ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la sigurantd. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt
rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi pct. 4.8 pentru modul de raportare a reactiilor
adverse.

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare capsula contine clorhidrat de iptacopan monohidrat, echivalent cu iptacopan 200 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Capsula (capsula)
Capsula opaca, de culoare galben pal, marimea 0 (21,2 pana la 22,2 mm), inscriptionata cu ,,LNP200”

pe corp si cu ,,NVR” pe capac, continand pulbere de culoare alba sau aproape alba pana la roz-mov
deschis.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Hemoglobinurie paroxisticd nocturna

FABHALTA este indicat Tn monoterapie n tratamentul pacientilor adulti cu hemoglobinurie
paroxistica nocturna (HPN), care au anemie hemolitica.

Glomerulopatie indusa de complementul 3

FABHALTA este indicat pentru tratamentul pacientilor adulti cu glomerulopatie indusa de
complementul 3 (C3G) in asociere cu un inhibitor al sistemului renina-angiotensina (RAS) sau la
pacienti cu intoleranta la inhibitori ai RAS sau pentru care este contraindicat un inhibitor RAS (vezi
pct. 5.1).

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Doza recomandata este de 200 mg administrata oral, de doua ori pe zi.

Profesionistii din domeniul sénatétii trebuie sa informeze pacientii cu privire la importanta respectarii
schemei terapeutice. La pacientii cu HPN, complianta este importanta pentru a reduce la minimum
riscul de hemoliza (vezi pct. 4.4).

Daca una sau mai multe doze sunt omise, pacientul trebuie sfatuit sa administreze o doza cat mai
curand posibil (chiar daca face acest lucru cu putin timp inainte de urmatoarea doza programata) si
apoi sé reia schema terapeutica regulata. Pacientii cu HPN care au omis mai multe doze consecutive

trebuie monitorizati pentru a se identifica posibile semne §i simptome de hemoliza.
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HPN este o0 boala care necesita tratament de lunga durata. Nu se recomanda intreruperea administrarii
acestui medicament, decat daca este indicat clinic (vezi pct. 4.4).

Pacienti cu HPN care trec de la tratamentul cu anti-C5 (eculizumab, ravulizumab) sau alte tratamente
pentru HPN la tratamentul cu iptacopan
Pentru a reduce riscul potential de hemoliza la intreruperea brusca a tratamentului:

o Tn cazul pacientilor care trec de la tratamentul cu eculizumab, tratamentul cu iptacopan trebuie
initiat nu mai tarziu de 1 saptamana dupa ultima doza de eculizumab.
o In cazul pacientilor care trec de la tratamentul cu ravulizumab, tratamentul cu iptacopan trebuie

initiat nu mai tarziu de 6 saptamani de la ultima doza de ravulizumab.
Nu a fost studiata trecerea de la inhibitori de complement, altii decat eculizumab si ravulizumab.

Pacienti cu C3G dupd transplant renal (C3G recurentd)

Diagnosticul de C3G recurenta trebuie stabilit pe baza depunerii histologice de C3 in glomerulii
rinichiului transplantat. Depunerea de C3 poate fi detectata printr-o biopsie post-transplant de rutina;
in caz contrar, trebuie efectuata o biopsie atunci cand semnele clinice indicd C3G recurentd. Dupa cum
s-a procedat in studiul X2202 (vezi pct. 5.1), tratamentul cu iptacopan poate fi inceput Thainte de
debutul semnelor clinice, cum sunt scaderea ratei de filtrare glomerulara estimata (RFGe) sau cresterea
valorii raportului proteina-creatinina in urind (UPCR - urine protein-to-creatinine ratio). Exista o
experientd limitata privind utilizarea iptacopan la pacientii cu C3G recurenta dupa transplant renal in
studiile clinice (vezi pct. 5.1).

Grupe speciale de pacienti
Varstnici
Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu varsta de 65 ani si peste (vezi pct. 5.2).

Insuficientd renala

Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficientd renala usoard (RFGe cuprinsa intre 60 si
<90 ml/min) sau moderati (RFGe cuprinsa intre 30 si <60 ml/min/min). Tn prezent, nu sunt disponibile
date la pacientii cu insuficientd renala severa sau care efectueaza dializa si nu se pot face recomandari
privind doza (vezi pct. 5.2).

Insuficienta hepatica

Nu se recomanda utilizarea iptacopan la pacientii cu insuficienta hepatica severa (Child-Pugh clasa C).
Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficientd hepatica usoara (Child-Pugh clasa A) sau
moderata (Child-Pugh clasa B) (vezi pct. 5.2).

Copii si adolescenti
Siguranta si eficacitatea iptacopan la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani nu au fost stabilite. Nu
sunt disponibile date.

Mod de administrare

Pentru administrare orala.

Acest medicament poate fi administrat cu sau fara alimente (vezi pct. 5.2).

4.3  Contraindicatii

o I{ipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
o In cazul pacientilor care nu sunt vaccinati in prezent impotriva Neisseria meningitidis si

Streptococcus pneumoniae, cu exceptia cazului in care riscul de intarziere a tratamentului
depaseste riscul de a dezvolta o infectie cu aceste bacterii incapsulate (vezi pct. 4.4).



o In cazul pacientilor cu infectie nerezolvati cauzata de bacterii incapsulate, inclusiv Neisseria
meningitidis, Streptococcus pneumoniae sau Haemophilus influenzae tip B, la initierea
tratamentului.

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Infectii grave cauzate de bacterii incapsulate

Utilizarea inhibitorilor de complement, cum este iptacopan, poate predispune persoanele la infectii
grave, care pun viata in pericol, sau letale, cauzate de bacterii incapsulate. Pentru a reduce riscul de
infectie, toti pacientii trebuie vaccinati impotriva bacteriilor incapsulate, inclusiv Neisseria
meningitidis si Streptococcus pneumoniae. Se recomanda vaccinarea pacientilor impotriva
Haemophilus influenzae tip B, daca este disponibil acest vaccin. Profesionistii din domeniul sanatatii
trebuie sa urmeze recomandarile locale de vaccinare.

Vaccinurile trebuie administrate cu cel putin 2 sdptdmani inainte de administrarea primei doze de
iptacopan. Daca tratamentul trebuie initiat inainte de vaccinare, pacientii trebuie vaccinati cat mai
curand posibil si li se va administra profilaxie antibacteriana timp de 2 saptamani dupa administrarea
vaccinului.

Daca este necesar, pacientii pot fi revaccinati in conformitate cu recomandarile locale de vaccinare.

Vaccinarea reduce, dar nu elimina, riscul de infectie grava. Infectiile grave pot pune rapid viata in
pericol sau pot deveni letale, dacd nu sunt recunoscute si tratate din timp. Pacientii trebuie informati si
monitorizati cu privire la semnele si simptomele precoce ale infectiilor grave. Pacientii trebuie evaluati
imediat i tratati daca se suspecteaza infectia. Utilizarea iptacopan In timpul tratamentului infectiilor
grave poate fi luata in considerare in urma unei evaludri a riscurilor si beneficiilor (vezi pct. 4.8).

Monitorizarea valorilor de laborator asociate HPN

Pacientii cu HPN carora li se administreaza iptacopan trebuie monitorizati in mod regulat pentru a se
detecta semne si simptome ale hemolizei, inclusiv masurarea valorilor lactat dehidrogenazei (LDH).

Monitorizarea manifestarilor HPN dupa intreruperea tratamentului

Daca tratamentul trebuie Intrerupt, pacientii cu HPN trebuie monitorizati cu atentie pentru semne si
simptome de hemoliza, timp de cel putin 2 sdptimani dupa ultima doza. Aceste semne §i simptome
includ, dar nu se limiteaza la, valori crescute ale LDH, impreuna cu scaderea brusca a valorii
hemoglobinemiei sau a dimensiunii clonelor HPN, fatigabilitate, hemoglobinurie, durere abdominala,
dispnee, disfagie, disfunctie erectila sau evenimente vasculare adverse majore (EVAM), inclusiv
tromboza venoasa sau arteriald. Daca este necesara intreruperea tratamentului, trebuie luata in
considerare o terapie alternativa.

Daca apare hemoliza dupa intreruperea tratamentului cu iptacopan, trebuie avuté in vedere reluarea
tratamentului.

Administrarea concomitentd cu alte medicamente

Utilizarea concomitenta a iptacopan cu inductori potenti ai CYP2C8, UGT1A1, PgP, BCRP si
OATPI1B1/3 nu a fost studiata clinic; prin urmare, utilizarea concomitenta nu este recomandata, din
cauza potentialului de scadere a eficacitatii iptacopan (vezi pct. 4.5). Daca nu se poate identifica un
medicament alternativ pentru utilizare concomitenta, pacientii cu HPN trebuie monitorizati pentru
semne §i simptome posibile ale hemolizei.



Tratament la pacientii cu C3G

Pacientii cu C3G tratati cu medicamente imunosupresoare pot prezenta o scidere modesta a
proteinuriei induse de administrarea de iptacopan, care este, in mod probabil, legatd de natura C3G, cu
0 mai mare rezistenta la tratament la acesti pacienti.

Nu exista experienta privind utilizarea iptacopan la pacientii cu C3G la nivelul rinichiului nativ, cu o
valoare a proteinuriei sub 1 g/g la Tnceperea tratamentului.

Materiale educationale

Toti medicii care intentioneaza sa prescric FABHALTA trebuie sa se asigure ca au primit si sunt
familiarizati cu materialele educationale destinate medicului. Medicii trebuie sa explice si sa discute
cu pacientul beneficiile si riscurile tratamentului cu FABHALTA si sa furnizeze acestuia setul de
informatii pentru pacient. Pacientul trebuie instruit sa solicite asistentd medicala prompta daca prezinta
orice semn sau simptom de infectie grava sau hemoliza grava (pacienti cu HPN) dupa intreruperea
tratamentului.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Efectele altor medicamente asupra iptacopan

Inductori potenti ai CYP2C8 UGT1A1, PgP, BCRP si OATP1B1/3

Desi nu a fost studiata clinic administrarea concomitenta a iptacopan cu inductori potenti ai CYP2C8,
UGTI1AL1, PgP, BCRP si OATP1B1/3, cum este rifampicina, utilizarea concomitenta a iptacopan nu
este recomandata, din cauza potentialului de diminuare a eficacitétii iptacopan (vezi pct. 4.4).

