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vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-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
Enjaymo 50 mg/mL (soluzzjoni ghal) infuzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull mL ta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni fih 50 mg ta’ sutimlimab*.
Kunjett wiehed fih 1 100 mg ta’ sutimlimab fi 22 mL

* Sutimlimab huwa antikorp monoklonali (mAb, monoclonal antibody) immunoglobulina G4 (IgG4)
maghmul fi¢c-¢elluli tal-ovarju tal-hamster Ciniz (CHO, Chinese hamster ovary) permezz tat-

teknologija rikombinanati tad-DNA.

Eécipjent b’effett maghruf

Kull mL ta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni fih 3.5 mg sodium
Ghal-lista shiha ta’ e¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

(Soluzzjoni) ghall-infuzjoni

Soluzzjoni tkangi, minn bla kulur sa kemxejn safra essenzjalment minghajr frak li jidher, b’pH ta’
madwar 6.1 u osmolalita ta’ 268-312 mOsm/Kg.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Enjaymo huwa indikat ghat-trattament ta’ anemija emolitika f’pazjenti adulti bil-marda tal-agglutinin
bil-kesha (CAD, cold agglutinin disease).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Enjaymo ghandu jinghata minn professjonist fil-kura tas-sahha u taht is-supervizjoni ta’ tabib
b’esperjenza fl-imaniggjar ta’ pazjenti b’disturbi ematologici.

Pozologija

Il-pazjenti ghandhom jitlaggmu skont l-aktar rakkomandazzjonijiet kurrenti lokali ghal pazjenti
b’defi¢jenzi persistenti tal-komplement (ara sezzjoni 4.4).

Id-doza rrakkomandata hija bbazata fuq il-piz tal-gisem. Ghal pazjenti li jiznu 39 kg sa angas minn

75 kg, id-doza rrakkomandata hija 6500 mg u ghal pazjenti li jiznu 75 kg jew aktar 7500 mg. Aghti
Enjaymo minn gol-vini darba fil-gimgha ghall-ewwel gimaghtejn, b’ghoti kull gimaghtejn minn hemm
’il quddiem. Enjaymo ghandu jinghata fil-punti ta’ Zzmien rakkomandati tar-regimen tad-doza, jew fi
zmien jumejn minn dawn il-punti ta’ Zmien (ara sezzjoni 4.4). Enjaymo huwa intenzjonat ghall-uzu
kontinwu bhala terapija kronika biss, sakemm mhuwiex klinikament indikat it-twaqqif ta’ Enjaymo.

Doza magbuza
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Jekk tinqabez doza, id-doza maqbuza ghandha tinghata kemm jista’ jkun malajr. Jekk it-tul ta’ Zmien
wara l-ahhar doza jagbez is-17-il jum, it-terapija ghandha tinbeda mill-gdid b’ghoti darba fil-gimgha
ghall-ewwel gimaghtejn segwiti minn ghoti kull gimaghtejn wara dan.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani
Ma huwa mehtieg I-ebda aggustament fid-doza ghal pazjenti b>’CAD li ghandhom 65 sena jew aktar
(ara sezzjonijiet 5.1 u 5.2).

Indeboliment tal-fwied
Ma huwa mehtieg I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment tal-fwied.

Indeboliment tal-kliewi
Ma huwa mehtieg I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment tal-kliewi.

Popolazzjoni pedjatrika
M’hemm l-ebda uzu rilevanti ta’ Enjaymo fit-tfal minn eta ta’ < 18-il sena fit-trattament ta’ CAD.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Enjaymo qieghed biss ghal infuzjoni minn gol-vini. Tatihx bhala doza malajr jew f’dagqa minn gol-
vini. Ghal istruzzjonijiet fuq il-preparazzjoni u I-ghoti, ara sezzjoni 6.6.

Wara l-preparazzjoni, is-soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ Enjaymo ghandha tinghata minn gol-vini bir-
rata ta’ infuzjoni prezentata f" Tabella 1.

Tabella 1 - Tabella ta’ referenza ghall-infuzjoni
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. .. .. Doza Numr.u tz.l Volum Rata massima tal-
Firxa tal-piz tal-gisem (mg) Kunjetti (mL) infuzioni
g mehtiega 1
Aktar minn jew 39 kg sa 6500 6 130 130 mL/siegha
anqas minn 75 kg
75 kg jew aktar 7500 7 150 150 mL/siegha

Pazjenti b’mard tal-qalb u tal-pulmun jistghu jirc¢ievu l-infuzjoni fuq perjodu ta’ 120 minuta.

Jekk waqt I-ghoti ta’ Enjaymo ssehh reazzjoni avversa, l-infuzjoni tista’ tinghata aktar bil-mod jew
titwaqqaf ghalkollox skont id-dec¢izjoni tat-tabib. Jekk isehhu reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva,
waqqaf Enjaymo ghalkollox u ibda’ trattament xieraq. Immonitorja I-pazjent ghal mill-angas saghtejn
wara i titlesta l-infuzjoni inizjali ghal sinjali u sintomi ta’ reazzjoni ghall-infuzjoni u/jew ta’
sensittivita ec¢essiva. Immonitorja l-pazjent ghal siegha wara li jitlestew infuzjonijiet sussegwenti ghal
sinjali jew sintomi ta’ reazzjoni ghall-infuzjoni.

Infuzjoni d-dar

Infuzjonijiet id-dar ghandhom isiru minn professjonist tal-kura tas-sahha.

