ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg brivaracetam.

Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 25 mg brivaracetam.

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 50 mg brivaracetam.

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 75 mg brivaracetam.

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita fiha 100 mg brivaracetam.

Ec¢cipjent(i) b’effett maghruf:

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita 10 mg fiha 88 mg lactose.

Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita 25 mg fiha 94 mg lactose.

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita 50 mg fiha 189 mg lactose.

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita 75 mg fiha 283 mg lactose.

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita

Kull pillola miksija b’rita 100 mg fiha 377 mg lactose.

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



3. GHAMLA FARMACEWTIKA
Pillola miksija b’rita (pillola)

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita

Pilloli miksija b’rita bajda ghal abjad imdennes, tondi, ta’ dijametru ta’ 6.5 mm u mnaqqxa b’‘ul0’
fuq naha wahda.

Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita

Pilloli miksija b’rita griza, ovali, b’dimensjonijiet ta’ 8.9 x 5.0 mm u mnaqqxa b’“u25’ fuq naha
wahda.

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita

Pilloli miksija b’rita safra, ovali, b’dimensjonijiet ta’ 11.7 mm x 6.6 mm u mnaqqgxa b’“u50’ fuq naha
wahda.

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita

Pilloli miksija b’rita vjola, ovali, b’dimensjonijiet ta’ 13.0 mm x 7.3 mm u mnaqqgxa b’‘u75’ fuq naha
wahda.

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita

Pilloli miksija b’rita hadra fil-griz, ovali, b’dimensjonijiet ta’ 14.5 mm x 8.1 mm u mnaqqgxa b’“ul00’
fuq naha wahda.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Briviact huwa indikat bhala terapija agguntiva fit-trattament ta’ acc¢essjonijiet tat-tip partial onset
kemm bi jew minghajr generalizzazzjoni sekondarja f’adulti, adolexxenti u tfal minn eta ta’ sentejn
b’epilessija.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Pozologija

It-tabib ghandu jaghti I-formulazzjoni u I-qawwa l-aktar xierqa skont il-piz u d-doza.

II-pozologija rakkomandata ghal adulti, adolexxenti u tfal minn eta ta’ sentejn hija migbura fil-qosor

fit-tabella li gejja. Id-doza ghandha tinghata f"Zewg dozi maqsumin indags, madwar 12-il siegha minn
xulxin.



Doza tal-bidu rakkomandata Doza tal-manteniment Medda tad-doza

rakkomandata terapewtika*
Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti
50 mg/jum (jew 100 mg/jum)** 100 mg/jum 50 - 200 mg/jum

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg

I mg/kg/jum (sa 2 mg/kg/jum)** 2 mg/kg/jum 1 — 4 mg/kg/jum

Tfal li jiznu minn 10 kg sa ingas minn 20 kg

1 mg/kg/jum (sa 2.5 mg/kg/jum)** 2.5 mg/kg/jum 1 — 5 mg/kg/jum

* Abbazi tar-rispons tal-pazjent individwali, id-doza tista’ tigi aggustata f’din il-medda tad-doza
effettiva.
** Abbazi tal-valutazzjoni tat-tabib ta’ htiega ta’ kontroll tal-ac¢essjonijiet

Adulti

Id-doza rakkomandata tal-bidu hija ta’ jew 50 mg/gurnata jew 100 mg/gurnata abbazi tal-evalwazzjoni
tat-tabib tat-tnaqqis mehtieg fl-acCessjonijiet meta mgabbel ma’ effetti sekondarji potenzjali. Ibbazat
fuq ir-rispons u t-tollerabbilta individwali tal-pazjenti, id-doza tista’ tigi aggustata fil-medda tad-doza
effettiva ta’ 50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata.

Adolexxenti u tfal li jkunu jiznu 50 kg jew aktar

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 50 mg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’doza ta’

100 mg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ a¢¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 100 mg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 50 mg/jum u 200 mg/jum.

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 1 mg/kg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’dozi sa

2 mg/kg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ ac¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 2 mg/kg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 1 mg/kg/jum u 4 mg/kg/jum.

Tfal li jiznu minn 10 kg sa inqas minn 20 kg

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 1 mg/kg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’dozi sa

2.5 mg/kg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ ac¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 2.5 mg/kg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 1 mg/kg/jum u 5 mg/kg/jum.

Dozi mitlufa

Jekk pazjenti jitilfu xi doza jew izjed, huwa rrikkmandat li jiechdu doza singola kif jiftakru u d-doza li
jmiss fil-hin tas-soltu filghodu jew filghaxija. Dan jista’ jevita li jinzel il-livell tal-kon¢entrazzjoni fil-
plazma izjed mil-livell ta’ effikacja u li jkun hemm accessjonijiet.

Twaqqif

Ghal pazjenti b’eta minn 16-il sena, jekk brivaracetam ikun irid jitwaqqaf, huwa rrikkmandat li d-doza
titnaggas gradwalment b’50 mg/gurnata fuq medda ta’ gimgha.

Ghal pazjenti taht l-eta ta’ 16-il sena, jekk brivaracetam ikun irid jitwaqqaf, huwa rrikkmandat li
d-doza titnaqqas b’massimu ta’ nofs id-doza kull gimgha sakem tintlahaq doza ta’ 1 mg/kg/gurnata
(ghal pazjenti b’piz tal-gisem ta’ inqas minn 50 kg) jew 50 mg/gurnata (ghal pazjenti b’piz tal-gisem
ta’ 50 kg jew iktar).

Wara gimgha ta’ trattament b’50 mg/gurnata, hija rrikkmandata gimgha finali b’doza ta’

20 mg/gurnata



Popolazzjonijiet Specjali

Anzjani (65 sena u aktar)
M’hemmx ghalfejn aggustament fid-doza f’pazjenti anzjani (ara sezzjoni 5.2)
L-esperjenza klinika f’pazjenti > 65 sena hija limitata.

Impediment renali

M’hemmx bzonn aggustament tad-doza f’pazjenti b’impediment fil-funzjoni renali (ara sezzjoni 5.2).
Minhabba nuqqas ta’ dejta, Brivaracetam mhux irrikkmandat f’pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar
stadji li jkunu sottomessi ghal dijalizi. Abbazi ta’ dejta fl-adulti, l-ebda aggustament fid-doza mhu
mehtieg ghal pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi. M’hemmx data klinika
disponibbli f’pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment tal-kliewi.

Impediment tal-fwied

Esponiment ghal brivaracetam kienet oghla f’pazjenti adulti b’mard kroniku tal-fwied.

F’pazjenti b’indeboliment tal-fwied, huma rakkomandati d-dozi aggustati li gejjin, moghtija 2 dozi
magsumin, madwar 12-il siegha minn xulxin ghall-istadji kollha ta’ indeboliment tal-fwied (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.2). M’hemmx data klinika disponibbli f’pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment tal-
fwied.

Eta u piz tal-gisem Doza tal-bidu Doza massima ta’
rakkomandata kuljum rakkomandata

Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u 50 mg/jum 150 mg/jum

adulti

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas 1 mg/kg/jum 3 mg/kg/jum

minn 50 kg

Tfal li jiznu minn 10 kg sa inqas minn 20 kg 1 mg/kg/jum 4 mg/kg/jum

Pazjenti pedjatrici li jkollhom ingas minn sentejn

L-effikacja ta’ brivaracetam f’pazjenti pedjatri¢i ta’ inqas minn sentejn ma gewx determinati s’issa.
Data disponibbli hija deskritta fis-sezzjoni 4.8, 5.1, u 5.2 izda ma tista’ ssir l-ebda rakkomandazzjoni
dwar pozologija.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Brivaracetam pilloli miksija b’rita ghandhom jittiechdu mill-halq u jinbelghu shah ma’ likwidu u jistghu
jittiehdu kemm mal-ikel kif ukoll minghajr (ara sezzjoni 5.2). [l-pazjenti li ma jistghux jibilghu I-pilloli
shah jew il-pazjenti li d-doza taghhom ma tistax tintlahaq bl-uzu tal-pilloli shah ghandhom juzaw
Briviact 10 mg/mL soluzzjoni orali.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe derivattiv ta’ pyrrolidone iehor jew
wiehed mill-e¢¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Hsibijiet u agir ta’ suwicidju

Hsibijiet u agir ta’ suwicidju kienu rrappurtati f’pazjenti ttrattati b’medicini ta’ kontra l-epilessija
(AEDs), inkluz brivaracetam, f’diversi indikazzjonijiet. Meta-analizi ta’ studji klini¢i fuq AEDs,
randomizzati kkontrollati mill-placebo wriet ukoll Zieda zghira fir-riskju ta’ hsibijiet u agir ta’
suwic¢idju. Il-mekkanizmu ta’ dan ir-riskju mhux maghruf u d-dejta disponibbli ma jeskludux il-
possibilta ta’ riskju akbar ghal brivaracetam.

Il-pazjenti ghandhom jigu segwiti ghal sinjali ta hsibijiet u agir ta’ suwicidju u jigi kkunsidrat it-
trattament addattat. Pazjenti (u dawk li jichdu hsiebhom) ghandhom jigu avzati sabiex ifittxu parir



mediku ghaladarba jitfac¢aw sinjali ta’ hsibijiet u agir ta’ suwic¢idju. Ara wkoll sezzjoni 4.8; data
pedjatrika.

Impediment tal-fwied

Hemm dejta klinika limitata dwar l-uzu ta’ brivaracetam f’pazjenti b’impediment tal-fwied pre-
ezistenti. Aggustamenti fid-doza huma rrikmandati ghal pazjenti b’impediment tal-fwied (ara
sezzjoni 4.2).

Ec¢ipjenti

Intolleranza ghal lactose

Brivaracetam pilloli miksija b’rita fihom lactose. Pazjenti b’problemi ereditarji rari ta’ intolleranza
ghal galactose, id-defi¢jenza ta’ lactase totali jew mal-assorbiment ta’ glucose-galactose,
m’ghandhomx jiehdu din il-medicina.

Kontenut tas-sodium

Brivaracetam pilloli miksija b’rita flhom angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull pillola, jigifieri
essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.

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

Studji formali ta’ interazzjoni twettqu biss f’adulti.

Interazzjonijiet farmakodinamici

Trattament flimkien ma’ levetiracetam

Fi studji klini¢i, ghalkemm in-numri kienu limitati, ma kienx hemm ebda benefi¢¢ju osservat ta’
brivaracetam versus placebo f’pazjenti li jiehdu levetiracetam flimkien. Ma kienux osservati aspetti
ohra ta’ sigurta jew tollerabbilta li jistghu jhassbuk. (ara sezzjoni 5.1)

Interazzjoni mal-alkohol

Fi studju farmakokinetiku u farmakodinamiku ta’ interazzjoni bejn doza singola ta 200 mg
brivaracetam u infuzzjoni kontinwa ta’ ethanol 0.6 g/L f’pazjenti b’sahhithom, ma kien hemm ebda
interazzjoni farmakokinetika, izda brivaracetam bejn wiehed u iehor irdoppjaw l-effett tal-alkohol fuq
funzjoni psikomotorili, attenzjoni u memorja. Mhux irrikkmandat it-tehid ta’ brivaracetam mal-
alkohol.

Interazzjonijiet farmakokineti¢i

Effetti ta’ prodotti medicinali ohra fuq il-farmakokinetika ta’ brivaracetam

Dejta in vitro tissuggerixxi li brivaracetam ghandu potenzjal baxx ghal interazzjoni. Il-mod prin¢ipali
ta’ dispozizzjoni ta’ brivaracetam hija permess ta’ idrolizi indipendenti minn CYP . It-tieni mod ta’
dispozizzjoni tinvolvi idroxilazzjoni li hu medjat minn CYP2C19 (ara sezzjoni 5.2).

Kon¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’ brivaracetam jistghu jizdiedu meta jinghataw flimkien ma’ inibitur
b’sahhithom ta’ CYP2C19 (ez. fluconazole, fluvoxamine), imma r-riskju ta’ interazzjoni klinikament
rilevanti medjata minn CYP2C19 hija kkonsidrata baxxa. Hemm data klinika limitata disponibbli li
timplika li 1-ghoti flimkien ta’ cannabidiol jista’ jzid I-esponiment fil-plazma ta’ brivaracetam,
possibilment permezz tal-inibizzjoni ta’ CYP2C19, izda r-rilevanza klinika mhix certa.

Rifampicin

F’pazjenti f’sahhithom, meta jinghata flimkien ma’ rifampicin li tindotta 1-enzimi bil-qawwa

(600 mg/gurnata ghal 5 tijiem), inaqqas l-erja taht il-kurva tal-kon¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’
brivaracetam (AUC) b’45%. Dawk li jiktbu l-medic¢ina ghandhom jikkonsidraw li jaggustaw id-doza
f’pazjenti li jibdew jew jispiccaw it-trattament ma’rifampicin.



AED’s li jindottaw [-enzimi bil-gawwi

Konc¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’ brivaracetam kienu mnaqqgsa meta nghata flimkien ma’ AEDs li
jindottaw l-enzimi bil-qawwa (carbamazepine, phenobarbital, phenytoin) imma m’hemmx bzonn
aggustament fid-doza (ara tabella 1).

Medicini li jindottaw I-enzimi ohrajn

Medic¢ini ohra li jindottaw bis-sahha l-enzimi (bhal St John's wort (Hypericum perforatum)) jistghu
wkoll inaqqgsu l-espozizzjoni sistemika ta’ brivaracetam. Ghalhekk, trid tittiehed attenzjoni meta tibda
jew tispicca trattament b’St John’s Wort.

Effetti ta’ brivaracetam fuq medicini ohra

Brivaracetam meta jinghata kemm f’dozi ta 50 jew 150 mg/gurnata ma kellux effett fuq 1-AUC ta’
midazolam (immetabolizzat minn CYP3A4). Ir-riskju ta’ interazzjonijiet klinikament rilevanti ta’
CYP3A4 huwa kkonsidrat bhala baxx.

Studji in vitro wrew li brivaracetam jesebixxi ftit jew ftit li xejn inhibizzjoni ta’ CYP450 isoforms
hlief ghal CYP2C19. Brivaractam jista’ jzid koncentrazzjonijiet tal-plazma ta prodotti medicinali
mmetabolizzati b>’CPY2C19 (ez. lanzoprazole, omeprazole, diazepam). Meta gie ttestjat in vitro,
brivaracetam ma indottax CYP1A1/2 imma ndotta CYP3A4 u CYP2B6 . L’ebda induzzjoni ta’
CYP3 A4 ma nstaghbet in vivo (ara midazolam hawn fuq). L-induzzjoni ta’ CYP2B6 ma kienitx
investigata in vivo u brivaracetam jista’ jnaqqas il-kon¢entrazzjonijiet tal-plazma tal-prodotti
medic¢inali immetabolizzati b>’CYP2B6 (ez. efavirenz). Studji ta’ interazzjonijiet in vitro li
jiddeterminaw Il-effetti inhibitorji potenzjali fuq transporters ikkonkludew li m’hemmzx effetti
klinikament rilevanti, hlief ghal OAT3. In vitro, Brivaracetam jinhibixxi OAT3 b’nofs il-
konc¢entrazzjoni inhibitorja massima 42- il-darba oghla minn Cpax fl-oghla doza klinika. Brivaracetam
200mg/gurnata jista’ jzid il-konéentrazzjonijiet tal-plazma tal-prodotti medic¢inali ttrasportati permezz
ta’ OAT3.

Medicini kontra l-epilessija

Interazzjonijiet potenzjali bejn brivaracetam (50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata) u AEDs ohra kienu
investigati f’analizi migbura ta’ konc¢entrazzjonijiet tal-medi¢ina fil-plazma mill-istudji kollha ta’

fazi 2-3 u f’analizi ta’ farmakokinetika fil-popolazzjoni fi studji klini¢i f’fazi 2-3 ikkontrollati mill-
placebo, u fi studji ddedikati ta’ interazzjoni bejn medi¢ina u ohra (ghal dawn 1-AEDs 1i gejjin:
carbamazepine, lamotrigine, phenytoin u topiramate).

L-effett tal-interazzjoni fuq il-koncentrazzjoni fil-plazma huwa elenkat f’tabella 1 (iz-zieda hija
indikata bhala “1” u t-tnaqqis “}”, erja taht kon¢entrazzjoni tal-plazma versus lil-hin bhala “AUC”, il-
konc¢entrazzjoni massima osservata bhala Cmax).

Tabella 1: Interazzjonijiet farmakokineti¢i bejn brivaracetam u AEDs ohra

AED meta jinghata Influwenza ta’ AED fuq Influwenza ta’ brivaracetam fuq
flimkien konc¢entrazzjonijiet ta’ koncentrazzjonijiet ta’ AED’s
brivaracetam fil-plasma fil-plasma
Carbamazepine AUC29% | Carbamazepine - Xejn
Crax 13 % | Carbamazepine-epoxide 1
M’hemmx bzonn aggustament fid- (Ara isfel)
doza M’hemmx bzonn aggustament fid-
doza.
Clobazam Dejta mhux disponibbli Xejn
Clonazepam Dejta mhux disponibbli Xejn
Lacosamide Dejta mhux disponibbli Xejn
Lamotrigine Xejn Xejn
Levetiracetam Xejn Xejn
Oxcarbazepine Xejn Xejn (monohydroxy derivative,
MHD)




Phenobarbital AUC19% | Xejn
M’hemmzx bzonn aggustament fid-
doza
Phenytoin AUC21 % | Xejn
M’hemmx bzonn aggustament fid- *AUC 20% 1
dOZa a Cmax 20% T
Pregabalin Dejta mhux disponibbli Xejn
Topiramate Xejn Xejn
Valproic acid Xejn Xejn
Zonisamide Dejta mhux disponibbli Xejn

* ibbazat fuq studju li jinvolvi t-tehid ta’ doza supraterapewtika ta’ 400 mg/gurnata brivaracetam

Carbamazepine

Brivaracetam huwa inhibitur moderat riversibli ta’ epoxide hydrolase li jirrizulta f*zieda fil-
konc¢entrazzjoni ta’ carbamazepine epoxide, metabolit attiv ta’ carbamazepine. Fi studji klinici
kkontrollati, il-kon¢entrazzjoni fil-plazma ta’ carbamazepine epoxide zdiedet b’medja ta’ 37%, 62% u
98% bi ftit tibdil b’dozi ta’ brivaracetam ta’ 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata
rispettivament. Ma kienux osservati riskji ghas-sigurta. Ma kienx hemm effett addittiv ta’
brivaracetam u valproate fuq I-AUC ta’ carbamazepie epoxide.

Kontracettivi orali

It-tehid flimkien ta’ brivaracetam (100 mg/gurnata) b’kontracettiv orali li fih ethinylestradiol

(0.03 mg) u levonorgestrel (0.15 mg) ma influwenzax il-farmakokinetika ta ebda sustanza. Meta
brivaracetam inghata flimkien f’doza ta’ 400 mg/gurnata (id-doppju tad-doza massima rrikkmandata
ta’ kuljum) ma’ kontracettiv orali li fih ethinylestradiol (0.03 mg) u levonorgestrel (0.15 mg), tnaqqis
fl-AUCs ta’ oestrogen u progestin ta’ 27% u 23%, rispettivament, kienet osservata minghajr impatt
fuq is-soppressjoni ta’ ovulazzjoni. Generalment ma kienx hemm tibdil fil-profili ta’ kon¢entrazzjoni-
hin ta’ endogenous markers estradiol, progesterone, luteinizing hormone (LH), follicle stimulating
hormone (FSH), u sex hormone binding globulin (SHBG).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa 1i jistghu jkollhom it-tfal

It-tobba ghandhom jiddiskutu l-ippjanar tal-familja u I-kontra¢ezzjoni ma’ nisa li jistghu jkollhom it-
tfal 1i jiehdu brivaracetam (ara Tqala).
Jekk mara tiddeciedi li tohrog tqila, 1-uzu ta’ brivaracetam ghandu jerga jigi meqjus bir-reqqa.

Tqala

Riskju relatat ma’ accessjonijiet u medicini ta’ kontra l-epilessija in generali

Ghal kull medi¢ina ta’ kontra l-epilessija, kien muri li fit-tfal ta’ nisa ttrattati ghal-epilessija, il-
prevalenza ta’ malformazzjonijet hija tnejn jew tliet darbiet akbar mir-rata ta’ bejn wiehed u iehor 3%
fil-popolazzjoni in generali. Fil-popolazzjoni fuq it-trattament, kienet innotata zieda ta’
malformazzjonijet b’politerapija, izda ma gietx i¢cCarata kemm hu responsabbli it-trattament u/jew il-
kundizzjoni innifisha. It-twaqqif tat-terapiji ta’ kontra l-epilessija tista’ tirrizulta fl-aggravazzjoni tal-
marda li tista’ tkun ta’ detriment kemm ghall-omm kif ukoll ghall-fetu.

Riskju relatat ma’ brivaracetam

Hemm ammont limitat ta’ dejta mill-uzu ta’ brivaracetam f’nisa tqal. M’hemm ebda dejta fuq it-
trasferiment minn gol-plac¢enta fil-bniedem imma gie muri li brivaracetam jghaddi fa¢ilment mill-
placenta fil-firien (see section 5.3). Ir-riskju potenzjali ghal bniedem mhux maghruf. Studji fuq I-
annimali ma sabu ebda potenzjal teratogeniku ghal brivaracetam (ara sezzjoni 5.3)

F’ studji klini¢i, brivaracetam kien uzat bhala terapija agguntiva u meta uzat ma’ carbamazepine,
indotta zieda relatata mad-doza fil-koncentrazzjoni tal-metabolit attiv, carbamazepine-epoxide (ara
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sezzjoni 4.5). M’hemmx dejta sufficjenti sabiex tiddetermina is-sinifikanza klinika ta’ dan l-effett fuq
it-tqala.

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, brivaracetam m’ghandux jintuza wagqt it-tqala jekk mhux klinikament
necessarju (jekk il-benefi¢¢ju ghall-omm ¢arament tacéedi r-riskju potenzjali ghal fetu).

Treddigh

Brivaracetam jigi eliminat fil-halib tas-sider tal-bniedem. Trid tittiehed dec¢izjoni jekk jitkompliex it-
treddigh jew jittwaqqafx brivaracetam, meta tikkonsidra I-benefi¢¢ju tal-medicina ghall-omm. Fil-kaz
tat-tehid flimkien ta’ brivaracetam u carbamazepine, l-ammont ta’ carbamazepine-epoxide li jigi mirhi
gol-halib tal-omm jistax jizdied. M hemm bizzejjed dejta sabiex tiddetermina s-sinifikanza klinika.

Fertilita

M’hemmzx dejta disponibbli fuq I-effett ta’ brivaracetam fuq il-fertlita. Fil-firien ma kien hemm ebda
effett fuq il-fertilita bi trattament ta’ brivaracetam (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Brivaracetam ghandu effett zghir jew effett moderat fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.
Minhabba li possibilment ikun hemm differenzi fis-sensittivita individwali, xi pazjenti jistghu
jesperjenzaw nghas, sturdament, u sintomi ohra relatati mas-sistema nervuza ¢entrali (CNS), il-
pazjenti ghandhom jigu avzati biex ma jsuqux karozza jew jhaddmu magni ohra potenzjalment
perikoluzi sakemm jkunu familjari mal-effetti ta’ brivaracetam fuq l-abbilta taghhom li jaghmlu dawn
l-attivitajjiet.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

L-izjed avvenimenti avversi frekwentament rraportati (>10%) bi trattament ta’ brivaracetam kienu:
nghas (14.3%) u sturdament (11.0%). Dawn kienu t’intensita baxxa jew moderata. Nghas u gheja
kienu rrapurtati b’in¢idenza oghla b’doza akbar.

Ir-rata ta’ diskontinwazzjoni minhabba avvenimenti avversi kienet 3.5%, 3.4% u 4.0%% ghal pazjenti
randomizzati fuq brivaracetam rispettivament f’doza ta’ 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u

200 mg/gurnata u 1.7% ghal pazjenti fuq placebo. Ir-reazzjonijiet avversi li l-izjed frekwentament
iwasslu ghal diskontinwazzjoni ta’ terapija bil-brivaracetam kienu sturdament (0.8%) u accessjonijiet
(0.8%).

Lista f’tabella tar-reazzjonijiet avversi

Fit-tabella hawn taht, ir-reazzjonijiet avversi, li kienu identifikati fuq bazi ta’ ezami tad-database tat-
tliet studji ta’ sigurta ikkontrollati bil-placebo u b’doza fissa f’individwi ta’ > 16-il sena huma elenkati
skont is-Sistema tal-Klassifikazzjoni tal-Organi u 1-frekwenza.

I1-frekwenzi kienu definiti hekk: komuni hatna (> 1/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni
(= 1/1,000 sa < 1/100). F’kull grupp ta’ frekwenzi, I-effetti mhux mixtieqa gew ipprezentati f’ordni ta’
serjeta minn l-aktar serji ghall-anqas serji.



Sistema tal-Klassi tal- Frekwenza Reazzjoni avversi minn studji klinici

Organi

Infezzjonijiet u Komuni Influwenza

infestazzjonijiet

Mard tad-demm u tas- Mhux komuni Newtropenija

sistema linfatika

Disturbi fis-sistema Mhux komuni Ipersensittivita ta’ Tip I

immuni

Mard tal-Metabolizmu u | Komuni Nugqqas t’ Aptit

tan-Nutrizzjoni

Mard psikjatriku Komuni Depressjoni, ansjetd, insomnja, irritabilita
Mhux komuni Hsibijiet ta’ suwicidju, mard psikotiku,

aggressjoni, agitazzjoni

Mard tas-sistema nervuza | Komuni hafha Sturdament, nghas
Komuni Accessjonijiet, vertigo

Mard respiratorju, Komuni Infezzjonijiet tal-passagg respiratorju ta’ fuq,

tora¢iku u medjastinali soghla

Mard gastrointestinali Komuni Dardir, rimettar, stitikezza

Mard generali u Komuni Gheja

kondizzjonijiet tas-sit ta’

amministrazzjoni

Deskrizzjoni ta reazzjonijiet avversi maghzula

Newtropenija giet irrapurtata £°0.5% (6/1099) tal-pazjenti fuq brivaracetam u 0% (0/459) tal-pazjenti
fuq placebo. Erba’ minn dawn il-persuni kellhom tnaqqis fl-ghadd tan-nutrofils fil-punt bazi, u
esperjenzaw tnaqqis addizzjonali fl-ghadd tan-nutrofils wara I-bidu tat-trattament bil-brivaracetam.
Ebda wiehed mis-6 kazi ta’ newtropenija ma kien sever, kellu bzonn trattament specifiku jew wassal
ghat-twaqqif ta’ brivaracetam u hadd ma kellu infezzjionijiet assocjati.

Hsibijiet ta’ suwicidju kienet irrapurtata £°0.3% (3/1099) tal-pazjenti fuq brivaracetam u 0.7% (3/459)
tal- pazjenti fuq placebo. Fi studji klini¢i fuq medda qasira fuq brivaracetam f’pazjenti b’epilessija, ma
kien hemm ebda kaz ta’ suwicidju jew attentat ta’ suwi¢idju . Madanakollu, dawn it-tnejn gew
irrapurtatai fi studji ta’ estenzjoni open-label (ara sezzjoni 4.4).

Reazzjonijiet 1i jissuggerixxu ipersensittivita (Tip ) immedjata kienu rrappurtati f’grupp zghir ta’
pazjenti fuq brivaracetam (9/3022) waqt zvillup kliniku.

Popolazzjoni pedjatrika

II-profil tas-sigurta ta’ brivaracetam osservat fit-tfal minn eta ta’ xahar kien konsistenti mal-profil tas-
sigurta osservat f’pazjenti adulti. Fi studji open-label, mhux ikkontrollati u fuq perjodu twil ta’ Zzmien,
il-hsibijiet ta’ suwicidju kienu rrappurtati £°4.7 % tal-pazjenti pedjatri¢i vvalutati minn 6 snin ’il fuq
(aktar komuni fl-adolexxenti) meta mqabbla ma’ 2.4 % ta’ adulti u disturbi fl-imgiba kienu rrappurtati
£24.8 % tal-pazjenti pedjatri¢i meta mqgabbla ma’ 15.1 % ta’ adulti. ll-maggoranza tal-avvenimenti
kienu hfief jew moderati fis-severita, mhux serji, u ma rrizultawx fit-twaqqif tal-medicina studjata.
Reazzjoni avversa addizzjonali rrappurtata fit-tfal kienet iperattivita psikomotorja (4.7%).

Ma giet identifikata 1-ebda xejra specifika ta’ avvenimenti avversi (AE) fi tfal minn eta ta’ xahar sa
< 4 snin meta mgabbla ma’ gruppi ta’ eta pedjatrika ikbar. Ma giet identifikata 1-ebda informazzjoni
sinifikanti dwar is-sigurta li tindika z-zieda fl-in¢idenza ta’ AE partikolari f’dan il-grupp ta’ eta. Billi
d-data disponibbli fi tfal izghar minn sentejn hija limitata, brivaracetam mhux indikat f’din il-medda
ta’ etajiet. Id-data klinika disponibbli fi trabi ta’ twelid hija limitata.
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Persuni anzjani

Mill -130 persuni anzjani li hadu sehem fil-programm ta’zvillup f’fazi 2/3 ta’ brivaracetam
(44 bl-epilessija), 100 kellhom 65-74 sena u 30 kellhom 75-84 sena. Il-profil ta’ sigurta f’pazjenti
anzjani jidher simili ta’ dak osservat f’pazjenti adulti izghar.

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” Appendi¢i V.

4.9 Doza eccessiva
Sintomi

Hemm esperjenza klinika limitata b’doza e¢cessiva ta’ brivaracetam fil-bniedem. Kienu rrappurtati
nghas u sturdament f’persuna f’sahhitha li hadet doza singola ta’ 1,400 mg ta’ brivaracetam.
Ir-reazzjonijiet avversi li gejjin gew irrappurtati b’doza eccessiva ta’ brivaracetam: dardir, vertigo,
disturb fil-bilan¢, ansjeta, gheja, irritabbilta, aggressjoni, insomnja, depressjoni, u hsibijiet ta’
suwicidju fl-esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq. B’mod generali, ir-reazzjonijiet avversi assocjati
ma’ doza eccessiva ta’ brivaracetam kienu konsistenti mar-reazzjonijiet avversi maghrufa.