Efectele iptacopan asupra altor medicamente

Substraturi ale CYP3A4

Datele in vitro au aratat ca iptacopan are potential de inductie a CYP3A4 si poate scidea expunerea la
substraturile sensibile ale CYP3A4. Utilizarea concomitenta a iptacopan si a substraturilor sensibile
ale CYP3A4 nu a fost studiata clinic. Se recomanda prudenta daca este necesara administrarea
concomitentd de iptacopan cu substraturi sensibile ale CYP3A4, in special pentru cele cu indice
terapeutic Tngust (de exemplu, carbamazepina, ciclosporina, ergotamina, fentanil, pimozida, chinidina,
sirolimus, tacrolimus).

Substraturi ale CYP2C8

Datele in vitro au aratat ca iptacopan are potential de inhibare dependenta de timp a CYP2CS8 si poate
creste expunerea la substraturile sensibile ale CYP2C8, cum sunt repaglinida, dasabuvir sau paclitaxel.
Utilizarea concomitenta a iptacopan si a substraturilor sensibile ale CYP2CS8 nu a fost studiata clinic.

Este necesara prudentd dacd este necesara administrarea concomitenta de iptacopan cu substraturi
sensibile ale CYP2CS8.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Datele provenite din utilizarea iptacopan la femeile gravide sunt inexistente sau limitate. Studiile la
animale nu au evidentiat efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de reproducere
la expuneri intre 2 si 8 ori expunerea la om, la administrarea dozei maxime recomandate la om
(DMRO) (vezi pct. 5.3).

HPN 1n timpul sarcinii este asociata cu efecte adverse materne, inclusiv agravarea citopeniilor,
evenimente trombotice, infectii, singerari, avorturi spontane si cresterea mortalitatii materne, precum
si efecte adverse fetale, inclusiv decesul fetal si nasterea prematura.



C3G in timpul sarcinii poate fi asociata cu efecte adverse materne, in special preeclampsie si avort
spontan, precum si cu efecte adverse fetale, inclusiv prematuritate si greutate mica la nastere.

Utilizarea iptacopan la femeile gravide sau la femeile care intentioneaza sa ramana gravide poate fi
luata in considerare numai in urma unei evaludri atente a riscurilor si beneficiilor, daci este necesar.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacd iptacopan se excreta in laptele uman. Nu exista date privind efectele iptacopan
asupra nou-nascutului/sugarului alaptat sau asupra producerii de lapte.

Nu se poate exclude un risc pentru nou-nascuti/sugari. Trebuie luatd decizia fie de a intrerupe
alaptarea, fie de a intrerupe/de a se abtine de la tratamentul cu FABHALTA, avand in vedere
beneficiul aldptarii pentru copil si beneficiul tratamentului pentru femeie.

Fertilitatea

Nu exista date privind efectul iptacopan asupra fertilitatii. Datele non-clinice disponibile nu sugereaza
un efect al tratamentului cu iptacopan asupra fertilitatii umane (vezi pct. 5.3).

4.7  Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

FABHALTA nu are nicio influenta sau are influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Reactiile adverse raportate cel mai frecvent la pacientii adulti cu HPN au fost infectia cailor
respiratorii superioare (18,9%), cefaleea (18,3%) si diareea (11,0%). Cea mai frecvent raportatad reactie
adversa grava a fost infectia tractului urinar (1,2%).

Reactia adversa raportata cel mai frecvent la pacientii adulti cu C3G a fost infectia tractului respirator
superior (12,9%). Cea mai frecvent raportata reactie adversa grava a fost infectia pneumococica (1%).

Lista tabelara a reactiilor adverse

Tabelul 1 prezinta reactiile adverse observate in studiile clinice cu iptacopan la pacientii cu HPN si
C3G. Reactiile adverse sunt enumerate in functie de clasa de organe a sistemului MedDRA (SOC) si
de frecventd, utilizand urmatoarea conventie: foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 si <1/10),
mai putin frecvente (>1/1 000 si <1/100), rare (=1/10 000 si <1/1 000) sau foarte rare (<1/10 000).

In cadrul fiecarei grupe de frecventa, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a
gravitatii.



Tabelul 1 Reactii adverse

Reactii adverse pe aparate, Categoria de frecventa
sisteme si organe HPN | C3G
Infectii si infestari
Infectie a tractului respirator Foarte frecvente Foarte frecvente
superior®
Infectie a tractului urinar? Frecvente
Bronsita® Frecvente
Infectie pneumococicd* Frecvente
Pneumonie bacteriana Mai putin frecvente
Tulburari hematologice si limfatice

Numar scizut al trombocitelor | Frecvente |
Tulburiri ale sistemului nervos

Cefalee® Foarte frecvente

Ameteli Frecvente

Tulburiri gastro-intestinale

Diaree Foarte frecvente

Durere abdominali® Frecvente

Greata Frecvente

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Urticarie | Mai putin frecvente |
Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv
Artralgie | Frecvente |
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Infectia tractului respirator superior include termenii preferati pentru gripa, rinofaringita, faringita, rinita,
sinuzitd, infectie a tractului respirator superior si infectie virala a tractului respirator superior.

Infectia tractului urinar include termenii preferati de infectie a tractului urinar si cistitd indusa de
Escherichia.

Bronsita include termenii preferati de bronsita, bronsitd indusd de Haemophilus si bronsita bacteriana.
Infectia pneumococica include termenii preferati pneumonie pneumococica si sepsis pneumococic.
Cefaleea include termeni preferati de cefalee si disconfort la nivelul capului.

Durerea abdominala include termenii preferati de durere abdominald, durere la nivelul abdomenului
superior, sensibilitate abdominala si disconfort abdominal.
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Descrierea reactiilor adverse selectate

Infectii

Tn studiile clinice privind HPN, la 1/164 (0,6%) dintre pacientii cu HPN s-a raportat pneumonie
bacteriand grava in timpul tratamentului cu iptacopan; pacientul fusese vaccinat impotriva Neisseria
meningitidis, Streptococcus pneumoniae si Haemophilus influenzae tip B si si-a revenit in urma
tratamentului cu antibiotice Tn timpul continuarii tratamentului cu iptacopan.

Tn studiile clinice finalizate privind C3G, 1 pacient cu C3G a raportat infectie pneumococici grava
insotita de pneumonie si sepsis in timpul tratamentului cu iptacopan; pacientul fusese vaccinat
impotriva Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae si Haemophilus influenzae tip B si si-a
revenit in urma tratamentului cu antibiotice. Tratamentul cu iptacopan a fost intrerupt si reluat dupa
recuperare.

Numar scazut al trombocitelor la pacientii cu HPN

Scaderea numarului de trombocite a fost raportata la 12/164 (7%) pacienti cu HPN. Dintre acestia,

5 pacienti au prezentat evenimente de severitate usoara, 5 au prezentat evenimente moderate si 2 au
prezentat evenimente severe. Pacientii cu evenimente severe au prezentat concomitent anticorpi
antiplachetari sau aplazie idiopaticd a maduvei osoase cu trombocitopenie preexistenta. Evenimentele
au debutat Tn primele 2 luni de tratament cu iptacopan la 7/12 pacienti si dupa o expunere mai lunga
(111 pana la 951 zile) la 5/12 pacienti. La termenul limita al studiului, 7 (58%) pacienti si-au revenit
sau evenimentele au disparut, iar tratamentul cu iptacopan a fost continuat pe toatd durata recomandata
la toti pacientii.




Cresteri ale valorilor colesterolemiei si tensiunii arteriale la pacientii cu HPN

La pacientii tratati cu iptacopan 200 mg de doua ori pe zi in studiile clinice cu HPN, cresteri medii fata
de momentul initial de aproximativ 0,7 mmol/l au fost observate in luna 6 pentru colesterolul total si
colesterolul LDL. Valorile medii au raimas 1n limitele normale. S-au observat cresteri ale tensiunii
arteriale, in special ale tensiunii arteriale diastolice (TAD) (crestere medie de 4,7 mmHg n luna 6).
Valoarea medie a TAD nu a depasit 80 mmHg. Cresterile colesterolului total, colesterolului LDL si
TAD au fost corelate cu cresteri ale valorilor hemoglobinei (ameliorarea anemiei) la pacientii cu HPN
(vezi pct. 5.1).

La pacientii tratati cu iptacopan 200 mg de doua ori pe zi in studiul clinic pentru indicatia C3G, nu s-
au observat diferente relevante clinic in ceea ce priveste colesterolul total, LDL colesterol sau
tensiunea arteriala, comparativ cu placebo.

Scaderea frecventei cardiace la pacientii cu HPN
La pacientii tratati cu iptacopan 200 mg de doua ori pe zi in studiile clinice privind HPN, s-a observat
o scadere medie a frecventei cardiace de aproximativ 5 bpm n luna 6 (medie de 68 bpm).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

In timpul studiilor clinice, cAtiva pacienti au utilizat pana la 800 mg iptacopan pe zi si acest lucru a
fost bine tolerat. La voluntarii sanatosi, cea mai mare doza a fost de 1 200 mg administrata ca doza
unica si aceasta a fost bine tolerata.

Trebuie initiate masuri generale de sustinere si tratament simptomatic in cazurile suspectate de
supradozaj.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Imunosupresoare, inhibitori de complement, codul ATC: L04AJ08

Mecanism de actiune

Iptacopan este un inhibitor proximal al complementului care vizeaza Factorul B (FB) pentru a inhiba
selectiv calea alternativa. In HPN, inhibarea FB pe calea alternativi a cascadei complementului
previne activarea convertazei C3 si formarea ulterioara a convertazei C5 pentru a controla atat
hemoliza extravasculard mediatd de C3 (HEV), cat si hemoliza terminala intravasculard mediata de
complement (HIV).

In C3G, supraactivarea ciii alternative a complementului duce la depunerea C3 la nivel glomerular,
declansand inflamatie, leziuni glomerulare si fibroza renald. Iptacopan blocheaza selectiv
supraactivarea cdii alternative prin inhibarea activitatii C3 convertazei, asociata caii alternative, ceea
ce duce la scindarea C3 si la reducerea depunerilor de C3 in rinichi.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Efecte farmacodinamice

Debutul inhibarii caii alternative a complementului, masurat utilizand un test ex vivo al ciii alternative,
nivelurile Bb (fragmentul b al Factorului B) si concentratiile plasmatice ale C5b-9, a fost la <2 ore
dupa administrarea unei singure doze de iptacopan la voluntari sdnatosi.