Id-de¢izjoni li tigi kkunsidrata infuzjoni d-dar ghandha tigi bbazata fuq karatteristi¢i klini¢i
individwali tal-pazjent u I-htigijiet individwali tal-pazjent. Il-bidla minn infuzjoni f’facilita klinika
ghal ghoti d-dar tinkludi li wiehed jizgura li jkun hemm infrastruttura u rizorsi xierqa u li jkunu
konsistenti mal-ordnijiet tat-tabib li qed jitratta. L-infuzjoni ta’ Enjaymo d-dar tista’ titqies ghall-
pazjenti li jkunu ttolleraw I-infuzjoni taghhom tajjeb fil-facilita klinika u ma kellhomx reazzjonijiet
marbuta mal-infuzjoni. Komorbiditajiet diga prezenti u l-hila li 1-pazjent izomm mal-htigijiet ghall-
infuzjoni d-dar ghandhom jitqiesu meta wiehed jevalwa jekk il-pazjent huwiex eligibbli biex jir¢ievi
infuzjoni d-dar. Barra dan ghandhom jitqiesu I-kriterji li gejjin:
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o [l-pazjenti m’ghandu jkollu 1-ebda kundizzjoni ghaddejja fl-istess waqt, li fl-opinjoni tat-tabib,
tkun tista’ tpoggi l-pazjent f’riskju akbar meta jircievi infuzjoni d-dar minn meta jir¢iviha fl-
ambjent ta’ klinika. Ghandha titlesta evalwazzjoni komprensiva qabel il-bidu ta’ infuzjoni d-dar
biex jigi accertat li 1-pazjent huwa stabbli b’mod mediku.

o Il-pazjent ghandu jkun ir¢ieva b’success l-infuzjoni ta” Enjaymo fl-ambjent kliniku (sptar jew
bhala outpatient) ghal tal-anqas tliet xhur taht is-supervizjoni ta’ konsulent jew persuna li
tipprovdi kura fl-immaniggjar ta’ pazjenti b’CAD.

o [l-pazjenti ghandhom ikunu lesti li u jkunu kapaci jikkonformaw mal-proceduri tal-infuzjoni d-
dar u mar-rakkomadazzjonijiet tat-tabib li qed tittrattahom jew tal-persuna li tipprovdi I-kura.

. Il-professjonist tal-kura tas-sahha li jaghti l-infuzjoni d-dar ghandu jkun disponibbli I-hin kollu
wagqt l-infuzjoni d-dar u ghal tal-anqas siegha wara l-infuzjoni.

Jekk il-pazjent ikollu reazzjonijiet avversi matul l-infuzjoni d-dar, il-process tal-infuzjoni ghandu
jitwaqqaf immedjatament, ghandu jinbeda trattament mediku xieraq (ara sezzjoni 4.4) u t-tabib li ged
jitratta ghandu jigi avzat. F’kazijiet bhal dawn, it-tabib li jkun ged jitratta ghandu jiddeciedi jekk
ghandhomx isehhu infuzjonijiet sussegwenti u jekk iva, jekk I-infuzjonijiet ghandhomx jinghataw fi
sptar jew f”ambjent ta’ kura sorveljat ta’ outpatient.

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Traccabilita

Sabiex tittejjeb it-traccabilita tal-prodotti medic¢inali bijologici, l-isem u n-numru tal-lott tal-prodott
amministrat ghandhom jigu rrekordjati.

Infezzjonijiet

Enjaymo jimmira ghas-sensiela klassika ta’ reazzjonijiet tal-komplement (CP, complement pathway) u
b’mod specifiku jintrabat mas-sottokomponent s tal-komponent 1 tal-proteina tal-komplement (Cls) u
b’hekk jevita 1-qasma tal-proteina C4 tal-komplement. Ghalkemm is-sensiela ta’ reazzjonijiet tal-
lektin u dawk alternattivi ma jigux affettwati, il-pazjenti jista’ jkollhom suxxettibbilta akbar ghal
infezzjonijiet serji specjalment infezzjonijiet ikkawzati minn batterji b’kapsula bhal Neisseria
meningitides, Streptococcus pneumoniae, W Haemophilus influenza. 11-pazjenti ghandhom jitlagqmu
kontra batterji f’kapsula gabel ma jinbeda t-trattament b’Enjaymo, jekk joghgbok ara “Tilgim” taht.

Fi studji klini¢i b’CAD, infezzjonijiet serji, inkluz sepsi, gew irrappurtati fpazjenti li kienu qed
jir¢ievu trattament b’Enjaymo (ara sezzjoni 4.8). Enjaymo m’ghandux jinbeda f’pazjenti
b’infezzjonijiet attivi serji. ll-pazjenti ghadhom jigu mmonitorjati ghal sinjali u sintomi bikrija ta’
infezzjonijiet u ghandhom jigu infurmati biex ifittxu kura medika immedjata jekk isehhu sintomi bhal
dawn.

Pazjenti b’epatite virali u HIV gew eskluzi mill-istud;i klini¢i. Qabel u matul it-trattament, il-pazjenti
ghandhom jgharrfu lit-tabib taghhom jekk ikunu gew dijanjostikati b’infezzjoni tal-epatite B, tal-
epatite C, jew tal-HIV. Oqghod attent meta titratta pazjenti bi storja ta’ infezzjoni tal-epatite B, tal-
epatite C, jew tal-HIV.

Tilgim
Laqqam lill-pazjenti skont l-aktar rakkomandazzjonijiet lokali ricenti ghall-pazjenti b’defi¢jenzi
persistenti tal-komplement, inkluz tilgim tal-meningokokkus u tal-istreptokokkus. Erga’ laqqam lill-

pazjenti mill-gdid skont ir-rakkomandazzjonijiet lokali.

4



Internal

Laqqgam lill-pazjenti minghajr storja medika ta’ tilgim kontra batterji f’kapsula tal-anqas gimaghejn
gabel ma huma jir¢ievu I-ewwel doza ta’ Enjaymo. Jekk tkun indikata terapija urgenti b’Enjaymo
f’pazjent mhux imlaqqam, aghti t-tilqgim(a) kemm jista’ jkun malajr. [I-benefic¢ji u r-riskji ta’
profilassi b’antibijotic¢i ghall-prevenzjoni ta’ infezzjonijiet f’pazjenti li jkunu qed jir¢ievu Enjaymo
ghadhom ma gewx determinati.

Reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva

Bhal ma jigri bi prodotti ta’ proteini ohra, I-ghoti ta’ Enjaymo jista’ jwassal ghal reazzjonijiet ta’
sensittivita eccessiva, inkluz anafilassi. Fi studji klini¢i, ma gew osservati l-ebda reazzjonijiet serji ta’
sensittivita ec¢essiva b’Enjaymo. Jekk isehhu reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva, waqqaf Enjaymo
u ibda trattament xieraq.

Reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni

L-ghoti ta’ Enjaymo jista’ jwassal ghal reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni matul l-infuzjoni jew ezatt
wara l-infuzjoni (ara sezzjoni 4.8). Il-pazjenti ghandhom jigu mmonitorjati ghal reazzjonijiet marbuta
mal-infuzjoni, l-infuzjoni ghandha titwaqqaf jekk issehh reazzjoni u ghandu jinbeda trattament xieraq.

