ANNESS I

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti dwar il-kura tas-
sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata.> Ara sezzjoni 4.8 dwar kif
ghandhom jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Opgenra 3.3 mg, trab ghal suspensjoni tal-impjantazzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
Kunjett fih 1g trab ma’ 3.3 mg ta’ eptotermin alfa*.
Wara r-rikostituzzjoni, Opgenra fih 1mg/ml eptotermin alfa.

*Eptotermin alfa hu proteina 1 (OP-1) osteogenika rikombinanta umana li hi pproducuta mill-linja
¢ellulari ta’ I-ovarja tal-hamster Ciniz (CHO).

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

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Trab ghal suspensjoni tal-impjantazzjoni.

It-trab li fih is-sustanza attiva hu granulari bejn abjad u offwajt.

It-trab li fih is-sustanza mhux attiva carmellose (carboxymethycellulose) hu abjad li jaghti fl-isfar.
4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Opgenra hu indikat ghal fuzjoni spinali lombari posterolaterali f’pazjenti adulti li ghandhom
spondilolistezi meta l-awtograft falla jew hu kontra-indikat.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Dan il-prodott medi¢inali ghandu jintuza minn kirurgu kwalifikat fl-uzu adekwat tieghu.

Pozologija

Opgenra hu intiz biss ghall-uzu ta’ darba wahda f’kull pazjent. It-trattament jinhtieg operazzjoni
wahda. Biex tghaqqad livell wiehed tar-reggjun lombari tax-xewka tad-dahar, unita wahda tal-prodott
medicinali jintuza fuq kull naha tax-xewka tad-dahar. Id-doZza massima umana m’ghandhiex taqbez 2
unitajiet ghax l-effika¢ja u s-sigurta ghall-fuzjoni spinali li ghandha bZzonn dozi oghla ma gietx
stabbilita.

Popolazzjoni pedjatrika

Opgenra hu kontra-indikat fit-tfal (<12-il sena), fl-adoloxxenti (12-18-il sena) u f’"dawk li huma
skelettrikament immaturi (ara sezzjoni 4.3).

Impediment renali/epatiku



Wiehed ghandu joqghod attent meta Opgenra jigi uzat f’pazjenti li jbatu minn impediment renali jew
epatiku (ara sezzjoni 4.4).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata:

Uzu ghal gol-ghadam,

Il-prodott rikonstitwit jinghata permezz ta’ l-ippostjar kirurgiku dirett fir-reggjun lombari tax-xewka
tad-dahar wara 1-preparazzjoni kirurgika tas-sit. It-tessuti rotob tal-madwar imbaghad jinghalqu
madwar il-materjal impjantat.

Ghal struzzjonijiet dwar rikostituzzjoni tal-prodott medicinali qabel ma jinghata ara sezzjoni 6.6.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

Opgenra m’ghandux jintuza f’pazjenti li:

o ghandhom sensittivita e¢¢essiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva
elenkati f’sezzjoni 6.1;

o ghandhom xi marda awtoimmuni, inkluz il-marda Crohn, artrite rewmatojde, lupus
erythematosus sistemiku, sklerodermija, sindrome ta’ Sjégren, u dermatomijositi/polimijositi;

o ghandhom infezzjoni attiva fis-sit tal-fuzjoni spinali jew passat ta” infezzjonijiet rikorrenti;

o m’ghandhomx kopertura bizzejjed tal-gilda u vaskularita fis-sit tal-fuzjoni spinali;

. diga ghandhom passat ta’ esponiment ghal kwalunkwe prodott ta’ proteina morfogenetika tal-
ghadam (BMP);

. ghandhom tumur attiv malinn jew qed jinghataw trattament ghal tumur malinn;

. jehtiegu artrodezi minhabba mard jew tumur metaboliku tal-ghadam

Opgenra hu kontraindikat fi tfal minn 0 sa 12-il sena, adolexxenti minn 12 sa 18-il sena u dawk
skeltralment immaturi.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
L-uzu ta’ Opgenra ma jiggarantix fuzjoni; ghandu mnejn ikun hemm bZonn ta’ operazzjonijiet ohra.
Konteniment

Kwalunkwe materjal li jingala’ mis-sit tal-fuzjoni jista’ jikkaguna ossifikazzjoni ektopika fit-tessuti
tal-madwar b’komplikazzjonijiet potenzjali. Mela, 1-Opgenra ghandha mnejn tinghata biss lis-sit tal-
fuzjoni taht kontroll visiv adegwat u bl-akbar kura. Wiehed ghandu joqghod aktar u aktar attent biex
jara li ma jkunx hemm tqattir ta’ Opgenra minhabba l-irrigazzjoni, gheluq difettuz tat-tessut tal-
madwar jew emostasi mhux adekwata. L-ezami CT issuggerixxa li jista’ jkun hemm spostar sinifikanti
medjali ta’ Opgenra wara l-operazzjoni u dan jista’ jwassal ghall-formazzjoni tal-ghadam b’mod
medjali. Dan ghandu jitqies fl-ezami ta’ wara ta’ pazjenti b’CT jew X-ray.

Rispons immunitarju

Fi studju kliniku tal-prodott medicinali, l-antikorpi ghall-alfa eptotermina tal-proteina instabu fil-kaz
ta’ 194 minn 207 (94%) tal-pazjenti li kienu kkurati bih u £ 18 minn 86 (21%) ikkurati b’awtograft bl-
ghadam (grupp ta’ kontroll). Fi hdan il-grupp tat-test, 26% tal-pazjenti ipproducew antikorpi b’hila
newtralizzanti a paragun ta’ 1% fil-grupp ta’ kontroll. L-oghla rispons ta’ antikorp deher 3 xhur wara
t-trattament. Ma kien hemm I-ebda pazjenti b’antikorpi newtralizzanti sentejn wara t-trattament. Is-
sinifikat kliniku ta’ dawn l-antikorpi mhux maghruf. Ir-rizultati ta’ l-istudju kliniku jissugerixxu li ma
jidhirx 1i hemm kwalunkwe rabta bejn l-antikorpi newtralizzanti u l-izvilupp ta’ episodji avversi li
ghandhom x’jagsmu mas-sistema immuni. Wiehed ghandu jzomm quddiem ghajnejh li jista’ jkun
hemm rispons immuni ghal eptotermin alfa u ghandhom isiru testijiet validati adekwati ghal prezenza



ta’ antikorpi fis-serum f’kazijiet meta jkun hemm suspett ta’ effett mhux mixtieq ikkawzat mis-sistema
immuni, inkluzi kazi fejn I-prodott medi¢inali ma jkunx effettiv.