Un efect comparabil al iptacopan a fost observat la pacientii cu HPN expusi anterior la medicamente
anti-C5 si la pacientii netratati anterior.

La pacientii cu HPN, care nu au utilizat tratament anterior, administrarea de iptacopan 200 mg de doua
ori pe zi a redus LDH cu >60% fata de valoarea initiala dupa 12 saptimani si a mentinut efectul pana
la sfarsitul studiului.

La pacientii cu C3G, valoarea medie a C3 seric a crescut cu 249% fata de valoarea initiala in ziua 14 a
tratamentului cu iptacopan, reflectdnd inhibarea scindarii C3 patologice. C5b-9 solubil in plasma si
C5b-9 solubil in urind au scazut fatda de valoarea initiala cu 71,8%, respectiv, 92,1%, la prima
observatie din ziua 30 a tratamentului cu iptacopan 200 mg de doua ori pe zi. Efectul s-a mentinut pe o
perioada de observatie de 12 luni. De asemenea, a fost observata o reducere a depunerii glomerulare
de C3 la 6 luni, pe baza modificarii scorului de depozit C3.

Electrofiziologie cardiaca

Tntr-un studiu clinic privind QTc efectuat la voluntari sinitosi, doze unice supraterapeutice de
iptacopan de pana la 1 200 mg (care au determinat o expunere de peste 4 ori mai mare la doza de
200 mg de doua ori pe zi) nu au prezentat niciun efect asupra repolarizarii cardiace sau a intervalului

QT.

Eficacitate si sigurantd clinica

Hemoglobinurie paroxistica nocturnd

Eficacitatea si siguranta iptacopan la pacientii adulti cu HPN au fost evaluate in doua studii
multicentrice, deschise, de faza Ill, cu durata de 24 saptamani: un studiu controlat cu comparator activ
(APPLY-PNH) si un studiu cu un singur brat de tratament (APPOINT-PNH).

APPLY-PNH: tratament anti-C5 la pacienti cu HPN

APPLY-PNH a inrolat pacienti adulti cu HPN (dimensiunea clonelor RBC >10%) cu anemie reziduala
(hemoglobina <10 g/dl) in ciuda tratamentului anterior cu o schema terapeutica stabila cu anti-C5
(eculizumab sau ravulizumab) timp de cel putin 6 luni Thainte de randomizare.

Pacientii (N=97) au fost randomizati in raport de 8:5, fie pentru a li se administra oral iptacopan
200 mg de doua ori pe zi (N=62), fie pentru a continua tratamentul anti-C5 (eculizumab N=23; sau
ravulizumab N=12) pe toatd durata perioadei controlate randomizate (PCR) de 24 saptamani.
Randomizarea a fost stratificata in functie de tratamentul anterior cu anti-C5 si de istoricul
transfuziilor Tn 6 luni anterioare.

Datele demografice si caracteristicile initiale ale bolii au fost, in general, bine echilibrate intre
grupurile de tratament. La momentul initial, pacientii au avut o varsta medie (deviere standard [DS])
de 51,7 (16,9) ani (interval 22-84) si 49,8 (16,7) ani (interval 20-82) in grupurile iptacopan si anti-C5,
respectiv 69% dintre pacienti au fost femei In ambele grupuri. Valoarea medie (DS) a hemoglobinei a
fost de 8,9 (0,7) g/dl si 8,9 (0,9) g/dl, in grupul tratat cu iptacopan si, respectiv, cu anti-C5. La
cincizeci si sapte de procente (grupul de tratament cu iptacopan) si la 60% (grupul de tratament cu
anti-C5) dintre pacienti s-a efectuat cel putin o transfuzie in cele 6 luni anterioare randomizarii. Dintre
acestea, numarul mediu (DS) de transfuzii a fost de 3,1 (2,6) Tn grupul de tratament cu iptacopan si de
4,0 (4,3) n grupul de tratament cu anti-C5. Valoarea medie (DS) a LDH a fost de 269,1 (70,1) U/l in
grupul tratat cu iptacopan si de 272,7 (84,8) U/l in grupul tratat cu anti-C5. Media (DS) numarului
absolut de reticulocite a fost de 193,2 (83,6) 10%1 in grupul tratat cu iptacopan si de 190,6 (80,9) 10%1



n grupul tratat cu anti-C5. Marimea medie (DS) totala a clonelor PNH RBC (Tip Il + I11) a fost de
64,6% (27,5%) in grupul tratat cu iptacopan si de 57,4% (29,7%) in grupul tratat cu anti-C5.

Tn timpul PCR, 1 pacienta din grupul tratat cu iptacopan a intrerupt tratamentul din cauza sarcinii;
niciun pacient din grupul tratat cu anti-C5 nu a intrerupt tratamentul.

Eficacitatea s-a bazat pe doua criterii finale principale de evaluare pentru a demonstra superioritatea
iptacopan fata de anti-C5 1n obtinerea raspunsului hematologic dupa 24 sdptamani de tratament, fara a
fi necesara transfuzia, prin evaluarea proportiei de pacienti care au demonstrat: 1) cresterea sustinuta a
valorilor hemoglobinei de >2 g/dl fata de valoarea initiala (imbunatatirea valorii hemoglobinei) si/sau
2) valori sustinute ale hemoglobinei >12 g/dl.

Iptacopan a demonstrat superioritate fatd de tratamentul anti-C5 pentru cele doua criterii finale
principale de evaluare, precum si pentru cateva criterii secundare de evaluare, inclusiv evitarea
transfuziilor, modificari fata de valoarea initiala a valorilor hemoglobinei, scorurile Functional
Assessment of Chronic Iliness Therapy (FACIT)-Fatigue (Evaluarea Functionald a Terapiei Bolilor
Cronice (FACIT) — Oboseald), numarul absolut de reticulocite (NAR) si rata anualizata a hemolizei
clinice (vezi Tabelul 2).

Efectul tratamentului cu iptacopan asupra hemoglobinei a fost observat inca din ziua 7 si sustinut in
timpul studiului (vezi Figura 1).
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Tabelul 2 Rezultatele privind eficacitatea pentru perioada randomizata de 24 saptimani in

APPLY-PNH
Criterii finale Iptacopan Anti-C5 Diferenti
(N=62) (N=35) (1T 95%)
valoare p

Criterii finale principale

Numir de pacienti care obtin imbunatitirea 51/60° 0/35°
valorii hemoglobinei (crestere sustinuta a
valorilor hemoglobinei >2 g/dl fata de

valoarea initiala® Tn absenta transfuziilor)

Rata raspunsului® (%) 82,3 2,0 80,2
(71,2, 87,6)
<0,0001
Numir de pacienti care obtin imbunititirea 42/60° 0/35°

valorii hemoglobinei >12 g/dI? in absenta
transfuziilor

Rata raspunsului® (%) 68,8 1,8 67,0
(56,4, 76,9)
<0,0001
Criterii finale secundare
Numir de pacienti care evitd transfuzia®® 59/62° 14/35°
Rata de evitare a transfuziilor® (%) 94,8 25,9 68,9
(51,4, 83,9)
<0,0001
Modificarea valorii hemoglobinei fatd de 3,60 -0,06 3,66
valoarea initiald (g/dl) (medie ajustat) (3,20, 4,12)
<0,0001
Modificarea scorului FACIT-Fatigue fata de 8,59 0,31 8,29
valoarea initiala (medie ajustata?) (5,28, 11,29)
<0,0001
Hemolizi clinica™, % (n/N) 3,2 (2/62) 17,1 (6/35)
Rata anualizatd a hemolizei clinice 0,07 0,67 RR=0,10
(0,02, 0,61)
0,01
Modificarea numarului absolut de -115,8 0,3 -116,2
reticulocite fatd de valoarea initiala (10%/1) (-132,0, -100,3)
(medie ajustata?) <0,0001
Raport LDH fatd de valoarea initiald (medie 0,96 0,98 Ratio = 0,99
geometrica ajustata®) (0,89, 1,10)
0,84
EVAMM% 1,6 0
(n/N) (1/62)
Rata anualizati a EVAM" 0,03 0 0,03
(-0,03, 0,10)
0,32

RR: rata raspunsului; LDH: lactat dehidrogenaza; EVAM: evenimente vasculare adverse majore

20N Evaluata intre zilele 126 si 168®, 14 si 168@, 1 si 168™.

b Pe baza datelor observate la pacientii evaluabili. (La 2 pacienti cu date partial lipsa privind hemoglobina,

ntre zilele 126 si 168, raspunsul hematologic nu a putut fi stabilit fira echivoc. Raspunsul hematologic a

fost determinat pe baza unei metode statistice care gestioneaza lipsa datelor (imputari multiple) Acesti

pacienti nu au oprit definitiv tratamentul.)

Rata raspunsului reflectd proportia estimatd a modelului.

Evitarea transfuziilor se defineste ca absenta administrarii transfuziilor cu masa eritrocitara intre zilele 14

si 168 sau indeplinirea criteriilor de transfuzie intre zilele 14 si 168.

9 Media ajustati evaluati intre zilele 126 si 168, valorile in decurs de 30 zile dup transfuzie au fost excluse
in analizi®/incluse®.

" Hemoliza clinicd avansati este definita ca indeplinind criteriile clinice (fie scaderea valorii hemoglobinei
>2 g/dl comparativ cu ultima evaluare, fie in decurs de 15 zile, fie semne sau simptome de
hemoglobinurie vizibila, criza dureroasa, disfagie sau orice alte semne si simptome clinice semnificative
asociate HPN) si criterii de laborator (LDH >1,5 x LSN si crestere comparativ cu ultimele 2 evaludri).
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Figural Valoarea medie a hemoglobinei* (g/dl) in perioada de tratament randomizati de
24 saptamani in APPLY-PNH
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*Nota: Cifra include toate datele privind hemoglobina colectate in studiu, inclusiv valorile respective
n decurs de 30 zile dupa transfuzia RBC.

APPOINT-PNH: Studiu la pacientii care nu au utilizat anterior inhibitor de complement
APPOINT-PNH a fost un studiu cu un singur brat efectuat la 40 pacienti adulti cu HPN (marimea
clonelor RBC >10%) cu hemoglobina <10 g/dl si LDH >1,5 x LSN care nu au fost tratati anterior cu
un inhibitor de complement. Tuturor celor 40 pacienti li s-a administrat oral iptacopan 200 mg de doua
ori pe zi in timpul perioadei de tratament initial de 24 sdptimani, in regim deschis.