Lupus eritematosus sistemiku (SLE. Systemic lupus erythematosus)

Individwi li jkollhom defi¢jenza klassika tal-komplement li tintiret jkollhom riskju akbar li
jizviluppaw SLE. Pazjenti b’SLE gew eskluzi minn studji klini¢i b’Enjaymo. Pazjenti li kienu ged jigu
trattati b’Enjaymo ghandhom jigu mmonitorjati ghal sinjali u sintomi ta’ SLE u ghandhom jigu
evalwati b’mod xieraq. Uza Enjaymo b’attenzjoni f’pazjenti b’SLE jew f’dawk li jizviluppaw sinjali u
sintomi ta’ SLE.

Monitoragg ghal manifestazzjonijiet ta’ CAD wara t-twagqif ta’ Enjaymo

L-eftetti fuq l1-emolizi jongsu wara li jitwaqqaf it-trattament. Ghalhekk il-pazjenti ghandhom jigu
mmonitorjati ghal sinjali u sintomi ta’ emolizi f’kaz ta’ twaqqif tat-trattament. Jekk ikun xieraq,
ikkunsidra li jerga’ jinbeda mill-gdid it-trattament b’Enjaymo jekk isehhu sinjali u sintomi ta’ emolizi
wara t-twaqqif.

Sodium

Dan il-prodott medic¢inali fih 3.5 mg f’kull mL jew 77 mg sodium f’kull kunjett, ekwivalenti ghal
3.85 % tat-tehid massimu ta’ 2 g sodium kuljum rakkomandat mill-WHO ghal adult.

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

Ma twettaq l-ebda studju ta’ interazzjoni. Enjaymo x’aktarx li mhuwiex kandidat ghal interazzjonijiet
bejn medic¢ina u ohra medjati mi¢-¢itokrom P450 minhabba li huwa proteina umana rikombinanti. L-
interazzjoni ta’ sutimlimab ma’ sustrati ta” CYPs ma gietx studjata. Madankollu sutimlimab inaqqas il-
livelli ta’ ¢itokini proinfjammatorji f’pazjenti, bhal IL-6 li huwa maghruf li jwaqqaf [-espressjoni ta’
enzimi specifi¢i epatici ta’ CYP450 (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, u CYP3A4). Ghalhekk wiehed
ghandu joqghod attent meta jinbeda jew jitwaqqaf it-trattament b’sutimlimab f’pazjenti li qed jir¢ievu
wkoll sustrati ta” CYP450 3A4, 1A2, 2C9 jew 2C19, spec¢jalment dawk b’indic¢i terapewtiku dejjaq
(bhal warfarin, carbamazepine, phenytoin u theophylline), u d-dozi aggustati jekk ikun hemm bzonn.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

M’hemmx dejta dwar l-uzu ta’ sutimlimab f’nisa tqal. Studji f’annimali ma jurux effetti hziena diretti
jew indiretti fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).
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Antikorpi IgG umani huma maghrufa li jghaddu mill-placenta; ghalhekk, sutimlimab jista’ jghaddi
mill-omm ghall-fetu li jkun qed jizviluppa.

Bhala prekawzjoni, jkun ahjar li jigi evitat l-uzu ta’ sutimlimab matul it-tqala. Sutimlimab ghandu
jinghata waqt it-tqala biss jekk ikun indikat b’mod ¢ar.

Treddigh

IgGs umani huma maghrufa li jigu eliminati mill-halib tas-sider tal-bniedem matul l-ewwel jiem wara
t-twelid, li jongsu ghal konéentrazzjonijiet baxxi malajr wara; konsegwenza ta’ dan, ir-riskju ghat-
tarbija li ged titredda’ mhux eskluz matul dan il-perjodu qasir. Mhux maghruf jekk sutimlimab/il-
metaboliti tieghu humiex eliminati fil-halib tas-sider tal-bniedem. Ghandha tittiehed decizjoni jekk il-
mara twaqqafx it-treddigh jew twaqqafx/tastjeni mit-terapija b’sutimlimab, wara li jigi kkunsidrat il-
benefic¢éju ta’ treddigh ghat-tarbija u I-benefi¢¢ju tat-trattament ghall-mara.

Fertilita

L-effetti ta’ sutimlimab fuq il-fertilita fl-irgiel u n-nisa ma gewx studjati fl-annimali. Fi studji ta’

sutimlimab b’dozi ripetuti b’esponiment sa madwar 5 darbiet aktar mid-doza rrakkomandata fil-
bnedmin, ma gew osservati I-ebda effetti fuq l-organi tar-riproduzzjoni f’xadini cynomolgus.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni
Enjaymo m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

Ir-reazzjonijiet avversi rrappuratati bl-aktar mod frekwenti b’Enjaymo fi studji klini¢i fCADENZA u
CARDINAL kienu ugigh ta’ ras, pressjoni gholja, infezzjoni fl-apparat tal-awrina, infezzjoni fin-naha
ta’ fuq tal-apparat tan-nifs, nasofaringite, nawsja, ugigh fl-addome, reazzjonijiet marbuta mal-
infuzjoni u ¢janozi (irrapportat bhala akro¢janozi).

Reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

L-evalwazzjoni tas-sigurta ta’ Enjaymo f’pazjenti b’CAD kienet primarjament ibbazata fuq data minn
66 pazjent li ppartec¢ipaw fl-istudju arbitrarju, ikkontrollat bi placebo ta’ fazi 3 (CADENZA) u fi
studju bi grupp wiehed fejn kemm l-investigaturi kif ukoll 1-individwi kien jafu liema sustanza kienet
ged tintuza (CARDINAL).

Elenkati f’Tabella 2 hemm ir-reazzjonijiet avversi osservati fl-istudji CADENZA u CARDINAL
ipprezentati skont il-klassi tas-sistemi u tal-organi u I-frekwenza, bl-uzu tal-kategoriji li gejjin: komuni
hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100); rari (> 1/10,000 sa <
1/1,000); rari hafna (< 1/10,000). F’kull grupp ta’ frekwenza, ir-reazzjonijiet avversi huma pprezentati
skont is-serjeta taghhom b’dawk l-aktar serji mnizzla l-ewwel.