Opgenra hu intiz biss ghall-uzu ta’ darba wahda f’kull pazjent.Uzu ripetut tal-prodott medi¢inali ma
jistax ikun irrakkomandat. Studji b’anti-korpi anti-OP-1 urew xi cross-reactivity bil-proteini
morfogenetici BMP-5 u BMP-6 ta’ 1-ghadam li huma konnessi mill-vi¢in . Anti-korpi Anti-OP-1
jistghu jinnewtralizzaw l-attivita bijologika in vitro ta’ l-anqas ta” BMP-6. Mela, hekk kif jerga’
jinghata 1-Opgenra, ghandu mnejn ikun hemm riskju tal-izvilupp ta’ awtoimmunita ghal proteini BMP
endogenuzi.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Hemm esperjenza limitata dwar 1-uzu tal-prodott medicinali fpazjenti li ghandhom indeboliment
renali jew epatiku u ghalhekk hemm bzonn li wiehed joqghod attent meta juzah fil-kaz ta’ dan it-tip ta’
pazjenti.

Uzu fl-ispina ¢ervikali

Studji klini¢i biex jinvestigaw l-effikacja u s-sigurta ta’ dan il-prodott medic¢inali fl-operazzjoni tax-
xewka cervikali ma sarux, u ghalhekk l-uzu tieghu barra ir-reggjun lombari tax-xewka tad-dahar ma
jistax ikun irrakkomandat.

Uzu ma’ fillers ghall-mili tal-vojt tal-ghadam

L-uzu konkomitanti ta’ Opgenra bil-filler tal-vojt ta’ 1-ghadam sinteti¢i mhux irrakkomandat (ara
sezzjoni 4.5).

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

Ma twettaq ebda studju ta’ interazzjoni

Dejta ta’ sorveljanza wara t-tqeghid fis-suq jinkludi rapporti li 1-uzu tal-prodott medi¢inali flimkien
ma’ filler tal-vojt tal-ghadam sinteti¢i, ghandu mnejn iwassal ghal zieda fl-infjamazzjoni lokali,
infezzjoni lokali u xi kultant migrazzjoni tal-materjali impjantati (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Nisa li jistghu johorg tgal

>

Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom jinghataw il-parir li juzaw kontracettiv effettiv ghal perjodu ta
mill-angas sentejn wara t-trattament. Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom jaghrfu lill-kirurgu
taghhom dwar il-possibilita tat-tqala qabel it-trattament b’Opgenra

Tqala

Studji fuq bhejjem li saru ma jistghux jeskludi l-effetti possibbi ta’ antikorpi anti-OP-1 fuq l-izvilupp
embrijofetali (ara sezzjoni 5.3). Minhabba r-riskji mhux maghrufa ghall-fetu marbutin ma’ 1-izvilupp
potenzjali ta’ 1-antikorpi newtralizzanti ghal proteina OP-1, il-prodott medi¢inali m’ghandux jintuza
matul it-tqala ghajr meta 1-benefic¢ju potenzjali jiggustifika r-riskji potenzjali ghall-fetu (ara
sezzjonijiet 5.3).

Treddigh

Studji fuq bhejjem, urew l-eskrezzjoni ta’ antikorpi klassi IgG u anti-OP-1 fil-halib. Peress li I-IgG
johrog fil-halib uman, u I-potenzjal tal-hsara ghat-tarbija mhux maghruf, in-nisa ma ghandhomx
ireddghu matul it-terapija b’Opgenra (ara sezzjoni 5.3). Il-prodott medi¢inali ghandu jinghata biss lil



nisa li ged ireddghu meta it-tabib kuranti jiddec¢iedi li I-benefi¢¢ji huma akbar mir-riskji. Hu
rrakkomandat li t—treddigh ghandu jitwaqqaf wara t-trattament.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Opgenra ma ghandu l-ebda effett maghruf farmakologiku fuq il-koordinazzjoni newro-motorja jew I-
operat u ghalhekk probabbilment mhux ser jibdel kwalunkwe hilijiet 1i kienu jezistu qabel biex isuqu
vetturi jew ihaddmu magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

Opgenra hu mpjantat matul procedura li tinvolvi operazzjoni invasiva li ssir bl-anestesija generali.
Episodji avversi li kienu rrekordjati matul I-istudji klini¢i wara tali operazzjoni u li mhumiex relatati
spec¢ifikament b’mod kawzali mal-materjali impjantati jinkludi infezzjoni tal-gerha superfi¢jali, gsim
tal-gerha, osteomajelite, komplikazzjonijet tas-support mekkaniku, formazzjoni ematomika, tqalligh,
rimettar, deni u wgigh. Il-frekwenza u s-severita ta’ episodji avversi ta’ wara l-operazzjoni kienu 1-
istess fil-gruppi tat-test u tal-kontroll. I1-mod kif sehhu l-avvenimenti avversi ta’ wara l-operazzjoni li
ma kellhomx x’jagsmu ma’ xulxin kien ivarja skond il-medda tat-trawma ta’ 1-operazzjoni,
komplikazzjonijiet tal-procedura u s-sahha ta’ qabel I-operazzjoni tal-pazjent.

Sommarju f’tabella tar-reazzjonijiet avversi

Ir-reazzjonijiet avversi li jidhru hawn taht kienu rrapportati li ghandhom x’jagsmu ma’ Opgenra. I1-
frekwenza tar-reazzjonijiet avversi elenkati fit-tabella ta’ hawn taht hi bbazata fuq ill-konvenzjoni li

gejja:

Komuni hafna (> 1/10), komuni (> 1/100 sa< 1/10); mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100); rari
(= 1/10,000 sa <1/1,000); rari hatna (<1/10,000), mhux maghrufa (ma jistghux ikunu stmati mid-dejta

disponibbli).

