub biex jintuza taht il-gwida u s-supervizjoni ta’ tabib
b’esperjenza fid-dijanjosi u t-trattament ta’ kondizzjonijiet li ghalihom huwa indikat.

Pozologija

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

Id-doza rrakkomandata hija ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda f* gimgha 0, segwita minn
80 mg fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12, imbaghad doza ta’ manteniment ta’ 80 mg kull 4 gimghat
(Q4W).

Psorjasi bil-plakka pedjatrika (eta ta’ 6 snin u iZjed)
M’hemmx taghrif disponibbli dwar effikacja u sigurta fit-tfal taht I-eta ta’ 6 snin (ara sezzjoni 5.1). It-
taghrif disponibbli ma jippermettix pozologija ghal piz tal-gisem taht 25 kg.

Id-doza rrakkomandata fit-tfal moghtija permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda hija bbazata fuq il-
kategoriji ta’ piz li gejjin:

Piz tal-gisem tat- Id-doza rrakkomandata Id-doza rrakkomandata

tfal fil-bidu (Gimgha 0) kull 4 gimghat (Q4W)
minn hemm ’il quddiem

Aktar minn 50 kg 160 mg 80 mg

25sa50kg 80 mg 40 mg

Ghat-tfal moghtija doza ta’ 80 mg, Taltz jista’ jintuza direttament mis-siringa mimlija ghal-lest.

Jekk is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex disponibbli, dozi inqas minn 80 mg iridu jigu
ppreparati minn professjonist fil-kura tas-sahha. Ghal istruzzjonijiet dwar il-preparazzjoni ta’ dozi ta’
ixekizumab ta’ 40 mg, ara sezzjoni 6.6.

Taltz mhuwiex irrakkomandat ghall-uzu fit-tfal b’piz tal-gisem inqas minn 25 kg. Il-pizijiet tal-gisem
pedjatri¢i ghandhom jinkitbu f’registru u jergghu jigu ¢éekkjati b’mod regolari qabel ma tinghata d-
doza.

Artrite psorjatika
Id-doza rrakkomandata hija ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda f* gimgha 0, imbaghad
tkompli b’80 mg kull 4 gimghat. Ghall-pazjenti b’artrite psorjatika li fl-istess hin ghandhom psorjasi



bil-plakka li hija moderata sa severa, l-iskeda irrakkomandata ta’ dozagg hija l-istess bhal dik ta’
psorjasi bil-plakka.

Spondajloartrite assijali (radjografika u mhux radjografika)
Id-doza rrakkomandata hija ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda f* gimgha 0, imbaghad
tkompli b’80 mg kull 4 gimghat (ara sezzjoni 5.1 ghal aktar informazzjoni).

Ghall-indikazzjonijiet kollha (psorjasi bil-plakka fl-adulti u fit-tfal, artrite psorjatika, spondajloartrite
assijali) wiehed ghandu jikkunsidra jwaqqaf it-trattament f’pazjenti li ma wrew l-ebda rispons wara 16
sa 20 gimgha ta’ trattament. Xi whud mill-pazjenti b’rispons parzjali fil-bidu jistghu sussegwentement
imorru ghall-ahjar bit-tkomplija tat-trattament ghal aktar minn 20 gimgha.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani
Ma huwa mehtieg 1-ebda aggustament fid-doza f’suggetti b’eta > 65 sena (ara sezzjoni 5.2).
Hemm informazzjoni limitata f’individwi li ghandhom > 75 sena.

Indeboliment renali jew epatiku
Taltz ma giex studjat f’dawn il-popolazzjonijiet ta’ pazjenti. Ma jistghu jinghataw l-ebda
rakkomandazzjonijiet dwar id-doza.

Popolazzjoni pedjatrika
Psorjasi bil-plakka pedjatrika (b ’piz tal-gisem inqas minn 25 kg u taht l-eta ta’ 6 snin)

Ma hemm l-ebda uzu rilevanti ghal Taltz fit-tfal li ghandhom piz tal-gisem inqas minn 25 kg u taht 1-
eta ta’ 6 snin fit-trattament ta’ psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa.

Artrite psorjatika pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ Taltz fit-tfal u fl-adolexxenti minn eta ta’ sentejn sa inqas minn 18-il sena
fit-trattament ta’ artrite psorjatika ( kategorija ta’ artrite idjopatika tal-minorenni) ma gewx determinati
s’issa. Dejta mhux disponibbli.

Ma hemm l-ebda uzu rilevanti ghal Taltz fit-tfal li ghandhom ingas minn sentejn ghall-indikazzjoni ta’
artrite psorjatika.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

UZzu subkutaneju.

Taltz qieghed ghal injezzjoni taht il-gilda. Il-postijiet tal-injezzjoni jistghu jinbidlu. Jekk ikun
possibbli, partijiet fil-gilda li tidher 1i fihom il-psorjasi ghandhom jigu evitati bhala postijiet ghall-
injezzjoni. Is-soluzzjoni/is-siringa ma jridux jithawdu.

Wara tahrig tajjeb fit-teknika tal-injezzjoni taht il-gilda, il-pazjenti jistghu jinjettaw Taltz lilhom
infushom jekk professjonist fil-kura tas-sahha jqis li dan ikun xieraq. Madankollu, it-tabib ghandu
jaccerta ruhu li 1-pazjenti jigu segwiti b’mod xieraq. Istruzzjonijiet komprensivi ghall-ghoti qed
jinghataw fil-fuljett ta’ taghrif u fil-manwal ghall-uzu mill-utent.

Jekk is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex disponibbli, dozi inqas minn 80 mg fejn id-doza
trid tigi ppreparata ghandhom jigu moghtija biss minn professjonist fil-kura tas-sahha.

Ghal istruzzjonijiet dwar il-preparazzjoni tal-prodott medicinali qabel ma jinghata, ara sezzjoni 6.6.



4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva serja ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati
fis-sezzjoni 6.1.

Infezzjonijiet attivi li jkunu klinikament importanti (ez. tuberkulozi attiva, ara sezzjoni 4.4).
4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Trac¢cabilita

Sabiex titjib it-traccabilita ta’ prodotti medi¢inali bijologici, I-isem u n-numru tal-lott tal-prodott li se
jinghta ghandhom jitnizzlu b’mod car.

Infezzjonijiet

It-trattament b’Taltz huwa asso¢jat ma’ zieda fir-rata ta’ infezzjonijiet bhal infezzjoni fin-naha ta’ fuq
tal-apprat tan-nifs, kandidjasi orali, konguntivite, u infezzjonijiet b’tinea (ara sezzjoni 4.8).

Taltz ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’infezzjoni kronika li hija klinikament importanti jew
ghandhom passat mediku ta’ infezzjoni rikorrenti. Il-pazjenti ghandhom jigu mgharrfa biex ifittxu
ghajnuna medika jekk ikollhom sinjali jew sintomi li jistghu jkunu indikattivi ta’ xi infezzjoni. Jekk
tizviluppa infezzjoni, il-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjoni u Taltz ghandu jitwaqqaf
jekk il-pazjent mhuwiex jirrispondi ghal terapija standard jew jekk l-infezzjoni ssir serja. Taltz
m’ghandux jitkompla sakemm tghaddi l-infezzjoni.

Taltz ma jistax jinghata lill-pazjenti b’tuberkulozi (TB - tuberculosis) attiva. Terapija kontra t-TB
gabel ma tibda Taltz f’pazjenti b’TB inattiva ghandha tigi kkunsidrata.

Sensittivita ecéessiva

Gew irrappurtati reazzjonijiet serji ta’ sensittivita eccessiva, inkluz xi kazijiet ta’ anafilassi,
angjoedima, urtikarja u u b’mod rari reazzjonijiet serji ta’ sensittivita e¢¢essiva li johorgu tard

(10 ijiem-14-il jum wara l-injezzjoni) li jinkludu urtikarja mfirxxa ma’ kullimkien, qtugh ta’ nifs u
livelli gholjin ta’ antikorpi. Jekk issehh reazzjoni serja ta’ sensittivita e¢¢essiva, l-ghoti ta’ Taltz
ghandu jitwaqqaf immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa.

Mard inflammatorju tal-musrana (inkluz il-marda ta’ Crohn u kolite ul¢erativa)

Gew irrappurtati kazijiet godda jew kazijiet li jmorru ghall-aghar ta’ mard infjammatorju tal-musrana
b’ ixekizumab (ara sezzjoni 4.8). Ixekizumab mhux irrakkomandat f* pazjenti b’mard infjammatorju
tal-musrana. Jekk pazjent jizviluppa sinjali u sintomi ta’ mard infjammatorju tal-musrana jew jinnota li
mard infjammatorju tal-musrana li jkun diga prezenti jmur ghall-aghar, ixekizumab ghandu jitwaqqaf
u jinbeda mmaniggar mediku xieraq.

Tilgim

Taltz m’ghandux jintuza flimkien ma’ va¢¢ini hajjin. Ma hija disponibbli 1-ebda dejta dwar ir-rispons
ghal vac¢cini hajjin, m”hemmx bizzejjed dejta dwar ir-rispons ghall-vac¢ini inattivi (ara sezzjoni 5.1).

Ec¢cipjenti b’effett maghruf

Sodium
Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn mmol 1 ta’ sodium (23 mg) f’kull doza ta’ 40 mg u f’kull
doza ta’ 80 mg, jigifieri tista’ tghid essenzjalment “hieles mis-sodium”.



Polysorbate

Dan il-prodott medicinali fih 0.15 mg ta’ polysorbate 80 f’kull siringa mimlija ghal-lest ta” 40 mg li
huwa ekwivalenti ghal 0.30 mg/mL. Dan il-prodott medic¢inali fih 0.3 mg ta’ polysorbate 80 f’kull
siringa mimlija ghal-lest ta’ 80 mg li huwa ekwivalenti ghal 0.30 mg/mL. Polysorbates jistghu
jikkawzaw reazzjonijiet allergici.

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

Fl-istudji ta’ psorjasi bil-plakka, is-sigurta ta’ Taltz moghti flimkien ma’ sustanzi immunomodulatorji
ohra jew fototerapija ma gietx analizzata.

F’analizi ta’ farmakokinetika ta’ popolazzjoni, it-tnehhija ta’ ixekizumab ma kinitx affetwata mill-
ghoti fl-istess hin ta’ kortikosterojdi orali, NSAIDs, sulfasalazine, jew methotrexate.

Sustrati tac-citokrom P450

Ir-rizultati ta’ studju ta’ interazzjoni f’pazjenti b’psorjasi moderata ghal severa kkonkludew li 12-il
gimgha ta’ ixekizumab ma’ sustanzi mmetabolizzati b’CYP3A4 (i.e., midazolam), CYP2C9 (i.e.,
warfarin), CYP2C19 (i.e., omeprazole), CYP1A2 (i.e., caffeine) jew CYP2D6 (i.e.,
dextromethorphan) m’ghandux impatt klinikament sinifikanti fuq il-farmakokinetika ta’ dawn is-
sustanzi.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa ta’ eta li jista’ jkollhom it-tfal

Nisa ta’ eta li jista’ jkollhom it-tfal ghandhom juzaw metodu effettiv ta’ kontracezzjoni matul it-
trattament u ghal mill-inqas 10 gimghat wara t-trattament.

Tqala

Hemm ammont limitat ta’ dejta dwar 1-uzu ta’ ixekizumab f’nisa tqal. Studji f’annimali ma jurux
effetti hziena diretti jew indiretti fuq it-tqala, 1-izvilupp tal-embriju jew tal-fetu, it-twelid jew 1-
izvilupp wara t-twelid (ara sezzjoni 5.3). Bhala prekawzjoni huwa preferribli li jigi evitat l-uzu ta’
Taltz matul it-tqala.

Treddigh

Mhux maghruf jekk ixekizumab jigix eliminat mill-halib tas-sider tal-bniedem jew jigix assorbit
b’mod sistemiku wara li jittiched mill-halq. Madankollu, ixekizumab jigi eliminat f’livelli baxxi fil-
halib tax-xadini cynomolgus. Ghandha tittiched dec¢izjoni jekk il-mara twaqqafx it-treddigh jew
twaqqafx it-trattament b’Taltz, wara li jigi kkunsidrat il-benefi¢¢ju ta’ treddigh ghat-tarbija u 1-
benefic¢éju tat-trattament ghall-mara.

Fertilita

Ma giex stmat l-effett ta’ ixekizumab fuq il-fertilita umana. Studji f’annimali ma jurux effetti hziena
diretti jew indiretti fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3).

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Taltz m’ghandu l-ebda effett jew ftit li xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.



4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommariju tal-profil ta’ sigurta

L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti kienu reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni
(15.5 %) u infezzjonijiet fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs (16.4 %) (1-aktar frekwenti nasofaringite).

Reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

Reazzjonijiet avversi minn studji klini¢i u rapporti wara t-tqeghid fis-suq (Tabella 1) huma elenkati
skont il-klassi tas-sistemi u tal-organi MedDRA. F’kull klassi tas-sistemi u tal-organi, ir-reazzjonijiet
avversi huma kklassifikati skont il-frekwenza, b’dawk l-aktar frekwenti mnizzla 1-ewwel. F’kull grupp
ta’ frekwenza, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk l-aktar serji
mnizzla l-ewwel, segwiti minn dawk anqas serji. Barra dan, il-kategorija ta’ frekwenza li
tikkorrispondi ma’ kull reazzjoni avversa hija bbazata fuq il-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).

Total ta’ 8 956 pazjent gew ittrattati b’Taltz {’studji klini¢i maghmula fl-ghama u open-label fi
psorjasi tal-plakka, artrite psorjatika, spondajloartrite assijali u kondizzjonijiet ohra awtoimmuni.
Minn dawn, 6 385 pazjent gew esposti ghal Taltz ghal mill-inqas sena, li b>’mod kumulattiv
jirrapprezentaw esposizzjoni ta’ 19 883 pazjent adult/sena ta’ espozizzjoni u 196 tifel u tifla li b’mod
kumulattiv jirrapprezentaw 207 pazjenti/sena ta’ espozizzjoni.

Tabella 1. Lista ta’ reazzjonijiet avversi fl-istudji klini¢i u minn rapporti wara t-tqeghid fis-
suq
Klassi tas-sistemi u tal-organi | Frekwenza Reazzjoni avversa
Infezzjonijiet u infestazzjonijiet | Komuni hafna Infezzjoni fin-naha ta’ fuq tal-
apprat tan-nifs
Komuni Infezzjoni b’tinea,
Herpes Simplex (mukokutanju)
Mhux komuni Influwenza,
Rinite,
Kandidjasi orali,
Konguntivite,
Cellulite
Rari Kandidjazi esofagali
Disturbi tad-demm u tas- Mhux komuni Newtropenija,
sistema limfatika Trombo¢itopenija
Disturbi fis-sistema immuni Mhux komuni Angjoedima
Rari Anafilassi
Disturbi respiratorji, tora¢ici u | Komuni Ugigh fil-halq u fil-faringi
medjastinali
Disturbi gastrointestinali Komuni Nawsja
Mhux komuni Mard infjammatorju tal-
musrana
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti Mhux komuni Urtikarja,
ta’ taht il-gilda Raxx,
Ekzema
Disturbi generali u Komuni hafna Reazzjonijiet fis-sit tal-
kondizzjonijiet ta’ mnejn injezzjoni®
jinghata

® Ara s-sezzjoni deskrizzjoni ta’ ghazla ta’ reazzjonijiet avversi




Deskrizzjoni ta’ ghazla ta’ reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni

L-aktar reazzjonijiet avversi osservati b’mod frekwenti fis-sit tal-injezzjoni kienu eritema u ugigh.
Dawn ir-reazzjonijiet fil-bi¢¢a I-kbira kienu minn hfief sa moderati fil-qawwa taghhom u ma wasslux
ghat-twaqqif ta’ Taltz.

Fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka fl-adulti, ir-reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni kienu aktar komuni
f’individwi b’piz tal-gisem ta’ < 60 kg meta mgabbla mal-grupp b’piz tal-gisem ta’ > 60 kg (25 % vs.
14 % ghall-gruppi ta’ Q2W u Q4W f’daqqa). Fl-istudji tal-artrite psojatika,ir-reazzjonijiet fis-sit tal-
injezzjoni kienu aktar komuni f’individwi b’piz tal-gisem ta’ < 100 kg meta mqgabbla mal-grupp b’piz
tal-gisem ta’ > 100 kg (24 % vs. 13 % ghall-gruppi ta’ Q2W u Q4W f’daqqa). Fl-istudji ta’
spondajloartrite assijali, ir-reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni kienu simili f’individwi b’piz tal-gisem ta’
< 100 kg meta mqabbla mal-grupp b’piz tal-gisem ta’ > 100 kg (14 % vs. 9 % ghall-gruppi ta’ Q2W u
Q4W f’daqqa).1z-zieda fil-frekwenzi ta’ reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni fil-gruppi ta’ Q2W u Q4W
f’daqqa ma rrizultatx f’zieda fl-ammont ta’ twaqqif mill-istudji kemm f’tal-psorjasi bil-plakka, kemm
f’tal-artrite psorjatika u kemm f’ta’ spondajloartrite assijali.

Ir-rizultati deskritti aktar ’il fuq huma miksuba bil-formulazzjoni originali ta’ Taltz. F’studju cross-
over, maghmul b’mod arbitrarju u single-blinded 45 suggett b’sahhithom fejn tqabblu 1-
formulazzjoni originali u 1-formulazzjoni riveduta minghajr ¢itrat, inkisbu punteggi fl-ugigh skont 1-
Iskala Analoga Vizwali (VAS- Visual Analogue Scale) 1i kienu statistikament b’mod sinifikanti aktar
baxxi bil-formulazzjoni minghajr ¢itrat vs. l-originali waqt l-injezzjoni (differenza fil-puntegg Medju
LS tal-VAS -21.69) u 10 min wara l-injezzjoni (differenza fil-puntegg Medju LS tal-VAS -4.47).

Infezzjonijiet

Fil-perjodu kkontrollat bi placebo tal-istudji klini¢i ta’ fazi III ta’ psorjasi bil-plakka fl-adulti, gew
irrappurtati infezzjonijiet £°27.2% tal-pazjenti ttrattati b’Taltz sa 12-il gimgha meta mgabbla ma’
22.9% tal-pazjenti ttratti bi placebo.

[I-maggoranza tal-infezzjonjiet ma kinux serji u kienu minn hfief sa moderati fil-qawwa taghhom, li
f"hafna minnhom ma kienx hemm il-bzonn li jitwaqqaf it-trattament. Infezzjonijiet serji sehhew 13
(0.6%) mill-pazjenti ttrattati b’Taltz u £°3 (0.4%) mill-pazjenti ttrattati bil-placebo (ara sezzjoni 4.4).
Matul il-perjodu kollu ta’ trattament, infezzjonijiet gew irrapportati £°52.8% mill-pazjenti ttrattati
b’Taltz (46.9 minn kull 100 pazjent kull sena ). Infezzjonijiet serji gew irrapportati f1.6% mill-
pazjenti ttrattati b’Taltz (1.5 minn kull 100 pazjent kull sena).

Ir-rati ta’ infezzjoni osservati fl-istud;ji klini¢i tal-artrite psorjatika u ta’ spondajloartrite assijali kienu
simili ghal dawk osservati fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka bl-e¢¢ezzjoni tal-frekwenzi tar-reazzjonijiet
avversi tal-influwenza u tal-konguntivite li kienu komuni f’pazjenti b’artrite psorjatika.

Valutazzjoni fil-laboratorju ta’ newtropenija u trombocitopenija

Fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka, 9% mill-pazjenti li kienu qed jir¢ievu Taltz zviluppaw newtropenija.
Fil-parti 1-kbira tal-kazijiet, 1-ghadd ta’ newtrofili fid-demm kien ta’ >1 000 celluli/mm?. Dawn il-
livelli ta’ newtropenija jistghu jdumu fiz-Zmien, jitilghu u jinzlu, jew ikunu temporanji. 0.1% tal-
pazjenti li kienu ged jircievu Taltz zviluppaw ghadd ta’ newtrofili ta’ <1 000 cells/mm?®. B’mod
generali n-newtropenija ma kinitx tehtieg twaqqif ta’ Taltz. 3% tal-pazjenti esposti ghal Taltz kellhom
bidla minn valur ta’ plejtlits fil-linja bazi normali ghal <150 000 ¢elluli ta’ plejtlits/mm?® sa

>75 000 celluli/mm?. It-trombocitopenija tista” ddum fiz-zmien, titla’ jew tinzel jew tkun temporanja.

Il-frekwenza tan-newtropenija u tat-trombocitopenija fl-istudji klini¢i tal-artrite psorjatika u ta’
spondajloartrite assijali kienu simili ghal dawk osservati fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka.

Immunogenicita

Madwar 9-17% tal-pazjenti adulti bi psorjasi bil-plakka ttrattati b’Taltz bl-iskeda ta’ ghoti tad-dozi
rrakkomandati zviluppaw antikorpi kontra l-medic¢ina, li I-maggoranza taghhom kienu titri baxxi u ma
kinux asso¢jati ma’ tnaqqis fir-rispons kliniku sa 60 gimgha ta’ trattament. Madankollu, madwar 1%



tal-pazjenti ttrattati b’ Taltz kellhom ikkonfermati antikorpi li jinnewtralizzaw asso¢jati ma’
konc¢entrazzjonijiet baxxi tal-medic¢ina u tnaqgqis fir-rispons kliniku.

Madwar 11 % tal-pazjenti b’artrite psorjatika ttrattati b’Taltz ghal 52 gimgha bl-iskeda rrakkomandata
ta’ dozagg zviluppaw antikorpi kontra I-medicina, li I-maggoranza taghhom kienu titri baxxi u
f"madwar 8 % gie kkonfermat li kellhom antikorpi li jinnewtralizzaw. Ma gietx osservata
assocjazzjoni cara bejn il-presenza ta’ antikorpi li jinnewtralizzaw u l-impatt fuq il-koncentrazzjoni
tal-medicina jew l-effikacja.

F’pazjenti pedjatri¢i bi psorjasi ttrattati b’Taltz bl-iskeda ta’ dozagg irrakkomandata sa 12-il gimgha,
21 pazjent (18%) zviluppaw antikorpi kontra I-medi¢ina, madwar nofs kellhom volum baxx u

5 pazjenti (4%) gew ikkonfermati li kellhom antikorpi li jinnewtralizzaw asso¢jati ma’
koncentrazzjonijiet baxxi tal-medi¢ina. Ma kien hemm ebda asso¢jazzjoni ma’ rispons kliniku jew
avvenimenti avversi.

F’pazjenti b’spondajloartrite assijali radjografika ttrattati b’ Taltz bl-iskeda rrakkomandata ta’ dozagg
ghal 16-il gimgha, 5.2% zviluppaw antikorpi kontra l-medicina, li l-parti 1-kbira taghhom kienu ta’
ammonti zghar u 1.5% (3 pazjenti) kellhom antikorpi li jinnewtralizzaw (NAb -neutralising
antibodies). F’dawn it-3 pazjenti, kampjuni pozittivi ghal Nab kellhom koncentrazzjonijiet baxxi ta’
ixekizumab u ebda wiehed minn dawn il-pazjenti ma kiseb rispons ta’ ASAS40. F’pazjenti
b’spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika ttrattati b’Taltz bl-iskeda rrakkomandata ta’ dozagg
ghal 52 gimgha, 8.9 % zviluppaw antikorpi kontra l1-medicina, li kollha kemm huma kienu t’ammonti
zghar; ebda pazjent ma kellu antikorpi li jinnewtralizzaw; u milli jidher ma giet osservata ebda
assocjazzjoni bejn il-presenza ta’ antikorpi kontra I-medi¢ina u kon¢entrazzjoni tal-medi¢ina, effikacja
jew sigurta.

Fl-indikazzjonijiet kollha, ma gietx stabbilita b>’mod ¢ar asso¢jazzjoni bejn l-immunogenicita u
avvenimenti avversi li dehru minhabba t-trattament.

Popolazzjoni pedjatrika

Il-profil ta’ sigurta osservat fit-tfal bi psorjasi bil-plakka ttrattati b’Taltz kull 4 gimghat huwa
konsistenti mal-profil ta’ sigurta f’pazjenti adulti bi psorjasi bil-plakka bl-ec¢ezzjoni ghall-frekwenzi
ta’ konguntivite, influwenza u urtikarja li huma komuni. Il-mard infjammatorju tal-imsaren kien ukoll
aktar frekwenti f’pazjenti pedjatri¢i ghalkemm baga’ mhux komuni. Fl-istudju kliniku pedjatriku, il-
marda ta’ Crohn sehhet £0.9 % tal-pazjenti fil-grupp ta’ Taltz u 0 % ta’ pazjenti fil-grupp ta’ placebo
matul il-perijodu ta’ 12-il gimgha kkontrollat bi placebo. [l-marda ta’ Crohn sehhet f’total ta’

4 suggetti ttrattati b’ Taltz (2 %) matul iz-zewg perijodi ta’ kontroll bi placebo u ta’ manteniment fl-
istudju kliniku pedjatriku.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

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

4.9 Doza eccessiva
Dozi sa 180 mg nghataw taht il-gilda fi provi klini¢i minghajr tossic¢ita li llimitat id-doza. Kienu
rrappurtati dozi eccessivi sa 240 mg, moghtija minn taht il-gilda, bhala ghoti ta’ darba fi provi klini¢i

minghajr 1-ebda avvenimenti avversi serji.

F’kaz ta’ doza eccessiva, huwa rrakkomandat li I-pazjent jigi mmonitorjat ghal sinjali u sintomi ta’
reazzjonijiet avversi u ghandu jinbeda trattament xieraq tas-sintomi immedjatament.



5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici
Kategorija farmakoterapewtika: Immunosoppressanti, inibituri ta’ interleukin, Kodi¢i ATC: LO4AC13

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Ixekizumab huwa antikorp monoklonali IgG4 1i jintrabat b’affinita kbira (< 3 pM) u b’mod specifiku
ma’ interleukin 17A (kemm IL-17A u IL-17A/F). Konc¢entrazzjonijiet gholja ta’ IL-17A gew implikati
fil-patogenesi tal-psorjasi billi jippromwovu l-proliferazzjoni u l-attivazzjoni tal-keratinociti, kif ukoll
fil-patogenesi tal-artrite psorjatika u ta’ spondajloartrite assijali billi tikkawza infjammazzjoni li
twassal ghal hsara fejn 1-ghadam jittiekel u I-formazzjoni patologika ta’ ghadam gdid.. In-
newtralizzazzjoni ta’ IL-17A permezz ta’ ixekizumab tinibixxi dawn l-azzjonijiet. Ixekizumab ma
jintrabatx mal-ligands IL-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E jew IL-17F.

Analizi ta’ ribit in vitro ikkonfermaw li ixekizumab ma jintrabatx mar-ri¢etturi Fcy I, Ila, u Illa tal-
bniedem jew mal-komponent C1q tal-komplement.

Effetti farmakodinami¢i

Ixekizumab jirregola r-risponsi bijologici kkagunati jew irregolati minn IL-17A. Abbazi ta’ dejta minn
bijopsija ta’ gilda psorjatika minn studju ta’ fazi I, kien hemm tendenza marbuta mad-doza lejn tnaqqis
fil-hxuna tal-epidermide, fin-numru ta’ keratino¢iti, ¢elluli T, u ¢elluli dentriti¢i li jkunu ged joktru, kif
ukoll tnaqqis fil-markaturi lokali ta’ infjammazzjoni mil-linja bazi sa jum 43. Bhala konsegwenza
diretta trattament b’ixekizumab inaqqas l-eritema, I-ebusija u d-deskwamazzjoni prezenti fil-lezjonijiet
tal-psorjasi tal-plakka.

Gie muri li ixekizumab ibaxxi (fi zmien gimgha mill-bidu tat-trattament) il-livelli tal-proteina C-
reactive, i huwa marker ta’ inffammazzjoni.

Effikacja klinika u sigurta

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

L-effikacja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew ezaminati fi tliet studji tal-fazi III ikkontrollati bi placebo
fejn la l-investigaturi u lanqas I-individwi li ntghazlu b’mod arbitrarju ma kienu jafu liema sustanza
geghda tintuza f’pazjenti adulti (N=3 866) bi psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa u li kienu
kandidati ghal fototerapija jew terapija sistemika (UNCOVER-1, UNCOVER-2, u UNCOVER-3). L-
effikacja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew ivvalutati wkoll kontra etanercept (UNCOVER-2 u
UNCOVER-3). Il-pazjenti li ntghazlu b’mod arbitrarju biex jir¢ievu ixekizumab u li kellhom rispons
ghat-trattament b’sPGA (0,1) (Evalwazzjoni Globali statika mill-iSpecjalisti - static Physicians Global
Assessment) f*gimgha 12 regghu ntghazlu b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu placebo jew ixekizumab
ghal 48 gimgha ohra (UNCOVER-1 u UNCOVER-2); il-pazjenti li ntghazlu b’mod arbitrarju ghall-
placebo, etanercept jew ixekizumab li ma kellhomx rispons ghat-trattament b’sPGA (0,1) réivew
ixekizumab sa 48 gimgha. Barra minn hekk, 1-effikacja u s-sigurta fit-tul gew evalwati f’kull wiehed
mit-tliet studji ghal total ta’ 5 snin f’pazjenti li ppartecipaw tul iz-Zzmien kollu tal-istudju.

64% tal-pazjenti kienu r¢ivew terapija sistemika qabel (bijologika, sistemika konvenzjonali jew
psoralen u ultravjola A (PUVA - psoralen and ultraviolet A)), 43.5 % fototerapija qabel, 49.3 %
terapija sistemika konvenzjonali gabel, u 26.4 % terapija bijologika qabel. 14.9 % kienu r¢ivew mill-
anqas sustanza wahda kontra TNF alpha, u 8.7 % sustanza kontra IL-12/IL-23. 23.4 % tal-pazjenti
kellhom storja ta’ artrite psorjatika fil-linja bazi.

Fit-tliet studji, il-lott tal-iskopijiet primarji kienu l-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu rispons PASI 75
(Indi¢i tas-Severita u l-Erja tal-Psorjasi -Psoriasis Area and Severity Index) u rispons sPGA ta’ “0”

(“car”) jew 1 (“minimu”) f’gimgha 12 versus placebo. Il-linja bazi medjana tal-puntegg PASI kienet
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tvarja minn 17.4 sa 18.3; 48.3 % sa 51.2 % tal-pazjenti kellhom linja bazi ta’ puntegg ta’ sSPGA ta’
sever jew sever hafna, u linja bazi medja ta’ hakk fuq I-Iskala ta’ Klassifikazzjoni Numerika (NRS tal-
hakk - itch Numeric Rating Scale) li kienet tvarja minn 6.3 sa 7.1.

Rispons kliniku fit-12-il gimgha

F’UNCOVER-1 ntghazlu b’mod arbitrarju 1 296 pazjent (1:1:1) biex jew jir¢ievu placebo jew
ixekizumab (80 mg kull gimaghtejn jew erba’ gimghat [Q2W jew Q4W] wara doza tal-bidu ta’
160 mg) ghal 12-il gimgha.

Tabella 2. Rizultati ta’ effikac¢ja fil-gimgha 12 fUNCOVER-1
Numru ta’ pazjenti (%) Differenza mill-plac¢ebo fir-rata ta’
' rispons (95% CI)

Skopijiet finali Placebo Ixekizumab Ixekizumab Ixekizumab Ixekizumab

(N =431) 80 mg Q4W 80 mg Q2W 80 mg Q4W 80 mg Q2W

(N =1432) (N =1433)

sPGA ta’ “0”
(cara) jew “1” 14 (3.2) 330 (76.4)* 354 (81.8)* 73.1(68.8,77.5) | 78.5(74.5, 82.5)
(minimu)
?fa(r}s @’ "0 0 149 (34.5)* 160 (37.0)* 34.5(30.0,39.0) | 37.0 (32.4,41.5)
PASI 75 17 (3.9) 357 (82.6)* 386 (89.1)* 78.7(74.7,82.7) | 85.2(81.7,88.7)
PASI 90 2(0.5) 279 (64.6)* 307 (70.9)2 64.1(59.6, 68.7) | 70.4 (66.1, 74.8)
PASI 100 0 145 (33.6)* 153 (35.3) 33.6(29.1, 38.0) | 35.3(30.8,39.8)
Tnaqqis ta’ > 4°
fuq I-NRS ta’ 58 (15.5) 305 (80.5)* 336 (85.9)? 65.0 (59.5,70.4) | 70.4 (65.4,75.5)
Hakk

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata

Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala pazjenti li ma wigbux ghat-trattament.
“p < 0.001 imgabbel ma’ placebo
b ll-pazjenti b’NRS ta’ hakk ta’ > 4 fil-linja bazi: placebo N = 374, ixekizumab 80 mg Q4W N = 379,

ixekizumab 80 mg Q2W N = 391

F’UNCOVER-2 ntghazlu b’mod arbitrarju 1,224 pazjent (1:2:2:2) biex jew jircievu placebo, jew
ixekizumab (80 mg kull gimaghtejn jew erba’ gimghat [Q2W jew Q4W] wara doza tal-bidu ta’

160 mg) jew etanercept 50 mg darbtejn fil-gimgha ghal 12-il gimgha.
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Tabella 3. Rizultati ta’ effikacja fil-gimgha 12 fUNCOVER-2
. Differenza mill-placebo fir-
s 0,
Numru ta” pazjenti (%) rata ta’ rispons (95% CI)
Skopijiet . . Etanercept . .
finali Placebo Ixekizumab Ixekizumab 50 me darbtein Ixekizumab | Ixekizumab
80 mg Q4W 80 mg Q2W g 1 80 mg Q4W | 80 mg Q2W
(N =168) (N = 347) (N =351 fil-gimgha
(N =358)
sPGA ta’
“0” (cara) ab ab . 70.5 (65.3, 80.8 (76.3,
jew “17 4(2.4) 253 (72.9) 292 (83.2) 129 (36.0) 75.7) 85.4)
(minima)
sPGA ta’ ab ab . 31.7 (26.6, 41.3 (36.0,
«0” (¢ara) 1 (0.6) 112 (32.3) 147 (41.9) 21(5.9) 36.7) 46.6)
. ) ) 75.1(70.2, 87.4 (834,
a,b a,b a
PASI 75 4(2.4) 269 (77.5) 315 (89.7) 149 (41.6) 80.1) 91.3)
59.1(53.8 70.1 (65.2
a,b a,b a > 5
PASI 90 1 (0.6) 207 (59.7) 248 (70.7) 67 (18.7) 64.4) 75.0)
. . 30.2 (25.2, 39.9 (34.6,
a,b a,b ¢
PASI 100 1 (0.6) 107 (30.8) 142 (40.5) 19 (5.3) 35.2) 45.1)
Tnaqqis ta’
> 44 fuq 1-
NRS ghall- 19 (14.1) 225 (76.8)*° 258 (85.1)*° 177 (57.8)* 62.7 551, 711 (64.0,
Hakk 70.3) 78.2)

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata
Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala pazjenti l[i ma wigbux ghat-trattament.
“p <0.001 imgabbel ma’ placebo,
bp < 0.001 imgabbel ma’ etanercept;
‘p < 0.01 imgabbel ma’ placebo

4 Pazjenti b’NRS ghall-Hakk > 4 fl-linja bazi: placebo N = 135, ixekizumab 80 mg Q4W N = 293,
ixekizumab 80 mg Q2W N = 303, etanercept N = 306

F’UNCOVER-3 ntghazlu b’mod arbitrarju 1,346 pazjent (1:2:2:2) biex jew jircievu placebo, jew
ixekizumab (80 mg kull gimaghtejn jew erba’ gimghat [Q2W jew Q4W] wara doza tal-bidu ta’
160 mg) jew etanercept 50 mg darbtejn kuljum ghal 12-il gimgha.
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Tabella 4. Rizultati ta’ effikacja fil-gimgha 12 fUNCOVER-3
Differenza mill-placebo fir-
Numru ta’ Pazjenti (%) rata ta’ rispons (95% CI)
gl;(;ﬁij iet Etanercept
. Ixekizumab Ixekizumab 50 mg . .
(gi"?zg) 80 mg Q4W | 80mgQ2W | darbtejn fil- é’(‘)erlgz‘gf\‘; ;’Serlzz‘ggiz
(N = 386) (N = 385) gimgha g g
(N =382)
sPGA ta’
“0” (cara) 68.7 (63.1, 73.8 (68.5,
. 13 (6. 291 (75.4)*° 1 .5)b 159 (41.6)*
jew <17 3(6.7) 91 (75.4) 310 (80.5) 59 (41.6) 74.2) 79.1)
(minima)
sPGA ta “0” ab ab . 36.0 (31.2, 40.3 (354,
(cara) 0 139 (36.0) 155 (40.3) 33 (8.6) 40.8) 452)
76.9 (71.8, 80.0 (75.1,
a,b a,b a
PASI 75 14 (7.3) 325 (84.2) 336 (87.3) 204 (53.4) 82.1) $5.0)
62.2 (56.8 64.9 (59.7
a,b a,b a > 5
PASI 90 6(3.1) 252 (65.3) 262 (68.1) 98 (25.7) 67.5) 70.2)
PASI 100 0 135 (35.0)* 145 (37.7)*® 28 (7.3) 35(30.2,39.7) 3712(§§'8’
Tnaqqis ta’
>4°fuq - 59.0(51.2, 61.6 (54.0,
20. 2 9)b 264 (82.5)° 2 4.1)
NRS ghall- 33 (20.9) 50 (79.9) 64 (82.5) 00 (64.1) 66.7) 69.2)
Hakk

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata
Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala pazjenti li ma wigbux ghat-trattament
“p < 0.001 imgabbel mal-placebo
bp < 0.001 imgabbel ma’ etanercept
“Pazjenti b’NRS ta’ Hakk > 4 fil-linja bazi: placebo N = 158, ixekizumab 80 mg Q4W N = 313,
ixekizumab 80 mg Q2W N = 320, etanercept N = 312

Ixekizumab kien asso¢jat ma’ bidu malajr ta’ effikacja bi tnaqqis ta’ > 50% fil-medja ta’ PASI sa
Gimgha 2 (Figura 1). Kmieni minn gimgha 1, il-per¢entwal ta’ pazjenti li kisbu PASI 75 kien b’mod
sinifikanti ikbar ghal ixekizumab meta imqabbel ma’ placebo u etanercept. Madwar 25 % tal-pazjenti
ttrattati b’ixekizumab kisbu puntegg PASI ta’ < 5 mal-gimgha 2, aktar minn 55% kisbu l-puntegg
PASI < 5 mal-gimgha 4, u zdiedu ghal 85 % sal-gimgha 12 (mqgabbla ma’ 3 %, 14 % u 50 % ghal
etanercept). Titjib sinifikanti fis-severita tal-hakk deher f’gimgha 1 fpazjenti ttrattati b’ixekizumab.
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Figura 1. Puntegg PASI, perc¢entwal ta’ titjib f’kull vista minn wara l-linja bazi (mBOCF)) fil-
popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata matul il-perjodu inizjali ta’ dozagg - UNCOVER-2 u
UNCOVER-3

Gimgha ta' Trattament
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

Persentagg ta' titjib mil-linja bazi ta' PASI

-100 -

—=—PBO (N=361) —8—ETN (N=740) ——IXE Q4 (N=733) ——IXE Q2 (N=736)

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab intwerew irrispettivament mill-eta, is-sess tal-persuna, ir-razza,
il-piz tal-gisem, is-severita PASI fil-linja bazi, il-post tal-plakek, artrite psorjatika fl-istess waqt, u
trattament qabel b’sustanza bijologika. Ixekizumab kien effikaci f’pazjenti li qatt ma kienu hadu
trattament sistemiku gabel, li qatt ma kienu hadu sustanza bijologika qabel, li kienu esposti ghal
sustanza bijologika/anti-TNF u li kienu fallew trattament b’sustanza bijologika/anti-TNF.

Ghall-pazjenti identifikati bhala dawk li b’sPGA (0,1) ma wigbux ghal etanercept f’gimgha 12
fP'UNCOVER-2 (N =200) u li ngalbu fuq ixekizumab 80 mg Q4W wara perjodu ta’ 4 gimghat
minghajr medic¢ina ghall-kundizzjoni, 73% u 83.5% tal-pazjenti kisbu sSPGA (0,1) u PASI 75,
rispettivament, wara 12-il gimgha ta’ trattament b’ixekizumab.

Fiz-zewg studji klini¢i li kienu jinkludu kumparatur attiv (UNCOVER-2 u UNCOVER-3), ir-rata ta’
kazijiet avversi serji kienet 1.9% kemm ghal etanercept kif ukoll ghal ixekizumab, u r-rata ta’ waqfien
minhabba kazijiet avversi kienet 1.2% ghal etanercept u 2.0% ghal ixekizumab. Ir-rata ta’
infezzjonijiet kienet 21.5 % ghal etanercept u 26.0 % ghal ixekizumab, b’0.4% ikunu serji ghal
etanercept u 0.5% ghal ixekizumab.