Tabella 2 Lista ta’ reazzjonijiet avversi fl-istudji CADENZA u CARDINAL

Sistema tal-Klassifika tal- Komuni hafna Komuni
Organi MedDRA
Infezzjonijiet u Infezzjoni fl-apparat tal-awrina | Infezzjonijiet fin-naha t’isfel tal-
infestazzjonijiet Cistite apparat tan-nifs®
Infezzjoni fin-naha ta’ fuq tal- | Urosepsis
apparat tan-nifs* Infezzjoni fl-apparat tal-awrina
Nasofaringite ” b’escherichia
Gastroenterite
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Rinite Infezzjoni batterjali fl-apparat
tal-awrina
Cistite batterjali
Erpete fil-halq
Virimja minn erpete simplex
Erpete zoster
Erpete simplex
Disturbi generali u Deni'
kondizzjonijiet ta’ mnejn Thoss il-bard"
jinghata Reazzjonijiet marbuta mal-
infuzjoni’
Disturbi fis-sistema nervuza Ugigh ta’ ras Awraf
Sturdament”
Disturbi vaskulari Ipertensjoni Ipotensjoni®
Cjanozi (irrapportat bhala Kardjomijopatija minn stress
akro¢janozi)
Fenomenu ta’ Raynaud
Disturbi gastrointestinali Ugigh addominali® Dijarea’
Dardir Dispepsja’
Ulcera t’afte’
Disturbi respiratorji, toracici u Skumdita fis-sider’
medjastinali
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti Prurite™
ta’ taht il-gilda

*Infezzjonijiet fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs: infezzjoni fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs,
bronkite, u infezzjoni virali fin-naha ta’ fuq tal-apparat tan-nifs

PNasofaringite: nasofaringite, faringite

¢ Infezzjoni fin-naha t’isfet tal-apparat tan-nifs: Pulmonite bi klebsiella, pulmonite minn COVID-
19, infezzjoni fin-naha t’isfel tal-apparat tan-nifs, infezzjoni virali tal-apparat tan-nifs, infezzjoni fl-
apparat tan-nifs, pulmonite

Ipertensjoni: ipertensjoni, zieda fil-pressjoni tad-demm, ipertensjoni primarja, krizi ipertensiva, il-
pressjoni toghla fil-prezenza ta’ professjonist fil-kura tas-sahha

‘Ugigh addominali: ugigh addominali, ugigh fin-naha t’isfel tal-addome, ugigh fin-naha ta’ fuq tal-
addome, sensittivita fl-addome

'Reazzjoni marbuta mal-infuzjoni: Dawn kollha sechhew fi Zmien 24 siegha minn meta bdiet I-
infuzjoni ta’ Enjaymo. *Avvenimenti li jissuggerixxu reazzjonijiet ta’ sensittivitd e¢c¢essiva huma
inkluzi fit-tabella.

Infezzjonijiet serji

Mis-66 pazjent li ppartecipaw fl-istudji CADENZA u CARDINAL, infezzjonijiet serji gew
irrappurtati 10 (15.2 %) pazjenti. Infezzjonijiet serji elenkati fit-tabella ta’ ADRs jinkludu infezzjoni
fl-apparat tan-nifs [pulmonite bi klebsiella (n=1), infezzjoni fl-apparat tan-nifs (n=1), pulmonite minn
COVID-19 (n=1)], infezzjoni fl-apparat tal-awrina [urosepsis (n=1), infezzjoni fl-apparat tal-awrina
(n=1), infezzjoni batterjali tal-apparat tal-awrina (n=1)], erpete zoster (n=1). Sutimlimab twaqqaf
minhabba I-ADR ta’ infezzjoni serja ta’ pulmonite bi Klebsiella b’rizultat fatali (inkluz taht it-terminu
preferut kombinat ta’ infezzjoni fl-apparat tan-nifs) f’pazjent rikoverat I-isptar b’kundizzjoni generali
sejra ghall-aghar. Ma gew irrappurtati I-ebda avvenimenti ta’ infezzjonijiet fatali ohra. Ara sezzjoni
4.4 ghal informazzjoni dwar rakkomandazzjonijiet fuq it-tilgim ghal infezzjonijiet serji u ghall-
monitoragg ta’ sinjali u sintomi bikrija ta’ infezzjonijiet.

Immunogenicita

L-immunogenicita ta’ sutimlimab giet stmata {’pazjenti CAD fl-istudji CARDINAL u CADENZA fil-
linja bazi, matul il-perjodu ta’ trattament, u fl-ahhar tat-trattament (Gimgha 26). Tnejn minn
24 pazjent (8.3 %) irregistrati fl-istudju CARDINAL li r¢ivew tal-anqas doza wahda ta’ sutimlimab
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zviluppaw ADAs li feggew minhabba t-trattament. FPFCADENZA, 6 minn 42 pazjenti ittrattat
b’sutimlimab (14.3 %) zviluppaw ADAs li feggew minhabba t-trattament. Dawn [-ADAs kienu ta’
natura temporanja b’titer baxx u ma kinux asso¢jati ma bidliet fil-profil farmakokinetiku, fir-rispons
kliniku, jew fl-avvenimenti avversi.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

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

4.9 Doza ecéessiva

F’pazjenti li jesperjenzaw doza eccessiva, huwa rrakkomandat twaqqif immedjat tal-infuzjoni u
monitoragg mill-qrib.

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Immunosoppressanti, inibituri ta’ complement, kodi¢i ATC: L04AJ04

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Sutimlimab huwa antikorp monoklonali (mAb, monoclonal antibody) IgG, tas-sottoklassi 4 (IgG4) li
jinibixxi s-sensiela klassika ta’ reazzjonijiet (CP, classical pathway) u b’mod specifiku jintrabat mas-
sottokomponent s tal-komponent 1 (C1s) tal-proteina tal-komplement, protease serine li jagsam C4. L-
attivitajiet ta’ lektin u tas-sensiela ta’ reazzjonijiet alternattivi tal-komplemet mhumiex inibiti minn
sutimlimab. Inibizzjoni tas-sensiela klassika ta’ reazzjonijiet tal-komplemet fil-livell ta’ Cls tevita d-
depozitu tal-opsonins tal-komplement fuq is-superficje tac-celluli homor tad-demm, li jwassal ghal
inibizzjoni ta’ emolisi f’pazjenti b’CAD, jevita l-generazzjoni ta’ anaflotossini proinfjammatorji C3a u
C5au I-kumpless C5b-9 tal-komplement terminali f’reazzjoni aktar ’il quddiem.