Infezzjonijiet u
infestazzjonijiet

Komuni: Infezzjonijiet ta’ wara l-operazzjoni,

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’
mnejn jinghata

Mhux komuni: Nefha lokalizzata,
Mhux maghrufa: Kumplikazzjonijiet fil-post tal-impjantazzjoni (ez. axxess,
twebbis tat-tessuti fil-post tal-impjantazzjoni, ugigh, edema, deni)

Disturbi tas-sistema
immuni

Mhux maghrufa: Ipersensittivita, urtikarja

Korriment, Komuni: Qsim tal-gerha, tnixxija, psewdartrozi

avvelenament u Mhux komuni: Migrazzjoni tal-prodott meta mhallta ma’ filler tal-vojt tal-

kumplikazzjonijiet ghadam sintetici, seroma

proc¢edurali Mhux maghrufa: Kumplikazzjonijiet postpro¢edurali (ez. tnixxija
postproc¢edurali, netha, kumplikazzjonijiet ohra bil-gerha)

Disturbi Komuni: Zieda fil-formazzjoni tal-ghadam (formazzjoni tal-ghadam

muskuloskeletali u tat-
tessuti konnettivi

eterotopici)
Mhux maghrufa: Osteolizi

Disturbi tal-gilda u tat-
tessuti taht il-gilda

Komuni: Eritema

Ko-morbiditajiet li kienu jezistu gabel

Fil-popolazzjonijiet tal-istudju, xi pazjenti li ghandhom ko-morbiditajiet komuni li kienu jezistu gabel
(p.e. kardjovaskulari, respiratorji, disturbi genitorinarji, nejoplazmi) hassew tahrix tal-marda li diga
kellhom matul il- perjodu ta’ Zmien twil (tlett snin) u ta’ wara. Pazjenti li ghandhom passat maghruf
ta’ mard tal-qalb jew infezzjonijiet frekwenti ghandhom ikunu identifikati u osservati aktar bir-reqqa

wara l-operazzjoni.




Interazzjoni ma’ fillers ghall-mili tal-vojt tal-ghadam

Id-dejta tas-sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq tinkludi rapporti li I-uzu tal-prodott medic¢inali
flimkien ma’ filler ghall-mili tal-vojt tal-ghadam, jista’ jwassal ghal Zieda f’infjammazzjoni lokali,
infezzjoni u migrazzjoni okkazjonali tal-materjali impjantati.

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 £ Appendici V.

4.9 Doza eccessiva

L-ebda kaz ta’ doza eccessiva ma gie rrapurtat.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Medicina ghall-kura tal-mard tal-ghadam , proteini morfogeneti¢i ta’
l-ghadam, kodi¢i ATC: MO5SBCO02

Opgenra hu prodott medicinali ostejoinduttiv u ostejokonduttiv.

Eptotermin alfa, is-sustanza attiva, tibda I-formazzjoni ta’ I-ghadam permezz ta’ 1-induzzjoni tad-
differenzjazzjoni ¢ellulari fic-¢elluli mesenkimali, li huma reklutati ghas-sit ta’ I-impjant mill-
mudullum tal -ghadam, il-perjosteum u I-muskolu. Hekk kif tintrabat fil-wic¢ tac-cellula, is-sustanza
attiva tinduci sensiela ta’ episod;ji ¢ellulari li twassal ghall-formazzjoni ta’ kondroblasti u ostejoblasti,
li ghandhom sehem importanti fil-process tal-formazzjoni ta’ I-ghadam. Il-matrix tal-kollagen ma
jdubx u jikkonsisti fi frak 1i ghandhom firxa ta’ qies ta’ 75-425pm. Dan jipprovdi pjattaforma
adekwata bijoresorbabbli indutti mis-sustanza attiva biex ikun hemm processi ta’ proliferazzjoni u
differentjazzjoni ta¢-celluli li jinhtiegu l-ankrar. Carmellose jaghti konsistenza li giesha stokk lill-
prodott medicinali biex ikun jista’ jinghata b’mod facli forma u jkun jista’ jitpogga fuq kull naha tax-
xewka tad-dahar. L-episodji cellulari indutti mis-sustanza attiva jsehhu fi hdan il-matrix tal-prodott. II-
matrix hi wkoll ostejokonduttiva u thalli l-izvilupp gewwa tal-ghadam fl-arja tad-difett mill-ghadam
b’sahhtu li hemm magenbhom.

L-istudju pivotali ta’ 295 pazjent involva fuzjoni tax-xewka lombari postero —laterali mhux
instrumentali 2208 pazjent ikkurati b’Opgenra.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

M’hemm l-ebda taghrif dwar il-farmakokinetika tas-sustanza attiva fil-bniedem. Imma, r-rizultati minn
studji ta’ impjantazzjoni f’bhejjem urew li s-sustanza attiva eptotermin alfa tinhareg mis-sit ta’ 1-
impjant fuq medda ta’ gimghat, u qatt ma tilhaq livell oghla minn 3% ta’ 1-ammont totali impjantat
fid-demm periferali.

5.3 Taghrif ta’ qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta
Saru studji ta’ doza wahda u dawk ripetuti fuq firxa ta’ mudelli ta’ annimali (firien u primati). Ir-

rizultati ta’ dawn urew li ma kien hemm l-ebda effett mhux mistenni minn gabel jew sistemiku tat-
tossicita matul il-perijodu ta’ 1-osservazzjoni u wara l-ghoti.


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

Fi studju li dam sentejn ta’ -impjantazzjoni taht il-gilda fil-firien, kienet osservata il-formazzjoni
eterotopika ta’ 1-ghadam, kif kien mistenni. Sarkoma kienet asso¢jata mal-prezenza fuq zmien twil tal-
ghadam eterotopici. Dan l-effett maghruf bhala kar¢inogenicita fi stat solidu, dehret ta’ spiss fil-firien
meta kienu impjantati taht il-gilda materjali solidi (plastik u metalli).

Ossifikazzjoni eterotopika spiss dehret fil-bnedmin wara trawma ac¢¢identali jew kirugika fl-iskeltru.
Kien osservat wara l-uzu (ara sezzjoni 4.8). Imma, ma hemm l-ebda xhieda li tissuggerixxi li I-
ossifikazzjoni eterotopika hi marbuta ma’ l-izvilupp tas-sarkoma fil-bnedmin.