Manteniment tar-rispons f"gimgha 60 u sa 5 snin

Pazjenti li originarjament kieu ntghazlu b’mod arbitrarju biex jiehdu ixekizumab u li kienu wiegbu
ghat-trattament f*gimgha 12 (i.e., puntegg ta’ sPGA ta’ 0,1) fUNCOVER-1 u UNCOVER-2 ntghazlu
b’mod arbitrarju mill-gdid ghal 48 gimgha addizzjonali ta’ trattament bi placebo jew ixekizumab

(80 mg kull erba’ jew tnax-il gimgha [Q4W jew Q12W]).

Ghal dawk b’sPGA (0,1) li rrispondew f*gimgha 12 u li regghu ntghazlu b’mod arbitrarju ghat-twaqqif
mit-trattament (jigifieri placebo), iz-zmien medjan ghal rikaduta (sPGA > 3) kien ta’ 164 gurnata flI-
istudji integrati UNCOVER-1 u UNCOVER-2. Fost dawn il-pazjenti, 71.5 % mill-inqas regghu kisbu
rispons ta’ sSPGA (0,1) fi zmien 12-il gimgha minn meta rega’ nbeda t-trattament

b’ixekizumab 80 mg Q4W.
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Tabella 5. Manteniment tar-ripons u l-effika¢ja f’gimgha 60 (Studji UNCOVER-1 u
UNCOVER-2)
Differenza mill-placebo fir-
Numru ta’ pazjenti (%) Rata ta’ Rispons (95% CI)
Skopijiet
Finali 80mg Q4W | 80mg Q2W | 80 mg Q4W | 80 mg Q2W | 80 mg Q4W | 80 mg Q2W
(fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) /
Placebo Placebo 80 mg Q4W | 80 mg Q4W | 80 mg Q4W | 80 mg Q4W
(manteniment) | (manteniment) | (manteniment) | (manteniment) | (manteniment) | (manteniment)
(N=191) (N=211 (N =195) (N =221
Mantnew 62.4 (55.1, 70.7 (64.2,
sPGA ta’ “0” 69.8) 77.2)
(car) jew “17 12 (6.3) 16 (7.6) 134 (68.7)2 173 (78.3)2
(minumu)
Mantnew jew 47.7 (40.4, 56.0 (49.1,
kisbu sPGA 0 3 (1.6) 6 (2.8) 96 (49.2)2 130 (58.8)2 54.9) 62.8)
(¢ar)
Mantnew jew 66.5 (59.3, 74.3 (68.0,
kisbu PASI 15(7.9) 19 (9.0) 145 (74.4)2 184 (83.3)2 73.7) 80.5)
75
Mantnew jew 62.0 (54.7, 71.7 (654,
kisbu 94.7) 10 (4.7) 130 (66.7)2 169 (76.5)? 69.2) 78.0)
PASI 90
Mantnew jew 48.2 (40.9, 54.6 (47.7,
kisbu 3 (1.6) 6(2.8) 97 (49.7)2 127 (57.5)2 55.4) 61.5)
PASI 100

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni ta’ analizi
Nota: pazjenti b’dejta nieqgsa nghaddu bhala persuni [i ma wigbux ghat-trattament
“p < 0.001 imgabbel mal-placebo

Ixekizumab kien effikaci fil-manteniment ta’ rispons f’pazjenti li qatt ma kienu hadu trattament
sistemiku qabel, 1i qatt ma kienu hadu sustanza bijologika qabel, i kienu esposti ghal sustanza
bijologika/anti-TNF u li kienu fallew trattament b’sustanza bijologika/anti-TNF.

F’gimgha 12 intwera aktar titjib b’mod sinifikanti mil-linja bazi meta mqgabbel mal-placebo u
etanercept fi psorjasi tad-dwiefer (kif imkejjel skont L-Indici ta’ Severita ta’ Psorjasi tad-Dwiefer
[NAPSI - Nail Psoriasis Severity Index]), fi psorjasi tal-qurriegha (kif imkejjel skont L-Indi¢i ta’
Severita ta’ Psorjasi tal-Qurriegha [PSSI - Psoriasis Scalp Severity Index]) u fi psorjasi tal-keff tal-id u
l-qiegh tas-sieq (kif imkejjel skont L-Indi¢i ta’ Severita ta’ Psorjasi tal-Keff tal-Id u 1-Qiegh tas-Sieq
[PPASI - Psoriasis Palmoplantar Severity Index]) u baqa’ jinzamm f’gimgha 60 f’pazjenti trattati
b’ixekizumab li wiegbu b’sPGA (0,1) ghat-trattament f’gimgha 12.

Mill-591 suggett li réevew ixekizumab Q2W waqt il-Perijodu Inizjali mbaghad Q4W minn hemm ’il
quddiem fl-istudju UNCOVER-1, UNCOVER-2, u UNCOVER-3, 427 suggett temmew 5 snin ta’
trattament b’ixekizumab, fost dawn 101 pazjent kellhom bzonn ta’ zieda fid-doza. Fost il-pazjenti li

temmew l-evalwazzjoni sa gimgha 264 (N=427), 295 pazjent (69%), 289 pazjent (68%) u 205 pazjenti
(48%) gew osservati li kellhom rispons sPGA (0,1), PASI 90 u PASI 100, rispettivament,

f’gimgha 264. FPUNCOVER-1 u UNCOVER-2 id-DLQI kienu migbura wara 1-Perijodu Inizjali, 113 -
il pazjent (66%) gew osservati li kellhom rispons DLQI (0,1).

Kwalita tal-hajja /rizultati rappurtati mill-pazjenti

F’gimgha 12 u fuq numru ta’ studji, ixekizumab kien assocjat ma’ titjib statistikament sinifikanti fil-
Kwalita tal-Hajja marbuta mas-Sahha kif ivvalutat mit-tnaqqis medju fil-margnijiet mil-linja bazi fl-
Indi¢i ta’ Kwalita tal-Hajja tad-Dermatologija (DLQI - Dermatology Life Quality Index) (ixekizumab
80 mg Q2W minn -10.2 sa -11.1, ixekizumab 80 mg Q4W minn -9.4 sa -10.7, etanercept minn -7.7 sa
-8.0 u placebo -1.0 sa -2.0). Numru sinifikanti akbar ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab kisbu DLQI ta’
0 jew 1. Fuq numru ta’ studji numru sinifikanti akbar ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab kisbu tnaqqis
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fI-NRS tal-hakk > 4 punti f’gimgha 12 (84.6 % ghal ixekizumab Q2W, 79.2 % ghal ixekizumab Q4W
u 16.5% ghal placebo) u I-benefi¢éju nzamm ghal tul ta” zmien sa Gimgha 60 f’pazjenti ttrattati
b’ixekizumab li kienu rrispondew b’mod pozittiv ghall-sPGA (0 jew 1) f’gimgha 12. Ma kien hemm
ebda evidenza li d-dipressjoni marret ghall-aghar sa 60 gimgha ta’ trattament b’ixekizumab, kif
ivvalutat mir-Rapport ta’ Malajr maghmul mill-Persuna Nnifisha ta’ Sintomalogija Dipressiva.

Studji komparattivi diretti wara li [-prodott tqieghed fis-suq

IXORA-S: F’studju double-blind ixekizumab kien superjuri kontra ustekinumab fl-ghan primarju tal-
istudju ta’ rispons PASI 90 f’gimgha 12, (Tabella 6). Iz-zmien ghar-rispons kien superjuri fuq

PASI 75 minn kmieni minn gimgha 2 (p < 0.001) u fuq PASI 90 u PASI 100 minn gimgha 4

(p <0.001). Is-superjorita ta’ ixekizumab kontra ustekinumab giet murija wkoll fis-sottogruppi
mgqassma skont il-piz.

Tabella 6. Rati ta’ rispons-PASI minn studju komparattiv ixekizumab kontra ustekinumab
gimgha 12 gimgha 24 gimgha 52
Ixekizumab * | Ustekinumab*¥ Ixekizumab * | Ustekinumab** Ixekliumab Ustekinumab**
Pazjenti (n) 136 166 136 166 136 166

PASI75,n (%) | 120(88.2%) | 114(68.7%) | 124(91.2%) | 136(81.9%) | 120 (88.2%)| 126 (75.9 %)
PASI 90, n (%) 99 (72.8%)" 70 (42.2 %) 113 (83.1 %) 98 (59.0 %) 104 (76.5%) | 98 (59.0 %)
PASI 100,n (%)| 49 (36.0%) | 24 (14.5%) 67 (49.3%) 39(23.5%) | 71(522%) | 59 (35.5%)
* Ixekizumab 160 mg moghti bhala doza ta’ kkargar segwit minn 80 mg f’simgha 2,4,6,8,10u 12, u
wara dan il-perijodu bhala 80 mg Q4W
** Dozagg skont il-piz: ll-pazjenti kkurati b’ustekinumab ircevew 45 mg jew 90 mg [ gimghat 0 u 4,
imbaghad kull 12-il gimgha sa gimgha 52 (id-dozagg skont il-piz hekk kif inhi approvata l-pozologija)
$p < 0.001 kontra ustekinumab (p value gie moghti biss ghall-iskop primarju)

IXORA-R: L-effikac¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew investigati wkoll f’studju b’grupp parallel,
double-blind, maghmul b’mod arbitrarju u li dam 24 gimgha li gabbel ixekizumab ma’ guselkumab,
b’ixekizumab ikun superjuri kmieni mir-4 gimgha fil-ksib ta’ ¢arezza shiha tal-gilda u fuq l-oggettiv
primarju tal-istudju (PASI 100 fit-12-il gimgha) u li ma kienx inferjuri fuq PASI 100 f1-24 gimgha
(Tabella 7).

Tabella 7. Rispons ta’ Effika¢ja minn studju komparattiv ixekizumab versus guselkumab,
Popolazzjoni b’Intenzjoni ta’ Trattament?®

P R G Rilsl?olns b I l}{isponsb Differenza

. unt ta uselkulmab, xekizumab,

Punt finali evalwazzjoni (N=507) (N=520) (IXoE - GUS), Valur-p

n (%) n (%) % (CD)

Oggettiv Primarju
PASI 100 Gimgha 12 | 126 (24.9) | 215 (41.3) | 16.5 (10.8,22.2) | <0.001

Oggettivi Sekondarji Magguri
PASI 75 Gimgha 2 26 (5.1 119 (22.9) 17.8 (13.7,21.8) <0.001
PASI 90 Gimgha 4 40 (7.9 109 (21.0) 13.1 (8.9,17.3) <0.001
PASI 100 Gimgha 4 7 (14 35 (6.7) 54  (3.0,7.7) <0.001
PASI 90 Gimgha 8 182 (35.9) 304 (58.5) 22.6 (16.6,28.5) <0.001
sPGA (0) Gimgha 12 128 (25.2) 218 (41.9) 16.7 (11.0,22.4) <0.001
PASI 50 Gimgha 1 47 (9.3) 143 (27.5) 18.2 (13.6,22.8) <0.001
PASI 100 Gimgha 8 69 (13.6) 154 (29.6) 16.0 (11.1,20.9) <0.001
PASI 100 Gimgha 24 265 (52.3) 260 (50.0) 23 (-8.4,3.8) 0.414
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Abbrevjazzjonijiet: CI = confidence interval; GUS = guselkumab; IXE = ixekizumab; N = numru ta’
pazjenti fil-popolazzjoni taht analizi; n = numru ta’ pazjenti fil-kategorija specifikata; PASI
(psoriasis area and severity index) = indici ta’ erja u severita ta’ psorjasi; sSPGA (static physician
global assessment) = evalwazzjoni globali statika mill-ispecjalista.

* Il-punti finali gew imfassla f’din I-ordni

Figura 2: PASI 100 fgimghat 4, 8, 12 u 24, NRI
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guselkumab (N=507) B Taltz (N=520)

*p<0.001 vs guselkumab f’gimghat 4, 8, u 12
NRI = Implikazzjoni li ma kienx hemm rispons (Non-Responder Imputation )

L-effikacja f’psorjasi genitali

Sar studju, ikontrollat bil-placebo, double-blind u maghmul b’mod arbitrarju (IXORA-Q) £° 149
suggett adult (24 % nisa) bi psorjasi genitali moderat ghal sever (puntegg tal-sPGA tal-Genitalja ta’
>3), minimu ta’ 1 % tal-erja tas-superficje tal-gisem (BSA-body surface area ) li ghandha I-psorjasi
(60.4% kellhom BSA > 10%) u falliment precedenti ta’ jew intolleranza ghal mill-inqas terapija topika
wahda ghall-psorjasi genitali.ll-pazjenti kellhom mill-inqas psorjasi tal-plakka moderata ( definita
bhala puntegg sPGA ta’ > 3 u li huma kandidati ghall-fototerapija u/jew terapija sistemika) ghal mill-
inqas 6 xhur.

Suggetti li b’mod arbitrarju nghataw ixekizumab ircevew doza inizjali ta’ 160 mg segwita minn 80 mg
kull gimaghtejn ghal 12-il gimgha. Il-punt finali primarju kien il-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu
rispons ta’ mill-ingas "0" (¢ara) jew "1" (minimu) fl-sPGA tal-Genitalja (sSPGA tal-Genitalja 0/1). Fit-
12-il gimgha, numru sinifikanti aktar ta’ suggetti fil-grupp ta’ ixekizumab milli fil-grupp ta’ placebo
kisbu sPGA tal-Genitalja 0/1 u sPGA 0/1 indipendentement mill-BSA fil-linja bazi ( BSA fil-linja bazi
ta’ 1% - <10% risp. >10%: sPGA tal-Genitalja “’0” jew “1”: Ixekizumab 71%, risp. 75%; placebo:
0%, risp. 13%). Proporzjon sinifikament akbar ta’ pazjenti kkurati b’ixekizumab kisbu tnaqqis fil-
PROs tas-severita tal-ugigh genitali, tal-haqq genitali, tal-impatt tal-psorjasi genitali fuq l-attivita
sesswali u fl-Indi¢i tal-Kwalita tal-Hajja fir-rigward tad-Dermatologija (DLQI - Dermatology Quality
of Life Index).
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Tabella 8: Rizultati ta’ Effika¢ja f’gimgha 12 > Adulti bi psorjasi genitali fil-prova IXORA-Q;
NRI?

Punti finali Ixekizumab | Pla¢ebo | Id-differenza minn
plaé¢ebo (95% CI)

In-numru ta’ pazjenti (N) li ntghazlu b’mod N=75 N=74

arbitrarju

sPGA tal-Genitali “0” or “1” 73% 8% 65% (53%, 77%)

sPGA “0” or “1” 73% 3% 71% (60%, 81%)

DLQI0,1° 45% 3% 43% (31%, 55%)

N b’puntegg fil-GPSS Itch NRS ta’ >3 fil- N=62 N=60

linja bazi

GPSS Genital Itch (titjib ta’ >3 punti) 60% 8% 51% (37%, 65%)

N b’puntegg fI-SFQ Item 2 ta’ >2 fil-linja N=37 N=42

bazi

Puntegg tal-SFQ-item 2, “0” (qatt ma kienet 78% 21% 57% (39%, 75%)

ta’ ostaklu) jew “1” (rarament kienet ta’

ostaklu)

“ Abbrevjazzjonijiet: NRI = Implikazzjoni li ma kienx hemm rispons (Non-Responder Imputation);
sPGA = Evalwazzjoni Globali statika mill-ispecjalista (static Physician Global Assessment); GPSS =
Skala ta’ Sintomi ta’ Psorjasi Genitali (Genital Psoriasis Symptom Scale); SFQ = Kwestjonarju dwar
il-Frekwenza ta’ Sess (Sexual Frequency Questionnaire); DLQOI = Indici tal-Kwalita tal-Hajja tad-
Dermatologija (Dermatology Quality of Life Index),” Puntegg totali ta’ DLQI ta’ 0,1 jindika li I-
kondizzjoni tal-gilda m’ghandha ebda effett kwalunkwe fuq il-hajja tal-pazjent. sPGA ta’ “0” jew “1”
hija ekwivalenti ghal “cara” jew “minimu”; NRS = Skala ta’ Valur Numeriku (Numeric Rating
Scale),

Psorjasi bil-plakka pedjatrika

Prova (IXORA-Peds) kkontrollata bil-placebo, multicentrika, double-blind, maghmula b’mod
arbitrarju rregistrat 201 tiel u tifla b’etajiet minn 6 sa inqas minn 18-il sena, b’psorjasi bil-plakka
moderata ghal severa (kif definit minn puntegg sPGA >3, li tinvolvi >10% tal-erja tas-superficje tal-
gisem, u puntegg PASI >12) li kienu kandidati ghal fototerapija jew terapija sistemika jew li ma kinux
ikkontrollati b>’mod adegwat bit-terapija topika.
B’mod arbitrarju I-pazjenti gew moghtija placebo (n=56), etanercept (n=30) jew ixekizumab (n=115)
bid-doza mmodifikata skont il-piz:

<25 kg: 40 mg f’gimgha 0 segwita minn 20 mg Q4W (n=4)

25 kg sa 50 kg: 80 mg f*gimgha 0 segwita minn 40 mg Q4W (n=50)

>50 kg: 160 mg f”gimgha 0 segwita minn 80 mg Q4W (n=147)

Pazjenti li b’mod arbitrarju gew moghtija etanercept (pazjenti bi psorjasi severa) ircevew 0.8 mg/kg, li
ma qabzitx 50 mg f’kull doza, kull gimgha minn gimgha 0 sa gimgha 11.

Ir-rispons ghat-trattament gie evalwat wara 12-i1 gimgha u definit mill-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu
l-punt finali ko-primarju ta’ puntegg sPGA ta’ “0” (¢ara) jew “1” (kwazi ¢ara) b’titjib ta’ mill-inqas

2 punti mil-linja bazi u l-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu tnaqqis fil-puntegg PASI ta’ mill-inqas 75%
(PASI 75) mil-linja bazi.

Rizultati ohra li gew evalwati f’gimgha 12 kienu jinkludu l-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu PASI 90,
PASI 100, sPGA ta’ “0” u titjib fis-severita tal-hakk kif ikkalkulat minn tnaqgqis ta’ mill-inqas 4 punti
fuq il-11-il punt tal-iSkala ta’ Valur Numeriku tal-hakk.

Il-pazjenti kellhom PASI medjan fil-linja bazi ta’ puntegg ta’ 17 li varja minn 12-49. Il-puntegg
sPGA fil-linja bazi kien sever jew sever hatna °49%. Mill-pazjenti kollha, 22% kienu réevew
fototerapija precedentement u 32% kienu precedentement réevew terapija sistemika konvenzjonali
ghat-trattament ta’ psorjasi.
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25% tal-pazjenti (n=43) kellhom inqas minn 12-il sena (14% tal-pazjenti [n=24] kellhom 6-9 snin u

11% tal-pazjenti [n=19] kellhom 10-11-il sena); 75% (n=128) kellhom 12-il sena jew izjed.

Id-dejta dwar ir-rispons kliniku hija pprezentata fTabella 9.

Tabella 9. Rizultati ta’ effikadja f’pazjenti pedjatri¢i bi psorjasi bil-plakka, NRI
Punti finali Ixekizumab® | Placebo Differenza vs Etanercept® Differenza vs
(N=115) (N=56) placebo (95% (N=30) etanercept
n (%) n (%) CI) n (%) (95% CI)®
sPGA “0” (¢ara)
jew “1” (kwazi
¢ara)®
gimgha 4 55 (48) 4 (7 40.7 (29.3, 52.0)" 0(0) | 36.8(21.5,52.2)
gimgha 12° 93 (81) 6(11) 70.2 (59.3, 81.0)" 16 (53) 23.0 (0.6,45.4)
sPGA “0” (¢ara) 60 (52) 1(2) 50.4 (40.6, 60.2)f 5(17) | 46.5(26.2,66.8)
PASI 75¢
gimgha 4 62 (54) 509 45.0 (33.2, 56.8)" 3(0) | 34.7(15.6,53.8)
gimgha 12 102 (89) 14 (25) 63.7 (51.0, 76.4)" 19 (63) 20.9 (0.1,41.7)
PASI 904 90 (78) 309 72.9 (63.3, 82.5)f 12 (40) | 36.3(14.2,58.5)
PASI 1004 57 (50) 1(2) 47.8 (38.0, 57.6)" 57) | 43.9(234,64.3)
Hakk NRS (>4 59 (71) 8 (20) 51.1 (35.3, 66.9)° Ma giex ---
punti ta’ titjib) % ¢ evalwat

Abbrevjazzjonijiet: N = Numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni b’intenzjoni ghat-trattament; NRI = Non-
Responder Imputation.
F’gimgha 0, suggetti rcevew 160 mg, 80 mg, jew 40 mg ta’ ixekizumab, segwit minn 80 mg,
40 mg, jew 20 mg kull 4 gimghat, skont il-kategorija ta’ piz, ghal 12-il gimgha.
It-tgabbil ma’ etanercept sar fis-sottopopolazzjoni ta’ pazjenti li mhumiex mill-Istat Uniti jew mill-

a

Kanada b’Ps severa (N ghal ixekizumab = 38).

Punti finali ko-primarji.
Ir-rizultati f*gimgha 12.
NRS ta’ hakk (titjib ta’ >4 ) f’pazjenti b’NRS ta’ hakk >4 fil-linja bazi. In-numru ta’ pazjenti ITT
b’Puntegg NRS ta’ Hakk >4 fil-linja bazi huma kif gejjin: ixekizumab, n = 83; PBO, n = 40.

p<0.001
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Figura 3. Percentwal ta’ pazjenti li kisbu PASI 75 fpsorjasi pedjatrika sa gimgha 12

1007

80+

Percentwal li rrispondew

Zmien (gimghat)

'l Placebo -4 TALTZ Q4w

F’gimgha 12 (NRI), il-pazjenti fil-grupp ta’ trattament b’ixekizumab kellhom rispons oghla fis-
CDLQI/DLQI (0,1) 1i kien klinikament sinifikanti meta mqgabbel ma’ pla¢ebo. Id-differenza bejn il-
gruppi ta’ trattament deher minn kmieni minn gimgha 4.

Meta mqabbel ma’ placebo, it-titjib mil-linja bazi kien akbar f’gimgha 12 f"psorjasi tad-difer (kif
ikkalkulat mill-Indi¢i ta’ Severita ta’ Psorjasi tad-Difer -Nail Psoriasis Severity Index [NAPSI=0:
Ixekizumab 18% (6/34), placebo 0% (0/12)]), f’psorjasi tal-qorriegha (kif ikkalkulat mill-Indi¢i ta’
Severita ta’ Psorjasi tal-Qorriegha- Psoriasis Scalp Severity Index [PSSI=0: Ixekizumab 69%
(70/102), placebo 16% (8/50)]) u f’psorjasi palmoplantari (kif ikkalkulat mill-Indi¢i ta’ Severita ta’
Psorjasi Palmoplantari- Psoriasis Palmoplantar Severity Index [PPASI 75: Ixekizumab 53% (9/17),
placebo 11% (1/9)]).

Artrite psorjatika

Ixekizumab gie evalwat f*zewg studji ta’ Fazi III ikkontrollati bil-placebo, double-blind u maghmula
b’mod arbitrarju, 780 pazjent b’artrite psorjatika attiva (=3 gogi minfuhin u >3 gogi sensittivi).
Pazjenti kellhom dijanjosi ta’ artrite psorjatika (Klassifikazzjoni ta’ Kriterja ghall-Artrite Psorjatika-
Classification Criteria for Psoriatic Arthritis [CASPAR] ) ghal medjan ta’ 5.33 snin u kellhom fl-istess
hin lezjonijiet fil-gilda ta’ psorjasi bil-plakka (94.0%) jew passat mediku ddokumentat ta’ psorjasi bil-
plakka, b’12.1% tal-pazjenti li fil-linja bazi kellhom psorjasi bil-plakka li kienet moderata ghal severa.
Aktar minn 58.9% u 22.3% tal-pazjenti b’artrite psorjatika kellhom entesite u daktilite fil-linja bazi,
rispettivament. Il-punt finali primarju ghaz-zewg studji kien ir-rispons tal-Admerican College of
Rheumatology (ACR) 20 fl-24 gimgha, segwit minn perijodu t’estensjoni fit-tul mill-24 gimgha sal-
156 gimgha (3 snin).

Fl-Istudju 1 ta’ Artrite Psorjatika (SPIRIT-P1), pazjenti b’artrite psorjatika u li qatt qabel ma kienu
réevew terapija bijologika gew moghtija b’mod arbitrarju placebo, adalimumab 40 mg darba kull
gimaghtejn (fergha ta’ referenza ghall-kontroll attiv), ixekizumab 80 mg darba kull gimaghtejn
(Q2W), jew 80 mg darba kull 4 gimghat (Q4W). 1z-zewg skedi ta’ ixekizumab kienu jinkludu doza
tal-bidu ta’ 160 mg. 85.3% tal-pazjenti f’dan l-istudju kienu réevew trattament precedenti b’>1
cDMARD. 53% tal-pazjenti kienu ged juzaw fl-istess hin MTX f’doza medja fil-gimgha ta’ 15.8 mg.
67% tal-pazjenti li fl-istess hin kienu qed juzaw MTX kellhom doza ta’ 15 mg jew izjed. Pazjenti li ma
kellhomx rispons adegwat fil-gimgha 16 ircevew terapija ta’ ghajnuna (tibdil fit-terapija bazika).
Pazjenti fuq ixekizumab Q2W jew Q4W baqghu fuq id-doza ta’ ixekizumab li nghatatilhom
originarjament. Pazjenti li kienu ged jir¢ievu adalimumab jew placebo regghu ntaghzlu b’mod
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arbitrarju fil-proporzjon ta’ 1:1 biex jiehdu jew ixekizumab Q2W jew Q4W fil-gimgha 16 jew 24
skont il-mod kif kienu qed jirrispondu. 243 pazjent temmew il-perijodu t’estensjoni ta’ 3 snin fuq
ixekizumab.

L-Istudju 2 ta’ Artrite Psorjatika (SPIRIT-P2), gabar pazjenti li precedentement kienu kkurati
b’sustanza anti-TNF u wagqfu s-sustanza anti-TNF jew minhabba nuqqas ta’ effika¢ja jew minhabba
intolleranza (pazjenti anti-TNF-IR). B’'mod arbitrarju l-pazjenti gew moghtija placebo, ixekizumab
80 mg darba kull gimaghtejn (Q2W), jew 80 mg darba kull 4 gimghat (Q4W). 1z-zewg skedi ta’
ixekizumab kienu jinkludu doza tal-bidu ta’ 160 mg. 56% u 35% tal-pazjenti ma rrispodewx sew ghal
anti-TNF 1 jew 2 anti-TNF, rispettivament. SPIRIT-P2 evalwa 363 pazjent,li minnhom 41% kienu qed
juzaw fl-istess hin MTX f’doza medja fil-gimgha ta’ 16.1 mg. 73.2% tal-pazjenti li fl-istess hin kienu
ged juzaw MTX kellhom doza ta’ 15 mg jew izjed. Pazjenti li ma kellhomx rispons adegwat fil-
gimgha 16 ircevew terapija ta’ ghajnuna (tibdil fit-terapija bazika). Pazjenti fuq ixekizumab Q2W jew
Q4W baqghu fuq id-doza ta’ ixekizumab li nghatatilhom originarjament. Pazjenti li kienu qed jir¢ievu
placebo regghu ntaghzlu b’mod arbitrarju fil-proporzjon ta’ 1:1 biex jiehdu jew ixekizumab Q2W jew
Q4W fil-gimgha 16 jew 24 skont il-mod kif kienu ged jirrispondu. 168 pazjent temmew il-perijodu
t’estensjoni ta’ 3 snin fuq ixekizumab.

Sinjali u sintomi
It-trattament b’ixekizumab irrizulta f’titjib sinifikanti fil-mizuri tal-attivita tal-marda meta mgabbel ma’
placebo fl-24 gimgha (ara Tabella 10).
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Tabella 10. Rizultati ta’ effika¢ja SPIRIT-P1 u SPIRIT-P2 f1-24 gimgha

SPIRIT-P1 SPIRIT-P2
Punti finali Differenza minn Differenza
placebo fir-rata ta’ minn placebo
rispons (95% CI) fir-rata ta’
rispons (95%
CI)
PBO |Ixekizum|Ixekizum| ADA |Ixekizum|Ixekizum| PBO |Ixekizum |Ixekizuma| Ixekiz |Ixekiz
(N =106) ab ab Q2W [(N =101)| ab Q4W | ab Q2W |(N=118)| ab Q4W | b Q2W | umab |umab
Q4W |(N=103) (N=122)|(N=123)| Q4W | Q2W
(N=107)
Rispons ACR 20, n (%)
gimgha 24 27.8 31.9 33.8 | 28.5
32 (30.2)| 62 (57.9)| 64 (62.1) |58 (57.4)| (15.0, (19.1, [23(19.5)]65(53.3)]| 59 (48.0) | (22.4, |(17.1,
40.6)° 44 .8)° 45.2)° [39.8)°
Rispons ACR 50, n (%)
gimgha 24 25.1 31.5 30.2 | 28.3
16 (15.1)]43 (40.2) |48 (46.6) |39 (38.6)| (13.6, (19.7, 6(5.1) |43(35.2)|41(33.3)|(20.8, |(19.0,
36.6)° 43.3)° 39.5)¢ |37.5)°
Rispons ACR 70, n (%)
gimgha 24 177 (8.6 28.3 22.1 | 12.2
6(5.7) |25(23.4)(35(34.0)|26 (25.7) 26.8)° | (18.2, 0 27 (22.1)| 15(12.2) | (14.8, | (6.4,
38.5)° 29.5)¢ |18.0)°
Attivita minima ta’ mard (MDA- Minimal disease activity ) n (%)
gimgha 24 148 (3.8 25.7 24.5 | 20.2
16 (15.1)]32 (29.9) |42 (40.8) |32 (31.7) 2'5.8)"; | (14.0, 4(3.4) [34(27.9)|29(23.6) | (15.9, |(12.0,
37.4)° 33.1)° |28.4)°
ACR 50 u PASI 100 Ppazjenti li fil-linja bazi kellhom >3% BSA tal-gilda affettwata mill-psorjasi, n (%)?
gimgha 24 27.3 30.7 17.6 | 14.7
1(1.5) [21(28.8)|19(32.2)| 9(13.2) | (16.5, (18.4, 0(0.0) [12(17.6)| 10 (14.7) | (8.6, | (6.3,
38.1)° 43.0)° 26.7)¢ |23.1)°

Abbrevjazzjonijiet: ACR 20/50/70 = American College of Rheumatology rata ta’ rispons
20%/50%/70% ; ADA = adalimumab,; BSA = erja tas-superficije tal-gisem (body surface area); CI =
interval ta’ kunfidenza (confidence interval); Q4W= ixekizumab 80 mg kull 4 gimghat, Q2W =
ixekizumab 80 mg kull gimaghtejn; N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni taht analizi; n = numru ta’
pazjenti fil-kategorija specifikata;, NRI = attribwita lil dawk li ma rrispondewx (non-responder
imputation); PASI 100 = titjib ta’ 100 % fl-erja tal-psorjasi affettwata u fl-indici ta’ severita

(psoriasis and severity index); PBO = placebo.

Nota: pazjenti li gew meghjuna f°gimgha 16 jew wagqfu t-trattament jew kellhom taghrif nieqes gew

attibwiti bhala pazjenti li ma rrispondewx ghall-analizi ta’ gimgha 24.
cDMARD:s li ttiehdu fl-istess hin kienu jinkludu MTX, leflunomide u sulfasalazine.
a p<0.05; b p<0.01; ¢ p<0.001 meta mgabbla ma’ placebo.

F’pazjenti li diga kellhom minn gabel daktilite jew entesite, it-trattament b’ixekizumab Q4W irrizulta
f’titjib fid-daktilite u fl-entesite f1-24 gimgha meta mgabbel ma’ pla¢ebo (il-marda ma dehretx izjed:
78% vs. 24%; p<0.001, u 39% vs. 21%; p<0.01, rispettivament).

F’pazjenti b’>3% BSA, it-titjib fid-dehra tal-gilda fit-12-il gimgha kif evalwat b’titjib ta’ 75 % fl-
Indi¢i ta’ Severita tal-Erja bil-Psorjasi (PASI 75 - Psoriasis Area Severity Index), kien ta’ 67%

(94/141) ghal dawk ittrattati bl-iskeda ta’ dozagg ta’ Q4W, uta’ 9% (12/134) ghal dawk ittrattati bi
placebo (p<0.001). In-numru ta’ pazjenti li kisbu rispons ta’ PASI 75, PASI 90, u PASI 100 fl-
24 gimgha kien akbar b’ixekizumab Q4W meta mqabbel ma’ placebo (p<0.001). F’pazjenti li fl-istess
hin kellhom psorjasi moderata ghal severa u artrite psorjatika, l-iskeda ta’ dozagg ta’ ixekizumab
Q2W uriet rata ta’ rispons sinifikament oghla ghal PASI 75, PASI 90 u PASI 100 meta mqabbla ma’
placebo (p<0.001) u wriet benefic¢ju klinikament sinifikanti fuq l-iskeda ta’ dozagg ta” Q4W.
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Ir-rispons tat-trattament ta’ dawk fuq ixekizumab kien sinifikament oghla minn dawk fuq placebo
minn kmieni mill-1 gimgha ghal ACR 20, mir-4 gimgha ghal ACR 50 u mit-8 gimgha ghal ACR 70 u
baqghu jippersistu sal-24 gimgha, l-effetti nzammu tul it-3 snin ghall-pazjenti li baqghu fl-istudju.

Figura 4. Ir-rispons tal-ACR 20 f’SPIRIT-P1 maz-zZmien sal-24 gimgha

100 - _m-.pPBO (N=106) —0— ADA (N=101) —&— IXE Q4 (N=107) —e— IXE Q2 (N=103)
90 -

Li rrispondew ghal ACR20, %

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Gimgha ta’ Trattament

Kemm ghal ixekizumab Q2W u Q4W: b p<0.01 u ¢ p<0.001 meta mqabbla ma’ placebo.

F’SPIRIT-P1 u SPIRIT-P2, deher li f’pazjenti b’artrite psorjatika r-rispons kien simili ghal ACR
20/50/70, irrispettivament jekk fl-istess hin kinux qedghdin jiechdu cDMARDs, inkluz trattament
b’MTX, jew le.

F’SPIRIT-P1u SPIRIT-P2, titjib intwera f’kull komponent tal-punteggi ACR, inkluz l-evalwazzjoni tal-
pazjent fuq l-ugigh. FI1-24 gimgha, l-ammont ta’ pazjenti li kisbu rispons ghall-Kriterja ta’ Rispons
ghall-Artrite Psorjatika mmodifikata (Psoriatic Arthritis Response Criteria (PsARC) ) kienet akbar fil-
pazjenti ttrattati b’ixekizumab meta mqabbla ma’ placebo.

Fi SPIRIT-P1, l-effika¢ja nzammet sat-52 gimgha kif evalwat mill-ACR 20/50/70, MDA, entesite li
ma dehretx izjed, daktilite li ma dehretx izjed u r-rati ta’ rispons ta’ PASI 75/90/100.

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew murija irrispettivament mill-eta, sess, razza, kemm ilha I-
marda, piz tal-gisem fil-linja bazi, l-ammont ta’ psorjasi fil-linja bazi, CRP fil-linja bazi, DAS28-CRP
fil-linja bazi, l-uzu fl-istess hin ta’ kortikosterojdi, u trattament precedenti b’sustanza bijologika.
Ixekizumab kien effikacji f’pazjenti li qatt qabel ma kienu hadu sustanza bijologika, ’dawk li kienu
esposti ghal sustanza bijologika u f’dawk fejn it-trattament b’sustanza bijologika ma kinitx success.

F’SPIRIT-P1, 63 pazjent temmew 3 snin ta’ trattament ixekizumab Q4W. Fost il-107 pazjenti li b>’mod
arbitrarju ntghazlu ghal ixekizumab Q4W (analizi NRI fil-popolazzjoni ITT), 54 pazjent (50%),

41 pazjent (38%), 29 pazjent (27%), u 36 pazjent (34%) gew osservati li kellhom ACR20, ACRS50,
ACR70, u rispons MDA, rispettivament, fil-156 gimgha.

F’SPIRIT-P2, 70 pazjent temmew 3 snin ta’ trattament ixekizumab Q4W. Fost il-122 pazjent li b’mod
arbitrarju ntghazlu ghal ixekizumab Q4W (analizi NRI fil-popolazzjoni ITT), 56 pazjent (46%),
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39 pazjent (32%), 24 pazjent (20%), u 33 pazjent (27%) gew osservati li kellhom ACR20, ACRS50,

ACR70, u rispons MDA, rispettivament, fil-156 gimgha.

Rispons radjografiku

Fi SPIRIT-P1, l-inibizzjoni tal-progrssjoni ta’ hsara strutturali giet evalwata b’mod radjografiku u

murija bhala il-bidla fil-modified total Sharp Score (mTSS) u l-komponenti tieghu, fl-Erosion Score

(ES) u I-puntegg tal-Joint Space Narrowing (JSN) f1-24 gimgha u t-52 gimgha, meta mgabbla mal-

linja bazi. Id-dejta mill-24 gimgha huma pprezentati f’Tabella 11.

Tabella 11.

11-bidla fil-modified Total Sharp Score fi SPIRIT-P1

Differenza minn placebo

(95% CI)
PBO Ixekizumab Ixekizumab ADA Ixekizumab Ixekizumab
(N =106) Q4w Q2w (N=101) Q4w Q2W
(N=107) (N=103)

Puntegg fil-linja bazi,

. 17.6 (28.62 19.2 (32. 15.2 (28. 15.9 (27. NA NA
media (SD) 7.6 (28.62) 9.2 (32.68) 5.2(28.86) |15.9(27.37)
Il-bidla mil-linja bazi f1-24 -0.33 -0.42
simgha, LSM (SE) 0.51(0.092) | 0.18(0.090) | 0.09 (0.091) |0.13(0.093) (-0.57.-0.09)° | (-0.66.-0.19):

Abbrevjazzjonijiet: ADA = adalimumab,; CI = interval ta’ kunfidenza (confidence interval); Q4W =
ixekizumab 80 mg kull 4 gimghat;, Q2W = ixekizumab 80 mg kull gimaghtejn;, LSM = least squares
mean; N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni taht analizi; PBO = placebo,; SE = standard error; SD

= standard deviation.

b p<0.01; ¢ p<0.001 meta mgabbel ma’ placebo

Gie muri mir-radjografija li f1-24 gimgha l-progressjoni tal-hsara fil-gogi giet imwaqfa minn
ixekizumab (Tabella 11) u mill-ghazla b’mod arbitrarju sal-24 gimgha, il-persentagg ta’ pazjenti li mir-
radjografija ma dehret ebda progressjoni ta’ hsara fil-gogi (imfissra bhala bidla mil-linja bazi fl-mTSS
ta’ <0.5) kien ta’ 94.8% ghal ixekizumab Q2W (p<0.001), 89.0% ghal ixekizumab Q4W (p=0.026),
95.8% ghal adalimumab (p<0.001), kollha mqabbla ma’ 77.4% ghal placebo. Fit-52 gimgha, il-bidla
medja mil-linja bazi 'mTSS kien ta’ 0.27 ghal placebo/ixekizumab Q4W, 0.54 ghal ixekizumab
Q4W/ixekizumab Q4W, u 0.32 ghal adalimumab/ixekizumab Q4W. Mill-ghazla b’mod arbitrarju sat-
52 gimgha, il-persentagg ta’ pazjenti li mir-radjografija ma dehret ebda progressjoni ta’ hsara fil-gogi
kienet ta’ 90.9% ghal placebo/ixekizumab Q4W, 85.6% ghal ixekizumab Q4 W/ixekizumab Q4W, u
89.4% ghal adalimumab/ixekizumab Q4W. Il-pazjenti ma kellhom ebda progressjoni strutturali mil-
linja bazi (definita bhala mTSS<0.5) fil-ferghat ta’ trattament kif gej: Placebo/ixekizumab Q4W
81.5% (N=22/27), ixekizumab Q4W/ixekizumab Q4W 73.6% (N=53/72), u adalimumab/ixekizumab

Q4W 88.2% (N=30/34).

Il-funzjoni fizika u I-kwalita tal-hajja fir-rigward ta’ sahha

Kemm fi SPIRIT-P1 u kemm fi SPIRIT-P2, il-pazjenti ttrattati b’ixekizumab Q2W (p<0.001) u
Q4W (p<0.001) wrew titjib sinifikanti fil-funzjoni fizika meta mgabbla ma’ placebo skont kif

evalwati mill-Kwestjonarju ta’ Evalwazzjoni tas-Sahha —Indic¢i ta’ Dizabilita (Health Assessment
Questionnaire-Disability Index (HAQ-DI)) f1-24 gimgha u li nzamm sat-52 gimgha fi SPIRIT-P1.