Immaniggjar ta’ doza eccessiva

M’hemmzx antidotu specifiku ghal doza eccessiva bil-brivaracetam. Trattament ta’ doza ec¢cessiva
ghandha tinkludi mizuri ta’ sapport generali. Peress 1i inqas minn 10% ta’ brivaracetam huwa mnehhi
fl-awrina, emodijalizi mhux mistennija li zzid b’mod sinifikanti 1-eliminazjoni ta’ brivaracetam (ara
sezzjon 5.2).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: medicini ta’ kontra 1-epilessija, medicini ohra ta’ kontra l-epilessija,
Kodi¢i ATC: NO3AX23

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Brivaracetam juri affinita gholja u selettiva ghal synaptic vesicle protein 2A (SV2A), transmembrane
glycoprotein li jinstghab fill-livell ta’ presynaptic f'neurons u f’celloli endrokrini¢i. Ghalkemm ir-rwol
ezatt ta dan il-protejina ghadu mhux i¢carat gie muri li jgielghel exocytosis ta’ newrotransmitturi. Il-
mekkanizmu primarju tal-attivita ta’ kontra l-a¢¢essjonijiet ta’ brivaracetam hija 1-irbit ma” SV2A.

Effikacja klinika u sigurta

L’effikacja ta’ brivaracetam fit-terapija agguntiva ta’ acéessjonijiet partial onset (POS) kienet
stabbilita fi tliet studji klini¢i multi-Centrali, b’doza fissa, ikkontrollati mill-placebo, double-blind u
randomised f’pazjenti ta’ 16-il sena u fughom. Id-doza ta’ kuljum ta’ brivaracetam kienet f’medda ta’
5 sa 200 mg/gurnata fl-istudji kollha. L-istudji kollha kellhom perjodu ta’ linja bazi ta’ 8 gimghat
segwit minn perjodu ta’ trattament ta’ 12 —il-gimgha b’ebda titrazzjoni ’l fuq. 1,558 pazjent ircevew
medic¢ina ta’ studju li minnhom 1,099 ircievew brivaracetam. Il-pazjenti kellhom bzonn ikollhom POS
mhux ikkontrollat ghalkemm fuq trattament b’1 jew 2 medi¢ini ohra flimkien bhala kriterja ghad-dhul
fl-istudju. Il-pazjenti riedu jkollhom mill-ingas 8 POS waqt il-perjodu tal-linja bazi. Il-punti primarji
fl-studji f*fazi 3 kienu il-percentagg tat-tnaqqis fil-frekwenza POS fuq il-placebo u 50 % rata ta’
rispons ibbazata fuq tnaqqis ta’ 50 % fil-frekwenza ta’ POS mill-linja bazi.
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L-izjed AED li komunament ittiched waqt I-istudju kien carbamazepine (40.6 %), lamotrigine

(25.2 %), valproate (20.5 %), oxcarbazepine (16.0 %), topiramate (13.5 %), phenytoin (10.2 %) u
levetiracetam (9.8 %). Il-frekwenza tal-accessjonijiet medja fil-linja bazi fit-3 studji kien 9
accessjonijiet kull 28 gurnata. Il-pazjenti kienu ilhom medja ta’ madwar 23 sena bl-epilessija.
Ir-rizultati tal-effikacja huma mnizzla fil-qasir f"Tabella 2. Fuq kollox, brivaracetam kien effettiv bejn
50 mg/gurnata u 200 mg/gurnata f’terapija agguntiva f’accessjonijiet partial onset f’pazjenti ta’

16-il sena ’1 fugq.

Tabella 2: Rizultati Importanti tal-effikacja migbura ghall-Frekwenza tal-Accessjonijiet Partial Onset
kull 28 Gurnata

Studju Placebo Brivaracetam
*Statistikament sinifikanti (valur-p)
50 mg/ 100 mg/ 200 mg/
gurnata gurnata gurnata
Study N01253"
n= 96 n= 101
50 % Rata ta’ rispons 16.7 32.7° ~ ~
(p=0.008)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA 22.0° ~ ~
(p=0.004)
Study N012521
n=100 n=99 n=100
50 % Rata ta’ rispons 20.0 27.3 36.0%) ~
(p=0.372) (p=0.023)
Per¢entagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA 9.2 20.5@ ~
(p=0.274) (p=0.010)
Study N01358
n=259 n=252 n =249
50% Rata ta’ Nies li Wiegbu 21.6 ~ 38.9" 37.8"
(p<0.001) (p<0.001)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA ~ 22.8" 23.2°
(p<0.001) (p<0.001)

n = pazjenti randomizzati li r¢ivew mill-inqas doza wahda ta’ medic¢ina tal-istudju

~ Doza mhux studjata

* Statistikament sinifikanti

() Bejn wiehed u iehor 20 % tal-pazjenti kienu fuq fl-istess hin fuq levetiracetam

@ jr-rizultat primarju ghal N01252 ma lahqitx sinifikanza klinika ibbazata fuq pocedura ta’ testijiet
sekwenzjali. Id-doza ta’ 100 mg/gurnata kienet sinifikanti nominalment.

Fi studji klini¢i, tnaqqis fil-frekwenza tal-acc¢essjonijiet fuq il-placebo kienet akbar b’doza ta’

100 mg/gurnata milli b’50 mg/gurnata. Minn barra ziediet fl-in¢idenza ta’ nghas u gheja dipendenti
fuq id-doza, brivaracetam 50 mg/gurnata u 100 mg/gurnata kellhom profil ta’ sigurta simili inkluz
reazzjonijiet avversi relatati mas-CNS b’uzu fit-tul.

Figura 1 turi l-percentagg ta’ pazjenti (eskluz il-pazjenti fuq levetiracetam ukoll) bil-kategorija ta’
tnaqqis mill-linja bazi ' frekwenza POS kull 28 gurnata fit-3 studji kollha. Pazjenti b’Zieda ta' izjed
minn 25% fil-POL huma murija fuq ix-xellug bhala ‘aghar’. Pazjenti b’emeljorament fil-perc¢entagg
ta’ tnaqqis fil-frekwenza tal-linja bazi POS huma murija fl-4 kategoriji I-aktar fuq il-lemin. I1-
percentaggi ta’ pazjenti b’mill-inqas tnaqqis ta’ 50 % fil-frekwenza ta’ ac¢essjonijiet kienu 20.3 %,
34.2 %, 39.5 %, u 37.8 % ghall-placebo, 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata, u 200 mg/gurnata,
rispettivament.
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Figura 1:  Il-proporzjon ta’ pazjenti bil-kategorija ta’ rispons fl-accessjonijiet ghal brivaracetam u
placebo fuq 12-il gimgha mifrux fuq it-tliet studji klinici pivotali double-blind kollha

45
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25 -
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20

Brivaracetam 50mg/gurnata

15 - M Brivaracetam 100mg/gurnata

Proporzjon ta’ pazjenti (%)

10 - M Brivaracetam 200mg/gurnata

<-25 -25sa 25sa 50sa 75sa 100
(aghar) <25 <50 <75 <100

Tnaqgis fil-frekwenza mill-Linja bazi (%)

F’analizi migbur tat-tliet studji klini¢i importanti, ma kienx hemm differenzi fl-effikacja (kif mkejjel
bhala rata ta’ rispons ta’ 50%) osservata fil-medda ta’ dozi minn 50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata
meta brivaracetam huwa abbinat kemm ma’ AEDs li jindottaw u anke dawk li ma jindottawx. Fi
studji klini¢i 2.5 % (4/161), 5.1 % (17/332) u 4.0% (10/249) tal-pazjenti fuq brivaracetam

50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata rispettivament saru hielsa minn acc¢essjonijiet waqt
il-perjodu tat-trattament ta’ 12-il gimgha meta mqabbel ma’ 0.5 % (2/418) fuq placebo.

Emeljorament fil-medja tal-percentagg ta’ tnaqqis fil-frekwenza ta’ accessjonijiet kull 28 gurnata
kienet osservata f’pazjenti b’accessjoni tat-tip IC (accessjonijiet tonic-clonic generalizzati sekondarji)
fil-linja bazi ttrattati bil-brivaracetam (66.6 % (n=62), 61.2 % (n=100) u 82.1 % (n=75) tal-pazjenti
fuq brivaracetam 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata rispettivament meta mgabbel mal-
placebo 33.3 % (n=115)).

L-effikacja ta’ brivaracetam f"monoterapija ma gietx stabbilita. Brivaracetam mhux irrikommandat
ghall-uzu f’monoterapija.

Trattament b’levetiracetam

F’zewg studji klini¢i randomizzati u kkontrollati mill-placebo f’fazi 3, levetiracetam inghata bhala
AED flimkien ma iehor jew ohrajn f'madwar 20 % tal-pazjenti. Ghalkemm in-numru ta’ pazjenti kien
limitat, ma kien hemm ebda benefi¢¢ju osservat ta’ brivaracetam versus placebo f’pazjenti li jiechduh
flimkien ma’ levetiracetam li jista¢ jkun jirrifletti kompetizzjoni fisit tal-irbit- fis-sit SV2A . Ma gewx
osservati ebda punti ta’ thassib dwar sigurta jew tollerabbilta.

Fit-tielet studju li fih levetiracetam ma kienx permess bhala 1-AED li jinghata flimkien, analizi
specifikata minn qabel uriet effikacja klinikament relevanti fuq il-placebo f’pazjenti b’esponiment
gabel ghal levetiracetam. L-effikacja aktar baxxa osservata f’dawn il-pazjenti meta mqgabbla ma’
pazjenti levetiracetam-naive kienet aktarx minhabba n-numru oghla ta” AEDs uzati gabel u frekwenza
ta’ accessjonijiet fil-linja bazi oghla.
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Anzjani (65 sena ’l fuq)

Fi tliet studji klini¢i importanti kkontrollati mill-placebo, double-blind gew inkluzi 38 pazjent anzjan
ta’ bejn il-65 u t-80 sena. Ghalkemm id-dejta hija limitata, 1-effikacja tista’ titqgabbel ma’ dik f’persuni
izghar.

Studji ta’ estenzjoni open label

81.7 % tal-pazjenti li lestew studji randomizzati mill-istudji kollha, kienu mdahhla fi studji ta’
estenzjoni fit-tul open-label. Mad--dhul gol-istudji randomizzati, 5.3 % tal-pazjenti esposti ghal
brivaracetam ghal 6 xhur (n=1,500) kienu hielsa mill-ac¢essjonijiet meta mqabbla ma’ 4.6 % u 3.7 %
tal-pazjenti esposti ghal 12-il xahar (n=1,188) u 24 xahar (n=847), rispettivament. Madanakollu,
peress li proporzjon gholi ta’ persuni (26%) waqfu mill-istudji open-label minhabba nuqqas ta’
effikacja, seta’ kien hemm dizgwid fis- selezzjoni , peress li l-persuni li baqghu fl-istudju rrispondew
ahjar minn dawk li waqfu gabel il-wagqt.

F’pazjenti i kienu gew segwiti sa 8 snin fi studji ta’ estenzjoni open-label, il-profil ta’ sigurta kienet
simili ta’ dik osservata fi studji kkontrollati minn placebo fuq medda qasira.

Popolazzjoni pedjatrika

Fitfal ta’ eta ta’ sentejn jew aktar, acCessjonijiet tat-tip partial onset ghandhom patofizjologija simili
ghal dawk f’adolexxenti u adulti. Esperjenza b’medicini tal-epilessija tissuggerixxi li r-rizultati ta’
studji tal-effikacja li twettqu f’adulti jistghu jigu estrapolati ghal tfal sa eta minima ta’ sentejn sakemm
jigu stabbiliti l-adattamenti tad-doza pedjatrika u tintwera s-sigurta (ara sezzjonijiet 5.2 u 4.8). Dozi
f’pazjenti minn eta ta’ sentejn gew definiti b’adattamenti fid-doza bbazati fuq il-piz li gew stabbiliti
biex jinkisbu kon¢entrazzjonijiet fil-plazma simili ghal dawk osservati f’adulti li jiehdu dozi effikaci
(sezzjoni 5.2).

Studju tas-sigurta fit-tul, minghajr kontroll u open-label inkluda tfal (minn eta ta’ xahar sa inqas minn
16-il sena) li komplew bit-trattament wara li lestew l-istudju PK (ara sezzjoni 5.2), tfal 1i komplew it-
trattament wara li lestew l-istudju dwar is-sigurta i.v. (ghoti gol-vini) u tfal li rregistraw direttament fl-
istudju tas-sigurta. Tfal li rregistraw direttament ir¢ivew doza tal-bidu ta’ brivaracetam ta’

1 mg/kg/jum u skont ir-rispons u t-tollerabbilta, id-doza zdiedet sa massimu ta’ 5 mg/kg/jum billi giet
irduppjata d-doza f’intervalli ta’ gimgha. L-ebda tifel/tifla ma r¢ivew doza ta’ aktar minn 200 mg/jum.
Ghal tfal 1i jiznu 50 kg jew aktar id-doza tal-bidu ta’ brivaracetam kienet ta’ 50 mg/jum u skont ir-
rispons u t-tollerabbilta, id-doza zdiedet sa massimu ta’ 200 mg/jum b’zieda ta’ 50 mg/jum fil-gimgha.

Mill-istudji migbura tas-sigurta open-label u tal-PK fuq terapija agguntiva, 186 tifel/tifla b’POS fil-
medda tal-eta ta’ xahar < 16-il sena ré¢ivew brivaracetam, li minnhom 149 kien ilhom jir¢ievu
t-trattament ghal > 3 xhur, 138 ghal > 6 xhur, 123 ghal > 12-il xahar, 107 ghal > 24 xahar, u 90 ghal
> 36 xahar.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini ddiferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji bi
brivaracetam f’wiehed jew iktar kategoriji tal-popolazzjoni pedjatrika fl-epilessija b’accessjonijiet
partial onset (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatriku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Brivaracetam pilloli miksija b’rita,soluzzjoni orali u soluzzjoni ghal injezzjoni gol-vina juru l-istess
AUC, izda l-koncentrazzjoni massima fil-plazma hija harira oghla wara t-tehid gol-vina. Brivaracetam
juri farmakokinetika linejari u indipendenti mil-hin b’varjabilita baxxa kemm fl-istess pazjent kif ukoll
bejn il-pazjenti, u juri assorbiment komplet, rabta mal-proteijini baxxa hafna, tnehhija mill-kliewi wara
bijo-trasformazzjoni estensiva, u metaboliti farmakologikament inattivi.

Assorbiment
Brivaracetam huwa assorbit malajr u kompletament wara t-tehid mill-halq u 1-bijodisponibbilta hija

approssimament 100 %. It-tmex medju ghal pilloli 1i jittiechdu minghajr 1-ikel hija siegha (medda ta’ tmax
hija 0.25 sa 3 sighat).
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It-tehid flimkien ma’ ikla gholja fix-xaham baxxa r-rata ta’ assorbiment (tmax medju 3 sighat) u naqqas
il-konc¢entrazzjoni massima fil-plazma (37 % izjed baxxa) ta’ brivaracetam, izda l-livell ta’
assorbiment baqa’ ma nbidilx.

Distribuzzjoni
Brivaracetam huwa marbut b’mod dghajjef (< 20 %) mal-protejini fil-plazma. Il-volum ta’
distribuzzjoni hija 0.5 L/kg, valur vi¢in hafna dak tat-total tal-ilma fil-gisem.

Minhabba il-lipophylicity (Log P) brivaracetam ghandu permjabillta tal-membranja ta¢-celloli gholja.

Bijotrasformazzjoni

Brivaracetam huwa primarjament metabolizzata bil-idrolizi tal-parti amide biex jifforma I- carboxylic
acid 1i jikkorispondi (approximament 60 % tal-eliminazzjoni), u sekondarjament bil- idroxilazzjoni tal-
katina tal-genb propyl side chain (approssimament 30 % tal-eliminazzjoni). L-idrolizi tal-parti amide
iwassal ghal metablite ta’ carboxylic acid metabolite (34 % tad-doza fl-awrina) huwa mghajjun minn
amidase fil-fwied u barra mill-fwied. In vitro, l-idroxilazzjoni ta’ brivaracetam hija medjata
prim¢iparjament b’CYP2C19. [z-zewgt metaboliti, huma mmetabolizzati aktar u jiffurmaw
hydroxylated acid komuni fformat b’mod predominanti b’idroxylazzjoni ta’ katina tal-genb propyl fuq
il-metabolit carboxylic acid (il-bi¢ca 1-kbira minn CYP2C9). In vivo, f’suggetti umani li ghandhom
mutazzjonijiet ineffettivi ta” CYP2C19, il-produzzjoni tal-hydroxy metabolite huwa mnaqgqgas b’10
darbiet waqt li brivaracetam innifsu zdied b’22 % jew 42 % f’individwi b’alleles wiehed jew it-tnejn
mutati. It-tliet metaboliti mhumiex farmakologikament attivi.

Eliminazzjoni

Brivaracetam huwa eliminat princ¢iparjament b’metabolizmu u eskrezzjoni fl-awrina. 1zjed minn 95 %
tad-doza, inkluz il-metabiliti, huma mnehhija fl-awrina fi zmien 72 siegha wara t-tehid. Inqas minn

1 % tad-doza hija mnehhija fl-ippurgar u inqas minn 10 % ta’ brivaracetam huwa mnehhi mhux
mibdul fl-awrina. [l-half-life (t1/2) terminali fil-plazma hija approssimament 9 siegha. Il-eliminazzjoni
totali fil-plazma fil-pazjenti kien stmat ghal 3.6 L/siegha.

Linearita

I1-farmakokinetika hija proporzjonali ghad-doza minn 10 sa mill-inqas 600 mg.

Interazzjonijiet ma’ medicini ohra

Brivaracetam huwa mnehhi b’modi differenti inkluz eskrezzjoni mill-kliewi, idrolizi mhux medjat
minn CYP u oxidazzjonijiet medjati minn CYP. In vitro, brivaracetam mhux substrate ta’ P-
glycoprotein (P-gp) uman, protejini rezistenti ghal medic¢ini multipli (MRP) 1 u 2, u x’aktarx mhux
organic anion transporter polypeptide 1B1 (OATP1B1) u OATP1B3.

Assays in vitro wrew li d-dispozizzjoni ta’ brivaracetam m’ghandux ikun sinifikament affetwat b’xi
inibituri ta” CYP (ez. CYP1A, CYP2C8, CYP2C9, CYP2D6 u CYP3A4).

In vitro, brivaracetam ma kienx inibitur ta’ CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9,
CYP2D6, CYP3A4, jew it-transportaturi P-gp, BCRP, BSEP MRP2, MATE-K, MATE-1, OATP1BI,
OATPI1B3, OAT1 u OCT1 f’kon¢entrazzjonijiet klinikament relevanti. /n vitro, brivaracetam ma
attivax CYP1A2.

Farmakokinetika f*gruppi ta’ pazjenti specjali

Anzjani (65 sena u ’l fuq)

Fi studju f"persuni anzjani (65 sa 79 sena t’cta; b’creatinine clearence ta’ 53 sa 98 mL/min/1.73 m?) li
r¢ivew brivaracetam 400 mg/gurnata b’tehid bid, il-half-life tal-plazma ta’ brivaracetam kienet

7.9 siegha u 9.3 siegha fil-gruppi ta’ bejn is- 65 u 75 sena u >75 sena, rispettivament. Il-eliminazzjoni
steady state fil-plazma ta’ brivaracetam kien simili (0.76 mL/min/kg) ghal dik f’irgiel zaghzagh
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f’sahhithom (0.83 mL/min/kg) (ara sezzjoni 4.2).

Indeboliment renali

Studju f’persuni b’indeboliment sever renali (creatinine clearance <30 mL/min/1.73 m?> u
m’ghandhomx bzonn dijalizi) wrew li I-AUC tal-plazma ta’ brivaracetam kienet mizjuda
moderatament (+21 %) relattivament ghal controls f’sahhithom, izda 1-AUC metaboliti a¢iduzi, idroxi
u hydroxyacid kienu mizjuda 3-, 4-, u 21-fold, rispettivament. [l-eliminazzjoni mill-kliewi ta’ dawn il-
metaboliti mhux attivi kienu mnaqqgsa 10 darbiet. Fi studji mhux klini¢i il-metabolit hydroxyacid ma
zvelax xi problemi fis-sigurtd. Brivaracetam ma giex studjat f’pazjenti sottomessi ghal emodijalizi (ara
sezzjoni 4.2).

Indeboliment tal-fwied

Studju tal-farmakokinetika f’persuni b’cirrhosis tal-fwied (klassijiet Child-Pugh A, B, u C) wrew
zidiet fl-esponiment simili ghal brivaracetam irrispettivament ghas-severita tal-marda (50 %, 57 % u
59 %), relativi ghal kontrolli mqgabblin f’sahhithom (ara sezzjoni 4.2).

Piz tal-gisem
Tnaqqis ta’ 40 % fil-koncentrazzjonijiet steady-state kien stmat f"medda ta’ piz tal-gisem minn 46 kg
sa 115 kg. Madanakollu, din mhix ikkonsidrata bhala differenza klinikament rilevanti.

Generu
M’hemmx differnzi klinikament rilevanti fil-farmakokinetika ta’ brivaracetam skont il-generu.

Razza

F’ immodellar tal-farmakokinetika fil-popolazzjoni ta’ pazjenti epilettici, il-farmakokinetika ta’
brivaracetam ma kinetx affetwata sinifikament bir-razza (Kawkaza, Aziatika). In-numru ta’ pazjenti
b’etni¢ita ohra kien limitat.

Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

L’EC50 (il-kon¢entrazzjoni fil-plazma ta’ brivaracetam li tikkorrespondi ghal 50 % tal-effett
massimu) kien stmat li hu 0.57 mg/L. Din il-kon¢entrazzjoni fil-plazma hija harira oghla mill-
esponiment medju wra dozi ta’ brivaracetam ta’ 50 mg/gurnata. Kien hemm aktar tnaqqis fil-
frekwenza tal-accessjonijiet meta d-doza tizdied ghal 100 mg/gurnata u tilhaq pjanura

b’200 mg/gurnata.

Popolazzjoni pedjatrika

Fi studju farmakokinetiku b’perjodu ta’ evalwazzjoni ta’ 3 gimghat u b’zieda fissa fil-gimgha ta’

3 passi fit-titrazzjoni li uza s-soluzzjoni orali ta’ brivaracetam, 99 individwu ta’ eta minn xahar sa
<16-il sena gew evalwati. Brivaracetam inghata f’dozi li zdiedu kull gimgha ta’ madwar 1 mg/kg/jum,
2 mg/kg/jum, u 4 mg/kg/jum. Id-dozi kollha gew aggustati skont il-piz tal-gisem, u ma gabzux il-
massimu ta’ 50 mg/jum, 100 mg/jum, u 200 mg/jum. Fi tmiem il-perjodu ta’ evalwazzjoni, l-individwi
setghu kienu eligibbli biex jidhlu fi studju ta’ segwitu fit-tul li jkompli fuq l-ahhar doza li r¢ivew (ara
sezzjoni 4.8). Il-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma dehru li kienu proporzjonali ghad-doza fil-gruppi tal-
etajiet kollha. Modellar tal-farmakokinetika tal-popolazzjoni kien ibbazat fuq data ta’ koncentrazzjoni
tal-plazma mxerrda li ngabret fl-istudju PK ta’ 3 gimghat u mill-istudju ta’ segwitu fit-tul 1i ghadu
ghaddej. Gew inkluzi fl-analizi 232 pazjent pedjatriku b’epilessija, ta’ etd minn xahrejn sa 17-il sena.
L-analizi indikat 1i d-dozi ta’ 5.0 (pizijiet tal-gisem 10-20 kg) u 4.0 mg/kg/jum (pizijiet tal-gisem 20-
50 kg) jipprovdu l-istess koncentrazzjoni medja fil-plazma fi stat fiss bhall-adulti li r¢civew

200 mg/jum. L-eliminazzjoni stmata fil-plazma kienet ta’ 0.96 L/siegha, 1.61 L/siegha, 2.18 L/siegha
u 3.19 L/siegha ghal tfal Ii jiznu 10 kg, 20 kg, 30 kg u 50 kg, rispettivament. Bhala paragun, 1-
eliminazzjoni fil-plazma kienet stmata li kienet ta’ 3.58 L/siegha f’pazjenti adulti (piz tal-gisem ta’

70 kg). Bhalissa, m’hemm l-ebda data klinika disponibbli fi trabi tat-twelid.
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5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Fi studji farmakologici ta’ sigurta, 1-effetti predominanti kienu relatati mas-CNS ( 1-bi¢¢a I-kbira
depressjoni tas-CNS transitorja u attivita lokomotorili spontanja mnaqqsa) li dehret f'multipli (akbar
minn 50 darba) tad-doza attiva farmakologoka ta’ brivaracetam, 2 mg/kg. Ma kienux affetwati 1-
taghlim u 1-funzjoni tal-memorja.

Sejbiet li ma gewx osservati fi studji klini¢i, imma dehru fl-istud;i fil-klieb ta’ tossikologija b’doza
ripetuta b’esponimenti simili ghal AUC fil-plazma klinika, kienu effetti epatotossi¢i (prin¢ipalment
porphyria). Madanakollu, dejta tossikologika akkumulata dwar brivaracetam u dwar compound
relatata strutturalment, indikaw li t-tibdil fl-istruttura tal-fwied tal-klieb zvilluppaw minn mekkanizmi
mhux relevanti fil-bniedem. Ebda tibil fil-fwied ma gie osservat fil-firien jew xadini wara t-tehid
kroniku ta’ brivaracetam {5 u 42 darba l-esponiment kliniku AUC. Fix-xadini, sinjali fis-CNS (il-
waqqaf, telf ta’ bilan¢, movimenti mhux co-ordinati) graw b’64 darba s-Cpax kliniku, b’dawn l-effetti
jidhru inqas biz-zmien.

Studji genotossi¢i ma’ sabux attivita mutagenika jew klastogenika. Studji dwar ir-riskju ta’ kan¢er ma
wrewx potenzjal ta’ kancer fil-firien, minn banda l-ohra z-zieda fl-in¢idenza ta’ tumuri epatocellulari
fil-grieden maskili huma kkunsidrati bhala rizultat taa’ mod t’azzjoni, mhux genotossiku, marbut ma’
induzzjoni tal-enzim tal-fwied simili ghal dik ta’ phenobarbitone, li hija fenomenu maghruf specifiku
ghal animali gerriema.

Brivaracetam ma kellux effett fuq il-fertilita maskili jew feminili u ma wera ebda potenzjal
teratogeniku kemm fil-far kif ukoll fil-fenek. Fil-fniek, kien osservat tossicita ghal embriju f’doza
tossika ghall-omm b’livell t’esponiment 8- darbiet 1-esponiment AUC kliniku fid-doza massima
rrikkmandata. Fil-firien, brivaracetam ken muri li jghaddi facilment mill-plac¢enta u jigi mirhi fil-halib
ta’ firien li jreddghu b’koncentrazzjonijiet simili ghal livelli tal-plazma fl-omm.

Brivaracetam ma weriex potenzjal ghal dipendenza fil-firien.

Studji fug animali govanili

F’firien govanili, livell t’esponimentta’ brivaracetam assocjat 6 sa 15-il darba l-esponiment AUC
kliniku fid-doza massima rikkmandata indottaw effetti avversi fl-izvillup (i.e. mortalita, sinjali klini¢i,
tnaqqis fil-piz tal-gisem u piz tal-mohh baxx). Ma kienx hemm effett avversi fuq il-funzjoni tas-CNS,
l-ezami newropatologiku u dak histopatologiku tal-mohh. Fi klieb govanili, it-tibdiliet li ndotta
brivaracetam b’livelli t’esponiment 6- darbiet aktar mill-esponiment AUC kliniku kien simili ta’ dak
osservat f’annimali adulti. Ma kienx hemm ebda effetti avversi f’ebda punti ta’ tmiem standard ta’
zvillup jew ta’ maturazzjoni.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ ecéipjenti

Qalba

Croscarmellose sodium,
Lactose monohydrate
Betadex

Lactose anhydrous
Magnesium stearate

Kisi

Briviact 10 mg pilloli miksija b rita
Poly(vinyl alcohol)
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Titanium dioxide (E171)
Macrogol (3350)
Terra

Briviact 25 mg pilloli miksija b rita
Poly(vinyl alcohol)

Titanium dioxide (E171)

Macrogol (3350)

Terra

Iron oxide yellow (E172)

Iron oxide black (E172)

Briviact 50 mg pilloli miksija b rita
Poly(vinyl alcohol)

Titanium dioxide (E171)

Macrogol (3350)

Terra

Iron oxide yellow (E172)

Iron oxide red (E172)

Briviact 75 mg pilloli miksija b rita
Poly(vinyl alcohol)

Titanium dioxide (E171)

Macrogol (3350)

Terra

Iron oxide yellow (E172)

Iron oxide red (E172)

Iron oxide black (E172)

Briviact 100 mg pilloli miksija b rita
Poly(vinyl alcohol)
Titanium dioxide (E171)
Macrogol (3350)
Terra
Iron oxide yellow (E172)
Iron oxide black (E172)
6.2 Inkompatibbiltajiet
Mhux applikabbli.
6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
5 snin
6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna
M’hemmx bzonn kondizzjonijiet ta’ hazna specjali ghal dan il-prodott
6.5 In-natura u tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita
e Pakketti ta’ 14, 56 pilloli miksija b’rita u pakketti multipli li fihom 168 (3 pakketti ta’ 56)

pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE
e Pakkettita’ 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE
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Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita
e Pakketti ta’ 14, 56 pilloli miksija b’rita u pakketti multipli li fihom 168 (3 pakketti ta’ 56)
pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE
e Pakkettita’ 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita
e Pakketti ta’ 14, 56 pilloli miksija b’rita u pakketti multipli li fihom 168 (3 pakketti ta’ 56)
pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE
e Pakkettita’ 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita
e Pakketti ta’ 14, 56 pilloli miksija b’rita u pakketti multipli li fihom 168 (3 pakketti ta’ 56)
pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE
e Pakkettita’ 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita
e Pakketti ta’ 14, 56 pilloli miksija b’rita u pakketti multipli li fihom 168 (3 pakketti ta’ 56)
pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE
e Pakkettita’ 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b’rita f’folja tal-aluminju - PVC/PCTFE

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema
L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.

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

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/001
EU/1/15/1073/002
EU/1/15/1073/003
EU/1/15/1073/004
EU/1/15/1073/005
EU/1/15/1073/006
EU/1/15/1073/007
EU/1/15/1073/008
EU/1/15/1073/009
EU/1/15/1073/010
EU/1/15/1073/011
EU/1/15/1073/012
EU/1/15/1073/013
EU/1/15/1073/014
EU/1/15/1073/015
EU/1/15/1073/016
EU/1/15/1073/017
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EU/1/15/1073/018
EU/1/15/1073/019
EU/1/15/1073/020
EU/1/15/1073/023
EU/1/15/1073/024
EU/1/15/1073/025
EU/1/15/1073/026
EU/1/15/1073/027

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni : 14 Jannar 2016
Data tal-ahhar tigdid: 9 ta’ Ottubru 2020

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

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

Briviact 10 mg/mL soluzzjoni orali

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kull mL fih 10 mg brivaracetam.

Eccipjent(i) b’effett maghruf

Kull mL ta’ soluzzjoni orali fih 168 mg sorbitol (E420), 1 mg methyl parahydroxybenzoate (E218) u
massimu ta’ 5.5 mg propylene glycol (E1520).