Effikacja klinika u sigurta

Giet osservata inibizzjoni ta’ aktar minn 90 % ta’ CP wara l-ewwel infuzjoni ta’ Enjaymo u I-livelli ta’
C4 marru lura ghal-livelli normali (0.2 g/L) f’pazjenti b’CAD fi Zzmien gimgha wara l-ewwel doza ta’
Enjaymo.

Is-sigurta u l-effikacja ta’ Enjaymo f’pazjenti bil-marda tal-agglutinin bil-kesha (CAD, cold agglutinin
disease) gew stmati fi studju arbitrarju, ta’ fazi 3, ikkontrollat bi placebo fejn la l-investigaturi u lanqas
l-individwi ma kienu jafu liema sustanza ged tintuza (CADENZA) fi 42 pazjent (n=22 fuq Enjaymo u
n=20 fuq placebo) u fi studju ta’ fazi 3, b’fergha wahda fejn kemm I-investigaturi kif ukoll I-individwi
kienu jafu liema sustanza ged tintuza (CARDINAL) f°24 pazjent ghal tul ta’ 26 gimgha. Wara t-tlestija
tal-perjodi ta’ trattament ta’ 6 xhur (Parti A), il-pazjenti fiz-zewg studji komplew jirc¢ievu Enjaymo
f"fazi ta’ estensjoni ghas-sigurta fit-tul u z-zamma tar-rispons (Parti B) ghal 12-il xahar (CADENZA)
u 24 xahar (CARDINAL) addizzjonali minn meta l-ahhar pazjent lesta Parti A. 1z-zewg studji
inkludew segwitu ta’ 9 gimghat wara l-ahhar doza ta’ Enjaymo. Il-kriterji l-aktar importanti ghal
eligibilita kienu emoglobina (Hgb) <10 g/dL fil-linja bazi u emolisi attiva b’livell tal-bilirubina oghla
mill-firxa normali ta’ riferenza. Pazjenti bis-sindrom ta’ agglutinin bil-kesha (CAS, cold agglutinin
syndrome) gew eskluzi. Pazjenti fl-istudju CADENZA ma kellhomx storja ta’ trasfuzjoni fi zmien

6 xhur, jew aktar minn trasfuzjoni tad-demm wahda fit-12-il xahar qabel ir-registrazzjoni fl-istudju
filwaqt li pazjenti rregistrati fl-istudju CARDINAL kellhom storja ta’ mill-anqas trasfuzjoni tad-demm
dokumentata wahda fi zmien 6 xhur gabel ir-regsitrazzjoni fl-istudju. Il-pazjenti nghataw 6500 mg
ghal 39-<75 kg jew 7500 mg Enjaymo ghal >75 kg minn gol-vini fuq madwar 60 minuta fil-Jum 0,
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Jum 7, u kull 14-il jum wara dan. Il-karatteristi¢i l-aktar importanti tal-popolazzjoni tal-istudju fil-linja
bazi huma migbura fil-qosor fit-Tabella 3 taht.

Tabella 3 - Karatteristi¢i tal-linja bazi tal-pazjenti inkluzi fl-istudji klini¢i

Parametru Statistika CADENZA CARDINAL
Placebo Enjaymo Enjaymo
N=20 N=22 N=24
Eta Medja 68.2 65.3 71.3
Min, Mass 51, 83 46, 88 55, 85
Sess tal-persuna
Ragel n (%) 4 (20.0) 5(22.7) 9(37.5)
Mara 16 (80.0) 17 (77.3) 15 (62.5)
Piz tal-gisem Medja, Kg 64.9 66.8 67.8
Min, Mass 48, 95 39,100 40, 112
Emoglobina Medja, g/dL. 9.33 9.15 8.59
Bilirubina (totali)’ pmol/L 35.77 41.17 53.26
(1.75 X ULN) | (2 X ULN) | (2.6 x ULN")
Storja ta’ trasfuzjoni Medja tan-
Fl-ahhar 6 xhur numru ta’ 0 0 3.2(1,19)
Fl-ahhar 12-il trasfuzjonijict 0 0.14(0,1) | 4.8(1,23)
(firxa)
xahar
FACIT'-Skala ta’ Medja 32.99 31.67 32.5
gheja

*N=21 " CARDINAL; Placebo N=18 u Enjaymo N=20 ' CADENZA, ghal data tal-bilirubina fejn
gew eskluzi pazjenti b’rizultat pozittiv jew mhux disponibbli ghat-test tas-Sindrom ta’ Gilbert.

fULN: Limitu ta’ fuq tan-normal, FACIT: Functional Assessment of Chronic Illness Therapy (FACIT-
L-Gheja titkejjel fuq skala ta’ 0 (I-aghar gheja) sa 52 (I-ebda gheja)

L-istudju CADENZA

Tnejn u erbghin pazjent intaghzlu b’mod arbitrarju biex jir¢ievu Enjaymo (n=22); jew placebo (n=20)
sa Gimgha 25.

L-effikacja kienet ibbazata fuq il-proporzjon ta’ pazjenti li ssodisfaw il-kriterji tal-iskop finali
primarju: zieda mil-linja bazi fil-livell ta” Hgb > 1.5 g/dL fil-punt ta’ Zmien tal-istima tat-trattament
(valur medju mill-Gimghat 23, 25, u 26), 1-ebda trasfuzjoni tad-demm minn Gimgha 5 sa Gimgha 26,
u l-ebda trattament ghal CAD wara dak li kien permess skont il-protokoll minn Gimgha 5 sa Gimgha
26. Il-pazjent ir¢ieva trasfuzjoni tad-demm jekk lahaq il-limitu tal-emoglobina li gej: Hgb <7 g/dL
jew ghal Hgb <9 g/dL bis-sintomi. Terapiji projbiti kienu jinkludu rituximab wahdu jew flimkien ma’
sustanzi ¢itotossici.

L-effikacja giet smata aktar biz-zewg punti finali sekondarji importanti li gejjin: abbazi tal-effett ta’
Enjaymo fuq il-medja fil-bidla mil-linja bazi " Hgb u l-puntegg ta’ gheja FACIT biex tigi stmata il-
bidla fil-kwalita tal-hajja. Punti finali sekondarji addizzjonali kienu: kejl fil-laboratorju tal-emolisi
inkluz il-medja fil-bidla tal-bilirubina totali mill-linja bazi. Data ta’ sostenn migbura dwar l-effikacja
kienet tinkludi l-uzu ta’ trasfuzjoni wara hames gimghat ta’ trattament.