I1-pazjenti ttrattati b’ixekizumab irrapportaw titjib fil-kwalita tal-hajja fir-rigward ta’ sahha kif
evalwat mill-puntegg tal-Physical Component Summary of the Short Form-36 Health Survey (SF-36

PCS) (p<0.001). Gie muri wkoll titjib fl-gheja kif evalwat mill-punteggi NRS tas-Severita tal-Gheja

(Fatigue Severity NRS scores)(p<0.001).

Fazi 4 wara li I-prodott tqieghed fis-suq, studju komparattiv dirett

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew investigati f’studju ta’ grupp paralleli, multi¢entriku,
maghmul b’mod arbitrarju, open-label u rater-blinded (SPIRIT-H2H) u mgabbel ma’ adalimumab
(ADA) £°566 pazjent b’PsA 1i qatt ma kienu hadu gabel medicini bijologi¢i antirewmatici li
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jimmodifikaw il-marda (bDMARD-biologic disease-modifying anti-rheumatic drugs). 11-pazjenti gew
separati fil-linja bazi skont I-uzu konkomitanti ta” cDMARD u I-presenza ta’ psorjasi moderata ghal
severa (PASI>12, BSA>10 u sPGA>3).

Ixekizumab kien superjuri ghal ADA fl-ghan primarju tal-istudju: il-ksib simultanju ta’ rispons ta’
ACR 50 u PASI 100 1-24 gimgha (ixekizumab 36.0% vs ADA 27.9%; p=0.036; intervall ta’
kunfidenza ta’ 95%

[0.5%, 15.8%]). Ixekizumab wera wkoll li ma kienx inferjuri (b’margni specifikat minn qabel ta’ -
12%) ghal ADA fuq ACR 50 (analizi ITT: Ixekizumab 50.5% vs ADA 46.6%; differenza ta’ 3.9% vs.
ADA; 95% intervall ta’ kunfidenza [-4.3%; 12.1%]; analizi PPS ta’ ixekizumab: 52.3%, ADA: 53.1%,
differenza: -0.8% [CI: -10.3%; 8.7%]) u kien superjuri fuq PASI 100 fl-24 gimgha (60.1 %
b’ixekizumab vs 46.6% b’ ADA, p=0.001), li kienu l-punti finali magguri sekondarji tal-istudju. Fit-
52 gimgha, proporzjoni oghla ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab versus ADA kisbu b’mod simultaneju
ACRS50 u PASI 100 [39% (111/283) versus 26% (74/283)] u PASI 100 [64% (182/283) versus

41% (117/283)]. It-trattament b’ixekizumab u ADA irrizulta f’rispons simili ghal ACR50 [49.8%
(141/283) versus 49.8% (141/283)]. Ir-rispons ghal ixekizumab kien konsistenti meta uzat bhala
monoterapija jew bl-uzu fl-istess hin ma’ methotrexate.
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Figura 5: Punt finali Ppimarju (ACR 50 & PASI 100 b’mod simultanju) u Punti finali
magguri sekondarji (ACR 50; PASI 100) rati ta’ rispons gimgha 0 — 24 [Populazzjoni ITT ,

NRIJ**
100 - IR ACR 50 & PASI 100: ADA (N=283) C=JACR 50 & PASI 100: TALTZ (N=283)
-4+ ACR 50: ADA (N=283) =4 <ACR 50: TALTZ (N=283)
——-PASI 100: ADA (N=283) =@—PAS| 100: TALTZ (N=283)
80 A

Rata ta’ Rispons (%)

Gimgha

*p<.01 vs.ADA; Tp<.05 vs. ADA

** Ixekizumab 160 mg gimgha 0, imbaghad 80 mg kull gimaghtejn sa gimgha 12 u minn hemm il
quddiem kull 4 gimghat ghal pazjenti b’psorjasi moderata ghal severa jew 160 mg gimgha 0,
imbaghad 80 mg kull 4 gimghat ghal pazjenti ohira, ADA 80 mg gimgha 0, imbaghad 40 mg kull
gimaghtejn minn gimgha 1 ghal pazjenti bi psorjasi bil-plakka moderata ghal severa jew 40 mg
gimgha 0, imbaghad 40 mg kull gimaghtejn ghal pazjenti ohra.

1l-livell ta’ sinifikat ged jigi pprovdut biss ghall-punt finali li kien specifikat minn gabel u ttestjat ghal
multiplicita.

Spondajloartrite assijali

Ixekizumab gie evalwat f’total ta’ 960 pazjent adult b’spondajloartrite assijali f’tliet studji kkontrollati
bi placebo u maghmula b’mod arbitrarju (tnejn f’spondajloartrite assijali radjografika u wiched
f’spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika).

Spondajloartrite assijali radjografika

Ixekizumab gie evalwat f’total ta’ 657 pazjent f*zewg studji kkontrollati bi placebo, double-blind u
maghmula b’mod arbitrarju (COAST-V u COAST-W) f’pazjenti adulti li kellhom mard attiv kif
definit mill-Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) >4 u total t’wgigh tad-
dahar ta’ >4 fuq skala numerika ta’ rati minkejja terapija b’medic¢ina antiinfjammatorja li mhijiex
sterojd (NSAID-non-steroidal anti-inflammatory drug). Fil-linja bazi ghaz-zewg studji, il-pazjenti
kellhom sintomi ghal medja ta’ 17-il sena (medjan ta’ 16-il sena). Fil-linja bazi, madwar 32% tal-
pazjenti kienu fuq xi cDMARD fl-istess hin.

COAST-V evalwa 341 pazjent li qatt ma kienu hadu medic¢ina bijologika, ittrattati jew b’ixekizumab
80 mg jew 160 mg f’gimgha 0 segwit minn 80 mg kull gimaghtejn (Q2W) jew 4 gimghat (Q4W),
adalimumab 40 mg kull gimaghtejn, jew bi placebo. Pazjenti li kienu ged jir¢ievu placebo regghu gew
maghzula b’mod arbitrarju f’gimgha 16 biex jir¢ievu ixekizumab (doza fil-bidu ta’ 160 mg , segwit
minn 80 mg Q2W jew Q4W). Pazjenti li kienu ged jirc¢ievu adalimumab regghu gew maghzula b’mod
arbitrarju f*gimgha 16 biex jir¢ievu ixekizumab (80 mg Q2W jew Q4W).
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COAST-W evalwa 316 —il pazjent li kellhom esperjenza precedenti b’1 jew 2 inibituri TNF (90%
irrispondew b’mod li ma kienx adegwat u 10% ma ttollerawx l-inibituri TNF). [l-pazjenti kollha gew
ittrattati b’ixekizumab 80 jew 160 mg f*gimgha 0 segwit minn 80 mg Q2W jew Q4W, jew bi placebo.
Pazjenti li kienu ged jir¢ievu placebo regghu gew maghzula b’mod arbitrarju f”gimgha 16 biex jir¢ievu
ixekizumab (doza fil-bidu ta’ 160 mg , segwit minn 80 mg Q2W jew Q4W).

Fiz-zewg studji, il-punt finali primarju kien il-persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons ta’ Evalwazzjoni
tas-Socjeta Internazzjonali ta’ Spondajloartrite 40 (ASAS40-Assessment of Spondyloarthritis

International Society ) t*Gimgha 16.

Rispons kliniku

Fiz-zewg studji, pazjenti ttrattati b’ixekizumab 80 mg Q2W jew 80 mg Q4W urew aktar titjib fir-
rispons ASAS40 u ASAS20 meta mqabbel ma’ placebo f’gimgha 16 (Tabella 12). Ir-rispons kien

simili fil-pazjenti irrispettivament minn terapiji ohra mehuda fl-istess hin. F’COAST-W, ir-rispons
deher irrispettivament min-numru ta’ inibituri TNF mehuda pre¢edentement.

Tabella 12.

Rizultati ta’ effika¢ja P COAST-V u COAST-W fgimgha 16

COAST-V, qatt ma ttiehdu medicini bijologici

COAST-W, esperjenzaw inibituri TNF

Ixekizum Differenza . Ixekizum
ab . minn plac¢ebo ¢ Adalimumab ab .
Plac¢ebo 40 mg Pla¢ebo .

80 mg (N=87) Q2W 80 mg (N=104) Differenza

Q4w? (N=90) Q4we minn plaé¢ebo ¢

(N=81) (N=114)
Rispons ASAS20, n (%), 52 35 24.0 (9.3, 53 (58.9%) 55 31 18.4(5.7,31.1)
NRI (64.2%) (40.2%) 38.6)" (48.2%) (29.8%) -
Rispons ASAS40°, n (%), 39 16 29.8 (16.2, 32 (35.6%) 29 13 12.9 (2.7, 23.2)
NRI (48.1%) (18.4%) 43.3) " (25.4%) (12.5%) )
ASDAS
Bidla mil-linja bazi -1.4 -0.5 -1.0 (-1.3,-0.7) -1.3%x* -1.2 -0.1 -1.1(-1.3,-0.8)
Linia bazi 3.7 3.9 HHk 3.7 4.2 4.1 ok

inja bazi

Puntegg BASDAI
Bidla mil-linja bazi -2.9 -1.4 -1.5(-2.1,-0.9) -5k -2.2 -0.9 -1.2 (-1.8,-0.7)
Linja bazi 6.81 6.81 HHk 6.71 7.5 7.3 ok
MRI Sinsla tad-dahar SPARCCY
Bidla mil-linja bazi -11.0 -1.5 -9.5 (-12.6, - -11.6%%* -3.0 33 -6.3 (-10.0, -
Linja bazi 14.5 15.8 6.4) F** 20.0 8.3 6.4 2.5) **
BASDAIS0° n (%), NRI 34 15 247 (11.4, 29 (32.2%)* 25 10 12.3 (2.8,

(42.0%) (17.2%) 38.1) *** (21.9%) (9.6%)’ 21.8)*
ASDAS <2.1, n (%) 35 . 11 . 30.6 (17.7, 34 . 20 5 (4.8%) 12.7 (4.6,
(attivita baxxa tal-marda), (43.2%) (12.6%) 43.4) *** (37.8%)*** (17.5%) 20.8) **
NRI
ASDAS <1.3, n (%) (marda 13 2(2.3%) | 13.8(5.2,22.3) | 14 (15.6%)** | 4(3.5%) | 1(1.0%) | 2.5(-1.3,6.4)
mhux attiva), NRI (16.0%) K
ASAS HIf
Bidla mil-linja bazi -2.4 -1.3 -1.1 (-2.0,-0.3) -2.3% -1.9 -0.9 -1.0(-1.9,-0.1)
Linja bazi 7.5 8.1 * 8.2 10.0 9.0 *
SF-36 PCS
Bidla mil-linja bazi 7.7 3.6 4.1(1.9,6.2) 6.9%* 6.6 1.4 5.2(3.0,7.4)
Linja bazi 34.0 32.0 ok 335 27.5 30.6 ok

Abbrevjazzjonijiet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni b’intenzjoni ghat-trattament; NRI = Non-

responder Imputation, pazjenti b’taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx.

ASAS HI =Assessment of SpondyloArthritis International Society Health Index; ASDAS = Ankylosing

Spondylitis Disease Activity Score; BASDAI = Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index;

CFB = least square mean change mil-linja bazi f’gimgha 16; MRI Spine SPARCC = Spondyloarthritis
Research Consortium of Canada Magnetic Resonance Imaging Scoring of the Spine
(23 discovertebral unit scale)
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F’gimgha 0, il-pazjenti rcevew 80 mg jew 160 mg ta’ ixekizumab.
Rispons ta’ ASAS20 hija definita bhala >20% titjib u titjib assolut mil-linja bazi ta’ >unita 1
(margni 0 sa 10) >3 minn 4 attivitajiet (Evalwazzjoni Totali tal-Pazjent, Ugigh fis-Sinsla tad-
Dahar, Funzjoni, u Infjammazzjoni), u ma kienx hemm tihizien ta’ >20% u >unita 1 (margni 0 sa
10) fl-attivita li jkun fadal. Rispons ta’ ASAS40 hija definita bhala >40% titjib u titjib assolut mil-
linja bazi ta’ >2 unitajiet f* >3 minn 4 attivitajiet minghajr ebda tihzien fl-attivita li jkun fadal.
Punt finali primarju.
¢ In-numru ta’ pazjenti ITT b taghrif tal-MRI fil-linja bazi huma kif gejja: COAST-V: Ixekizumab,
n=381; PBO, n=82; ADA, n=85. COAST-W: Ixekizumab, n = 58; PBO, n = 51.
Rispons ta’ BASDAI50 huwa definit bhala titjib ta’ >50% tal-puntegg BASDAI mil-linja bazi.
I ASAS HI: Evalwazzjoni tas-Socjeta Internazzjonali ta’ Spondajloartrite Indici tas-Sahha (ASAS HI
-Assessment of SpondyloArthritis International Society Health Index) ghall-attivitajiet kollha.
& ll-valuri rrapportati huma d-differenza "%( 95% CI) ghal varjanti kategorici, u d-differenza
fLSM(95% CI) ghal varjanti kontinwi.
analizi post hoc, mhux ikkoregut ghall-multiplicita.
specifikat minn gabel, izda mhux ikkontrollat ghall-multiplicita.
*p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 imgabbel ma’ placebo.

i

Kien hemm titjib fil-komponenti prin¢ipali tal-kriterji ta’ rispons ASAS40 (ugigh fis-sinsla tad-dahar,
BASFI, evalwazzjoni totali tal-pazjent, ebusija) u mizuri ohra t’attivita tal-marda inkluz CRP,
f’gimgha 16.

Figura 6. Persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons ASAS40 COAST-V u COAST-W sa
gimgha 16, NRI*

- COAST-V N COAST-W
g. 60 60
: o

Zmien (Gimghat)

4 TALTZ 80 mg Q4W 4 Adalimumab 40 mg Q2W A Plagebo

a

pazjenti b’taghrif nieges gew mghoddija bhala li ma rrispondewx.
*p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 mgabbel ma’ placebo.

Rispons simili fASAS40 deher f’pazjenti irrispettivament mil-livelli CRP fil-linja bazi, punteggi
ASDAS fil-linja bazi u punteggi SPARCC tal-MRI tas-sinsla tad-dahar. Gie muri rispons ASAS40
irrispettivament mill-eta, sess,razza , kemm ilha l-marda, piz tal-gisem fil-linja bazi, puntegg BASDAI
fil-linja bazi u trattament bijologiku precedentement.

F’COAST-V u COAST-W l-effikacja baqghet sa gimgha 52 skont kif evalwata mill-punti finali
pprezentati f” Tabella 12 inkluzi r-rati ta’ rispons ASAS20, ASAS40, ASDAS, BASDAI u ASAS HI.

Rizultati relatati ma’ sahha
Intwera titjib fl-ugigh fis-sinsla tad-dahar versus placebo kmieni mill-1 gimgha, u li baga’ sa
gimgha 16 [ixekizumab vs placebo: COAST-V -3.2 vs -1.7; COAST-W -2.4 vs -1.0]; intwera titjib fl-
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gheja u fil-mobilita tas-sinsla tad-dahar versus placebo f”gimgha 16. It-titjib fl-ugigh fis-sinsla tad-
dahar, fl-gheja u fil-mobilita tas-sinsla tad-dahar inzamm sa gimgha 52.

Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika

Ixekizumab gie evalwat f’studju double-blind u maghmul b’mod arbitrarju bi perjodu ta’ 52 gimgha
kkontrollat bi placebo (COAST-X) 7303 pazjenti adulti bi spondajloartrite assijali attiva ghal mill-
inqas 3 xhur. Il-pazjenti ried ikollhom sinjali oggettivi ta’ infjammazzjoni indikati permezz ta’ livelli
gholjin ta’ C-reactive protein (CRP) u/jew sakroiljite fuq l-immagni ta’ rezonanza manjetika (MRI), u
ebda evidenza radjografika definitiva ta’ hsara strutturali fil-gogi sakroilji¢i. Il1-pazjenti kellhom marda
attiva kif definita mill-Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) >4, u wgigh
fis-sinsla tad-dahar >4 fuq Skala ta’ Valutazzjoni Numerika minn 0 sa 10 (NRS-Numerical Rating
Scale), minkejja terapija ta’ medi¢ina antiinfjammatorja i mhijiex sterojd (NSAID-non-steroidal anti-
inflammatory drug). ll-pazjenti gew ittrattati jew b’ixekizumab 80 mg jew 160 mg f’gimgha 0, segwit
minn 80 mg kull gimghatejn (Q2W) or 80 mg kull 4 gimghat (Q4W) jew bi placebo. Aggustament fid-
doza u/jew il-bidu tat-tehid ta’ medikazzjonijiet fl-istess hin (NSAIDs, cDMARDs, kortikosterojdi,

Fil-linja bazi, il-pazjenti kellhom sintomi ta’ axSpA 1i mhijiex radjografika ghal medja ta’ 11 —il sena.
Madwar 39% tal-pazjenti kien ged jichdu cDMARD fl-istess hin.

Il-punt finali primarju kien il-persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons t’Evalwazzjoni tas-So¢jeta
Internazzjonali ta’ Spondajloartrite 40 (ASAS40 Assessment of Spondyloarthritis International
Society) f"gimgha 16.

Rispons kliniku

Numru oghla ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab 80 mg Q4W kisbu rispons ASAS40 meta mgabbel ma’
placebo f’gimgha 16 (Tabella 13). Ir-rispons kien simili irrispettivament mit-terapiji li kienu qed
jittiehdu fl-istess hin.

Tabella 13. Rizultati t’effika¢ja gimgha 16 PCOAST-X, NRI *?

Ixekizumab_80 mg Q4W¢ Pl&léebo Differenza minn
(N=96) (N=105) placebo "

Rispons ASAS209, n (%), NRI 52 (54.2%) 41 (39.0%) 15.1 (1.5, 28.8)*
Rispons ASAS40%, n (%), NRI 34 (35.4%) 20 (19.0%) 16.4 (4.2, 28.5)**
ASDAS
Bidla mil-linja bazi -1.1 -0.6 -0.5 (-0.8, -0.3) ***
Linja bazi 3.8 3.8
Puntegg BASDAI
Bidla mil-linja bazi 2.2 -1.5 -0.7 (-1.3,-0.1) *
Linja bazi 7.0 7.2
MRI SIJ SPARCC'
Bidla mil-linja bazi -3.4 -0.3 -3.1 (-4.6, -1.6) ***
Linja bazi 5.1 6.3
ASDAS <2.1, n (%) 26 (27.7%) 13 (12.4%) 15.3 (4.3, 26.3) **
(attivita baxxa tal-marda), NRI®
SF-36 PCS
Bidla mil-linja bazi 8.1 52 2.9(0.6,5.1) *
Linja bazi 33.5 32.6

“Abbrevjazzjonijiet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni b’intenzjoni ghat-trattament; NRI = Non-
responder Imputation; ASDAS = Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; BASDAI = Bath
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index, Bidla mil-linja bazi = I-ingas bidla medja kwadrata
mil-linja bazi {’Gimgha 16; MRI SIJ SPARCC = Spondyloarthritis Research Consortium of Canada

Magnetic Resonance Imaging Scoring of the sacroiliac joint.
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Pazjenti b taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx

‘F’gimgha 0, il-pazjenti réevew 80 mg jew 160 mg ta’ ixekizumab.

Rispons ta’ ASAS20 hija definita bhala >20% titjib u titjib assolut mil-linja bazi ta’ >unita 1 (margni
0 sa 10) >3 minn 4 attivitajiet (Evalwazzjoni Totali tal-Pazjent, Ugigh fis-Sinsla tad-Dahar,
Funzjoni, u Inflammazzjoni), u ma kienx hemm tihzien ta’ >20% u >unita 1 (margni 0 sa 10) fI-
attivita li jkun fadal. Rispons ta’ ASAS40 hija definita bhala >40% titjib u titjib assolut mil-linja bazi
ta’ 22 unitajiet {* >3 minn 4 attivitajiet minghajr ebda tihizien fl-attivita li jkun fadal.

°Punt finali primarju f’gimgha 16.

In-numru ta’ pazjenti ITT b taghrif tal-MRI fil-linja bazi u f'simgha 16 huma kif gejja: ixekizumab,

n=385 PBO, n=90.

8Pazjenti b taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx. ll-persentaggi huma bbazati fuq

in-numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni ITT b’ASDAS >2.1 fil-linja bazi.

" Il-valuri rrapportati huma d-differenza f*%( 95% CI) ghal varjanti kategorici, u d-differenza f’LSM

(95% CI) ghal varjanti kontinwi.

*p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 imgabbel ma’ placebo.

It-titjib fil-komponenti principali tal-kriterji ta’ rispons ASAS40 (ugigh fis-sinsla tad-dahar, BASFI,
evalwazzjoni totali tal-pazjent, ebusija) u mizuri ohra t’attivita tal-marda wrew titjib klinikament

sinifikanti f’gimgha 16.

Figura 7. Persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons ASAS40 sa gimgha 16 COAST-X, NRI*

Persentaggq li rrispondew

Zmien (Gimghat)

4 TALTZ 80 mg Q4W A Platebo

“  Pazjenti b’taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx.
** p<(0.01 meta mgabbel ma’ placebo.

L-effikac¢ja nzammet sa gimgha 52 kif evalwat mill-punti finali pprezentati f* Tabella 13.

Rizultati marbuta ma’ sahha

Intwera titjib fl-ugigh fis-sinsla tad-dahar versus placebo kmieni mill-1 gimgha, u li baqa’ sa
gimgha 16 [Ixekizumab vs placebo: COAST-X: -2.4 vs -1.5]. Barra minn hekk, aktar pazjenti fuq
ixekizumab kisbu stat tajjeb ta’ sahha meta mqabbel ma’ placebo (ASAS HI <5) f"gimgha 16 u
gimgha 52.

Rizultati fit-tul Spondajloartrite assijali

Pazjenti li temmew wiehed mit-tliet studji ewlenin COAST-V/W/X (52 gimgha) nghataw 1-
opportunita li jippartecipaw f’studju t’estensjoni fit-tul u fejn 1-ghazla b’mod arbitrarju ssir biss
f’dawk li rrispondew ghat-trattament (COAST-Y, b’350 u 423 pazjent irregistrati ghal ixekizumab
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Q4W u Q2W, rispettivament). Fost dawk li kisbu remissjoni 157/773 (20.3%) (Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Score [ASDAS] <1.3 mill-inqas darba, u ebda puntegg ASDAS >2.1, f"gimghat 16 u
20), 155 pazjent esposti ghal ixekizumab ghal 76 gimgha ntghazlu b’mod arbitrarju £ gimgha 24 tal-
istudju COAST-Y (Placebo, N=53; Ixekizumab Q4W, N=48; u Ixekizumab Q2W, N=54); minn dawn,
148 (95.5%) temmew il-vista ta’ gimgha 64 (Placebo, N=50; Ixekizumab Q4W, N=47; Ixekizumab
Q2W, N=51). Il-punt finali primarju kien il-proporzjon ta’ pazjenti, fil-popolazzjoni li rrispondew u li
mbaghad ntghazlu b’mod arbitrarju, 1i ma kellhomx Zbroff fil-marda matul il-gimghat 24-64 (iz-zewg
gruppi flimkien ta’ ixekizumab Q2W u ixekizumab Q4W kontra placebo).Proporzjon sinifikanti akbar
ta’ pazjenti (NRI) fiz-zewg gruppi ta’ ixekizumab (83.3% (85/102), p<0.001) u ixekizumab Q4W
(83.3 % (40/48), p=0.003) ma kellhom ebda zbroff wagqt il-gimghat 24-64 meta mqabbel ma’ dawk li
rtiraw minn ixekizumab ghal placebo (54.7 % (29/53)). Ixekizumab (kemm fiz-zewg gruppi flimkien
ta’ ixekizumab u I-grupp ta’ ixekizumab Q4W ) ittardja b’mod sinifikanti z-zmien ghall-izbroff
(Log-Rank Test p<0.001 u p<0.01, rispettivament) meta mqabbel ma’ Placebo.

F’pazjenti li rcevew ixekizumab Q4W b’mod kontinwu (N=157), ir-rizultati tal-ASAS40,
ASDAS <2.1 u BASDAIS0 nzammu sa gimgha 116.

Tilgim

F’studju f’suggetti b’sahhithom, ma gew identifikati ebda problemi ta’ sigurta meta zewg vaccini
inattivati (tetnu u pnewmokokkali) nghataw wara zewg dozi ta’ ixekizumab (160 mg segwit minn tieni
doza ta’ 80 mg gimghatejn wara). Madankollu, id-dejta dwar it-tilqgim mhijiex bizzejjed biex tkun
tista’ tasal ghal konkluzjoni dwar rispons immuni adegwat ghal dawn il-vac¢ini wara l-ghoti ta’
ixekizumab.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini iddifferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’ixekizumab f’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament ta’ psorjasi bil-plakka u artrite
psorjatika/spondajloartrite assijali (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatirku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

Wara doza wahda ta’ ixekizumab taht il-gilda f*pazjenti bil-psorjasi, il-medja tal-oghla
konc¢entrazzjonijiet inkisbet fi zmien 4 sa 7 ijiem, fuq firxa ta’ dozi minn 5 sa 160 mg. Il-medja (SD)
tal-oghla kon¢entrazzjoni ta’ ixekizumab fil-plazma (Cmax), wara d-doza tal-bidu ta’ 160 mg, kienet

19.9 (8.15) pg/mL.

Wara d-doza tal-bidu ta’ 160 mg, l-istat fiss inkiseb sa gimgha 8 bl-iskeda ta’ ghoti ta’ 80 mg Q2W. L-
istimi tal-medji (SD) ta’ Crax,ss, U C trough,ss huma 21.5 (9.16) pg/ml, u 5.23 (3.19) ug/mL.

Wara 1-qalba mill-iskeda ta’ ghoti ta’ dozi ta’ 80 mg Q2W ghall-iskeda ta’ ghoti ta’ dozi ta’

80 mg Q4W f’gimgha 12, l-istat fiss jinkiseb wara madwar 10 gimghat. L-istimi tal-medji (SD) ta’
Crax,ss, U Ciroughss huma 14.6 (6.04) pg/mL, u 1.87 (1.30) ug/mL.

[1-bijodisponibbilta medja ta’ ixekizumab wara ghoti taht il-gilda kienet 54% sa 90% fl-analizi kollha.
Distribuzzjoni

Minn diversi analizi ta’ farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-medja tat-total tal-volum ta’
distribuzzjoni fl-istat fiss kienet 7.11 L.
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Bijotrasformazzjoni

Ixekizumab huwa antikorp monoklonali u huwa mistenni li jitkisser f’peptidi zghar u a¢idi amminici
permezz ta’ sensiela ta’ reazzjonijiet katabolici bl-istess mod bhal immunoglobini endogeni.

Eliminazzjoni
Fl-analizi PK tal-popolazzjoni, il-medja tat-tnehhija mis-serum kienet 0.0161 L/siegha. It-tnehhija hija
indipendenti mid-doza. Il-medja tal-kalf life ta’ eliminazzjoni, kif stmat minn analizi farmakokinetika

tal-popolazzjoni, hija ta’ 13-il jum f’pazjenti bi psorjasi bil-plakka.

Linearitd/nugqgas ta’ linearita

L-esponiment (Area Under the Curve jew AUC) zdied b’mod proporzjonali fuq il-medda ta’ dozi
minn 5 sa 160 mg moghtija bhala injezzjoni taht il-gilda.

Karatteristici farmakokineti¢i ghall-indikazzjonijiet kollha

Il-karatteristi¢i farmakokinetici ta’ ixekizumab kienu simili ghall-indikazzjonijiet kollha ta’ psorjasi
bil-plakka, artrite psorjatika, spondajloartrite assijali radjografika u spondajloartrite assijali li mhijiex
radjografika.

Anzjani

Mill-4 204 pazjenti bi psorjasi bil-plakka esposti ghal ixekizumab fi studji klini¢i, total ta’

301 kellhom eta ta’ 65 sena jew aktar u 36 pazjent kellhom eta ta’ 75 sena jew aktar. Mill-1 118-il
pazjent b’artrite psorjatika esposti ghal ixekizumab fi studji klini¢i, total ta’ 122 pazjent kellhom eta
ta’ 65 sena jew aktar u 6 pazjenti kellhom eta ta’ 75 sena jew aktar.

Abbazi ta’ analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni b’numru limitat ta’ pazjenti anzjani (n = 94 ghall-
eta > 65 sena un = 12 ghall-eta ta’ > 75 sena), it-tnehhija f’pazjenti anzjani u pazjenti li ghandhom
ingas minn 65 sena kienet tixxiebah.

Indeboliment tal-kliewi jew tal-fwied

Ma sarux studji farmakologi¢i klinic¢i specifici biex jistmaw l-effetti ta’ indeboliment tal-kliewi u
indeboliment tal-fwied fuq il-PK ta’ ixekizumab. It-tnehhija mill-kliewi ta’ ixekizumab, 1i huwa IgG
MAD, mhux mibdul, hija mistennija li tkun ftit u ta’ importanza zghira; b’mod simili, [gG MADs il-
bicca 1-kbira jitnehhew permezz ta’ katabolizmu intracellulari u indeboliment tal-fwied mhuwiex
mistenni li jaffettwa t-tnehhija ta’ ixekizumab.

Popolazzjoni pedjatrika

Pazjenti pedjatrici bil-psorjasi (mill-eta ta’ 6 snin sa inqas minn 18-il sena) gew moghtija ixekizumab
bl-iskeda ta’ dozagg pedjatrika rrakkomandata ghal 12-il gimgha. [I-medja =SD tal-inqas
konc¢entrazzjoni fl-istat fiss fpazjenti 1i kellhom piz >50 kg u 25 sa 50 kg kien ta’ 3.8 +£2.2 pg/mL u
3.9 £2.4 pg/mL, rispettivament, f’gimgha 12.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku bbazat fuq studji dwar effett tossiku minn dozi ripetuti, valutazzjonijiet dwar
sigurta farmakologika u studji dwar tossicita fuq is-sistema riproduttiva u l-izvilupp, ma juri l-ebda
periklu specjali ghall-bnedmin.

L-ghoti ta’ ixekizumab lil xadini cynomolgus ghal 39 weeks b’dozi taht il-gilda sa 50 mg/kg fil-
gimgha ma kkawza l-ebda tossicita fl-organi jew effetti mhux mixtieqa fuq il-funzjoni immuni (ez.
rispons ta’ antikorpi dipendenti mi¢-Celluli T u attivita tac-cellula NK). Doza taht il-gilda darba fil-
gimgha ta’ 50 mg/kg lix-xadini hija madwar 19-il darba aktar mid-doza tal-bidu ta’ 160 mg ta’
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ixekizumab u fix-xadini twassal ghal esponiment (AUC) li huwa mill-ingas 61 darba aktar mill-medja
mbassra tal-esponiment fil-istat fiss fil-bniedem li jinghata l-iskeda ta’ ghoti tad-doza rrakkomandata.

Ma sarux studji mhux klini¢i biex jistmaw jekk ixekizumab ghandux il-kapacita jikkawza kancer jew
mutazzjoni fil-geni.

Ma kienu osservati l-ebda effetti fuq I-organi riproduttivi, i¢-¢ikli tal-menstrwazzjoni jew l-isperma
f’xadini cynomolgus maturi sesswalment li ré¢ivew ixekizumab ghal 13-il gimgha bid-doza ta’

50 mg/kg taht il-gilda fil-gimgha.

Fi studji dwar tossicita fl-izvilupp, ixekizumab intwera li jghaddi mill-placenta u kien prezenti fid-
demm tal-frieh sal-eta ta’ 6 xhur. Sehhet in¢idenza oghla ta’ mortalita wara t-twelid fil-frieh ta’ xadini
moghtija ixekizumab meta mqabbla ma’ kontrolli fl-istess waqt. Dan kien marbut l-aktar ma’ twelid
bikri jew 1-omm titraskura 1-frieh taghha, sejbiet komuni fi studji ta’ primati mhux bnedmin, u mhux
megqjus li huwa klinikament rilevanti.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ec¢ipjenti

Sucrose

Polysorbate 80 (E 433)

Ilma ghall-injezzjonijiet

Sodium hydroxide (ghall-aggustament tal-pH)

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Sentejn.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2°C sa 8°C).

Taghmlux fi friza.

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.

Taltz jista’ jinhazen barra mill-frigg sa 5 ijiem f’tempertura li ma tagbizx it-30 °C.

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

Taltz 40 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest

0.5 mL ta’ soluzzjoni f’siringa tal-hgieg ¢ar tat-tip I.
Dags tal-pakkett ta’ siringa 1 mimlija ghal-lest.

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest

1 mL ta’ soluzzjoni f’siringa tal-hgieg car tat-tip L.
Dagsijiet tal-pakkett ta’ 1, 2, jew 3 siringi mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
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6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

L-istruzzjonijiet ghall-uzu tas-siringa, inkluzi mal-fuljett ta’ taghrif, ghandhom jigu segwiti
b’attenzjoni. Is-siringa mimlija ghal-lest qeghda biex tintuza darba biss.

Taltz m’ghandux jintuza jekk jidher fih frak jew jekk is-soluzzjoni tkun iméajpra u/jew tkun tidher
kannella skura.

Taltz 1i jkun gie ffrizat m’ghandux jintuza.

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

Il-preparazzjoni ta’ ixekizumab 40 mg ghal tfal b’piz tal-gisem ta’ 25 - 50 ke

Jekk is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex disponibbli, dozi ta’ ixekizumab ta’ 40 mg
ghandhom jigu ppreparati u moghtija minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha. Uza biss is-
siringa mimlija ghal-lest ta’ Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni biex tipprepara d-dozi preskritti
pedjatrici ta’ 40 mg.
1. Itfa’ I-kontenut kollu tas-siringa mimlija ghal-lest go kunjett tal-hgieg ¢ar u sterili.
THAWWADX jew iddawwar il-kunjett.
2. Uza siringa li tintrema ta’ 0.5 mL jew 1 mL u labra sterili biex tigbed id-doZa preskritta
(0.5 mL ghal 40 mg) mill-kunjett.
3. Ibdel il-labra u uza labra sterili ta’ 27-gejg sabiex tinjetta I-pazjent. Armi kull ixekizumab
fil-kunjett mhux uzat.

L-ixekizumab ippreparat ghandu jinghata fi Zmien 4 sighat minn meta gie mtaqqab il-kunjett
sterili f’temperatura tal-kamra.
7.  DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited, Dunderrow, Kinsale, Co. Cork, L-Irlanda.
8. NUMRUI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/15/1085/004
EU/1/15/1085/005
EU/1/15/1085/006
EU/1/15/1085/007
9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 25 ta’ April 2016
Data tal-ahhar tigdid: 17 Dicembru 2020

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini https://www.ema.europa.eu.
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 80 mg ixekizumab "1 mL.
Ixekizumab huwa maghmul fi¢-¢elluli ta” CHO permezz tat-teknologija rikombinanti tad-DNA.

Ec¢cipjent b’effett maghruf:

mL wiehed ta’ soluzzjoni fih 0.30 mg ta’ polysorbate 80.

Ghal-lista kompluta ta’ e¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni.

Is-soluzzjoni hija ¢ara u minn bla kulur sa kemxejn safra, b’pH mhux inqas minn 5.2 u mhux aktar
minn 6.2, u osmolalitd mhux inqas minn 235 mOsm/kg u mhux aktar minn 360 mOsm/kg.

4.  TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Psorjasi bil-plakka

Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa fl-adulti li huma
kandidati ghal terapija sistemika.

Psorjasi bil-plakka pedjatrika

Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa fit-tfal mill-eta ta’
6 snin u b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u adolexxenti li huma kandidati ghal terapija sistemika.

Artrite psorjatika

Taltz, wahdu jew flimkien ma’ methotrexate, huwa indikat ghat-trattament ta’ artrite psorjatika attiva
f’pazjenti adulti li ma rrispondewx sew jew ma jittollerawx wiched jew izjed mit-terapiji ta’ medi¢ini
antirewmati¢i li jimmodifikaw il-mard (DMARD) ( ara sezzjoni 5.1).

Spondajloartrite assijali

Spondilite ankilosi (spondajloartrite assijali radjografika)
Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti adulti b’spondilite ankilosi attiva li ma rrispondewx
b’mod adegwat ghat-terapija konvenzjonali

Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika
Taltz huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti adulti b’spondilite ankilosi attiva li mhijiex

radjografika b’sinjali oggettivi ta’ inffammazzjoni kif indikat minn livelli gholjin tal-proteina C-
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reactive (CRP-C-reactive protein) u/jew immagni ta’ rezonanza manjetika (MRI-magnetic resonance
imaging) 1i ma rrispondewx b’mod adegwat ghall-medicini antiinflammatorji li mhumiex sterojdi
(NSAIDs-non-steroidal anti-inflammatory drugs).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Dan il-prodott medi¢inali huwa mahsub biex jintuza taht il-gwida u s-supervizjoni ta’ tabib
b’esperjenza fid-dijanjosi u t-trattament ta’ kondizzjonijiet 1i ghalihom huwa indikat.

Pozologija

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

Id-doza rrakkomandata hija ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (zewg injezzjonijiet ta’

80 mg) f* gimgha 0, segwita minn 80 mg (injezzjoni wahda) fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12, imbaghad
doza ta’ manteniment ta’ 80 mg (injezzjoni wahda) kull 4 gimghat.

Psorjasi bil-plakka pedjatrika (eta ta’ 6 snin u iZjed)
M’hemmx taghrif disponibbli dwar effikacja u sigurta fit-tfal taht I-eta ta’ 6 snin (ara sezzjoni 5.1). It-
taghrif disponibbli ma jippermettix pozologija ghal piz tal-gisem taht 25 kg.

Id-doza rrakkomandata fit-tfal moghtija permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda hija bbazata fuq il-
kategoriji ta’ piz li gejjin:

Piz tal-gisem tat- Id-doza rrakkomandata Id-doza rrakkomandata
tfal fil-bidu (gimgha 0) kull 4 gimghat (Q4W)
minn hemm ’il quddiem
Aktar minn 50 kg 160 mg (zewg injezzjonijiet 80 mg
ta’ 80 mg)
25sa50kg 80 mg 40 mg

F’kaz li I-presentazzjoni ta’ 40 mg mhijiex disponibbli, dozi ta’ ixekizumab 40 mg iridu jigu
ppreparati u moghtija minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha permezz tas-siringa mimlija
ghal-lest kummer¢jali ta’ Taltz 80mg.

Uza biss il-pinna mimlija ghal-lest ta’ Taltz 80 mg f’dawk it-tfal i ghandhom bzonn doza ta’ 80 mg u
m’ghandhomx bzonn preparazzjoni ta’ doza.

Taltz mhuwiex irrakkomandat ghall-uzu fit-tfal b’piz tal-gisem inqas minn 25 kg. Il-pizijiet tal-gisem
pedjatri¢i ghandhom jinkitbu f’registru u jergghu jigu ¢éekkjati b’mod regolari qabel ma tinghata d-
doza.

Artrite psorjatika

Id-doza rrakkomandata hija ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (zewg injezzjonijiet ta’
80 mg) f* gimgha 0, imbaghad tkompli b’80 mg (injezzjoni wahda) kull 4 gimghat. Ghall-pazjenti
b’artrite psorjatika li fl-istess hin ghandhom psorjasi bil-plakka li hija moderata sa severa, 1-iskeda
irrakkomandata ta’ dozagg hija l-istess bhal dik ta’ psorjasi bil-plakka.

Spondajloartrite assijali (radjografika u mhux radjografika)

Id-doza rrakkomandata hija ta’ 160 mg (zewg injezzjonijiet ta’ 80 mg) permezz ta’ injezzjoni taht il-
gilda f* gimgha 0, imbaghad tkompli b’80 mg kull 4 gimghat (ara sezzjoni 5.1 g)al aktar
informazzjoni).

Ghall-indikazzjonijiet kollha (psorjasi bil-plakka fl-adulti u fit-tfal, artrite psorjatika, spondajloartrite
assijali) wiehed ghandu jikkunsidra jwaqqaf it-trattament f’pazjenti li ma wrew l-ebda rispons wara 16
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sa 20 gimgha ta’ trattament. Xi whud mill-pazjenti b’rispons parzjali fil-bidu jistghu sussegwentement
imorru ghall-ahjar bit-tkomplija tat-trattament ghal aktar minn 20 gimgha.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani
Ma huwa mehtieg 1-ebda aggustament fid-doza f’suggetti t’eta > 65 sena (ara sezzjoni 5.2).
Hemm informazzjoni limitata f’individwi li ghandhom > 75 sena.

Indeboliment renali jew epatiku
Taltz ma giex studjat f’dawn il-popolazzjonijiet ta’ pazjenti. Ma jistghu jinghataw l-ebda
rakkomandazzjonijiet dwar id-doza.