L-effett ta’ antikorpi anti-OP-1 fuq il-process ta’ fejqan tal-ghadam kien studjat fil-klieb fil-kaz ta’
difetti ta’ zewg ghadmiet twal li kienu kkurati b’impjantazzjonijiet ripetuti. Ir-rizultati ta’ ezamijiet
radjologici u istologici f’dan l-istudju wrew xi fejqan tal-ghadam wara I-esponiment inizjali u ripetut
fl-istess bhima. Antikorpi ghal OP-1, u kolagen tip 1 tal-ghadam bovin nstabu wara z-zewg
esponimenti. Mhux ta’ b’xejn li l-oghla koncentrazzjoni ta’ antikorpi kienet oghla wara t-tieni
esponiment. Il-livelli ta’ l-antikorpi nagsu lejn il-linja bazi matul il-perjodu ta’ wara.

Studji kkontrollati ta’ 1-effetti ta’ l-esponiment ghal eptotermin alfa fuq l-izvilupp ta’ qabel u wara t-
twelid saru fuq mudelli ta’ fniek. Eptotermin alfa f’adjuvant ta’ Freund inghata ghall-ewwel darba taht
il-gilda b’dozi buster moghtija wara 14 u 28-il gurnata. Kampjuni tad-demm u tal-halib ingabru
f’intervalli regolari u kienu analizzati permezz ta’ 1-uzu tat-test immunoassay marbut ma’ enzima fil-
fazi solida (ELISA). Livelli osservati ta’ antikorpi IgG u IgM ghal eptotermin alfa kienu Zviluppaw u
nstabu fis-serum tal-bhejjem kollha adulti esposti. Antikorpi ghal eptotermin alfa nstabu wkoll fis-sera
mid-demm fetali u tal-kurdun ta’ umbelikali migbura flimkien, f’livelli li kienu korrelati mad-demm
matern. Antikorpi kienu osservati wkoll f’adulti u trabi matul il-perijodi tat-tqala u treddigh. Titri li
huma sinifikament gholjin ta’ antikorpi ta’ klassi [gG u anti-OP-1 kienu osservati fil-halib matul 1-
istudju kollu tal-fazi ta’ wara t-twelid sat-28 gurnata tat-treddigh (ara sezzjoni 4.6).

Zieda statistikament sinifikanti fil-malformazzjonijiet fetali (sternabrae mizalinejata) kienet osservata
fil-boton ta’ grupp immunizzat ta’ OP-1. Imma r-rata tal-malformazzjonijiet kienet simili ghal dawk
mill-kontrolli stori¢i. Fi studju iehor kienet osservata differenza fiz-zieda fil-piz tal-gisem fin-nisa
adulti immunizzati bejn il-granet 14 sa 21 tat-treddigh meta kienu mgabbla mal-bhejjem tal-kontroll.
[1-piz tat-trabi fil-grupp ikkurat kien osservat li kien inqas minn dak tal-grupp tal-kontroll matul il-
perijodu ta’ osservanza. L-implikazzjonijiet klini¢i ta’ dawn l-osservazzjonijet ghall-uzu uman tal-
prodott medicinali lest ghadhom mhumiex certi (ara sezzjoni 4.6).

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti

Bovine collagen
Carmellose.

6.2 Inkompatibbiltajiet

Kienet irrapportata interazzjoni potenzjali ma’ Calstrux, li hu filler tal-vojt tal-ghadam (ara sezzjoni
4.5).

Dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti medi¢inali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

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

Il-prodott medicinali rikostiwit ghandu jintuza minnufih.



6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fil-frigg (2°C - 8°C)

Zomm l-istrixxi fil-kartuna ta’ barra.

Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara r-rikostituzzjoni, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura u tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Unita wahda ta’ Opgenra jinghata f’zewg kunjetti tal-hgieg tat-Tip 1 issigilati b’ghatu tal-lastiku butajl
u ghatu krimp ta’ 1-aluminju.

I1-kunjetti jinzammu sterili f* 1-istrixxi individwali u ppakkjati flimkien fi tray u kaxxa ta’ barra.
Kunjett wiehed li fih 1g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa); kunjett wiehed li fih 230 mg trab carmellose.
Dagsijiet tal-pakkett:

- pakkett ta’ unita wahda b’kunjett 1 fih 1g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa) u kunjett 1 1i fih 230
mg trab ta’ carmellose

- pakkett ta’ zewg unitajiet b’2 x 1 kunjett li fih 1 g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa) u 2 x 1
kunjett li fih 230 mg trab ta’ carmellose

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jitqeghdu fis-suq
6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggjar iehor
Kull unita ta’ Opgenra fiha zewg kunjetti ta’ trab, li I-ewwel ikunu mhallta u mbaghad rikostitwiti ma’
soluzzjoni ta’ 2.5 ml ta’ sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) ghall-injezzjoni qabel 1-uzu. Hekk kif 1-
Opgenra tkun ippreparata din ghandha tintuza minnufih.
1. Uza teknika sterili, nehhi 1-kunjetti mill-pakkett.
2. Nehhi t-tapp tal-plastik li tifflippjah u nehhi t-tappijiet tal-krimp mill-kunjetti.

Oqghod attent kif tagbad it-tappijiet tal-krimp. It-truf tat-tappijiet tal-krimp jaqtghu u ghandhom

mnejn jaqtghu jew jirrovinaw l-ingwanti.

3. Uza subghajk ikxef it-truf tat-tappijiet. Hekk kif jitnehha 1-vakum, nehhi t-tappijiet tal-kunjett
wagqt li tkun ged izzomm I-kunjetti dritti biex tevita hela tal-kontenuti.

Iddahhalx labra got-tappijiet. Jekk it-tappijiet jittaqqbu b’labra, il-frak tal-materjal tat-tapp
ghandu mnejn jikkontaminaw il-prodott medic¢inali.

4. Poggi 1-kontenuti tal-kunjett eptotermin alfa u kunjett ta’ carmellose fi skutella sterili. Biex
tevita kwalunkwe ksur, ittektix il-qiegh tal-kunjett meta tkun qed tittrasferixxi l-kontenut.