La momentul initial, pacientii aveau o varsta medie (DS) de 42,1 (15,9) ani (interval 18-81), iar 43%
erau femei. Valoarea medie (DS) a hemoglobinei a fost de 8,2 (1,1) g/dl. La saptezeci de procente
dintre pacienti s-a efectuat cel putin o transfuzie in cele 6 luni anterioare tratamentului. Dintre acestea,
numarul mediu (DS) de transfuzii a fost de 3,1 (2,1). Valoarea medie (DS) a LDH a fost de

1 698,8 (683,3) U/I, iar media (DS) a numarului absolut de reticulocite a fost de 154,3 (63,7) 10%1.
Valoarea medie (DS) totala a clonelor PNH RBC (Tip Il + I11) a fost de 42,7% (21,2%). Niciun
pacient nu a intrerupt perioada de tratament de baza a studiului.

Eficacitatea s-a bazat pe criteriul final principal de evaluare a efectului tratamentului cu iptacopan
asupra proportiei de pacienti care au obtinut o ameliorare a valorii hemoglobinei (crestere sustinuta de
>2 g/dl a valorilor hemoglobinei fata de valoarea initiala, fara a fi nevoie de transfuzie cu masa
eritrocitard, dupa 24 saptamani).

Vezi Tabelul 3 pentru rezultate detaliate privind eficacitatea si vezi Figura 2 pentru modificarea medie
a valorii LDH in timpul perioadei de tratament de baza de 24 saptamani.

12



Tabelul 3 Rezultatele privind eficacitatea pentru perioada de baza de tratament de

24 saptamani in APPOINT-PNH

Criterii finale Iptacopan
(N=40)
IT95%
Criteriu final principal
Numar de pacienti care obtin imbunatatirea valorii hemoglobinei (crestere 31/33°
sustinuta a valorilor hemoglobinei >2 g/dl fata de valoarea initiala® in
absenta transfuziilor)
Rata raspunsului® (%) 92,2
(82,5, 100,0)¢
Criterii finale secundare
Numar de pacienti care obtin Tmbunatatirea sustinutd a valorii hemoglobinei 19/33°
>12 g/dI?* in absenta transfuziilor
Rata raspunsului® (%) 62,8
(47,5, 77,5)
Numir de pacienti care eviti transfuzia®f 40/40°
Rata de evitare a transfuziilor® (%) 97,6
(92,5, 100,0)
Modificarea valorii hemoglobinei fata de valoarea initiald (g/dl) (medie +4,3
ajustati?) (3,9,4,7)
Hemoliza clinica", % (n/N) 0/40
Rata anualizata a hemolizei clinice 0,0
(0,0,0,2)
Modificarea numarului absolut de reticulocite fata de valoarea initiala -82,5
(10%1) (medie ajustati") (-89,3, -75,6)
Raport LDH fata de valoarea initiald (medie geometrica ajustata") -83,6
(-84,9,-82,1)
Procentaj de pacienti cu EVAM 0,0

b

g,h

a&l Bvaluati intre zilele 126 si 168@, 14 si 168®), 1 si 1680

Pe baza datelor observate la pacientii evaluabili. (La 7 pacienti cu date partial lipsa privind hemoglobina,
intre zilele 126 si 168, raspunsul hematologic nu a putut fi stabilit fara echivoc. Raspunsul hematologic a
fost determinat pe baza unei metode statistice care gestioneaza lipsa datelor (imputéri multiple). Acesti
pacienti nu au intrerupt tratamentul.)

Rata de raspuns reflectd proportia estimata a modelului.

Pragul pentru demonstrarea beneficiului a fost de 15%, reprezentand rata care ar fi fost de asteptat in cazul
tratamentului cu anti-C5.

Evitarea transfuziei este definitd ca absenta administrarii transfuziilor cu masa eritrocitara intre zilele 14 si
168 sau indeplinirea criteriilor de transfuzie intre zilele 14 si 168.

Media ajustata evaluata intre zilele 126 si 168, valorile in decurs de 30 zile dupa transfuzie au fost excluse in
analiza@/incluse™®.

Hemoliza clinica definita ca indeplinind criteriile clinice (fie sciderea concentratiei hemoglobinei >2 g/dl
comparativ cu ultima evaluare, fie in decurs de 15 zile; fie semne sau simptome de hemoglobinurie vizibila,
criza dureroasd, disfagie sau orice alte semne si simptome clinice semnificative legate de HPN) si criterii de
laborator (LDH >1,5 X LSN si crestere comparativ cu ultimele 2 evaluari).

13




Figura2 Valoare medie a LDH (U/I) in timpul perioadei de bazi de tratament de
24 saptamani in APPOINT-PNH
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Tratament: Iptacopan

Glomerulopatie indusa de complementul 3

Eficacitatea si siguranta iptacopan Tn tratamentul C3G au fost evaluate la un total de 101 pacienti cu
C3G dintr-un studiu pivot, de faza 11 (APPEAR-C3G, la pacientii cu rinichi nativ, N=74) si doua
studii deschise, de sustinere (Studiul X2202 la pacientii cu rinichi nativ (N=16) si pacientii cu C3G
recurenta (N=11) si un studiu de extensie de tip roll-over).

APPEAR-C3G
APPEAR-C3G, un studiu multicentric, randomizat, dublu-orb, controlat cu placebo, a inrolat
74 pacienti adulti cu C3G confirmati prin biopsie, UPCR >1 g/g si RFGe >30 ml/min/1,73 m?,

Pacientii au fost randomizati (1:1) pentru a li se administra oral fie iptacopan 200 mg de doua ori pe zi
(N=38), fie placebo (N=36), timp de 6 luni, urmat de o perioada de tratament deschis de 6 luni, in care
pacientilor li s-a administrat oral iptacopan 200 mg, de doua ori pe zi. Toti cei 74 pacienti au incheiat
perioada n regim dublu-orb si 73 pacienti au incheiat perioada de tratament deschis cu iptacopan.

Pacientilor li s-a administrat o doza maxima stabila tolerata de un inhibitor al sistemului renina-
angiotensina (RAS). Randomizarea a fost stratificatd in functie de administrarea la pacienti de
tratament imunosupresor concomitent sau nu (de exemplu, corticosteroizi si/sau micofenolat de
mofetil/sodiu [MMF/MPS]). Toate aceste terapii (si anume, inhibitori RAS, corticosteroizi si
MMF/MPS) au trebuit sa fie administrate in doze stabile cu 90 zile inainte de randomizare si pe tot
parcursul studiului.

La momentul initial, pacientii au avut o varsta medie (deviatia standard [DS]) de 26,1 (10,4) ani
(interval 18-52) si de 29,8 (10,8) ani (interval 18-60) in grupurile cu administrare de iptacopan si,
respectiv placebo. La momentul diagnosticarii cu C3G 40% (grupul cu administrare de iptacopan) si
17% (grupul cu administrare de placebo) dintre pacienti aveau varsta de <18 ani. Doudzeci si noua la
suta (grupul cu administrare de iptacopan) si 44% (grupul cu administrare de placebo) dintre pacienti
au fost femei. Media geometricd a UPCR a fost de 3,33 g/g si 2,58 g/g Tn grupurile tratate cu
iptacopan, respectiv placebo. Panta medie istorica a valorii RFGe anterior randomizarii a fost de -
10,75 fata de -7,64 ml/min/1,73 m? pe an in bratele de tratament in care s-a administrat iptacopan si,
respectiv placebo. Valoarea medie (DS) a RFGe a fost de 89,3 (35,2) ml/min/1,73 m? si

99,2 (26,9) ml/min/1,73 m?in grupurile cu administrare de iptacopan si, respectiv placebo. Subtipurile
au fost glomerulonefrita C3 (C3GN) la 68% (grupul cu administrare de iptacopan) si 89% (grupul cu
administrare de placebo) dintre pacienti si boala depozitelor dense (DDD) la 23,7% (grupul cu
administrare de iptacopan) si 2,8% (grupul cu administrare de placebo) dintre pacienti. O doza stabila
de terapie imunosupresoare cu corticosteroizi si/sau MMF/MPS a fost utilizata la 42% (grupul cu
administrare de iptacopan) si 47% (grupul cu administrare de placebo) dintre pacienti.

Criteriul final principal de evaluare a eficacitatii a fost reducerea procentualda a UPCR la 24 ore,
comparativ cu valoarea initiala, dupa 6 luni de tratament.
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Iptacopan a fost superior fata de placebo, cu o reducere semnificativa statistic de 35,1% (IT 95%,
13,8%, 51,1%, p=0,0014 unidirectional) a UPCR la 24 ore fata de momentul initial, comparativ cu
placebo, dupa 6 luni de tratament (-30,2% si +7,6% pentru iptacopan, respectiv placebo). Efectul
iptacopan asupra UPCR la 24 ore a fost mentinut pana la 12 luni (-40,0% fatd de momentul initial).
Pacientii care au trecut de la placebo la iptacopan in perioada de tratament deschis de 6 luni au
prezentat o reducere de 31,0% a UPCR la 24 ore, de la luna 6 la luna 12. Traiectoria UPCR din primul
jet matinal de urina (FMV - First morning void) este descrisa in Figura 3.

Tntr-o analizd post-hoc, tratamentul cu iptacopan a redus procentul de pacienti cu proteinurie de rang
nefrotic (definitd ca UPCR >3 g/g) de la 55,3% la momentul initial 1a 31,6% si 36,8% 1n lunile 6,
respectiv 12. Procentul de pacienti randomizati pentru a li se administra placebo, cu proteinurie de
rang nefrotic, a crescut de la 30,6% la momentul initial la 41,7% in luna 6. Dupa trecerea la
tratamentul cu iptacopan, procentul de pacienti nefrotici a scazut la 27,8% in luna 12.

Figura3  Modificare procentuala a mediei geometrice fati de valoarea initiala a FMV UPCR
pana la 12 luni (APPEAR-C3G)
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Tratamentul cu iptacopan timp de 6 luni a determinat o imbunatitire numerica de 2,2 ml/min/1,73 m?
(1T 95%: -2,7, 7,1, p=0,3241 unidirectional) a RFGe fata de valoarea initiald, comparativ cu placebo
(1,3 i -0,9 ml/min/1,73 m?2 pentru iptacopan, respectiv placebo). RFGe a rdamas stabild pe durata celor
12 luni ale studiului in bratul de tratament cu iptacopan (+0,4 ml/min/1,73 m? fata de valoarea initiald).