Popolazzjoni pedjatrika
Psorjasi bil-plakka pedjatrika (b ’piz tal-gisem inqas minn 25 kg u taht l-eta ta’ 6 snin)

Ma hemm l-ebda uzu rilevanti ghal Taltz fit-tfal li ghandhom piz tal-gisem inqas minn 25 kg u taht 1-
eta ta’ 6 snin fit-trattament ta’ psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa.

Artrite psorjatika pedjatrika

Is-sigurta u l-effikacja ta’ Taltz fit-tfal u fl-adolexxenti minn eta ta’ sentejn sa inqas minn 18-il sena
fit-trattament ta’ artrite psorjatika ( kategorija ta’ artrite idjopatika tal-minorenni) ma gewx determinati
s’issa. Dejta mhux disponibbli. Ma hemm 1-ebda uzu rilevanti ghal Taltz fit-tfal li ghandhom inqas
minn sentejn ghall-indikazzjoni ta’ artrite psorjatika.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Uzu subkutaneju.

Taltz qieghed ghal injezzjoni taht il-gilda. Il-postijiet tal-injezzjoni jistghu jinbidlu. Jekk ikun
possibbli, partijiet fil-gilda li tidher 1i fihom il-psorjasi ghandhom jigu evitati bhala postijiet ghall-
injezzjoni. Is-soluzzjoni/il-pinna ma jridux jithawdu.

Wara tahrig tajjeb fit-teknika tal-injezzjoni taht il-gilda, il-pazjenti jistghu jinjettaw Taltz lilhom
infushom jekk professjonist fil-kura tas-sahha jqis li dan ikun xieraq. Madankollu, it-tabib ghandu
jaccerta ruhu li 1-pazjenti jigu segwiti b’mod xieraq. Istruzzjonijiet komprensivi ghall-ghoti qed
jinghataw fil-fuljett ta’ taghrif u fil-manwal ghall-uzu mill-utent.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva serja ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-e¢¢ipjenti elenkati
fis-sezzjoni 6.1.

Infezzjonijiet attivi li jkunu klinikament importanti (ez. tuberkulozi attiva, ara sezzjoni 4.4).
4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Traccabilita

Sabiex titjib it-traccabilita ta’ prodotti medi¢inali bijologici, I-isem u n-numru tal-lott tal-prodott 1i se
jinghta ghandhom jitnizzlu b’mod ¢ar.

Infezzjonijiet

It-trattament b’Taltz huwa asso¢jat ma’ zieda fir-rata ta’ infezzjonijiet bhal infezzjoni fin-naha ta’ fuq
tal-apprat tan-nifs, kandidjasi orali, konguntivite, u infezzjonijiet b’tinea (ara sezzjoni 4.8).
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Taltz ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’infezzjoni kronika li hija klinikament importanti jew
ghandhom passat mediku ta’ infezzjoni rikorrenti. Il-pazjenti ghandhom jigu mgharrfa biex ifittxu
ghajnuna medika jekk ikollhom sinjali jew sintomi li jistghu jkunu indikattivi ta’ xi infezzjoni. Jekk
tizviluppa infezzjoni, il-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjoni u Taltz ghandu jitwaqqaf
jekk il-pazjent mhuwiex jirrispondi ghal terapija standard jew jekk l-infezzjoni ssir serja. Taltz
m’ghandux jitkompla sakemm tghaddi l-infezzjoni.

Taltz ma jistax jinghata lill-pazjenti b’tuberkulozi (TB - tuberculosis) attiva. Terapija kontra t-TB
gabel ma tibda Taltz f’pazjenti b’TB inattiva ghandha tigi kkunsidrata.

Sensittivita ecéessiva

Gew irrappurtati reazzjonijiet serji ta’ sensittivita e¢¢essiva, inkluz xi kazijiet ta> anafilassi,
angjoedima, urtikarja u u b’'mod rari reazzjonijiet serji ta’ sensittivita ec¢essiva li johorgu tard

(10 ijiem-14-il jum wara I-injezzjoni) li jinkludu urtikarja mfirxxa ma’ kullimkien, qtugh ta’ nifs u
livelli gholjin ta’ antikorpi. Jekk issehh reazzjoni serja ta’ sensittivita e¢¢essiva, 1-ghoti ta’ Taltz
ghandu jitwaqqaf immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa.

Mard infjammatorju tal-musrana (inkluz il-marda ta’ Crohn u kolite ul¢erativa)

Gew irrappurtati kazijiet godda jew kazijiet li jmorru ghall-aghar ta’ mard infjammatorju tal-musrana
b’ ixekizumab (ara sezzjoni 4.8). Ixekizumab mhux irrakkomandat f* pazjenti b’mard infjammatorju
tal-musrana.Jekk pazjent jizviluppa sinjali u sintomi ta’ mard infjammatorju tal-musrana jew jinnota li
mard infjammatorju tal-musrana li jkun diga prezenti jmur ghall-aghar, ixekizumab ghandu jitwaqqaf
u jinbeda mmaniggar mediku xieraq.

Tilgim

Taltz m’ghandux jintuza flimkien ma’ va¢¢ini hajjin. Ma hija disponibbli 1-ebda dejta dwar ir-rispons
ghal vac¢ini hajjin, m”hemmzx bizzejjed dejta dwar ir-rispons ghall-vac¢ini inattivi (ara sezzjoni 5.1).

Ecécipjenti b’effett maghruf

Sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih ingas minn mmol 1 ta’ sodium (23 mg) f’kull doza ta’ 80 mg, jigifieri
tista’ tghid essenzjalment “hieles mis-sodium”.

Polysorbate
Dan il-prodott medicinali fih 0.30 mg ta’ polysorbate 80 f’kull pinna mimlija ghal-lest ta’ 80 mg li
huwa ekwivalenti ghal 0.30 mg/mL. Polysorbates jistghu jikkawzaw reazzjonijiet allergici.

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

Fl-istudji ta’ psorjasi bil-plakka, is-sigurta ta’ Taltz moghti flimkien ma’ sustanzi immunomodulatorji
ohra jew fototerapija ma gietx analizzata.

F’analizi ta’ farmakokinetika ta’ popolazzjoni, it-tnehhija ta’ ixekizumab ma kinitx affetwata mill-

ghoti fl-istess hin ta’ kortikosterojdi orali, NSAIDs, sulfasalazine, jew methotrexate.

Sustrati tac-citokrom P450

Ir-rizultati ta’ studju ta’ interazzjoni f’pazjenti b’psorjasi moderata ghal severa kkonkludew li 12-il
gimgha ta’ ixekizumab ma’ sustanzi mmetabolizzati b’CYP3A4 (i.e., midazolam), CYP2C9 (i.e.,
warfarin), CYP2C19 (i.e., omeprazole), CYP1A2 (i.e., caffeine) jew CYP2D6 (i.e.,
dextromethorphan) m’ghandux impatt klinikament sinifikanti fuq il-farmakokinetika ta’ dawn is-
sustanzi.
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4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa ta’ eta li jista’ jkollhom it-tfal

Nisa ta’ eta li jista’ jkollhom it-tfal ghandhom juzaw metodu effettiv ta’ kontracezzjoni matul it-
trattament u ghal mill-inqas 10 gimghat wara t-trattament.

Tqgala
Hemm ammont limitat ta’ dejta dwar l-uzu ta’ ixekizumab f’nisa tqal. Studji f’annimali ma jurux
effetti hziena diretti jew indiretti fuq it-tqala, l1-izvilupp tal-embriju jew tal-fetu, it-twelid jew 1-

izvilupp wara t-twelid (ara sezzjoni 5.3). Bhala prekawzjoni huwa preferribli li jigi evitat 1-uzu ta’
Taltz matul it-tqala.

Treddigh

Mhux maghruf jekk ixekizumab jigix eliminat mill-halib tas-sider tal-bniedem jew jigix assorbit
b’mod sistemiku wara li jittiched mill-halq. Madankollu, ixekizumab jigi eliminat f’livelli baxxi fil-
halib tax-xadini cynomolgus. Ghandha tittieched de¢izjoni jekk il-mara twaqqafx it-treddigh jew
twaqqafx it-trattament b’ Taltz, wara li jigi kkunsidrat il-benefi¢cju ta’ treddigh ghat-tarbija u 1-
beneficcju tat-trattament ghall-mara.

Fertilita

Ma giex stmat l-effett ta’ ixekizumab fuq il-fertilitd umana. Studji f’annimali ma jurux effetti hziena
diretti jew indiretti fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3).

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni
Taltz m’ghandu I-ebda effett jew ftit li xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommariju tal-profil ta’ sigurta

L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti kienu reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni
(15.5 %) u infezzjonijiet fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs (16.4 %) (1-aktar frekwenti nasofaringite).

Reazzjonijiet avversi migbura f"tabella

Reazzjonijiet avversi minn studji klini¢i u rapporti wara t-tqeghid fis-suq (Tabella 1) huma elenkati
skont il-klassi tas-sistemi u tal-organi MedDRA. F’kull klassi tas-sistemi u tal-organi, ir-reazzjonijiet
avversi huma kklassifikati skont il-frekwenza, b’dawk l-aktar frekwenti mnizzla 1-ewwel. F’kull grupp
ta’ frekwenza, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk l-aktar serji
mnizzla l-ewwel, segwiti minn dawk anqas serji. Barra dan, il-kategorija ta’ frekwenza li
tikkorrispondi ma’ kull reazzjoni avversa hija bbazata fuq il-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).

Total ta’ 8 956 pazjent gew ittrattati b’ Taltz f’studji klini¢i maghmula fl-ghama u open-label fi

psorjasi tal-plakka, artrite psorjatika, spondajloartrite assijali u kondizzjonijiet ohra awtoimmuni.
Minn dawn, 6 385 pazjent gew esposti ghal Taltz ghal mill-ingas sena, li b’mod kumulattiv

39



jirrapprezentaw esposizzjoni ta’ 19 883 pazjent adult/sena ta’ espozizzjoni u 196 tifel u tifla i b’mod

kumulattiv jirrapprezentaw 207 pazjenti/sena ta’ espozizzjoni.

Tabella 1. Lista ta’ reazzjonijiet avversi fl-istudji klini¢i u minn rapporti wara t-tqeghid fis-

suq

Klassi tas-sistemi u tal-organi

Frekwenza

Reazzjoni avversa

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet

Komuni hafna

Infezzjoni fin-naha ta’ fuq tal-
apprat tan-nifs

Komuni

Infezzjoni b’tinea,
Herpes Simplex (mukokutanju)

jinghata

Mhux komuni Influwenza,
Rinite,
Kandidjasi orali,
Konguntivite,
Cellulite
Rari Kandidjazi esofagali
Disturbi tad-demm u tas- Mhux komuni Newtropenija,
sistema limfatika Trombocitopenija
Disturbi fis-sistema immuni Mhux komuni Angjoedima
Rari Anafilassi
Disturbi respiratorji, tora¢iciu | Komuni Ugigh fil-halq u fil-faringi
medjastinali
Disturbi gastrointestinali Komuni Nawsja
Mhux komuni Mard infjammatorju tal-
musrana
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti Mhux komuni Urtikarja,
ta’ taht il-gilda Raxx,
Ekzema
Disturbi generali u Komuni hafna Reazzjonijiet fis-sit tal-
kondizzjonijiet ta’ mnejn injezzjoni?

® Ara s-sezzjoni deskrizzjoni ta’ ghazla ta’ reazzjonijiet avversi

Deskrizzjoni ta’ ghazla ta’ reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni

L-aktar reazzjonijiet avversi osservati b’mod frekwenti fis-sit tal-injezzjoni kienu eritema u ugigh.
Dawn ir-reazzjonijiet fil-bi¢¢a I-kbira kienu minn hfief sa moderati fil-qawwa taghhom u ma wasslux

ghat-twaqqif ta’ Taltz.

Fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka fl-adulti, ir-reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni kienu aktar komuni

f’individwi b’piz tal-gisem ta’ < 60 kg meta mgabbla mal-grupp b’piz tal-gisem ta’ > 60 kg (25 % vs.
14 % ghall-gruppi ta” Q2W u Q4W f’daqqa). Fl-istudji tal-artrite psojatika,ir-reazzjonijiet fis-sit tal-
injezzjoni kienu aktar komuni f’individwi b’piz tal-gisem ta’ < 100 kg meta mqgabbla mal-grupp b’piz
tal-gisem ta’ > 100 kg (24 % vs. 13 % ghall-gruppi ta’ Q2W u Q4W f’daqqa). Fl-istudji ta’
spondajloartrite assijali, ir-reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni kienu simili f’individwi b’piz tal-gisem ta’
< 100 kg meta mqabbla mal-grupp b’piz tal-gisem ta’ > 100 kg (14 % vs. 9 % ghall-gruppi ta’ Q2W u
Q4W f’daqqa).lz-zieda fil-frekwenzi ta’ reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni fil-gruppi ta’ Q2W u Q4W
f’daqqa ma rrizultatx f’zieda fl-ammont ta’ twaqqif mill-istudji kemm f’tal-psorjasi bil-plakka, kemm
f’tal-artrite psorjatika u kemm f’ta’ spondajloartrite assijali.

Ir-rizultati deskritti aktar ’il fuq huma miksuba bil-formulazzjoni originali ta’ Taltz. F’studju cross-
over, single-blinded v maghmul b’mod arbitrarju 45 suggett b’sahhithom fejn tqabblu I-
formulazzjoni originali u 1-formulazzjoni riveduta minghajr ¢itrat, inkisbu punteggi fl-ugigh skont 1-
Iskala Analoga Vizwali (VAS- Visual Analogue Scale) 1i kienu statistikament b’mod sinifikanti aktar
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baxxi bil-formulazzjoni minghajr Citrat vs. l-originali waqt I-injezzjoni (differenza fil-puntegg Medju
LS tal-VAS -21.69) u 10 min wara l-injezzjoni (differenza fil-puntegg Medju LS tal-VAS -4.47).

Infezzjonijiet

Fil-perjodu kkontrollat bi placebo tal-istud;ji klini¢i ta’ fazi III ta’ psorjasi bil-plakka fl-adulti, gew
irrappurtati infezzjonijiet £°27.2% tal-pazjenti ttrattati b’Taltz sa 12-il gimgha meta mqabbla ma’
22.9% tal-pazjenti ttratti bi placebo.

[I-maggoranza tal-infezzjonjiet ma kinux serji u kienu minn hfief sa moderati fil-qawwa taghhom, li
f’hafna minnhom ma kienx hemm il-bZonn li jitwaqqaf it-trattament. Infezzjonijiet serji sehhew *13
(0.6%) mill-pazjenti ttrattati b’ Taltz u £°3 (0.4%) mill-pazjenti ttrattati bil-placebo (ara sezzjoni 4.4).
Matul il-perjodu kollu ta’ trattament, infezzjonijiet gew irrapportati f°52.8% mill-pazjenti ttrattati
b’Taltz (46.9 minn kull 100 pazjent kull sena ). Infezzjonijiet serji gew irrapportati £ 1.6% mill-
pazjenti ttrattati b’Taltz (1.5 minn kull 100 pazjent kull sena).

Ir-rati ta’ infezzjoni osservati fl-istudji klini¢i tal-artrite psorjatika u ta’ spondajloartrite assijali kienu
simili ghal dawk osservati fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka bl-ec¢ezzjoni tal-frekwenzi tar-reazzjonijiet
avversi tal-influwenza u tal-konguntivite li kienu komuni f’pazjenti b’artrite psorjatika.

Valutazzjoni fil-laboratorju ta’ newtropenija u trombocitopenija

Fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka, 9% mill-pazjenti li kienu qed jir¢ievu Taltz zviluppaw newtropenija.
Fil-parti I-kbira tal-kazijiet, I-ghadd ta’ newtrofili fid-demm kien ta’ >1 000 cellula/mm?. Dawn il-
livelli ta’ newtropenija jistghu jdumu fiz-Zmien, jitilghu u jinzlu, jew ikunu temporanji. 0.1% tal-
pazjenti li kienu ged jircievu Taltz zviluppaw ghadd ta’ newtrofili ta’ <1 000 cellula/mm?. B’mod
generali n-newtropenija ma kinitx tehtieg twaqqif ta’ Taltz.

3% tal-pazjenti esposti ghal Taltz kellhom bidla minn valur ta’ plejtlits fil-linja bazi normali ghal
<150 000 ¢ellula ta’ plejtlits/mm?* sa >75 000 cellula/mm?®. It-trombocitopenija tista” ddum fiz-zmien,
titla’ jew tinzel jew tkun temporanja.

II-frekwenza tan-newtropenija u tat-trombocitopenija fl-istudji klini¢i tal-artrite psorjatika u ta’
spondajloartrite assijali kienu simili ghal dawk osservati fl-istudji tal-psorjasi bil-plakka.

Immunogenicita

Madwar 9-17% tal-pazjenti adulti bi psorjasi bil-plakka ttrattati b’Taltz bl-iskeda ta’ ghoti tad-dozi
rrakkomandati zviluppaw antikorpi kontra I-medi¢ina, li I-maggoranza taghhom kienu titri baxxi u ma
kinux asso¢jati ma’ tnaqqis fir-rispons kliniku sa 60 gimgha ta’ trattament. Madankollu, madwar 1%
tal-pazjenti ttrattati b’Taltz kellhom ikkonfermati antikorpi li jinnewtralizzaw asso¢jati ma’
konéentrazzjonijiet baxxi tal-medicina u tnaqqis fir-rispons kliniku.

Madwar 11 % tal-pazjenti b’artrite psorjatika ttrattati b’Taltz ghal 52 gimgha bl-iskeda rrakkomandata
ta’ dozagg zviluppaw antikorpi kontra l-medicina, li I-maggoranza taghhom kienu titri baxxi u
f"’madwar 8 % gie kkonfermat li kellhom antikorpi li jinnewtralizzaw. Ma gietx osservata
assocjazzjoni cara bejn il-presenza ta’ antikorpi li jinnewtralizzaw u l-impatt fuq il-kon¢entrazzjoni
tal-medicina jew l-effikacja.

F’pazjenti pedjatri¢i bi psorjasi ttrattati b’Taltz bl-iskeda ta’ dozagg irrakkomandata sa 12-il gimgha,
21 pazjent (18%) zviluppaw antikorpi kontra I-medi¢ina, madwar nofs kellhom volum baxx u

5 pazjenti (4%) gew ikkonfermati li kellhom antikorpi li jinnewtralizzaw assocjati ma’
konc¢entrazzjonijiet baxxi tal-medi¢ina. Ma kien hemm ebda asso¢jazzjoni ma’ rispons kliniku jew
avvenimenti avversi.

F’pazjenti b’spondajloartrite assijali radjografika ttrattati b’Taltz bl-iskeda rrakkomandata ta’ dozagg
ghal 16-il gimgha, 5.2% zviluppaw antikorpi kontra l-medicina, li I-parti 1-kbira taghhom kienu ta’
ammonti zghar u 1.5% (3 pazjenti) kellhom antikorpi li jinnewtralizzaw (NAb -neutralising
antibodies). F’dawn it-3 pazjenti, kampjuni pozittivi ghal Nab kellhom konc¢entrazzjonijiet baxxi ta’
ixekizumab u ebda wieched minn dawn il-pazjenti ma kiseb rispons ta’ ASAS40. F’pazjenti
b’spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika ttrattati b’Taltz bl-iskeda rrakkomandata ta’ dozagg
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ghal 52 gimgha, 8.9 % zviluppaw antikorpi kontra 1-medic¢ina, li kollha kemm huma kienu t’ammonti
zghar; ebda pazjent ma kellu antikorpi li jinnewtralizzaw; u milli jidher ma giet osservata ebda
assocjazzjoni bejn il-presenza ta’ antikorpi kontra I-medi¢ina u kon¢entrazzjoni tal-medic¢ina, effikacja
jew sigurta.

Fl-indikazzjonijiet kollha, ma gietx stabbilita b’mod ¢ar asso¢jazzjoni bejn l-immunogenié¢ita u
avvenimenti avversi li dehru minhabba t-trattament.

Popolazzjoni pedjatrika

Il-profil ta’ sigurta osservat fit-tfal bi psorjasi bil-plakka ttrattati b’Taltz kull 4 gimghat huwa
konsistenti mal-profil ta’ sigurta f’pazjenti adulti bi psorjasi bil-plakka bl-e¢¢ezzjoni ghall-frekwenzi
ta’ konguntivite, influwenza u urtikarja li huma komuni. Il-mard infjammatorju tal-imsaren kien ukoll
aktar frekwenti f’pazjenti pedjatrici ghalkemm bagqa’ mhux komuni. Fl-istudju kliniku pedjatriku, il-
marda ta’ Crohn sehhet £0.9 % tal-pazjenti fil-grupp ta’ Taltz u 0 % ta’ pazjenti fil-grupp ta’ placebo
matul il-perijodu ta’ 12-il gimgha kkontrollat bi placebo. [l-marda ta’ Crohn sehhet f’total ta’

4 suggetti ttrattati b’Taltz (2 %) matul iz-zewg perijodi ta’ kontroll bi placebo u ta’ manteniment fl-
istudju kliniku pedjatriku.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

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

4.9 Doza ec¢cessiva

Dozi sa 180 mg nghataw taht il-gilda fi provi klini¢i minghajr tossicita li llimitat id-doza. Kienu
rrappurtati dozi eccessivi sa 240 mg, moghtija minn taht il-gilda, bhala ghoti ta’ darba fi provi klini¢i
minghajr 1-ebda avvenimenti avversi setji. F’kaz ta’ doza eccessiva, huwa rrakkomandat li l-pazjent
jigi mmonitorjat ghal sinjali u sintomi ta’ reazzjonijiet avversi u ghandu jinbeda trattament xieraq tas-
sintomi immedjatament.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamigéi

Kategorija farmakoterapewtika: Immunosoppressanti, inibituri ta’ interleukin, Kodi¢i ATC: LO4AC13

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Ixekizumab huwa antikorp monoklonali IgG4 i jintrabat b’affinita kbira (< 3 pM) u b’mod specifiku
ma’ interleukin 17A (kemm IL-17A u IL-17A/F). Konéentrazzjonijiet gholja ta’ IL-17A gew implikati
fil-patogenesi tal-psorjasi billi jippromwovu l-proliferazzjoni u l-attivazzjoni tal-keratino¢iti, kif ukoll
fil-patogenesi tal-artrite psorjatika u ta’ spondajloartrite assijali billi tikkawza infjammazzjoni li
twassal ghal hsara fejn 1-ghadam jittiekel u I-formazzjoni patologika ta’ ghadam gdid.. In-
newtralizzazzjoni ta’ [L-17A permezz ta’ ixekizumab tinibixxi dawn l-azzjonijiet. Ixekizumab ma
jintrabatx mal-ligands IL-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E jew IL-17F.

Analizi ta’ ribit in vitro ikkonfermaw li ixekizumab ma jintrabatx mar-ricetturi Fcy I, Ila, u I1la tal-
bniedem jew mal-komponent C1q tal-komplement.
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Effetti farmakodinamici

Ixekizumab jirregola r-risponsi bijologic¢i kkagunati jew irregolati minn IL-17A. Abbazi ta’ dejta minn
bijopsija ta’ gilda psorjatika minn studju ta’ fazi I, kien hemm tendenza marbuta mad-doza lejn tnaqqis
fil-hxuna tal-epidermide, fin-numru ta’ keratino¢iti, ¢elluli T, u ¢elluli dentriti¢i li jkunu ged joktru, kif
ukoll tnaqqis fil-markaturi lokali ta’ inflammazzjoni mil-linja bazi sa jum 43. Bhala konsegwenza
diretta trattament b’ixekizumab inaqqas l-eritema, I-ebusija u d-deskwamazzjoni prezenti fil-lezjonijiet
tal-psorjasi tal-plakka.

Gie muri li ixekizumab ibaxxi (fi zmien gimgha mill-bidu tat-trattament) il-livelli tal-proteina C-
reactive, li huwa marker ta’ infjammazzjoni.

Effikacja klinika u sigurta

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

L-effikacja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew ezaminati fi tliet studji tal-fazi III ikkontrollati bi placebo
fejn la l-investigaturi u lanqas I-individwi li ntghazlu b’mod arbitrarju ma kienu jafu liema sustanza
geghda tintuza f’pazjenti adulti (N=3 866) bi psorjasi bil-plakka minn moderata sa severa u li kienu
kandidati ghal fototerapija jew terapija sistemika (UNCOVER-1, UNCOVER-2, u UNCOVER-3). L-
effikac¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew ivvalutati wkoll kontra etanercept (UNCOVER-2 u
UNCOVER-3). Il-pazjenti li ntghazlu b’mod arbitrarju biex jir¢ievu ixekizumab u li kellhom rispons
ghat-trattament b’sPGA (0,1) (Evalwazzjoni Globali statika mill-iSpecjalisti - static Physicians Global
Assessment) f*gimgha 12 regghu ntghazlu b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu placebo jew ixekizumab
ghal 48 gimgha ohra (UNCOVER-1 u UNCOVER-2); il-pazjenti li ntghazlu b’mod arbitrarju ghall-
placebo, etanercept jew ixekizumab li ma kellhomx rispons ghat-trattament b’sPGA (0,1) réivew
ixekizumab sa 48 gimgha. Barra minn hekk, 1-effikacja u s-sigurta fit-tul gew evalwati f’kull wiehed
mit-tliet studji ghal total ta’ 5 snin f’pazjenti li ppartecipaw tul iz-Zmien kollu tal-istudju.

64% tal-pazjenti kienu r¢ivew terapija sistemika qabel (bijologika, sistemika konvenzjonali jew
psoralen u ultravjola A (PUVA - psoralen and ultraviolet A)), 43.5 % fototerapija qabel, 49.3 %
terapija sistemika konvenzjonali gabel, u 26.4 % terapija bijologika qabel. 14.9 % kienu r¢ivew mill-
anqas sustanza wahda kontra TNF alpha, u 8.7 % sustanza kontra [L-12/IL-23. 23.4 % tal-pazjenti
kellhom storja ta’ artrite psorjatika fil-linja bazi.

Fit-tliet studji, il-lott tal-iskopijiet primarji kienu l-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu rispons PASI 75
(Indi¢i tas-Severita u l-Erja tal-Psorjasi -Psoriasis Area and Severity Index) u rispons sPGA ta’ “0”
(“car”) jew 1 (“minimu”) f"gimgha 12 versus placebo. Il-linja bazi medjana tal-puntegg PASI kienet
tvarja minn 17.4 sa 18.3; 48.3 % sa 51.2 % tal-pazjenti kellhom linja bazi ta’ puntegg ta’ sSPGA ta’
sever jew sever hafna, u linja bazi medja ta’ hakk fuq I-Iskala ta’ Klassifikazzjoni Numerika (NRS tal-
hakk - itch Numeric Rating Scale) li kienet tvarja minn 6.3 sa 7.1.

Rispons kliniku fit-12-il gimgha

F’UNCOVER-1 ntghazlu b’mod arbitrarju 1 296 pazjent (1:1:1) biex jew jir¢ievu placebo jew
ixekizumab (80 mg kull gimaghtejn jew erba’ gimghat [Q2W jew Q4W] wara doza tal-bidu ta’
160 mg) ghal 12-il gimgha.

43



Tabella 2. Rizultati ta’ effikacéja fil-gimgha 12 fUNCOVER-1
Numru ta’ pazjenti (%) Differenza mill-placebo fir-rata ta’
. rispons (95% CI)

Skopijiet finali Placebo Ixekizumab Ixekizumab Ixekizumab Ixekizumab

(N =431) 80 mg Q4W 80 mg Q2W 80 mg Q4W 80 mg Q2W

(N =432) (N=433)

sPGA ta’ “0”
(cara) jew “1” 14 (3.2) 330 (76.4)* 354 (81.8)* 73.1 (68.8,77.5) | 78.5(74.5, 82.5)
(minimu)
?gﬁs @’ "0 0 149 (34.5)* 160 (37.0)* 34.5 (30.0, 39.0) | 37.0 (32.4,41.5)
PASI 75 17 (3.9) 357 (82.6)* 386 (89.1)* 78.7(74.7,82.7) | 85.2 (81.7, 88.7)
PASI 90 2(0.5) 279 (64.6)* 307 (70.9)* 64.1 (59.6, 68.7) | 70.4 (66.1, 74.8)
PASI 100 0 145 (33.6)* 153 (35.3)* 33.6 (29.1, 38.0) | 35.3 (30.8, 39.8)
Tnaqqis ta’ > 4°
fuq I-NRS ta’ 58 (15.5) 305 (80.5)* 336 (85.9)* 65.0 (59.5,70.4) | 70.4 (65.4,75.5)
Hakk

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata

Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala pazjenti l[i ma wigbux ghat-trattament.

“p < 0.001 imgabbel ma’ placebo

Y Il-pazjenti b’NRS ta’ hakk ta’ > 4 fil-linja bazi: placebo N = 374, ixekizumab 80 mg Q4W N = 379,
ixekizumab 80 mg Q2W N = 391

F’UNCOVER-2 ntghazlu b’mod arbitrarju 1,224 pazjent (1:2:2:2) biex jew jir¢ievu placebo, jew

ixekizumab (80 mg kull gimaghtejn jew erba’ gimghat [Q2W jew Q4W] wara doza tal-bidu ta’
160 mg) jew etanercept 50 mg darbtejn fil-gimgha ghal 12-il gimgha.
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Tabella 3. Rizultati ta’ effikacja fil-gimgha 12 fUNCOVER-2
. Differenza mill-placebo fir-
s 0,
Numru ta” pazjenti (%) rata ta’ rispons (95% CI)
Skopijiet . . Etanercept . .
finali Placebo Ixekizumab Ixekizumab 50 me darbtein Ixekizumab | Ixekizumab
80 mg Q4W 80 mg Q2W g 1 80 mg Q4W | 80 mg Q2W
(N =168) (N = 347) (N =351 fil-gimgha
(N =358)
sPGA ta’
“0” (cara) ab ab . 70.5 (65.3, 80.8 (76.3,
jew “17 4(2.4) 253 (72.9) 292 (83.2) 129 (36.0) 75.7) 85.4)
(minima)
sPGA ta’ ab ab . 31.7 (26.6, 41.3 (36.0,
«0™ (¢ara) 1 (0.6) 112 (32.3) 147 (41.9) 21(5.9) 36.7) 46.6)
. ) ) 75.1(70.2, 87.4 (834,
a,b a,b a
PASI 75 4(2.4) 269 (77.5) 315 (89.7) 149 (41.6) 80.1) 91.3)
59.1(53.8 70.1 (65.2
a,b a,b a > 5
PASI 90 1 (0.6) 207 (59.7) 248 (70.7) 67 (18.7) 64.4) 75.0)
. . 30.2 (25.2, 39.9 (34.6,
a,b a,b ¢
PASI 100 1 (0.6) 107 (30.8) 142 (40.5) 19 (5.3) 35.2) 45.1)
Tnaqqis ta’
> 44 fuq 1-
NRS ghall- 19 (14.1) 225 (76.8)*° 258 (85.1)*° 177 (57.8)* 62.7 551, 711 (64.0,
Hakk 70.3) 78.2)

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata
Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala pazjenti l[i ma wigbux ghat-trattament.
“p <0.001 imgabbel ma’ placebo,
bp < 0.001 imgabbel ma’ etanercept;
‘p < 0.01 imgabbel ma’ placebo

4 Pazjenti b’NRS ghall-Hakk > 4 fl-linja bazi: placebo N = 135, ixekizumab 80 mg Q4W N = 293,
ixekizumab 80 mg Q2W N = 303, etanercept N = 306

F’UNCOVER-3 ntghazlu b’mod arbitrarju 1,346 pazjent (1:2:2:2) biex jew jircievu placebo, jew
ixekizumab (80 mg kull gimaghtejn jew erba’ gimghat [Q2W jew Q4W] wara doza tal-bidu ta’
160 mg) jew etanercept 50 mg darbtejn kuljum ghal 12-il gimgha.
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Tabella 4. Rizultati ta’ effikacja fil-gimgha 12 fUNCOVER-3
Differenza mill-placebo fir-
Numru ta’ Pazjenti (%) rata ta’ rispons (95% CI)
gl;(;ﬁij iet Etanercept
. Ixekizumab Ixekizumab 50 mg . .
(gi"?zg) 80 mg Q4W | 80mgQ2W | darbtejn fil- é’(‘)erlgz‘gf\‘; ;’Serlzz‘ggiz
(N = 386) (N = 385) gimgha g g
(N =382)
sPGA ta’
“0” (cara) 68.7 (63.1, 73.8 (68.5,
. 13 (6. 291 (75.4)*° 1 .5)b 159 (41.6)*
jew <17 3(6.7) 91 (75.4) 310 (80.5) 59 (41.6) 74.2) 79.1)
(minima)
sPGA ta “0” ab ab . 36.0 (31.2, 40.3 (354,
(cara) 0 139 (36.0) 155 (40.3) 33 (8.6) 40.8) 452)
76.9 (71.8, 80.0 (75.1,
a,b a,b a
PASI 75 14 (7.3) 325 (84.2) 336 (87.3) 204 (53.4) 82.1) $5.0)
62.2 (56.8 64.9 (59.7
a,b a,b a > 5
PASI 90 6(3.1) 252 (65.3) 262 (68.1) 98 (25.7) 67.5) 70.2)
PASI 100 0 135 (35.0)* 145 (37.7)*® 28 (7.3) 35(30.2,39.7) 3712(§§'8’
Tnaqqis ta’
>4°fuq - 59.0(51.2, 61.6 (54.0,
20. 2 9)b 264 (82.5)° 2 4.1)
NRS ghall- 33 (20.9) 50 (79.9) 64 (82.5) 00 (64.1) 66.7) 69.2)
Hakk

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata
Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala pazjenti li ma wigbux ghat-trattament
“p < 0.001 imgabbel mal-placebo
bp < 0.001 imgabbel ma’ etanercept
“Pazjenti b’NRS ta’ Hakk > 4 fil-linja bazi: placebo N = 158, ixekizumab 80 mg Q4W N = 313,
ixekizumab 80 mg Q2W N = 320, etanercept N = 312

Ixekizumab kien asso¢jat ma’ bidu malajr ta’ effikacja bi tnaqqis ta’ > 50% fil-medja ta’ PASI sa
Gimgha 2 (Figura 1). Kmieni minn gimgha 1, il-per¢entwal ta’ pazjenti li kisbu PASI 75 kien b’mod
sinifikanti ikbar ghal ixekizumab meta imqabbel ma’ placebo u etanercept. Madwar 25 % tal-pazjenti
ttrattati b’ixekizumab kisbu puntegg PASI ta’ < 5 mal-gimgha 2, aktar minn 55% kisbu l-puntegg
PASI < 5 mal-gimgha 4, u zdiedu ghal 85 % sal-gimgha 12 (mqgabbla ma’ 3 %, 14 % u 50 % ghal
etanercept). Titjib sinifikanti fis-severita tal-hakk deher f’gimgha 1 fpazjenti ttrattati b’ixekizumab.
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Figura 1. Puntegg PASI, perc¢entwal ta’ titjib f’kull vista minn wara l-linja bazi (mBOCF)) fil-
popolazzjoni bl-intenzjoni li tigi ttrattata matul il-perjodu inizjali ta’ dozagg - UNCOVER-2 u
UNCOVER-3

Gimgha ta' Trattament
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

Persentagg ta' titjib mil-linja bazi ta' PASI

-100 -

—=—PBO (N=361) —8—ETN (N=740) ——IXE Q4 (N=733) ——IXE Q2 (N=736)

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab intwerew irrispettivament mill-eta, is-sess tal-persuna, ir-razza,
il-piz tal-gisem, is-severita PASI fil-linja bazi, il-post tal-plakek, artrite psorjatika fl-istess waqt, u
trattament qabel b’sustanza bijologika. Ixekizumab kien effikaci f’pazjenti li qatt ma kienu hadu
trattament sistemiku gabel, li qatt ma kienu hadu sustanza bijologika qabel, 1i kienu esposti ghal
sustanza bijologika/anti-TNF u li kienu fallew trattament b’sustanza bijologika/anti-TNF.

Ghall-pazjenti identifikati bhala dawk li b’sPGA (0,1) ma wigbux ghal etanercept f’gimgha 12
fUNCOVER-2 (N =200) u li nqalbu fuq ixekizumab 80 mg Q4W wara perjodu ta’ 4 gimghat
minghajr medic¢ina ghall-kundizzjoni, 73% u 83.5% tal-pazjenti kisbu sPGA (0,1) u PASI 75,
rispettivament, wara 12-il gimgha ta’ trattament b’ixekizumab.

Fiz-zewg studji klini¢i li kienu jinkludu kumparatur attiv (UNCOVER-2 u UNCOVER-3), ir-rata ta’
kazijiet avversi serji kienet 1.9% kemm ghal etanercept kif ukoll ghal ixekizumab, u r-rata ta’ waqfien
minhabba kazijiet avversi kienet 1.2% ghal etanercept u 2.0% ghal ixekizumab. Ir-rata ta’
infezzjonijiet kienet 21.5 % ghal etanercept u 26.0 % ghal ixekizumab, b’0.4% ikunu serji ghal
etanercept u 0.5% ghal ixekizumab.

Manteniment tar-rispons f’gimgha 60 u sa 5 snin

Pazjenti li originarjament kieu ntghazlu b’mod arbitrarju biex jiehdu ixekizumab u li kienu wiegbu
ghat-trattament f*gimgha 12 (i.e., puntegg ta’ sPGA ta’ 0,1) fUNCOVER-1 u UNCOVER-2 ntghazlu
b’mod arbitrarju mill-gdid ghal 48 gimgha addizzjonali ta’ trattament bi placebo jew ixekizumab

(80 mg kull erba’ jew tnax-il gimgha [Q4W jew Q12W]).

Ghal dawk b’sPGA (0,1) li rrispondew f*gimgha 12 u li regghu ntghazlu b’mod arbitrarju ghat-twaqqif
mit-trattament (jigifieri placebo), iz-zmien medjan ghal rikaduta (sPGA > 3) kien ta’ 164 gurnata fl-
istudji integrati UNCOVER-1 u UNCOVER-2. Fost dawn il-pazjenti, 71.5 % mill-inqas regghu kisbu
rispons ta’ sSPGA (0,1) fi zmien 12-il gimgha minn meta rega’ nbeda t-trattament

b’ixekizumab 80 mg Q4W.
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Tabella 5. Manteniment tar-ripons u l-effika¢ja f’gimgha 60 (Studji UNCOVER-1 u
UNCOVER-2)
Differenza mill-placebo fir-
Numru ta’ pazjenti (%) Rata ta’ Rispons (95% CI)
Skopijiet
Finali 80mg Q4W | 80mg Q2W | 80 mg Q4W | 80 mg Q2W | 80 mg Q4W | 80 mg Q2W
(fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) / (fil-bidu) /
Placebo Placebo 80 mg Q4W | 80 mg Q4W | 80 mg Q4W | 80 mg Q4W
(manteniment) | (manteniment) | (manteniment) | (manteniment) | (manteniment) | (manteniment)
(N=191) (N=211 (N =195) (N =221
Mantnew 62.4 (55.1, 70.7 (64.2,
sPGA ta’ “0” 69.8) 77.2)
(car) jew “17 12 (6.3) 16 (7.6) 134 (68.7)2 173 (78.3)2
(minumu)
Mantnew jew 47.7 (40.4, 56.0 (49.1,
kisbu sPGA 0 3 (1.6) 6 (2.8) 96 (49.2)2 130 (58.8)2 54.9) 62.8)
(¢ar)
Mantnew jew 66.5 (59.3, 74.3 (68.0,
kisbu PASI 15(7.9) 19 (9.0) 145 (74.4)2 184 (83.3)2 73.7) 80.5)
75
Mantnew jew 62.0 (54.7, 71.7 (654,
kisbu 94.7) 10 (4.7) 130 (66.7)2 169 (76.5)? 69.2) 78.0)
PASI 90
Mantnew jew 48.2 (40.9, 54.6 (47.7,
kisbu 3 (1.6) 6(2.8) 97 (49.7)2 127 (57.5)2 55.4) 61.5)
PASI 100

Tagsiriet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni ta’ analizi
Nota: pazjenti b’dejta nieqsa nghaddu bhala persuni i ma wigbux ghat-trattament
“p < 0.001 imgabbel mal-placebo

Ixekizumab kien effikaci fil-manteniment ta’ rispons f’pazjenti li qatt ma kienu hadu trattament
sistemiku qabel, 1i qatt ma kienu hadu sustanza bijologika qabel, i kienu esposti ghal sustanza
bijologika/anti-TNF u li kienu fallew trattament b’sustanza bijologika/anti-TNF.