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni orali

Likwidu car, bla kulur ghal safrani, ftit maghqud.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Briviact huwa indicat bhala terapija agguntiva fit-trattament ta’ accessjonijiet tat-tip partial onset
kemm bi jew minghajr generalizzazzjoni sekondarja f’adulti, adoloxxenti u tfal minn eta ta’ sentejn
b’epilessija.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Pozologija

It-tabib ghandu jaghti I-formulazzjoni u I-qawwa l-aktar xierqa skont il-piz u d-doza. Huwa
rakkomandat 1i I-genitur u min ged jaghti t-trattament jamministra s-soluzzjoni orali Briviact bl-
apparat tal-kejl (10 mL jew 5 mL siringa tad-dozagg orali) ipprovdut fil-kaxxa tal-kartun.
[I-pozologija rakkomandata ghal adulti, adolexxenti u tfal minn eta ta’ sentejn hija migbura fil-qosor

fit-tabella li gejja. Id-doza ghandha tinghata f*Zzewg dozi magsumin indags, madwar 12-il siegha minn
xulxin.
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Doza tal-bidu rakkomandata Doza tal-manteniment Medda tad-doza

rakkomandata terapewtika*
Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti
50 mg/jum (jew 100 mg/jum)** 100 mg/jum 50 - 200 mg/jum

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg

I mg/kg/jum (sa 2 mg/kg/jum)** 2 mg/kg/jum 1 — 4 mg/kg/jum

Tfal li jiznu minn 10 kg sa ingas minn 20 kg

1 mg/kg/jum (sa 2.5 mg/kg/jum)** 2.5 mg/kg/jum 1 — 5 mg/kg/jum

* Abbazi tar-rispons tal-pazjent individwali, id-doza tista’ tigi aggustata f’din il-medda tad-doza
effettiva.
** Abbazi tal-valutazzjoni tat-tabib ta’ htiega ta’ kontroll tal-ac¢essjonijiet

Adulti

Id-doza rakkomandata tal-bidu hija ta’ jew 50 mg/gurnata jew 100 mg/gurnata abbazi tal-evalwazzjoni
tat-tabib tat-tnaqqis mehtieg fl-acCessjonijiet meta mgabbel ma’ effetti sekondarji potenzjali. Ibbazat
fuq ir-rispons u t-tollerabbilta individwali tal-pazjenti, id-doza tista’ tigi aggustata fil-medda tad-doza
effettiva ta’ 50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata.

Adolexxenti u tfal li jkunu jiznu 50 kg jew aktar

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 50 mg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’doza ta’

100 mg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ a¢¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 100 mg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 50 mg/jum u 200 mg/jum.

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 1 mg/kg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’dozi sa

2 mg/kg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ ac¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 2 mg/kg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 1 mg/kg/jum u 4 mg/kg/jum.

Tfal li jiznu minn 10 kg sa inqas minn 20 kg

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 1 mg/kg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’dozi sa

2.5 mg/kg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ ac¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 2.5 mg/kg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 1 mg/kg/jum u 5 mg/kg/jum.

Id-doza ghal kull tehida ghall kull pazjent ghandha tigi kkalkulata bil-formula li gejja:
Volum kull ghotja (mL) = [piz (kg) x doza ta’ kuljum (mg/kg/jum) ] x 0.05
Briviact soluzzjoni orali jigi pprovdut bi:
- siringa ta’ 5 mL (marki ta’ gradwazzjoni blu) iggradwata f’inkrementi ta’ 0.1 mL (kull
inkrement ta’ 0.1 mL jikkorrispondi ghal 1 mg ta’ brivaracetam). Huma murija gradwazzjonijiet
addizzjonali ta’ 0.25 mL u 0.75 mL li jibdew minn 0.25 mL sa 5 mL.

- siringa ta’ 10 mL (marki ta’ gradwazzjoni suwed) iggradwata f’inkrementi ta’ 0.25 mL (kull
inkrement ta’ 0.25 mL jikkorrispondi ghal 2.5 mg ta’ brivaracetam).

It-tabib ghandu jaghti struzzjonijiet lill-pazjent dwar is-siringa xierqa li ghandha tintuza.
Jekk id-doza kkalkulata ghal kull tehida tkun ta’ 5 mg (0.5 mL) jew aktar u sa 50 mg (5 mL), ghandha

tintuza s-siringa orali ta’ 5 mL.
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Jekk id-doza kkalkulata ghal kull tehida tkun aktar minn 50 mg (5 mL), ghandha tintuza s-siringa orali
akbar ta’ 10 mL.

Id-doza kkalkulata ghandha titqarreb ghall-eqreb inkrement gradwat. Jekk id-doza kkalkulata tkun
ekwidistanti bejn zewg inkrementi gradwati, ghandu jintuza l-inkrement gradwat akbar.

It-tabella t’hawn taht tipprovdi ezempji ta’ volumi ta’ soluzzjoni orali ghal kull tehida skont id-doza
preskritta u 1-piz tal-gisem. Il-volum pre¢iz ta’ soluzzjoni orali ghandu jigi kkalkulat skont il-piz tal-
gisem ezatt tat-tifel/tifla.

Innota li d-dozagg huwa limitat ghall-gradwazzjonijiet disponibbli tas-siringi. Perezempju, ghal
pazjent li jehtieg doza ta’ 2.15 mL, il-volum applikat jehtieg li jigi mqarreb ghal 2.2 mL peress li s-
siringa ta’ 5 mL tista’ taghti biss 2.1 mL jew 2.2 mL. Bl-istess mod, volum ta’ 1.13 mL ikun jehtieg li
jigi mqarreb ’1 isfel ghal volum moghti ta’ 1.1 mL.

Volumi ta’ soluzzjoni orali li ghandhom jittiehdu ghal kull ghotja ghal
adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti
Doza . Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’
preskritta 50 mg/jum 100 mg/jum 150 mg/jum 200 mg/jum
25 mg/tehida 50 mg/tehida 75 mg/tehida 100 mg/tehida
Siringa
rakkfmandata SmL 10 mL
Piz Volum moghti Volum moghti
50 kg jew aktar 2.5 mL 5mL 7.5 mL 10 mL
(25 mg) (50 mg) (75 mg) (100 mg)
Volumi ta’ soluzzjoni orali li ghandhom jittiehdu ghal kull ghotja ghal
adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg
Doza Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’
preskritta 1 mg/kg/jum 2 mg/kg/jum 3 mg/kg/jum 4 mg/kg/jum
0.05 mL/kg/tehid 0.1 mL/kg/tehid 0.15 mL/kg/tehid | 0.2 mL/kg/tehi
d
(tikkorrispondi ghal (tikkorrispondi (tikkorrispondi ghal
0.5 mg/kg/tehid) ghal 1.5 mg/kg/tehid) (tikkorrispondi
1 mg/kg/tehid) ghal
2 mg/kg/tehid)
Siringa S mL 5 mL jew 10 mL*
rakkomand
ata
Piz Volum moghti Volum moghti
20 kg I mL 2 mL 3mL 4 mL
(10 mg) (20 mg) (30 mg) (40 mg)
25 kg 1.25mL 2.5 mL 3.75mL 5mL
(12.5 mg) (25 mg) (37.5 mg) (50 mg)
30 kg 1.5mL 3mL 4.5 mL 6 mL*
(15 mg) (30 mg) (45 mg) (60 mg)
35kg 1.75 mL 3.5mL 5.25 mL* 7 mL*
(17.5 mg) (35 mg) (52.5 mg) (70 mg)
40 kg 2mL 4 mL 6 mL* 8 mL*
(20 mg) (40 mg) (60 mg) (80 mg)
45 kg 2.25 mL 4.5 mL 6.75 mL* 9 mL*
(22.5 mg) (45 mg) (67.5 mg) (90 mg)
* Ghal volum ta’ aktar minn 5 mL u sa 10 mL, il-pazjent ghandu jinghata struzzjonijiet biex juza s-
siringa orali ta’ 10 mL
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Volumi ta’ soluzzjoni orali li ghandhom jittiehdu ghal kull ghotja ghal tfal li jiZznu minn 10 kg sa inqas
minn 20 kg
Il)): ezszl‘(ritt a Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’ Ghal doza ta’
1 mg/kg/jum 2.5 mg/kg/jum 3 mg/kg/jum 4 mg/kg/jum 5 mg/kg/jum
0.05 mL/kg/tehida | 0.125 mL/kg/tehida | 0.15 mL/kg/tehida | 0.2 mL/kg/tehid | 0.25 mL/kg/tehida
(li tikkorrispondi (li tikkorrispondi (li tikkorrispondi a (11 tikkorrispondi
ghal ghal ghal (1i tikkorrispondi ghal
0.5 mg/kg/tehida) 1.25 mg/kg/tehida) 1.5 mg/kg/tehida) ghal 2.5 mg/kg/tehida)
2 mg/kg/tehida)
Siringa rakkomandata: 5 mL
Piz Volum moghti
10 kg 0.5 mL 1.25 mL 1.5 mL 2 mL 2.5 mL
(5 mg) (12.5 mg) (15 mg) (20 mg) (25 mg)
12 kg 0.6 mL 1.5 mL 1.8 mL 2.4 mL 3.0 mL
(6 mg) (15 mg) (18 mg) (24 mg) (30 mg)
14 kg 0.7 mL 1.75 mL 2.1 mL 2.8 mL 3.5mL
(7 mg) (17.5 mg) (21 mg) (28 mg) (35 mg)
15 kg 0.75 mL 1.9 mL 2.25 mL 3mL 3.75mL
(7.5 mg) (19.0 mg) (22.5 mg) (30 mg) (37.5 mg)

Dozi mitlufa

Jekk pazjenti jitilfu xi doza jew izjed, huwa rrikkmandat li jiechdu doza singola kif jiftakru u d-doza li
jmiss fil-hin tas-soltu filghodu jew filghaxija. Dan jista’ jevita li jinzel il-livell tal-kon¢entrazzjoni fil-
plazma izjed mil-livell ta’ effika¢ja u li jkun hemm acé¢essjonijiet.

Twaqqif

Ghal pazjenti b’eta minn 16-il sena, jekk brivaracetam ikun irid jitwaqqaf, huwa rrikkmandat li d-doza
titnagqqas gradwalment b’50 mg/gurnata fuq medda ta’ gimgha.
Ghal pazjenti taht I-eta ta’ 16-il sena, jekk brivaracetam ikun irid jitwaqqaf, huwa rrikkmandat li
d-doza titnaqqas b’massimu ta’ nofs id-doza kull gimgha sakem tintlahaq doza ta’ 1 mg/kg/gurnata
(ghal pazjenti b’piz tal-gisem ta’ inqas minn 50 kg) jew 50 mg/gurnata (ghal pazjenti b’piz tal-gisem

ta’ 50 kg jew iktar).

Wara gimgha ta’ trattament b’50 mg/gurnata, hija rrikkmandata gimgha finali b’doza ta’

20 mg/gurnata

Popolazzjonijiet Specjali

Anzjani (65 sena u aktar)

M’hemmx ghalfejn aggustament fid-doza f’pazjenti anzjani (ara sezzjoni 5.2)
L-esperjenza klinika f’pazjenti > 65 sena hija limitata.

Impediment renali

M’hemmx bzonn aggustament tad-doza f’pazjenti b’impediment fil-funzjoni renali (ara sezzjoni 5.2).
Minhabba nuqqas ta’ dejta, Brivaracetam mhux irrikkmandat f’pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar
stadji 1i jkunu sottomessi ghal dijalizi. Abbazi ta’ dejta f’adulti, l-ebda aggustament fid-doza mhu
mehtieg ghal pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi. M’hemmx data klinika
disponibbli f’pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment tal-kliewi.

Impediment tal-fwied

Esponiment ghal brivaracetam kienet oghla f’pazjenti adulti b’mard kroniku tal-fwied.
F’pazjenti b’indeboliment tal-fwied, huma rakkomandati d-dozi aggustati li gejjin, moghtija £*2 dozi
magqsumin, madwar 12-il siegha minn xulxin ghall-istadji kollha ta’ indeboliment tal-fwied (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.2). M’hemmx data klinika disponibbli f’pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment tal-

fwied.
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Eta u piz tal-gisem Doza tal-bidu Doza massima ta’
rakkomandata kuljum rakkomandata

Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u 50 mg/jum 150 mg/jum

adulti

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas 1 mg/kg/jum 3 mg/kg/jum

minn 50 kg

Tfal li jiznu minn 10 kg sa inqas minn 20 kg 1 mg/kg/jum 4 mg/kg/jum

Pazjenti pedjatrici li jkollhom ingas minn sentejn

L-effikacja ta’ brivaracetam f’pazjenti pedjatri¢i ta’ inqas minn sentejn ma gewx stabbiliti s’issa. Data
disponibbli hija deskritta fis-sezzjoni 4.8, 5.1, u 5.2 izda ma tista’ ssir 1-ebda rakkomandazzjoni dwar
pozologija.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Brivaracetam soluzzjoni orali tista’ tigi dilwita fl-ilma jew gus ftit qabel ma tittieched u tista’ tittiched
kemm ma l-ikel kif ukoll minghajr (ara sezzjoni 5.2). Tubu nazogastriku jew tubu ghal gastrostomy
jista’ jintuza meta tittiehed brivaracetam soluzzjoni orali.

Briviact soluzzjoni orali hija pprovduta b’siringa ta’ dozagg orali ta’ 5 mL u 10 mL mal-adapter
taghhom.

Istruzzjonijiet dwar l-uzu jinghataw fil-fuljett ta’ taghrif.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe derattiv ta’ pyrrolidone ichor jew
wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Hsibijiet u agir ta’ suwicidju

Hsibijiet u agir ta’ suwicidju kienu rrappurtati f’pazjenti ttrattati b’mediéini ta’ kontra l-epilessija
(AEDs), inkluz brivaracetam, f’diversi indikazzjonijiet. Meta-analizi ta’ studji klini¢i fuq AEDs,
randomizzati kkontrollati mill-placebo wriet ukoll zieda zghira fir-riskju ta’ hsibijiet u agir ta’
suwicidju. [lI-mekkanizmu ta’ dan ir-riskju mhux maghruf u d-dejta disponibbli ma jeskludux il-
possibilta ta’ riskju akbar ghal brivaracetam.

II-pazjenti ghandhom jigu segwiti ghal sinjali ta hsibijiet u agir ta’ suwicidju u jigi kkunsidrat it-
trattament addattat. Pazjenti (u dawk li jiehdu hsiebhom) ghandhom jigu avzati sabiex ifittxu parir
mediku ghaladarba jitfaccaw sinjali ta’ hsibijiet u agir ta’ suwicidju. Ara wkoll sezzjoni 4.8; data
pedjatrika.

Impediment tal-fwied

Hemm dejta klinika limitata dwar l-uzu ta’ brivaracetam f’pazjenti b’impediment tal-fwied pre-
ezistenti. Aggustamenti fid-doza huma rrikmandati ghal pazjenti b’impediment tal-fwied (ara
sezzjoni 4.2).

Eccipjenti
Kontenut ta’ sodium

Brivaracetam soluzzjoni orali fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull mL, jigifieri
essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.
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Intolleranza ta’ fructose
Din il-medi¢ina fiha 168 mg sorbitol (E420) f’kull mL. Pazjenti li ghandhom problemi ereditarji ta’
intolleranza ghall-fructose (HFI), m’ghandhomx jiehdu dan il-prodott medic¢inali.

Eccipjenti li jistghu jikkawzZaw intolleranza

Is-soluzzjoni orali fiha methyl parahydroxybenzoate (E218), li tista’ tikkawza reazzjonijet allergici
(possibilment aktar tard).

Brivaracetam soluzzjoni orali fiha propylene glycol (E1520).

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

Studji formali ta’ interazzjoni twettqu biss f’adulti.

Interazzjonijiet farmakodinamici

Trattament flimkien ma’ levetiracetam

Fi studji klini¢i, ghalkemm in-numri kienu limitati, ma kienx hemm ebda benefi¢¢ju osservat ta’
brivaracetam versus placebo f’pazjenti li jiehdu levetiracetam flimkien. Ma kienux osservati aspetti
ohra ta’ sigurta jew tollerabbilta li jistghu jhassbuk. (ara sezzjoni 5.1)

Interazzjoni mal-alkohol

Fi studju farmakokinetiku u farmakodinamiku ta’ interazzjoni bejn doza singola ta 200 mg
brivaracetam u infuzzjoni kontinwa ta’ ethanol 0.6 g/L f’pazjenti adulti, ma kien hemm ebda
interazzjoni farmakokinetika, izda brivaracetam bejn wiehed u ichor irdoppjaw 1-effett tal-alkohol fuq
funzjoni psikomotorili, attenzjoni u memorja. Mhux irrikkmandat it-tehid ta’ brivaracetam mal-
alkohol.

Interazzjonijiet farmakokineti¢i

Effetti ta’ prodotti medicinali ohra fuq il-farmakokinetika ta’ brivaracetam

Dejta in vitro tissuggerixxi li brivaracetam ghandu potenzjal baxx ghal interazzjoni. [1-mod prin¢ipali
ta’ dispozizzjoni ta’ brivaracetam hija permess ta’ idrolizi indipendenti minn CYP . It-tieni mod ta’
dispozizzjoni tinvolvi idroxilazzjoni li hu medjat minn CYP2C19 (ara sezzjoni 5.2).

Konc¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’ brivaracetam jistghu jizdiedu meta jinghataw flimkien ma’ inibituri
b’sahhithom ta’ CYP2C19 (ez. fluconazole, fluvoxamine), imma r-riskju ta’ interazzjoni klinikament
rilevanti minn CYP2C19-mediated hija kkonsidrata baxxa. Hemm data klinika limitata disponibbli li
timplika li 1-ghoti flimkien ta’ cannabidiol jista’ jzid I-esponiment fil-plazma ta’ brivaracetam,
possibilment permezz tal-inibizzjoni ta’ CYP2C19, izda r-rilevanza klinika mhix certa.

Rifampicin

F’pazjenti f’sahhithom, meta jinghata flimkien ma’ rifampicin li tindotta l-enzimi bil-qawwa

(600 mg/gurnata ghal 5 tijiem), inaqqas l-erja taht il-kurva tal-konc¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’
brivaracetam (AUC) b’45%. Dawk li jiktbu 1-medi¢ina ghandhom jikkonsidraw li jaggustaw id-doza
f’pazjenti li jibdew jew jispiccaw it-trattament ma’rifampicin.

AED’s li jindottaw [-enzimi bil-gawwi

Kon¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’ brivaracetam kienu mnaqqsa meta nghata flimkien ma’ AEDs li
jindottaw l-enzimi bil-qawwa (carbamazepine, phenobarbital, phenytoin) imma m’hemmx bzonn
aggustament fid-doza (ara tabella 1).

Medicini li jindottaw [-enzimi ohirajn
Medic¢ini ohra li jindottaw bis-sahha l-enzimi (bhal St John's wort (Hypericum perforatum)) jistghu

wkoll inaqqgsu l-espozizzjoni sistemika ta’ brivaracetam. Ghalhekk, trid tittiched attenzjoni meta tibda
jew tispicca trattament b’St John’s Wort.
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Effetti ta’ brivaracetam fuq medicini ohra

Brivaracetam meta jinghata kemm f’dozi ta 50 jew 150 mg/gurnata ma kellux effett fuq 1-AUC ta’
midazolam (immetabolizzat minn CYP3A4). Ir-riskju ta’ interazzjonijiet klinikament rilevanti ta’
CYP3A4 huwa kkonsidrat bhala baxx.

Studji in vitro wrew li brivaracetam jesebixxi ftit jew ftit li xejn inhibizzjoni ta’ CYP450 isoforms
hlief ghal CYP2C19. Brivaractam jista’ jzid kon¢entrazzjonijiet tal-plazma ta prodotti medicinali
mmetabolizzati b>’CPY2C19 (ez. lanzoprazole, omeprazole, diazepam). Meta gie ttestjat in vitro,
brivaracetam ma indottax CYP1A1/2 imma ndotta CYP3A4 u CYP2B6. L’ebda induzzjoni ta’

CYP3 A4 ma nstaghbet in vivo (ara midazolam hawn fuq). L-induzzjoni ta’ CYP2B6 ma kienitx
investigata in vivo u brivaracetam jista’ jnaqqas il-koncentrazzjonijiet tal-plazma tal-prodotti
medic¢inali immetabolizzati b>’CYP2B6 (ez. efavirenz). Studji ta’ interazzjonijiet in vitro li
jiddeterminaw Il-effetti inhibitorji potenzjali fuq transporters ikkonkludew li m’hemmx effetti
klinikament rilevanti, hlief ghal OAT3. In vitro, Brivaracetam jinhibixxi OAT3 b’nofs il-
konc¢entrazzjoni inhibitorja massima 42- il-darba oghla minn Cpax fl-oghla doza klinika. Brivaracetam
200mg/gurnata jista’ jzid il-konéentrazzjonijiet tal-plazma tal-prodotti medic¢inali ttrasportati permezz
ta’ OAT3.

Medi¢ini kontra I-epilessija

Interazzjonijiet potenzjali bejn brivaracetam (50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata) u AEDs ohra kienu
investigati f’analizi migbura ta’ koncentrazzjonijiet tal-medi¢ina fil-plazma mill-istudji kollha ta’

fazi 2-3 u f’analizi ta’ farmakokinetika fil-popolazzjoni fi studji klini¢i f’fazi 2-3 ikkontrollati mill-
placebo, u fi studji ddedikati ta’ interazzjoni bejn medi¢in u ohra (ghal dawn I-AEDs li gejjin:
carbamazepine, lamotrigine, phenytoin u topiramate).

L-effett tal-interazzjoni fuq il-konc¢entrazzjoni fil-plazma huwa elenkat f’tabella 1 (iz-zieda hija
indikata bhala “1” u t-tnaqqis “}”, erja taht kon¢entrazzjoni tal-plazma versus lil-hin bhala “AUC”, il-
konc¢entrazzjoni massima osservata bhala Cmax).

Tabella 1: Interazzjonijiet farmakokinetici bejn brivaracetam u AEDs ohra

AED meta jinghata Influwenza ta’ AED fuq Influwenza ta’ brivaracetam fuq
flimkien konéentrazzjonijiet ta’ konéentrazzjonijiet ta’ AED’s
brivaracetam fil-plasma fil-plasma
Carbamazepine AUC29% | Carbamazepine - Xejn
Crmax 13 % | Carbamazepine-epoxide 1
M’hemmzx bzonn aggustament fid- (Ara isfel)
doza M’hemmzx bzonn aggustament fid-
doza.
Clobazam Dejta mhux disponibbli Xejn
Clonazepam Dejta mhux disponibbli Xejn
Lacosamide Dejta mhux disponibbli Xejn
Lamotrigine Xejn Xejn
Levetiracetam Xejn Xejn
Oxcarbazepine Xejn Xejn (monohydroxy derivative,
MHD)
Phenobarbital AUC19% | Xejn
M’hemmx bzonn aggustament fid-
doza
Phenytoin AUC21 % | Xejn
M’hemmx bzonn aggustament fid- *AUC 20% 1
doza ? Cinax 20% 1
Pregabalin Dejta mhux disponibbli Xejn
Topiramate Xejn Xejn
Valproic acid Xejn Xejn
Zonisamide Dejta mhux disponibbli Xejn

* ibbazat fuq studju li jinvolvi t-tehid ta’ doza supraterapewtika ta’ 400 mg/gurnata brivaracetam
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Carbamazepine

Brivaracetam huwa inhibitur moderat riversibli ta’ epoxide hydrolase li jirrizulta f’zieda fil-
konc¢entrazzjoni ta’ carbamazepine epoxide, metabolit attiv ta’ carbamazepine. Fi studji klinici
kkontrollati, il-kon¢entrazzjoni fil-plazma ta’ carbamazepine epoxide zdiedet b’medja ta’ 37%, 62% u
98% bi ftit tibdil b’dozi ta’ brivaracetam ta’ 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata
rispettivament. Ma kienux osservati riskji ghas-sigurtd. Ma kienx hemm effett addittiv ta’
brivaracetam u valproate fuq I-AUC ta’ carbamazepie epoxide.

Kontracettivi orali

It-tehid flimkien ta’ brivaracetam (100 mg/gurnata) b’kontracettiv orali li fih ethinylestradiol

(0.03 mg) u levonorgestrel (0.15 mg) ma influwenzax il-farmakokinetika ta ebda sustanza. Meta
brivaracetam inghata flimkien f’doza ta’ 400 mg/gurnata (id-doppju tad-doza massima rrikkmandata
ta’ kuljum) ma’ kontracettiv orali li fih ethinylestradiol (0.03 mg) u levonorgestrel (0.15 mg), tnaqqis
fl-AUCs ta’ oestrogen u progestin ta’ 27% u 23%, rispettivament, kienet osservata minghajr impatt fuq
is-soppressjoni ta’ ovulazzjoni. Generalment ma kienx hemm tibdil fil-profili ta’ kon¢entrazzjoni-hin
ta’ endogenous markers estradiol, progesterone, luteinizing hormone (LH), follicle stimulating
hormone (FSH), u sex hormone binding globulin (SHBG).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jistehu jkollhom it-tfal

It-tobba ghandhom jiddiskutu l-ippjanar tal-familja u I-kontra¢ezzjoni ma’ nisa li jistghu jkollhom it-
tfal 1i jiehdu brivaracetam (ara Tqala).
Jekk mara tiddeciedi li tohrog tqila, l-uzu ta’ brivaracetam ghandu jerga jigi meqjus bir-reqqa.

Tqala

Riskju relatat ma’ accessjonijiet u medicini ta’ kontra l-epilessija in generali

Ghal kull medi¢ina ta’ kontra l-epilessija, kien muri li fit-tfal ta’ nisa ttrattati ghal-epilessija, il-
prevalenza ta’ malformazzjonijet hija tnejn jew tliet darbiet akbar mir-rata ta’ bejn wiehed u iehor 3%
fil-popolazzjoni in generali. Fil-popolazzjoni fuq it-trattament, kienet innotata zieda ta’
malformazzjonijet b’politerapija, izda ma gietx i¢¢arata kemm hu responsabbli it-trattament u/jew il-
kundizzjoni innifisha.

It-twaqqif tat-terapiji ta’ kontra l-epilessija tista’ tirrizulta fl-aggravazzjoni tal-marda li tista’ tkun ta’
detriment kemm ghall-omm kif ukoll ghall-fetu.

Riskju relatat ma’ brivaracetam

Hemm ammont limitat ta’ dejta mill-uzu ta’ brivaracetam f’nisa tqal. M’hemm ebda dejta fuq it-
trasferiment minn gol-placenta fil-bniedem imma gie muri li brivaracetam jghaddi facilment mill-
placenta fil-firien (see section 5.3). Ir-riskju potenzjali ghal bniedem mhux maghruf. Studji fuq I-
annimali ma sabu ebda potenzjal teratogeniku ghal brivaracetam (ara sezzjoni 5.3)

F’ studji klini¢i, brivaracetam kien uzat bhala terapija agguntiva u meta uzat ma’ carbamazepine,
indotta zieda relatata mad-doza fil-kon¢entrazzjoni tal-metabolit attiv, carbamazepine-epoxide (ara
sezzjoni 4.5). M’hemmx dejta sufficjenti sabiex tiddetermina is-sinifikanza klinika ta’ dan 1-effett fuq
it-tqala.

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, brivaracetam m’ghandux jintuza wagqt it-tqala jekk mhux klinikament
necessarju (jekk il-benefi¢¢ju ghall-omm ¢arament ta¢éedi r-riskju potenzjali ghal fetu).

Treddigh

Brivaracetam jigi eliminat fil-halib tas-sider tal-bniedem. Trid tittiched dec¢izjoni jekk jitkompliex it-
treddigh jew jittwaqqafx brivaracetam, meta tikkonsidra l-benefi¢¢ju tal-medicina ghall-omm. Fil-kaz
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tat-tehid flimkien ta’ brivaracetam u carbamazepine, l-ammont ta’ carbamazepine-epoxide li jigi mirhi
gol-halib tal-omm jistax jizdied. M hemm bizzejjed dejta sabiex tiddetermina s-sinifikanza klinika.

Fertilita

M’hemmzx dejta disponibbli fuq l-effett ta’ brivaracetam fuq il-fertlita. Fil-firien ma kien hemm ebda
effett fuq il-fertilita bi trattament ta’ brivaracetam (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Brivaracetam ghandu effett zghir jew effett moderat fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.
Minhabba li possibilment ikun hemm differenzi fis-sensittivita individwali, xi pazjenti jistghu
jesperjenzaw nghas, sturdament, u sintomi ohra relatati mas-sistema nervuza ¢entrali (CNS), il-
pazjenti ghandhom jigu avzati biex ma jsuqux karozza jew jhaddmu magni ohra potenzjalment
perikoluzi sakemm jkunu familjari mal-effetti ta’ brivaracetam fuq l-abbilta taghhom li jaghmlu dawn
l-attivitajjiet.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

L-izjed avvenimenti avversi frekwentament rraportati (>10%) bi trattament ta’ brivaracetam kienu:
nghas (14.3%) u sturdament (11.0%). Dawn kienu t’intensita baxxa jew moderata. Nghas u gheja
kienu rrapurtati b’in¢idenza oghla b’doza akbar.

Ir-rata ta’ diskontinwazzjoni minhabba avvenimenti avversi kienet 3.5%, 3.4% u 4.0%% ghal pazjenti
randomizzati fuq brivaracetam rispettivament f’doza ta’ 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u

200 mg/gurnata u 1.7% ghal pazjenti fuq placebo. Ir-reazzjonijiet avversi li l-izjed frekwentament
iwasslu ghal diskontinwazzjoni ta’ terapija bil-brivaracetam kienu sturdament (0.8%) u accessjonijiet
(0.8%).

Lista f’tabella tar-reazzjonijiet avversi

Fit-tabella hawn taht, ir-reazzjonijiet avversi, li kienu identifikati fuq bazi ta’ ezami tad-database tat-
tliet studji ta’ sigurta ikkontrollati bil-placebo u b’doza fissa f’individwi ta’ > 16-il sena huma elenkati
skont is-Sistema tal-Klassifikazzjoni tal-Organi u I-frekwenza.

I1-frekwenzi kienu definiti hekk: komuni hatna (> 1/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni
(= 1/1,000 sa < 1/100). F’kull grupp ta’ frekwenzi, I-effetti mhux mixtieqa gew ipprezentati f’ordni ta’
serjeta minn l-aktar serji ghall-anqas serji.