5. Permezz ta’ labra sterili, zied soluzzjoni sterili ta’ 2.5 ml ta’ sodium chloride ta’ 9 mg/ml ghall-
injezzjoni (0.9% w/v) fl-iskutella sterili bil-mod u bir-reqqa.

6. Hawwad bil-mod il-kontenuti ta’ l-iskutella bi spatula sterili biex tghin it-tahlita.

7. L-istess pro¢edura ghandha tintuza biex tipprepara il-prodott medicinali ghan-naha
kontralaterali tax-xewka tad-dahar. Uza l-prodott minnufih wara r-rikostituzzjoni.

8. Naddaf u nehhi r-rita ta’barra tal-ghadam biex il-prodott medic¢inali rikonstitwit ikun f’kuntatt
dirett mat-tessut vijabbli.



9. Ipprovdi emostazi adekwati biex tizgura li 1-materjal jibqa’ fis-sit li gie operat. Ahsel is-sit fejn
saret |-operazzjoni hekk kif hemm bzonn qabel l-impjantazzjoni tal-prodott medic¢inali. II-
manipulazzjonijiet kirurgi¢i tas-sit ghandhom jintemmu qabel 1-impjantazzjoni tal-prodott, meta
dan ikun prattiku.

10.  Nehhi l-prodott rikostitwit mill-iskutella sterili b’istrument sterili bhal nghidu ahna spatula jew
kurette. Il1-prodott ghandu jkun ta’ konsistenza malleabbli, koorenti u gisha stokk.

11.  Applika bir-reqqa il-prodott fis-sit ippreparat fuq kull naha tax-xewka, u b’hekk tghaqqad 1-
ucuh dorsali tal-processi transversi li huma magenb xulxin.

12.  Aghlaq it-tessuti rotob madwar is-sit li fih il-prodott billi tuza materjal tas-sutura li trid int. L-
gheluq hu haga kritika ghaz-zammu u l-manteniment tal-prodott fl-arja tal-fuzjoni ntiza.

13.  Tpoggix drejn direttament fis-sit ta’ I-impjant jew tal-fuzjoni. Jekk tista’ poggih taht il-gilda.

14. Wara l-gheluq tat-tessuti rotob madwar I-impjant , ahsel bl-ilma I-post, jekk hemm bzonn biex
tnehhi kwalunkwe frak izolat tal-prodott medicinali, li ghandu mnejn ingala’ matul I-gheluq tat-
tessut artab.

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

7. DETENTUR TA L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Olympus Biotech International Limited
Block 2, International Science Centre
National Technology Park

Castletroy

Limerick

Irlanda

Tel +353 61 585100

Fax +353 61 585151

medicalinfo@olympusbiotech.com

8. NUMRU(I) TA L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/08/489/001

EU/1/08/489/002

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 19 ta’ Frar 2009

Data ta’ 1-ahhar tigdid: 19 ta’ Frar 2014

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Taghrif dettaljat fuq dan il-prodott medicinali jista’ jinkiseb minn fuq il-website ta’ 1-Agenzija
Ewropeja dwar il-Medic¢ini http:/www.emea.curopa.eu/.



http://www.emea.europa.eu/

ANNESS II

MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA(I) BIJOLOGIKA(CI) ATTIVA(I) U
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

KONDIZZJONUWIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-
UZU SIGUR U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA(I) BWOLOGIKA(CI) ATTIVA(I) U
MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza bijologika attiva

Olympus Biotech Corporation
9 Technology Drive

West Lebanon NH 03784
USA

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

Olympus Biotech International Limited
Raheen Business Park

Raheen, Limerick

Irlanda

Olympus Biotech International Limited

Block 2, International Science Centre, National Technology Park
Castletroy, Limerick

Irelanda

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medic¢inali ghandu jkun hemm l-isem u l-indirizz tal-
manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott koncernat.

B. KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONILHET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UZU

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

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

o Rapporti Perjodi¢i Aggornati dwar is-Sigurta

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu jipprezenta rapporti perjodici
aggornati dwar is-sigurta ghal dan il-prodott f’konformita mar-rekwiziti mnizzla fil-lista tad-dati
ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva
2001/83/KE u ppubblikati fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

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

. Pjan tal-immaniggar tar-riskju (RMP)

L-MAH ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fI-RMP
magqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe
aggornament sussegwenti magbul 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 specjalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢juu r-
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riskju jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni
tar-riskji).

Jekk il-prezentazzjoni ta’ PSUR u l-aggornament ta” RMP jikkoin¢idu, dawn jistghu jigu
pprezentati fl-istess hin.

. Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji

L-MAH ser tagbel id-dettalji ta’ programm edukattiv ghall-kirurgi mal-Awtoritajiet Nazzjonali
Kompitenti u trid timplimenta tali programm b’mod nazzjonali biex tizgura li:

Qabel 1-uzu tal-prodott, il-kirurgi ghandhom jinghataw materjal edukattiv li fih:
- kopja tal-SPC
- deskrizzjoni dettaljata ta’:

o il-metodi rrakkomandati tar-rikostituzzjoni tal-prodott gabel I-impjantazzjoni

o il-preparazzjoni tas-sit paraspinali maghzula fejn ser issir I-impjantazzjoni ntiza

o il-mod irrakkomandat tal-ippostjar tal-materjal flimkien ma’ xi kammenti dwar 1-
importanza tal-emostazi lokali

o il-metodi tal-gheluq tat-tessut artab madwar l-impjant. Dawn it-testi deskrittivi huma
nkluzi fit-taghrif dwar il-prodott

- taghrif dwar:

o sensittivita ec¢essiva u formazzjoni ta’ antikorpi

o tossicita fl-embriju u fil-fetu u 1-bzonn ghal nisa i jista’ jkollhom it-tfal biex juzaw
kontracettiv effettiv ghal sentejn wara l-impjant

o ir-riskji ta’ formazzjoni tal-ghadam ektopici

o interazzjoni ma’ fillers tal-vojt tal-ghadam

o li I-prodott ghandu jintuza darba biss
- dettalji ta’ studji tas-sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq inkluz taghrif dwar kif tingagga
pazjenti