F’gimgha 12 intwera aktar titjib b’mod sinifikanti mil-linja bazi meta mqgabbel mal-placebo u
etanercept fi psorjasi tad-dwiefer (kif imkejjel skont L-Indici ta’ Severita ta’ Psorjasi tad-Dwiefer
[NAPSI - Nail Psoriasis Severity Index)), fi psorjasi tal-qurriegha (kif imkejjel skont L-Indi¢i ta’
Severita ta’ Psorjasi tal-Qurriegha [PSSI - Psoriasis Scalp Severity Index]) u fi psorjasi tal-keff tal-id u
l-qiegh tas-sieq (kif imkejjel skont L-Indi¢i ta’ Severita ta’ Psorjasi tal-Keff tal-Id u 1-Qiegh tas-Sieq
[PPASI - Psoriasis Palmoplantar Severity Index]) u baqa’ jinzamm f’gimgha 60 f’pazjenti trattati
b’ixekizumab li wiegbu b’sPGA (0,1) ghat-trattament f*gimgha 12.

Mill-591 suggett li réevew ixekizumab Q2W waqt il-Perijodu Inizjali mbaghad Q4W minn hemm ’il
quddiem fl-istudju UNCOVER-1, UNCOVER-2, u UNCOVER-3, 427 suggett temmew 5 snin ta’
trattament b’ixekizumab, fost dawn 101 pazjent kellhom bzonn ta’ zieda fid-doza. Fost il-pazjenti li

temmew l-evalwazzjoni sa gimgha 264 (N=427), 295 pazjent (69%), 289 pazjent (68%) u 205 pazjenti
(48%) gew osservati li kellhom rispons sPGA (0,1), PASI 90 u PASI 100, rispettivament,

f’gimgha 264. FPUNCOVER-1 u UNCOVER-2 id-DLQI kienu migbura wara 1-Perijodu Inizjali, 113 -
il pazjent (66%) gew osservati li kellhom rispons DLQI (0,1).

Kwalita tal-hajja /rizultati rappurtati mill-pazjenti

F’gimgha 12 u fuq numru ta’ studji, ixekizumab kien assocjat ma’ titjib statistikament sinifikanti fil-
Kwalita tal-Hajja marbuta mas-Sahha kif ivvalutat mit-tnaqqis medju fil-margnijiet mil-linja bazi fl-
Indi¢i ta’ Kwalita tal-Hajja tad-Dermatologija (DLQI - Dermatology Life Quality Index) (ixekizumab
80 mg Q2W minn -10.2 sa -11.1, ixekizumab 80 mg Q4W minn -9.4 sa -10.7, etanercept minn -7.7 sa
-8.0 u placebo -1.0 sa -2.0). Numru sinifikanti akbar ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab kisbu DLQI ta’
0 jew 1. Fuq numru ta’ studji numru sinifikanti akbar ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab kisbu tnaqqis
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fI-NRS tal-hakk > 4 punti f’gimgha 12 (84.6 % ghal ixekizumab Q2W, 79.2 % ghal ixekizumab Q4W
u 16.5% ghal placebo) u I-benefi¢éju nzamm ghal tul ta’ zmien sa Gimgha 60 f’pazjenti ttrattati
b’ixekizumab li kienu rrispondew b’mod pozittiv ghall-sPGA (0 jew 1) f’gimgha 12. Ma kien hemm
ebda evidenza li d-dipressjoni marret ghall-aghar sa 60 gimgha ta’ trattament b’ixekizumab, kif
ivvalutat mir-Rapport ta’ Malajr maghmul mill-Persuna Nnifisha ta’ Sintomalogija Dipressiva.

Studji komparattivi diretti wara li [-prodott tqieghed fis-suq

IXORA-S: F’studju double-blind ixekizumab kien superjuri kontra ustekinumab fl-ghan primarju tal-
istudju ta’ rispons PASI 90 f’gimgha 12, (Tabella 6). Iz-zmien ghar-rispons kien superjuri fuq

PASI 75 minn kmieni minn gimgha 2 (p < 0.001) u fuq PASI 90 u PASI 100 minn gimgha 4

(p <0.001). Is-superjorita ta’ ixekizumab kontra ustekinumab giet murija wkoll fis-sottogruppi
mgqassma skont il-piz.

Tabella 6. Rati ta’ rispons-PASI minn studju komparattiv ixekizumab kontra ustekinumab
gimgha 12 gimgha 24 gimgha 52
Ixekizumab * | Ustekinumab*¥ Ixekizumab * | Ustekinumab** Ixekliumab Ustekinumab**
Pazjenti (n) 136 166 136 166 136 166

PASI75,n (%) | 120(88.2%) | 114(68.7%) | 124(91.2%) | 136(81.9%) | 120 (88.2%)| 126 (75.9 %)
PASI 90, n (%) 99 (72.8%)" 70 (42.2 %) 113 (83.1 %) 98 (59.0 %) 104 (76.5%) | 98 (59.0 %)
PASI 100,n (%)| 49 (36.0%) | 24 (14.5%) 67 (49.3%) 39(23.5%) | 71(522%) | 59 (35.5%)
* Ixekizumab 160 mg moghti bhala doza ta’ kkargar segwit minn 80 mg f’simgha 2,4,6,8,10u 12, u
wara dan il-perijodu bhala 80 mg Q4W
** Dozagg skont il-piz: ll-pazjenti kkurati b’ustekinumab ircevew 45 mg jew 90 mg [ gimghat 0 u 4,
imbaghad kull 12-il gimgha sa gimgha 52 (id-dozagg skont il-piz hekk kif inhi approvata l-pozZologija)
$p < 0.001 kontra ustekinumab (p value gie moghti biss ghall-iskop primarju)

IXORA-R: L-effikac¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew investigati wkoll f’studju b’grupp parallel,
double-blind, maghmul b’mod arbitrarju u li dam 24 gimgha li gabbel ixekizumab ma’ guselkumab,
b’ixekizumab ikun superjuri kmieni mir-4 gimgha fil-ksib ta’ ¢arezza shiha tal-gilda u fuq l-oggettiv
primarju tal-istudju (PASI 100 fit-12-il gimgha) u li ma kienx inferjuri fuq PASI 100 f1-24 gimgha
(Tabella 7).

Tabella 7. Rispons ta’ Effika¢ja minn studju komparattiv ixekizumab versus guselkumab,
Popolazzjoni b’Intenzjoni ta’ Trattament?®

P R G Rilsl?olns b I l}{isponsb Differenza

. unt ta uselkulmab, xekizumab,

Punt finali evalwazzjoni (N=507) (N=520) (IXoE - GUS), Valur-p

n (%) n (%) % (CD)

Oggettiv Primarju
PASI 100 Gimgha 12 | 126 (24.9) | 215 (41.3) | 16.5 (10.8,22.2) | <0.001

Oggettivi Sekondarji Magguri
PASI 75 Gimgha 2 26 (5.1 119 (22.9) 17.8 (13.7,21.8) <0.001
PASI 90 Gimgha 4 40 (7.9 109 (21.0) 13.1 (8.9,17.3) <0.001
PASI 100 Gimgha 4 7 (14 35 (6.7) 54  (3.0,7.7) <0.001
PASI 90 Gimgha 8 182 (35.9) 304 (58.5) 22.6 (16.6,28.5) <0.001
sPGA (0) Gimgha 12 128 (25.2) 218 (41.9) 16.7 (11.0,22.4) <0.001
PASI 50 Gimgha 1 47 (9.3) 143 (27.5) 18.2 (13.6,22.8) <0.001
PASI 100 Gimgha 8 69 (13.6) 154 (29.6) 16.0 (11.1,20.9) <0.001
PASI 100 Gimgha 24 265 (52.3) 260 (50.0) 23 (-8.4,3.8) 0.414
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Abbrevjazzjonijiet: CI = confidence interval; GUS = guselkumab; IXE = ixekizumab; N = numru ta’
pazjenti fil-popolazzjoni taht analizi; n = numru ta’ pazjenti fil-kategorija specifikata; PASI
(psoriasis area and severity index) = indici ta’ erja u severita ta’ psorjasi; SPGA (static physician
global assessment) = evalwazzjoni globali statika mill-ispecjalista.

* Il-punti finali gew imfassla f’din I-ordni

Figura 2: PASI 100 fgimghat 4, 8, 12 u 24, NRI
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*p<0.001 vs guselkumab f’gimghat 4, 8, u 12
NRI = Implikazzjoni li ma kienx hemm rispons (Non-Responder Imputation )

L-effikacja f’psorjasi genitali

Sar studju, ikontrollat bil-placebo, double-blind u maghmul b’mod arbitrarju (IXORA-Q) 7149
suggett adult (24 % nisa) bi psorjasi genitali moderat ghal sever (puntegg tal-sPGA tal-Genitalja ta’
>3), minimu ta’ 1 % tal-erja tas-superficje tal-gisem (BSA-body surface area ) li ghandha I-psorjasi
(60.4% kellhom BSA > 10%) u falliment precedenti ta’ jew intolleranza ghal mill-inqas terapija topika
wahda ghall-psorjasi genitali.ll-pazjenti kellhom mill-inqas psorjasi tal-plakka moderata ( definita
bhala puntegg sPGA ta’ > 3 u li huma kandidati ghall-fototerapija u/jew terapija sistemika) ghal mill-
inqas 6 xhur.

Suggetti li b’mod arbitrarju nghataw ixekizumab ircevew doza inizjali ta’ 160 mg segwita minn 80 mg
kull gimaghtejn ghal 12-il gimgha. Il-punt finali primarju kien il-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu
rispons ta’ mill-ingas "0" (¢ara) jew "1" (minimu) fl-sPGA tal-Genitalja (sSPGA tal-Genitalja 0/1). Fit-
12-il gimgha, numru sinifikanti aktar ta’ suggetti fil-grupp ta’ ixekizumab milli fil-grupp ta’ placebo
kisbu sPGA tal-Genitalja 0/1 u sPGA 0/1 indipendentement mill-BSA fil-linja bazi ( BSA fil-linja bazi
ta’ 1% - <10% risp. >10%: sPGA tal-Genitalja “’0” jew “1”: Ixekizumab 71%, risp. 75%; placebo:
0%, risp. 13%). Proporzjon sinifikament akbar ta’ pazjenti kkurati b’ixekizumab kisbu tnaqqis fil-
PROs tas-severita tal-ugigh genitali, tal-haqq genitali, tal-impatt tal-psorjasi genitali fuq l-attivita
sesswali u fl-Indi¢i tal-Kwalita tal-Hajja fir-rigward tad-Dermatologija (DLQI - Dermatology Quality
of Life Index).
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Tabella 8: Rizultati ta’ Effika¢ja f’gimgha 12 > Adulti bi psorjasi genitali fil-prova IXORA-Q;
NRI ?

Punti finali Ixekizumab | Pla¢ebo | Id-differenza minn
plaé¢ebo (95% CI)

In-numru ta’ pazjenti (N) li ntghazlu b’mod N=75 N=74

arbitrarju

sPGA tal-Genitali “0” or “1” 73% 8% 65% (53%, 77%)

sPGA “0” or “1” 73% 3% 71% (60%, 81%)

DLQI0,1° 45% 3% 43% (31%, 55%)

N b’puntegg fil-GPSS Itch NRS ta’ >3 fil- N=62 N=60

linja bazi

GPSS Genital Itch (titjib ta’ >3 punti) 60% 8% 51% (37%, 65%)

N b’puntegg fI-SFQ Item 2 ta’ >2 fil-linja N=37 N=42

bazi

Puntegg tal-SFQ-item 2, “0” (qatt ma kienet 78% 21% 57% (39%, 75%)

ta’ ostaklu) jew “1” (rarament kienet ta’

ostaklu)

“ Abbrevjazzjonijiet: NRI = Implikazzjoni li ma kienx hemm rispons (Non-Responder Imputation);
sPGA = Evalwazzjoni Globali statika mill-ispecjalista (static Physician Global Assessment); GPSS =
Skala ta’ Sintomi ta’ Psorjasi Genitali (Genital Psoriasis Symptom Scale); SFQ = Kwestjonarju dwar
il-Frekwenza ta’ Sess (Sexual Frequency Questionnaire); DLQOI = Indici tal-Kwalita tal-Hajja tad-
Dermatologija (Dermatology Quality of Life Index),” Puntegg totali ta’ DLQI ta’ 0,1 jindika li I-
kondizzjoni tal-gilda m’ghandha ebda effett kwalunkwe fuq il-hajja tal-pazjent. sPGA ta’ “0” jew “1”
hija ekwivalenti ghal “cara” jew “minimu”; NRS = Skala ta’ Valur Numeriku (Numeric Rating
Scale),

Psorjasi bil-plakka pedjatrika

Prova (IXORA-Peds) kkontrollata bil-placebo, multicentrika, double-blind, maghmula b’mod
arbitrarju rregistrat 201 tiel u tifla b’etajiet minn 6 sa inqas minn 18-il sena, b’psorjasi bil-plakka
moderata ghal severa (kif definit minn puntegg sPGA >3, li tinvolvi >10% tal-erja tas-superficje tal-
gisem, u puntegg PASI >12) li kienu kandidati ghal fototerapija jew terapija sistemika jew li ma kinux
ikkontrollati b>’mod adegwat bit-terapija topika.
B’mod arbitrarju I-pazjenti gew moghtija placebo (n=56), etanercept (n=30) jew ixekizumab (n=115)
bid-doza mmodifikata skont il-piz:

<25 kg: 40 mg f’gimgha 0 segwita minn 20 mg Q4W (n=4)

25 kg sa 50 kg: 80 mg f*gimgha 0 segwita minn 40 mg Q4W (n=50)

>50 kg: 160 mg f”gimgha 0 segwita minn 80 mg Q4W (n=147)

Pazjenti li b’mod arbitrarju gew moghtija etanercept (pazjenti bi psorjasi severa) ircevew 0.8 mg/kg, li
ma qabzitx 50 mg f’kull doza, kull gimgha minn gimgha 0 sa gimgha 11.

Ir-rispons ghat-trattament gie evalwat wara 12-i1 gimgha u definit mill-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu
l-punt finali ko-primarju ta’ puntegg sPGA ta’ “0” (¢ara) jew “1” (kwazi ¢ara) b’titjib ta’ mill-inqas

2 punti mil-linja bazi u l-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu tnaqqis fil-puntegg PASI ta’ mill-inqas 75%
(PASI 75) mil-linja bazi.

Rizultati ohra li gew evalwati f’gimgha 12 kienu jinkludu l-proporzjon ta’ pazjenti li kisbu PASI 90,
PASI 100, sPGA ta’ “0” u titjib fis-severita tal-hakk kif ikkalkulat minn tnaqgqis ta’ mill-inqas 4 punti
fuq il-11-il punt tal-iSkala ta’ Valur Numeriku tal-hakk.

Il-pazjenti kellhom PASI medjan fil-linja bazi ta’ puntegg ta’ 17 li varja minn 12-49. Il-puntegg
sPGA fil-linja bazi kien sever jew sever hatna °49%. Mill-pazjenti kollha, 22% kienu réevew
fototerapija precedentement u 32% kienu precedentement réevew terapija sistemika konvenzjonali
ghat-trattament ta’ psorjasi.
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25% tal-pazjenti (n=43) kellhom inqas minn 12-il sena (14% tal-pazjenti [n=24] kellhom 6-9 snin u

11% tal-pazjenti [n=19] kellhom 10-11-il sena); 75% (n=128) kellhom 12-il sena jew izjed.

Id-dejta dwar ir-rispons kliniku hija pprezentata fTabella 9.

Tabella 9. Rizultati ta’ effikadja f’pazjenti pedjatri¢i bi psorjasi bil-plakka, NRI
Punti finali Ixekizumab® | Placebo Differenza vs Etanercept® Differenza vs
(N=115) (N=56) placebo (N=30) etanercept
n (%) n (%) (95% CI) n (%) (95% CI)®
sPGA “0” (¢ara)
jew “1” (kwazi
¢ara)®
gimgha 4 55 (48) 4(7) 40.7 (29.3, 52.0)° 0(0) | 36.8(21.5,52.2)
gimgha 12° 93 (81) 6 (11) 70.2 (59.3, 81.0)° 16 (53) 23.0 (0.6,45.4)
sPGA “0” (¢ara)¢ 60 (52) 1(2) 50.4 (40.6, 60.2)f 57| 46.5(26.2,66.8)
PASI 75¢
gimgha 4 62 (54) 59 45.0 (33.2, 56.8)" 310)| 34.7(15.6,53.8)
gimgha 12°¢ 102 (89) 14 (25) 63.7 (51.0, 76.4)" 19 (63) 20.9 (0.1,41.7)
PASI 904 90 (78) 3(5 72.9 (63.3, 82.5)" 12 (40) | 36.3(14.2,58.5)
PASI 1004 57 (50) 1(2) 47.8 (38.0, 57.6)" 57| 43.9(23.4,64.3)
Hakk NRS (>4 59 (71) 8 (20) 51.1 (35.3, 66.9)f Ma giex -—-
punti ta’ titjib) % ¢ evalwat

Abbrevjazzjonijiet: N = Numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni b’intenzjoni ghat-trattament; NRI = Non-
Responder Imputation.
F’gimgha 0, suggetti rcevew 160 mg, 80 mg, jew 40 mg ta’ ixekizumab, segwit minn 80 mg,
40 mg, jew 20 mg kull 4 gimghat, skont il-kategorija ta’ piz, ghal 12-il gimgha.
It-tgabbil ma’ etanercept sar fis-sottopopolazzjoni ta’ pazjenti li mhumiex mill-Istat Uniti jew mill-
Kanada b’Ps severa (N ghal ixekizumab = 38).
Punti finali ko-primarji.
Ir-rizultati f*gimgha 12.
NRS ta’ hakk (titjib ta’ >4 ) f’pazjenti b’NRS ta’ hakk >4 fil-linja bazi. In-numru ta’ pazjenti ITT
b’Puntegg NRS ta’ Hakk >4 fil-linja bazi huma kif gejjin: ixekizumab, n = 83; PBO, n = 40.

a

p<0.001
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Figura 3. Percentwal ta’ pazjenti li kisbu PASI 75 fpsorjasi pedjatrika sa gimgha 12
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F’gimgha 12 (NRI), il-pazjenti fil-grupp ta’ trattament b’ixekizumab kellhom rispons oghla fis-
CDLQI/DLQI (0,1) 1i kien klinikament sinifikanti meta mqgabbel ma’ pla¢ebo. Id-differenza bejn il-
gruppi ta’ trattament deher minn kmieni minn gimgha 4.

Meta mqabbel ma’ placebo, it-titjib mil-linja bazi kien akbar f’gimgha 12 f"psorjasi tad-difer (kif
ikkalkulat mill-Indi¢i ta’ Severita ta’ Psorjasi tad-Difer -Nail Psoriasis Severity Index [NAPSI=0:
Ixekizumab 18% (6/34), placebo 0% (0/12)]), f’psorjasi tal-qorriegha (kif ikkalkulat mill-Indi¢i ta’
Severita ta’ Psorjasi tal-Qorriegha- Psoriasis Scalp Severity Index [PSSI=0: Ixekizumab 69%
(70/102), placebo 16% (8/50)]) u f’psorjasi palmoplantari (kif ikkalkulat mill-Indi¢i ta’ Severita ta’
Psorjasi Palmoplantari- Psoriasis Palmoplantar Severity Index [PPASI 75: Ixekizumab 53% (9/17),
placebo 11% (1/9)]).

Artrite psorjatika

Ixekizumab gie evalwat f*zewg studji ta’ Fazi III ikkontrollati bil-placebo, double-blind u maghmula
b’mod arbitrarju, 780 pazjent b’artrite psorjatika attiva (=3 gogi minfuhin u >3 gogi sensittivi).
Pazjenti kellhom dijanjosi ta’ artrite psorjatika (Klassifikazzjoni ta’ Kriterja ghall-Artrite Psorjatika-
Classification Criteria for Psoriatic Arthritis [CASPAR] ) ghal medjan ta’ 5.33 snin u kellhom fl-istess
hin lezjonijiet fil-gilda ta’ psorjasi bil-plakka (94.0%) jew passat mediku ddokumentat ta’ psorjasi bil-
plakka, b’12.1% tal-pazjenti li fil-linja bazi kellhom psorjasi bil-plakka li kienet moderata ghal severa.
Aktar minn 58.9% u 22.3% tal-pazjenti b’artrite psorjatika kellhom entesite u daktilite fil-linja bazi,
rispettivament. Il-punt finali primarju ghaz-zewg studji kien ir-rispons tal-dmerican College of
Rheumatology (ACR) 20 fl-24 gimgha, segwit minn perijodu t’estensjoni fit-tul mill-24 gimgha sal-
156 gimgha (3 snin).

Fl-Istudju 1 ta’ Artrite Psorjatika (SPIRIT-P1), pazjenti b’artrite psorjatika u li qatt qabel ma kienu
réevew terapija bijologika gew moghtija b’mod arbitrarju placebo, adalimumab 40 mg darba kull
gimaghtejn (fergha ta’ referenza ghall-kontroll attiv), ixekizumab 80 mg darba kull gimaghtejn
(Q2W), jew 80 mg darba kull 4 gimghat (Q4W). Iz-zewg skedi ta’ ixekizumab kienu jinkludu doza
tal-bidu ta’ 160 mg. 85.3% tal-pazjenti f’dan l-istudju kienu réevew trattament precedenti b’>1
cDMARD. 53% tal-pazjenti kienu ged juzaw fl-istess hin MTX f’doza medja fil-gimgha ta’ 15.8 mg.
67% tal-pazjenti li fl-istess hin kienu qed juzaw MTX kellhom doza ta’ 15 mg jew izjed. Pazjenti li ma
kellhomx rispons adegwat fil-gimgha 16 ircevew terapija ta’ ghajnuna (tibdil fit-terapija bazika).
Pazjenti fuq ixekizumab Q2W jew Q4W baqghu fuq id-doza ta’ ixekizumab li nghatatilhom
originarjament. Pazjenti li kienu ged jir¢ievu adalimumab jew placebo regghu ntaghzlu b’mod
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arbitrarju fil-proporzjon ta’ 1:1 biex jiehdu jew ixekizumab Q2W jew Q4W fil-gimgha 16 jew 24
skont il-mod kif kienu qed jirrispondu. 243 pazjent temmew il-perijodu t’estensjoni ta’ 3 snin fuq
ixekizumab.

L-Istudju 2 ta’ Artrite Psorjatika (SPIRIT-P2), gabar pazjenti li precedentement kienu kkurati
b’sustanza anti-TNF u wagqfu s-sustanza anti-TNF jew minhabba nuqqas ta’ effika¢ja jew minhabba
intolleranza (pazjenti anti-TNF-IR). B’'mod arbitrarju l-pazjenti gew moghtija placebo, ixekizumab
80 mg darba kull gimaghtejn (Q2W), jew 80 mg darba kull 4 gimghat (Q4W). 1z-zewg skedi ta’
ixekizumab kienu jinkludu doza tal-bidu ta’ 160 mg. 56% u 35% tal-pazjenti ma rrispodewx sew ghal
anti-TNF 1 jew 2 anti-TNF, rispettivament. SPIRIT-P2 evalwa 363 pazjent,li minnhom 41% kienu qed
juzaw fl-istess hin MTX f’doza medja fil-gimgha ta’ 16.1 mg. 73.2% tal-pazjenti li fl-istess hin kienu
ged juzaw MTX kellhom doza ta’ 15 mg jew izjed. Pazjenti li ma kellhomx rispons adegwat fil-
gimgha 16 ircevew terapija ta’ ghajnuna (tibdil fit-terapija bazika). Pazjenti fuq ixekizumab Q2W jew
Q4W baqghu fuq id-doza ta’ ixekizumab li nghatatilhom originarjament. Pazjenti li kienu qed jir¢ievu
placebo regghu ntaghzlu b’mod arbitrarju fil-proporzjon ta’ 1:1 biex jiehdu jew ixekizumab Q2W jew
Q4W fil-gimgha 16 jew 24 skont il-mod kif kienu ged jirrispondu. 168 pazjent temmew il-perijodu
t’estensjoni ta’ 3 snin fuq ixekizumab.

Sinjali u sintomi
It-trattament b’ixekizumab irrizulta f’titjib sinifikanti fil-mizuri tal-attivita tal-marda meta mgabbel ma’
placebo fl-24 gimgha (ara Tabella 10).
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Tabella 10. Rizultati ta’ effika¢ja SPIRIT-P1 u SPIRIT-P2 f1-24 gimgha

SPIRIT-P1 SPIRIT-P2
Punti finali Differenza minn Differenza
placebo fir-rata ta’ minn placebo
rispons (95% CI) fir-rata ta’
rispons (95%
CI)
PBO |Ixekizum|Ixekizum| ADA |Ixekizum|Ixekizum| PBO |Ixekizum |Ixekizuma| Ixekiz |Ixekiz
(N =106) ab ab Q2W [(N =101)| ab Q4W | ab Q2W |(N=118)| ab Q4W | b Q2W | umab |umab
Q4W |(N=103) (N=122)|(N=123)| Q4W | Q2W
(N=107)
Rispons ACR 20, n (%)
gimgha 24 27.8 31.9 33.8 | 28.5
32 (30.2)| 62 (57.9)| 64 (62.1) |58 (57.4)| (15.0, (19.1, [23(19.5)]65(53.3)]| 59 (48.0) | (22.4, |(17.1,
40.6)° 44 .8)° 45.2)° [39.8)°
Rispons ACR 50, n (%)
gimgha 24 25.1 31.5 30.2 | 28.3
16 (15.1)]43 (40.2) |48 (46.6) |39 (38.6)| (13.6, (19.7, 6(5.1) |43(35.2)|41(33.3)|(20.8, |(19.0,
36.6)° 43.3)° 39.5)¢ |37.5)°
Rispons ACR 70, n (%)
gimgha 24 177 (8.6 28.3 22.1 | 12.2
6(5.7) |25(23.4)(35(34.0)|26 (25.7) 26.8)° | (18.2, 0 27 (22.1)| 15(12.2) | (14.8, | (6.4,
38.5)° 29.5)¢ |18.0)°
Attivita minima ta’ mard (MDA- Minimal disease activity ) n (%)
gimgha 24 148 (3.8 25.7 24.5 | 20.2
16 (15.1)]32 (29.9) |42 (40.8) |32 (31.7) 2'5.8)"; | (14.0, 4(3.4) [34(27.9)|29(23.6) | (15.9, |(12.0,
37.4)° 33.1)° |28.4)°
ACR 50 u PASI 100 Ppazjenti li fil-linja bazi kellhom >3% BSA tal-gilda affettwata mill-psorjasi, n (%)?
gimgha 24 27.3 30.7 17.6 | 14.7
1(1.5) [21(28.8)|19(32.2)| 9(13.2) | (16.5, (18.4, 0(0.0) [12(17.6)| 10 (14.7) | (8.6, | (6.3,
38.1)° 43.0)° 26.7)¢ |23.1)°

Abbrevjazzjonijiet: ACR 20/50/70 = American College of Rheumatology rata ta’ rispons
20%/50%/70% ; ADA = adalimumab,; BSA = erja tas-superficije tal-gisem (body surface area); CI =
interval ta’ kunfidenza (confidence interval); Q4W= ixekizumab 80 mg kull 4 gimghat, Q2W =
Ixekizumab 80 mg kull gimaghtejn, N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni taht analizi; n = numru ta’
pazjenti fil-kategorija specifikata;, NRI = attribwita lil dawk li ma rrispondewx (non-responder
imputation); PASI 100 = titjib ta’ 100 % fl-erja tal-psorjasi affettwata u fl-indici ta’ severita

(psoriasis and severity index); PBO = placebo.

Nota: pazjenti li gew meghjuna f°gimgha 16 jew wagqfu t-trattament jew kellhom taghrif nieqes gew

attibwiti bhala pazjenti li ma rrispondewx ghall-analizi ta’ gimgha 24.
cDMARD:s li ttiehdu fl-istess hin kienu jinkludu MTX, leflunomide u sulfasalazine.
a p<0.05; b p<0.01; ¢ p<0.001 meta mgabbla ma’ placebo.

F’pazjenti li diga kellhom minn gabel daktilite jew entesite, it-trattament b’ixekizumab Q4W irrizulta
f’titjib fid-daktilite u fl-entesite f1-24 gimgha meta mgabbel ma’ pla¢ebo (il-marda ma dehretx izjed:
78% vs. 24%; p<0.001, u 39% vs. 21%; p<0.01, rispettivament).

F’pazjenti b’>3% BSA, it-titjib fid-dehra tal-gilda fit-12-il gimgha kif evalwat b’titjib ta’ 75 % fl-
Indic¢i ta’ Severita tal-Erja bil-Psorjasi (PASI 75 - Psoriasis Area Severity Index), kien ta’ 67%

(94/141) ghal dawk ittrattati bl-iskeda ta’ dozagg ta’ Q4W, uta’ 9% (12/134) ghal dawk ittrattati bi
placebo (p<0.001). In-numru ta’ pazjenti li kisbu rispons ta’ PASI 75, PASI 90, u PASI 100 fl-
24 gimgha kien akbar b’ixekizumab Q4W meta mgabbel ma’ placebo (p<0.001). F’pazjenti li fl-istess
hin kellhom psorjasi moderata ghal severa u artrite psorjatika, l-iskeda ta’ dozagg ta’ ixekizumab
Q2W uriet rata ta’ rispons sinifikament oghla ghal PASI 75, PASI 90 u PASI 100 meta mqabbla ma’
placebo (p<0.001) u wriet benefic¢ju klinikament sinifikanti fuq l-iskeda ta” dozagg ta” Q4W.
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Ir-rispons tat-trattament ta’ dawk fuq ixekizumab kien sinifikament oghla minn dawk fuq placebo
minn kmieni mill-1 gimgha ghal ACR 20, mir-4 gimgha ghal ACR 50 u mit-8 gimgha ghal ACR 70 u
baqghu jippersistu sal-24 gimgha, l-effetti nzammu tul it-3 snin ghall-pazjenti li baqghu fl-istudju.

Figura 4. Ir-rispons tal-ACR 20 f’SPIRIT-P1 maz-zZmien sal-24 gimgha

100 - _m-.pPBO (N=106) —0— ADA (N=101) —&— IXE Q4 (N=107) —e— IXE Q2 (N=103)
90 -

Li rrispondew ghal ACR20, %

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Gimgha ta’ Trattament

Kemm ghal ixekizumab Q2W u Q4W: b p<0.01 u ¢ p<0.001 meta mqabbla ma’ placebo.

F’SPIRIT-P1 u SPIRIT-P2, deher li f’pazjenti b’artrite psorjatika r-rispons kien simili ghal ACR
20/50/70, irrispettivament jekk fl-istess hin kinux qedghdin jiechdu cDMARDs, inkluz trattament
b’MTX, jew le.

F’SPIRIT-P1lu SPIRIT-P2, titjib intwera f’kull komponent tal-punteggi ACR, inkluz l-evalwazzjoni tal-
pazjent fuq l-ugigh. FI1-24 gimgha, l-ammont ta’ pazjenti li kisbu rispons ghall-Kriterja ta’ Rispons
ghall-Artrite Psorjatika mmodifikata (Psoriatic Arthritis Response Criteria (PsARC) ) kienet akbar fil-
pazjenti ttrattati b’ixekizumab meta mqabbla ma’ placebo.

Fi SPIRIT-P1, l-effika¢ja nzammet sat-52 gimgha kif evalwat mill-ACR 20/50/70, MDA, entesite li
ma dehretx izjed, daktilite li ma dehretx izjed u r-rati ta’ rispons ta’ PASI 75/90/100.

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew murija irrispettivament mill-eta, sess, razza, kemm ilha I-
marda, piz tal-gisem fil-linja bazi, l-ammont ta’ psorjasi fil-linja bazi, CRP fil-linja bazi, DAS28-CRP
fil-linja bazi, l-uzu fl-istess hin ta’ kortikosterojdi, u trattament precedenti b’sustanza bijologika.
Ixekizumab kien effikacji f'pazjenti li qatt qabel ma kienu hadu sustanza bijologika, f’dawk li kienu
esposti ghal sustanza bijologika u f’dawk fejn it-trattament b’sustanza bijologika ma kinitx success.

F’SPIRIT-P1, 63 pazjent temmew 3 snin ta’ trattament ixekizumab Q4W. Fost il-107 pazjenti li b’mod
arbitrarju ntghazlu ghal ixekizumab Q4W (analizi NRI fil-popolazzjoni ITT), 54 pazjent (50%),

41 pazjent (38%), 29 pazjent (27%), u 36 pazjent (34%) gew osservati li kellhom ACR20, ACR50,
ACR70, u rispons MDA, rispettivament, fil-156 gimgha.

F’SPIRIT-P2, 70 pazjent temmew 3 snin ta’ trattament ixekizumab Q4W. Fost il-122 pazjent li b’mod
arbitrarju ntghazlu ghal ixekizumab Q4W (analizi NRI fil-popolazzjoni ITT), 56 pazjent (46%),
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39 pazjent (32%), 24 pazjent (20%), u 33 pazjent (27%) gew osservati li kellhom ACR20, ACRS50,

ACR70, u rispons MDA, rispettivament, fil-156 gimgha.

Rispons radjografiku

Fi SPIRIT-P1, l-inibizzjoni tal-progrssjoni ta’ hsara strutturali giet evalwata b’mod radjografiku u

murija bhala il-bidla fil-modified total Sharp Score (mTSS) u l-komponenti tieghu, fl-Erosion Score

(ES) u I-puntegg tal-Joint Space Narrowing (JSN) f1-24 gimgha u t-52 gimgha, meta mqgabbla mal-

linja bazi. Id-dejta mill-24 gimgha huma pprezentati f’Tabella 11.

Tabella 11.

11-bidla fil-modified Total Sharp Score fi SPIRIT-P1

Differenza minn placebo

(95% CI)
PBO Ixekizumab Ixekizumab ADA Ixekizumab Ixekizumab
(N =106) Q4w Q2w (N=101) Q4w Q2W
(N=107) (N=103)
Puntegg fil-linja bazi,
. 17.6 (28.62 19.2 (32. 15.2 (28. 15.9 (27. NA NA

media (SD) 7.6 (28.62) 9.2 (32.68) 5.2(28.86) |15.9(27.37)
Il-bidla mil-linja bazi f1-24 -0.33 -0.42
simgha, LSM (SE) 0.51(0.092) | 0.18(0.090) | 0.09 (0.091) |0.13(0.093) (-0.57.-0.09)° | (-0.66.-0.19):

Abbrevjazzjonijiet: ADA = adalimumab,; CI = interval ta’ kunfidenza (confidence interval); Q4W =
Ixekizumab 80 mg kull 4 gimghat; Q2W = Ixekizumab 80 mg kull gimaghtejn, LSM = least squares
mean; N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni taht analizi; PBO = placebo,; SE = standard error; SD

= standard deviation.

b p<0.01; ¢ p<0.001 meta mgabbel ma’ placebo

Gie muri mir-radjografija li f1-24 gimgha l-progressjoni tal-hsara fil-gogi giet imwaqfa minn
ixekizumab (Tabella 11) u mill-ghazla b’mod arbitrarju sal-24 gimgha, il-persentagg ta’ pazjenti li mir-
radjografija ma dehret ebda progressjoni ta’ hsara fil-gogi (imfissra bhala bidla mil-linja bazi fl-mTSS
ta’ <0.5) kien ta’ 94.8% ghal ixekizumab Q2W (p<0.001), 89.0% ghal ixekizumab Q4 W (p=0.026),
95.8% ghal adalimumab (p<0.001), kollha mqabbla ma’ 77.4% ghal placebo. Fit-52 gimgha, il-bidla
medja mil-linja bazi 'mTSS kien ta’ 0.27 ghal placebo/ixekizumab Q4W, 0.54 ghal ixekizumab
Q4W/ixekizumab Q4W, u 0.32 ghal adalimumab/ixekizumab Q4W. Mill-ghazla b’mod arbitrarju sat-
52 gimgha, il-persentagg ta’ pazjenti li mir-radjografija ma dehret ebda progressjoni ta’ hsara fil-gogi
kienet ta’ 90.9% ghal placebo/ixekizumab Q4W, 85.6% ghal ixekizumab Q4W/ixekizumab Q4W, u
89.4% ghal adalimumab/ixekizumab Q4W. Il-pazjenti ma kellhom ebda progressjoni strutturali mil-
linja bazi (definita bhala mTSS<0.5) fil-ferghat ta’ trattament kif gej: Placebo/ixekizumab Q4W
81.5% (N=22/27), ixekizumab Q4W/ixekizumab Q4W 73.6% (N=53/72), u adalimumab/ixekizumab

Q4W 88.2% (N=30/34).

Il-funzjoni fizika u I-kwalita tal-hajja fir-rigward ta’ sahha

Kemm fi SPIRIT-P1 u kemm fi SPIRIT-P2, il-pazjenti ttrattati b’ixekizumab Q2W (p<0.001) u
Q4W (p<0.001) wrew titjib sinifikanti fil-funzjoni fizika meta mgabbla ma’ placebo skont kif

evalwati mill-Kwestjonarju ta’ Evalwazzjoni tas-Sahha —Indic¢i ta’ Dizabilita (Health Assessment
Questionnaire-Disability Index (HAQ-DI)) f1-24 gimgha u li nzamm sat-52 gimgha fi SPIRIT-P1.

Il-pazjenti ttrattati b’ixekizumab irrapportaw titjib fil-kwalita tal-hajja fir-rigward ta’ sahha kif
evalwat mill-puntegg tal-Physical Component Summary of the Short Form-36 Health Survey (SF-36

PCS) (p<0.001). Gie muri wkoll titjib fl-gheja kif evalwat mill-punteggi NRS tas-Severita tal-Gheja

(Fatigue Severity NRS scores)(p<0.001).

Fazi 4 wara li [-prodott tqieghed fis-suq, studju komparattiv dirett

L-effika¢ja u s-sigurta ta’ ixekizumab gew investigati f’studju ta’ grupp paralleli, multi¢entriku,

maghmul b’mod arbitrarju, open-label u rater-blinded (SPIRIT-H2H) u mgabbel ma’ adalimumab

(ADA) £°566 pazjent b’PsA 1i qatt ma kienu hadu gabel medicini bijologi¢i antirewmatici li
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jimmodifikaw il-marda (bDMARD-biologic disease-modifying anti-rheumatic drugs). 11-pazjenti gew
separati fil-linja bazi skont I-uzu konkomitanti ta” cDMARD u I-presenza ta’ psorjasi moderata ghal
severa (PASI>12, BSA>10 u sPGA>3).

Ixekizumab kien superjuri ghal ADA fl-ghan primarju tal-istudju: il-ksib simultanju ta’ rispons ta’
ACR 50 u PASI 100 1-24 gimgha (ixekizumab 36.0% vs ADA 27.9%; p=0.036; intervall ta’
kunfidenza ta’ 95%

[0.5%, 15.8%]). Ixekizumab wera wkoll li ma kienx inferjuri (b’margni specifikat minn qabel ta’ -
12%) ghal ADA fuq ACR 50 (analizi ITT: Ixekizumab 50.5% vs ADA 46.6%; differenza ta’ 3.9% vs.
ADA; 95% intervall ta’ kunfidenza [-4.3%; 12.1%]; analizi PPS ta’ ixekizumab: 52.3%, ADA: 53.1%,
differenza: -0.8% [CI: -10.3%; 8.7%]) u kien superjuri fuq PASI 100 f1-24 gimgha (60.1 %
b’ixekizumab vs 46.6% b’ADA, p=0.001), 1i kienu I-punti finali magguri sekondarji tal-istudju. Fit-
52 gimgha, proporzjoni oghla ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab versus ADA kisbu b’mod simultaneju
ACRS50 u PASI 100 [39% (111/283) versus 26% (74/283)] u PASI 100 [64% (182/283) versus

41% (117/283)]. It-trattament b’ixekizumab u ADA irrizulta f’rispons simili ghal ACR50 [49.8%
(141/283) versus 49.8% (141/283)]. Ir-rispons ghal ixekizumab kien konsistenti meta uzat bhala
monoterapija jew bl-uzu fl-istess hin ma’ methotrexate.
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Figura 5: Punt finali Ppimarju (ACR 50 & PASI 100 b’mod simultanju) u Punti finali
magguri sekondarji (ACR 50; PASI 100) rati ta’ rispons gimgha 0 — 24 [Populazzjoni ITT ,

NRIJ**
100 - IR ACR 50 & PASI 100: ADA (N=283) C=JACR 50 & PASI 100: TALTZ (N=283)
-4+ ACR 50: ADA (N=283) =4 <ACR 50: TALTZ (N=283)
——-PASI 100: ADA (N=283) =@—PAS| 100: TALTZ (N=283)
80 A

Rata ta’ Rispons (%)

Gimgha

*p<.01 vs.ADA; Tp<.05 vs. ADA

** Ixekizumab 160 mg gimgha 0, imbaghad 80 mg kull gimaghtejn sa gimgha 12 u minn hemm il
quddiem kull 4 gimghat ghal pazjenti b’psorjasi moderata ghal severa jew 160 mg gimgha 0,
imbaghad 80 mg kull 4 gimghat ghal pazjenti ohira, ADA 80 mg gimgha 0, imbaghad 40 mg kull
gimaghtejn minn gimgha 1 ghal pazjenti bi psorjasi bil-plakka moderata ghal severa jew 40 mg
gimgha 0, imbaghad 40 mg kull gimaghtejn ghal pazjenti ohra.