Tratamentul cu iptacopan timp de 6 luni a determinat o diferenta medie a depunerilor glomerulare de
C3 de -1,9 (IT 95%: -3,3, -0,5; valoarea p nominala unidirectionala p=0,0053) fati de valoarea initiala
comparativ cu placebo. Modificarea fata de valoarea initial a iptacopanului a fost de -0,78 (IT 95%:
-1,81, 0,25) comparativ cu o crestere de 1,09 (Ii 95%: 0,11, 2,08) in cazul placebo.

X2202 si studiul de extensie de tip roll-over
Eficacitatea iptacopan la adultii cu C3G a fost sustinuta de un studiu deschis de faza 11, X2202, la

pacientii cu C3G la nivelul rinichiului nativ (N=16) si la pacientii cu C3G recurenta post-transplant
(N=11) timp de 3 luni.

Diagnosticul de C3G recurenta a impus evaluarea histologica a intensitatii colorarii C3 la nivel
glomerular pe o biopsie recenti de rinichi transplantat. Varsta mediana la momentul initial a fost
35 ani (interval 18-70), UPCR medie geometrica a fost 0,32 g/g, RFGe medie (DS) a fost de
52,2 (17,29) ml/min/1,73 m? si scorul median al depozitului C3 a fost 3 pe o scard de a0 la 12 la

momentul initial. Tuturor pacientilor le-au fost administrate MMF/MPS si/sau corticosteroizi pe langa
inhibitori de calcineurina.
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La pacientii cu rinichi nativ, iptacopan a determinat o reducere semnificativa statistic de 45%
(-162,6 g/mol) a UPCR pe 24 ore (p=0,0003) la 3 luni. La pacientii cu C3G recurenta, iptacopan a
redus semnificativ scorul histologic al depozitelor de C3 cu 2,50 (p=0,0313) la 3 luni.

Majoritatea (n=26) pacientilor din studiu au trecut la un studiu de extensie de tip roll-over in curs de
desfasurare pentru a li se administra iptacopan 200 mg de doua ori pe zi, timp de pana la 39 luni.
Valoarea medie a UPCR si RFGe a ramas stabila pe tot parcursul studiului la cei 16 pacienti cu C3G la
nivelul rinichiului nativ. Dintre cei 10 subiecti cu C3G recurenta dupa transplant, 2 pacienti au
abandonat din cauza deteriorarii functiei renale. La ceilalti 8 participanti, RFGe si UCPR au ramas in
esenta constante pana la sfarsitul perioadei de observatie (pana la 48 de luni).

Copii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu FABHALTA la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in HPN si
C3G (vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Dupa administrarea orala, iptacopan a atins concentratii plasmatice maxime la aproximativ 2 ore dupa
administrarea dozei. In cazul schemei terapeutice recomandate cu doza de 200 mg de dous ori pe zi,
starea de echilibru se obtine in aproximativ 5 zile, cu acumulare minora (de 1,4 ori). La voluntari
sanatosi, Cmaxss 1a starea de echilibru (medie geometrica (%CV)) a fost 4 020 ng/ml (23,8%) si
ASCiauss a fost 25 400 ng x ora/ml (15,2%). Variabilitatea inter si intraindividuald a farmacocineticii
iptacopan este mica pana la moderata.

Rezultatele dintr-un studiu privind efectul alimentelor, cu 0 masa cu continut crescut de grasimi si
calorii, efectuat la voluntari sanatosi, au indicat faptul ca Cmax si aria de sub curba concentratiei
plasmatice in functie de timp (ASC) ale iptacopan nu au fost afectate de alimente. Prin urmare,
iptacopan poate fi administrat cu sau fara alimente.

Distributie

Iptacopan a demonstrat legarea de proteinele plasmatice in functie de concentratia plasmatica, datorita
legarii de FB tinta in circulatia sistemica. In vitro, iptacopan s-a legat de proteine in proportie de 75
pana la 93% la concentratiile plasmatice clinice relevante. Dupa administrarea iptacopan 200 mg de
doua ori pe zi, media geometrica a volumului aparent de distributie la starea de echilibru a fost de
aproximativ 265 litri.

Metabolizare

Metabolizarea este o cale de eliminare predominanti pentru iptacopan, aproximativ 50% din doza
fiind atribuita cailor oxidative. Metabolizarea iptacopan include N-dealchilare, O-deetilare, oxidare si
dehidrogenare, in principal, determinate de CYP2CS8, cu o contributie mica din partea CYP2DG6.
Glucuronoconjugarea directa (de citre UGT1A1, UGT1A3 si UGT1AS8) reprezinti o cale minora. in
plasma, iptacopan a fost componenta principala, reprezentand 83% din ASCo.45 ore. DOI acil
glucuronoconjugati au fost singurii metaboliti detectati in plasma si au fost minori, reprezentand 8% si
5% din ASCo.45 ore. Metabolitii iptacopan nu sunt considerati activi farmacologic.

Eliminare
Tntr-un studiu efectuat la voluntari sinitosi, dupa administrarea orala a unei doze unice de 100 mg de
[*C] - iptacopan, excretia totald medie a radioactivitatii (iptacopan si metaboliti) a fost de 71,5% in

materiile fecale si de 24,8% 1n urina. Mai exact, 17,9% din doza a fost excretata ca iptacopan-
nemodificat in urina si 16,8% in materiile fecale. Clearance-ul aparent (CI/F) dupa administrarea
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iptacopan 200 mg de doua ori pe zi la starea de echilibru este de 7 960 ml/h. Timpul de injumatitire
plasmatica (t) al iptacopan la starea de echilibru este de aproximativ 25 ore dupa administrarea
iptacopan 200 mg de doua ori pe zi.

Liniaritate/non-liniaritate

La doze cuprinse intre 25 si 100 mg de doua ori pe zi, farmacocinetica iptacopan a fost, in general, mai
mica decat proportionald cu doza. Totusi, pentru dozele administrate oral cuprinse intre 100 mg si

200 mg, farmacocinetica a fost aproximativ proportionala cu doza. Non-liniaritatea a fost atribuita, in
primul rand, legérii saturabile a iptacopan de FB tinta din plasma.

Interactiuni intre medicamente

A fost efectuat un studiu dedicat interactiunilor la voluntari sanatosi, in care iptacopan a fost
administrat concomitent cu alte medicamente si nu au fost demonstrate interactiuni relevante clinic.

Iptacopan ca substrat

Inhibitori CYP2C8

In cazul administririi concomitente a iptacopan cu clopidogrel (un inhibitor moderat al CYP2C8),
Cmax a iptacopan si aria de sub curba concentratiei plasmatice in functie de timp (ASC) au crescut cu
5%, respectiv, 36%.

Inhibitori OATP1B1/OATP1B3

Tn cazul administrarii concomitente a iptacopan cu ciclosporina (un inhibitor puternic al OATP
1B1/1B3, inhibitor al gpP si inhibitor al BCRP), Cmax s1 ASC ale iptacopan au crescut cu 41%,
respectiv, 50%.

Iptacopan ca inhibitor

Substraturi gpP

Tn prezenta iptacopan, Cmax @ digoxinei (un substrat al gpP) a crescut cu 8%, in timp ce ASC nu a fost
modificata.

Substraturi OATP
In prezenta iptacopan, Cmax $i ASC ale rosuvastatinei (un substrat al OATP) au rimas neschimbate.

Grupe speciale de pacienti

A fost efectuata o analiza farmacocinetica (FC) populationala pe datele provenite de la 234 pacienti.
Varsta (18 pana la 84 ani), greutatea corporald, RFGe, rasa si sexul nu au influentat semnificativ
farmacocinetica iptacopan. Studiile care au inclus subiecti asiatici au aratat ca farmacocinetica
iptacopan a fost similara cu subiectii caucazieni (rasa alba).

Insuficienta renala

Efectul insuficientei renale asupra clearance-ului iptacopan a fost evaluat utilizand o analiza a
farmacocineticii populationale. Nu au existat diferente relevante din punct de vedere clinic in ceea ce
priveste clearance-ul iptacopan intre pacientii cu functie renala normala si pacientii cu insuficienta
renala usoara (RFGe intre 60 si 90 ml/min) sau insuficienta renala moderata (RFGe intre 30 si

60 ml/min) si nu este necesara ajustarea dozei (vezi pct. 4.2). Nu au fost studiati pacientii cu
insuficienta renald severa sau care efectueaza dializa.

Insuficientd hepatica

Pe baza unui studiu la subiecti cu insuficienta hepatica usoara (Child-Pugh A, n=8), moderata (Child-
Pugh B, n=8) sau severa (Child-Pugh C, n=6), s-a observat un efect neglijabil asupra expunerii
sistemice totale la iptacopan, comparativ cu subiectii cu functie hepatica normald. Cmax & iptacopan
nelegat a crescut de 1,4, 1,7 si 2,1 ori, iar ASCins a iptacopan nelegat a crescut de 1,5, 1,6, respectiv,
3,7 ori la subiectii cu insuficientd hepatica usoara, moderata si severa (vezi pct. 4.2).
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5.3 Date preclinice de siguranta
Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate, genotoxicitatea,

carcinogenitatea, toxicitatea asupra functiei de reproducere si dezvoltarii.

Toxicitatea asupra functiei de reproducere

Tn studiile privind fertilitatea la animale efectuate cu administrare orala a dozelor, iptacopan nu a
influentat fertilitatea la sobolanii masculi pana la cea mai mare doza testata (750 mg/kg/zi), ceea ce
corespunde unei valori de 6 ori mai mari a DMRO in functie de ASC. Au fost observate efecte
reversibile asupra sistemului reproducator masculin (degenerescenta tubulara testiculara si
hipospermatogeneza) in studiile de toxicitate dupa doze repetate, dupa administrarea orald la sobolan
si caine, la doze de >3 ori mai mari decat DMRO, in functie de ASC, fara efecte aparente asupra
numarului de spermatozoizi, morfologiei sau motilitatii acestora sau fertilitatii.