Ir-rizultati tal-effika¢ja huma deskritti fit-Tabelli 4 u 5 taht.
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Tabella 4- Rizultati tal-effikacja f’pazjenti b>’CAD fl-istudju CADENZA Parti A

) Placebo Enjaymo Effett tat-
Parametru Statistka N=20 N=22 trattament
Persuna li rrispondiet ghat- % 3 (15.0) 16 (72.7)
trattament* (95 % CI) (32.37.9) | (49:8.89.3)
Proporzjon ta’ 15.94
Probabbilita (2.88,88.04)
(95 % CI) <0.001
valur p
Emoglobina Medja ta’ bidla
mil-linja bazi
(LS Medja),
g/dL 0.09 2.66 2.56
95 % CIta’ LS
Medja (-0.5,0.68) | (2.09,3.22) | (1.75,3.38)
Valur p <0.001
Numru medju ta’ trasfuzjonijiet
(Gimgha 5 sa Gimgha 26) n (SD) 0.5 (1.1) 0.05 (0.2) NC
FACIT'-Skala ta’ Gheja Medja 33.66 43.15
Bidla medja
mil-linja bazi
(LST Medja) 1.91 10.83 8.93
95 % CIta’ LS (-1.65, (7.45,
Medja 5.46) 14.22) (4, 13.85)
valur p <0.001
Bilirubin totali”
Medja, pmol/L 33.95 12.12
Bidla medja
mil-linja bazi -1.83 -22.13 NC
Numru ta’
pazjenti
normalizzati
(%) 4(22.2 %) 15 (88.2)

*Persuna li tirrispondi ghat-trattament kienet definita bhala pazjent b’zieda >1.5 g/dL fil-livell ta’ Hgb
mil-linja bazi fil-punt ta’ zmien tal-istima tat-trattament (valur medju minn Gimghat 23, 25, u 26), I-
ebda trasfuzjoni tad-demm minn Gimgha 5 sa Gimgha 26, u I-ebda trattament ghal CAD ghal tul ta’
zmien aktar minn dak li ppermetta l-protokoll minn Gimgha 5 sa Gimgha 26.
*N=18 ghall-placebo u N=17 ghal Enjaymo, ghal data tal-bilirubina fejn gew eskluzi pazjenti

b’rizultat pozittiv jew mhux disponibbli ghat-test tas-Sindrom ta’ Gilbert.

tLS: Least Square, FACIT: Stima tal-Funzjoni tat-Terapija ghal Mard Kroniku (Functional
Assessment of Chronic Illness Therapy), NC= Mhux ikkalkulat
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Medja tal-bidla mil-linja bazi fl-emoglobina (Hgb) ged tintwera fil-Figura 1 taht.

Figura 1 L-Istudju CADENZA Parti A: Plott tal-medja tal-bidla mil-linja bazi fl-emoglobina
(g/dL) (+/-SE) skont il-vista

o
L

Mean change from bas eline in hemoglobin (g/dL)

e

01 7 9 M 13 15 17 13 20 23 252

Misit (Week)
Flacsbo 2019 19 19 19 19 19 19 19 13 13 13 20 1313
Sutimimeb 22 22 21 22 1920 17 18 17 1813 19 18 19 19

Medja tal-livelli tal-bilirubina skont il-vista qed tintwera fil-Figura 2 taht.

Figura 2- L-istudju CADENZA Parti A: Plott tal-medja tal-bilirubina (umol/L) (+/- SE) skont il-
vista (pazjenti b’rizultat pozittiv jew mhux disponibbli tat-test tas-Sindrom ta’ Gilbert gew
eskluzi)

hean Bilirubin (umoliL)

01 3 s 708 1 13 15 17 13 21 23 252

Msit (Week)
Flacsbo 1818 17 15 17 17 17 17 17 6 1§ 17 18 1718
Sutimlimab 20 20 20 20 17 17 16 1718 17 15 17 17 17 16

Kwalita tal-Hajja Marbuta mas-Sahha
F’parti A, zidiet fil-medja tal-punteggi ta’ gheja FACIT huma pprezentati fil-Figura 3 taht.

Figura 3 — L-Istudju CADENZA Parti A: Plott tal-medja tal-bidla fil-Puntegg ta’ gheja FACIT
(SE) skont il-vista — Osservata — Sett Shih ta’ Analizi
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01 3 H 7 9 11 13 15 17 19 20 23 252
Msit (Week)

Flacsbo 2019 13 18 18 13 13 18 19 13 19 19 20 1313
Sutimlimab 22 22 22 22 1918 13 18 17 1819 18 13 19 13

Mean change from baseline in FACIT-Fatigue sc.

F’parti B, il-livelli medji tal-emoglobina nzammu >11 g/dL u gew osservati livelli med;ji sostnuti ta’
normalizzazzjoni ta’ bilirubin li jindika tnaqqis sostnut fl-emolisi. It-titjib fil-puntegg tal-Gheja FACIT
osservat f’Parti A nzamm.

Wara l-ahhar doza ta’ Enjaymo fl-istudju, gew osservati sinjali u sintomi ta’ emolisi rikorrenti. Il-livell
medju tal-emoglobina, disa’ gimghat wara l-ahhar doza f’Parti B, naqas b’2.41 g/dL devjazzjoni
standard (SD: 2.21) u I-livell medju ta’ bilirubin zdied b’21.80 pmol/L (SD:18.14) mill-ahhar valuri
disponibbli waqt it-trattament. I1-puntegg medju tal-Gheja FACIT irritorna vi¢in il-livelli tal-linja bazi
b’31.29, b’bidla medja SD mil-linja bazi ta’ -1.40 (11.48).

L-Istudju CARDINAL

Erbgha u ghoxrin pazjent inghataw Enjaymo sa Gimgha 25.