1l-livell ta’ sinifikat ged jigi pprovdut biss ghall-punt finali li kien specifikat minn gabel u ttestjat ghal
multiplicita.

Spondajloartrite assijali

Ixekizumab gie evalwat f’total ta’ 960 pazjent adult b’spondajloartrite assijali f’tliet studji kkontrollati
bi placebo u maghmula b’mod arbitrarju (tnejn f’spondajloartrite assijali radjografika u wiched
f’spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika).

Spondajloartrite assijali radjografika

Ixekizumab gie evalwat f’total ta’ 657 pazjent f*zewg studji kkontrollati bi placebo, double-blind u
maghmula b’mod arbitrarju (COAST-V u COAST-W) f’pazjenti adulti li kellhom mard attiv kif
definit mill-Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) >4 u total t’wgigh tad-
dahar ta’ >4 fuq skala numerika ta’ rati minkejja terapija b’medicina antiinfjammatorja li mhijiex
sterojd (NSAID-non-steroidal anti-inflammatory drug). Fil-linja bazi ghaz-zewg studji, il-pazjenti
kellhom sintomi ghal medja ta’ 17-il sena (medjan ta’ 16-il sena). Fil-linja bazi, madwar 32% tal-
pazjenti kienu fuq xi cDMARD fl-istess hin.

COAST-V evalwa 341 pazjent li qatt ma kienu hadu medic¢ina bijologika, ittrattati jew b’ixekizumab
80 mg jew 160 mg f’gimgha 0 segwit minn 80 mg kull gimaghtejn (Q2W) jew 4 gimghat (Q4W),
adalimumab 40 mg kull gimaghtejn, jew bi placebo. Pazjenti li kienu ged jir¢ievu placebo regghu gew
maghzula b’mod arbitrarju f’gimgha 16 biex jir¢ievu ixekizumab (doza fil-bidu ta’ 160 mg , segwit
minn 80 mg Q2W jew Q4W). Pazjenti li kienu ged jirc¢ievu adalimumab regghu gew maghzula b’mod
arbitrarju f*gimgha 16 biex jir¢ievu ixekizumab (80 mg Q2W jew Q4W).
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COAST-W evalwa 316 —il pazjent li kellhom esperjenza precedenti b’1 jew 2 inibituri TNF (90%
irrispondew b’mod li ma kienx adegwat u 10% ma ttollerawx l-inibituri TNF). [l-pazjenti kollha gew
ittrattati b’ixekizumab 80 jew 160 mg f’gimgha 0 segwit minn 80 mg Q2W jew Q4W, jew bi placebo.
Pazjenti li kienu ged jir¢ievu placebo regghu gew maghzula b’mod arbitrarju f*gimgha 16 biex jir¢ievu
ixekizumab (doza fil-bidu ta’ 160 mg , segwit minn 80 mg Q2W jew Q4W).

Fiz-zewg studji, il-punt finali primarju kien il-persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons ta’ Evalwazzjoni
tas-Socjeta Internazzjonali ta’ Spondajloartrite 40 (ASAS40-Assessment of Spondyloarthritis

International Society ) t*Gimgha 16.

Rispons kliniku

Fiz-zewg studji, pazjenti ttrattati b’ixekizumab 80 mg Q2W jew 80 mg Q4W urew aktar titjib fir-
rispons ASAS40 u ASAS20 meta mqabbel ma’ placebo f’gimgha 16 (Tabella 12). Ir-rispons kien

simili fil-pazjenti irrispettivament minn terapiji ohra mehuda fl-istess hin. F’COAST-W, ir-rispons
deher irrispettivament min-numru ta’ inibituri TNF mehuda pre¢edentement.

Tabella 12. Rizultati ta’ effika¢ja P COAST-V u COAST-W fgimgha 16
COAST-V, qatt ma ttiehdu medicini bijologici COAST-W, esperjenzaw inibituri TNF
Ixekizum Differenza . Ixekizum
ab . minn plac¢ebo ¢ Adalimumab ab .
Plac¢ebo 40 mg Pla¢ebo .

80 mg (N=87) Q2W 80 mg (N=104) Differenza

Q4w? (N=90) Q4we minn plaé¢ebo ¢

(N=81) (N=114)
Rispons ASAS20°, n (%), 52 35 24.0 (9.3, 53 (58.9%) 55 31 18.4 (5.7, 31.1)
NRI (64.2%) (40.2%) 38.6)™ (48.2%) (29.8%) -
Rispons ASAS40"°, n (%), 39 16 29.8 (16.2, 32 (35.6%) 29 13 12.9 (2.7,23.2)
NRI (48.1%) (18.4%) 43.3)™ (25.4%) (12.5%) )
ASDAS
Bidla mil-linja bazi -1.4 -0.5 -1.0 (-1.3,-0.7) -1.3%%* -1.2 -0.1 -1.1(-1.3,-0.8)
Linia bazi 3.7 3.9 HoA 3.7 4.2 4.1 HoAk

inja bazi
Puntegg BASDAI
Bidla mil-linja bazi -2.9 -1.4 -1.5(-2.1,-0.9) -2 5% 2.2 -0.9 -1.2(-1.8,-0.7)
Linja bazi 6.81 6.8 HoA 6.71 7.5 7.3 HoAk
MRI Sinsla tad-dahar SPARCC4
Bidla mil-linja bazi -11.0 -1.5 -9.5 (-12.6, - -11.6%** -3.0 33 -6.3 (-10.0, -
Linja bazi 14.5 15.8 6.4) *** 20.0 8.3 6.4 2.5) **
BASDAIS0° n (%), NRI 34 15 247 (114, 29 (32.2%)* 25 10 12.3 (2.8,
(42.0%) (17.2%) 38.1) *** (21.9%)’ (9.6%)’ 21.8)*

ASDAS <2.1, n (%) 35 ) 11 ) 30.6 (17.7, 34 . 20 5 (4.8%) 12.7 (4.6,
(attivita baxxa tal-marda), (43.2%) (12.6%) 43.4) *** (37.8%)*** (17.5%) 20.8) **
NRI
ASDAS <1.3, n (%) (marda 13 2(23%) | 13.8(5.2,22.3) | 14 (15.6%)** | 4(3.5%)" | 1(1.0%) | 2.5(-1.3,6.4)
mhux attiva), NRI (16.0%) K
ASAS HIf
Bidla mil-linja bazi -2.4 -1.3 -1.1 (-2.0, -0.3) -2.3% -1.9 -0.9 -1.0 (-1.9,-0.1)
Linja bazi 7.5 8.1 * 8.2 10.0 9.0 *
SF-36 PCS
Bidla mil-linja bazi 7.7 3.6 4.1(1.9,6.2) 6.9%* 6.6 1.4 5.2(3.0,7.4)
Linja bazi 34.0 32.0 HAK 33.5 27.5 30.6 oAk

Abbrevjazzjonijiet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni b’intenzjoni ghat-trattament; NRI = Non-

responder Imputation, pazjenti b’taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx.

ASAS HI =Assessment of SpondyloArthritis International Society Health Index; ASDAS = Ankylosing

Spondylitis Disease Activity Score; BASDAI = Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index;

CFB = least square mean change mil-linja bazi f’gimgha 16; MRI Spine SPARCC = Spondyloarthritis
Research Consortium of Canada Magnetic Resonance Imaging Scoring of the Spine
(23 discovertebral unit scale)
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F’gimgha 0, il-pazjenti rcevew 80 mg jew 160 mg ta’ ixekizumab.
Rispons ta’ ASAS20 hija definita bhala >20% titjib u titjib assolut mil-linja bazi ta’ >unita 1
(margni 0 sa 10) >3 minn 4 attivitajiet (Evalwazzjoni Totali tal-Pazjent, Ugigh fis-Sinsla tad-
Dahar, Funzjoni, u Infjammazzjoni), u ma kienx hemm tihizien ta’ >20% u >unita 1 (margni 0 sa
10) fl-attivita li jkun fadal. Rispons ta’ ASAS40 hija definita bhala >40% titjib u titjib assolut mil-
linja bazi ta’ >2 unitajiet f* >3 minn 4 attivitajiet minghajr ebda tihzien fl-attivita li jkun fadal.
Punt finali primarju.
¢ In-numru ta’ pazjenti ITT b taghrif tal-MRI fil-linja bazi huma kif gejja: COAST-V: Ixekizumab,
n=381; PBO, n=82; ADA, n=85. COAST-W: Ixekizumab, n = 58; PBO, n = 51.
Rispons ta’ BASDAI50 huwa definit bhala titjib ta’ >50% tal-puntegg BASDAI mil-linja bazi.
/" ASAS HI: Evalwazzjoni tas-Socjeta Internazzjonali ta’ Spondajloartrite Indici tas-Sahha (ASAS HI
-Assessment of SpondyloArthritis International Society Health Index) ghall-attivitajiet kollha.
& ll-valuri rrapportati huma d-differenza "%( 95% CI) ghal varjanti kategorici, u d-differenza
fLSM(95% CI) ghal varjanti kontinwi.
analizi post hoc, mhux ikkoregut ghall-multiplicita.
specifikat minn gabel, izda mhux ikkontrollat ghall-multiplicita.
*p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 imgabbel ma’ placebo.

i

Kien hemm titjib fil-komponenti prin¢ipali tal-kriterji ta’ rispons ASAS40 (ugigh fis-sinsla tad-dahar,
BASFI, evalwazzjoni totali tal-pazjent, ebusija) u mizuri ohra t’attivita tal-marda inkluz CRP,
f’gimgha 16.

Figura 6. Persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons ASAS40 COAST-V u COAST-W sa
gimgha 16, NRI*

- COAST-V N COAST-W
g. 60 60
: o

Zmien (Gimghat)

4 TALTZ 80 mg Q4W 4 Adalimumab 40 mg Q2W A Plagebo

a

pazjenti b’taghrif nieges gew mghoddija bhala li ma rrispondewx.
*p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 mgabbel ma’ placebo.

Rispons simili f”ASAS40 deher f’pazjenti irrispettivament mil-livelli CRP fil-linja bazi, punteggi
ASDAS fil-linja bazi u punteggi SPARCC tal-MRI tas-sinsla tad-dahar. Gie muri rispons ASAS40
irrispettivament mill-eta, sess,razza , kemm ilha l-marda, piz tal-gisem fil-linja bazi, puntegg BASDAI
fil-linja bazi u trattament bijologiku precedentement.

F’COAST-V u COAST-W l-effikacja baqghet sa gimgha 52 skont kif evalwata mill-punti finali
pprezentati f” Tabella 12 inkluzi r-rati ta’ rispons ASAS20, ASAS40, ASDAS, BASDAI u ASAS HI.

Rizultati relatati ma’ sahha
Intwera titjib fl-ugigh fis-sinsla tad-dahar versus placebo kmieni mill-1 gimgha, u li baga’ sa
gimgha 16 [ixekizumab vs placebo: COAST-V -3.2 vs -1.7; COAST-W -2.4 vs -1.0]; intwera titjib fl-
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gheja u fil-mobilita tas-sinsla tad-dahar versus placebo f”gimgha 16. It-titjib fl-ugigh fis-sinsla tad-
dahar, fl-gheja u fil-mobilita tas-sinsla tad-dahar inzamm sa gimgha 52.

Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika

Ixekizumab gie evalwat f’studju double-blind u maghmul b’mod arbitrarju bi perjodu ta’ 52 gimgha
kkontrollat bi placebo (COAST-X) 7303 pazjenti adulti bi spondajloartrite assijali attiva ghal mill-
inqas 3 xhur. Il-pazjenti ried ikollhom sinjali oggettivi ta’ infjammazzjoni indikati permezz ta’ livelli
gholjin ta’ C-reactive protein (CRP) u/jew sakroiljite fuq l-immagni ta’ rezonanza manjetika (MRI), u
ebda evidenza radjografika definitiva ta’ hsara strutturali fil-gogi sakroilji¢i. Il-pazjenti kellhom marda
attiva kif definita mill-Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) >4, u wgigh
fis-sinsla tad-dahar >4 fuq Skala ta’ Valutazzjoni Numerika minn 0 sa 10 (NRS-Numerical Rating
Scale), minkejja terapija ta’ medi¢ina antiinfjammatorja li mhijiex sterojd (NSAID-non-steroidal anti-
inflammatory drug). ll-pazjenti gew ittrattati jew b’ixekizumab 80 mg jew 160 mg f’gimgha 0, segwit
minn 80 mg kull gimghatejn (Q2W) or 80 mg kull 4 gimghat (Q4W) jew bi placebo. Aggustament fid-
doza u/jew il-bidu tat-tehid ta’ medikazzjonijiet fl-istess hin (NSAIDs, cDMARDs, kortikosterojdi,

Fil-linja bazi, il-pazjenti kellhom sintomi ta’ axSpA 1i mhijiex radjografika ghal medja ta’ 11 —il sena.
Madwar 39% tal-pazjenti kien ged jichdu cDMARD fl-istess hin.

[l-punt finali primarju kien il-persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons t’Evalwazzjoni tas-So¢jeta
Internazzjonali ta’ Spondajloartrite 40 (ASAS40 Assessment of Spondyloarthritis International
Society) £ gimgha 16.

Rispons kliniku

Numru oghla ta’ pazjenti ttrattati b’ixekizumab 80 mg Q4 W kisbu rispons ASAS40 meta mgabbel ma’
placebo f”gimgha 16 (Tabella 13). Ir-rispons kien simili irrispettivament mit-terapiji li kienu qed
jittiehdu fl-istess hin.

Tabella 13. Rizultati t’effika¢ja Pgimgha 16 £ COAST-X, NRI *P

Ixekizumab_80 mg Q4W¢ Pl&léebo Differenza minn
(N=96) (N=105) placebo "

Rispons ASAS209, n (%), NRI 52 (54.2%) 41 (39.0%) 15.1 (1.5, 28.8)*
Rispons ASAS40%, n (%), NRI 34 (35.4%) 20 (19.0%) 16.4 (4.2, 28.5)**
ASDAS
Bidla mil-linja bazi -1.1 -0.6 -0.5 (-0.8, -0.3) ***
Linja bazi 3.8 3.8
Puntegg BASDAI
Bidla mil-linja bazi 2.2 -1.5 -0.7 (-1.3,-0.1) *
Linja bazi 7.0 7.2
MRI SIJ SPARCC'
Bidla mil-linja bazi -3.4 -0.3 -3.1 (-4.6, -1.6) ***
Linja bazi 5.1 6.3
ASDAS <2.1, n (%) 26 (27.7%) 13 (12.4%) 15.3 (4.3, 26.3) **
(attivita baxxa tal-marda), NRI®
SF-36 PCS
Bidla mil-linja bazi 8.1 52 2.9(0.6,5.1) *
Linja bazi 33.5 32.6

“Abbrevjazzjonijiet: N = numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni b’intenzjoni ghat-trattament; NRI = Non-
responder Imputation; ASDAS = Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; BASDAI = Bath
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index, Bidla mil-linja bazi = l-ingas bidla medja kwadrata
mil-linja bazi ' Gimgha 16; MRI SIJ SPARCC = Spondyloarthritis Research Consortium of Canada

Magnetic Resonance Imaging Scoring of the sacroiliac joint.
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Pazjenti b taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx

‘F’gimgha 0, il-pazjenti réevew 80 mg jew 160 mg ta’ ixekizumab.

“Rispons ta’ ASAS20 hija definita bhala >20% titjib u titjib assolut mil-linja bazi ta’ >unita 1 (margni
0 sa 10) >3 minn 4 attivitajiet (Evalwazzjoni Totali tal-Pazjent, Ugigh fis-Sinsla tad-Dahar,
Funzjoni, u Inflammazzjoni), u ma kienx hemm tihzien ta’ >20% u >unita 1 (margni 0 sa 10) fI-
attivita li jkun fadal. Rispons ta’ ASAS40 hija definita bhala >40% titjib u titjib assolut mil-linja bazi
ta’ 22 unitajiet {* >3 minn 4 attivitajiet minghajr ebda tihizien fl-attivita li jkun fadal.

°Punt finali primarju f’gimgha 16.

IIn-numru ta’ pazjenti ITT b taghrif tal-MRI fil-linja bazi u f’simgha 16 huma kif gejja: Ixekizumab,

n =385 PBO, n = 90.

SPazjenti b taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx. ll-persentaggi huma bbazati fug

in-numru ta’ pazjenti fil-popolazzjoni ITT b’ASDAS >2.1 fil-linja bazi.

" Il-valuri rrapportati huma d-differenza f*%( 95% CI) ghal varjanti kategorici, u d-differenza f’LSM

(95% CI) ghal varjanti kontinwi.

*p<0.05; ** p<0.01; *** p<0.001 imgabbel ma’ placebo.

It-titjib fil-komponenti principali tal-kriterji ta’ rispons ASAS40 (ugigh fis-sinsla tad-dahar, BASFI,
evalwazzjoni totali tal-pazjent, ebusija) u mizuri ohra t’attivita tal-marda wrew titjib klinikament

sinifikanti f’gimgha 16.

Figura 7. Persentagg ta’ pazjenti li kisbu rispons ASAS40 sa gimgha 16 COAST-X, NRI*

Persentaggq li rrispondew

Zmien (Gimghat)

4 TALTZ 80 mg Q4W A Platebo

“  Pazjenti b’taghrif nieqes gew mghoddija bhala li ma rrispondewx.
** p<(0.01 meta mgabbel ma’ placebo.

L-effikac¢ja nzammet sa gimgha 52 kif evalwat mill-punti finali pprezentati f Tabella 13.

Rizultati marbuta ma’ sahha

Intwera titjib fl-ugigh fis-sinsla tad-dahar versus placebo kmieni mill-1 gimgha, u li baqa’ sa
gimgha 16 [Ixekizumab vs placebo: COAST-X: -2.4 vs -1.5]. Barra minn hekk, aktar pazjenti fuq
ixekizumab kisbu stat tajjeb ta’ sahha meta mqabbel ma’ placebo (ASAS HI <5) f"gimgha 16 u
gimgha 52.

Rizultati fit-tul Spondajloartrite assijali

Pazjenti li temmew wiehed mit-tliet studji ewlenin COAST-V/W/X (52 gimgha) nghataw 1-
opportunita li jippartecipaw f’studju t’estensjoni fit-tul u fejn 1-ghazla b’mod arbitrarju ssir biss
f’dawk li rrispondew ghat-trattament (COAST-Y, b’350 u 423 pazjent irregistrati ghal ixekizumab
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Q4W u Q2W, rispettivament). Fost dawk li kisbu remissjoni 157/773 (20.3%) (Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Score [ASDAS] <1.3 mill-inqas darba, u ebda puntegg ASDAS >2.1, f"gimghat 16 u
20), 155 pazjent esposti ghal ixekizumab ghal 76 gimgha ntghazlu b’'mod arbitrarju £ gimgha 24 tal-
istudju COAST-Y (Placebo, N=53; Ixekizumab Q4W, N=48; u Ixekizumab Q2W, N=54); minn dawn,
148 (95.5%) temmew il-vista ta’ gimgha 64 (Placebo, N=50; Ixekizumab Q4W, N=47; Ixekizumab
Q2W, N=51). Il-punt finali primarju kien il-proporzjon ta’ pazjenti, fil-popolazzjoni li rrispondew u li
mbaghad ntghazlu b’mod arbitrarju, 1i ma kellhomx Zbroff fil-marda matul il-gimghat 24-64 (iz-zewg
gruppi flimkien ta’ ixekizumab Q2W u ixekizumab Q4W kontra placebo).Proporzjon sinifikanti akbar
ta’ pazjenti (NRI) fiz-zewg gruppi ta’ ixekizumab (83.3% (85/102), p<0.001) u ixekizumab Q4W
(83.3 % (40/48), p=0.003) ma kellhom ebda zbroff wagqt il-gimghat 24-64 meta mqabbel ma’ dawk li
rtiraw minn ixekizumab ghal placebo (54.7 % (29/53)). Ixekizumab (kemm fiz-zewg gruppi flimkien
ta’ ixekizumab u I-grupp ta’ ixekizumab Q4W ) ittardja b’mod sinifikanti z-zmien ghall-izbroff
(Log-Rank Test p<0.001 u p<0.01, rispettivament) meta mqabbel ma’ Placebo.

F’pazjenti li rcevew ixekizumab Q4W b’mod kontinwu (N=157), ir-rizultati tal-ASAS40,
ASDAS <2.1 u BASDAIS0 nzammu sa gimgha 116.

Tilgim

F’studju f’suggetti b’sahhithom, ma gew identifikati ebda problemi ta’ sigurta meta zewg vaccini
inattivati (tetnu u pnewmokokkali) nghataw wara zewg dozi ta’ ixekizumab (160 mg segwit minn tieni
doza ta’ 80 mg gimghatejn wara). Madankollu, id-dejta dwar it-tilqgim mhijiex bizzejjed biex tkun
tista’ tasal ghal konkluzjoni dwar rispons immuni adegwat ghal dawn il-vac¢ini wara l-ghoti ta’
ixekizumab.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini iddifferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’ixekizumab f’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament ta’ psorjasi bil-plakka u artrite
psorjatika/spondajloartrite assijali (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatirku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

Wara doza wahda ta’ ixekizumab taht il-gilda f’pazjenti bil-psorjasi, il-medja tal-oghla
konc¢entrazzjonijiet inkisbet fi zmien 4 sa 7 ijiem, fuq firxa ta’ dozi minn 5 sa 160 mg. Il-medja (SD)
tal-oghla konc¢entrazzjoni ta’ ixekizumab fil-plazma (Cpax), wara d-doza tal-bidu ta’ 160 mg, kienet

19.9 (8.15) pg/mL.

Wara d-doza tal-bidu ta’ 160 mg, l-istat fiss inkiseb sa gimgha 8 bl-iskeda ta’ ghoti ta’ 80 mg Q2W. L-
istimi tal-medji (SD) ta’ Crax,ss, U C trough,ss huma 21.5 (9.16) pg/mL, u 5.23 (3.19) pg/mL.

Wara 1-qalba mill-iskeda ta’ ghoti ta’ dozi ta’ 80 mg Q2W ghall-iskeda ta’ ghoti ta’ dozi ta’

80 mg Q4W f’gimgha 12, I-istat fiss jinkiseb wara madwar 10 gimghat. L-istimi tal-medji (SD) ta’
Cmaxss, U Crrough,ss huma 14.6 (6.04) pg/mL, u 1.87 (1.30) pg/mL.

I1-bijodisponibbilta medja ta’ ixekizumab wara ghoti taht il-gilda kienet 54% sa 90% fl-analizi kollha.

Distribuzzjoni

Minn diversi analizi ta’ farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-medja tat-total tal-volum ta’
distribuzzjoni fl-istat fiss kienet 7.11 L.
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Bijotrasformazzjoni

Ixekizumab huwa antikorp monoklonali u huwa mistenni li jitkisser f’peptidi zghar u a¢idi amminici
permezz ta’ sensiela ta’ reazzjonijiet katabolici bl-istess mod bhal immunoglobini endogeni.

Eliminazzjoni
Fl-analizi PK tal-popolazzjoni, il-medja tat-tnehhija mis-serum kienet 0.0161 L/siegha. It-tnehhija hija
indipendenti mid-doza. Il-medja tal-kalf life ta’ eliminazzjoni, kif stmat minn analizi farmakokinetika

tal-popolazzjoni, hija ta’ 13-il jum f’pazjenti bi psorjasi bil-plakka.

Linearitd/nugqgas ta’ linearita

L-esponiment (Area Under the Curve jew AUC) zdied b’mod proporzjonali fuq il-medda ta’ dozi
minn 5 sa 160 mg moghtija bhala injezzjoni taht il-gilda.

Karatteristici farmakokineti¢i ghall-indikazzjonijiet kollha

Il-karatteristi¢i farmakokinetici ta’ ixekizumab kienu simili ghall-indikazzjonijiet kollha ta’ psorjasi
bil-plakka, artrite psorjatika, spondajloartrite assijali radjografika u spondajloartrite assijali li mhijiex
radjografika.

Anzjani

Mill-4,204 pazjenti bi psorjasi bil-plakka esposti ghal ixekizumab fi studji klini¢i, total ta’

301 kellhom eta ta’ 65 sena jew aktar u 36 pazjent kellhom eta ta’ 75 sena jew aktar. Mill-1 118-il
pazjent b’artrite psorjatika esposti ghal ixekizumab fi studji klini¢i, total ta’ 122 pazjent kellhom eta
ta’ 65 sena jew aktar u 6 pazjenti kellhom eta ta’ 75 sena jew aktar.

Abbazi ta’ analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni b’numru limitat ta’ pazjenti anzjani (n = 94 ghall-
eta > 65 sena un = 12 ghall-eta ta’ > 75 sena), it-tnehhija f’pazjenti anzjani u pazjenti li ghandhom
ingas minn 65 sena kienet tixxiebah.

Indeboliment tal-kliewi jew tal-fwied

Ma sarux studji farmakologi¢i klinic¢i specifici biex jistmaw l-effetti ta’ indeboliment tal-kliewi u
indeboliment tal-fwied fuq il-PK ta’ ixekizumab. It-tnehhija mill-kliewi ta’ ixekizumab, 1i huwa IgG
MAD, mhux mibdul, hija mistennija li tkun ftit u ta’ importanza zghira; b’mod simili, IgG MAbs il-
bicca 1-kbira jitnehhew permezz ta’ katabolizmu intracellulari u indeboliment tal-fwied mhuwiex
mistenni li jaffettwa t-tnehhija ta’ ixekizumab.

Popolazzjoni pedjatrika

Pazjenti pedjatrici bil-psorjasi (mill-eta ta’ 6 snin sa inqas minn 18-il sena) gew moghtija ixekizumab
bl-iskeda ta’ dozagg pedjatrika rrakkomandata ghal 12-il gimgha. [l-medja =SD tal-inqas
konc¢entrazzjoni fl-istat fiss fpazjenti 1i kellhom piz >50 kg u 25 sa 50 kg kien ta’ 3.8 +£2.2 pg/mL u
3.9 £2.4 pg/mL, rispettivament, f’gimgha 12.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku bbazat fuq studji dwar effett tossiku minn dozi ripetuti, valutazzjonijiet dwar
sigurta farmakologika u studji dwar tossicita fuq is-sistema riproduttiva u l-izvilupp, ma juri l-ebda
periklu specjali ghall-bnedmin.

L-ghoti ta’ ixekizumab lil xadini cynomolgus ghal 39 weeks b’dozi taht il-gilda sa 50 mg/kg fil-
gimgha ma kkawza l-ebda tossicita fl-organi jew effetti mhux mixtieqa fuq il-funzjoni immuni (ez.
rispons ta’ antikorpi dipendenti mi¢-celluli T u attivita tac-cellula NK). Doza taht il-gilda darba fil-
gimgha ta’ 50 mg/kg lix-xadini hija madwar 19-il darba aktar mid-doza tal-bidu ta’ 160 mg ta’
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ixekizumab u fix-xadini twassal ghal esponiment (AUC) li huwa mill-ingas 61 darba aktar mill-medja
mbassra tal-esponiment fil-istat fiss fil-bniedem li jinghata l-iskeda ta’ ghoti tad-doza rrakkomandata.

Ma sarux studji mhux klini¢i biex jistmaw jekk ixekizumab ghandux il-kapacita jikkawza kancer jew
mutazzjoni fil-geni.

Ma kienu osservati l-ebda effetti fuq I-organi riproduttivi, ic-¢ikli tal-menstrwazzjoni jew l-isperma
f’xadini cynomolgus maturi sesswalment li ré¢ivew ixekizumab ghal 13-il gimgha bid-doza ta’

50 mg/kg taht il-gilda fil-gimgha.

Fi studji dwar tossicita fl-izvilupp, ixekizumab intwera li jghaddi mill-placenta u kien prezenti fid-
demm tal-frieh sal-eta ta’ 6 xhur. Sehhet in¢idenza oghla ta’ mortalita wara t-twelid fil-frieh ta’ xadini
moghtija ixekizumab meta mqabbla ma’ kontrolli fl-istess waqt. Dan kien marbut l-aktar ma’ twelid
bikri jew l-omm titraskura I-frieh taghha, sejbiet komuni fi studji ta’ primati mhux bnedmin, u mhux
megqjus li huwa klinikament rilevanti.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ec¢ipjenti

Sucrose

Polysorbate 80 (E 433)

[lma ghall-injezzjonijiet

Sodium hydroxide (ghall-aggustament tal-pH)

6.2 Inkompatibbiltajiet

Mhux applikabbli.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medié¢inali

Sentejn.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2°C sa 8°C).

Taghmlux fi friza.

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mid-dawl.

Taltz jista’ jinhazen barra mill-frigg sa 5 ijiem f’tempertura li ma tagbizx it-30 °C.

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

1 mL ta’ soluzzjoni f’siringa tal-hgieg car tat-tip 1.

Is-siringa qeghda maghluqa go pinna li taghti doza wahda u li tintrema wara li tintuza.

Pakketti ta’ 1, 2 , jew 3 pinen mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
L-istruzzjonijiet ghall-uzu tal-pinna, inkluzi mal-fuljett ta’ taghrif, ghandhom jigu segwiti b’attenzjoni.

[l-pinna mimlija ghal-lest qeghda biex tintuza darba biss.

Taltz m’ghandux jintuza jekk jidher fih frak jew jekk is-soluzzjoni tkun im¢ajpra u/jew tkun tidher
kannella skura.
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Taltz 1i jkun gie ffrizat m’ghandux jintuza.

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

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

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited, Dunderrow, Kinsale, Co. Cork, L-Irlanda.

8. NUMRUI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/15/1085/001
EU/1/15/1085/002
EU/1/15/1085/003
9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 25 ta’ April 2016

Data tal-ahhar tigdid: 17 Dicembru 2020

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini https://www.ema.europa.eu.
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ANNESS I1

MANIFATTUR TAS-SUSTANZA BIOLOGIKA ATTIVA U
MANIFATTUR RESPONSABBLI MILL-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

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

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-

RIGWARD TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR TAS-SUSTANZA/I BIOLOGIKA ATTIVA U MANIFATTUR
RESPONSABBLI MILL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza biologika attiva

Eli Lilly Kinsale Limited.
Dunderrow

Kinsale

Co. Cork

L-Irlanda

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

Eli Lilly Italia S.p.A.

Via Gramsci 731/733
50019 Sesto Fiorentino (FI)
L-Italja.

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

Prodott medicinali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristic¢i 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 medic¢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 web Ewropew tal-
medicini.

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

. Pjan tal-Gestjoni tar-Riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u I-
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 spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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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 - SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST 40 mg

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taltz 40 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni {’siringa mimlija ghal-lest
ixekizumab

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha 40 mg ta’ ixekizumab 0.5 mL ta’ soluzzjoni.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Ecc¢ipjenti: sucrose; polysorbate 80; ilma ghall-injezzjonijiet. Barra minn hekk, seta’ jkun gie mizjud
sodium hydroxide ghall-aggustament tal-pH. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni.
Siringa 1 mimlija ghal-lest b’0.5 ml ta’ soluzzjoni

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Biex tintuza darba biss.
Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.
Uzu ghal taht il-gilda.

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

Jekk is-sigill ikun imkisser, tuzahiex.
Thawwadhiex.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqga’ mid-dawl.

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

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

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Dunderrow,

Kinsale,

Co. Cork

L-Irlanda

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

EU/1/15/1085/007

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Taltz 40 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-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAS-SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Taltz 40 mg injezzjoni
ixekizumab
Uzu ghal taht il-gilda

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

0.5ml

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

KARTUNA TA’ BARRA - SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST 80 mg

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest
ixekizumab

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha 80 mg ta’ ixekizumab f*1 ml ta’ soluzzjoni.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: sucrose; polysorbate 80; ilma ghall-injezzjonijiet. Barra minn hekk, seta’ jkun gie mizjud
sodium hydroxide ghall-aggustament tal-pH. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni.

Siringa 1 mimlija ghal-lest b’1 mL ta’ soluzzjoni
2 siringi mimlijin ghal-lest b’1 mL ta’ soluzzjoni
3 siringi mimlijin ghal-lest b’1 mL ta’ soluzzjoni

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Biex tintuza darba biss.
Agra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal taht il-gilda.

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

Jekk is-sigill ikun imkisser, tuzahiex.
Thawwadhiex.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqga’ mid-dawl.

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

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

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Dunderrow,

Kinsale,

Co. Cork

L-Irlanda

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

EU/1/15/1085/004 siringa 1 mimlija ghal-lest
EU/1/15/1085/005 2 siringi mimlijin ghal-lest
EU/1/15/1085/006 3 siringi mimlijin ghal-lest

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Taltz 80 mg

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC

76



SN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAS-SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Taltz 80 mg injezzjoni
ixekizumab
Uzu ghal taht il-gilda

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

1 mL

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

KARTUNA TA’ BARRA —PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’pinna mimlija ghal-lest
ixekizumab

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 80 mg ta’ ixekizumab f’1 mL ta’ soluzzjoni.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Eccipjenti: sucrose; polysorbate 80; ilma ghall-injezzjonijiet. Barra minn hekk, seta’ jkun gie mizjud
sodium hydroxide ghall-aggustament tal-pH. Ara I-fuljett ghal aktar informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni.

Pinna 1 mimlija ghal-lest b’1 mL ta’ soluzzjoni
2 pinen mimlijin ghal-lest b’1 mL ta’ soluzzjoni
3 pinen mimlijin ghal-lest b’1 mL ta’ soluzzjoni

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Biex tintuza darba biss.
Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu ghal taht il-gilda.

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

Jekk is-sigill ikun imkisser, tuzahiex.
Thawwadhiex.

8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqga’ mid-dawl.

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

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

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Dunderrow,

Kinsale,

Co. Cork

L-Irlanda

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

EU/1/15/1085/001 pinna 1 mimlija ghal-lest
EU/1/15/1085/002 2 pinen mimlijin ghal-lest
EU/1/15/1085/003 3 pinen mimlijin ghal-lest

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Taltz

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

TIKKETTA TAL-PINNA MIMLIJA GHAL-LEST

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni
ixekizumab
Uzu ghal taht il-gilda

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

1 mL

| 6. OHRAJN
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Taltz 40 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest
ixekizumab

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

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett:

1. X’inhu Taltz u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taltz
3. Kif ghandek tuza Taltz

4. Effetti sekondarji possibbli

5. Kif tahzen Taltz

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

1. X’inhu Taltz u ghalxiex jintuza
Taltz fih is-sustanza attiva ixekizumab.

Taltz huwa intenzjonat ghat-trattament tal-mard infjammatorju deskritt hawn taht:
e  Psorjasi bil-plakka fl-adulti
e  Psorjasi bil-plakka fit-tfal mill-eta ta’ 6 snin b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u fl-
adolexxenti
e  Artrite psorjatika fl-adulti
e  Spondajloartrite assijali radjografika fl-adulti
e  Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika fl-adulti

Ixekizumab jaghmel parti minn grupp ta’ medic¢ini msejha inibituri ta’ interleukin (IL). Din il-
medicina tahdem billi timpedixxi l-attivita ta’ proteina msejha IL-17A, 1i tinkoraggixxi l-psorjasi u
mard infjammatorju tal-gogi u tas-sinsla tad-dahar.

Psorjasi bil-plakka

Taltz jintuza ghat-trattament ta’ kundizzjoni fil-gilda msejha “psorjasi bil-plakka” fl-adulti u fit-tfal
mill-eta ta’ 6 snin b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u fl-adolexxenti b’mard minn moderat sa
sever. Taltz inaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda.

L-uzu ta’ Taltz se jkun ta’ gid ghalik peress li jkun hemm titjib fil-gilda tieghek ghax din ticcara
u jkun hemm tnaqqis fis-sintomi tieghek bhal gqxur, hakk u wgigh.

Artrite psorjatika

Taltz jintuza ghat-trattament ta’ kondizzjoni msejha “artrite psorjatika” fl-adulti, marda infjammatorja
tal-gogi, hafna drabi asso¢jata mal-psorjasi. Jekk ghandek artrite psorjatika, 1-ewwel se tinghata
medic¢ini ohra. Jekk ma tirrispondix tajjeb bizzejjed ghal dawn il-medi¢ini jew f’kaz ta’ intolleranza, se
jinghatalek Taltz biex tnaqqas is-sinjali u sintomi tal-marda. Taltz jista’ jintuza wahdu jew flimkien
ma’ medic¢ina ohra li tissejjah methotrexate.
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L-uzu ta’ Taltz se jghinek billi jnaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda, itejjeb il-funzjoni fizika (il-
kapacita li taghmel l-attivitajiet normali tal-gurnata) u jnaqqas il-hsara li ssir fil-gogi.

Spondajloartrite assijali

Taltz jintuza fit-trattament t’adulti b’marda infjammatorja li primarjament taffettwa s-sinsla tad-dahar
u li tikkawza infjammazzjoni tal-gogi tas-sinsla tad-dahar, li tissejjah spondajloartrite assijali. Jekk il-
kondizzjoni hija vizibbli bl-uzu ta’ X-rays, tigi riferuta bhala “spondajloartrite assijali
radjografika”;jekk issehh fpazjenti minghajr sinjali vizibbli fuq 1-X-rays, tigi riferuta bhala
“spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika”. Jekk ghandek spondajloartrite assijali, l-ewwel se
tinghata medicini ohra. Jekk ma tirrispondix tajjeb bizzejjed ghal dawn il-medicini, se tinghata Taltz
biex tnaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda, tnaqqas l-inffammazzjoni u t-tejjeb il-funzjoni fizika
tieghek.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taltz

Tuzax Taltz

- jekk inti allergiku ghal ixekizumab jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medic¢ina (elenkati fis-
sezzjoni 6). Jekk inti tahseb li tista’ tkun allergiku/a, staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tuza Taltz.

- jekk inti ghandek infezzjoni li t-tabib tieghek jahseb li hija important (per ezempju, tuberkulozi
attiva).

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib tieghek qabel tuza Taltz:

- jekk bhalissa inti ghandek infezzjoni jew jekk inti ghandek infezzjonijiet li jiehdu fit-tul jew
ikunu ripetuti.

- jekk ghandek marda infjammatorja li taffetwa lI-musrana li tissejjah il-marda ta’ Crohn.

- jekk ghandek infjammazzjoni tal-intestin il-kbira li tissejjah kolite li trabbi l-ulceri.

- jekk inti qed tir¢ievi xi trattament iehor ghall-psorjasi (bhal immunosoppressant jew
fototerapija b’dawl ultravjola) jew ghall-artrite psorjatika.

Marda infjammatorja tal-musrana (Marda ta’ Crohn jew kolite 1i trabbi I-ul¢eri)

Ieqgaf milli tuza Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika minnufih jekk tinduna b’xi
bughawwigijiet u wgigh fl-addome, dijarea, nuqqas ta’ piz jew demm fl-ippurgar (kwalunkwe sinjali
ta’ problemi fil-musrana).

Jekk m’intix ¢ert/a jekk xi wahda minn dawn t’hawn fuq tapplikax ghalik, kellem lit-tabib jew lill-
infermier tieghek qabel tuza Taltz.

Oqghod attent ghal infezzjonijiet u reazzjonijiet allergici

Taltz ghandu I-possibbilta li jikkawza effetti sekondarji serji, inkluz infezzjonijiet u reazzjonijiet
allergici. Inti ghandek toqghod attent/a ghal sinjali ta’ dawn il-kondizzjonijiet waqt li inti tkun qed/a
tuza Taltz.

Wagqqaf l-uzu ta’ Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika immedjatament jekk inti
tinnota kwalunkwe sinjali ta’ infezzjoni serja jew ta’ reazzjoni allergika. Sinjali bhal dawn huma
elenkati taht “Effetti sekondarji serji” f’sezzjoni 4.

Tfal u adolexxenti
Tuzax din il-medic¢ina ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka fit-tfal taht is-6 snin ta’ eta minhabba li

ma giex studjat f’dan il-grupp ta’ eta

Tuzax din il-medicina ghat-trattament ta’ artrite psorjatika fit-tfal u fl-adolexxenti ta’ taht it-18-il sena
minhabba li ma giex studjat f’dan il-grupp ta’ eta.
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Medicini ohra u Taltz

Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek

- jekk qed/a tuza, uzajt dan l-ahhar jew tista’ tuza xi medic¢ini ohra.

- jekk dan l-ahhar inti hadt jew imissek tiehu tilgima. Inti m’ghandekx tinghata certi tipi ta’
tilgim wagqt li tkun qed/a tuza Taltz.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib
tieghek qabel tuza din il-medi¢ina.