Barra minn dan, gabel 1-uzu il-kirurgi li bihsiebhom juzaw Opgenra ghandhom jir¢ievu DVD ta’
Tahrig li fih immagini animati ta’ operazzjoni fuq pazjent u jinkludi t-taghrif li gej:
- Deskrizzjoni tal-prodott

- Ippostjar f’Zona sterili

- Ftuh tal-ferita (tessuti rotob u ibsin)

- Rikostituzzjoni tal-prodott

- Preparazzjoni taz-zona impjantata (emostazi)

- Ghoti (impjantazzjoni)

- Trazzin tal-materjal impjantat (tessuti rotob)

- Instrumentazzjoni

- Gheluq tal-ferita (dranagg)

- Mizuri ta’ wara.

o Obbligu biex jitwettqu mizuri ta’ wara l-awtorizzazzjoni

Fiz-zmien stipulat, -MAH ghandu jwettaq il-mizuri ta’ hawn taht:

Deskrizzjoni Data
mistennija
II-MAH ghandu jissottometti r-rizultati ta 'studju jew studji biex jinvestigaw is- Di¢embru 2018

sigurta fit-tul u I-effikacja tal-pazjenti kkurati Opgenra u wkoll utilizzazzjoni
attwali tal-medicina fil-hajja reali.
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ANNESS III

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

KARTUNA TA’ BARRA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Opgenra 3.3 mg trab ghal suspensjoni tal-impjantazzjoni
eptotermin alfa

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

Kunjett fih 3.3 mg ta’ eptotermin alfa.
Wara r-rikostituzzjoni Opgenra fih 1 mg/ml eptotermin alfa.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi mhux attivi: Bovine collagen, carmellose

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghal suspensjoni tall-impjantazzjoni.
Kunjett wiehed fih 1 g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa).
Kunjett wieched fih 230 mg carmellose.

4 kunjetti:
2 x 1 kunjett li fih 1 g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa).
2 x 1 kunjett li fih230 mg carmellose

S. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

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

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

Zommu 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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Ahzen fil-frigg (2°C - 8°C).
Il-prodott medicinali rikostitwit ghandu jintuza minnufih.
Zomm l-istrixxi fil-kartuna ta’ barra.

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

Kull prodott i ma jkunx intuza jew skart ghandu jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

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

Olympus Biotech International Limited
Block 2, International Science Centre
National Technology Park

Castletroy

Limerick

Irlanda

Tel +353 61 585100
Fax +353 61 585151
medicalinfo@olympusbiotech.com

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

EU/1/08/489/001
EU/1/08/489/002

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

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

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Il-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata”
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI EWLENIN

FOJL TAL-ISTRIXXI TAS-SUSTANZA ATTIVA F’PKUNJETT - TAT-TRAB

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Opgenra 3.3 mg trab ghal suspensjoni tal -impjantazzjoni,
eptotermin alfa

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

Kunjett fih 3.3 mg ta’ eptotermin alfa.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sustanzi mhux attivi: Bovine collagen.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Trab ghal suspensjoni tal impjantazzjoni.
Kunjett wiehed fih 1 g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa).

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

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

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

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

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fil-frigg (2°C - 8°C).
I1-prodott medicinali rikostitwit ghandu jintuza minnufih.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALIL, JEKK HEMM
BZONN
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Kull prodott i ma jkunx intuza jew skart ghandu jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

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

Olympus Biotech International Limited
Block 2, International Science Centre
National Technology Park

Castletroy

Limerick

Irlanda

Tel +353 61 585100
Fax +353 61 585151
medicalinfo@olympusbiotech.com

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

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[l-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KUNJETT TA’ TRAB TA’ SUSTANZA ATTIVA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Opgenra 3.3 mg

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

| 4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

1 g (3.3 mg eptotermin alfa)

| 6. OHRAJN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

STRIXXA GHALL-KUNJETT TAT-TRAB CARMELLOSE

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Trab carmellose ghal suspensjoni tal -impjantazzjoni ghal Opgenra.
Uzu intraossejojuz.

2. METODU TA’ KIF GHANDU

Aqra I-fuljett ta’ taghrif gabel 1-uzu.

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP

4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

230 mg

6. OHRAJN

Tifthux gabel ma tuzah.
II-prodott medicinali rikostitwit ghandu jintuza minnufih.
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KUNJETT TA’ CARMELLOSE

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Carmellose (Opgenra)

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

| 4. NUMRU TAL-LOTT

Lot

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

230 mg

6. OHRAJN
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STIKER EDUKATTIV TAL-PROFESSJONIST TAL-KURA TAS-SAHHA

Li ghandu jkun mehmuz mar-rekord mediku tal-pazjent.

“(Isem tal-Pazjent) kien impjantat bil-prodott medi¢inali li fih eptotermin alfa £*(gg/xx/ssss). L-uzu
ripetut ta’ dan il-proteina morfogenetika tal-ghadam (BMP) mhux irrakkomandat.”
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta taghrif: Taghrif ghall-pazjent

Opgenra 3.3 mg trab ghal suspensjoni tal -impjantazzjoni
eptotermin alfa

vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek
tirrapporta effetti sekondarji.

Aqra sew dan il-fuljett kollu gabel ma tinghata din il-medicina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarjui kellem lit-tabib tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju
possibblili m’huwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

X’inhi Opgenra u ghalxiex tintuza.

X’ghandek bzonn tkun taf qabel ma tinghata Opgenra.
Kif ghandek tuza Opgenra.

Effetti sekondarji possibbli.

Kif tahzen Opgenra.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra.

AR e

1. X’inhi Opgenra u ghalxiex tintuza
Opgenra fih is-sustanza attiva eptotermin alfa.

Opgenra hi tip ta’ medi¢ina maghrufa bhala proteina morfogenetika tal-ghadam (BMP). Dan il-grupp
ta’ medicini jikkawza it-tkabbir ta’ ghadam gdid fil-post fejn il-kirurgu poggiehom (impjantom).

Opgenra hu impjantat f’pazjenti adulti li ghandhom Zerziq tax-xewka tad-dahar (spondilolistezi) f’kazi
fejn it-trattament b’awtograft (ghadam trapjantat minn genbek) falla jew m’ghandux jintuza.