L-eftikacja kienet ibbazata fuq il-proporzjon ta’ pazjenti li ssodisfaw il-kriterji tal-iskop finali
primarju: zieda mil-linja bazi fil-livell ta” Hgb > 2 g/dL jew livell ta” Hgb > 12 g/dL fil-punt ta’ Zzmien
ta’ stima tat-trattament (valur medju minn Gimghat 23, 25, u 26), l-ebda trasfuzjoni tad-demm minn
Gimgha 5 sa Gimgha 26, u l-ebda trattament ghal CAD wara dak 1i kien permess skont il-protokoll
minn Gimgha 5 sa Gimgha 26. Il-pazjent ir¢ieva trasfuzjoni tad-demm jekk lahaq il-limitu tal-
emoglobina li gej: Hgb <7 g/dL jew ghal Hgb <9 g/dL bis-sintomi. Terapiji projbiti kienu jinkludu
rituximab wahdu jew flimkien ma’ sustanzi ¢itotossici.

L-effikacja giet stmata aktar skont l-iskopijiet finali sekondarji li gejjin: abbazi tal-effetti ta’ Enjaymo
fuq 1-Hgb u I-kejl tal-emolisi fil-laboratorju inkluz medja tal-bidla fil-bilirubina totali mil-linja bazi. I1-
bidla fil-kwalita tal-hajja giet stmata permezz tal-medja tal-bidla tal-puntegg tal-gheja FACIT mil-linja
bazi bhala skop finali sekondarju. Data ta’ sostenn migbura dwar I-effikac¢ja kienet tinkludi l-uzu ta’
trasfuzjoni wara hames gimghat ta’ trattament.

Tabella 5 tipprezenta r-rizultati tal-effikacja fpazjenti b’CAD fl-istudju CARDINAL.

Tabella 5 - Rizultati ta’ Effikac¢ja f’Pazjenti b’CAD fl-Istudju CARDINAL - Parti A

. ENJAYMO
Parametru Statistika
N=24
Persuna li rrispondiet ghat- o
trattament® n (%) 1364)
Emoglobina Bidla medja mil-linja bazi (LS Medja),
g/dL 2.60
95 % Cl ta’ Medja ta’ LS (0.74, 4.46)
Numru medju ta’
trasfuzjonijiet (Gimgha 5 sa n 0.9
Gimgha 26)
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. ENJAYMO
Parametru Statistika
N=24
Bilirubina totali Medja, pmol/L 15.48 (0.76 x
Medja tal-bidla mil-linja bazi (Medja ta’ ULN")
LS" Mean) -38.18
Numru ta’ pazjenti normalizzati (%) 13 (54.2)
Skala ta’ Gheja FACIT' Medja
Medja tal-bidla mil-linja bazi (Medja ta’ 44.26
LS" Mean) 10.85
95 % CI ta’ Medja ta’ LS (8.0, 13.7)

*Persuna li tirrispondi ghat-trattament kienet definita bhala pazjent b’zieda >1.5 g/dL fil-livell ta’ Hgb
mil-linja bazi jew livell ta” Hgb > 12 g/dL fil-punt ta’ zmien tal-istima tat-trattament (valur medju
minn Gimghat 23, 25, u 26), I-ebda trasfuzjoni tad-demm minn Gimgha 5 sa Gimgha 26, u l-ebda
trattament ghal CAD ghal tul ta’ Zmien aktar minn dak li ppermetta I-protokoll minn Gimgha 5 sa
Gimgha 26.

*N=21 ghal data tal-bilirubina hlief ghall-pazjenti li ghnadhom is-sindrom ta’ Gilbert

FLS: Least Square, ULN: limitu ta’ fuq tan-normal (upper limit of normal), FACIT: Functional

Assessment of Chronic Illness Therapy (Stima tal-Funzjoni tat-Terapija ghal Mard Kroniku)

F’parti B, il-livelli medji tal-emoglobina nzammu >11 g/dL u gew osservati livelli medji sostnuti ta’
normalizzazzjoni ta’ bilirubin li jindika tnaqqis sostnut fl-emolisi.

Wara l-ahhar doza ta’ Enjaymo fl-istudju, gew osservati sinjali u sintomi ta’ emolisi rikorrenti. Il-livell
medju tal-emoglobina, disa’ gimghat wara 1-ahhar doza f’Parti B, naqas b’2.28 g/dL (SD: 1.80) u I-
livell medju ta’ bilirubin zdied b’24.27 pmol/L (SD:13.51) mill-ahhar valuri disponibbli waqt it-
trattament. [l-punteggi medji tal-Gheja-FACIT irritornaw lejn il-linja bazi, b’bidla medja SD mill-
valuri fil-linja bazi qabel it-trattament ta’ 1.05 (8.15).

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini irrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji
b’Enjaymo f’kull sett tal-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament primarju ghall-Marda tal-Agglutinin
bil-Kesha (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

Popolazzjoni anzjana

Il-parti 1-kbira tal-pazjenti (43/66, 65 %) inkluzi fl-istudji klini¢i b’Enjaymo ghal CAD kellhom eta ta’
65 sena jew aktar. Esperjenza klinika rrappurtata ma identifikat 1-ebda differenzi fir-risponsi bejn
dawk li ghandhom aktar minn 65 sena u pazjenti izghar.

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Il-farmakokinetika (PK) ta’ sutimlimab giet karatterizzata f°24 pazjent (CARDINAL) u 42 pazjent
(CADENZA), li kienet tinkludi 51 pazjent trattat b’6500 mg u 15-il pazjent b’7500 mg skont il-

pozologija rakkomandata. It-total tal-esponimenti fl-istat fiss, tar-regimen tal-ghoti tad-doza propost
huma pprezentati f' Tabella 6.

Tabella 6 - Parametri tal-Medja (SD) tal-Esponiment fl-Istat Fiss
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CARDINAL u . . AUCss
CADENZA Doza (mg) Cauin (ng/mL) (ng-siegha/mL)*
Medja (SD)

6500 (n=51) 1397 (721) 697449
7500 (n=15) 1107 (661) (256234)576017
(253776)

* Tagsiriet: AUCss = erja taht il-kurva bejn 2 dozi konsekuttivi wara li jinkiseb l-istat fiss; Cmin = 1-
inqas konc¢entrazzjoni fl-istat fiss iddefinita bhala siegha qabel 1-ghoti tad-doza li jmiss

L-istat fiss inkiseb sa gimgha 7 mill-bidu tat-trattament b’sutimlimab, bi proporzjon ta’ akkumulu ta’
angas minn 2.

Distribuzzjoni

Il-volum ta’ distribuzzjoni fl-istat fiss fil-kompartimenti ¢entrali u periferali kien madwar 5.8 L
f’pazjenti b’CAD.