In studiul privind fertilitatea la femele si dezvoltarea embrionara timpurie la sobolan, rezultatele
asociate cu iptacopan s-au limitat la cresterea pierderilor inainte si dupd implantare si, in consecinta,
la, un numar scézut de embrioni vii doar Tnh cazul celei mai mari doze/dozei maxime de 1 000 mg/kg/zi
pe cale orala, ceea ce corespunde unei valori de ~5 ori mai mari decdt DMRO 1in functie de ASC
totala. Doza de 300 mg/kg/zi reprezinta valoarea dozei fara efecte adverse observate (NOAEL), care
corespunde unei valori ~2 ori mai mare a DMRO in functie de ASC.

Studiile asupra functiei de reproducere la sobolan si iepure au demonstrat cd administrarea orala de
iptacopan in timpul organogenezei nu a indus toxicitate embrionara sau fetald adversa pana la cele mai
mari doze, care corespund de 5 ori (pentru sobolan) si de 8 ori (pentru iepure) doza recomandata la om
(DMRO) de 200 mg de doua ori pe zi, in functie de ASC.

in studiul de dezvoltare prenatali si postnatala la sobolan, cu iptacopan administrat pe cale orala la
femele in timpul gestatiei, nasterii si alaptarii (din ziua gestationald 6 pana in ziua alaptarii 21), nu au
existat reactii adverse la femelele gestante sau descendentii acestora pana la cea mai mare doza testata
de 1 000 mg/kg/zi (de 5 ori valoarea DMRO estimata in functie de ASC).

Toxicitate la doze repetate

In studiul de toxicitate cronicd, un ciine de sex masculin ciruia i s-a administrat cea mai mare valoare
a dozei (marja de expunere clinica este de aproape 20 de ori), a fost sacrificat la 103 zile dupa
administrarea completa de iptacopan din cauza anemiei severe ireversibile, neregenerative, asociate cu
fibroza maduvei osoase. In timpul fazei de tratament, au fost observate rezultate hematologice care au
indicat inflamatie si diseritropoieza. Nu a fost identificat niciun mecanism pentru constatarile
observate si nu poate fi exclusa o relatie cu tratamentul.

Mutagenitate si carcinogenitate

Iptacopan nu a fost genotoxic sau mutagen intr-o serie de teste in vitro si in vivo.

Studiile privind carcinogenitatea efectuate cu iptacopan la soarece si sobolan prin administrare orala
nu au identificat niciun potential carcinogen. Cele mai mari doze de iptacopan studiate la soarece

(1 000 mg/kg/zi) si sobolan (750 mg/kg/zi) au fost de aproximativ 4, respectiv, de 12 ori mai mari
decat DMRO in functie de ASC.

Fototoxicitate
Testele de fototoxicitate in vitro si in vivo au fost echivoce. Tn studiul de fototoxicitate in vivo cu
iptacopan in doze cuprinse intre 100 si 1 000 mg/kg (echivalentul a 38 ori Cpax totald la om la

DMRO), unii soareci au prezentat un model de raspuns non-dependent de doza, constand in eritem
minim tranzitoriu, cruste, xerodermie si o usoara crestere a greutatii medii a urechii dupa iradiere.
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6. PROPRIETAII FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Capsula

Gelatina

Oxid rosu de fer (E172)
Dioxid de titan (E171)
Oxid galben de fer (E172)

Cerneald de inscriptionare

Oxid negru de fier (E172)

Solutie concentrata de amoniac (E527)
Hidroxid de potasiu (E525)

Propilenglicol (E1520)

Sellac (E904)

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3ani.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.
6.5 Natura si continutul ambalajului

FABHALTA este disponibil in blistere din PVC/PE/PVDC, cu folie din aluminiu.

Ambalaje continand 28 sau 56 capsule.
Ambalaje multiple continand 168 (3 ambalaje a cate 56) capsule.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4
Irlanda
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8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/24/1802/001-003

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

17 mai 2024
10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente https://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11

FABRICANTUL(FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU
ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE
PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA SIGURA SI
EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL(FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantilor responsabili pentru eliberarea seriei

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

1000 Ljubljana

Slovenia

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nirenberg
Germania

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via De Les Corts Catalanes 764
08013 Barcelona

Spania

Novartis Pharma GmbH

Sophie-Germain-Strasse 10

90443 Nirnberg

Germania

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sd mentioneze numele si adresa fabricantului responsabil
pentru eliberarea seriei respective.

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in lista

de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata la articolul

107c alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe

portalul web european privind medicamentele.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) trebuie sa depuna RPAS pentru acest medicament

in decurs de 6 luni dupa autorizare.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detindtorul autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) se angajeaza si efectueze activitatile si interventiile

de farmacovigilentd necesare detaliate in PMR aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de
punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.
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O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:

o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

o la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilentd sau de reducere la minimum a
riscului).

. Masuri suplimentare de reducere la minimum a riscului

Tnainte de lansarea FABHALTA in fiecare Stat Membru, Detinitorul Autorizatiei de Punere pe Piata
(DAPP) trebuie sa convind cu privire la continutul si formatul programului educational, inclusiv
mediile de comunicare, modalitati de distributie si orice alte aspecte ale programului, impreuna cu
autoritatea nationald competenta (ANC).

Programul educational are ca scop furnizarea catre profesionistii din domeniul sanatatii (PDS) si
pacienti/apartinatori a informatiilor educationale privind urmatoarele aspecte de sigurantd de interes:
o Infectii cauzate de bacterii incapsulate

o Hemoliza grava dupa intreruperea administrarii iptacopan la pacientii cu HPN

DAPP trebuie sa asigure faptul ca, in fiecare Stat Membru in care se pune pe piatd FABHALTA, toti
profesionistii din domeniul sanatatii si pacientii/apartinatorii care vor prescrie sau vor utiliza
FABHALTA au acces la/au primit urmatorul pachet educational:

o Materiale educationale destinate medicilor

o Setul de informatii pentru pacient

Materiale educationale destinate medicilor:
o Rezumatul caracteristicilor produsului

o Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatatii

. Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatitii va contine urmitoarele
mesaje-cheie:
o FABHALTA poate creste riscul de infectii grave cu bacterii incapsulate, inclusiv

Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae si Haemophilus influenzae.

o) Se asigura faptul ca pacientii sunt vaccinati impotriva N. meningitidis si S.
pneumoniae inainte de inceperea tratamentului si/sau utilizeaza tratament
profilactic cu antibiotice pana la 2 saptamani dupa vaccinare.

o) Se recomanda vaccinarea impotriva H. influenzae pacientilor pentru care sunt
disponibile vaccinuri.

o Se asigura faptul ca FABHALTA se elibereaza numai dupa confirmarea scrisa a
faptului ca pacientul a fost vaccinat impotriva N. meningitidis si S. pneumoniae, in
conformitate cu recomandarile nationale actuale de vaccinare si/sau utilizeaza
tratament profilactic cu antibiotic.

o Se asigura faptul ca medicii care prescriu medicamente sau farmacistii primesc
notificari anuale cu privire la revaccindrile obligatorii, Tn conformitate cu
recomandarile nationale actuale de vaccinare (inclusiv N. meningitidis, S.
pneumoniae si, daca este cazul, H. influenzae).

o Monitorizarea pacientilor pentru semne §i simptome de sepsis, meningita sau
pneumonie, cum sunt: febra cu sau fara frisoane, cefalee si febra, febra si eruptii
cutanate tranzitorii, febra cu durere toracica si tuse, febra cu dispnee/respiratie
rapida, febra cu frecventd cardiaca mare, cefalee Insotita de greatd sau varsaturi,
cefalee insotita de rigiditate la nivelul gatului sau spatelui, confuzie, dureri
musculare cu simptome aseméanatoare gripei, piele umeda, sensibilitate la lumina.
Daca se suspecteaza o infectie bacteriand, se va trata imediat cu antibiotice.

o La pacientii cu HPN, intreruperea administrarii FABHALTA poate creste riscul de
hemoliza grava, prin urmare, este importanta recomandarea privind respectarea
schemei terapeutice, la fel ca si monitorizarea atentd a semnelor de hemoliza dupa
intreruperea tratamentului. Daca este necesara intreruperea tratamentului cu
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FABHALTA, trebuie luatd in considerare o terapie alternativa. Dacad hemoliza
apare dupa Intreruperea tratamentului cu FABHALTA, trebuie luata in considerare
reluarea tratamentului cu FABHALTA. Semnele si simptomele posibile pe care
trebuie sa le urmariti sunt: valori crescute ale lactat dehidrogenazei (LDH),
impreund cu scdderea brusca a valorii hemoglobinei sau a dimensiunii clonelor
HPN, fatigabilitate, hemoglobinurie, durere abdominald, dispnee, disfagie,
disfunctie erectila sau evenimente vasculare adverse majore, inclusiv tromboza.
Detalii despre PASS pentru pacientii cu HPN si modul de inscriere al pacientilor,
daca este cazul.

Setul de informatii pentru pacient:
Prospect

Ghidul pacientului/apartinatorului
Cardul de siguranta al pacientului

(©]
o
o

Ghidul pacientului/apartinatorului trebuie sa continia urmitoarele mesaje-cheie:

@)
@)

Tratamentul cu FABHALTA poate creste riscul de infectii grave.

Medicii va vor informa care sunt vaccinarile necesare inainte de tratament si/sau
despre necesitatea de a primi profilaxie cu antibiotice.

Semnele si simptomele de infectie grava sunt: febra cu sau fara frisoane, durere de
cap si febra, febra si eruptii trecatoare pe piele, febra cu durere in piept si tuse,
febra cu dificultati la respiratie/respiratie rapida, febra cu batai rapide ale inimii,
dureri de cap insotite de greata sau varsaturi, dureri de cap insotite de rigiditate la
nivelul gatului sau spatelui, confuzie, dureri musculare cu simptome asemanatoare
gripei, piele umeda, sensibilitate la lumina.

Adresati-va medicului dumneavoastra in cazul in care prezentati oricare dintre
semnele si simptomele de mai sus si solicitati imediat asistentd medicala la cel mai
apropiat centru medical.

Daca aveti HPN, intreruperea administrarii FABHALTA poate creste riscul de
distrugere grava a globulelor rosii (hemoliza). Este important sa respectati sSchema
de tratament programata. Semnele si simptomele posibile pe care trebuie sa le
urmariti sunt: oboseald, sange in urina, dureri abdominale, dificultati la respiratie,
dificultati la inghitire, disfunctie erectild sau evenimente vasculare adverse majore,
inclusiv tromboza.