2. X’ghandek bzonn tkun taf qabel ma tinghata Opgenra

Tuzax Opgenra

- jekk int allergiku ghal eptotermin alfa jew xi sustanza ohra ta’ din il-medicina (elenkati fis-
sezzjoni 6).

- jekk ghandek xi marda awtoimmuni (marda kagun minn jew diretta kontra t-tessuti tieghek
stess), inkluza marda Crohn, artrite rewmatojde, lupus erythematosus sistemiku, skleroderma,
sindrome ta’ Sjogren, u dermatomijositi/polimijositi.

- jekk ghandek infezzjoni attiva fix-xewka tad-dahar tieghek jew gejt mgharraf li ghandek
infezzjoni attiva interna (sistemika).

- jekk ghandek kopertura inadekwata tal-gilda u provvista inadekwata tad-demm fis-sit ta’ 1-
operazzjoni (it-tabib tieghek messu qallek jekk dan hu 1-kaz).

- diga hadt gabel din il-medi¢ina, eptotermin alfa jew xi medic¢ina simili qabel.

- jekk ghandek kwalunkwe tumur fis-sit fejn ser issir 1-operazzjoni.

- jekk ghandek bzonn ta’ fuzjoni tax-xewka minhabba marda metabolika tal-ghadam jew tumuri.

- jekk ged tinghata kemoterapija, trattament bir-radjazzjoni jew immunosuppressjoni.

- jekk int tifel/tifla ta’ eta taht it-12-il sena.

- jekk int adolexxent (12-18-il sena) jew * l-iskeletru tieghek ikun ghadu ma giex iffurmat
kompletament (int ghadek ged tikber).
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Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib tieghek qabel ma tinghata din il-medi¢ina

o L-uzu ta’ din il-medi¢ina ma jiggarantixxix l-fuzjoni. Jista’ jkun hemm bzonn ta’ aktar
operazzjonijiet.
o Hemm il-possibbilta li antikorpi godda jistghu jifformaw f’gismek meta tintuza din il-medi¢ina.

Huwa possibbli li dawn jistghu jindebolixxu l-effettivita ta’ din il-medicina jew jikkawzaw
rispons immunitarju.

o Informa lit-tabib jew il-kirurgu tieghek jekk inghatajt din il-medicina fil-passat. L-uzu ripetut
ta’ din il-medi¢ina mhux irrakkomandat. Studji fil-laboratorji urew li hemm riskju tejoretiku ta’
l-izvilupp ta’ awtoimmunita lejn il-proteini naturali (endogenuzi) BMP f’gismek wara
esponiment ripetut ghal din il-medi¢ina.

o Informa lit-tabib tieghek jekk inti ghandek storja ta’ mard tal-fwied jew tal-kliewi.

o Informa lit-tabib jew il-kirurgu tieghek jekk ghandek passat ta’ problemi tal-qalb jew sikwit
ikollok infezzjonijiet biex ikunu jistghu jimmonitorjawk bir-reqqa.

o Opgenra ma giex studjat ghall-uzu fl-operazzjonijiet tax-xewka ¢ervikali. L-uzu ta’ din il-
medic¢ina fix-xewka ¢ervikali mhux rakkomandat.
J L-uzu ta’ din il-medi¢ina ma’ sostituti tal-ghadam sinteti¢i mhux rakkomandat.

Kellem lit-tabib jew il-kirurgu tieghek dwar dawn il-prekawzjonijiet qabel ma tinghata din il-
medicina.

Medicini ohra u Opgenra
Ghid lit-tabib tieghek jekk int qieghed tiehu jew hadt dan l-ahhar xi medicina ohra.

L-uzu ta’ din il-medi¢ina ma’ sostituti tal-ghadam sinteti¢i mhux rakkomandat . Kien hemm rapporti
ta’ nefha u infezzjoni wara l-uzu ta’ din il-medi¢ina ma’ sostituti tal-ghadam sinteti¢i.

Tqala u treddigh

Opgenra m’ghandux jinghata matul it-tqala ghajr meta l-benefi¢¢ji ghal omm huma akbar mir-riskji
ghat-tarbija li ghadha ma twelditx. Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom jaghrfu lill-kirurgu taghhom
dwar il-possibbilta tat-tqala qabel jinghataw din il-medicina. Nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom
jinghataw il-parir li juzaw kontracettiv effettiv ghal perijodu ta’ sentejn wara t-trattament taghhom.

Treddax it-tarbija tieghek matul it-trattament b’din il-medicina. Peress li l-potenzjal ghall-hsara ghat-
tarbija li hi mredda’ mhux maghruf, in-nisa m’ghandhomx ireddghu matul il-perijodu immedjatament
wara t-trattament b’din il-medi¢ina. Jekk int ged tredda’, int ghandek tinghata din il-medic¢ina biss
jekk it-tabib jew il-kirurgu kuranti jemmen li 1-benefic¢ji huma akbar mir-riskji ghat-tifel/tifla tieghek.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Huwa improbabbli li Opgenra taffettwa l-hila ghas-sewqan u t-thaddim ta’ magni.

3. Kif ghandek tuza Opgenra

Opgenra jintuza biss minn kirurgu kwalifikat b’mod adegwat matul il-perijodu ta’ operazzjoni tal-
fuzjoni tax-xewka tad-dahar. Dan normalment isir permezz ta’ anestesija generali totali biex hekk int
ma tkunx imqajjem matul l-operazzjoni.

Kwantita zghira (unita wahda) ta’ din il-medicina tigi rikostitwita u titpogga direttament fuq kull naha
tax-xewka tad-dahar fis-sit li ghandha bzonn il-fuzjoni. It-tessut tal-muskolu tal-madwar imbaghad
jinghalaq madwar il-medi¢ina impjantata u tinghalaq ukoll il-gilda ta’ fuq il-muskolu. Din il-medi¢ina
spe¢jalizzata tintuza minflok awtograft bl-ghadam (fil-kaz ta’ xi whud mill-pazjent tkun 1-ghadma
tieghu stess li tittiched mill-genb) biex ikun hemm fuzjoni tax-xewka tad-dahar.