Sistema tal-Klassi tal- Frekwenza Reazzjoni avversi minn studji klinici

Organi

Infezzjonijiet u Komuni Influwenza

infestazzjonijiet

Mard tad-demm u tas- Mhux komuni Newtropenija

sistema linfatika

Disturbi fis-sistema Mhux komuni Ipersensittivita tat-Tip |

immuni

Mard tal-Metabolizmu u | Komuni Nugqgqas t’ Aptit

tan-Nutrizzjoni

Mard psikjatriku Komuni Depressjoni, ansjeta, insomnja, irritabilita
Mhux komuni Hsibijiet ta’ suwicidju, mard psikotiku,

aggressjoni, agitazzjoni

Mard tas-sistema nervuza | Komuni hafna Sturdament, nghas

Komuni Accessjonijiet, vertigo
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Sistema tal-Klassi tal- Frekwenza Reazzjoni avversi minn studji klinici
Organi

Mard respiratorju, Komuni Infezzjonijiet tal-passagg respiratorju ta’ fuq,
toraciku u medjastinali soghla

Mard gastrointestinali Komuni Dardir, rimettar, stitikezza

Mard generali u Komuni Gheja

kondizzjonijiet tas-sit ta’

amministrazzjoni

Deskrizzjoni ta reazzjonijiet avversi maghzula

Newtropenija giet irrapurtata £0.5% (6/1099) tal-pazjenti fuq brivaracetam u 0% (0/459) tal-pazjenti
fuq placebo. Erba’ minn dawn il-persuni kellhom tnaqqis fl-ghadd tan-nutrofils fil-punt bazi, u
esperjenzaw tnaqqis addizzjonali fl-ghadd tan-nutrofils wara I-bidu tat-trattament bil-brivaracetam.
Ebda wiehed mis-6 kazi ta’ newtropenija ma kien sever, kellu bzonn trattament specifiku jew wassal
ghat-twaqqif ta’ brivaracetam u hadd ma kellu infezzjionijiet asso¢jati.

Hsibijiet ta’ suwicidju kienet irrapurtata £°0.3% (3/1099) tal-pazjenti fuq brivaracetam u 0.7% (3/459)
tal- pazjenti fuq placebo. Fi studji klini¢i fuq medda qasira fuq brivaracetam f’pazjenti b’epilessija, ma
kien hemm ebda kaz ta’ suwicidju jew

attentat ta’ suwicidju . Madanakollu, dawn it-tnejn gew irrapurtatai fi studji ta’ estenzjoni open-label
(ara sezzjoni 4.4).

Reazzjonijiet li jissuggerixxu ipersensittivita (Tip I) immedjata kienu rrappurtati £ grupp zghir ta’
pazjenti fuq brivaracetam (9/3022) waqt zvillup kliniku.

Popolazzjoni pedjatrika

I1-profil tas-sigurta ta’ brivaracetam osservat fit-tfal minn eta ta’ xahar kien konsistenti mal-profil tas-
sigurta osservat f’pazjenti adulti. Fi studji open-label, mhux ikkontrollati u fuq perjodu twil ta’ Zmien,
il-hsibijiet ta’ suwicidju kienu rrappurtati £4.7 % tal-pazjenti pedjatri¢i (ivvalutati minn 6 snin il fuq,
aktar komuni fl-adolexxenti) meta mqabbla ma’ 2.4 % ta’ adulti u disturbi fl-imgiba kienu rrappurtati
£°24.8 % tal-pazjenti pedjatrici meta mgabbla ma’ 15.1 % ta’ adulti. Il-maggoranza tal-avvenimenti
kienu hfief jew moderati fis-severita, mhux serji, u ma rrizultawx fit-twaqqif tal-medicina studjata.
Reazzjoni avversa addizzjonali rrappurtata fit-tfal kienet iperattivita psikomotorja (4.7%).

Ma giet identifikata 1-ebda xejra specifika ta’ avvenimenti avversi (AE) fi tfal minn eta ta’ xahar sa
< 4 snin meta mgabbel ma’ gruppi ta’ eta pedjatrika ikbar. Ma giet identifikata 1-ebda informazzjoni
sinifikanti dwar is-sigurta li tindika z-zieda fl-in¢idenza ta’ AE partikolari f’dan il-grupp ta’ eta. Billi
d-data disponibbli fi tfal izghar minn sentejn hija limitata, brivaracetam mhux indikat f’din il-medda
ta’ etajiet. [d-data klinika disponibbli fi trabi ta’ twelid hija limitata.

Persuni anzjani

Mill -130 persuni anzjani li hadu sehem fil-programm ta’zvillup f’fazi 2/3 ta’ brivaracetam
(44 bl-epilessija), 100 kellhom 65-74 sena u 30 kellhom 75-84 sena. Il-profil ta’ sigurta " pazjenti
anzjani jidher simili ta’ dak osservat f’pazjenti adulti izghar.

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 Appendi¢i V.
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4.9 Doza eccessiva
Sintomi

Hemm esperjenza klinika limitata b’doza e¢cessiva ta’ brivaracetam fil-bniedem. Kienu rrappurtati
nghas u sturdament f’persuna f’sahhitha li hadet doza singola ta’ 1,400 mg ta’ brivaracetam.
Ir-reazzjonijiet avversi li gejjin gew irrappurtati b’doza eccessiva ta’ brivaracetam: dardir, vertigo,
disturb fil-bilan¢, ansjeta, gheja, irritabbilta, aggressjoni, insomnja, depressjoni, u hsibijiet ta’
suwicidju fl-esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq. B’mod generali, ir-reazzjonijiet avversi assocjati
ma’ doza eccessiva ta’ brivaracetam kienu konsistenti mar-reazzjonijiet avversi maghrufa.

Immaniggjar ta’ doza eccessiva

M’hemmx antidotu specifiku ghal doza ec¢cessiva bil-brivaracetam. Trattament ta’ doza eccessiva
ghandha tinkludi mizuri ta’ sapport generali. Peress li inqas minn 10% ta’ brivaracetam huwa mnehhi
fl-awrina, emodijalizi mhux mistennija li zzid b’mod sinifikanti I-eliminazzjoni ta’ brivaracetam (ara
sezzjon 5.2).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: medicini ta’ kontra I-epilessija, medi¢ini ohra ta’ kontra I-epilessija,
Kodi¢i ATC: NO3AX23

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Brivaracetam juri affinita gholja u selettiva ghal synaptic vesicle protein 2A (SV2A), transmembrane
glycoprotein li jinstghab fill-livell ta’ presynaptic f’neurons u f’celloli endrokrini¢i. Ghalkemm ir-rwol
ezatt ta dan il-protejina ghadu mhux i¢¢arat gie muri li jgielghel exocytosis ta’ newrotransmitturi. I1-
mekkanizmu primarju tal-attivita ta’ kontra l-ac¢essjonijiet ta’ brivaracetam hija I-irbit ma’ SV2A.

Effikacja klinika u sigurta

L’effikacja ta’ brivaracetam fit-terapija agguntiva ta’ accessjonijiet partial onset (POS) kienet
stabbilita f’tliet studji klini¢i multi-¢entrali, b’doza fissa, ikkontrollati mill-placebo, double-blind u
randomised f’pazjenti ta’ 16-il sena u fughom. Id-doza ta’ kuljum ta’ brivaracetam kienet f’medda ta’
5 sa 200 mg/gurnata fl-istudji kollha. L-istud;ji kollha kellhom perjodu ta’ linja bazi ta’ 8 gimghat
segwit minn perjodu ta’ trattament ta’ 12-il gimgha b’ebda titrazzjoni ’l fuq. 1,558 pazjent ircevew
medi¢ina ta’ studju li minnhom 1,099 ircievew brivaracetam. [l-pazjenti kellhom bzonn ikollhom POS
mhux ikkontrollat ghalkemm fuq trattament b’1 jew 2 medicini ohra flimkien bhala kriterja ghad-dhul
fl-istudju. Il-pazjenti riedu jkollhom mill-inqas 8 POS wagqt il-perjodu tal-linja bazi. [l-punti primarji
tal-ahhar fl-studji f’fazi 3 kienu il-peréentagg tat-tnaqqis fil-frekwenza POS fuq il-placebo u 50 % rata
ta’ rispons ibbazata fuq tnaqqis ta’ 50 % fil-frekwenza ta’ POS mill-linja bazi.

L-izjed AED li komunament ittiched waqt I-istudju kien carbamazepine (40.6 %), lamotrigine

(25.2 %), valproate (20.5 %), oxcarbazepine (16.0 %), topiramate (13.5 %), phenytoin (10.2 %) u
levetiracetam (9.8 %). Il-frekwenza tal-acc¢essjonijiet medja fil-linja bazi fit-3 studji kien 9
accessjonijiet kull 28 gurnata. Il-pazjenti kienu ilhom medja ta’ madwar 23 sena bl-epilessija.
Ir-rizultati tal-effika¢ja huma mnizzla fil-qasir f"Tabella 2. Fuq kollox, brivaracetam kien effettiv bejn
50 mg/gurnata u 200 mg/gurnata f’terapija agguntiva f’accessjonijiet partial onset f*pazjenti ta’

16-il sena ’1 fuq.
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Tabella 2: Rizultati Importanti tal-effikacja migbura ghall-Frekwenza tal-Ac¢cessjonijiet Partial Onset
kull 28 Gurnata

Studju Pla¢ebo Brivaracetam
*Statistikament sinifikanti (valur-p)
50 mg/ 100 mg/ 200 mg/
gurnata gurnata gurnata
Study N01253"
n= 96 n=101
50 % Rata ta’ rispons 16.7 32.7° ~ ~
(p=0.008)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA 22.0° ~ ~
(p=0.004)
Study N01252)
n=100 n=299 n=100
50 % Rata ta’ rispons 20.0 27.3 36.0@ ~
(p=0.372) (p=0.023)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA 9.2 20.5@ ~
(p=0.274) (p=0.010)
Study N01358
n =259 n=252 n =249
50% Rata ta’ Nies li Wiegbu 21.6 ~ 38.9" 37.8"
(p<0.001) (p<0.001)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA ~ 22.8" 23.2°
(p<0.001) (p<0.001)

n = pazjenti randomizzati li r¢ivew mill-inqas doza wahda ta’ medic¢ina tal-istudju

~ Doza mhux studjata
" Statistikament sinifikanti

() Bejn wiehed u iehor 20 % tal-pazjenti kienu fuq fl-istess hin fuq levetiracetam

@ ir-rizultat primarju ghal N01252 ma lahqitx sinifikanza klinika ibbazata fuq pocedura ta’ testijiet
sekwenzjali. Id-doza ta’ 100 mg/gurnata kienet sinifikanti nominalment.

Fi studji klini¢i, tnaqqis fil-frekwenza tal-acc¢essjonijiet fuq il-placebo kienet akbar b’doza ta’

100 mg/gurnata milli b’50 mg/gurnata. Minn barra ziediet fl-in¢idenza ta’ nghas u gheja dipendenti
fuq id-doza, brivaracetam 50 mg/gurnata u 100 mg/gurnata kellhom profil ta’ sigurta simili inkluz
reazzjonijiet avversi relatati mas-CNS b’uzu fit-tul.

Figura 1 turi l-percentagg ta’ pazjenti (eskluz il-pazjenti fuq levetiracetam ukoll) bil-kategorija ta’
tnaqqis mill-linja bazi ' frekwenza POS kull 28 gurnata fit-3 studji kollha. Pazjenti b’Zieda ta' izjed
minn 25% fil-POL huma murija fuq ix-xellug bhala ‘aghar’. Pazjenti b’emeljorament fil-percentagg
ta’ tnaqqis fil-frekwenza tal-linja bazi POS huma murija fl-4 kategoriji I-aktar fuq il-lemin. I1-
percentaggi ta’ pazjenti b’mill-ingas tnaqqis ta’ 50 % fil-frekwenza ta’ a¢¢essjonijiet kienu 20.3 %,
34.2 %, 39.5 %, u 37.8 % ghall-placebo, 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata, u 200 mg/gurnata,
rispettivament.
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Figura 1:  Il-proporzjon ta’ pazjenti bil-kategorija ta’ rispons fl-accessjonijiet ghal brivaracetam u
placebo fuq 12-il gimgha mifrux fuq it-tliet studji klinici pivotali double-blind kollha

45
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35

30

25 -

B Placebo
20

Brivaracetam 50mg/gurnata

15 - M Brivaracetam 100mg/gurnata

Proporzjon ta’ pazjenti (%)

10 - M Brivaracetam 200mg/gurnata

<-25 -25sa 25sa 50sa 75sa 100
(aghar) <25 <50 <75 <100

Tnaqgis fil-frekwenza mill-Linja bazi (%)

F’analizi migbur tat-tliet studji klini¢i importanti, ma kienx hemm differenzi fl-effikacja (kif mkejjel
bhala rata ta’ rispons ta’ 50%) osservata fil-medda ta’ dozi minn 50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata
meta brivaracetam huwa abbinat kemm ma’ AEDs li jindottaw u anke dawk li ma jindottawx. Fi
studji klini¢i 2.5 % (4/161), 5.1 % (17/332) u 4.0% (10/249) tal-pazjenti fuq brivaracetam

50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata rispettivament saru hielsa minn acc¢essjonijiet waqt
il-perjodu tat-trattament ta’ 12-il gimgha meta mqabbel ma’ 0.5 % (2/418) fuq placebo.

Emeljorament fil-medja tal-percentagg ta’ tnaqqis fil-frekwenza ta’ accessjonijiet kull 28 gurnata
kienet osservata f’pazjenti b’accessjoni tat-tip IC (accessjonijiet tonic-clonic generalizzati sekondarji)
fil-linja bazi ttrattati bil-brivaracetam (66.6 % (n=62), 61.2 % (n=100) u 82.1 % (n=75) tal-pazjenti
fuq brivaracetam 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata rispettivament meta mgabbel mal-
placebo 33.3 % (n=115)).

L-effikacja ta’ brivaracetam f"monoterapija ma gietx stabbilita. Brivaracetam mhux irrikommandat
ghall-uzu f’monoterapija.

Trattament b’levetiracetam

F’zewg studji klini¢i randomizzati u kkontrollati mill-placebo f’fazi 3, levetiracetam inghata bhala
AED flimkien ma iehor jew ohrajn f'madwar 20 % tal-pazjenti. Ghalkemm in-numru ta’ pazjenti kien
limitat, ma kien hemm ebda benefi¢¢ju osservat ta’ brivaracetam versus placebo f’pazjenti li jiechduh
flimkien ma’ levetiracetam li jista¢ jkun jirrifletti kompetizzjoni fisit tal-irbit- fis-sit SV2A . Ma gewx
osservati ebda punti ta’ thassib dwar sigurta jew tollerabbilta.

Fit-tielet studju li fih levetiracetam ma kienx permess bhala 1-AED li jinghata flimkien, analizi
specifikata minn qabel uriet effikacja klinikament relevanti fuq il-placebo f’pazjenti b’esponiment
gabel ghal levetiracetam. L-effikacja aktar baxxa osservata f’dawn il-pazjenti meta mqgabbla ma’
pazjenti levetiracetam-naive kienet aktarx minhabba n-numru oghla ta” AEDs uzati gabel u frekwenza
ta’ accessjonijiet fil-linja bazi oghla.
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Anzjani (65 sena ’l fuq)

Fi tliet studji klini¢i importanti kkontrollati mill-placebo, double-blind gew inkluzi 38 pazjent anzjan
ta’ bejn il-65 u t-80 sena. Ghalkemm id-dejta hija limitata, 1-effikacja tista’ titqgabbel ma’ dik f’persuni
izghar.

Studji ta’ estenzjoni open label

81.7 % tal-pazjenti li lestew studji randomizzati mill-istudji kollha, kienu mdahhla fi studji ta’
estenzjoni fit-tul open-label. Mid-dhul gol-istudji randomizzati, 5.3 % tal-pazjenti esposti ghal
brivaracetam ghal 6 xhur (n=1,500) kienu hielsa mill-ac¢essjonijiet meta mqabbla ma’ 4.6 % u 3.7 %
tal-pazjenti esposti ghal 12-il xahar (n=1,188) u 24 xahar (n=847), rispettivament. Madanakollu,
peress li proporzjon gholi ta’ persuni (26%) waqfu mill-istudji open-label minhabba nuqqas ta’
effikacja, seta’ kien hemm dizgwid fis- selezzjoni , peress li l-persuni li baqghu fl-istudju rrispondew
ahjar minn dawk li waqfu gabel il-wagqt.

F’pazjenti i kienu gew segwiti sa 8 snin fi studji ta’ estenzjoni open-label, il-profil ta’ sigurta kienet
simili ta’ dik osservata fi studji klini¢i kkontrollati minn placebo fuq medda qasira.

Popolazzjoni pedjatrika

Fitfal ta’ eta ta’ sentejn jew aktar, ac¢essjonijiet tat-tip partial onset ghandhom patofizjologija klinika
simili ghal dawk f’adolexxenti u adulti. Esperjenza b’medicini tal-epilessija tissuggerixxi li r-rizultati
ta’ studji tal-effikacja li twettqu f’adulti jistghu jigu estrapolati ghal tfal sa eta minima ta’ sentejn
sakemm jigu stabbiliti l-adattamenti tad-doza pedjatrika u tintwera s-sigurta (ara sezzjonijiet 5.2 u
4.8). Dozi f’pazjenti minn eta ta’ sentejn gew definiti b’adattamenti fid-doza bbazati fuq il-piz li gew
stabbiliti biex jinkisbu konéentrazzjonijiet fil-plazma simili ghal dawk osservati f’adulti li jiehdu dozi
effikaci (sezzjoni 5.2).

Studju tas-sigurta fit-tul, minghajr kontroll u open-label inkluda tfal (minn eta ta’ xahar sa inqas minn
16-il sena) li komplew bit-trattament wara li lestew l-istudju PK (ara sezzjoni 5.2), tfal 1i komplew it-
trattament wara li lestew l-istudju dwar is-sigurta i.v. (ghoti gol-vini) u tfal li rregistraw direttament fl-
istudju tas-sigurta. Tfal li rregistraw direttament ir¢ivew doza tal-bidu ta’ brivaracetam ta’

1 mg/kg/jum u skont ir-rispons u t-tollerabbilta, id-doza zdiedet sa massimu ta’ 5 mg/kg/jum billi giet
irduppjata d-doza f’intervalli ta’ gimgha. L-ebda tifel/tifla ma r¢ivew doza ta’ aktar minn 200 mg/jum.
Ghal tfal 1i jiznu 50 kg jew aktar id-doza tal-bidu ta’ brivaracetam kienet ta’ 50 mg/jum u skont ir-
rispons u t-tollerabbilta, id-doza zdiedet sa massimu ta’ 200 mg/jum b’zieda ta’ 50 mg/jum fil-gimgha.

Mill-istudji migbura tas-sigurta open-label u tal-PK fuq terapija agguntiva, 186 tifel/tifla b’POS fil-
medda ta’ eta ta’ xahar < 16-il sena r¢ivew brivaracetam, li minnhom 149 kien ilhom jir¢ievu
t-trattament ghal > 3 xhur, 138 ghal > 6 xhur, 123 ghal > 12-il xahar, 107 ghal > 24 xahar, u 90 ghal
> 36 xahar.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini ddiferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji bi
brivaracetam f’wiehed jew iktar kategoriji tal-popolazzjoni pedjatrika fl-epilessija b’accessjonijiet
partial onset (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatriku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Brivaracetam pilloli miksija b’rita,soluzzjoni orali u soluzzjoni ghal injezzjoni gol-vina juru l-istess
AUC, izda l-koncentrazzjoni massima fil-plazma hija harira oghla wara t-tehid gol-vina. Brivaracetam
juri farmakokinetika linejari u indipendenti mil-hin b’varjabilita baxxa kemm fl-istess pazjent kif ukoll
bejn il-pazjenti, u juri assorbiment komplet, rabta mal-proteijini baxxa hafna, eliminazzjoni mill-
kliewi wara bijo-trasformazzjoni estensiva, u metaboliti farmakologikament inattivi.

Assorbiment
Brivaracetam huwa assorbit malajr u kompletament wara t-tehid mill-halq u 1-bijodisponibbilta hija

approssimament 100 %. It-tmex medju ghal pilloli 1i jittiechdu minghajr 1-ikel hija siegha (medda ta’ tmax
hija 0.25 sa3 sighat).
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It-tehid flimkien ma’ ikla gholja fix-xaham baxxa r-rata ta’ assorbiment (tmax medju 3 sighat) u naqqas
il-konc¢entrazzjoni massima fil-plazma (37 % izjed baxxa) ta’ brivaracetam, izda l-livell ta’
assorbiment baqa’ ma nbidilx.

Distribuzzjoni
Brivaracetam huwa marbut b’mod dghajjef (<20 %) mal-protejini fil-plazma. Il-volum ta’
distribuzzjoni hija 0.5 L/kg, valur vi¢in hafna dak tat-total tal-ilma fil-gisem.

Minhabba il-lipophylicity (Log P) brivaracetam ghandu permjabillta tal-membranja ta¢-celloli gholja.

Bijotrasformazzjoni

Brivaracetam huwa primarjament metabolized bil-idrolizi tal-parti amide biex jifforma 1- carboxylic
acid 1i jikkorispondi (approximament 60 % tal-eliminazzjoni), u sekondarjament bil- idroxilazzjoni tal-
katina tal-genb propyl side chain (approssimament 30 % tal-eliminazzjoni). L-idrolizi tal-parti amide
iwassal ghal metablite ta’ carboxylic acid metabolite (34 % tad-doza fl-awrina) huwa mghajjun minn
amidase fil-fwied u barra mill-fwied. In vitro, l-idroxilazzjoni ta’ brivaracetam hija medjata
prim¢iparjament b’CYP2C19. 1z-zewgt metaboliti, huma mmetabolizzati aktar u jiffurmaw actu
idroxilat komuni fformat b’mod predominanti b’idroxylazzjoni ta’ katina tal-genb propyl fuq il-
metabolit carboxylic acid (il-bi¢¢a I-kbira minn CYP2C9). In vivo, f’suggetti umani li ghandhom
mutazzjonijiet ineffettivi ta” CYP2C19, il-produzzjoni tal-hydroxy metabolite huwa mnaqgqgas b’ 10
darbiet waqt li brivaracetam innifsu zdied b’22 % jew 42 % f’individwi b’alleles wiehed jew it-tnejn
mutati. It-tliet metaboliti mhumiex farmakologikament attivi.

Eliminazzjoni

Brivaracetam huwa eliminat princ¢iparjament b’metabolizmu u eskrezzjoni fl-awrina. 1zjed minn 95 %
tad-doza, inkluz il-metabiliti, huma mnehhija fl-awrina fi zmien 72 siegha wara t-tehid. Inqas minn

1 % tad-doza hija mnehhija fl-ippurgar u inqas minn 10 % ta’ brivaracetam huwa mnehhi mhux
mibdul fl-awrina. [l-half-life (t1/2) terminali fil-plazma hija approssimament 9 siegha. Il-eliminazzjoni
totali fil-plazma fil-pazjenti kien stmat ghal 3.6 L/siegha.

Linearita

I1-farmakokinetika hija proporzjonali ghad-doza minn 10 sa mill-inqas 600 mg.

Interazzjonijiet ma’ medicini ohra

Brivaracetam huwa mnehhi b’modi differenti inkluz eskrezzjoni mill-kliewi, idrolizi mhux medjat
minn CYP u oxidazzjonijiet medjati minn CYP. In vitro, brivaracetam mhux substrate ta’ P-
glycoprotein (P-gp) uman, protejini rezistenti ghal medic¢ini multipli (MRP) 1 u 2, u x’aktarx mhux
organic anion transporter polypeptide 1B1 (OATP1B1) u OATP1B3.

Assays in vitro wrew li d-dispozizzjoni ta’ brivaracetam m’ghandux ikun sinifikament affetwat b’xi
inibituri ta” CYP (ez. CYP1A, CYP2C8, CYP2C9, CYP2D6 u CYP3A4).

In vitro, brivaracetam ma kienx inhibitur ta’ CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2(9,
CYP2D6, CYP3A4, jew it-transportaturi P-gp, BCRP, BSEP MRP2, MATE-K, MATE-1, OATP1BI,
OATPI1B3, OAT1 u OCT1 f’kon¢entrazzjonijiet klinikament relevanti. /n vitro, brivaracetam ma
attivax CYP1A2.

Farmakokinetika f*gruppi ta’ pazjenti specjali

Anzjani (65 sena u ’l fuq)

Fi studju f"persuni anzjani (65 sa 79 sena t’cta; b’creatinine clearence ta’ 53 sa 98 mL/min/1.73 m?) li
r¢ivew brivaracetam 400 mg/gurnata b’tehid bid, il-half-life tal-plazma ta’ brivaracetam kienet

7.9 siegha u 9.3 siegha fil-gruppi ta’ bejn is- 65 u 75 sena u >75 sena, rispettivament. [l-eliminazzjoni
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steady state fil-plazma ta’ brivaracetam kien simili (0.76 mL/min/kg) ghal dik f’irgiel zaghzagh
f’sahhithom (0.83 mL/min/kg) (ara sezzjoni 4.2).

Indeboliment renali

Studju f’persuni b’indeboliment sever renali (creatinine clearance <30 mL/min/1.73 m* u
m’ghandhomx bzonn dijalizi) wrew li I-AUC tal-plazma ta’ brivaracetam kienet mizjuda
moderatament (+21 %) relattivament ghal controls f’sahhithom, izda I-AUC metaboliti a¢iduzi, idroxi
u hydroxyacid kienu mizjuda 3-, 4-, u 21-fold, rispettivament. Il-eliminazzjoni mill-kliewi ta’ dawn il-
metaboliti mhux attivi kienu mnaqqgsa 10 darbiet. Fi studji mhux klini¢i il-metabolit hydroxyacid ma
zvelax xi problemi fis-sigurta. Brivaracetam ma giex studjat f’pazjenti sottomessi ghal emodijalizi (ara
sezzjoni 4.2).

Indeboliment tal-fwied

Studju tal-farmakokinetika f’persuni b’cirrhosis tal-fwied (klassijiet Child-Pugh A, B, u C) wrew
zidiet fl-esponiment simili ghal brivaracetam irrispettivament ghas-severita tal-marda (50 %, 57 % u
59 %), relativi ghal kontrolli mqabblin f’sahhithom (ara sezzjoni 4.2)

Piz tal-gisem
Tnaqqis ta’ 40 % fil-koncentrazzjonijiet steady-state kien stmat f"medda ta’ piz tal-gisem minn 46 kg
sa 115 kg. Madanakollu, din mhix ikkonsidrata bhala differenza klinikament rilevanti.

Generu
M’hemmx differnzi klinikament rilevanti fil-farmakokinetika ta’ brivaracetam skont il-generu.

Razza

F’ immodellar tal-farmakokinetika fil-popolazzjoni ta’ pazjenti epileptici, il-farmakokinetika ta’
brivaracetam ma kinetx affetwata sinifikament bir-razza (Kawkaza, Aziatika). In-numru ta’ pazjenti
b’etni¢ita ohra kien limitat.

Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

L’EC50 (il-kon¢entrazzjoni fil-plazma ta’ brivaracetam li tikkorrespondi ghal 50 % tal-effett
massimu) kien stmat li hu 0.57 mg/L. Din il-kon¢entrazzjoni fil-plazma hija harira oghla mill-
esponiment medju wara dozi ta’ brivaracetam ta’ 50 mg/gurnata. Kien hemm aktar tnaqqis fil-
frekwenza tal-accessjonijiet meta d-doza tizdied ghal 100 mg/gurnata u tilhaq pjanura

b’200 mg/gurnata.

Popolazzjoni pedjatrika

Fi studju farmakokinetiku b’perjodu ta’ evalwazzjoni ta’ 3 gimghat u b’zieda fissa fil-gimgha ta’

3 passi fit-titrazzjoni li uza s-soluzzjoni orali ta’ brivaracetam, 99 individwu ta’ eta minn xahar sa
<16-il sena gew evalwati. Brivaracetam inghata f’dozi li zdiedu kull gimgha ta’ madwar 1 mg/kg/jum,
2 mg/kg/jum, u 4 mg/kg/jum. Id-dozi kollha gew aggustati skont il-piz tal-gisem, u ma qabzux il-
massimu ta’ 50 mg/jum, 100 mg/jum, u 200 mg/jum. Fi tmiem il-perjodu ta’ evalwazzjoni, l-individwi
setghu kienu eligibbli biex jidhlu fi studju ta’ segwitu fit-tul li jkompli fuq l-ahhar doza li r¢ivew (ara
sezzjoni 4.8). Il-koncentrazzjonijiet fil-plazma dehru li kienu proporzjonali ghad-doza fil-gruppi tal-
etajiet kollha. Modellar tal-farmakokinetika tal-popolazzjoni kien ibbazat fuq data ta’ koncentrazzjoni
tal-plazma mxerrda li ngabret fl-istudju PK ta’ 3 gimghat u mill-istudju ta’ segwitu fit-tul li ghadu
ghaddej. Gew inkluzi fl-analizi 232 pazjent pedjatriku b’epilessija, ta’ eta minn xahrejn sa 17-il sena.
L-analizi indikat 1i d-dozi ta’ 5.0 (pizijiet tal-gisem 10-20 kg) u 4.0 mg/kg/jum (pizijiet tal-gisem 20-
50 kg) jipprovdu l-istess kon¢entrazzjoni medja fil-plazma fi stat fiss bhall-adulti i r¢ivew

200 mg/jum. L-eliminazzjoni stmata fil-plazma kienet ta’ 0.96 L/siegha, 1.61 L/siegha, 2.18 L/siegha
u 3.19 L/siegha ghal tfal li jiznu 10 kg, 20 kg, 30 kg u 50 kg, rispettivament. Bhala paragun, 1-
eliminazzjoni fil-plazma kienet stmata li kienet ta’ 3.58 L/siegha f’pazjenti adulti (piz tal-gisem ta’

70 kg). Bhalissa, m’hemm l-ebda data klinika disponibbli fi trabi tat-twelid.
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5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Fi studji farmakologici ta’ sigurta, 1-effetti predominanti kienu relatati mas-CNS ( 1-bi¢¢a I-kbira
depressjoni tas-CNS transitorja u attivita lokomotorili spontanja mnaqqsa) li dehret f'multipli (akbar
minn 50 darba) tad-doza attiva farmakologoka ta’ brivaracetam, 2 mg/kg. Ma kienux affetwati 1-
taghlim u 1-funzjoni tal-memorja.

Sejbiet li ma gewx osservati fi studji klini¢i, imma dehru fl-istudji fil-klieb ta’ tossikologija b’doza
ripetuta b’esponimenti simili ghal AUC fil-plazma klinika, kienu effetti epatotossi¢i (prin¢ipalment
porphyria). Madanakollu, dejta tossikologika akkumulata dwar brivaracetam u dwar compound
relatata strutturalment, indikaw li t-tibdil fl-istruttura tal-fwied tal-klieb zvilluppaw minn mekkanizmi
mhux relevanti fil-bniedem. Ebda tibil fil-fwied ma gie osservat fil-firien jew xadini wara t-tehid
kroniku ta’ brivaracetam {5 u 42 darba l-esponiment kliniku AUC. Fix-xadini, sinjali fis-CNS (il-
waqqaf, telf ta’ bilan¢, movimenti mhux co-ordinati) graw b’64 darba s-Cpax kliniku, b’dawn l-effetti
jidhru inqas biz-zmien.