Spuneti medicului dumneavoastra inainte de a intrerupe administrarea
FABHALTA.

Daca omiteti o doza, luati-o cat mai curand posibil, chiar daca este aproape de
urmatoarea doza.

Veti primi un card de siguranta pentru pacient si va trebui sa il aveti la
dumneavoastra si sa spuneti oricarui profesionist din domeniul sanatatii ca sunteti
tratat cu FABHALTA.

Daca aveti orice reactii adverse, inclusiv infectii sau hemoliza grava, este important
sd le raportati imediat.

Veti fi informat cu privire la pasii necesari pentru a va inscrie in PASS daca aveti
HPN.

Cardul de siguranta al pacientului:

o
o

Declaratie conform céreia pacientului i se administreazd FABHALTA.

Semne si simptome de infectie grava cauzata de bacterii incapsulate si atentionarea
de a administra tratament imediat cu antibiotice daca se suspecteaza infectia
bacteriana.

Date de contact prin care un profesionist din domeniul sanatétii poate primi
informatii suplimentare.

Sistem pentru Acces Controlat:

O

DAPP trebuie sa se asigure ca in fiecare Stat Membru 1n care este comercializat
FABHALTA existd un sistem care are ca scop controlul accesului dincolo de
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nivelul masurilor de rutind de reducere la minimum a riscurilor. Urmatoarea cerinta
trebuie indeplinita inainte ca medicamentul sa fie distribuit:

o Depunerea confirmarii scrise a vaccindrii pacientului impotriva infectiilor cu N.
meningitidis si S. pneumoniae si/sau primirea antibioticelor profilactice in
conformitate cu orientarile nationale.

o Notificare anuala privind revacciniri obligatorii:
o DAPP trebuie sa trimitd medicilor prescriptori sau farmacistilor care

prescriu/elibereaza FABHALTA o notificare anuald pentru ca medicul
prescriptor/farmacistul sa verifice daca o revaccinare (vaccinare de rapel)
Tmpotriva N. meningitidis si S. pneumoniae este necesara pentru pacientii lor aflati
in tratament cu FABHALTA, in conformitate cu recomandarile nationale actuale
de vaccinare.
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE EXTERIOARA A AMBALAJULUI CARE CONTINE 28 CAPSULE

|1

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

| 2,

DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare capsula contine clorhidrat de iptacopan monohidrat, echivalent cu iptacopan 200 mg.

| 3,

LISTA EXCIPIENTILOR

| 4,

FORMA FARMACEUTICA SI COTINUTUL

Capsula

28 capsule

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Administrare orala

6.

ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

I

ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE
EXP
9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR

NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL
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11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/24/1802/001 28 capsule

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

FABHALTA 200 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE INTERMEDIARA A AMBALAJULUI CARE CONTINE 28 CAPSULE

|1

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

| 2,

DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare capsula contine clorhidrat de iptacopan monohidrat, echivalent cu iptacopan 200 mg.

| 3,

LISTA EXCIPIENTILOR

| 4,

FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Capsula

14 capsule

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Administrare orala

‘Se va include codul QR’
www.fabhalta.eu
Scaneazi cod

6.

ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |
| 8. DATADE EXPIRARE |
EXP
9.  CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/24/1802/001 28 capsule

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

FABHALTA 200 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE EXTERIOARA A AMBALAJULUI CARE CONTINE 56 CAPSULE

|1

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

| 2,

DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare capsuld contine clorhidrat de iptacopan monohidrat, echivalent cu iptacopan 200 mg.

| 3,

LISTA EXCIPIENTILOR

| 4,

FORMA FARMACEUTICA SI COTINUTUL

Capsula

56 capsule

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Administrare orala

‘Se va include codul QR’
www.fabhalta.eu
Scaneazi cod

6.

ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemaéna copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |
| 8. DATADE EXPIRARE |
EXP
9.  CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/24/1802/002 56 capsule

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

FABHALTA 200 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE EXTERIOARA A AMBALAJULUI MULTIPLU (CU CHENAR ALBASTRU)

|1

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

| 2,

DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare capsula contine clorhidrat de iptacopan monohidrat, echivalent cu iptacopan 200 mg.

| 3,

LISTA EXCIPIENTILOR

| 4,

FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Capsula

Ambalaj multiplu: 168 (3 x 56) capsule

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Administrare orala

6.

ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

I

ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE
EXP
9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR

NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL
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11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/24/1802/003 168 (3 x 56) capsule

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

FABHALTA 200 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE INTERMEDIARA A AMBALAJULUI MULTIPLU (FARA CHENAR ALBASTRU)

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare capsuld contine clorhidrat de iptacopan monohidrat, echivalent cu iptacopan 200 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Capsula

56 capsule
Componenta a unui ambalaj multiplu. A nu se comercializa separat.

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Administrare orala

‘Se va include codul QR’
www.fabhalta.eu
Scaneazi cod

PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/24/1802/003 168 (3 x 56) capsule

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

FABHALTA 200 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTERE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

‘ 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. ALTE INFORMATII

Lu
Ma
Mi
Jo
Vi
Sb
Du
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru pacient

FABHALTA 200 mg capsule
iptacopan

vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapidd de noi informatii referitoare la sigurantd. Puteti sa fiti de ajutor raportand orice
reactii adverse pe care le puteti avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sd-l recititi.

- Dacd aveti orice intrebdri suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect

Ce este FABHALTA si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti Tnainte s utilizati FABHALTA
Cum sa utilizati FABHALTA

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza FABHALTA

Continutul ambalajului si alte informatii

SOk~ wdE

1. Ce este FABHALTA si pentru ce se utilizeaza

FABHALTA contine substanta activa iptacopan, care apartine unui grup de medicamente numite
inhibitori de complement.

FABHALTA se utilizeaza:

- singur la adulti pentru tratamentul hemoglobinuriei paroxistice nocturne (HPN), o boala in care
sistemul imunitar (sistemul de aparare naturala a corpului) ataca si distruge globulele rosii din
sange. FABHALTA se utilizeaza la adultii cu anemie (valori mici ale hematiilor) cauzata de
distrugerea globulelor rosii.

- la adulti pentru tratarea pacientilor cu o boald numita glomerulopatie indusa de complementul 3
(C306)

- n asociere cu un inhibitor al sistemului renina-angiotensina (inhibitor RAS) sau
- in monoterapie, daca un inhibitor RAS nu functioneaza bine sau nu poate fi utilizat.

Substanta activa din FABHALTA, iptacopan, vizeazi proteina Factor B, care face parte din sistemul
de apdrare a organismului numit ,,sistem de complement”. La pacientii cu HPN, sistemul complement
este hiperactiv, determinand distrugerea si descompunerea celulelor rosii din sange, ceea ce poate duce
la anemie, oboseala, dificultati de functionare, durere, durere la nivelul stomacului (abdomenului),
urind inchisa la culoare, dificultati la respiratie, dificultati la inghitire, impotenta si cheaguri de sange.
Prin legarea de proteina Factor B si blocarea acesteia, iptacopan poate opri sistemul complement sa
atace globulele rosii din sange. S-a demonstrat ca acest medicament creste numarul de globule rosii
din singe si astfel poate ameliora simptomele anemiei.

La pacientii cu C3G, sistemul complement este supraactivat, ceea ce duce la depunerea de C3 la nivel
glomerular (o parte a rinichilor), provocand inflamatie si fibroza (cicatrizarea si ingrosarea tesuturilor).
Ca urmare, pacientii cu C3G prezintd adesea valori crescute de proteine in urina (proteinurie) si
afectare progresiva a functiei renale in timp. Prin legarea de proteina Factor B, iptacopan poate reduce
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depunerea de C3 in rinichi. S-a demonstrat ca acest medicament reduce valorile proteinelor din urina
si afectarea functiei renale.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati FABHALTA

Nu utilizati FABHALTA

- daca sunteti alergic la iptacopan sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6).

- dacid nu ati fost vaccinat impotriva Neisseria meningitidis si Streptococcus pneumoniae, cu
exceptia cazului in care medicul dumneavoastrd decide ca este necesar un tratament urgent cu
FABHALTA.

- daci aveti o infectie cauzata de un tip de bacterii numite bacterii incapsulate, inclusiv Neisseria
meningitidis, Streptococcus pneumoniae sau Haemophilus influenzae tip B, Tnainte de inceperea
tratamentului cu FABHALTA.

Atentionari si precautii

Infectie grava cauzata de bacterii incapsulate

FABHALTA va poate creste riscul de infectie cauzata de bacterii incapsulate, inclusiv Neisseria
meningitidis (bacterie care cauzeaza boala meningococica, inclusiv infectii grave ale membranelor
care nvelesc creierul si ale sangelui) si Streptococcus pneumoniae (bacterie care cauzeaza boala
pneumococica, inclusiv infectii ale plamanilor, urechilor si sangelui).

Discutati cu medicul dumneavoastra inainte de a Incepe tratamentul cu FABHALTA pentru a fi sigur
ca vi se administreaza vaccinarea impotriva Neisseria meningitidis si Streptococcus pneumoniae. De
asemenea, vi se poate administra vaccinarea impotriva Haemophilus influenzae tip B daca acest lucru
este disponibil in tara dumneavoastra. Chiar daca ati efectuat aceste vaccinari in trecut, este posibil sa
fie necesar sa fiti revaccinat inainte de a incepe tratamentul cu FABHALTA.

Aceste vaccinari trebuie efectuate cu cel putin 2 saptamani inainte de inceperea tratamentului cu
FABHALTA. Daca acest lucru nu este posibil, veti fi vaccinat cat mai curand posibil dupa ce Incepeti
tratamentul cu FABHALTA si medicul dumneavoastra va va prescrie antibiotice pentru a le utiliza
timp de pana la 2 saptamani dupa ce ati fost vaccinat, pentru a reduce riscul de infectie.

Trebuie sa stiti cd vaccinarea reduce riscul de infectii grave, dar nu poate preveni toate infectiile grave.
Trebuie sa fiti atent monitorizat de catre medicul dumneavoastra pentru a depista simptomele infectiei.

Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca aveti oricare dintre urmatoarele simptome de infectie
grava in timpul tratamentului cu FABHALTA:
febra cu sau fara frisoane
- durere de cap si febra
- febra si eruptii trecatoare pe piele
- febra cu durere n piept si tuse
- febra cu dificultati la respiratie/respiratie rapida
- febra cu batai rapide ale inimii
- durere de cap insotita de greata (senzatie de rau) sau varsaturi
- durere de cap insotita de rigiditate la nivelul gatului sau spatelui
- confuzie
- dureri musculare cu simptome asemanatoare gripei
- piele umeda
- sensibilitate la lumina

Copii si adolescenti

Nu administrati FABHALTA la copii sau adolescenti cu varsta sub 18 ani. Nu sunt disponibile date
privind siguranta si eficacitatea FABHALTA la aceasta grupa de varsta.
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FABHALTA impreuni cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca utilizati, ati utilizat recent sau s-ar putea sa
utilizati orice alte medicamente, inclusiv medicamente fara prescriptie medicala. In special:

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca utilizati anumite medicamente pentru ca
acestea pot opri functionarea adecvatd a FABHALTA:
- anumite medicamente utilizate pentru infectii bacteriene — cum este rifampicina.

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca utilizati oricare dintre urmatoarele

medicamente, deoarece FABHALTA poate opri actiunea adecvata a acestor medicamente:

- anumite medicamente utilizate pentru tratamentul epilepsiei — cum este carbamazepina

- anumite medicamente utilizate pentru prevenirea rejetului (respingerii) de organ dupa un
transplant de organ — cum sunt ciclosporina, sirolimus, tacrolimus

- anumite medicamente utilizate pentru tratarea migrenelor — cum este ergotamina

- anumite medicamente utilizate pentru tratarea durerii cronice — cum este fentanil

- anumite medicamente utilizate pentru a controla miscarile sau sunetele involuntare — cum este
pimozida

- anumite medicamente utilizate pentru tratamentul unui ritm anormal al batéilor inimii— cum este
chinidina

- anumite medicamente utilizate pentru tratamentul diabetului de tip 2 — cum este repaglinida

- anumite medicamente utilizate pentru tratamentul infectiei cu virusul hepatitei C — cum este
dasabuvir

- anumite medicamente utilizate pentru tratamentul cancerului — cum este paclitaxel.

Sarcina si alaptarea

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului dumneavoastra pentru recomandari nainte de a lua acest medicament. De
asemenea, trebuie sd spuneti medicului dumneavoastra daca rimaneti gravida in timpul tratamentului
cu FABHALTA. Medicul dumneavoastra va discuta cu dumneavoastra despre riscurile potentiale ale
administrarii FABHALTA 1n timpul sarcinii sau aldptarii.

Medicul dumneavoastra va decide daca trebuie sa luati FABHALTA in timp ce sunteti gravida numai
dupa o evaluare atenta a raportului risc-beneficiu.

Nu se stie daca iptacopan, substanta activa din FABHALTA, trece in laptele uman si daca poate afecta
nou-nascutul/sugarul.

Medicul dumneavoastra va decide daca trebuie sa intrerupeti aldptarea sau sa opriti tratamentul cu
FABHALTA, luand in considerare beneficiul alaptarii pentru copilul dumneavoastra si beneficiul
tratamentului pentru dumneavoastra.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Acest medicament nu are nicio influenta sau are influenta neglijabilad asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

3. Cum sa utilizati FABHALTA

Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra sau
farmacistul. Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Nu depasiti doza prescrisa.

Doza recomandata este de 200 mg (o0 capsuld) care va fi administrata pe cale orala, de doud ori pe zi,
(o datad dimineata si o data seara). Inghititi capsula FABHALTA cu un pahar cu apa.
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Administrarea FABHALTA la aceeasi ord in fiecare zi va va ajuta s va amintiti cand sa luati
medicamentul.

Este important sa luati FABHALTA conform instructiunilor medicului dumneavoastra. La pacientii cu
HPN, acest lucru este important pentru a reduce riscul de descompunere a globulelor rosii din cauza
HPN.

FABHALTA impreuni cu alimente
FABHALTA poate fi luat cu sau fara alimente.

Trecerea de la alte medicamente HPN la FABHALTA
Daca treceti de la orice alt medicament pentru HPN, intrebati medicul dumneavoastra cand sa incepeti
sa luati FABHALTA.

Cat timp sa luati FABHALTA

HPN este o afectiune care va va afecta pe tot parcursul vietii si este de asteptat sa fie necesar sa
utilizati FABHALTA pentru o lunga perioada de timp. Medicul dumneavoastrd va va monitoriza
periodic starea, pentru a verifica daca tratamentul are efectul dorit.

Daca aveti Intrebari despre cat timp va trebui sa luati FABHALTA, discutati cu medicul
dumneavoastra.

Daca luati mai mult FABHALTA decat trebuie
Daca ati luat accidental prea multe capsule sau daca altcineva ia din greseala medicamentul
dumneavoastra, adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

Daca uitati sa lnati FABHALTA

Daca uitati sa luati una sau mai multe doze, luati o doza de FABHALTA imediat ce v amintiti (chiar
daca este cu putin timp inainte de urmatoarea doza programatd), apoi luati urmatoarea doza la ora
obignuita. Daca aveti HPN si omiteti mai multe doze la rand, adresati-va medicului dumneavoastra
care poate decide sa va monitorizeze pentru orice semne de descompunere a globulelor rosii din sange
(vezi punctul ,,Daca incetati sa luati FABHALTA” de mai jos).

Daca incetati sa luati FABHALTA
Oprirea tratamentului cu FABHALTA va poate agrava starea. Nu Incetati sa luati FABHALTA fara a
discuta mai intdi cu medicul dumneavoastra.

Daca aveti HPN si medicul dumneavoastra decide sa opreasca tratamentul cu acest medicament, veti fi
monitorizat cu atentie timp de cel putin 2 saptamani dupa intreruperea tratamentului, pentru a
identifica orice semne ale descompunerii globulelor rosii. Medicul dumneavoastrd va poate prescrie un
alt medicament pentru HPN sau va poate recomanda sa reluati tratamentul dumneavoastra cu
FABHALTA.

Simptomele sau problemele care pot aparea din cauza descompunerii globulelor rosii din sadnge includ:
- valori mici ale concentratiei hemoglobinei din sange, conform analizelor de sange

- oboseala

- sange in urind

- durere de stomac (abdomen)

- scurtare a respiratiei

- probleme la inghitire

- disfunctie erectild (impotentd)

- cheaguri de sange (tromboza)

Daca prezentati oricare dintre acestea dupa intreruperea tratamentului, adresati-va medicului
dumneavoastra.
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Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra.
4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate cd nu apar la toate
persoanele.

Reactii adverse grave

Cea mai grava reactie adversa este infectia grava. Daca prezentati oricare dintre simptomele de
infectie grava enumerate la ,,Infectie grava cauzatd de bacterii incapsulate” in sectiunea 2 a acestui
prospect, trebuie sa 1l informati imediat pe medicul dumneavoastra.

Reactii adverse in caz de HPN

Foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane)

- infectii ale nasului si gatului (infectie a tractului respirator superior)
- durere de cap

- diaree

Frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane)

- tuse persistenta sau iritatie a cailor respiratorii (bronsita)

- numar scazut al trombocitelor (celule care ajuta la coagularea sangelui) n sange
(trombocitopenie), ceea ce va poate provoca sangerari sau vanatai care apar mai usor

- ameteli

- durere de stomac (abdomen)

- senzatie de rau (greata)

- dureri articulare (artralgie)

- infectie a tractului urinar

Mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 persoane)
- infectie pulmonara, care poate cauza durere in piept, tuse si febra

- eruptie pe piele, insotita de mancarime (urticarie)

Reactii adverse in caz de C3G

Foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane)
- infectii ale nasului si gatului (infectie a tractului respirator superior)

Frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane)
- infectie pneumococica, inclusiv infectie la nivelul plaméanilor (pneumonie) si infectie a sangelui
(sepsis)

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este
mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.
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5. Cum se pastreaza FABHALTA
Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe cutie si blister dupa ,,EXP”. Data de
expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste méasuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine FABHALTA
- Substanta activa este iptacopan.
- Celelalte componente sunt:
- Capsula: gelating, oxid rosu de fer (E172), dioxid de titan (E171), oxid galben de fer
(E172)
- Cerneald de inscriptionare: oxid negru de fer (E172), solutie concentratd de amoniac
(E527), hidroxid de potasiu (E525), propilenglicol (E1520), Sellac (E904)

Cum arata FABHALTA si continutul ambalajului

Capsula opaca, de culoare galben pal, inscriptionata cu ,,LNP200” pe corp si cu ,,NVR” pe capac, care
contine pulbere alba sau aproape alba pana la roz-mov deschis. Marimea capsulei este de aproximativ
21 pana la 22 mm.

FABHALTA este disponibil in blistere din PVC/PE/PVDC, cu folie de aluminiu.

FABHALTA este disponibil in
- ambalaje contindnd 28 sau 56 capsule si
- ambalaje multiple care contin 3 cutii, fiecare continind 56 capsule.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irlanda

Fabricantul

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

1000 Ljubljana

Slovenia

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nrenberg
Germania
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Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via De Les Corts Catalanes 764
08013 Barcelona

Spania

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nurnberg

Germania

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a
detindtorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Novartis Pharma N.V. SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tél/Tel: +32 2 246 16 11 Tel: +370 5269 16 50
Boarapust Luxembourg/Luxemburg
Novartis Bulgaria EOOD Novartis Pharma N.V.

Ten.: +359 2 489 98 28 Tél/Tel: +32 2 246 16 11
Ceska republika Magyarorszag

Novartis s.r.o. Novartis Hungéria Kft.

Tel: +420 225 775 111 Tel.: +36 1 457 65 00
Danmark Malta

Novartis Healthcare A/S Novartis Pharma Services Inc.
TIf.; +4539 16 84 00 Tel: +356 2122 2872
Deutschland Nederland

Novartis Pharma GmbH Novartis Pharma B.V.

Tel: +49 911 2730 Tel: +31 88 04 52 111

Eesti Norge

SIA Novartis Baltics Eesti filiaal Novartis Norge AS

Tel: +372 66 30 810 TIf: +47 23 05 20 00

E)Mada Osterreich

Novartis (Hellas) A.E.B.E. Novartis Pharma GmbH

TnA: +30210 281 17 12 Tel: +43 1 86 6570

Espaiia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888
France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Romania

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 7550

46



Island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +39 02 96 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvbztpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija

SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070

Acest prospect a fost revizuit Tn
Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: https://www.ema.europa.eu.
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