Id-doza massima ta’ din il-medi¢ina m’ghandhiex tagbez 2 unitajiet (6,6 mg eptotermin alfa) ghax I-
effettivita u sigurta taghha "dozi oghla ma gietx studjata.
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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.

Kellem lit-tabib tieghek jekk ghandek xi wiehed minn dawn 1i gejjin:
- Komuni (jistghu jolqtu sa 1 minn 10 persuni):

. hmura tal-gilda (eritema),

o zieda fil-formazzjoni tal-ghadam jew formazzjoni tal-ghadam barra I-arja tal-fuzjoni
(formazzjoni tal-ghadam eterotopika),

J ma ssirx fuzjoni tax-xewka tad-dahar (psewdartrozi),

o problemi bil-griehi inkluz infezzjoni, tnixxija u qsim.

- Mhux komuni (jistghu jolqtu sa 1 minn kull 100 persuna):

. nefha lokalizzata, nefha fuq il-post tal-impjantazzjoni
o kwantita ta’ fluwidu fit-tessuti (seroma)
o migrazzjoni tal-prodott (dan kien osservat meta l-prodott kien imhallat ma’ prodott

sintetiku wzat biex jimla 1-vojt tal-ghadam).

- Mhux maghrufa (ma jistghux jigu stmati mid-dejta disponibbli)

o problemi fil-post tal-impjantazzjoni (perezempju axxess, twebbis, ugigh, nefha, jew deni)

o reazzjonijiet allergici (perezempju raxx jew urtikarja)

o problemi ta’ wara l-kirurgija (pérezempju tnixxija, nefha jew kumplikazzjonijiet ohra bil-
griehi)

. risorbiment tal-ghadam (osteolizi)

Xi pazjenti li kellhom passat ta’ problemi tal-qalb jew kienu suxxetibbli li jkollhom infezzjonijiet
spissi marru ghall-aghar wara li nghataw din il-medi¢ina. Gharraf lit-tabib tieghek jew lill-kirurgu jekk
ghandek passat ta’ problemi tal-qalb jew spiss ikollok infezzjonijiet biex huma jimmonitorjawk bir-
reqqa.

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar. 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-medicina.

5. Kif tahzen Opgenra

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

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u strixxi. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.Opgenra ghandu jintuza minnufih wara r-
rikostituzzjoni.

Ahzen fil-frigg (2°C - 8°C).

Zomm l-istrixxi fil-kartuna ta’ barra.

L-ispizjar jew il-kirurgu tal-isptar huma responsabbli mill-hazna korretta ta’ din il-medi¢ina kemm

gabel u kemm matul l1-uzu taghha, u anki ghar-rimi taghha kif suppost.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra
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X’fih Opgenra

Is-sustanza attiva hi eptotermin alfa (proteina 1 rikombinata umana ostejogenika maghmula f’linja ta’
¢elluli ta’ ovarju ta’ hamster Ciniz (CHO).

Is-sustanzi 1-ohra huma bovine collagen u carmellose.

Kunjett ta’ din il-medic¢ina fih 1 gta’ trab inkluz 3.3 mg ta’ eptotermin alfa u s-sustanza mhux attiva
bovine collagen. Il-kunjett I-iehor fih sustanza mhux attiva carmellose.

Kif jidher Opgenra u I-kontenut tal-pakkett

Unita wahda ta’ trab Opgenra ghal suspensjoni tal-impjantazzjoni jinghata bhala zewg tipi separati ta’
trab. It-trab li fih sustanza attiva u s-sustanza mhux attiva bovine collagen ghandu d-dehra ta’ trab
granulari bejn abjad u offwajt, it-trab carmellose hu trab safrani abjad.

It-trab jinghata f’kunjetti tal-hgieg. Kull kunjett hu ssigillat bi strixxa sterili. Kull kartuna ta’ barra fiha
kunjett wiched ta’ 3.3 mg eptotermin alfa li fih 1 g ta’ trab u kunjett ta’ trab carmellose li fih 230 mg
ta’ trab.

Dagsijiet tal-pakkett:
- pakkett ta’ unita wahda b’kunjett 1 fih 1g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa) u kunjett 1 1i fih 230
mg trab ta’ carmellose

- pakkett ta’ zewg unitajiet b’2 x 1 kunjett li fih 1 g ta’ trab (3.3 mg eptotermin alfa) u 2 x 1
kunjett li fih 230 mg trab ta’ carmellose

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jitgeghdu fis-suq
Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Olympus Biotech International Limited

Block 2, International Science Centre

National Technology Park

Castletroy

Limerick

Irelanda

Tel +353-61-585100
Fax +353-61-585151
medicalinfo@olympusbiotech.com

I-Manifattur

Olympus Biotech International Limited
Raheen Business Park

Limerick

Irelanda

Olympus Biotech International Limited
Block 2, International Science Centre, National Technology Park
Castletroy, Limerick

Irelanda

Dan il-fuljett kien revedut l-ahhar f* >Xahar SSSS>.
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Sorsi ohra ta’ taghrif

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

Ragunijiet ghal tigdid addizzjonali wiehed
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Ragunijiet ghal tigdid addizzjonali wiehed

Is-CHMP irrakkomanda tigdid ghal hames snin addizzjonali abbazi tar-ragunijiet ta' farmakovigilanza
li gejjin: 1-esperjenza klinika bil-prodott fl-indikazzjoni indikata kienet limitata hafna fl-UE matul 1-
ewwel perjodu ta' 5 snin tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq. Tabilhaqq, kien hemm espozizzjoni
limitata minhabba kummerc¢jalizzazzjoni re¢enti u limitata tal-prodott (imniedi biss fI-UE

fAwwissu 2011 u kkummerc¢jalizzat biss fi ftit Stati Membri). Barra minn hekk, huma mehtiega r-
rizultati tal-istudji ta' wara l-awtorizzazzjoni biex jigu investigati s-sigurta u l-effika¢ja fit-tul ta'
Opgenra u biex tigi investigata wkoll I-utilizzazzjoni attwali tal-medicina fil-"hajja reali" biex jigi
kkaratterizzat aktar il-profil tas-sigurta u l-effikacja.
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