Studji genotossi¢i ma’ sabux attivita mutagenika jew klastogenika. Studji dwar ir-riskju ta’ kan¢er ma
wrewx potenzjal ta’ kancer fil-firien, minn banda l-ohra z-zieda fl-in¢idenza ta’ tumuri epatocellulari
fil-grieden maskili huma kkunsidrati bhala rizultat taa’ mod t’azzjoni, mhux genotossiku, marbut ma’
induzzjoni tal-enzim tal-fwied simili ghal dik ta’ phenobarbitone, li hija fenomenu maghruf specifiku
ghal animali gerriema.

Brivaracetam ma kellux effett fuq il-fertilita maskili jew feminili u ma wera ebda potenzjal
teratogeniku kemm fil-far kif ukoll fil-fenek. Fil-fniek, kien osservat tossicita ghal embriju f’doza
tossika ghall-omm b’livell t’esponiment 8- darbiet 1-esponiment AUC kliniku fid-doza massima
rrikkmandata. Fil-firien, brivaracetam ken muri li jghaddi facilment mill-placenta u jigi mirhi fil-halib
ta’ firien li jreddghu b’koncentrazzjonijiet simili ghal livelli tal-plazma fl-omm.

Brivaracetam ma weriex potenzjal ghal dipendenza fil-firien.

Studji fug animali govanili

F’firien govanili, livell t’esponimentta’ brivaracetam assocjat 6 sa 15-il darba I-esponiment AUC
kliniku fid-doza massima rikkmandata indottaw effetti avversi fl-izvillup (i.e. mortalita, sinjali klini¢i,
tnaqqis fil-piz tal-gisem u piz tal-mohh baxx). Ma kienx hemm effett avversi fuq il-funzjoni tas-CNS,
l-ezami newropatologiku u dak histopatologiku tal-mohh. Fi klieb govanili, it-tibdiliet li ndotta
brivaracetam b’livelli t’esponiment 6- darbiet aktar mill-esponiment AUC kliniku kien simili ta’ dak
osservat f’annimali adulti. Ma kienx hemm ebda effetti avversi f’ebda punti ta’ tmiem standard ta’
zvillup jew ta’ maturazzjoni.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ ec¢¢ipjenti

Sodium citrate

Citric acid anhydrous (for pH-adjustement)

Methyl parahydroxybenzoate (E218)

Carmellose sodium

Sucralose

Likwidu Sorbitol (E420)

Glycerol (E422)

Toghma ta’ raspberry (propylene glycol (E1520) 90 % - 98 %)
Ilma purifikat
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6.2 Inkompatibbiltajiet
Mhux applikabbli.
6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott mediéinali

4 snin
Wara li I-ewwel jinfetah: 8 xhur

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

M’hemmzx bzonn kondizzjonijiet ta’ hazna specjali ghal dan il-prodott.

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

Flixkun tal-hgieg kulur ambra ta’ 300 mL (tip III) b’tap abjad resistanti ghat-tfal (polypropylene)
f’kaxxa li fiha wkoll siringa ta’ 5 mL (marki ta’ gradwazzjoni blu) u ta’ 10 mL (marki ta’
gradwazzjoni suwed) mLghad-dozagg orali immarkata (polypropylene, polyethylene) u edepter ghas-
siringa (polyethylene).

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

L-ebda htigijiet spe¢jali ghar-rimi.

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.

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgju

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/15/1073/021

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni : 14 Jannar 2016
Data tal-ahhar tigdid: 9 ta’ Ottubru 2020

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

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

Briviact 10 mg/mL soluzzjoni ghall-injezzjoni/ infuzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull mL fih 10 mg brivaracetam
Kull kunjett ta’ 5 mL fiha 50 mg brivaracetam

Ecc¢ipjent(i) b’effett maghruf:
Kull mL ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni/ infuzjoni fiha 3.8 mg sodium.

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

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni/ infuzjoni (injezzjoni/ infuzjoni)

Soluzzjoni cara, bla kulur.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Briviact huwa indicat bhala terapija agguntiva fit-trattament ta’ accessjonijiet tat-tip partial onset
kemm bi jew minghajr generalizzazzjoni sekondarja fadulti, adoloxxenti u tfal minn eta ta’ sentejn
b’epilessija.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Pozologija

Brivaracetam soluzzjoni ghall-injezzjoni/ infuzjoni huwa rotta alternattiva ghal pazjenti meta ma
jkunux jistghu jiehdu ghal ftit zmien medic¢ina mill-halq. M’hemmzx esperjenza b’tehid minn gol-vina
darbtejn kuljum ta’ brivaracetam ghal perjodi akbar minn 4 ijiem.

II-pozologija rakkomandata ghal adulti, adolexxenti u tfal minn eta ta’ sentejn hija migbura fil-qosor

fit-tabella li gejja. Id-doza ghandha tinghata f*Zewg dozi magsumin indags, madwar 12-il siegha minn
xulxin.

Doza tal-bidu rakkomandata Doza tal-manteniment Medda tad-doza
rakkomandata terapewtika*

Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti

50 mg/jum (jew 100 mg/jum)** 100 mg/jum 50 - 200 mg/jum

Adolexxenti u tfal li jiZznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg

1 mg/kg/jum (sa 2 mg/kg/jum)** 2 mg/kg/jum 1 — 4 mg/kg/jum

Tfal li jiznu minn 10 kg sa ingas minn 20 kg

1 mg/kg/jum (sa 2.5 mg/kg/jum)** 2.5 mg/kg/jum 1 — 5 mg/kg/jum

* Abbazi tar-rispons tal-pazjent individwali, id-doza tista’ tigi aggustata f’din il-medda tad-doza
effettiva.
** Abbazi tal-valutazzjoni tat-tabib ta’ htiega ta’ kontroll tal-acc¢essjonijiet
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Adulti

Brivaracetam jista’ jinbeda kemm b’tehid minn gol-vina kif ukoll minn gol-halq. Meta taqleb minn
tehid orall ghal gol-vina jew vice versa, id-doza ta’ kuljum tota;i u l-fekwenza tat-tehid iridu
jinzammu.

Id-doza rakkomandata tal-bidu hija ta’ jew 50 mg/gurnata jew 100 mg/gurnata abbazi tal-evalwazzjoni
tat-tabib tat-tnaqqis mehtieg fl-accessjonijiet meta mqabbel ma’ effetti sekondarji potenzjali. Ibbazat
fuq ir-rispons u t-tollerabbilta individwali tal-pazjenti, id-doza tista’ tigi aggustata fil-medda tad-doza
effettiva ta’ 50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata.

Adolexxenti u tfal li jkunu jiznu 50 kg jew aktar

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 50 mg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’doza ta’

100 mg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ a¢¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 100 mg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 50 mg/jum u 200 mg/jum.

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 1 mg/kg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’dozi sa

2 mg/kg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ ac¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 2 mg/kg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 1 mg/kg/jum u 4 mg/kg/jum.

Tfal li jiznu minn 10 kg sa inqas minn 20 kg

Id-doza tal-bidu rakkomandata hi ta’ 1 mg/kg/jum. Brivaracetam jista’ jinbeda wkoll f’dozi sa

2.5 mg/kg/jum abbazi ta’ valutazzjoni ta’ tabib tal-bzonn ghal kontroll ta’ ac¢essjonijiet. Id-doza ta’
manteniment rakkomandata hi ta’ 2.5 mg/kg/jum. Abbazi tar-rispons ta’ pazjent individwali, id-doza
tista’ tigi aggustata fil-medda ta’ doza effettiva ta’ bejn 1 mg/kg/jum u 5 mg/kg/jum.

Dozi mitlufa

Jekk pazjenti jitilfu xi doza jew izjed, huwa rrikkmandat li jiehdu doza singola kif jiftakru u d-doza li
jmiss fil-hin tas-soltu filghodu jew filghaxija. Dan jista’ jevita li jinzel il-livell tal-kon¢entrazzjoni fil-
plazma izjed mil-livell ta’ effika¢ja u li jkun hemm acééessjonijiet mil-gdid.

Twaqqif

Ghal pazjenti b’eta minn 16-il sena, jekk brivaracetam ikun irid jitwaqqaf, huwa rrikkmandat li d-doza
titnagqqas gradwalment b’50 mg/gurnata fuq medda ta’ gimgha.

Ghal pazjenti taht l-eta ta’ 16-il sena, jekk brivaracetam ikun irid jitwaqqaf, huwa rrikkmandat li
d-doza titnaqqas b’massimu ta’ nofs id-doza kull gimgha sakem tintlahaq doza ta’ 1 mg/kg/gurnata
(ghal pazjenti b’piz tal-gisem ta’ inqas minn 50 kg) jew 50 mg/gurnata (ghal pazjenti b’piz tal-gisem
ta’ 50 kg jew iktar).

Wara gimgha ta’ trattament b’50 mg/gurnata, hija rrikkmandata gimgha finali b’doza ta’

20 mg/gurnata

Popolazzjonijiet Specjali

Anzjani (65 sena u aktar)
M’hemmx ghalfejn aggustament fid-doza f’pazjenti anzjani (ara sezzjoni 5.2)
L-esperjenza klinika f’pazjenti > 65 sena hija limitata.

Impediment renali

M’hemmx bzonn aggustament tad-doza f’pazjenti b’impediment fil-funzjoni renali (ara sezzjoni 5.2).
Minhabba nuqqas ta’ dejta, Brivaracetam mhux irrikkmandat f’pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar
stadji 1i jkunu sottomessi ghal dijalizi. Abbazi ta’ dejta f’adulti, I-ebda aggustament fid-doza mhu
mehtieg ghal pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi. M”’hemmx data klinika
disponibbli f’pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment tal-kliewi.
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Impediment tal-fwied

Esponiment ghal brivaracetam kienet oghla f’pazjenti adulti b’mard kroniku tal-fwied.

F’pazjenti b’indeboliment tal-fwied, huma rakkomandati d-dozi aggustati li gejjin, moghtija £°2 dozi
maqgsumin, madwar 12-il siegha minn xulxin ghall-istadji kollha ta’ indeboliment tal-fwied (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.2). M’hemmx data klinika disponibbli f’pazjenti pedjatri¢i b’indeboliment tal-
fwied.

Eta u piz tal-gisem Doza tal-bidu Doza massima ta’
rakkomandata kuljum rakkomandata

Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u 50 mg/jum 150 mg/jum

adulti

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas 1 mg/kg/jum 3 mg/kg/jum

minn 50 kg

Tfal li jiznu minn 10 kg sa inqas minn 20 kg 1 mg/kg/jum 4 mg/kg/jum

Pazjenti pedjatrici li jkollhom ingas minn sentejn

L-effikacja ta’ brivaracetam f’pazjenti pedjatri¢i ta’ inqas minn sentejn ma gietx determinata s’issa.
Data disponibbli hija deskritta fis-sezzjoni 4.8, 5.1, u 5.2 izda ma tista’ ssir I-ebda rakkomandazzjoni
dwar pozologija.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

- Doza bolus gol-vina: brivaracetam jista’ jinghata bhala bolus gol-vina minghajr ma jigi dilwit.

- Infuzjoni gol-vina: brivaracetam jista’ jigi dilwit f’dilwent kompatibbli u jinghata bhala
infuzjoni gol-vina ta’ 15-il minuta (ara sezzjoni 6.6). Dan il-prodott medi¢inali ma jistax jigi
dilwit ma’ prodotti medicinali ohra

Rivaracetam injezzjoni bolus jew infuzjoni ma gietx studjata f’kondizzjonjieu akuti ez. Satus
epilepticus u ghalhekk mhix rrikmandata ghalhekk.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe derattiv ta’ pyrrolidone iehor jew
wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Hsibijiet u agir ta’ suwicidju

Hsibijiet u agir ta’ suwicidju kienu rrappurtati f’pazjenti ttrattati b’medicini ta’ kontra l-epilessija
(AEDs), inkluz brivaracetam, f’diversi indikazzjonijiet. Meta-analizi ta’ studji klini¢i fuq AEDs,
randomizzati kkontrollati mill-placebo wriet ukoll Zieda zghira fir-riskju ta’ hsibijiet u agir ta’
suwicidju. [l-mekkanizmu ta’ dan ir-riskju mhux maghruf u d-dejta disponibbli ma jeskludux il-
possibilta ta’ riskju akbar ghal brivaracetam.

[I-pazjenti ghandhom jigu segwiti ghal sinjali ta hsibijiet u agir ta’ suwicidju u jigi kkunsidrat it-
trattament addattat. Pazjenti (u dawk li jiechdu hsiebhom) ghandhom jigu avzati sabiex ifittxu parir
mediku ghaladarba jitfaccaw sinjali ta’ hsibijiet u agir ta’ suwicidju. Ara wkoll sezzjoni 4.8; data
pedjatrika.

Impediment tal-fwied

Hemm dejta klinika limitata dwar l-uzu ta’ brivaracetam f’pazjenti b’impediment tal-fwied pre-
ezistenti. Aggustamenti fid-doza huma rrikmandati ghal pazjenti b’impediment tal-fwied (ara
sezzjoni 4.2).
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Ec¢ipjenti

Dan il-prodott medic¢inali fih 19.1 mg sodium f’kull kunjett, ekwivalenti ghal 1 % tal-ammont
massimu rakkomandat mill-WHO ta’ 2 g sodium li ghandu jittiched kuljum minn adult.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni
Studji formali ta’ interazzjoni twettqu biss f’adulti.

Interazzjonijiet farmakodinamici

Trattament flimkien ma’ levetiracetam

Fi studji klini¢i, ghalkemm in-numri kienu limitati, ma kienx hemm ebda benefi¢¢ju osservat ta’
brivaracetam versus placebo f’pazjenti li jiehdu levetiracetam flimkien. Ma kienux osservati aspetti
ohra ta’ sigurta jew tollerabbilta li jistghu jhassbuk. (ara sezzjoni 5.1)

Interazzjoni mal-alkohol

Fi studju farmakokinetiku u farmakodinamiku ta’ interazzjoni bejn doza singola ta 200 mg
brivaracetam u infuzzjoni kontinwa ta’ ethanol 0.6 g/L f’suggetti adulti, ma kien hemm ebda
interazzjoni farmakokinetika, izda brivaracetam bejn wiehed u ichor irdoppjaw l-effett tal-alkohol fuq
funzjoni psikomotorili, attenzjoni u memorja. Mhux irrikkmandat it-tehid ta’ brivaracetam mal-
alkohol.

Interazzjonijiet farmakokineti¢i

Effetti ta’ prodotti medicinali ohra fuq il-farmakokinetika ta’ brivaracetam

Dejta in vitro tissuggerixxi li brivaracetam ghandu potenzjal baxx ghal interazzjoni. [1-mod prin¢ipali
ta’ dispozizzjoni ta’ brivaracetam hija permess ta’ idrolizi indipendenti minn CYP . It-tieni mod ta’
dispozizzjoni tinvolvi idroxilazzjoni li hu medjat minn CYP2C19 (ara sezzjoni 5.2).

Koncentrazzjonijiet tal-plazma ta’ brivaracetam jistghu jizdiedu meta jinghataw flimkien ma’
inhibituri b’sahhithom ta” CYP2C19 (ez. fluconazole, fluvoxamine), imma r-riskju ta’ interazzjoni
klinikament rilevanti medjata minn CYP2C19-mediated hija kkonsidrata baxxa. Hemm data klinika
limitata disponibbli li timplika li 1-ghoti flimkien ta’ cannabidiol jista’ jzid I-esponiment fil-plazma ta’
brivaracetam, possibilment permezz tal-inibizzjoni ta” CYP2C19, izda r-rilevanza klinika mhix certa.

Rifampicin

F’pazjenti f’sahhithom, meta jinghata flimkien ma’ rifampicin li tindotta 1-enzimi bil-qawwa

(600 mg/gurnata ghal 5 tijiem), inaqqas l-erja taht il-kurva tal-koncentrazzjonijiet tal-plazma ta’
brivaracetam (AUC) b’45%. Dawk li jiktbu 1-medi¢ina ghandhom jikkonsidraw li jaggustaw id-doza
f’pazjenti li jibdew jew jispiccaw it-trattament b’rifampicin.

AED’s li jindottaw I-enzimi bil-gawwi

Kon¢entrazzjonijiet tal-plazma ta’ brivaracetam kienu mnaqqsa meta nghata flimkien ma’ AEDs li
jindottaw l-enzimi bil-qawwa (carbamazepine, phenobarbital, phenytoin) imma m’hemmx bzonn
aggustament fid-doza (ara tabella 1).

Medicini li jindottaw l-enzimi ohrajn

Medicini ohra li jindottaw bis-sahha l-enzimi (bhal St John's wort (Hypericum perforatum)) jistghu
wkoll inaggsu l-espozizzjoni sistemika ta’ brivaracetam. Ghalhekk, trid tittieched attenzjoni meta tibda
jew tispicca trattament b’St John’s Wort.

Effetti ta’ brivaracetam fuq medicini ohra

Brivaracetam meta jinghata kemm f’dozi ta 50 jew 150 mg/gurnata ma kellux effett fuq 1-AUC ta’
midazolam (immetabolizzat minn CYP3A4). Ir-riskju ta’ interazzjonijiet ta’ CYP3 A4 rilevanti huwa
kkonsidrat bhala baxx.
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Studji in vitro wrew li brivaracetam jesebixxi ftit jew ftit li xejn inhibizzjoni ta’ CYP450 isoforms
hlief ghal CYP2C19. Brivaractam jista’ jzid koncentrazzjonijiet tal-plazma ta prodotti medic¢inali
mmetabolizzati b’CPY2C19( ez. lanzoprazole, omeprazole, diazepam). Meta gie ttestjat in vitro,
brivaracetam ma indottax CYP1A1/2 imma ndotta CYP3A4 u CYP2B6. L’ebda induzzjoni ta’
CYP3A4 ma nstaghbet in vivo (ara midazolam hawn fuq). L-induzzjoni ta’ CYP2B6 ma kienitx
investigata in vivo u brivaracetam jista’ jnaqqas il-koncentrazzjonijiet tal-plazma tal-prodotti
medic¢inali immetabolizzati b’CYP2B6 (ez. efavirenz). Studji ta’ interazzjonijiet in vitro li
jiddeterminaw l-effetti inhibitorji potenzjali fuq transporters ikkonkludew li m’hemmx effetti
klinikament rilevanti, hlief ghal OAT3. In vitro, Brivaracetam jinhibixxi OAT3 b’nofs il-
kon¢entrazzjoni inhibitorja massima 42- il-darba oghla minn Cpax fl-oghla doza klinika. Brivaracetam
200mg/gurnata jista’ jzid il-koncentrazzjonijiet tal-plazma tal-prodotti medicinali ttrasportati permezz
ta’ OAT3.

Medic¢ini kontra l-epilessija

Interazzjonijiet potenzjali bejn brivaracetam (50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata) u AEDs ohra kienu
investigati f’analizi migbura ta kon¢entrazzjonijiet tal-medic¢ina fil-plazma mill-istud;ji kollha ta’

fazi 2-3 u f’analizi ta’ farmakokinetika fil-popolazzjoni fi studji klini¢i f’fazi 2-3 ikkontrollati mill-
placebo, u fi studji ddedikati ta’ interazzjoni bejn medicina u ohra (ghal dawn 1-AEDs li gejjin:
carbamazepine, lamotrigine, phenytoin u topiramate).

L-effett tal-interazzjoni fuq il-konc¢entrazzjoni fil-plazma huwa elenkat f’tabella 1 (iz-zieda hija
indikata bhala “1” u t-tnaqqis “}”, erja taht konc¢entrazzjoni tal-plazma versus lil-hin bhala “AUC”, il-
konc¢entrazzjoni massima osservata bhala Cmax).

Tabella 1: Interazzjonijiet farmakokinetici bejn brivaracetam u AEDs ohra

AED meta jinghata Influwenza ta’ AED fuq Influwenza ta’ brivaracetam fuq
flimkien koné¢entrazzjonijiet ta’ koné¢entrazzjonijiet ta’ AED’s
brivaracetam fil-plasma fil-plasma
Carbamazepine AUC29 % | Carbamazepine - Xejn
Cmax 13 % | Carbamazepine-epoxide 1
M’hemmx bzonn aggustament fid- (Ara isfel)
doza M’hemmzx bzonn aggustament fid-
doza.
Clobazam Dejta mhux disponibbli Xejn
Clonazepam Dejta mhux disponibbli Xejn
Lacosamide Dejta mhux disponibbli Xejn
Lamotrigine Xejn Xejn
Levetiracetam Xejn Xejn
Oxcarbazepine Xejn Xejn (monohydroxy derivative,
MHD)
Phenobarbital AUC19% | Xejn
M’hemmx bzonn aggustament fid-
doza
Phenytoin AUC21 % | Xejn
M’hemmx bzonn aggustament fid- *AUC 20% 1
doza ® Crnax 20% 1
Pregabalin Dejta mhux disponibbli Xejn
Topiramate Xejn Xejn
Valproic acid Xejn Xejn
Zonisamide Dejta mhux disponibbli Xejn

2 ibbazat fuq studju li jinvolvi t-tehid ta’ doza supraterapewtika ta’ 400 mg/gurnata brivaracetam

Carbamazepine

Brivaracetam huwa inhibitur moderat riversibli ta’ epoxide hydrolase li jirrizulta f’zieda fil-
konc¢entrazzjoni ta’ carbamazepine epoxide, metabolit attiv ta’ carbamazepine. Fi stud;ji klinici
kkontrollati, il-kon¢entrazzjoni fil-plazma ta’ carbamazepine epoxide zdiedet b’medja ta’ 37%, 62% u
98% bi ftit tibdil b’dozi ta’ brivaracetam ta’ 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata
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rispettivament. Ma kienux osservati riskji ghas-sigurta. Ma kienx hemm effett addittiv ta’
brivaracetam u valproate fuq I-AUC ta’ carbamazepie epoxide.

Kontracettivi orali

It-tehid flimkien ta’ brivaracetam (100 mg/gurnata) b’kontracettiv orali li fih ethinylestradiol

(0.03 mg) u levonorgestrel (0.15 mg) ma influwenzax il-farmakokinetika ta ebda sustanza. Meta
brivaracetam inghata flimkien f’doza ta’ 400 mg/gurnata (id-doppju tad-doza massima rrikkmandata
ta’ kuljum) ma’ kontracettiv orali li fih ethinylestradiol (0.03 mg) u levonorgestrel (0.15 mg), tnaqqis
fl-AUCs ta’ estrogen u progestin ta’ 27% u 23%, rispettivament, kienet osservata minghajr impatt fuq
is-soppressjoni ta” ovulazzjoni. Generalment ma kienx hemm tibdil fil-profili ta’ kon¢entrazzjoni-hin
ta’ endogenous markers estradiol, progesterone, luteinizing hormone (LH), follicle stimulating
hormone (FSH), u sex hormone binding globulin (SHBG).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jistehu jkollhom it-tfal

It-tobba ghandhom jiddiskutu l-ippjanar tal-familja u l-kontracezzjoni ma’ nisa li jistghu jkollhom it-
tfal i jiehdu brivaracetam (ara Tqala).
Jekk mara tiddeciedi li tohrog tqila, I-uzu ta’ brivaracetam ghandu jerga jigi meqjus bir-reqqa.

Tqala

Riskju relatat ma’ accessjonijiet u medicini ta’ kontra [l-epilessija in generali

Ghal kull medicina ta’ kontra l-epilessija, kien muri li fit-tfal ta’ nisa ttrattati ghal-epilessija, il-
prevalenza ta’ malformazzjonijet hija tnejn jew tliet darbiet akbar mir-rata ta’ bejn wiehed u iehor 3%
fil-popolazzjoni in generali. Fil-popolazzjoni fuq it-trattament, kienet innotata zieda ta’
malformazzjonijet b’politerapija, izda ma gietx i¢¢arata kemm hu responsabbli it-trattament u/jew il-
kundizzjoni innifisha.

It-twaqqif tat-terapiji ta’ kontra l-epilessija tista’ tirrizulta fl-aggravazzjoni tal-marda li tista’ tkun ta’
detriment kemm ghall-omm kif ukoll ghall-fetu.

Riskju relatat ma’ brivaracetam

Hemm ammont limitat ta’ dejta mill-uzu ta’ brivaracetam f’nisa tqal. M’hemm ebda dejta fuq it-
trasferiment minn gol-placenta fil-bniedem imma gie muri li brivaracetam jghaddi fa¢ilment mill-
placenta fil-firien (see section 5.3). Ir-riskju potenzjali ghal bniedem mhux maghruf. Studji fuq I-
annimali ma sabu ebda potenzjal teratogeniku ghal brivaracetam (ara sezzjoni 5.3)

F’ studji klini¢i, brivaracetam kien uzat bhala terapija agguntiva u meta uzat ma’ carbamazepine,
indotta zieda relatata mad-doza fil-kon¢entrazzjoni tal-metabolit attiv, carbamazepine-epoxide (ara
sezzjoni 4.5). M’hemmx dejta sufficjenti sabiex tiddetermina is-sinifikanza klinika ta’ dan l-effett fuq
it-tqala.

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, brivaracetam m’ghandux jintuza wagqt it-tqala jekk mhux klinikament
necessarju (jekk il-beneficcju ghall-omm ¢arament taccedi r-riskju potenzjali ghal fetu).

Treddigh

Brivaracetam jigi eliminat fil-halib tas-sider tal-bniedem. Trid tittiched dec¢izjoni jekk jitkompliex it-
treddigh jew jittwaqqafx brivaracetam, meta tikkonsidra I-benefi¢¢ju tal-medi¢ina ghall-omm. Fil-kaz
tat-tehid flimkien ta’ brivaracetam u carbamazepine, l-ammont ta’ carbamazepine-epoxide li jigi mirhi
gol-halib tal-omm jistax jizdied. M hemm bizzejjed dejta sabiex tiddetermina s-sinifikanza klinika.
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Fertilita

M’hemmx dejta disponibbli fuq l-effett ta’ brivaracetam fuq il-fertlita. Fil-firien ma kien hemm ebda
effett fuq il-fertilita bi trattament ta’ brivaracetam (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Brivaracetam ghandu effett zghir jew effett moderat fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.
Minhabba li possibilment ikun hemm differenzi fis-sensittivita individwali, xi pazjenti jistghu
jesperjenzaw nghas, sturdament, u sintomi ohra relatati mas-sistema nervuza ¢entrali (CNS), il-
pazjenti ghandhom jigu avzati biex ma jsuqux karozza jew jhaddmu magni ohra potenzjalment
perikoluzi sakemm jkunu familjari mal-effetti ta’ brivaracetam fuq l-abbilta taghhom li jaghmlu dawn
l-attivitajjiet.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

L-izjed avvenimenti avversi frekwentament rraportati (>10%) bi trattament bil-brivaracetam kienu:
nghas (14.3%) u sturdament (11.0%). Dawn kienu t’intensita baxxa jew moderata. Nghas u gheja
kienu rrapurtati b’in¢idenza oghla b’doza akbar.

Ir-rata ta’ diskontinwazzjoni minhabba avvenimenti avversi kienet 3.5%, 3.4% u 4.0%% ghal pazjenti
randomizzati fuq brivaracetam rispettivament f’doza ta’ 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u

200 mg/gurnata u 1.7% ghal pazjenti fuq placebo. Ir-reazzjonijiet avversi li l-izjed frekwentament
iwasslu ghal diskontinwazzjoni ta’ terapija bil-brivaracetam kienu sturdament (0.8%) u accessjonijiet
(0.8%).

Lista f’tabella tar-reazzjonijiet avversi

Fit-tabella hawn taht, ir-reazzjonijiet avversi, li kienu identifikati fuq bazi ta’ ezami tad-database tat-
tliet studji ta’ sigurta ikkontrollati bil-placebo u b’doza fissa f’individwi ta’ > 16-il sena huma elenkati
skont is-Sistema tal-Klassifikazzjoni tal-Organi u I-frekwenza.

Il-frekwenzi kienu definiti hekk: komuni hafna (> 1/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni
(> 1/1,000 sa < 1/100). F’kull grupp ta’ frekwenzi, 1-effetti mhux mixtieqa gew ipprezentati f’ordni ta’
serjeta minn l-aktar serji ghall-anqas serji.

Sistema tal-Klassi tal- Frekwenza Reazzjoni avversi minn studji klinici

Organi

Infezzjonijiet u Komuni Influwenza

infestazzjonijiet

Mard tad-demm u tas- Mhux komuni Newtropenija

sistema linfatika

Disturbi fis-sistema Mhux komuni Ipersensittivita ta’ Tip [

immuni

Mard tal-Metabolizmu u | Komuni Nugqgqas t’ Aptit

tan-Nutrizzjoni

Mard psikjatriku Komuni Depressjoni, ansjeta, insomnja, irritabilita
Mhux komuni Hsibijiet ta’ suwicidju, mard psikotiku,

aggressjoni, agitazzjoni

Mard tas-sistema nervuza | Komuni hafna Sturdament, nghas

Komuni Accessjonijiet, vertigo
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Sistema tal-Klassi tal- Frekwenza Reazzjoni avversi minn studji klinici
Organi

Mard respiratorju, Komuni Infezzjonijiet tal-passagg respiratorju ta’ fuq,
toraciku u medjastinali soghla

Mard gastrointestinali Komuni Dardir, rimettar, stitikezza

Mard generali u Komuni Gheja

kondizzjonijiet tas-sit ta’

amministrazzjoni

Deskrizzjoni ta reazzjonijiet avversi maghzula

Newtropenija giet irrapurtata £0.5% (6/1099) tal-pazjenti fuq brivaracetam u 0% (0/459) tal-pazjenti
fuq placebo. Erba’ minn dawn il-persuni kellhom tnaqqis fl-ghadd tan-nutrofils fil-punt bazi, u
esperjenzaw tnaqqis addizzjonali fl-ghadd tan-nutrofils wara I-bidu tat-trattament bil-brivaracetam.
Ebda wiehed mis-6 kazi ta’ newtropenija ma kien sever, kellu bzonn trattament specifiku jew wassal
ghat-twaqqif ta’ brivaracetam u hadd ma kellu infezzjionijiet asso¢jati.

Hsibijiet ta’ suwicidju kienet irrapurtata £°0.3% (3/1099) tal-pazjenti fuq brivaracetam u 0.7% (3/459)
tal- pazjenti fuq placebo. Fi studji klini¢i fuq medda qasira fuq brivaracetam f’pazjenti b’epilessija, ma
kien hemm ebda kaz ta’ suwicidju jew attentat ta’ suwi¢idju . Madanakollu, dawn it-tnejn gew
irrapurtatai fi studji ta’ estenzjoni open-label (ara sezzjoni 4.4).