L-ahjar huwa li tevita l-uzu ta’ Taltz fit-tqala. L-effetti ta’ din il-medicina f’nisa tqal mhumiex
maghrufa. Jekk inti mara f’eta li jista’ jkollok it-tfal, inti rrikkmandata li tevita li tinqabad tqila u
ghandek tuza kontracezzjoni effettiva waqt li tkun qed tuza Taltz u ghal mill-anqgas 10 gimghat wara 1-
ahhar doza ta’ Taltz.

Jekk inti qed tredda’ jew qged tippjana li tredda’, kellem lit-tabib tieghek gabel tuza din il-medicina.
Inti u t-tabib tieghek ghandkom tiddeciedu jekk tistax tredda’ jew tuza Taltz. Inti m’ghandekx
taghmilhom it-tnejn.

Sewqan u thaddim ta’ magni
X’aktarx li Taltz ma jinfluwenzax il-hila biex inti ssuq u thaddem magni.

Taltz fih sodium
Din il-medic¢ina fiha inqas minn 1 mmol ta’ sodium (23 mg) f’kull doza ta’ 80 mg, jigifieri tista’ tghid
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

Taltz fih polysorbate

Din il-medic¢ina fiha 0.15 mg ta’ polysorbate 80 f’kull siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg li huwa
ekwivalenti ghal 0.30 mg/mL. Polysorbates jistghu jikkawzaw reazzjonijiet allergi¢i. Ghid lit-tabib
jekk ghandek xi allergiji i taf bihom.

3. Kif ghandek tuza Taltz

Dejjem ghandek tuza din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew tal-infermier tieghek.
I¢¢ekkja mat-tabib, mal-infermier jew mal-ispizjar tieghek jekk m’intix ¢ert/a.

Taltz jinghatalek permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Inti u t-tabib jew l-infermier tieghek

ghandkom tiddec¢iedu jekk inti ghandekx tinjetta Taltz lilek innnifsek.

Ghal uzu fit-tfal b’piz tal-gisem ta’ 25-50 kg, ghandha tinghata doza ta’ 40 mg ixekizumab. Id-doza ta’
40 mg ghandha tkun jew is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg jew tigi ppreparata minn siringa
mimlija ghal-lest ta’ 80 mg minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha.

Huwa importanti li ma tippruvax tinjetta lilek innifsek sakemm ma tigix imharreg/ga mit-tabib
jew mill-infermier tieghek. Persuna li tichu hsiebek tista’ wkoll taghtik I-injezzjoni ta’ Taltz

wara tahrig xieraq.

Uza xi metodu biex ifakkrek bhal nota f’kalendarju jew djarju biex jghinek tiftakar id-doza li jkun
imissek biex tevita li tagbez jew tirrepeti d-dozi.

Taltz qieghed ghall-uzu fit-tul. It-tabib jew l-infermier tieghek se jimmonitorja 1-kundizzjoni
tieghek b’mod regolari biex jiccekkja li t-trattament qed ikollu l-effett mixtieq.

Kull siringa fiha doza wahda ta’ Taltz (40 mg). Kull siringa taghti doza wahda biss. Is-siringa ma tridx
tithawwad.

Agra b’attenzjoni 1-“Istruzzjonijiet dwar l-uzu” ghas-siringa qabel tuza Taltz.
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Kemm ghandu jinghata Taltz u ghal kemm Zmien
It-tabib tieghek se jispjegalek kemm u ghal kemm Zzmien ghandek bzonn Taltz.

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

- L-ewwel doza hija 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Din tista’ tinghata mit-tabib jew
mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12. Mill-gimgha 12,
inti se tuza doza ta’ 80 mg kull 4 gimghat.

Psorjasi bil-plakka fit-tfal (ta’ eta ta’ 6 snin u izjed u b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg) u fl-
adolexxenti.
Id-doza rrakkomandata fit-tfal moghtija minn taht il-gilda hija bbazata fuq il-kategoriji ta’ piz li

gejjin:

Piz tal-gisem tat- Id-doza rrakkomandata Id-doza rrakkomandata

tifel jew tifla fil-bidu (gimgha 0) kull 4 gimghat (Q4W)
minn hemm ’il quddiem

Aktar minn 50 kg 160 mg 80 mg

25 sa 50 kg 80 mg 40 mg

Taltz mhuwiex irrakkomandat ghall-uzu fit-tfal b’piz tal-gisem inqas minn 25 kg.

Artrite psorjatika

Ghal pazjenti b’artrite psorjatika li ghandhom ukoll psorjasi bil-plakka moderata ghal severa:

- L-ewwel doza hija 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Din tista’ tinghata mit-tabib jew
mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12. Mill-gimgha 12,
inti se tuza doza ta’ 80 mg kull 4 gimghat.

Ghal pazjenti ohra b’artrite psorjatika

- L-ewwel doza hija 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Din tista’ tinghata mit-tabib jew
mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg kull 4 gimghat.

Spondajloartrite assijali
Id-doza rrakkomandata hi ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda f*gimgha 0, segwit minn
80 mg kull 4 gimghat.

Jekk tuza Taltz aktar milli suppost
Jekk ir¢ivejt Taltz aktar milli suppost jew jekk id-doza nghatat gabel ma kien ordnat, informa lit-tabib
tieghek.

Jekk tinsa tuza Taltz
Jekk insejt tinjetta doza ta’ Taltz, kellem lit-tabib tieghek.

Jekk tieqaf tuza Taltz
Inti m’ghandekx tieqaf tuza Taltz minghajr mal-ewwel tkellem lit-tabib tieghek. Jekk twaqqaf it-

trattament, is-sintomi tal-psorjasi jew tal-artrite psorjatika jistghu jirritornaw.

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

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Effetti sekondarji serji

leqaf uza Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika immedjatament jekk ikollok xi
wiehed minn dawn l-effetti sekondarji li gejjin. It-tabib tieghek se jiddec¢iedi jekk tkunx tista’ tibda t-
trattament mill-gdid u meta tkun tista’ taghmel dan:

Possibbilta ta’ infezzjoni serja (tista’ taffettwa sa persuna 1 minn kull 100)— is-sinjali jistghu
jinkludu:

- deni, sintomi bhal tal-influwenza, gharaq bil-lejl

- thossok ghajjien jew ikollok qtugh ta’ nifs, soghla li ma tiqafx

- gilda shuna, hamra u tuggha, jew raxx fil-gilda bl-ugigh u bl-infafet

Reazzjoni allergika serja (tista’ taffettwa sa persuna 1 minn kull 1 000) — is-sinjali jistghu jinkludu:
- diffikulta biex tiehu n-nifs jew biex tibla’

- pressjoni baxxa, li tista’ tikkawza sturdament jew mejt

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

- hakk qawwi fil-gilda, b’raxx ahmar jew hotob imgabbza

Effetti sekondarji ohra li gew irrappurtati:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)

- infezzjonijiet fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs b’sintomi bhal grizmejn jugghu u mnieher
misdud .

- reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni (ez. gilda hamra, ugigh).

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)

- nawsja.

- infezzjonijiet tal-fungu bhal infezzjoni li taffettwa 1-gilda ta’ bejn is-swaba’ tas-sieq.

- ugigh fuq wara tal-gerzuma.

- ponot tad-deni madwar il-halq, fil-gilda u fir-riti mukozi (herpes simplex, mukokutaneju)

Mhumiex komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100)

- hrar (kandidjasi orali).

- influwenza.

- imnieher inixxi.

- infezzjoni batterjali tal-gilda.

- horriqija.

- tnixxija mill-ghajn b’hakk, hmura u nefha (konguntivite).

- sinjali ta’ livelli baxxi ta’ ¢elluli tad-demm bojod, bhal deni, grizmejn jugghu jew ulceri fil-halq
minhabba infezzjonijiet (newtropenija).

- ghadd baxx ta’ plejtlits fid-demm (trombocitopenija).

- ekzema

- raxx

- nefha f’daqqa tat-tessuti tal-ghonq, wic¢,halq u gerzuma (angjoedima)

- bughawwigijiet u wgigh fl-addome, dijarea, nuqqas ta’ piz jew demm fl-ippurgar (sinjali ta’
problemi fil-musrana).

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1 000)
- infezzjoni fungali tal-esofagu (kandidjazi esofagali)

Rappurtar tal-effetti sekondarji
Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek. Dan jinkludi xi

effett sekondarju li mhuwiex elenkat fdan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
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direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f 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 Taltz

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

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta tas-siringa u fuq il-kartuna
ta’ barra wara “JIS”. Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C sa 8°C). Taghmlux fil-friza. Timbuttahx san-naha ta’ wara tal-frigg.
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqga’ mid-dawl.
Taltz jista’ jithalla barra mill-frigg sa 5 ijiem f"tempertura li ma tagbizx it-30 °C.

Tuzax din il-medicina jekk tinnota li s-siringa fiha I-hsara, jew jekk il-medi¢ina hija méajpra, tidher
sew li hija kannella, jew fiha xi frak.

Din il-medi¢ina qeghda biex tintuza darba biss.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg. Stagsi lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Taltz
- Is-sustanza attiva hija ixekizumab.
Kull siringa mimlija ghal-lest fiha 40 mg ta’ ixekizumab °0.5 mL ta’ soluzzjoni.
- Is-sustanzi l-ohra huma sucrose; polysorbate 80; ilma ghall-injezzjonijiet. Barra minn hekk,
seta’ jkun gie mizjud sodium hydroxide ghall-aggustament tal-pH (ara sezzjoni 2 “Taltz fih
sodium” u “Taltz fih polysorbate™).

Kif jidher Taltz u I-kontenut tal-pakkett
Taltz huwa soluzzjoni f’siringa tal-hgieg trasparenti. [I-kulur taghha jista’ jvarja minn bla kulur sa
kemxejn saftra.

Dags tal-pakkett ta’ siringa 1 mimlija ghal-lest.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited, Dunderrow, Kinsale, Co. Cork, L-Irlanda.

II-Manifattur
Eli Lilly Italia S.p.A.,Via Gramsci 731/733, 50019, Sesto Fiorentino (FI), L-Italja.

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

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Eli Lilly Benelux S.A./N.V. Eli Lilly Lietuva

Tel/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 Tel. +370 (5) 2649600
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
TII "Emu JIunn Henepnann" b.B. - bearapus Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
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Ten. + 359 2 491 41 40

Ceska republika
ELILILLY CR, s.r.o.
Tel: + 420234 664 111

Danmark
Eli Lilly Danmark A/S
TIf: +45 45 26 60 00

Deutschland
Lilly Deutschland GmbH
Tel. +49-(0) 6172 273 2222

Eesti
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +372 6 817 280

Elrada
OAPMAZEPB-AIAAY A.E.B.E.
TnA: +30 210 629 4600

Espaiia
Lilly S.A.
Tel: +34-91 663 50 00

France
Lilly France
Tél: +33-(0) 1 5549 34 34

Hrvatska
Eli Lilly Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 2350 999

Ireland
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

island
Icepharma hf.
Simi + 354 540 8000

Italia
Eli Lilly Italia S.p.A.
Tel: +39- 055 42571

Kvnpog
Phadisco Ltd
TnA: +357 22 715000

Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija

Tel: +371 67364000
Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f

Sorsi ohra ta’ informazzjoni
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Tél/Tel: +32-(0)2 548 84 84

Magyarorszag
Lilly Hungaria Kft.
Tel: +36 1328 5100

Malta
Charles de Giorgio Ltd.
Tel: + 356 25600 500

Nederland
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: + 31-(0) 30 60 25 800

Norge
Eli Lilly Norge A.S.
TIf: + 47 22 88 18 00

Osterreich
Eli Lilly Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0) 1 711 780

Polska
Eli Lilly Polska Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 440 33 00

Portugal
Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tel: + 351-21-4126600

Romaénia
Eli Lilly Romania S.R.L.
Tel: +40 21 4023000

Slovenija
Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: +386 (0)1 580 00 10

Slovenska republika
Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Tel: +421 220 663 111

Suomi/Finland
Oy Eli Lilly Finland Ab
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250

Sverige
Eli Lilly Sweden AB
Tel: + 46-(0) 8 7378800



Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medi¢ini https://www.ema.europa.cu.
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Istruzzjonijiet dwar 1-uzu
Taltz 40 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest
ixekizumab

e P/

Qabel ma tuza s-siringa mimlija ghal-lest tieghek:

Punti importanti li ghandek tkun taf

¢ Qabel ma tuza s-siringa mimlija ghal-lest Taltz, aqra u segwi b’attenzjoni l-istruzzjonijiet
kollha pass b’pass. Zomm l-Istruzzjonijiet dwar l-uzu u rreferi ghalihom skont il-htiega.
e Is-siringa mimlija ghal lest fiha doza 1 ta’ Taltz. Is-siringa qeghda biex TINTUZA DARBA

BISS.
Is-siringa ma tridx tithawwad.

[ ]
o [t-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek jistghu jghinuk tiddeciedi fejn fil-gisem ghandek

tinjetta d-doza.

e Agra l-Fuljett ta’ Taghrif li hemm gewwa din il-kaxxa biex titghallem aktar dwar il-

medicina tieghek.

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

Qabel ma tuza s-siringa mimlija ghal-lest Taltz, aqra u segwi b’attenzjoni l-istruzjonijiet

kollha pass b’pass.
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Gwida ghall-partijiet

Il-parti
principali
tas-siringa

Labra

1 BIEX TIBDA

Parti ¢atta ghall-
behem (is-saba’ 1-
kbir)

Virga hadra
tal-planger

/f‘ Fejn tqabbad
is-swaba’

Planger griz

i tas-siringa

la  Hu s-siringa mill-frigg. Halli t-tapp tal-labra fuq is-siringa sakemm tkun
lest/a biex tinjetta. Stenna 30 minuta biex thalli s-siringa tilhaq it-

temperatura tal-kamra qabel ma tuzaha.

TUZAX xi sorsi ta’ shana biex issahhan il-medi¢ina, per ezempju: xi

microwave, mishun, jew xemx diretta.

1b  Igbor dak li ghandek bzonn ghall-injezzjoni tieghek:

e imselha wahda bl-alkohol

e tajjara wahda jew bicca garza

&

e kontenitur wiehed ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta biex tarmi s-siringi

93



1c

Data ta’
skadenza

1d Ahsel idejk qabel tinjetta I-medicina.

le

Ifli s-siringa mimlija ghal-lest ghal hsara fuq
barra. Halli t-tapp tal-labra fuq is-siringa sakemm
tkun lest/a biex tinjetta. I¢cekkja t-tikketta. Accerta
ruhek 1i I-isem Taltz jidher fuq it-tikketta.

Il-medic¢ina li geghda gewwa ghandha tkun cara. IlI-
kulur taghha jista’ jvarja minn bla kulur sa kemxejn
isfar.

Jekk tara xi wahda minn dawn li gejjin, TUZAX is-
siringa, u armiha skont kif qalulek:

e Qabzet id-data ta’ skadenza.

e Tidher li fiha I-hsara.

e Il-medi¢ina hija m¢ajpra, tidher kannella skur,
jew fiha frak irqiq.

Aghzel il-post tal-injezzjoni tieghek.

Inti tista’ tinjetta fl-addome (parti tal-istonku), fil-
koxxa, jew fuq wara tad-driegh. Biex tinjetta fid-
driegh, inti se jkollok bzonn min jghinek.

TINJETTAX f’partijiet fejn il-gilda hija sensittiva,
imbengla, hamra jew iebsa jew fejn inti ghandek
marki minn griehi mfejqa jew minn hxuna jew tqala.
TINJETTAX mad-dawra ta’ 2.5 ¢entimetri miz-
zokra.

Ibdel il-postijiet tal-injezzjoni. TINJETTAX ezatt
fl-istess post kull darba. Per ezempju, jekk 1-ahhar
injezzjoni tieghek kienet fil-koxxa tan-naha tax-
xellug, I-injezzjoni li jmiss ghandha tkun fil-koxxa
tal-lemin, fl-addome, jew fil-parti ta’ wara ta’ driegh
minnhom.

1f  Ipprepara I-gilda tieghek. Naddaf il-gilda b’imselha bl-alkohol. Halli 1-post tal-injezzjoni
jinxef b’mod naturali qabel tinjetta I-medic¢ina tieghek.
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2

2a

2b

2¢

INJETTA

Joo— | {

900

Igbed ’il barra it-tapp tas-siringa u armih.

TPOGGIX it-tapp tal-labra lura f’postu—tista’
taghmel hsara lil-labra jew bi zball twegga’ lilek
innifsek.

TMISSX il-labra.

Oqros bil-mod il-gilda u Zomm il-gilda fejn se
tinjetta mqabbza ’l fugq.

Dahhal il-labra f’angolu ta’ 45 grad. Imbaghad
erhi 1-gilda bil-mod. Ac¢certa ruhek li Zzomm il-labra
f’postha.

f/} Y
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2d

3a

£

Virga hadra ___

tal-planger

Planger griz

tas-siringa

META TLESTI

Aghfas il-planger ’il gewwa.

Imbotta l-planger bil-mod sa gewwa nett sakemm il-
medicina kollha tigi injettata. Il-planger il-griz tas-
siringa ghandu jigi imbuttat sat-tarf l-iehor tas-
siringa. Nehhi bil-mod il-labra minn gol-gilda.

Aghfas ftit tajjar jew garza fuq il-post tal-injezzjoni.
TOGHROKX il-post tal-injezzjoni, minhabba li
dan jista jikkawza tbengil. Jista’ johroglok ftit
demm. Dan huwa normali.

Meta l-injezzjoni titlesta inti ghandek tara l-virga
I-hadra tal-planger minn gol-parti princ¢ipali tas-
siringa.

Armi s-siringa mimlija ghal-lest.

TPOGGIX it-tapp tas-siringa lura fuq is-siringa.
Armi s-siringa fil-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu
jew bil-ponta jew kif ikunu qalulek it-tabib, 1-
ispizjar jew l-infermier tieghek.

Meta tarmi s-siringi u I-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta:

e Armi s-siringa fil-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta jew kif ikun gallek it-
tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek.
o Tirri¢iklax il-kontenitur ghall-oggetti li jagtghu jew bil-ponta meta jimtela.
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e Stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek dwar kif ghandek tarmi medi¢ini li
m’ghadekx tuza.

Pariri prattici ta’ sigurta

Jekk ghandek mistogsijiet jew ghandek bzonn ghajnuna bis-siringa mimlija ghal-lest, cempel
lit-tabib, lill ispizjar jew lill-infermier tieghek.

Jekk ghandek problemi bil-vista, TUZAX is-siringa mimlija ghal-lest minghajr ghajnuna
minn persuna mharrga biex tuzaha.

ISSELLIFX jew tuzax mill-gdid is-siringa mimlija ghal-lest ta’ Taltz tieghek. Inti tista’
taghti jew tiehu infezzjoni.

Zomm is-siringa fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Jekk m’ghandekx kontenitur ghall-oggetti i jaqtghu jew bil-ponta, stagsi lit-tabib, lill-
ispizjar jew lill-infermier tieghek dwar minn fejn tista’ ggib wiehed.

Mistogsijiet komuni

Q.

A.

Q.

A.

X’naghmel jekk nara bziezaq tal-arja fis-siringa tieghi?

Huwa normali li xi drabi jkollok bziezaq tal-arja fis-siringa. Taltz jigi injettat taht il-gilda
(injezzjoni subkutaneja). Il-bziezaq tal-arja mhumiex problema f’din it-tip ta’ injezzjoni. Huma
ma jaghmlulekx hsara u ma jaffettwawlekx id-doza.

X’naghmel jekk ikun hemm qatra likwidu fit-tarf tal-labra meta nnehhi t-tapp tal-labra?

Li tara qatra likwidu fit-tarf tal-labra mhijiex problema. Mhijiex se tghammillek hsara jew
taffettwalek id-doza.

X’naghmel jekk ma nkunx nista’ nimbotta l-planger ’il gewwa?
Jekk il-planger imwahhal jew ghandu l-hsara:

e TKOMPLIX tuza s-siringa.
e Nehhi I-labra minn gol-gilda.

Kif nista’ nghid jekk l-injezzjoni tieghi hijiex lesta?
Meta l-injezzjoni tieghek titlesta:
e [l-virga l-hadra tal-planger ghandha tigi tidher mill-parti principali tas-siringa.
e l-planger il-griz tas-siringa ghandhu jigi imbuttat kollu kemm hu sat-tarf tas-siringa.
X’jigri jekk is-siringa tithalla f’temperatura tal-kamra ghal aktar minn 30 minuta?

Jekk ikun hemm bzonn, is-siringa tista’ tithalla barra mill-frigg f’temperatura mhux aktar

minn 30 °C sa 5 ijiem jekk protetta mid-dawl dirett tax-xemx. Taltz ghandu jintrema jekk mhux
uzat fi zmien il-perjodu ta’ 5 ijiem f’temperatura tal-kamra.

Aqra sew l-Istruzzjonijiet dwar 1-uzu u I-fuljett ta’ taghrif li hawn go din il-kaxxa biex
titghallem aktar dwar il-medicina tieghek.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest
ixekizumab

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medicina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett:

1. X’inhu Taltz u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taltz

3. Kif ghandek tuza Taltz

4. Effetti sekondarji possibbli

5. Kif tahzen Taltz

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra
1. X’inhu Taltz u ghalxiex jintuza

Taltz fih is-sustanza attiva ixekizumab.

Taltz huwa intenzjonat ghat-trattament tal-mard infjammatorju deskritt hawn taht:
e  Psorjasi bil-plakka fl-adulti
e  Psorjasi bil-plakka fit-tfal mill-eta ta’ 6 snin b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u fl-
adolexxenti
e  Artrite psorjatika fl-adulti
e  Spondajloartrite assijali radjografika fl-adulti
e  Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika fl-adulti

Ixekizumab jaghmel parti minn grupp ta’ medic¢ini msejha inibituri ta’ interleukin (IL). Din il-
medicina tahdem billi timpedixxi l-attivita ta’ proteina msejha IL-17A, li tinkoraggixxi I-psorjasi u
mard infjammatorju tal-gogi u tas-sinsla tad-dahar.

Psorjasi bil-plakka

Taltz jintuza ghat-trattament ta’ kundizzjoni fil-gilda msejha “psorjasi bil-plakka” fl-adulti u fit-tfal
mill-eta ta’ 6 snin b’piz tal-gisem ta’ mill-ingas 25 kg u fl-adolexxenti b’mard minn moderat sa
sever. Taltz inaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda.

L-uzu ta’ Taltz se jkun ta’ gid ghalik peress li jkun hemm titjib fil-gilda tieghek ghax din ticcara
u jkun hemm tnaqqis fis-sintomi tieghek bhal gqxur, hakk u wgigh.

Artrite psorjatika

Taltz jintuza ghat-trattament ta’ kondizzjoni msejha “artrite psorjatika” fl-adulti, marda infjammatorja
tal-gogi, hafna drabi assoc¢jata mal-psorjasi. Jekk ghandek artrite psorjatika, l-ewwel se tinghata
medic¢ini ohra. Jekk ma tirrispondix tajjeb bizzejjed ghal dawn il-medicini jew f’kaz ta’ intolleranza, se
jinghatalek Taltz biex tnaqqas is-sinjali u sintomi tal-marda. Taltz jista’ jintuza wahdu jew flimkien
ma’ medi¢ina ohra li tissejjah methotrexate.
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L-uzu ta’ Taltz se jghinek billi jnaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda, itejjeb il-funzjoni fizika (il-
kapacita li taghmel l-attivitajiet normali tal-gurnata) u jnaqqas il-hsara li ssir fil-gogi.

Spondajloartrite assijali

Taltz jintuza fit-trattament t’adulti b’marda infjammatorja li primarjament taffettwa s-sinsla tad-dahar
u li tikkawza infjammazzjoni tal-gogi tas-sinsla tad-dahar, li tissejjah spondajloartrite assijali. Jekk il-
kondizzjoni hija vizibbli bl-uzu ta’ X-rays, tigi riferuta bhala “spondajloartrite assijali
radjografika”;jekk issehh fpazjenti minghajr sinjali vizibbli fuq 1-X-rays, tigi riferuta bhala
“spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika”. Jekk ghandek spondajloartrite assijali, l-ewwel se
tinghata medicini ohra. Jekk ma tirrispondix tajjeb bizzejjed ghal dawn il-medicini, se tinghata Taltz
biex tnaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda, tnaqqas l-infjammazzjoni u t-tejjeb il-funzjoni fizika
tieghek.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taltz

Tuzax Taltz

- jekk inti allergiku ghal ixekizumab jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (elenkati fis-
sezzjoni 6). Jekk inti tahseb li tista’ tkun allergiku/a, staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tuza Taltz.

- jekk inti ghandek infezzjoni li t-tabib tieghek jahseb li hija important (per ezempju, tuberkulozi
attiva).

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib tieghek qabel tuza Taltz:

- jekk bhalissa inti ghandek infezzjoni jew jekk inti ghandek infezzjonijiet li jiehdu fit-tul jew
ikunu ripetuti.

- jekk ghandek marda infjammatorja li taffetwa l-musrana li tissejjah il-marda ta’ Crohn.

- jekk ghandek infjammazzjoni tal-intestin il-kbira li tissejjah kolite 1i trabbi 1-ul¢eri.

- jekk inti qed tir¢ievi xi trattament ichor ghall-psorjasi (bhal immunosoppressant jew
fototerapija b’dawl ultravjola) jew ghall-artrite psorjatika.

Marda infjammatorja tal-musrana (Marda ta’ Crohn jew kolite li trabbi l-ulceri)
Ieqaf milli tuza Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika minnufih jekk tinduna b’xi

bughawwigijiet u wgigh fl-addome, dijarea, nuqqas ta’ piz jew demm fl-ippurgar (kwalunkwe sinjali
ta’ problemi fil-musrana).

Jekk m’intix ¢cert/a jekk xi wahda minn dawn t’hawn fuq tapplikax ghalik, kellem lit-tabib jew lill-
infermier tieghek gabel tuza Taltz.

Oqghod attent ghal infezzjonijiet u reazzjonijiet allergici

Taltz ghandu l-possibbilta li jikkawza effetti sekondarji serji, inkluz infezzjonijiet u reazzjonijiet
allergici. Inti ghandek toqghod attent/a ghal sinjali ta’ dawn il-kondizzjonijiet waqt li inti tkun ged/a
tuza Taltz.

Wagqgqaf l-uzu ta’ Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika immedjatament jekk inti

tinnota kwalunkwe sinjali ta’ infezzjoni serja jew ta’ reazzjoni allergika. Sinjali bhal dawn huma
elenkati taht “Effetti sekondarji serji” f’sezzjoni 4.
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Tfal u adolexxenti
Tuzax din il-medic¢ina ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka fit-tfal taht is-6 snin ta’ eta minhabba li
ma giex studjat ’dan il-grupp ta’ eta

Tuzax din il-medicina ghat-trattament ta’ artrite psorjatika fit-tfal u fl-adolexxenti ta’ taht it-18-il sena
minhabba li ma giex studjat f’dan il-grupp ta’ eta.

Medicini ohra u Taltz

Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek

- jekk qed/a tuza, uzajt dan l-ahhar jew tista’ tuza xi medic¢ini ohra.

- jekk dan l-ahhar inti hadt jew imissek tiehu tilqima. Inti m’ghandekx tinghata certi tipi ta’
tilgim wagqt li tkun qed/a tuza Taltz.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib
tieghek qabel tuza din il-medi¢ina.

L-ahjar huwa li tevita l-uzu ta’ Taltz fit-tqala. L-effetti ta’ din il-medic¢ina f’nisa tqal mhumiex
maghrufa. Jekk inti mara f’eta li jista’ jkollok it-tfal, inti rrikkmandata li tevita li tinqabad tqila u
ghandek tuza kontracezzjoni effettiva waqt li tkun qed tuza Taltz u ghal mill-anqgas 10 gimghat wara 1-
ahhar doza ta’ Taltz.

Jekk inti qed tredda’ jew qged tippjana li tredda’, kellem lit-tabib tieghek gabel tuza din il-medic¢ina.
Inti u t-tabib tieghek ghandkom tiddeciedu jekk tistax tredda’ jew tuza Taltz. Inti m’ghandekx
taghmilhom it-tnejn.

Sewqan u thaddim ta’ magni
X’aktarx li Taltz ma jinfluwenzax il-hila biex inti ssuq u thaddem magni.

Taltz fih sodium
Din il-medic¢ina fiha inqas minn 1 mmol ta’ sodium (23 mg) f’kull doza ta’ 80 mg, jigifieri tista’ tghid
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

Taltz fih polysorbate

Din il-medic¢ina fiha 0.30 mg ta’ polysorbate 80 f’kull siringa mimlija ghal-lest ta’ 80 mg li huwa
ekwivalenti ghal 0.30 mg/mL. Polysorbates jistghu jikkawzaw reazzjonijiet allergici. Ghid lit-tabib
tieghek jekk ghandek xi allergiji li taf bihom.

3. Kif ghandek tuza Taltz

Dejjem ghandek tuza din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew tal-infermier tieghek.
I¢éekkja mat-tabib, mal-infermier jew mal-ispizjar tieghek jekk m’intix ¢ert/a.

Taltz jinghatalek permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Inti u t-tabib jew l-infermier tieghek
ghandkom tiddec¢iedu jekk inti ghandekx tinjetta Taltz lilek innnifsek.

Ghal uzu fit-tfal b’piz tal-gisem ta’ 25-50 kg, jekk is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex
disponibbli, dozi ta’ 40 mg ixekizumab ghandhom jigu ppreparati u moghtija minn professjonist
ikkwalifikat fil-kura tas-sahha.

Huwa importanti li ma tippruvax tinjetta lilek innifsek sakemm ma tigix imharreg/ga mit-tabib

jew mill-infermier tieghek. Persuna li tichu hsiebek tista’ wkoll taghtik I-injezzjoni ta’ Taltz

wara tahrig xieraq.

Uza xi metodu biex ifakkrek bhal nota f’kalendarju jew djarju biex jghinek tiftakar id-doza li jkun

imissek biex tevita li tagbez jew tirrepeti d-dozi.
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Taltz qieghed ghall-uzu fit-tul. It-tabib jew l-infermier tieghek se jimmonitorja 1-kundizzjoni
tieghek b’mod regolari biex jicéekkja li t-trattament ged ikollu I-effett mixtieq.

Kull siringa fiha doza wahda ta’ Taltz (80 mg). Kull siringa taghti doza wahda biss. Is-siringa ma tridx
tithawwad.

Agra b’attenzjoni 1-“Istruzzjonijiet dwar l-uzu” ghas-siringa qabel tuza Taltz.

Kemm ghandu jinghata Taltz u ghal kemm Zmien
It-tabib tieghek se jispjegalek kemm u ghal kemm Zzmien ghandek bzonn Taltz.

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

- L-ewwel doza hija 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Din tista’ tinghata mit-tabib jew
mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12. Mill-gimgha 12,
inti se tuza doza ta’ 80 mg kull 4 gimghat.

Psorjasi bil-plakka fit-tfal (ta’ eta ta’ 6 snin u izjed u b’piz tal-gisem ta’ mill-ingas 25 kg) u fl-
adolexxenti.
Id-doza rrakkomandata fit-tfal moghtija minn taht il-gilda hija bbazata fuq il-kategoriji ta’ piz li

gejjin:

Piz tal-gisem tat- Id-doza rrakkomandata Id-doza rrakkomandata
tifel jew tifla fil-bidu (gimgha 0) kull 4 gimghat (Q4W)
minn hemm ’il quddiem
Aktar minn 50 kg 160 mg 80 mg
25 sa 50 kg 80 mg 40 mg (il-bzonn 1i tigi ppreparata

d-doza jekk is-siringa mimlija
ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex
disponibbli)

Preparazzjoni ta’ 40 mg ixekizumab fit-tfal

Jekk is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex disponibbli, dozi ta’ ixekizumab 40 mg iridu jigu
ppreparati u moghtija minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha.

Taltz mhuwiex irrakkomandat ghall-uzu fit-tfal b’piz tal-gisem inqas minn 25 kg.

Artrite psorjatika

Ghal pazjenti b’artrite psorjatika li ghandhom ukoll psorjasi bil-plakka moderata ghal severa:

- L-ewwel doza hija 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Din tista’ tinghata mit-tabib jew
mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12. Mill-gimgha 12,
inti se tuza doza ta’ 80 mg kull 4 gimghat.

Ghal pazjenti ohra b’artrite psorjatika

- L-ewwel doza hija 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Din tista’ tinghata mit-tabib jew
mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg kull 4 gimghat.

Spondajloartrite assijali
Id-doza rrakkomandata hi ta’ 160 mg permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda f*gimgha 0, segwit minn
80 mg kull 4 gimghat.

Jekk tuza Taltz aktar milli suppost
Jekk ir¢ivejt Taltz aktar milli suppost jew jekk id-doza nghatat qabel ma kien ordnat, informa lit-tabib
tieghek.
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Jekk tinsa tuza Taltz
Jekk insejt tinjetta doza ta’ Taltz, kellem lit-tabib tieghek.

Jekk tieqaf tuza Taltz
Inti m’ghandekx tieqaf tuza Taltz minghajr mal-ewwel tkellem lit-tabib tieghek. Jekk twaqqaf it-
trattament, is-sintomi tal-psorjasi jew tal-artrite psorjatika jistghu jirritornaw.

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

4. Effetti sekondariji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Effetti sekondarji serji

Ieqaf uza Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika immedjatament jekk ikollok xi
wiehed minn dawn l-effetti sekondarji li gejjin. It-tabib tieghek se jiddec¢iedi jekk tkunx tista’ tibda t-
trattament mill-gdid u meta tkun tista’ taghmel dan:

Possibbilta ta’ infezzjoni serja (tista’ taffettwa sa persuna 1 minn kull 100)- is-sinjali jistghu
jinkludu:

- deni, sintomi bhal tal-influwenza, gharaq bil-lejl

- thossok ghajjien jew ikollok qtugh ta’ nifs, soghla li ma tigafx

- gilda shuna, hamra u tuggha, jew raxx fil-gilda bl-ugigh u bl-infafet

Reazzjoni allergika serja (tista’ taffettwa sa persuna 1 minn kull 1 000) — is-sinjali jistghu jinkludu:
- diffikulta biex tichu n-nifs jew biex tibla’

- pressjoni baxxa, li tista’ tikkawza sturdament jew mejt

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

- hakk qawwi fil-gilda, b’raxx ahmar jew hotob imgabbza

Effetti sekondarji ohra li gew irrappurtati:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)

- infezzjonijiet fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs b’sintomi bhal grizmejn jugghu u mnieher
misdud .

- reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni (ez. gilda hamra, ugigh).

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)

- nawsja.

- infezzjonijiet tal-fungu bhal infezzjoni li taffettwa 1-gilda ta’ bejn is-swaba’ tas-sieq.

- ugigh fuq wara tal-gerzuma.

- ponot tad-deni madwar il-halq, fil-gilda u fir-riti mukozi (herpes simplex, mukokutaneju)

Mhumiex komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100)

- hrar (kandidjasi orali).

- influwenza.

- imnieher inixxi.

- infezzjoni batterjali tal-gilda.

- horriqija.

- tnixxija mill-ghajn b’hakk, hmura u nefha (konguntivite).

- sinjali ta’ livelli baxxi ta’ ¢elluli tad-demm bojod, bhal deni, grizmejn jugghu jew uléeri fil-halq
minhabba infezzjonijiet (newtropenija).

- ghadd baxx ta’ plejtlits fid-demm (trombo¢itopenija).

- ekzema
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- raxx

- nefha f’daqqa tat-tessuti tal-ghonq, wic¢¢,halq u gerzuma (angjoedima)

- bughawwigijiet u wgigh fl-addome, dijarea, nuqqas ta’ piz jew demm fl-ippurgar (sinjali ta’
problemi fil-musrana).

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1 000)
- infezzjoni fungali tal-esofagu (kandidjazi esofagali)

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

5. Kif tahzen Taltz

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

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta tas-siringa u fuq il-kartuna
ta’ barra wara “JIS”. Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C sa 8°C). Taghmlux fil-friza. Timbuttahx san-naha ta’ wara tal-frigg.
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqga’ mid-dawl.
Taltz jista’ jithalla barra mill-frigg sa 5 ijiem f"tempertura li ma tagbizx it-30 °C.

Tuzax din il-medicina jekk tinnota li s-siringa fiha l-hsara, jew jekk il-medic¢ina hija mcajpra, tidher
sew li hija kannella, jew fiha xi frak.

Din il-medi¢ina qeghda biex tintuza darba biss.

Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg. Stagsi lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Taltz
- Is-sustanza attiva hija ixekizumab.
Kull siringa mimlija ghal-lest fiha 80 mg ta’ ixekizumab f*1 mL ta’ soluzzjoni.
- Is-sustanzi l-ohra huma sucrose; polysorbate 80; ilma ghall-injezzjonijiet. Barra minn hekk,
seta’ jkun gie mizjud sodium hydroxide ghall-aggustament tal-pH (ara sezzjoni 2 “Taltz fih
sodium” u “Taltz fih polysorbate™).

Kif jidher Taltz u l-kontenut tal-pakkett
Taltz huwa soluzzjoni f’siringa tal-hgieg trasparenti. Il-kulur taghha jista’ jvarja minn bla kulur sa

kemxejn safra.

Dagsijiet tal-pakkett ta’ 1, 2, 3 siringi mimlijin ghal-lest. Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet
kollha jkunu fis-suq fil-pajjiz tieghek.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited, Dunderrow, Kinsale, Co. Cork, L-Irlanda.
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II-Manifattur
Eli Lilly Italia S.p.A.,Via Gramsci 731/733, 50019, Sesto Fiorentino (FI), L-Italja.

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

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Eli Lilly Benelux S.A./N.V. Eli Lilly Lietuva

Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 Tel. +370 (5) 2649600
Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg
TII "Enu JIunu Henepnaun" B.B. - Bearapus Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Ten. + 359 2 491 41 40 Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84
Ceska repubvlika Magyarorszag

ELI LILLY CR, s.r.o0. Lilly Hungaria Kft.

Tel: +420 234 664 111 Tel: +36 1328 5100
Danmark Malta

Eli Lilly Danmark A/S Charles de Giorgio Ltd.
TIf: +45 45 26 60 00 Tel: + 356 25600 500
Deutschland Nederland

Lilly Deutschland GmbH Eli Lilly Nederland B.V.
Tel. +49-(0) 6172 273 2222 Tel: + 31-(0) 30 60 25 800
Eesti Norge

Eli Lilly Nederland B.V. Eli Lilly Norge A.S.

Tel: +372 6 817 280 TIf: +47 22 88 18 00
E)\Gda Osterreich
OAPMAXEPB-AIAAY A.EB.E. Eli Lilly Ges.m.b.H.

TnA: +30 210 629 4600 Tel: +43-(0) 1 711 780
Espaiia Polska

Lilly S.A. Eli Lilly Polska Sp. z o.0.
Tel: +34-91 663 50 00 Tel: +48 22 440 33 00
France Portugal

Lilly France Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tél: +33-(0) 1 5549 34 34 Tel: + 351-21-4126600
Hrvatska Romania

Eli Lilly Hrvatska d.o.o. Eli Lilly Roméania S.R.L.
Tel: +385 1 2350 999 Tel: + 40 21 4023000
Ireland Slovenija

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: + 353-(0) 1 661 4377 Tel: +386 (0)1 580 00 10
island Slovenska republika
Icepharma hf. Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Simi + 354 540 8000 Tel: + 421 220 663 111
Italia Suomi/Finland

Eli Lilly Italia S.p.A. Oy Eli Lilly Finland Ab

Tel: +39- 055 42571 Pub/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250
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Kvbmpog Sverige

Phadisco Ltd Eli Lilly Sweden AB
TnA: +357 22 715000 Tel: + 46-(0) 8 7378800
Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija
Tel: +371 67364000

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

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

L-informazzjoni li gejja hija intenzjonata biss ghall-professjonisti medici jew tal-kura tas-sahha:

Il-preparazzjoni ta’ ixekizumab 40 mg ghal tfal b’piz tal-gisem ta’ 25-50 kg

Jekk is-siringa mimlija ghal-lest ta’ 40 mg mhijiex disponibbli, dozi ta’ ixekizumab ta’ 40 mg
ghandhom jigu ppreparati u moghtija minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha. Uza biss is-
siringa mimlija ghal-lest ta’ Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni biex tipprepara d-dozi preskritti
pedjatrici ta’ 40 mg.

1. Itfa’ 1-kontenut kollu tas-siringa mimlija ghal-lest go kunjett tal-hgieg ¢ar u sterili.
THAWWADX jew iddawwar il-kunjett.

2. Uza siringa li tintrema ta’ 0.5 mL jew 1 mL u labra sterili biex tigbed id-doza preskritta
(0.5 mL ghal 40 mg) mill-kunjett.

3. Ibdel il-labra u uza labra sterili ta’ 27-gejg sabiex tinjetta l-pazjent. Armi kull ixekizumab fil-

kunjett mhux uzat.