Reazzjonijiet li jissuggerixxu ipersensittivita (Tip I) immedjata kienu rrappurtati £ grupp zghir ta’
pazjenti fuq brivaracetam (9/3022) waqt zvillup kliniku.

Reazzjonijiet avversi b’tehid minn gol-vina generalment dehru simili ta’ dawk osservati b’tehid minn
gol-halq. It-tehid minn gol-vina kien asso¢jat ma’ ugigh fis-sit tal-infuzjoni £°2.8% tal-pazjenti.

Popolazzjoni pedjatrika

Il-profil tas-sigurta ta’ brivaracetam osservat fit-tfal minn eta ta’ xahar kien konsistenti mal-profil tas-
sigurta osservat f’pazjenti adulti. Fi studji open-label, mhux ikkontrollati u fuq perjodu twil ta’ Zmien,
il-hsibijiet ta’ suwicidju kienu rrappurtati £°4.7 % tal-pazjenti pedjatri¢i (ivvalutati minn 6 snin ’il fuq,
aktar komuni fl-adolexxenti) meta mqabbla ma’ 2.4 % ta’ adulti u disturbi fl-imgiba kienu rrappurtati
°24.8 % tal-pazjenti pedjatri¢i meta mqgabbla ma’ 15.1 % ta’ adulti. [l-maggoranza tal-avvenimenti
kienu hfief jew moderati fis-severita, mhux serji, u ma rrizultawx fit-twaqqif tal-medicina studjata.
Reazzjoni avversa addizzjonali rrappurtata fit-tfal kienet iperattivita psikomotorja (4.7%).

Ma giet identifikata 1-ebda xejra specifika ta’ avvenimenti avversi (AE) fi tfal minn eta ta’ xahar sa
<4 snin meta mqgabbel ma’ gruppi ta’ eta pedjatrika ikbar. Ma giet identifikata 1-ebda informazzjoni
sinifikanti dwar is-sigurta li tindika z-zieda fl-in¢idenza ta’ AE partikolari f’dan il-grupp ta’ eta. Billi
d-data disponibbli fi tfal izghar minn sentejn hija limitata, brivaracetam mhux indikat f’din il-medda
ta’ etajiet. Id-data klinika disponibbli fi trabi ta’ twelid hija limitata.

Persuni anzjani

Mill -130 persuni anzjani li hadu sehem fil-programm ta’zvillup f’fazi 2/3 ta’ brivaracetam (44
bl-epilessija), 100 kellhom 65-74 sena u 30 kellhom 75-84 sena. Il-profil ta’ sigurta f’pazjenti anzjani
jidher simili ta’ dak osservat f’pazjenti adulti izghar.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

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

46


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

4.9 Doza eccessiva
Sintomi

Hemm esperjenza klinika limitata b’doza eccessiva ta’ brivaracetam fil-bniedem. Kienu rrappurtati
nghas u sturdament f’persuna f’sahhitha li hadet doza singola ta’ 1,400 mg ta’ brivaracetam.
Ir-reazzjonijiet avversi li gejjin gew irrappurtati b’doza eccessiva ta’ brivaracetam: dardir, vertigo,
disturb fil-bilan¢, ansjeta, gheja, irritabbilta, aggressjoni, insomnja, depressjoni, u hsibijiet ta’
suwicidju fl-esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq. B’mod generali, ir-reazzjonijiet avversi assocjati
ma’ doza eccessiva ta’ brivaracetam kienu konsistenti mar-reazzjonijiet avversi maghrufa.

Immaniggjar ta’ doza eccessiva

M’hemmx antidotu specifiku ghal doza ec¢cessiva bil-brivaracetam. Trattament ta’ doza eccessiva
ghandha tinkludi mizuri ta’ sapport generali. Peress li inqas minn 10% ta’ brivaracetam huwa mnehhi
fl-awrina, emodijalizi mhux mistennija li zzid b’mod sinifikanti l-elminazzjoni ta’ brivaracetam (ara
sezzjon 5.2).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: medicini ta’ kontra I-epilessija, medi¢ini ohra ta’ kontra I-epilessija,
Kodi¢i ATC: NO3AX23

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Brivaracetam juri affinita gholja u selettiva ghal synaptic vesicle protein 2A (SV2A), transmembrane
glycoprotein li jinstghab fill-livell ta’ presynaptic f'neurons u f’celloli endrokrini¢i. Ghalkemm ir-rwol
ezatt ta dan il-protejina ghadu mhux i¢carat gie muri li jgieghel exocytosis ta’ newrotransmitturi. I1-
mekkanizmu primarju tal-attivita ta’ kontra l-ac¢essjonijiet ta’ brivaracetam hija I-irbit ma’ SV2A.

Effikacja klinika u sigurta

L’effikacja ta’ brivaracetam fit-terapija agguntiva ta’ accessjonijiet partial onset (POS) kienet
stabbilita f’tliet studji klini¢i multi-¢entrali, b’doza fissa, ikkontrollati mill-placebo, double-blind u
randomised f’pazjenti ta’ 16-il sena u fughom. Id-doza ta’ kuljum ta’ brivaracetam kienet f’medda ta’
5 sa 200 mg/gurnata fl-istudji kollha. L-istudji kollha kellhom perjodu ta’ linja bazi ta’ 8 gimghat
segwit minn perjodu ta’ trattament ta’ 12 —il- gimgha b’ebda titrazzjoni ’l fuq. 1,558 pazjent irCevew
medi¢ina ta’ studju li minnhom 1,099 ircievew brivaracetam. [l-pazjenti kellhom bzonn ikollhom POS
mhux ikkontrollat ghalkemm fuq trattament b’1 jew 2 medicini ohra flimkien bhala kriterja ghad-dhul
fl-istudju. Il-pazjenti riedu jkollhom mill-inqas 8 POS wagqt il-perjodu tal-linja bazi. [l-punti primarji
tal-ahhar fl-studji f’fazi 3 kienu il-peréentagg tat-tnaqqis fil-frekwenza POS fuq il-placebo u 50 % rata
ta’ rispons ibbazata fuq tnaqqis ta’ 50 % fil-frekwenza ta’ POS mill-linja bazi.

L-izjed AED li komunament ittiched waqt I-istudju kien carbamazepine (40.6 %), lamotrigine

(25.2 %), valproate (20.5 %), oxcarbazepine (16.0 %), topiramate (13.5 %), phenytoin (10.2 %) u
levetiracetam (9.8 %). Il-frekwenza tal-acc¢essjonijiet medja fil-linja bazi fit-3 studji kien 9
accessjonijiet kull 28 gurnata. Il-pazjenti kienu ilhom medja ta’ madwar 23 sena bl-epilessija.
Ir-rizultati tal-effika¢ja huma mnizzla fil-qasir f"Tabella 2. Fuq kollox, brivaracetam kien effettiv bejn
50 mg/gurnata u 200 mg/gurnata f’terapija agguntiva f’accessjonijiet partial onset f*pazjenti ta’

16-il sena ’1 fugq.
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Tabella 2: Rizultati Importanti tal-effikacja migbura ghall-Frekwenza tal-Ac¢cessjonijiet Partial Onset
kull 28 Gurnata

Studju Pla¢ebo Brivaracetam
*Statistikament sinifikanti (valur-p)
50 mg/ 100 mg/ 200 mg/
gurnata gurnata gurnata
Study N01253"
n= 96 n=101
50 % Rata ta’ rispons 16.7 32.7° ~ ~
(p=0.008)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA 22.0° ~ ~
(p=0.004)
Study N01252)
n=100 n=99 n=100
50 % Rata ta’ Nies li Wiegbu 20.0 27.3 36.0@ ~
(p=0.372) (p=0.023)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA 9.2 20.5@ ~
(p=0.274) (p=0.010)
Study N01358
n =259 n=252 n =249
50% Rata ta’ Nies li Wiegbu 21.6 ~ 38.9" 37.8"
(p<0.001) (p<0.001)
Percentagg ta’ tnaqqis fuq il-placebo (%) NA ~ 22.8" 23.2°
(p<0.001) (p<0.001)

n = pazjenti randomizzati li r¢ivew mill-inqas doza wahda ta’ medic¢ina tal-istudju

~ Doza mhux studjata
" Statistikament sinifikanti

() Bejn wiehed u iehor 20 % tal-pazjenti kienu fuq fl-istess hin fuq levetiracetam

@ ir-rizultat primarju ghal N01252 ma lahqitx sinifikanza klinika ibbazata fuq pocedura ta’ testijiet
sekwenzjali, id-doza ta’ 100 mg/gurnata kienet sinifikanti nominalment.

Fi studji klini¢i, tnaqqis fil-frekwenza tal-acc¢essjonijiet fuq il-placebo kienet akbar b’doza ta’

100 mg/gurnata milli b’50 mg/gurnata. Minn barra ziediet fl-in¢idenza ta’ nghas u gheja dipendenti
fuq id-doza, brivaracetam 50 mg/gurnata u 100 mg/gurnata kellhom profil ta’ sigurta simili inkluz
reazzjonijiet avversi relatati mas-CNS b’uzu fit-tul.

Figura 1 turi l-percentagg ta’ pazjenti (eskluz il-pazjenti fuq levetiracetam ukoll) bil-kategorija ta’
tnaqqis mill-linja bazi ' frekwenza POS kull 28 gurnata fit-3 studji kollha. Pazjenti b’Zieda ta' izjed
minn 25% fil-POL huma murija fuq ix-xellug bhala ‘aghar’. Pazjenti b’emeljorament fil-percentagg
ta’ tnaqqis fil-frekwenza tal-linja bazi POS huma murija fl-4 kategoriji I-aktar fuq il-lemin. I1-
percentaggi ta’ pazjenti b’mill-ingas tnaqqis ta’ 50 % fil-frekwenza ta’ a¢¢essjonijiet kienu 20.3 %,
34.2 %, 39.5 %, u 37.8 % ghall-placebo, 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata, u 200 mg/gurnata,
rispettivament.
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Figura I: 1l-proporzjon ta’ pazjenti bil-kategorija ta’ rispons fl-accessjonijiet ghal
brivaracetam u placebo fuq 12-il gimgha mifrux fuq it-tliet studji klinic¢i pivotali double-blind kollha
45

40

35

30

25 -

B Placebo
20

Brivaracetam 50mg/gurnata

15 - M Brivaracetam 100mg/gurnata

Proporzjon ta’ pazjenti (%)

10 - M Brivaracetam 200mg/gurnata

<-25 -25sa 25sa 50sa 75sa 100
(aghar) <25 <50 <75 <100

Tnaqgis fil-frekwenza mill-Linja bazi (%)

F’analizi migbur tat-tliet studji klini¢i importanti, ma kienx hemm differenzi fl-effikacja (kif mkejjel
bhala rata ta’ rispons ta’ 50%) osservata fil-medda ta’ dozi minn 50 mg/gurnata sa 200 mg/gurnata
meta brivaracetam huwa abbinat kemm ma’ AEDs li jindottaw u anke dawk li ma jindottawx. Fi
studji klini¢i 2.5 % (4/161), 5.1 % (17/332) u 4.0% (10/249) tal-pazjenti fuq brivaracetam

50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata rispettivament saru hielsa minn ac¢essjonijiet waqt
il-perjodu tat-trattament ta’ 12-il gimgha meta mqabbel ma’ 0.5 % (2/418) fuq placebo.

Emeljorament fil-medja tal-percentagg ta’ tnaqqis fil-frekwenza ta’ accessjonijiet kull 28 gurnata
kienet osservata f’pazjenti b’accessjoni tat-tip IC (accessjonijiet tonic-clonic generalizzati sekondarji)
fil-linja bazi ttrattati bil-brivaracetam (66.6 % (n=62), 61.2 % (n=100) u 82.1 % (n=75) tal-pazjenti
fuq brivaracetam 50 mg/gurnata, 100 mg/gurnata u 200 mg/gurnata rispettivament meta mqabbel mal-
placebo 33.3 % (n=115)).

L-effikacja ta’ brivaracetam f"monoterapija ma gietx stabbilita. Brivaracetam mhux irrikommandat
ghall-uzu f’monoterapija.

Trattament b’levetiracetam

F’zewg studji klini¢i randomizzati u kkontrollati mill-placebo f’fazi 3, levetiracetam inghata bhala
AED flimkien ma iehor jew ohrajn f'madwar 20 % tal-pazjenti. Ghalkemm in-numru ta’ pazjenti kien
limitat, ma kien hemm ebda benefi¢¢ju osservat ta’ brivaracetam versus placebo f’pazjenti li jiechduh
flimkien ma’ levetiracetam li jista¢ jkun jirrifletti kompetizzjoni fisit tal-irbit-fis-SV2A . Ma gewx
osservati ebda punti ta’ thassib dwar sigurta jew tollerabbilta.

Fit-tielet studju li fih levetiracetam ma kienx permess bhala 1-AED li jinghata flimkien, analizi
specifikata minn qabel uriet effikacja klinikament relevanti fuq il-placebo f’pazjenti b’esponiment
gabel ghal levetiracetam. L-effikacja aktar baxxa osservata f’dawn il-pazjenti meta mqgabbla ma’
pazjenti levetiracetam-naive kienet aktarx minhabba n-numru oghla ta’ AEDs uzati gabel u frekwenza
ta’ accessjonijiet fil-linja bazi oghla.
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Anzjani (65 sena ’l fuq)

Fi tliet studji klini¢i importanti kkontrollati mill-placebo, double-blind gew inkluzi 38 pazjent anzjan
ta’ bejn il-65 u t-80 sena. Ghalkemm id-dejta hija limitata, 1-effikacja tista’ titqgabbel ma’ dik f’persuni
izghar.

Studji ta’ estenzjoni open label

81.7 % tal-pazjenti li lestew studji randomizzati mill-istudji kollha, kienu mdahhla fi studji ta’
estenzjoni fit-tul open-label. Mid-dhul gol-istudji randomizzati, 5.3 % tal-pazjenti esposti ghal
brivaracetam ghal 6 xhur (n=1,500) kienu hielsa mill-ac¢essjonijiet meta mqabbla ma’ 4.6 % u 3.7 %
tal-pazjenti esposti ghal 12-il xahar (n=1,188) u 24 xahar (n=847), rispettivament. Madanakollu,
peress li proporzjon gholi ta’ persuni (26%) waqfu mill-istudji open-label minhabba nuqqas ta’
effikacja, seta’ kien hemm dizgwid fis- selezzjoni , peress li l-persuni li baqghu fl-istudju rrispondew
ahjar minn dawk li waqfu gabel il-wagqt.

F’pazjenti li kienu gew segwiti sa 8 snin fi studji ta’ estenzjoni open-label, il-profil ta’ sigurta kienet
simili ta’ dik osservata fi studji klini¢i kkontrollati minn placebo fuq medda qasira.

Popolazzjoni pedjatrika

Fitfal ta’ eta ta’ sentejn jew aktar, acCessjonijiet tat-tip partial onset ghandhom patofizjologija simili
ghal dawk f’adolexxenti u adulti. Esperjenza b’medicini tal-epilessija tissuggerixxi li r-rizultati ta’
studji tal-effikacja li twettqu f’adulti jistghu jigu estrapolati ghal tfal sa eta minima ta’ sentejn sakemm
jigu stabbiliti l-adattamenti tad-doza pedjatrika u tintwera s-sigurta (ara sezzjonijiet 5.2 u 4.8). Dozi
f’pazjenti minn eta ta’ sentejn gew definiti b’adattamenti fid-doza bbazati fuq il-piz li gew stabbiliti
biex jinkisbu kon¢entrazzjonijiet fil-plazma simili ghal dawk osservati f’adulti li jiehdu dozi effikaci
(sezzjoni 5.2).

Studju tas-sigurta fit-tul, minghajr kontroll u open-label inkluda tfal (minn eta ta’ xahar sa inqas minn
16-il sena) li komplew bit-trattament wara li lestew l-istudju PK (ara sezzjoni 5.2), tfal li komplew it-
trattament wara li lestew l-istudju dwar is-sigurta i.v. (ghoti gol-vini) u tfal li rregistraw direttament fl-
istudju tas-sigurta. Tfal li rregistraw direttament ir¢ivew doza tal-bidu ta’ brivaracetam ta’

1 mg/kg/jum u skont ir-rispons u t-tollerabbilta, id-doza zdiedet sa massimu ta’ 5 mg/kg/jum billi giet
irduppjata d-doza f’intervalli ta’ gimgha. L-ebda tifel/tifla ma r¢ivew doza ta’ aktar minn 200 mg/jum.
Ghal tfal 1i jiznu 50 kg jew aktar id-doza tal-bidu ta’ brivaracetam kienet ta’ 50 mg/jum u skont ir-
rispons u t-tollerabbilta, id-doza zdiedet sa massimu ta’ 200 mg/jum b’zieda ta’ 50 mg/jum fil-gimgha.

Mill-istudji migbura tas-sigurta open-label u tal-PK fuq terapija agguntiva, 186 tifel/tifla b’POS fil-
medda tal-eta ta’ xahar < 16-il sena ir¢ivew brivaracetam, 1i minnhom 149 kien ilhom jiré¢ievu
t-trattament ghal > 3 xhur, 138 ghal > 6 xhur, 123 ghal > 12-il xahar, 107 ghal > 24 xahar, u 90 ghal
> 36 xahar.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini ddiferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji bi
brivaracetam f’wiehed jew iktar kategoriji tal-popolazzjoni pedjatrika fl-epilessija b’accessjonijiet
partial onset (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar l-uzu pedjatriku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Brivaracetam pilloli miksija b’rita,soluzzjoni orali u soluzzjoni ghal injezzjoni gol-vina juru l-istess
AUC, izda l-koncentrazzjoni massima fil-plazma hija harira oghla wara t-tehid gol-vina. Brivaracetam
juri farmakokinetika linejari u indipendenti mil-hin b’varjabilita baxxa kemm fl-istess pazjent kif ukoll
bejn il-pazjenti, u juri assorbiment komplet, rabta mal-proteijini baxxa hafna, eliminazzjoni mill-
kliewi wara bijo-trasformazzjoni estensiva, u metaboliti farmakologikament inattivi.

Assorbiment
Brivaracetam huwa assorbit malajr u kompletament wara t-tehid mill-halq u 1-bijodisponibbilta hija

approssimament 100 %. It-tmex medju ghal pilloli 1i jittiechdu minghajr 1-ikel hija siegha (medda ta’ tmax
hija 0.25 sa 3 sighat).
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It-tehid flimkien ma’ ikla gholja fix-xaham baxxa r-rata ta’ assorbiment (tmax medju 3 sighat) u naqqas
il-konc¢entrazzjoni massima fil-plazma (37 % izjed baxxa) ta’ brivaracetam, izda l-livell ta’
assorbiment baqa’ ma nbidilx.

Distribuzzjoni
Brivaracetam huwa marbut b’mod dghajjef (<20 %) mal-protejini fil-plazma. Il-volum ta’
distribuzzjoni hija 0.5 L/kg, valur vi¢in hafna dak tat-total tal-ilma fil-gisem.

Minhabba il-lipophylicity (Log P) brivaracetam ghandu permjabillta tal-membranja ta¢-celloli gholja.

Bijotrasformazzjoni

Brivaracetam huwa primarjament metabolized bil-idrolizi tal-parti amide biex jifforma 1- carboxylic
acid 1i jikkorispondi (approximament 60 % tal-eliminazzjoni), u sekondarjament bil- idroxilazzjoni tal-
katina tal-genb propyl side chain (approssimament 30 % tal-eliminazzjoni). L-idrolizi tal-parti amide
iwassal ghal metablite ta’ carboxylic acid metabolite (34 % tad-doza fl-awrina) huwa mghajjun minn
amidase fil-fwied u barra mill-fwied. In vitro, l-idroxilazzjoni ta’ brivaracetam hija medjata
prim¢iparjament b’CYP2C19. 1z-zewgt metaboliti, huma mmetabolizzati aktar u jiffurmaw
hydroxylated acid komuni fformat b’mod predominanti b’idroxylazzjoni ta’ katina tal-genb propyl fuq
il-metabolit carboxylic acid (il-bi¢ca 1-kbira minn CYP2C9). In vivo, f’suggetti umani li ghandhom
mutazzjonijiet ineffettivi ta” CYP2C19, il-produzzjoni tal-hydroxy metabolite huwa mnaqgqgas b’10
darbiet waqt li brivaracetam innifsu zdied b’22 % jew 42 % f’individwi b’alleles wiehed jew it-tnejn
mutati. It-tliet metaboliti mhumiex farmakologikament attivi.

Eliminazzjoni

Brivaracetam huwa eliminat princ¢iparjament b’metabolizmu u eskrezzjoni fl-awrina. 1zjed minn 95 %
tad-doza, inkluz il-metabiliti, huma mnehhija fl-awrina fi zmien 72 siegha wara t-tehid. Inqas minn

1 % tad-doza hija mnehhija fl-ippurgar u inqas minn 10 % ta’ brivaracetam huwa mnehhi mhux
mibdul fl-awrina. [l-half-life (t1/2) terminali fil-plazma hija approssimament 9 siegha. Il-eliminzzjoni
totali fil-plazma fil-pazjenti kien stmat ghal 3.6 L/siegha.

Linearita

I1-farmakokinetika hija proporzjonali ghad-doza minn 10 sa mill-inqas 600 mg.

Interazzjonijiet ma’ medicini ohra

Brivaracetam huwa mnehhi b’modi differenti inkluz eskrezzjoni mill-kliewi, idrolizi mhux medjat
minn CYP u oxidazzjonijiet medjati minn CYP. In vitro, brivaracetam mhux substrate ta’ P-
glycoprotein (P-gp) uman, protejini rezistenti ghal medic¢ini multipli (MRP) 1 u 2, u x’aktarx mhux
organic anion transporter polypeptide 1B1 (OATP1B1) u OATP1B3.

Assays in vitro wrew li d-dispozizzjoni ta’ brivaracetam m’ghandux ikun sinifikament affetwat b’xi
inibituri ta” CYP (ez. CYP1A, CYP2C8, CYP2C9, CYP2D6 u CYP3A4).

In vitro, brivaracetam ma kienx inhibitur ta’ CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2(9,
CYP2D6, CYP3A4, jew it-transportaturi P-gp, BCRP, BSEP MRP2, MATE-K, MATE-1, OATPI1BI,
OATPI1B3, OAT1 u OCT1 f’kon¢entrazzjonijiet klinikament relevanti. /n vitro, brivaracetam ma
attivax CYP1A2.

Farmakokinetika f*gruppi ta’ pazjenti specjali

Anzjani (65 sena u ’l fuq)

Fi studju f"persuni anzjani (65 sa 79 sena t’cta; b’creatinine clearence ta’ 53 sa 98 mL/min/1.73 m?) li
r¢ivew brivaracetam 400 mg/gurnata b’tehid bid, il-half-life tal-plazma ta’ brivaracetam kienet

7.9 siegha u 9.3 siegha fil-gruppi ta’ bejn is- 65 u 75 sena u >75 sena, rispettivament. Il-eliminazzjoni
steady state fil-plazma ta’ brivaracetam kien simili (0.76 mL/min/kg) ghal dik f’irgiel zaghzagh
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f’sahhithom (0.83 mL/min/kg) (ara sezzjoni 4.2).

Indeboliment renali

Studju f’persuni b’indeboliment sever renali (creatinine clearance <30 mL/min/1.73 m?> u
m’ghandhomx bzonn dijalizi) wrew li I-AUC tal-plazma ta’ brivaracetam kienet mizjuda
moderatament (+21 %) relattivament ghal controls f’sahhithom, izda 1-AUC metaboliti a¢iduzi, idroxi
u hydroxyacid kienu mizjuda 3-, 4-, u 21-fold, rispettivament. Il-eliminazzjoni mill-kliewi ta’ dawn il-
metaboliti mhux attivi kienu mnaqqgsa 10 darbiet. Fi studji mhux klini¢i il-metabolit hydroxyacid ma
zvelax xi problemi fis-sigurta. Brivaracetam ma giex studjat f’pazjenti sottomessi ghal emodijalizi (ara
sezzjoni 4.2).

Indeboliment tal-fwied

Studju tal-farmakokinetika f’persuni b’cirrhosis tal-fwied (klassijiet Child-Pugh A, B, u C) wrew
zidiet fl-esponiment simili ghal brivaracetam irrispettivament ghas-severita tal-marda (50 %, 57 % u
59 %), relativi ghal kontrolli mqgabblin f’sahhithom (ara sezzjoni 4.2)

Piz tal-gisem
Tnaqqis ta’ 40 % fil-koncentrazzjonijiet steady-state kien stmat f"medda ta’ piz tal-gisem minn 46 kg
sa 115 kg. Madanakollu, din mhix ikkonsidrata bhala differenza klinikament rilevanti.

Generu
M’hemmx differnzi klinikament rilevanti fil-farmakokinetika ta’ brivaracetam skont il-generu.

Razza

F’immodellar tal-farmakokinetika fil-popolazzjoni ta’ pazjenti epiletici, il-farmakokinetika ta’
brivaracetam ma kinetx affetwata sinifikament bir-razza (Kawkaza, Aziatika). In-numru ta’ pazjenti
b’etni¢ita ohra kien limitat.

Relazzjoni farmakokinetika/farmakodinamika

L’EC50 (il-kon¢entrazzjoni fil-plazma ta’ brivaracetam li tikkorrespondi ghal 50 % tal-effett
massimu) kien stmat li hu 0.57 mg/L. Din il-kon¢entrazzjoni fil-plazma hija harira oghla mill-
esponiment medju wra dozi ta’ brivaracetam ta’ 50 mg/gurnata. Kien hemm aktar tnaqqis fil-
frekwenza tal-accessjonijiet meta d-doza tizdied ghal 100 mg/gurnata u tilhaq pjanura

b’200 mg/gurnata.

Popolazzjoni pedjatrika

Fi studju farmakokinetiku b’perjodu ta’ evalwazzjoni ta’ 3 gimghat u b’zieda fissa fil-gimgha ta’

3 passi fit-titrazzjoni li uza s-soluzzjoni orali ta’ brivaracetam, 99 individwu ta’ eta minn xahar sa
<16-il sena gew evalwati. Brivaracetam inghata f’dozi li zdiedu kull gimgha ta’ madwar 1 mg/kg/jum,
2 mg/kg/jum, u 4 mg/kg/jum. Id-dozi kollha gew aggustati skont il-piz tal-gisem, u ma qabzux il-
massimu ta’ 50 mg/jum, 100 mg/jum, u 200 mg/jum. Fi tmiem il-perjodu ta’ evalwazzjoni, l-individwi
setghu kienu eligibbli biex jidhlu fi studju ta’ segwitu fit-tul li jkompli fuq 1-ahhar doza li réivew (ara
sezzjoni 4.8). Il-koncentrazzjonijiet fil-plazma dehru li kienu proporzjonali ghad-doza fil-gruppi tal-
etajiet kollha. Modellar tal-farmakokinetika tal-popolazzjoni kien ibbazat fuq data ta’ koncentrazzjoni
tal-plazma mxerrda li ngabret fl-istudju PK ta’ 3 gimghat u mill-istudju ta’ segwitu fit-tul li ghadu
ghaddej. Gew inkluzi fl-analizi 232 pazjent pedjatriku b’epilessija, ta’ etd minn xahrejn sa 17-il sena.
L-analizi indikat li d-dozi ta’ 5.0 (pizijiet tal-gisem 10-20 kg) u 4.0 mg/kg/jum (pizijiet tal-gisem 20-
50 kg) jipprovdu l-istess kon¢entrazzjoni medja fil-plazma fi stat fiss bhall-adulti i r¢ivew

200 mg/jum. L-eliminazzjoni stmata fil-plazma kienet ta’ 0.96 L/siegha, 1.61 L/siegha, 2.18 L/siegha
u 3.19 L/siegha ghal tfal li jiznu 10 kg, 20 kg, 30 kg u 50 kg, rispettivament. Bhala paragun, 1-
eliminazzjoni fil-plazma kienet stmata li kienet ta’ 3.58 L/ siegha f’pazjenti adulti (piz tal-gisem ta’

70 kg).

Bhalissa, m”hemm l-ebda data klinika disponibbli fi trabi tat-twelid.
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5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Fi studji farmakologici ta’ sigurta, 1-effetti predominanti kienu relatati mas-CNS ( l-bi¢¢a I-kbira
depressjoni tas-CNS transitorja u attivita lokomotorili spontanja mnaqqsa) li dehret f"multipli (akbar
minn 50 darba) tad-doza attiva farmakologoka ta’ brivaracetam, 2 mg/kg. Ma kienux affetwati 1-
taghlim u 1-funzjoni tal-memorja.

Sejbiet li ma gewx osservati fi studji klini¢i, imma dehru fl-istudji fil-klieb ta’ tossikologija b’doza
ripetuta b’esponimenti simili ghal AUC fil-plazma klinika, kienu effetti epatotossic¢i (prin¢ipalment
porphyria). Madanakollu, dejta tossikologika akkumulata dwar brivaracetam u dwar compound
relatata strutturalment, indikaw li t-tibdil fl-istruttura tal-fwied tal-klieb zvilluppaw minn mekkanizmi
mhux relevanti fil-bniedem. Ebda tibil fil-fwied ma gie osservat fil-firien jew xadini wara t-tehid
kroniku ta’ brivaracetam {5 u 42 darba l-esponiment kliniku AUC. Fix-xadini, sinjali fis-CNS (il-
waqqaf, telf ta’ bilan¢, movimenti mhux co-ordinati) graw b’64 darba s-Cmax kliniku, b’dawn l-effetti
jidhru inqas biz-zmien.

Studji genotossi¢i ma’ sabux attivitd mutagenika jew klastogenika. Studji dwar ir-riskju ta’ kancer ma
wrewx potenzjal ta’ kancer fil-firien, minn banda l-ohra z-zieda fl-in¢idenza ta’ tumuri epatocellulari
fil-grieden maskili huma kkunsidrati bhala rizultat taa’ mod t’azzjoni, mhux genotossiku, marbut ma’
induzzjoni tal-enzim tal-fwied simili ghal dik ta’ phenobarbitone, li hija fenomenu maghruf specifiku
ghal animali gerriema.

Brivaracetam ma kellux effett fuq il-fertilita maskili jew feminili u ma wera ebda potenzjal
teratogeniku kemm fil-far kif ukoll fil-fenek. Fil-fniek, kien osservat tossicita ghal embriju f"doza
tossika ghall-omm b’livell t’esponiment 8- darbiet 1-esponiment AUC kliniku fid-doza massima
rrikkmandata. Fil-firien, brivaracetam ken muri li jghaddi facilment mill-placenta u jigi mirhi fil-halib
ta’ firien li jreddghu b’koncentrazzjonijiet simili ghal livelli tal-plazma fl-omm.

Brivaracetam ma weriex potenzjal ghal dipendenza fil-firien.

Studji fug animali govanili

F’firien govanili, livell t’esponimentta’ brivaracetam assocjat 6 sa 15-il darba l-esponiment AUC
kliniku fid-doza massima rikkmandata indottaw effetti avversi fl-izvillup (i.e. mortalita, sinjali klini¢i,
tnaqqis fil-piz tal-gisem u piz tal-mohh baxx). Ma kienx hemm effett avversi fuq il-funzjoni tas-CNS,
1-ezami newropatologiku u dak histopatologiku tal-mohh. Fi klieb govanili, it-tibdiliet li ndotta
brivaracetam b’livelli t’esponiment 6- darbiet aktar mill-esponiment AUC kliniku kien simili ta’ dak
osservat f’annimali adulti. Ma kienx hemm ebda effetti avversi f’ebda punti ta’ tmiem standard ta’
zvillup jew ta’ maturazzjoni.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti

Sodium acetate (trihydrate)

Acetic acid, glacial (ghal aggustament tal-pH)
Sodium chloride

IIma ghall-injezzjoni

6.2 Inkompatibbiltajiet

Dan il-prodott medicinali ma jistax jithallat ma’ prodotti medi¢inali ohra.
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6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

4 snin

Wara i-dilwazzjoni, is-soluzzjoni brivaracetam kienet misjuba li hija fizikament kompatibbli u
kimikament stabbli meta mhallta ma’ dilwenti u sustanzi ohra elenkati f’sezzjoni 6.6 ghal mhux aktar
minn 24 siegha u mahzuna f"PVC jew boroz ta’ polyolefin f’temperatura sa mhux aktar minn 25°C.
Minn punt mikrobijologiku, dan il-prodott ghandu jintuza immedjatament wara d-dilwazzjoni. Jekk
ma jkunx uzat immedjatament, il-hin li jahmel mahzun qabel jittiehed u 1-kondizzjonijiet qabel ma
jittiehed huma r-responsabbilta ta’ minn qed juzah.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

M’hemmx bzonn kondizzjonijiet ta’ hazna specjali ghal dan il-prodott

Ghall-kundizzjonijiet ghal-hazna wara d-dilwazzjoni tal-prodott medi¢inali, ara sezzjoni 6.3.

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

Kunjetti tal-hgieg ta’ kapacita nominali ta’ 6 mL (type 1) b’tappijiet tal-gomma ta’ bromobutyl
silikonizzati u ssigillati b’tapp li jitgatta tal-aluminju/polypropylene. Kull kunjett ghal uzu ta’ darba
fih volum minimu li jinhareg ta” 5 mL ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni.

Kull pakkett fih 10 kunjetti.

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

Dan il-prodott medic¢inali huwa ghal uzu ta’ darba, dik is-soluzzjoni li ma tintuzax ghandha tintrema.
Prodott bil-frak jew diskolorazzjoni m’ghandux jintuza.

Brivaracetam soluzzjoni ghall-injezzjoni huwa fizikament kompattibbli meta mhallat mad-dilwenti li
gejjin, u sustanzi ohra li komunament jinghataw flimkien lil pazjenti b’epilessija.

Dilwenti

- Sodium chloride 9 mg/mL (0.9 %) soluzzjoni ghall-injezzjoni

- Glucose 50 mg/mL (5 %) soluzzjoni ghall-injezzjoni

- Soluzzjoni ghall-injezzjoni ta’ Lactated Ringer.

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

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgju

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

EU/1/15/1073/022

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni : 14 Jannar 2016
Data tal-ahhar tigdid: 9 ta’ Ottubru 2020
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10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu
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ANNESS II
MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU

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

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZU SIGUR U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

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

UCB Pharma S.A.
Chemin du Foriest
B-1420 Braine 1'Alleud
Belgju

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

Prodott medic¢inali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

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

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

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

D. KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONUJIET 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 l-interventi
mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fI-RMP maqgbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti maqbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

o Meta 1-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din l-informazzjoni;

o 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¢¢juu 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

59



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fihlactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b ’rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

14 pilloli miksija b’rita

56 pilloli miksija b’rita

100 x 1 pilloli miksija b’rita
14 x 1 pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/001 14 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/002 56 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/003 100 x 1 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/023 14 x 1 pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 10 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA TA’ PAKKETT MULTIPLU (BIL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pakkett multiplu: 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/004 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 10 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TAN-NOFS GOL-PAKKETT MULTIPLU (3 PAKKETTI PILLOLI TOTAL 56
MIKSIJA B’RITA) (MINGHAJR IL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b ’rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

56 pilloli miksija b’rita. Parti minn pakkett multiplu, ma jistax jinbiegh separatament.

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.
UZzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

‘ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 10 mg

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg pilloli
brivaracetam

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

UCB Pharma S.A. (logo)

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

|5.  OHRAJN

Granet tal-Kalendarju: Tnejn, Tlieta, Erbgha, Hamis, Gimgha, Sibt, Hadd

(mhux ghad-dagsijiet ta’ pakketti 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b rita)
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 25 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

14 pilloli miksija b’rita

56 pilloli miksija b’rita

100 x 1 pilloli miksija b’rita
14 x 1 pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

‘ 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/005 14 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/006 56 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/007 100 x 1 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/024 14 x 1 pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 25 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA TA’ PAKKETT MULTIPLU (BIL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 25 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pakkett multiplu: 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/008 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 25 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TAN-NOFS GOL-PAKKETT MULTIPLU (3 PAKKETTI PILLOLI TOTAL 56
MIKSIJA B’RITA) (MINGHAJR IL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 25 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b ’rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

56 pilloli miksija b’rita. Parti minn pakkett multiplu, ma jistax jinbiegh separatament.

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
UZzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

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

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

‘ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 25 mg

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

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

72



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

FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 25 mg pilloli
brivaracetam

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

UCB Pharma S.A. (logo)

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

|5.  OHRAJN

Granet tal-Kalendarju: Tnejn, Tlieta, Erbgha, Hamis, Gimgha, Sibt, Hadd

(mhux ghad-dagsijiet ta’ pakketti 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b rita)
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 50 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

14 pilloli miksija b’rita

56 pilloli miksija b’rita

100 x 1 pilloli miksija b’rita
14 x 1 pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/009 14 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/010 56 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/011 100 x 1 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/025 14 x 1 pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 50 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA TA’ PAKKETT MULTIPLU (BIL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 50 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pakkett multiplu: 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/012 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 50 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TAN-NOFS GOL-PAKKETT MULTIPLU (3 PAKKETTI PILLOLI TOTAL 56
MIKSIJA B’RITA) (MINGHAJR IL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 50 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b ’rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

56 pilloli miksija b’rita. Parti minn pakkett multiplu, ma jistax jinbiegh separatament.

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
UZzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

‘ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 50 mg

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 50 mg pilloli
brivaracetam

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

UCB Pharma S.A. (logo)

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

|5.  OHRAJN

Granet tal-Kalendarju: Tnejn, Tlieta, Erbgha, Hamis, Gimgha, Sibt, Hadd

(mhux ghad-dagsijiet ta’ pakketti 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b rita)
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 75 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

14 pilloli miksija b’rita

56 pilloli miksija b’rita

100 x 1 pilloli miksija b’rita
14 x 1 pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/013 14 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/014 56 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/015 100 x 1 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/026 14 x 1 pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 75 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA TA’ PAKKETT MULTIPLU (BIL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 75 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pakkett multiplu: 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/016 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 75 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TAN-NOFS GOL-PAKKETT MULTIPLU (3 PAKKETTI PILLOLI MIKSIJA
B’RITA) (MINGHAJR IL-BLUE BOX)

1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

2.

DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull pillola miksija b’rita fiha 75 mg brivaracetam.

3.

LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b ’rita)

4.

GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

56 pilloli miksija b’rita. Parti minn pakkett multiplu, ma jistax jinbiegh separatament.

5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
UZzu mill-halq

6.

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

‘ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 75 mg

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 75 mg pilloli
brivaracetam

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

UCB Pharma S.A. (logo)

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

|5.  OHRAJN

Granet tal-Kalendarju: Tnejn, Tlieta, Erbgha, Hamis, Gimgha, Sibt, Hadd

(mhux ghad-dagsijiet ta’ pakketti 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b rita)
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 100 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

14 pilloli miksija b’rita

56 pilloli miksija b’rita

100 x 1 pilloli miksija b’rita
14 x 1 pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
Uzu mill-halq

JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/017 14 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/018 56 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/019 100 x 1 pilloli miksija b’rita
EU/1/15/1073/027 14 x 1 pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 100 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA TA’ PAKKETT MULTIPLU (BIL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 100 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Pakkett multiplu: 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
Uzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/020 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija b’rita

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 100 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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TAN-NOFS GOL-PAKKETT MULTIPLU (3 PAKKETTI PILLOLI TOTAL 56
MIKSIJA B’RITA) (MINGHAJR IL-BLUE BOX)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita
brivaracetam

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

Kull pillola miksija b’rita fiha 100 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih lactose monohydrate u lactose anhydrous.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (thalla barra mill-pakketti ta’ 14 pilloli miksija b ’rita)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

56 pilloli miksija b’rita. Parti minn pakkett multiplu, ma jistax jinbiegh separatament.

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
UZzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

‘ 13. NUMRU TAL-LOTT

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 100 mg

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 100 mg pilloli
brivaracetam

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

UCB Pharma S.A. (logo)

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT <,

Lot

|5.  OHRAJN

Granet tal-Kalendarju: Tnejn, Tlieta, Erbgha, Hamis, Gimgha, Sibt, Hadd

(mhux ghad-dagsijiet ta’ pakketti 14 x 1 u 100 x 1 pilloli miksija b rita)
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA U L-PAKKETT
IMMEDJAT

PAKKETT TA’ BARRA/FLIXKUN

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg/mL soluzzjoni orali
brivaracetam

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

Kull mL tas-soluzzjoni orali fih 10 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih likwidu sorbitol (E420), propylene glycol (E1520) u methyl parahydroxybenzoate (E218).
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni. (Ghall-pakkett ta’ barra biss)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

300 mL

Zewg siringi orali (5 mL u 10 mL) b’2 adapters huma inkluzi fil-kartuna. Ié¢ekkja mat-tabib tieghek
liem wahda ghandek tuza.

Siringi 10 mL u 5 mL (bhala simboli bil-kulur- ghall-kartuna ta’ barra biss)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.
UZzu mill-halq

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP
Uza fi zmien 8 xhur minn meta jinfetah l-ewwel il-flixkun.
Data ta’ ftuh (Ghall-pakkett ta’ barra biss)

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60 (indirizz ghall-kartuna ta’ barra biss)

B-1070 Bruxelles

Belgju (isem u indirizz ghall-kartuna ta’ barra biss, logo fuq il-kartuna u etikett)

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

EU/1/15/1073/021

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

briviact 10 mg/mL (Ghall-pakkett ta’ barra biss)

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz (Ghall-pakkett ta’ barra biss).

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN

(Ghall-pakkett ta’ barra biss)
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Briviact 10 mg/mL soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni
brivaracetam

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

Kull mL ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni fih 10 mg brivaracetam.
Kunjett wiehed ta’ 5 mL fih 50 mg brivaracetam.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Fih sodium acetate (trihydrate), glacial acetic acid, sodium chloride, ilma ghall-injezzjonijiet.
Ara I-fuljett ghal izjed informazzjoni.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

50 mg/5 mL
10 kunjetti ta’ soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.
UZzu minn gol-vina

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

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

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

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgju

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

EU/1/15/1073/022

13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TAL-PRODOTT>

Lot

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

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

KUNJETT

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Briviact 10 mg/mL injezzjoni/infuzjoni
brivaracetam
v

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

50 mg/5 mL

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

Briviact 10 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 25 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 50 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 75 mg pilloli miksija b’rita
Briviact 100 mg pilloli miksija b’rita
Brivaracetam

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

importanti ghalik.

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

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

F’dan il-fuljett:

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

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Briviact

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SNk v~

1. X’inhu Briviact u ghalxiex jintuza

X’inhu Briviact
Briviact fih is-sustanza attiva brivaracetam. Dan jaghmel parti minn grupp ta’ medi¢ini li jisimhom
‘medicini kontra l-epilessija’. Dawn il-medicini jintuzaw fit-trattament tal-epilessija.

Ghal xiex jintuza Briviact

- Briviact jintuza f’adulti, adoloxxenti u tfal minn eta ta’ sentejn il fuq.

- Huwa uzat fit-trattament ta’ tip ta’ epilessija b’accessjonijiet parzjali bi jew minghajr
generalizzazzjoni sekondarja.

- Accessjonijiet parzjali huma ac¢cessjonijiet li jibdew billi jaffetwaw naha wahda biss tal-mohh.
Dawn jistghu jinfirxu u jilhqu partijiet akbar fiz-zewgt nahat tal-mohh — dan jissejjah
‘generalizzazzjoni sekondarja’.

- Din il-medi¢ina gie moghtija lilek sabiex tnaqqgaslek in-numru ta’ ac¢¢essjonijiet li jkollok.

- Briviact huwa uzat flimkien ma’ medicini ohra ghall-epilessija.

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu Briviact

Tihux Briviact:

- jekk inti allergiku ghal brivaracetam, komposti kimici simili ohra bhal levetiracetam jew
piracetam jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (elenkati fis-sezzjoni 6). Jekk m’intiex
¢ert, kellem lit-tabib, jew lill-ispizjar tieghek qabel tichu Briviact.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek qabel tiehu Briviact jekk:

- Ghandek hsibijiet li taghmel hsara lilek innifsek jew toqtol lilek innifsek. Numru zghir ta’ nies li
jkunu fuq trattament b’medicini ta’ kontra l-epilessija bhal Briviact kellhom hsibijiet 1i jaghmlu
hsara lilhom infushom jew joqtlu lilhom infushom. Jekk ikollok xi hsieb minn dawn id-dar
f’kwalunque hin, ikkuntatja t-tabib tieghek immedjatament.
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- Ghandek problemi fil-fwied - it-tabib tieghek jista’ jkun ikollu jaggusta d-doza tieghek.

Tfal
Briviact mhux irrikmandat ghall-uzu fit-tfal taht is-sentejn.

Medi¢ini ohra u Briviact
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qieghed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medicina
ohra.

Partikolarment, ghid lit-tabib tieghek jekk qged tiehu xi wahda mill-medic¢ini li gejjin - dan ghaliex it-

tabib tieghek jista’ jkun jaggusta d-doza tieghek:

- Rifampicin - medicina li tintuza ghal infezzjonijiet b’batteri.

- St John’s wort (maghrufa wkoll bhala Hypericum perforatum) - medi¢ina maghmula mill-pjanti
li tintuza fit-trattament ta’ depressjoni u ansjeta kif ukoll kondizzjonijiet ohra.

Briviact mal-alkohol
- Mhux irrikkmandat li thallat din il-medi¢ina mal-alkohol.
- Jekk tixrob l-alkohol waqt li tiehu Briviact l-effetti negattivi tal-alkohol jistghu jizdiedu.

Tqala u treddigh
Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom jiddiskutu 1-uzu tal-kontracettivi mat-tabib.

Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tichu din il-medicina.

Mhux rakkomandat li tiehu Briviact jekk inti tqila, ghax 1-effetti ta’ Briviact fuq it-tqala u t-tarbija fil-
guf mhux maghrufa.

Mhux rakkomandat li tredda’ lit-tarbija tieghek waqt li tkun ged tichu Briviact, ghax Briviact jghaddi
fil-halib tas-sider.

TwagqqgafXx it-trattament minghajr ma l-ewwel tkellem lit-tabib tieghek. It-twaqqif tat-trattament jista’
jikkawza zieda fl-accessjonijiet tieghek u jaghmel hsara lit-tarbija tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni

- Tista’ thossok bi nghas, sturdut jew ghajjien wagqt li tiehu Briviact.

- Hemm izjed probabbilta ta’ dawn l-effetti fil-bidu tat-trattament jew wara zieda fid-doza.

- Issugx, issugx rota jew tuzax ghodda jew makkinarju sakemm int tkun taf kif taffetwak il-
medic¢ina.

Briviact fih lactose u sodium

Briviact pilloli miksija b’rita fihom:

- lactose (tip ta’ zokkor) - Jekk it-tabib tieghek qallek 1i ghandek intolleranza ghal xi zokkor,
ikkuntattja lit-tabib tieghek gabel tiehu din il-medi¢ina.

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

3. Kif ghandek tiehu Briviact

Dejjem ghandek tiehu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. Dejjem ghandek taccerta
ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju. Forma/forom ohra ta’ din il-medi¢ina
tista’/jistghu tkun/jkunu aktar xierqa ghal certi pazjenti ez. it-tfal (perezempju, jekk il-pilloli ma

jistghux jinbelghu shah); stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Inti ser tiechu Briviact flimkien ma’ medi¢ini ohra ghal epilessija.
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Kemm ghandek tiehu
It-tabib tieghek se jikkalkula d-doza ta’ kuljum korretta ghalik. Aqsam id-doza ta’ kuljum f*zewg dozi
tal-istess dags, madwar 12-il siegha minn xulxin.

Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti
- Id-doza rakkomandata hija bejn 25 mg u 100 mg darbtejn kuljum. It-tabib tieghek jista’
mbaghad jaghzel li jaggustalek id-doza biex isib 1-ahjar doza ghalik.

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg
- Id-doza rakkomandata hija bejn 0.5 mg u 2 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem, darbtejn kuljum.
It-tabib tieghek jista’ mbaghad jaghzel li jaggustalek id-doza biex isib l-ahjar doza ghalik.

Tfal li jiznu minn 10 kg sa ingas minn 20 ke

- Id-doza rakkomandata hija minn 0.5 mg sa 2.5 mg ghal kull kg tal-piz tal-gisem, li tittiched
darbtejn kuljum. It-tabib tat-tifel/tifla tieghek imbaghad jista’ jidde¢iedi li jaggusta d-doza tat-
tifel/tifla tieghek biex isib l-ahjar doza ghat-tifel/tifla tieghek.

Persuni bil-problemi fil-fwied

Jekk ghandek problemi fil-fwied:

- Bhala adolexxent jew tifel/tifla li jiznu 50 kg jew aktar, jew bhala adult, id-doza massima li ser
tiehu hija 75 mg darbtejn kuljum.

- Bhala adolexxent jew tifel/tifla li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg, id-doza massima li ser
tiehu hija 1.5 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum.

- Bhala tifel/tifla li j/tizen minn 10 kg sa inqas minn 20 kg, id-doza massima li se j/tiehu t-
tifel/tifla tieghek hija ta’ 2 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum.

Kif tiehu I-pilloli Briviact
- Ibla’ I-pilloli shah ma’ tazza ilma.
- Il-medi¢ina tista’ tohodha kemm mal-ikel kif ukoll minghajr.

Kemm iddum tiehu Briviact
Briviact huwa trattament fit-tul — ibqa’ hu Briviact sakemm jghidlek it-tabib biex tieqaf.

Jekk tiehu Briviact aktar milli suppost

Jekk hadt Briviact aktar milli suppost, kellem lit-tabib tieghek. Jista’ jkun thossok stordut jew bi
nghas.

Tista’ wkoll tesperjenza xi wiehed minn dawn is-sintomi: thossok ma tiflahx, thoss kollox idur bik,
issibha difficli li zzomm il-bilan¢, ansjeta, thossok ghajjien(a) hatna, jitilghulek malajr, tkun
aggressiv(a), ma tkunx tista’ torqod, depressjoni, ikollok hsibijiet li twegga’ jew li toqtol lilek innifsek
jew tipprova taghmel dan.

Jekk tinsa tiehu Briviact

- Jekk tinsa tiehu doza, huda malli tiftakar.

- Imbaghad hu d-doza li jmiss fil-hin li normalment tohodha.

- M’ ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li nsejt tichu.

- Jekk m’intiex ¢ert x’ghandek taghmel, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk tieqaf tiehu Briviact

- Tieqafx tiehu din il-medicina jekk ma jghidlekx it-tabib tieghek. Dan ghaliex jekk twaqqaf it-
trattament jistghu jizdiedu n-numru ta’ acéessjonijiet i jkollok.

- Jekk it-tabib tieghek jistagsik biex tieqaf tichu din il-medicina, inaqqaslek id-doza tieghek
gradwalment. Dan jghinek twaqqaf 1-accessjonijiet milli jergghu jibdew jew milli jizdiedu.

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

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

Komuni hafna: jistghu jaffetwaw izjed minn 1 minn 10 persuni
- Thossok bi nghas jew storduta

Komuni: jistghu jaffetwaw minn 1 minn 10 persuni

- influwenza

- thossok vera ghajjien (gheja)

- accessjoni, thoss kollox idur bik (vertigo)

- thossok imdardar u tirremetti, stitikezza

- depressjoni, ansjeta, ma tkunx tista’ torqod (insomnja), irritabilita
- infezzjonijiet tal-imnieher u 1-gerzuma (bhal rih), soghla

- tnaqqis faptit

Mhux komuni: jista’ jaffetwa minn 1 minn 100 persuna

- reazzjonijiet allergici

- hsibijiet anormali u/jew tinqata’ mir-realta (mard psikotiku), tkun aggressiv, e¢itament nervuz
(agitazzjoni)

- hsibijiet jew attentati li twegga’ jew toqtol lilek innifsek: kellem lit-tabib tieghek minnufih

- tnaqqis fil-celloli bojod tad-demm (msejjah ‘newtropenja’) — muri fit-testijiet tad-demm

Effetti sekondarji ohra fit-tfal

Komuni: jistghu jaffettwaw sa 1 minn kull 10 persuni
- nuqqas ta’ kwiet/sabar u iperattivita (iperattivita psikomotorja)

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar 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-medi¢ina.

5. Kif tahzen Briviact

- 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 il-kartuna u 1-folja wara EXP.

- Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

- M’hemmx bzonn kondizzjonijiet ta’ hazna specjali ghal dan il-prodott

- Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi 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 Briviact
Is-sustanza attiva hija brivaracetam.
Kull pillola miksija b’rita fiha 10 mg, 25 mg, 50 mg, 75 mg, jew 100 mg brivaracetam.

L-eccipjenti 1-ohra huma:

Qalba

Croscarmellose sodium, lactose monohydrate, betadex, lactose anhydrous, magnesium stearate
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Kisja

- 10 mg pilloli miksija b’rita: poly(vinyl alcohol), titanium dioxide (E171), macrogol (3350), terra.

- 25 mg pilloli miksija b’rita: poly(vinyl alcohol), titanium dioxide (E171), macrogol (3350), terra,
iron oxide yellow (E172), iron oxide black (E172).

- 50 mg pilloli miksija b’rita: poly(vinyl alcohol), titanium dioxide (E171), macrogol (3350), terra,
iron oxide yellow (E172), iron oxide red (E172).

- 75 mg pilloli miksija b’rita: poly(vinyl alcohol), titanium dioxide (E171), macrogol (3350), terra,
iron oxide yellow (E172), iron oxide red (E172), iron oxide black (E172).

- 100 mg pilloli miksija b’rita: poly(vinyl alcohol), titanium dioxide (E171), macrogol (3350), terra,
iron oxide yellow (E172), iron oxide black (E172).

Kif jidher Briviact u I-kontenut tal-pakkett

Briviact 10 mg huma bojod ghal bojod mdardrin, tondi, pilloli miksija b’rita ta’ 6.5 mm f’dijametru u
mnaqqax b’‘u 10’ fuq naha wahda.

Briviact 25 mg huma grizi, ovali, pilloli miksija b’rita ta’ 8.9 mm x 5.0 mm u mnaqqgxa b’‘u 25’ fuq
naha wahda.

Briviact 50 mg huma sofor, ovali, pilloli miksija b’rita ta’ 11.7 mm x 6.6 mm u mnaqqgxa b’‘u 50’ fuq
naha wahda.

Briviact 75 mg huma vjola, ovali, pilloli miksija b’rita ta’ 13.0 mm x 7.3 mm u mnaqqgxa b’‘u 75’ fuq
naha wahda.

Briviact 100 mg huma hodor-grizi, ovali, pilloli miksija b’rita ta’ 14.5 mm x 8.1 mm u mnaqqxa b’‘u
100’ fuq naha wahda.

[I-pilloli Briviact huma ppakkjati f’folji li ssibhom b’kaxxi tal-kartun li fihom jew 14, 56, 14 x 1 jew
100 x 1 pilloli miksija b’rita jew f’pakketti multipli li fihom 168 (3 pakketti ta’ 56) pilloli miksija
b’rita.

I1-pakketti kollha ssibhom f"PVC/PCTFE — folji tal-aluminju.

Mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgju.

Manifattur
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-I’ Alleud, Belgju.

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

UCB Pharma SA/NV UCB Pharma Oy Finland

Tél/Tel: + 32 /(0)2 559 92 00 Tel: + 358 92514 4221 (Suomija)
Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg

1O CU BU bearapus EOO/ UCB Pharma SA/NV

Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49 Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)
Ceska republika Magyarorszag

UCB s.r.0. UCB Magyarorszag Kft.

Tel: +420221 773 411 Tel.: +36-(1) 391 0060
Danmark Malta

UCB Nordic A/S Pharmasud Ltd.

TIf: +45/3246 24 00 Tel: +356/21 37 64 36
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Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: +49/(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 9 2514 4221 (Soome)

E\rada
UCB AE.
TmA: +30/2109974000

Espaiia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/91 570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 4729 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353 /(0)1-46 37 395

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvbmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 05 63 00

Latvija
UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 9 2514 4221 (Somija)

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f*{xahar SSSS}.

Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: +47 /67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43-(0)1 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z 0.0.
Tel: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: +351/21 302 5300

Roméania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organizac¢na zlozka
Tel: +421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00

United Kingdom (Northern Ireland)
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353 /(0)1-46 37 395

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

Briviact 10mg/mL soluzzjoni orali
Brivaracetam

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

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett:

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

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Briviact

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SNk L=

1. X’inhu Briviact u ghalxiex jintuza

X’inhu Briviact
Briviact fih is-sustanza attiva brivaracetam. Dan jaghmel parti minn grupp ta’ medi¢ini li jisimhom
‘medicini kontra I-epilessija’. Dawn il-medicini jintuzaw fit-trattament tal-epilessija.

Ghal xiex jintuza Briviact

- Briviact jintuza f’adulti, adoloxxenti u tfal minn eta ta’ sentejn ’il fuq.

- Huwa uzat fit-trattament ta’ tip ta’ epilessija b’accessjonijiet parzjali bi jew minghajr
generalizzazzjoni sekondarja.

- Accessjonijiet parzjali huma accessjonijiet li jibdew billi jaffetwaw naha wahda biss tal-mohh.
Dawn jistghu jinfirxu u jilhqu partijiet akbar fiz-zewgt nahat tal-mohh — dan jissejjah
‘generalizzazzjoni sekondarja’.

- Din il-medi¢ina gie moghtija lilek sabiex tnaqqaslek in-numru ta’ ac¢essjonijiet li jkollok.

- Briviact huwa uzat flimkien ma’ medic¢ini ohra ghall-epilessija.

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu Briviact

Tiehux Briviact:

- jekk inti allergiku ghal brivaracetam, komposti kimi¢i simili ohra bhal levetiracetam jew
piracetam jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (elenkati fis-sezzjoni 6). Jekk m’intiex
cert, kellem lit-tabib, jew lill-ispizjar tieghek qabel tichu Briviact.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek qabel tiehu Briviact jekk:

- Ghandek hsibijiet li taghmel hsara lilek innifsek jew toqtol lilek innifsek. Numru zghir ta’ nies li
jkunu fuq trattament b’medicini ta’ kontra l-epilessija bhal Briviact kellhom hsibijiet 1i jaghmlu
hsara lilhom infushom jew joqtlu lilhom infushom. Jekk ikollok xi hsieb minn dawn id-dar
f’kwalunque hin, ikkuntatja t-tabib tieghek immedjatament.

- Ghandek problemi fil-fwied - it-tabib tieghek jista’ jkun ikollu jaggusta d-doza tieghek.
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Tfal
Briviact mhux irrikmandat ghall-uzu fit-tfal taht is-sentejn.

Medicini ohra u Briviact
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qieghed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medi¢ina
ohra.

Partikolarment, ghid lit-tabib tieghek jekk qed tiehu xi wahda mill-medic¢ini li gejjin - dan ghaliex it-

tabib tieghek jista’ jkun jaggusta d-doza tieghek:

- Rifampicin - medicina li tintuza ghal infezzjonijiet b’batteri.

- St John’s wort (maghrufa wkoll bhala Hypericum perforatum) - medi¢ina maghmula mill-pjanti
li tintuza fit-trattament ta’ depressjoni u ansjeta kif ukoll kondizzjonijiet ohra.

Briviact mal-alkohol
- Mhux irrikkmandat 1i thallat din il-medi¢ina mal-alkohol.
- Jekk tixrob l-alkohol waqt li tiehu Briviact l-effetti negattivi tal-alkohol jistghu jizdiedu.

Tqala u treddigh
Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom jiddiskutu I-uzu tal-kontracettivi mat-tabib.

Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Mhux rakkomandat li tiehu Briviact jekk inti tqila, ghax I-effetti ta’ Briviact fuq it-tqala u t-tarbija fil-
guf mhux maghrufa.

Mhux rakkomandat li tredda’ lit-tarbija tieghek waqt li tkun ged tiehu Briviact, ghax Briviact jghaddi
fil-halib tas-sider.

Twaqqafx it-trattament minghajr ma l-ewwel tkellem lit-tabib tieghek. It-twaqqif tat-trattament jista’
jikkawza zieda fl-accessjonijiet tieghek u jaghmel hsara lit-tarbija tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni

- Tista’ thossok bi nghas, sturdut jew ghajjien wagqt li tiehu Briviact.

- Hemm izjed probabbilta ta’ dawn l-effetti fil-bidu tat-trattament jew wara zieda fid-doza.

- Issugx, issugx rota jew tuzax ghodda jew makkinarju sakemm int tkun taf kif taffetwak il-
medic¢ina.

Briviact soluzzjoni orali fih methyl parahydroxybenzoate, sodium, sorbitol (E420) u propylene
glycol
- Methyl parahydroxybenzoate (E218): Dan jista’ jikkawza reazzjonijiet allergici (possibilment
aktar tard).

- Sodium: Din il-medi¢ina fiha anqas minn 1 mmol (23 mg) f’kull millilitru, jigifieri
essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.

- Sorbitol (E420) (tip ta’ zokkor): Din il-medi¢ina fiha 168 mg sorbitol (E420) f’kull mL.
Sorbitol (E420) huwa sors ta’ fructose. Jekk it-tabib tieghek qallek li inti (jew it-tifel / tifla
tieghek) ghandek intolleranza ghal xi tip ta’ zokkor jew jekk gejt iddijanjostikat b’intollerenza
ereditarja tal-fructose (hereditary fructose intolerance — HFI), disturb genetiku rari fejn persuna
ma tistax tkisser il-fructose, kellem lit-tabib tieghek gabel ma inti (jew ibnek / bintek) tichu jew
tinghata din il-medicina.