L-ixekizumab ippreparat ghandu jinghata fi zmien 4 sighat minn meta gie mtaqqab il-kunjett
sterili f’temperatura tal-kamra.

v
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Istruzzjonijiet dwar l-uzu
Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest

ixekizumab

Qabel ma tuza s-siringa mimlija ghal-lest tieghek:
Punti importanti li ghandek tkun taf

e Qabel ma tuza s-siringa mimlija ghal-lest Taltz, aqra u segwi b’attenzjoni l-istruzzjonijiet
kollha pass b’pass. Zomm l-Istruzzjonijiet dwar I-uzu u rreferi ghalihom skont il-htiega.

e Is-siringa mimlija ghal lest fiha doza 1 ta’ Taltz. Is-siringa qeghda biex TINTUZA DARBA
BISS.

e Is-siringa ma tridx tithawwad.

e [t-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek jistghu jghinuk tiddeciedi fejn fil-gisem ghandek
tinjetta d-doza.

e Agra l-Fuljett ta’ Taghrif ta’ Taltz li hemm gewwa din il-kaxxa biex titghallem aktar dwar
il-medicina tieghek.

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

Qabel ma tuza s-siringa mimlija ghal-lest Taltz, aqra u segwi b’attenzjoni l-istruzjonijiet
kollha pass b’pass.
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Gwida ghall-partijiet

1a

1b

Parti ¢atta ghall-
behem (is-saba’ 1-
kbir)

Virga hadra
tal-planger

=5 f; Fejn tqabbad
is-swaba’

{!ﬂf— Planger griz

tas-siringa

Il-parti principali

tas-siringa bil-
E Tapp tal-labra

medicina
Hu s-siringa mill-frigg. Halli t-tapp tal-labra fuq is-siringa sakemm tkun
lest/a biex tinjetta. Stenna 30 minuta biex thalli s-siringa tilhaq it- @

BIEX TIBDA

temperatura tal-kamra gabel ma tuzaha.

TUZAX xi sorsi ta’ shana biex issahhan il-medicina, per ezempju: xi
microwave, mishun, jew xemx diretta.

Igbor dak li ghandek bzonn ghall-injezzjoni tieghek:
e imselha wahda bl-alkohol

e tajjara wahda jew bicca garza
o kontenitur wiehed ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta biex tarmi s-siringi
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1c Ifli s-siringa mimlija ghal-lest ghal hsara fuq barra.
Halli t-tapp tal-labra fuq is-siringa sakemm tkun lest/a
Data ta’ skadenza biex tinjetta. Ic¢ekkja t-tikketta. Accerta ruhek 1i 1-

! N isem Taltz jidher fuq it-tikketta.

T = 1, . % I-medicina li qeghda gewwa ghandha tkun ¢ara. I1-

- Al kulur taghha jista’ jvarja minn bla kulur sa kemxejn
isfar.

Jekk tara xi wahda minn dawn li gejjin, TUZAX is-
siringa, u armiha skont kif qalulek:

e (Qabzet id-data ta’ skadenza.
Tidher li fiha I-hsara.

e Il-medi¢ina hija m¢ajpra, tidher kannella skur,
jew fiha frak irqiq.

1d Ahsel idejk qabel tinjetta I-medic¢ina.

le Aghzel il-post tal-injezzjoni tieghek.

Inti tista’ tinjetta fl-addome (parti tal-istonku), fil-
Wara tad- koxxa, jew fuq wara tad-driegh. Biex tinjetta fid-
driegh driegh, inti se jkollok bzonn min jghinek.

TINJETTAX f’partijiet fejn il-gilda hija sensittiva,
imbengla, hamra jew iebsa jew fejn inti ghandek marki
minn griehi mfejqa jew minn hxuna jew tqala.

Addome TINJETTAX mad-dawra ta’ 2.5 ¢entimetri miz-

\ zokra.
Koxxa

Ibdel il-postijiet tal-injezzjoni. TINJETTAX ezatt
fl-istess post kull darba. Per ezempju, jekk l-ahhar
injezzjoni tieghek kienet fil-koxxa tan-naha tax-xellug,
l-injezzjoni li jmiss ghandha tkun fil-koxxa tal-lemin,
fl-addome, jew fil-parti ta’ wara ta’ driegh minnhom.

1f  Ipprepara l-gilda tieghek. Naddaf il-gilda b’imselha bl-alkohol. Halli l-post tal-injezzjoni
jinxef b’mod naturali gabel tinjetta l-medic¢ina tieghek.
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2

2a

2b

2¢

INJETTA

90°

Igbed ’il barra it-tapp tas-siringa u armih.

TPOGGIX it-tapp tal-labra lura f’postu—tista’
taghmel hsara lil-labra jew bi zball twegga’ lilek
innifsek.

TMISSX il-labra.

Oqros bil-mod il-gilda u Zomm il-gilda fejn se
tinjetta mqabbza ’l fugq.

Dahhal il-labra f’angolu ta’ 45 grad. Imbaghad
erhi 1-gilda bil-mod. Ac¢certa ruhek li Zzomm il-labra
f’postha.

109



2d

%

Virga hadra

tal-planger

Planger griz

tas-siringa

3 META TLESTI

3a

Aghfas il-planger ’il gewwa.

Imbotta I-planger bil-mod sa gewwa nett sakemm il-
medicina kollha tigi injettata. [l-planger il-griz tas-
siringa ghandu jigi imbuttat sat-tarf l-iehor tas-
siringa. Nehhi bil-mod il-labra minn gol-gilda.

Aghfas ftit tajjar jew garza fuq il-post tal-injezzjoni.
TOGHROKX il-post tal-injezzjoni, minhabba li dan
jista jikkawza tbengil. Jista’ johroglok ftit demm.
Dan huwa normali.

Meta l-injezzjoni titlesta inti ghandek tara l-virga
I-hadra tal-planger minn gol-parti princ¢ipali tas-
siringa.

Armi s-siringa mimlija ghal-lest.

TPOGGIX it-tapp tas-siringa lura fuq is-siringa.
Armi s-siringa fil-kontenitur ghall-oggetti 1i jaqtghu
jew bil-ponta jew kif ikunu qalulek it-tabib, l-ispizjar
jew l-infermier tieghek.

Meta tarmi s-siringi u I-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta:

e Armi s-siringa fil-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta jew kif ikun gallek it-
tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek.

o Tirri¢iklax il-kontenitur ghall-oggetti li jagtghu jew bil-ponta meta jimtela.
Stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek dwar kif ghandek tarmi medi¢ini li

m’ghadekx tuza.
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Pariri pratti¢i ta’ sigurta

Jekk ghandek mistogsijiet jew ghandek bzonn ghajnuna bis-siringa mimlija ghal-lest, cempel
lit-tabib, lill ispizjar jew lill-infermier tieghek.

Jekk ghandek problemi bil-vista, TUZAX is-siringa mimlija ghal-lest minghajr ghajnuna
minn persuna mharrga biex tuzaha.

ISSELLIFX jew tuzax mill-gdid is-siringa mimlija ghal-lest ta’ Taltz tieghek. Inti tista’
taghti jew tiehu infezzjoni.

Zomm is-siringa fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Jekk m’ghandekx kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta, stagsi lit-tabib, lill-
ispizjar jew lill-infermier tieghek dwar minn fejn tista’ ggib wiehed.

Mistoqsijiet komuni

Q.

A.

Q.

A.

X’naghmel jekk nara bziezaq tal-arja fis-siringa tieghi?

Huwa normali li xi drabi jkollok bziezaq tal-arja fis-siringa. Taltz jigi injettat taht il-gilda
(injezzjoni subkutaneja). Il-bziezaq tal-arja mhumiex problema f’din it-tip ta’ injezzjoni. Huma
ma jaghmlulekx hsara u ma jaffettwawlekx id-doza.

X’naghmel jekk ikun hemm qatra likwidu fit-tarf tal-labra meta nnehhi t-tapp tal-labra?

Li tara qatra likwidu fit-tarf tal-labra mhijiex problema. Mhijiex se tghammillek hsara jew
taffettwalek id-doza.

X’naghmel jekk ma nkunx nista’ nimbotta I-planger ’il gewwa?
Jekk il-planger imwahhal jew ghandu I-hsara:

e TKOMPLIX tuza s-siringa.
e Nehhi I-labra minn gol-gilda.

Kif nista’ nghid jekk l-injezzjoni tieghi hijiex lesta?
Meta l-injezzjoni tieghek titlesta:
e [l-virga l-hadra tal-planger ghandha tigi tidher mill-parti prin¢ipali tas-siringa.
o Il-planger il-griz tas-siringa ghandhu jigi imbuttat kollu kemm hu sat-tarf tas-siringa.
X’jigri jekk is-siringa tithalla f’temperatura tal-kamra ghal aktar minn 30 minuta?

Jekk ikun hemm bzonn, is-siringa tista’ tithalla barra mill-frigg f’temperatura mhux aktar

minn 30 °C sa 5 ijiem jekk protetta mid-dawl dirett tax-xemx. Taltz ghandu jintrema jekk mhux
uzat fi zmien il-perjodu ta’ 5 ijiem f’temperatura tal-kamra.

Aqra sew l-Istruzzjonijiet dwar l-uzu u I-fuljett ta’ taghrif li hawn go din il-kaxxa biex
titghallem aktar dwar il-medic¢ina tieghek.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f pinna mimlija ghal-lest
ixekizumab

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medicina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett:

1. X’inhu Taltz u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taltz
3. Kif ghandek tuza Taltz

4. Effetti sekondarji possibbli

5. Kif tahzen Taltz

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

1. X’inhu Taltz u ghalxiex jintuza
Taltz fih is-sustanza attiva ixekizumab.

Taltz huwa intenzjonat ghat-trattament tal-mard infjammatorju deskritt hawn taht:

e  Psorjasi bil-plakka fl-adulti

e  Psorjasi bil-plakka fit-tfal mill-eta ta’ 6 snin b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u flI-
adolexxenti

e  Artrite psorjatika fl-adulti

e  Spondajloartrite assijali radjografika fl-adulti

e  Spondajloartrite assijali li mhijiex radjografika fl-adulti

Ixekizumab jaghmel parti minn grupp ta’ medic¢ini msejha inibituri ta’ interleukin (IL). Din il-
medicina tahdem billi timpedixxi l-attivita ta’ proteina msejha IL-17A, 1i tinkoraggixxi 1-psorjasi u
mard infjammatorju tal-gogi u tas-sinsla tad-dahar.

Psorjasi bil-plakka

Taltz jintuza ghat-trattament ta’ kundizzjoni fil-gilda msejha “psorjasi bil-plakka” fl-adulti u fit-tfal
mill-eta ta’ 6 snin b’piz tal-gisem ta’ mill-inqas 25 kg u fl-adolexxenti b’mard minn moderat sa
sever. Taltz inaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda.

L-uzu ta’ Taltz se jkun ta’ gid ghalik peress li jkun hemm titjib fil-gilda tieghek ghax din ticcara
u jkun hemm tnaqgqis fis-sintomi tieghek bhal gxur, hakk u wgigh.

Artrite psorjatika

Taltz jintuza ghat-trattament ta’ kondizzjoni msejha “artrite psorjatika” fl-adulti, marda infjammatorja
tal-gogi, hafna drabi asso¢jata mal-psorjasi. Jekk ghandek artrite psorjatika, 1-ewwel se tinghata
medi¢ini ohra. Jekk ma tirrispondix tajjeb bizzejjed ghal dawn il-medi¢ini jew f’kaz ta’ intolleranza, se
jinghatalek Taltz biex tnaqqas is-sinjali u sintomi tal-marda. Taltz jista’ jintuza wahdu jew flimkien
ma’ medic¢ina ohra li tissejjah methotrexate.

L-uzu ta’ Taltz se jghinek billi jnaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda, itejjeb il-funzjoni fizika (il-
kapacita li taghmel l-attivitajiet normali tal-gurnata) u jnaqqas il-hsara li ssir fil-gogi.
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Spondajloartrite assijali

Taltz jintuza fit-trattament t’adulti b’marda infjammatorja li primarjament taffettwa s-sinsla tad-dahar
u li tikkawza infjammazzjoni tal-gogi tas-sinsla tad-dahar, li tissejjah spondajloartrite assijali. Jekk il-
kondizzjoni hija vizibbli bl-uzu ta’ X-rays, tigi riferuta bhala “spondajloartrite assijali
radjografika”;jekk issehh fpazjenti minghajr sinjali vizibbli fuq 1-X-rays, tigi riferuta bhala
“spondajloartrite assijali i mhijiex radjografika”. Jekk ghandek spondajloartrite assijali, l-ewwel se
tinghata medi¢ini ohra. Jekk ma tirrispondix tajjeb bizzejjed ghal dawn il-medi¢ini, se tinghata Taltz
biex tnaqqas is-sinjali u s-sintomi tal-marda, tnaqqas l-inffammazzjoni u t-tejjeb il-funzjoni fizika
tieghek.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taltz

Tuzax Taltz

- jekk inti allergiku ghal ixekizumab jew ghal Xi sustanza ohra ta’ din il-medic¢ina (elenkati fis-
sezzjoni 6). Jekk inti tahseb li tista’ tkun allergiku/a, staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tuza Taltz.

- jekk inti ghandek infezzjoni li t-tabib tieghek jahseb li hija important (per ezempju, tuberkulozi
attiva).

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib tieghek qabel tuza Taltz:

- jekk bhalissa inti ghandek infezzjoni jew jekk inti ghandek infezzjonijiet li jiehdu fit-tul jew
ikunu ripetuti.

- jekk ghandek marda infjammatorja li taffetwa l-musrana li tissejjah il-marda ta’ Crohn.

- jekk ghandek infjammazzjoni tal-intestin il-kbira li tissejjah kolite li trabbi l-ul¢eri.

- jekk inti qed tir¢ievi xi trattament ichor ghall-psorjasi (bhal immunosoppressant jew
fototerapija b’dawl ultravjola) jew ghall-artrite psorjatika.

Marda infjammatorja tal-musrana (Marda ta’ Crohn jew kolite li trabbi 1-ul¢eri)
Iegaf milli tuza Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika minnufih jekk tinduna b’xi

bughawwigijiet u wgigh fl-addome, dijarea, nuqqas ta’ piz jew demm fl-ippurgar (kwalunkwe sinjali
ta’ problemi fil-musrana).

Jekk m’intix ¢cert/a jekk xi wahda minn dawn t’hawn fuq tapplikax ghalik, kellem lit-tabib jew lill-
infermier tieghek qabel tuza Taltz.

Oqghod attent ghal infezzjonijiet u reazzjonijiet allergici

Taltz ghandu l-possibbilta li jikkawza effetti sekondarji serji, inkluz infezzjonijiet u reazzjonijiet
allergici. Inti ghandek toqghod attent/a ghal sinjali ta’ dawn il-kondizzjonijiet waqt li inti tkun ged/a
tuza Taltz.

Wagqgqaf 1-uzu ta’ Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika immedjatament jekk inti
tinnota kwalunkwe sinjali ta’ infezzjoni serja jew ta’ reazzjoni allergika. Sinjali bhal dawn huma
elenkati taht “Effetti sekondarji serji” f’sezzjoni 4.

Tfal u adolexxenti
Tuzax din il-medic¢ina ghat-trattament ta’ psorjasi bil-plakka fit-tfal taht is-6 snin ta’ eta minhabba li

ma giex studjat f’dan il-grupp ta’ eta

Tuzax din il-medic¢ina ghat-trattament ta’ artrite psorjatika fit-tfal u fl-adolexxenti ta’ taht it-18-il sena
minhabba li ma giex studjat f’dan il-grupp ta’ eta.
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Medicini ohra u Taltz

Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek

- jekk qed/a tuza, uzajt dan l-ahhar jew tista’ tuza xi medic¢ini ohra.

- jekk dan l-ahhar inti hadt jew imissek tiehu tilqima. Inti m’ghandekx tinghata certi tipi ta’
tilgim wagqt li tkun qed/a tuza Taltz.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista’ tkun tqila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib
tieghek qabel tuza din il-medi¢ina.

L-ahjar huwa li tevita l-uzu ta’ Taltz fit-tqala. L-effetti ta’ din il-medic¢ina f’nisa tqal mhumiex
maghrufa. Jekk inti mara f’eta li jista’ jkollok it-tfal, inti rrikkmandata li tevita li tinqabad tqila u
ghandek tuza kontracezzjoni effettiva waqt li tkun qed tuza Taltz u ghal mill-anqgas 10 gimghat wara 1-
ahhar doza ta’ Taltz.

Jekk inti qed tredda’ jew qged tippjana li tredda’, kellem lit-tabib tieghek gabel tuza din il-medicina.
Inti u t-tabib tieghek ghandkom tiddeciedu jekk tistax tredda’ jew tuza Taltz. Inti m’ghandekx
taghmilhom it-tnejn.

Sewqan u thaddim ta’ magni
X’aktarx li Taltz ma jinfluwenzax il-hila biex inti ssuq u thaddem magni.

Taltz fih sodium
Din il-medic¢ina fiha inqas minn 1 mmol ta’ sodium (23 mg) f’kull doza ta’ 80 mg, jigifieri tista’ tghid
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

Taltz fih polysorbate

Din il-medi¢ina fiha 0.30 mg ta’ polysorbate 80 f’kull pinna mimlija ghal-lest ta’ 80 mg li huwa
ekwivalenti ghal 0.30 mg/mL. Polysorbates jistghu jikkawzaw reazzjonijiet allergi¢i. Ghid lit-tabib
tieghek jekk ghandek xi allergiji li taf bihom.

3. Kif ghandek tuza Taltz

Dejjem ghandek tuza din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew tal-infermier tieghek.
I¢¢éekkja mat-tabib, mal-infermier jew mal-ispizjar tieghek jekk m’intix ¢ert/a.

Taltz jinghatalek permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda. Inti u t-tabib jew l-infermier tieghek
ghandkom tiddec¢iedu jekk inti ghandekx tinjetta Taltz lilek innnifsek.

Ghal uzu fit-tfal b’piz tal-gisem ta’ 25-50 kg, dozi ta’ 40 mg ixekizumab ghandhom jigu ppreparati u
moghtija minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha. Uza biss il-pinna mimlija ghal-lest ta’
Taltz 80 mg f’dawk it-tfal 1i ghandhom bzonn doza ta’ 80 mg u m’ghandhomx bzonn li d-doza tigi
ppreparata.

Huwa importanti li ma tippruvax tinjetta lilek innifsek sakemm ma tigix imharreg/ga mit-tabib
jew mill-infermier tieghek. Persuna li tichu hsiebek tista’ wkoll taghtik I-injezzjoni ta’ Taltz

wara tahrig xieraq.

Uza xi metodu biex ifakkrek bhal nota f’kalendarju jew djarju biex jghinek tiftakar id-doza li jkun
imissek biex tevita li tagbez jew tirrepeti d-dozi.

Taltz qieghed ghall-uzu fit-tul. It-tabib jew l-infermier tieghek se jimmonitorja l-kundizzjoni
tieghek b’mod regolari biex jiccekkja li t-trattament qed ikollu l-effett mixtieq.

Kull pinna fiha doza wahda ta’ Taltz (80 mg). Kull pinna taghti doza wahda biss. Is-pinna ma tridx
tithawwad.
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Agra b’attenzjoni 1-“Istruzzjonijiet dwar 1-uzu” ghall-pinna gabel tuza Taltz.

Kemm ghandu jinghata Taltz u ghal kemm Zmien
It-tabib tieghek se jispjegalek kemm u ghal kemm Zzmien ghandek bzonn Taltz.

Psorjasi bil-plakka fl-adulti

- L-ewwel doza hija 160 mg (2 pinen ta’ 80 mg kull wahda) permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.
Din tista’ tinghata mit-tabib jew mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg (pinna 1) fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12. Mill-
gimgha 12, inti se tuza doza ta’ 80 mg (pinna 1) kull 4 gimghat.

Psorjasi bil-plakka fit-tfal (ta’ eta ta’ 6 snin u izjed u b’piz tal-gisem ta’ mill-ingas 25 kg) u fl-
adolexxenti.ld-doza rrakkomandata fit-tfal moghtija minn taht il-gilda hija bbazata fuq il-kategoriji ta’
piz li gejjin:

Piz tal-gisem tat- Id-doza rrakkomandata Id-doza rrakkomandata

tifel jew tifla fil-bidu (gimgha 0) kull 4 gimghat (Q4W)
minn hemm ’il quddiem

Aktar minn 50 kg 160 mg (2 pinen) 80 mg (pinna 1)

25 sa 50 kg 80 mg (pinna 1) 40 mg (il-bzonn li tigi ppreparata
d-doza jekk mhijiex disponibbli
s-siringa ta’ 40 mg)

Jekk mhijiex disponibbli s-siringa ta’ 40 mg, dozi ta’ ixekizumab 40 mg iridu jigu ppreparati u
moghtija minn professjonist ikkwalifikat fil-kura tas-sahha permezz tas-siringa mimlija ghal-lest
kummer¢jali ta’ Taltz 80mg.

Uza biss il-pinna mimlija ghal-lest ta’ Taltz 80 mg f’dawk it-tfal i ghandhom bzonn doza ta’ 80 mg.
Tuzax il-pinna mimlija ghal-lest ta’ Taltz 80 mg ghall-preparazzjoni tad-doza ta’ 40 mg.

Taltz mhuwiex irrakkomandat ghall-uzu fit-tfal b’piz tal-gisem inqas minn 25 kg.

Artrite psorjatika

Ghal pazjenti b’artrite psorjatika li ghandhom ukoll psorjasi bil-plakka moderata ghal severa:

- L-ewwel doza hija 160 mg (2 pinen ta’ 80 mg kull wahda) permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.
Din tista’ tinghata mit-tabib jew mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg (pinna 1) fil-gimghat 2, 4, 6, 8, 10, u 12. Mill-
gimgha 12, inti se tuza doza ta’ 80 mg (pinna 1) kull 4 gimghat.

Ghal pazjenti ohra b’artrite psorjatika

- L-ewwel doza hija 160 mg (zewg pinen ta’ 80 mg kull wahda) permezz ta’ injezzjoni taht il-
gilda. Din tista’ tinghata mit-fabib jew mill-infermier tieghek.

- Wara l-ewwel doza, inti se tuza doza ta’ 80 mg (pinna 1) kull 4 gimghat.

Spondajloartrite assijali
Id-doza rrakkomandata hi ta’ 160 mg (2 pinen ta’ 80 mg kull wahda) permezz ta’ injezzjoni taht il-
gilda f’gimgha 0, segwit minn 80 mg (pinna 1) kull 4 gimghat.

Jekk tuza Taltz aktar milli suppost
Jekk ir¢ivejt Taltz aktar milli suppost jew jekk id-doza nghatat gabel ma kien ordnat, informa lit-tabib
tieghek.

Jekk tinsa tuza Taltz
Jekk insejt tinjetta doza ta’ Taltz, kellem lit-tabib tieghek.

Jekk tieqaf tuza Taltz

Inti m’ghandekx tieqaf tuza Taltz minghajr mal-ewwel tkellem lit-tabib tieghek. Jekk twaqqaf it-
trattament, is-sintomi tal-psorjasi jew tal-artrite psorjatika jistghu jirritornaw.
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Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar 1-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew 1-
infermier tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Effetti sekondarji serji

leqaf uza Taltz u ghid lit-tabib tieghek jew fittex ghajnuna medika immedjatament jekk ikollok xi
wiehed minn dawn l-effetti sekondarji li gejjin. It-tabib tieghek se jiddec¢iedi jekk tkunx tista’ tibda t-
trattament mill-gdid u meta tkun tista’ taghmel dan:

Possibbilta ta’ infezzjoni serja (tista’ taffettwa sa persuna 1 minn kull 100)- is-sinjali jistghu
jinkludu:

- deni, sintomi bhal tal-influwenza, gharaq bil-lejl

- thossok ghajjien jew ikollok qtugh ta’ nifs, soghla li ma tiqafx

- gilda shuna, hamra u tuggha, jew raxx fil-gilda bl-ugigh u bl-infafet

Reazzjoni allergika serja (tista’ taffettwa sa persuna 1 minn kull 1 000) — is-sinjali jistghu jinkludu:
- diffikulta biex tiehu n-nifs jew biex tibla’

- pressjoni baxxa, li tista’ tikkawza sturdament jew mejt

- netha fil-wic¢, fix-xofftejn, fl-ilsien jew fil-gerzuma

- hakk qawwi fil-gilda, b’raxx ahmar jew hotob imqabbza

Effetti sekondarji ohra li gew irrappurtati:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)

- infezzjonijiet fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs b’sintomi bhal grizmejn jugghu u mnieher
misdud .

- reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni (ez. gilda hamra, ugigh).

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)

- nawsja.

- infezzjonijiet tal-fungu bhal infezzjoni li taffettwa 1-gilda ta’ bejn is-swaba’ tas-sieq.

- ugigh fuq wara tal-gerzuma.

- ponot tad-deni madwar il-halqg, fil-gilda u fir-riti mukozi (herpes simplex, mukokutaneju)

Mhumiex komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100)

- hrar (kandidjasi orali).

- influwenza.

- imnieher inixxi.

- infezzjoni batterjali tal-gilda.

- horriqija.

- tnixxija mill-ghajn b’hakk, hmura u nefha (konguntivite).

- sinjali ta’ livelli baxxi ta’ ¢elluli tad-demm bojod, bhal deni, grizmejn jugghu jew ulceri fil-halq
minhabba infezzjonijiet (newtropenija).

- ghadd baxx ta’ plejtlits fid-demm (trombocitopenija).

- ekzema

- raxx

- nefha f’daqqa tat-tessuti tal-ghong, wic¢,halq u gerzuma (angjoedima)

- bughawwigijiet u wgigh fl-addome, dijarea, nuqqas ta’ piz jew demm fl-ippurgar (sinjali ta’
problemi fil-musrana).

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1 000)
- infezzjoni fungali tal-esofagu (kandidjazi esofagali)
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Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

5. Kif tahzen Taltz

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

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta tal-pinna u fuq il-kartuna ta’
barra wara “JIS”. Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C sa 8°C). Taghmlux fil-friza. Timbuttahx san-naha ta’ wara tal-frigg.
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.
Taltz jista’ jithalla barra mill-frigg sa 5 ijiem f"tempertura li ma tagbizx it-30 °C.

Tuzax din il-medicina jekk tinnota li 1-pinna fiha I-hsara, jew jekk il-medi¢ina hija mcajpra, tidher sew
li hija kannella, jew fiha xi frak.

Din il-medi¢ina qeghda biex tintuza darba biss.

Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg. Stagsi lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Taltz
- Is-sustanza attiva hija ixekizumab.
Kull pinna mimlija ghal-lest fiha 80 mg ta’ ixekizumab f’1 mL ta’ soluzzjoni.
- Is-sustanzi l-ohra huma sucrose; polysorbate 80; ilma ghall-injezzjonijiet. Barra minn hekk,
seta’ jkun gie mizjud sodium hydroxide ghall-aggustament tal-pH (ara sezzjoni 2 “Taltz fih
sodium” u “Taltz fih polysorbate™).

Kif jidher Taltz u I-kontenut tal-pakkett
Taltz huwa soluzzjoni f’siringa tal-hgieg trasparenti. Il-kulur taghha jista’ jvarja minn bla kulur sa
kemxejn safra.

Is-siringa qeghda maghluga go pinna li taghti doza wahda u tintrema wara li tintuza.

Dagsijiet tal-pakkett ta’ 1, 2, 3 pinen mimlijin ghal-lest. Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-daqgsijiet
kollha jkunu fis-suq fil-pajjiz tieghek.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited, Dunderrow, Kinsale, Co. Cork, L-Irlanda.

II-Manifattur
Eli Lilly Italia S.p.A.,Via Gramsci 731/733, 50019, Sesto Fiorentino (FI), L-Italja.

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:
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Belgique/Belgié/Belgien
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tél/Tel: +32-(0)2 548 84 84

bbarapus

TII "Emu JIunu Henepnann" b.B. - bearapus

Ten. + 359 2 491 41 40

Ceska republika
ELILILLY CR, s.r.o.
Tel: + 420234 664 111

Danmark
Eli Lilly Danmark A/S
TIf: +45 45 26 60 00

Deutschland
Lilly Deutschland GmbH
Tel. +49-(0) 6172 273 2222

Eesti
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +372 6 817 280

E\rada
OAPMAZEPB-AIAAY A.E.B.E.
TnA: +30 210 629 4600

Espaiia
Lilly S.A.
Tel: +34-91 663 50 00

France
Lilly France
Tél: +33-(0) 1 5549 34 34

Hrvatska
Eli Lilly Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 2350 999

Ireland
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

island
Icepharma hf.
Simi + 354 540 8000

Italia
Eli Lilly Italia S.p.A.
Tel: +39- 055 42571
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Lietuva
Eli Lilly Lietuva
Tel. +370 (5) 2649600

Luxembourg/Luxemburg
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84

Magyarorszag
Lilly Hungaria Kft.
Tel: +36 1328 5100

Malta
Charles de Giorgio Ltd.
Tel: + 356 25600 500

Nederland
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +31-(0) 30 60 25 800

Norge
Eli Lilly Norge A.S.
TIf: +47 22 88 18 00

Osterreich
Eli Lilly Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0) 1 711 780

Polska
Eli Lilly Polska Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 440 33 00

Portugal
Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tel: + 351-21-4126600

Romaénia
Eli Lilly Romania S.R.L.
Tel: + 40 21 4023000

Slovenija
Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: +386 (0)1 580 00 10

Slovenska republika
Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Tel: +421 220 663 111

Suomi/Finland
Oy Eli Lilly Finland Ab
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250



Kvbmpog Sverige

Phadisco Ltd Eli Lilly Sweden AB
TnA: +357 22 715000 Tel: +46-(0) 8 7378800
Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija
Tel: +371 67364000

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

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medicini https://www.ema.europa.eu.
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Istruzzjonijiet dwar l-uzu
Taltz 80 mg soluzzjoni ghall-injezzjoni f pinna mimlija ghal-lest

ixekizumab

i

Qabel ma tuza l-pinna mimlija ghal-lest tieghek:

Punti importanti li ghandek tkun taf

Qabel ma tuza I-pinna mimlija ghal-lest Taltz, aqra u segwi b’attenzjoni l-istruzzjonijiet
kollha pass b’pass. Zomm I-Istruzzjonijiet dwar l-uzu u rreferi ghalihom skont il-htiega.
[l-pinna mimlija ghal-lest fiha doza 1 ta’ Taltz. Il-pinna mimlija ghal-lest qeghda biex
TINTUZA DARBA BISS.

I1-pinna mimlija ghal-lest ma tridx tithawwad.

I1-pinna mimlija ghal-lest fiha partijiet tal-hgieg. Gorrha b’attenzjoni. Jekk twaqqgaghha fuq
wic¢ iebes, tuzahiex. Uza pinna mimlija ghal-lest gdida ghall-injezzjoni tieghek.

It-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek jistghu jghinuk tiddeciedi fejn fil-gisem ghandek
tinjetta d-doza.

Agqra 1-Fuljett ta’ Taghrif ta’ Taltz li hemm gewwa din il-kaxxa biex titghallem aktar dwar
il-medicina tieghek.

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

Qabel ma tuza l-pinna mimlija ghal-lest TALTZ, aqra u segwi b’attenzjoni l-istruzjonijiet
kollha pass b’pass.
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Gwida ghall-partijiet

Buttuna ghall-injezzjoni

Fuq

— Cirku li jagfel

B Simboli maqfula/mhux maqfula

’L Medicina
:Z_,: _;/ |— Parti ta’ taht trasparenti

Tapp tal-parti ta’ taht li
ddawru biex jinqala’

1 BIEXTIBDA

la Hu l-pinna mimlija ghal-lest mill-frigg. Halli t-tapp tal-parti ta’ taht fejn
hu sakemm tkun lest/a biex tinjetta. Stenna 30 minuta biex thalli 1-pinna
mimlija ghal-lest tilhaq it-temperatura tal-kamra gabel ma tuzaha. $

TUZAX xi sorsi ta’ shana biex issahhan il-medi¢ina, per ezempju: xi
microwave, mishun, jew xemx diretta.

1b Igbor dak li ghandek bZzonn ghall-injezzjoni tieghek:
e imselha wahda bl-alkohol

e tajjara wahda jew bic¢ca garza
e kontenitur wiched ghall-oggetti li jagtghu jew bil-ponta biex tarmi l-pinna mimlija ghal-lest
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1c

1d Abhsel idejk qabel tinjetta I-medicina.

le

1f

Data ta’ skadenza

S

=

e

Sla
=i
=

Wara tad-
driegh

Ifli I-pinna mimlija ghal-lest. I¢¢ekkja t-tikketta. Accerta
ruhek li I-isem Taltz jidher fuq it-tikketta.

IlI-medicina li geghda gewwa ghandha tkun ¢ara. Il-kulur
taghha jista’ jvarja minn bla kulur sa kemxejn isfar.

Jekk tara xi wahda minn dawn li gejjin, TUZAX il-pinna
mimlija ghal-lest, u armiha skont kif kont gejt ordnat:

e Qabzet id-data ta’ skadenza.

e Tidher li fiha I-hsara.

e Il-medi¢ina hija méajpra, tidher kannella skur, jew
fiha frak irqiq.

Aghzel il-post tal-injezzjoni tieghek.

Inti tista’ tinjetta fl-addome tieghek (parti tal-istonku),
fil-koxxa, jew fuq wara tad-driegh. Biex tinjetta fid-
driegh, inti se jkollok bzonn min jghinek.

TINJETTAX f’partijiet fejn il-gilda hija sensittiva,
imbengla, hamra jew iebsa jew fejn inti ghandek marki
minn griehi mfejqa jew minn hxuna jew tqala.
TINJETTAX mad-dawra ta’ 2.5 ¢entimetri miz-zokra.

Ibdel il-postijiet tal-injezzjoni. TINJETTAX ezatt fl-
istess post kull darba. Per ezempju, jekk l-ahhar
injezzjoni tieghek kienet fil-koxxa tan-naha tax-xellug, 1-
injezzjoni li jmiss ghandha tkun fil-koxxa tal-lemin, fl-
addome, jew fil-parti ta’ wara ta’ driegh minnhom.

Ipprepara 1-gilda tieghek. Naddaf il-gilda b’imselha bl-alkohol. Halli 1-post tal-injezzjoni jinxef
b’mod naturali qabel tinjetta I-medicina tieghek.
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2 INJETTA

2a
]j
A
| e
2b
2c

123

Accerta tuhek li ¢-¢irku li jaghlaq qieghed
fil-pozizzjoni I-maghluqa.

Halli t-tapp tal-parti ta’ taht fejn hu sakemm
tkun lest/a biex tinjetta. TMISSX il-labra.

Agqla’ t-tapp ta’ taht billi ddawru.

Armi t-tapp ta’ taht fil-kontenitur tal-iskart.
Mhux se jkollok bzonn terga’ tpoggi t-tapp ta’
taht lura fejn kien—jekk taghmel dan tista’
taghmel hsara lil-labra jew bi zball twegga’
lilek innifsek.

Poggi l-parti trasparenti ta’ taht ¢atta u soda
mal-gilda.

Zomm il-parti ta’ taht mal-gilda, imbaghad
dawwar i¢-¢irku li jaghlaq fil-pozizzjoni I-
miftuha. Inti issa lest/a biex tinjetta.



2d

5-10
Qekondi

-
planger

3 META TLESTI

3a

Aghfas il-buttuna I-hadra ghall-injezzjoni. Se
jkun hemm klikk gawwija.

Ibga’ zomm il-parti trasparenti ta’ taht b>’mod
sod mal-gilda. Inti se tisma’ t-tieni klikk
gawwija f"'madwar 5 sa 10 sekondi mill-ewwel
wahda. It-tieni klikk gawwija tghidlek li 1-
injezzzjoni tieghek hija lesta.

Inti se tara wkoll il-planger il-griz fuq nett fil-
parti trasparenti ta’ taht.

Nehhi l-pinna mimlija ghal-lest minn mal-gilda.

Aghfas ftit tajjar jew garza fuq il-post tal-
injezzjoni. TOGHROKX il-post tal-injezzjoni,
minhabba li dan jista jikkawza tbengil. Jista’
johroglok ftit demm. Dan huwa normali.

Armi l-pinna mimlija ghal-lest.

TPOGGIX it-tapp ta’ taht lura fuq il-pinna.
Armi l-pinna mimlija ghal-lest fil-kontenitur
ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta jew kif
ikunu qalulek it-tabib, l-ispizjar jew l-infermier
tieghek.

Meta tarmi l-pinna mimlija ghal-lest u I-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta:

e Armi l-pinna fil-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta jew kif ikun gallek it-tabib,

l-ispizjar jew l-infermier tieghek.

e Tirriciklax il-kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta meta jimtela.
e Stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek dwar kif ghandek tarmi medi¢ini li

m’ghadekx tuza.

Pariri pratti¢i ta’ sigurta

e Jekk ghandek mistogsijiet jew ghandek bzonn ghajnuna bil-pinna mimlija ghal-lest tieghek,
¢empel lit-tabib, lill ispizjar jew lill-infermier tieghek.
e Jekk ghandek problemi bil-vista, TUZAX il-pinna mimlija ghal-lest minghajr ghajnuna

minn persuna mharrga biex tuzaha.

e Zomm il-pinna mimlija ghal-lest fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.
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e Jekk m’ghandekx kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta, stagsi lit-tabib, lill-
ispizjar jew lill-infermier tieghek dwar minn fejn tista’ ggib wiehed.

Mistogsijiet frekwenti

Q. X’naghmel jekk nara bziezaq tal-arja fil-pinna mimlija ghal-lest?

A. Huwa normali li xi drabi jkollok bziezaq tal-arja fil-pinna mimlija ghal-lest. Taltz jigi injettat
taht il-gilda (injezzjoni subkutaneja). I1-bziezaq tal-arja mhumiex problema f’din it-tip ta’
injezzjoni. Huma ma jaghmlulekx hsara u ma jaffetwawlekx id-doza.

X’naghmel jekk ikun hemm qatra likwidu fit-tarf tal-labra meta nnehhi t-tapp ta’ taht?
Li tara qatra likwidu fit-tarf tal-labra mhijiex problema. Mhijiex se tghammillek hsara jew
taffettwalek id-doza.

>

X’naghmel jekk inkun nehhejt il-qafla tal-pinna mimlija ghal-lest u ghafast il-buttuna I-
hadra ghall-injezzjoni qabel ma nkun nehhejt it-tapp ta’ taht?
Tnehhix it-tapp ta’ taht. Ikkuntattja lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.

Ghandi bzonn inzomm il-buttuna ghall-injezzjoni ’l isfel sakemm l-injezzjoni titlesta?
Dan mhuwiex mehtieg, izda dan jista’ jghinek izzomm il-pinna mimlija ghal-lest milli
ticcaqglaq u tibga’ soda mal-gilda tieghek.

o PR

X’naghmel jekk il-labra ma tidholx lura wara l-injezzjoni?

Tmissx il-labra u tpoggix it-tapp ta’ taht lura f’postu. Armi l-pinna mimlija ghal-lest
f’kontenitur ghall-oggetti li jaqtghu jew bil-ponta li ma jistax jittagqab u li jista’ jinghalaq.
Ikkuntattja lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.

>

X’naghmel jekk nisma’ aktar minn zewg klikks waqt l-injezzjoni tieghi—2 klikks
gawwijin u wahda b’hoss baxx. Inkun hadt l-injezzjoni kollha?

Xi pazjenti jistghu jisimghu klikk b hoss baxx qabel it-tieni klikk gawwija. Dak huwa normali.
Tnehhix il-pinna mimlija ghal-lest mill-gilda sakemm tisma’ it-tieni klikk qawwija.

Kif nista’ nghid li l-injezzjoni tieghi lesta?

Wara li taghfas il-buttuna 1-hadra ghall-injezzjoni, inti se tisma 2 klikks qawwijin. It-tieni klikk
tghidlek li I-injezzjoni tieghek lesta. Inti tara wkoll il-planger il-griz fuq nett fil-parti ta’ taht
trasparenti.

>R

Q. X’jigri jekk il-pinna mimlija ghal-lest tithalla f’temperatura tal-kamra ghal aktar minn
30 minuta?

A.  Jekk ikun hemm bzonn, il-pinna mimlija ghal-lest tista’ tithalla barra mill-frigg f’temperatura
mhux aktar minn 30 °C sa 5 ijiem jekk protetta mid-dawl dirett tax-xemx. Taltz ghandu jintrema

jekk mhux uzat fi zmien il-perjodu ta’ 5 ijiem f’temperatura tal-kamra.

Agqra sew l-Istruzzjonijiet dwar l-uzu u I-fuljett ta’ taghrif li hawn go din il-kaxxa biex
titghallem aktar dwar il-medic¢ina tieghek.
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