- Propylene glycol (E1520). Din il-medic¢ina fiha massimu ta’ 5.5 mg propylene glycol {’kull
millilitru.

3. Kif ghandek tiehu Briviact

Dejjem ghandek tiehu din il-medi¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib tieghek. Dejjem ghandek taccerta
ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju.
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Inti ser tiehu Briviact flimkien ma’ medi¢ini ohra ghal epilessija.

Kemm ghandek tiehu

It-tabib tieghek se jikkalkula d-doza ta’ kuljum korretta ghalik. Aqsam id-doza ta’ kuljum f*zewg dozi
tal-istess dags, madwar 12-il siegha minn xulxin.

Adolexxenti u tfal 1i jiznu 50 ke jew aktar, u adulti

- Id-doza rakkomandata hija bejn 25 mg u 100 mg darbtejn kuljum. It-tabib tieghek jista’
mbaghad jaghzel li jaggustalek id-doza biex isib l-ahjar doza ghalik.

It-tabella ta’ hawn taht turi biss ezempji ta’ dozi li ghandhom jittiechdu u liema siringa ghandha tintuza.
It-tabib tieghek se jikkalkula d-doza t-tajba ghalik u liema siringa ghandha tintuza, skont il-piz

tieghek.

Doza f’mL li ghandha tittiehed darbtejn kuljum u liema siringa ghandha tintuza - ghal
adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti:

Doza f’mL (li Doza f’mL (li Doza f’mL (li Doza f’mL (li
Piz tikkorrispondi tikkorrispondi tikkorrispondi tikkorrispondi
ghal 25 mg) ghal 50 mg) ghal 75 mg) ghal 100 mg)
50 kg jew aktar 2.5 mL SmL 7.5 mL 10 mL

Uza s-siringa ta’ 5 mL

(marki ta’ gradwazzjoni blu)

Uza s-siringa ta’ 10 mL

(marki ta’ gradwazzjoni suwed)

Adolexxenti u tfal 1i jiznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg

- Id-doza rakkomandata hija minn 0.5 mg sa 2 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem, mehuda darbtejn
kuljum. It-tabib tieghek jista’ mbaghad jaghzel li jaggustalek id-doza biex isib l-ahjar doza

ghalik.

It-tabella t’hawn taht turi biss ezempji ta’ dozi li ghandhom jittiehdu u liema siringa ghandha tintuza.
It-tabib tieghek se jikkalkula d-doza t-tajba ghalik u liema siringa ghandha tintuza, skont il-piz

tieghek.

Doza f’mL li ghandha tittiehed darbtejn kuljum u liema siringa ghandha tintuza — ghal adolexxenti u
tfal li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg:

Doza f’mL (li Doza f’mL (li Doza f’mL (li Doza f’mL (li
Piz tikkorrispondi tikkorrispondi tikkorrispondi tikkorrispondi
ghal 0.5 mg/kg ghal 1 mg/kg ghal 1.5 mg/kg ghal 2 mg/kg
= 0.05 mL/kg) = 0.1 mL/kg) = 0.15 mL/kg) = 0.2 mL/kg)
20 kg 1 mL 2mL 3mL 4 mL
25kg 1.25 mL 2.5mL 3.75mL SmL
30kg 1.5 mL 3mL 4.5 mL 6 mL*
35 kg 1.75 mL 3.5 mL 5.25 mL* 7 mL*
40 kg 2 mL 4 mL 6 mL* 8 mL*
45 kg 2.25 mL 4.5 mL 6.75 mL* 9 mL*

Uza s-siringa ta’ S mL

(marki ta’ gradwazzjoni blu)

Ghal volum ta’ bejn 0.5 mL u S mL, uza
s-siringa orali ta’ 5 mL (marki ta’

gradwazzjoni blu)

* Ghal volum ta’ aktar minn 5 mL u sa
10 mL, uza s-siringa orali ta’ 10 mL
(marki ta’ gradwazzjoni suwed)
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Tfal li jiznu minn 10 kg sa ingas minn 20 kg
- Id-doza rakkomandata hija minn 0.5 mg sa 2.5 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem, i tittiched

darbtejn kuljum. It-tabib tat-tifel/tifla tieghek imbaghad jista’ jiddeciedi li jaggusta d-doza tat-
tifel/tifla tieghek biex isib l-ahjar doza ghat-tifel/tifla tieghek.

It-tabella ta’ hawn taht turi biss ezempji ta’ dozi li ghandhom jittiehdu u liema siringa ghandha tintuza.
It-tabib tieghek se jikkalkula d-doza t-tajba ghalik u liema siringa ghandha tintuza, skont il-piz

tieghek.
Doza mL li ghandha tittiched darbtejn kuljum u liema siringa ghandha tintuza - ghal tfal li jiZnu minn
10 kg sa inqas minn 20 kg:
- .
Doia fmL (li tﬂ(‘f:rii:‘]glfgi Doza mL (i | Doza PmL (li | Doza fmL (li
tikkorrispondi ghar tikkorrispondi | tikkorrispondi | tikkorrispondi
Piz
ghal 0.5 mg/kg 1.25 mg/kg ghal 1.5 mg/kg | ghal 2 mg/kg | ghal 2.5 mg/kg
=0. L/k =0.15 mL/k =0.2 mL/k =0.25 mL/k
0.05 mL/kg) — 0.125 mL/kg) 0.15 mL/kg) 0.2 mL/kg) 0.25 mL/kg)
10 kg 0.5 mL 1.25 mL 1.5 mL 2mL 2.5mL
12 kg 0.6 mL 1.5 mL 1.8 mL 2.4 mL 3.0 mL
14 kg 0.7 mL 1.75 mL 2.1 mL 2.8 mL 3.5mL
15 kg 0.75mL 1.9 mL 2.25 mL 3mL 3.75mL
Uza s-siringa ta’ S mL
(marki ta’ gradwazzjoni blu)

Persuni bil-problemi fil-fwied
Jekk ghandek problemi fil-fwied:

- Bhala adolexxent jew tifel/tifla li jiznu 50 kg jew aktar, jew bhala adult, id-doza massima li ser
tiehu hija 75 mg darbtejn kuljum.
- Bhala adolexxent jew tifel/tifla li jiznu minn 20 kg sa inqas minn 50 kg, id-doza massima li ser
tiehu hija 1.5 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum.
- Bhala tifel/tifla li j/tizen minn 10 kg sa inqas minn 20 kg, id-doza massima li se j/tiehu t-
tifel/tifla tieghek hija ta’ 2 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum.

Kif tiehu Briviact soluzzjoni orali
- Tista’ tichu Briviact soluzzjoni orali wahdu, jew dilwit fl-ilma jew gus ftit qabel ma tibilghu.
- Il-medi¢ina tista’ tohodha kemm mal-ikel kif ukoll minghajr.

Struzzjonijet ghall-uzu ghall-pazjenti jew min jiehu hsiebhom:
Zewg siringi orali huma pprovduti fil-kartuna. I¢¢ekkja mat-tabib tieghek liem wahda ghandek tuza.

- Ghal volum ta’ bejn 0.5 mL u 5 mL, ghandek tuza s-siringa orali ta’ 5 mL (marki ta’

gradwazzjoni blu) ipprovduta fil-kartuna biex tizgura dozagg preciz.
- Ghal volum ta’ aktar minn 5 mL u sa 10 mL, ghandek tuza s-siringa orali ta’ 10 mL (marki ta’
gradwazzjoni suwed) ipprovduta fil-kartuna biex tizgura dozagg preciz.

5 mL siringa ta’ dozagg orali

10 mL siringa ta’ dozagg orali

0.1 mL.

Is-siringa ta’ dozagg orali ta’ 5 mL ghandha
zewg marki ta’ gradazzjonijiet blu li jiltaqghu
f*¢erti punti: f’passi ta’ 0.25 mL u f"passi ta’

Is-siringa ta’ dozagg orali ta’ 10 mL ghandha
marki ta’ gradazzjoni suwed {’passi ta’
0.25 mL.
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Iftah il-flixkun: aghfas it-tap u dawru kontra l-arlogg (figura 1).

Segwi dawn il-passi l-ewwel darba li tichu Briviact:
Nehhi l-adepter mis-siringa orali (figura 2).
Poggi 1-adepter gol-bicca ta’ fuq tal-flixkun (figura 3). Kun cert 1i mwahhal sew f’postu.
M’ghandekx bzonn tnehhi l-adepter wara l-uzu.

® ® ¢
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Segwi dawn il-passi kull darba li tiehu Briviact:

Poggi s-siringa orali fil-fetha tal-adepter (figura 4).
Dawwar il-flixkun ta’ taht fuq (figura 5).

Zomm il-flixkun ta’ taht fuq b’id wahda u uza 1-id I-ohra biex timla s-siringa orali.

Igbed il-planger 'l isfel biex timla s-siringa orali b’ammont zghir ta’ soluzzjoni (figura 6).
Imbaghad ghafas il-planger ’1 fuq biex tnehhi xi bziezaq tal-arja (figura 7).

Igbed il-planger ’1 isfel sal-marka tad-doza f’millilitri fuq is-siringa orali preskritta mit-tabib
tieghek (figura 8). [l-planger jista’ jerga’ jitla’ fil-bettija fl-ewwel dozagg. Ghalhekk, kun cert li
l-planger jinzamm fil-pozizzjoni tieghu sa ma s-siringa orali tinqala’ minn mal-flixkun.
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Dawwar il-flixkun ’1 fuq kif suppost (figura 9).
Ohrog is-siringa orali mill-adepter (figura 10).

0

Hemm zewg modi kif tista’ taghzel li tixrob il-medi¢ina:
zvojta I-kontenuti tas-siringa fl-ilma (jew fil-meraq) billi timbotta l-plunger sal-qiegh tas-siringa
orali (figura 11) - imbaghad trid tixrob I-ilma kollu (Zid bizzejjed biex taghmlu facli biex
tixorbu) jew
ixrob is-soluzzjoni direttament mis-siringa orali minghajr ilma — ixrob il-kontenut kollu tas-
siringa (figura 12).

Aghlaq il-flixkun bit-tap tal-kamin tal-plastik (m’ghandekx bzonn tnehhi l-adapter).

Biex tnaddaf is-siringa orali, lahlah b’ilma kiesah biss, waqt li ¢¢aqglaq il-planger ’il fuq u ’l isfel
diversi drabi biex ittella’ u tarmi 1-ilma, minghajr ma tissepara z-zewg komponenti tas-siringa
(figura 13).
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- Zomm il-flixkun, is-siringa orali, u 1-fuljett gol-kartuna.

Kemm iddum tiehu Briviact
Briviact huwa trattament fit-tul — ibqa’ hu Briviact sakemm jghidlek it-tabib biex tieqaf.

Jekk tiehu Briviact aktar milli suppost

Jekk hadt Briviact aktar milli suppost, kellem lit-tabib tieghek. Jista’ jkun thossok stordut jew bi
nghas.

Tista’ wkoll tesperjenza xi wiehed minn dawn is-sintomi: thossok ma tiflahx, thoss kollox idur bik,
issibha difficli li zzomm il-bilan¢, ansjeta, thossok ghajjien(a) hatna, jitilghulek malajr, tkun
aggressiv(a), ma tkunx tista’ torqod, depressjoni, ikollok hsibijiet li twegga’ jew li toqtol lilek innifsek
jew tipprova taghmel dan.

Jekk tinsa tiehu Briviact

- Jekk tinsa tiehu doza, huda malli tiftakar.

- Imbaghad hu d-doza li jmiss fil-hin li normalment tohodha.

- M’ghandekx tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li nsejt tiehu.

- Jekk m’intiex cert x’ghandek taghmel, staqgsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

Jekk tieqaf tiehu Briviact

- Tieqafx tiehu din il-medi¢ina jekk ma jghidlekx it-tabib tieghek. Dan ghaliex jekk twaqqaf it-
trattament jistghu jizdiedu n-numru ta’ accessjonijiet li jkollok.

- Jekk it-tabib tieghek jistagsik biex tieqaf tichu din il-medicina, inaqqaslek id-doza tieghek
gradwalment. Dan jghinek twaqqaf 1-a¢¢essjonijiet milli jergghu jibdew jew milli jizdiedu.

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

4. Effetti sekondarji possibbli

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

Komuni hafna: jistghu jaffetwaw izjed minn 1 minn 10 persuni
- Thossok bi nghas jew storduta

Komuni: jistghu jaffetwaw minn 1 minn 10 persuni

- influwenza

- thossok vera ghajjien (gheja)

- accessjoni, thoss kollox idur bik (vertigo)

- thossok imdardar u tirremetti, stitikezza

- depressjoni, ansjeta, ma tkunx tista’ torqod (insomnja), irritabilita
- infezzjonijiet tal-imnieher u l-gerzuma (bhal rih), soghla

- tnaqqis fl-aptit

Mhux komuni: jista’ jaffetwa minn 1 minn 100 persuna

- reazzjonijiet allergici

- hsibijiet anormali u/jew tinqata’ mir-realta (mard psikotiku), tkun aggressiv, e¢itament nervuz
(agitazzjoni)

- hsibijiet jew attentati li twegga’ jew toqtol lilek innifsek: ghid lit-tabib tieghek immedjatament

- tnaqqis fil-celloli bojod tad-demm (msejjah ‘newtropenja’) — muri fit-testijiet tad-demm

Effetti sekondarji ohra fit-tfal

Komuni: jistghu jaffettwaw sa 1 minn kull 10 persuni
- nuqqas ta’ kwiet/sabar u iperattivita (iperattivita psikomotorja)
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Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar 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 Appendi¢i V. Billi tirrapporta I-effetti
sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medi¢ina.

5. Kif tahzen Briviact

- 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 il-kartuna u 1-folja wara EXP.

- Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

- Dan il-prodott medi¢inali m’ghandux bzonn kondizzjonijiet ta’ hazna spe¢jali.

- Uza sa 8 xhur minn meta jinfetah 1-ewwel il-flixkun.

- Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqgsi 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 Briviact
Is-sustanza attiva hija brivaracetam.
Kull millilitru (mL) fih 10 milligrammi (mg) brivaracetam.

L-eccipjenti 1-ohra huma: sodium citrate, citric acid anhydrous, methyl parahydroxybenzoate (E218),
carmellose sodium, sucralose, likwidu sorbitol (E420), glycerol (E422), raspberry flavour (propylene
glycol (E1520) 90 % - 98 %), ilma purifikat.

Kif jidher Briviact u I-kontenut tal-pakkett
Briviact 10 mg/mL soluzzjoni orali huwa likwidu ftit maghqud, ¢ar, minghajr kulur ghal safran.

[I-flixkun tal-hgieg ta’ 300 mL Briviact huwa ppakjat f’kaxxa tal-kartun li fiha siringa orali tal-
polypropylene/polyethylene ta’ 10 mL (marki ta’ gradwazzjoni suwed), siringa orali tal-
polypropylene/polyethylene ta’ 5 mL (marki ta’ gradwazzjoni blu), u adepters tal-polyethylene ghas-
siringi.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgju.

Manifattur
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-I’Alleud, Belgju.

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

UCB Pharma SA/NV UCB Pharma Oy Finland

Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 Tel: + 358 9 2514 4221 (Suomija)

Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg

1O CU BU boarapus EOO UCB Pharma SA/NV

Ten.: +359 (0) 2 962 30 49 Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)
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Ceska republika
UCB s.t.0.
Tel: + 420221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf: +45/32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: +49/(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland
Tel: +358 9 2514 4221 (Soome)

E)lrada
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espaiia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/91 570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 05 63 00

Latvija
UCB Pharma Oy Finland
Tel: +358 9 2514 4221 (Somija)

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar f’{xahar SSSS}.

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: +36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: +356/21 37 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: +47 /67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43-(0)1 291 80 00

Polska

UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z o.0.

Tel: +48 22 696 99 20

Portugal

UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda

Tel: +351/21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organizac¢na zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 92514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00

United Kingdom (Northern Ireland)
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel : +353/(0)1-46 37 395



Sorsi ohra ta’ informazzjoni

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

Briviact 10mg/mL soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni
brivaracetam

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

importanti ghalik.

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

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

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

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

F’dan il-fuljett:

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

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Briviact

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SNk L=

1. X’inhu Briviact u ghalxiex jintuza

X’inhu Briviact
Briviact fih is-sustanza attiva brivaracetam. Dan jaghmel parti minn grupp ta’ medi¢ini li jisimhom
‘medicini kontra I-epilessija’. Dawn il-medicini jintuzaw fit-trattament tal-epilessija.

Ghal xiex jintuza Briviact

- Briviact jintuza f’adulti, adoloxxenti u tfal minn eta ta’ sentejn ’il fuq.

- Huwa uzat fit-trattament ta’ tip ta’ epilessija b’accessjonijiet parzjali bi jew minghajr
generalizzazzjoni sekondarja.

- Accessjonijiet parzjali huma accessjonijiet li jibdew billi jaffetwaw naha wahda biss tal-mohh.
Dawn jistghu jinfirxu u jilhqu partijiet akbar fiz-zewgt nahat tal-mohh — dan jissejjah
‘generalizzazzjoni sekondarja’.

- Din il-medicina gie moghtija lilek sabiex tnaqqaslek in-numru ta’ ac¢essjonijiet li jkollok.

- Briviact huwa uzat flimkien ma’ medic¢ini ohra ghall-epilessija.

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu Briviact

Tuzax Briviact jekk:

- inti allergiku ghal brivaracetam jew komposti kimici simili ohra bhal levetiracetam jew
piracetam jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (elenkati fis-sezzjoni 6). Jekk m’intiex
cert, kellem lit-tabib, jew lill-ispizjar tieghek qabel tichu Briviact.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib jew l-ispizjar tieghek qabel tuza Briviact jekk:

- Ghandek hsibijiet li taghmel hsara lilek innifsek jew toqtol lilek innifsek. Numru zghir ta’ nies li
jkunu fuq trattament b’medicini ta’ kontra l-epilessija bhal Briviact kellhom hsibijiet 1i jaghmlu
hsara lilhom infushom jew joqtlu lilhom infushom. Jekk ikollok xi hsieb minn dawn id-dar
f’kwalunque hin, ikkuntatja t-tabib tieghek immedjatament.

- Ghandek problemi fil-fwied - it-tabib tieghek jista’ jkun ikollu jaggusta d-doza tieghek.
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Tfal
Briviact mhux irrikmandat ghall-uzu fit-tfal taht 1-eta ta’ sentejn.

Medicini ohra u Briviact
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qieghed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medi¢ina
ohra.

Partikolarment, ghid lit-tabib tieghek jekk qed tiehu xi wahda mill-medic¢ini li gejjin - dan ghaliex it-

tabib tieghek jista’ jkun jaggusta d-doza tieghek:

- Rifampicin - medicina li tintuza ghal infezzjonijiet b’batteri.

- St John’s wort (maghrufa wkoll bhala Hypericum perforatum) - medi¢ina maghmula mill-pjanti
li tintuza fit-trattament ta’ depressjoni u ansjeta kif ukoll kondizzjonijiet ohra.

Briviact mal-alkohol
- Mhux irrikkmandat 1i thallat din il-medi¢ina mal-alkohol.
- Jekk tixrob l-alkohol wagqt li tiehu Briviact 1-effetti negattivi tal-alkohol jistghu jizdiedu.

Tqala u treddigh
Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom jiddiskutu l-uzu tal-kontracettivi mat-tabib.

Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Mhux rakkomandat li tiehu Briviact jekk inti tqila, ghax I-effetti ta’ Briviact fuq it-tqala u t-tarbija fil-
guf mhux maghrufa.

Mhux rakkomandat li tredda’ lit-tarbija tieghek waqt li tkun ged tiehu Briviact, ghax Briviact jghaddi
fil-halib tas-sider.

Twaqqafx it-trattament minghajr ma I-ewwel tkellem lit-tabib tieghek. It-twaqqif tat-trattament jista’
jikkawza zieda fl-accessjonijiet tieghek u jaghmel hsara lit-tarbija tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni

- Tista’ thossok bi nghas, sturdut jew ghajjien waqt li tuza Briviact.

- Hemm izjed probabbilta ta’ dawn l-effetti fil-bidu tat-trattament jew wara zieda fid-doza.

- Issugx, issugx rota jew tuzax ghodda jew makkinarju sakemm int tkun taf kif taffetwak il-
medic¢ina.

Briviact fih sodium

Din il-medi¢ina fiha 19.1 mg sodium (il-komponent prin¢ipali tal-melh tat-tisjir / li jintuza mal-ikel)
f’kull kunjett. Dan huwa ekwivalenti ghal 1 % tal-ammont massimu rakkomandat ta’ sodium li ghandu
jittiehed kuljum mad-dieta minn adult.

3. Kif ghandek tiehu Briviact

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

Inti ser tiehu Briviact flimkien ma’ medicini ohra ghal epilessija.

- Meta tibda tiechu din il-medic¢ina inti tiechu Briviact mill-halq (bhala pilloli jew soluzzjoni orali)
jew ituhulek bhala injezzjoni jew infuzjoni.

- Briviact soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni huwa uzat ghal Zmien gasir meta ma tistax tichdu
mill-halg.

- Tista’ teqleb bejn tichu Briviact mill-halq ghas-soluzzjoni ghall-injezzjoni, u bil-maqlub.
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Kemm ghandek tiehu
It-tabib tieghek se jikkalkula d-doza ta’ kuljum korretta ghalik. Aqsam id-doza ta’ kuljum f*zewg dozi
tal-istess dags, b’madwar 12-il siegha bejn wahda u ohra.

Adolexxenti u tfal li jiznu 50 kg jew aktar, u adulti
- Id-doza rakkomandata hija bejn 25 mg u 100 mg darbtejn kuljum. It-tabib tieghek jista’
mbaghad jaghzel li jaggustalek id-doza biex isib l-ahjar doza ghalik.

Adolexxenti u tfal li jiznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg

- It-tabib tieghek jista’ jippreskrivi l-injezzjoni ghal ftit jiem biss jekk ma tistax tichu I-medic¢ina
minn halgek.

- Id-doza rakkomandata hija minn 0.5 mg sa 2 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem, mehuda darbtejn
kuljum. It-tabib tieghek jista’ mbaghad jaghzel li jaggustalek id-doza biex isib l-ahjar doza
ghalik.

Tfal li jiznu minn 10 kg sa ingas minn 20 kg

- It-tabib tat-tifel/tifla tieghek jista’ jippreskrivi l-injezzjoni ghal ftit jiem biss jekk it-tifel/tifla
tieghek ma j/tistax j/tiehu I-medi¢ina mill-halgq.

- Id-doza rakkomandata hija minn 0.5 mg sa 2.5 mg ghal kull kg tal-piz tal-gisem, li tittiched
darbtejn kuljum. It-tabib tat-tifel/tifla tieghek imbaghad jista’ jidde¢iedi li jaggusta d-doza tat-
tifel/tifla tieghek biex isib l-ahjar doza ghat-tifel/tifla tieghek.

Persuni bil-problemi fil-fwied

Jekk ghandek problemi fil-fwied:

- Bhala adolexxent jew tifel/tifla li jiznu 50 kg jew aktar, jew bhala adult, id-doza massima li ser
tinghata hija 75 mg darbtejn kuljum.

- Bhala adolexxent jew tifel/tifla li jiznu minn 20 kg sa ingas minn 50 kg, id-doza massima li ser
tichu hija ta’ 1.5 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum.

- Bhala tifel/tifla li j/tizen minn 10 kg sa inqas minn 20 kg, id-doza massima li se j/tiehu t-
tifel/tifla tieghek hija ta’ 2 mg ghal kull kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum.

Kif jinghata Briviact
Briviact jinghata bhala injezzjoni jew infuzjonu gol-vina minn tabib jew infermiera. Din il-medi¢ina
hija injettata bil-mod gol-vina tieghek jew tinghatalek bhala infuzjoni (drip) fi 15-il minuta.

Kemm iddum tiehu Briviact

- It-tabib tieghek ser jiddeciedi ghal kemm granet ser iddum tinghata 1-injezzjonijiet jew
infuzjoni.

- Ghat-trattament fit-tul b’Briviact, it-tabib tieghek ser jistagsik biex tiehu Briviacct pilloli jew
soluzzjoni orali.

Jekk tiehu Briviact aktar milli suppost
Jekk tahseb 1i hadt Briviact aktar milli suppost, kellem lit-tabib tieghek mall-ewwel.

Jekk tieqaf tiehu Briviact

- Tieqafx tiehu din il-medic¢ina jekk ma jghidlekx it-tabib tieghek. Dan ghaliex jekk twaqqaf it-
trattament jistghu jizdiedu n-numru ta’ aé¢essjonijiet li jkollok.

- Jekk it-tabib tieghek jistagsik biex tieqaf tiehu din il-medicina, inaqqaslek id-doza tieghek
gradwalment. Dan jghinek twaqqaf 1-a¢¢essjonijiet milli jergghu jibdew jew milli jizdiedu.

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

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.
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Komuni hafna: jistghu jaffetwaw izjed minn 1 minn 10 persuni
- Thossok bi nghas jew storduta

Komuni: jistghu jaffetwaw minn 1 minn 10 persuni

- influwenza

- thossok vera ghajjien (gheja)

- accessjoni, thoss kollox idur bik (vertigo)

- thossok imdardar u tirremetti, stitikezza

- ugigh jew skonfort fis-sit tal-injezzjoni jew infuzjoni

- depressjoni, ansjeta, ma tkunx tista’ torqod (insomnja), irritabilita
- infezzjonijiet tal-imnieher u 1-gerzuma (bhal rih), soghla

- tnaqqis fl-aptit

Mhux komuni: jista’ jaffetwa minn 1 minn 100 persuna

- reazzjonijiet allergici

- hsibijiet anormali u/jew tinqata’ mir-realta (mard psikotiku), tkun aggressiv, e¢itament nervuz
(agitazzjoni)

- hsibijiet jew attentati li twegga’ jew toqtol lilek innifsek: ghid lit-tabib tieghek immedjatament

- tnaqqis fil-celloli bojod tad-demm (msejjah ‘newtropenja’) — muri fit-testijiet tad-demm

Effetti sekondarji ohra fit-tfal

Komuni: jistghu jaffettwaw sa 1 minn kull 10 persuni
- nuqqas ta’ kwiet/sabar u iperattivita (iperattivita psikomotorja)

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar 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 Appendi¢i V. Billi tirrapporta I-effetti
sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medi¢ina.

5. Kif tahzen Briviact

- 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 il-kartuna u I-folja wara EXP.

- Id-data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

- Briviact jista’ jigi diwit qabel ma jigi injettat mit-tabib jew infermier tieghek. F’dawn il-kazi,
ghandu jigi uzat dritt wara d-dilwazzjoni.

- M’hemmx bzonn kondizzjonijiet ta’ hazna specjali ghal dan il-prodott

- Kull kunjett ta’ soluzzjoni ghal injezzjoni ta’ Briviact irid jintuza darba biss (uzu ta’ darba). Is-
soluzzjoni li ma tintuzah ghandha tintrema.

- Ghandha tintuza biss soluzzjoni ¢ara minghajr frak jew tibdil fil-kulur.

- Tarmix medi¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi 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 Briviact

L-ingredjent attiv huwa brivaracetam.

- Kull mL fih 10 mg brivaracetam

- Kull kunjett ta’ 5 mL vial fih 50 mg brivaracetam
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L-eccipjenti 1-ohra huma: sodium acetate (trihydrate), glacial acetic acid, sodium chloride, ilma ghall-
injezzjonijiet.

Kif jidher Briviact u I-kontenut tal-pakkett

Briviact 10 mg/mL soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni hija soluzzjoni ¢ara, bla kulur u sterili.
Briviact 10 mg/mL soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni kunjett ta’ 5 mL huwa ppakkjat f’kartun li
fihom 10 kunjetti.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgju.

Manifattur
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-1’Alleud, Belgju.

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

UCB Pharma SA/NV UCB Pharma Oy Finland

Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 Tel: + 358 9 2514 4221 (Suomija)
Bovarapus Luxembourg/Luxemburg

O CU BU Bearapus EOO/] UCB Pharma SA/NV

Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49 Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)
Ceska republika Magyarorszag

UCB s.1.0. UCB Magyarorszag Kft.

Tel: + 420221 773 411 Tel.: +36-(1) 391 0060

Danmark Malta

UCB Nordic A/S Pharmasud Ltd.

TIf: + 45 /32 46 24 00 Tel: + 356 /21 37 64 36

Deutschland Nederland

UCB Pharma GmbH UCB Pharma B.V.

Tel: +49 /(0) 2173 48 4848 Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Eesti Norge

UCB Pharma Oy Finland UCB Nordic A/S

Tel: + 358 9 2514 4221 (Soome) TIf: +47 /67 16 5880

EA0LGoa Osterreich

UCB A.E. UCB Pharma GmbH

TnA: +30/2109974000 Tel: +43-(0)1 291 80 00

Espaiia Polska

UCB Pharma, S.A. UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z 0.0.
Tel: +34/91 570 34 44 Tel: + 48 22 696 99 20

France Portugal

UCB Pharma S.A. UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35 Tel: +351/21 302 5300

Hrvatska Romaénia

Medis Adria d.o.o. UCB Pharma Romania S.R.L.

Tel: +385 (0) 1 230 34 46 Tel: +40 21 300 29 04
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Ireland Slovenija

UCB (Pharma) Ireland Ltd. Medis, d.o.o.

Tel: + 353 /(0)1-46 37 395 Tel: + 386 1 589 69 00

Island Slovenska republika

Vistor hf. UCB s.r.0., organizac¢na zlozka
Simi: + 354 535 7000 Tel: +421 (0) 2 5920 2020
Italia Suomi/Finland

UCB Pharma S.p.A. UCB Pharma Oy Finland

Tel: +39 /02 300 791 Puh/Tel: + 358 9 2514 4221
Kvnpog Sverige

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd UCB Nordic A/S

TnA: + 357 22 05 63 00 Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00
Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
UCB Pharma Oy Finland UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 358 9 2514 4221 (Somija) Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f’{xahar SSSS}.
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

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

It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-qasam mediku
Briviact soluzzjoni ghall-injezzjoni jista’ jinghata bhala injezzjoni bolus jew bhala infuzjoni:

. Bolus gol-vina: tista’ tinghata direttament minghajr dilwazzjoni
. Infuzjoni gol-vina: tista’ tinghata fuq 15-il minuta f’dilwent kompatibbli

Briviact jista’ jigi dilwit b’dawn is-soluzzjonijiet 1i gejjin: sodium chloride 9 mg/mL (0.9 %), glucose
50 mg/mL (5 %) soluzzjoni ghall-injezzjoni jew lactated Ringer’s solution.

Kull kunjett ta’ Briviact soluzzjoni ghall-injezzjoni/infuzjoni jista’ jintuza’ darba biss (ghal uzu ta’
darba). Kull soluzzjoni li ma jintuzax ghandha tintrema (ara sezzjoni 3).
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