Bijotrasformazzjoni

Sutimlimab huwa proteina. B’mod generali huwa rikonoxxut li l-antikorpi jigu dizintegrati f’peptidi
zghar u a¢idi ammini¢i individwali.

Eliminazzjoni

I1-half-life terminali ta’ eliminazzjoni ta’ sutimlimab abbazi tat-tnehhija totali (tnehhija lineari u mhux
lineari) hi ta’ 16-il gurnata.

Linearitd/nugqgas ta’ linearita

Wara dozi wahdiet, it-tnehhija ta’ sutimlimab uriet tnaqgqis inizjali kbir hatna b’dozi anqas minn
30 mg/kg (~ 2 g), li jsir indipendenti mid-doza bejn 60 u 100 mg/kg ta’ sutimlimab.

Popolazzjonijiet spec¢jali

Ma gew osservati l-ebda differenzi sinifikanti fil-farmakokinetika ta’ sutimlimab abbazi tas-sess, tal-
eta, ta’ indeboliment tal-fwied jew ta’ indeboliment tal-kliewi. Livelli ta’ esponiment (Cmax, Cmin U
AUC) fl-istat fiss kienu stmati abbazi ta’ 6500 mg (<75 kg) u 7500 mg (>= 75 kg) moghtija f’Jum 0, 7
u kull 14-il jum wara dan. L-analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni uriet parametri ta’ esponiment
simili bejn is-sessi b’ 101 partecipant ragel u 95 mara.

L-analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni uriet parametri ta’ esponiment simili bir-razza tal-
partecipanti (94 Bojod, 10 Suwed, 42 Asjatici).

L-analizi farmakokinetika tal-popolazzjoni uriet li 1-piz tal-gisem u l-etni¢ita (Gappunizi vs mhux
Gappunizi) influwenzaw il-farmakokinetika ta’ sutimlimab. Esponiment aktar baxx gie osservat
f’partecipanti b’piz tal-gisem akbar. Abbazi ta’ tqabbil bejn studju u ichor, I-AUCy.j¢s ta’ sutimlimab
wara 30 sa 100 mg/kg kienet sa 38 % oghla findividwi Gappunizi milli fparte¢ipanti mhux
Gappunizi.

Relazzjon(ijiet) farmakokineti¢i/farmakodinamici

Kon¢entrazzjoni ta’ sutimlimab aktar minn 100 pg/mL wasslet ghal inibizzjoni massima ta’ CP. Ir-
regimen tal-ghoti tad-doza propost wassal ghal esponiment xieraq ta’ sutimlimab fl-istat fiss biex
jipprovdi effetti rilevanti b’mod kliniku fuq 1-Hgb, il-bilirubina, u I-livelli totali ta’ C4.
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5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Studju ta’ kwalita mtejba ta’ zvilupp qabel u wara t-twelid (ePPND, pre- and post-natal development)
f’xadini cynomolgus ma wera l-ebda evidenza ta’ rizultati avversi fuq l-izvilupp b’ghoti ta’
sutimlimab minn gol-vini minn organogenesi sal-hlas, b’esponimenti madwar 2-3 darbiet 1-AUC fil-
bnedmin bid-doza massima rakkomandata. Fi studji b’dozi ripetuti b’sutimlimab b’esponimenti sa
madwar 4 darbiet aktar mid-doza rakkomandata fil-bnedmin, ma gew osservati l-ebda effetti fuq I-
organi riproduttivi f’xadini cynomolgus.

Ma asru l-ebda studji fl-annimali biex jevalwaw il-possibbilta li sutimlimab jikkawza kancer.

Data mhux klinika ma wriet 1-ebda periklu specjali ghall-bnedmin abbazi ta’ studji mhux klini¢i
f’xadini cynomolgus.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ eccipjenti

Polysorbate 80 (E 433)

Sodium chloride

Sodium phosphate dibasic (399)
Sodium phosphate monobasic (399)
Ilma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Fin-nuqgqas ta’ studji ta’ kompatibilita, dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medic¢inali ohrajn.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Kunjett mhux miftuh:
3 snin

Hazna tal-prodott medicinali wara li jinfetah:

L-istabilita kimika u fizika waqt 1-uzu ntweriet ghal 16-il siegha f’temperatura minn 18 °C sa 25 °C
jew ghal 72 siegha f’temperatura ta’ 2 °C sa 8 °C. Mill-aspett mikrobijologiku, il-prodott medic¢inali
ghandu jintuza immedjatament.

Jekk ma jintuzax immedjatament il-hinijiet u lI-kundizzjonijiet tal-hazna qabel 1-uzu huma r-
responsabbilta ta’ min ikun qed juzah u s-soltu ma jkunux aktar minn 24 siegha f’temperatura ta’ 2°C
sa 8 °C jew 8 sighat f’temperatura ambjentali, hlief jekk il-ftuh tal-kunjett u t-trasferiment gol-borza
tal-infuzjoni ikunu saru f’kondizzjonijiet asetti¢i kkontrollati u validati.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fil-frigg (2 °C-8 °C).

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

Taghmlux fil-friza.

Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara l-ewwel ftuh tal-kunjett tal-prodott medicinali, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

22 mL ta’ soluzzjoni f’kunjett (hgieg tat-tip I) b’tapp (lastku butyl), sigill (aluminju) u ghatu flip-off.
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Kull pakkett fih kunjett 1 jew 6 kunjetti.
Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
6.6 Prekawzjonijiet specjali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

Enjaymo jigi pprovdut bhala soluzzjoni f’kunjett ta’ doza wahda u ghandu jigi ppreparat minn
professjonist fil-kura tas-sahha permezz ta’ teknika asettika.

Preparazzjoni
1. Ohrog Enjaymo mill-frigg. Biex kemm jista’ jkun ma jkunx hemm raghwa, thawdux.

2. Qabel ma jinghataw, ezamina vizwalment il-kunjetti ghal xi frak jew tibdil fil-kulur. Is-
soluzzjoni hija likwidu opalexxenti u minghajr kulur ghal xi ftit fl-isfar. Taghtihx jekk hemm xi
tibdil fil-kulur jew jekk ikun hemm xi frak estranju prezenti.

3. Igbed il-volum ikkalkulat minn numru xieraq ta’ kunjetti skont id-doza rrakkomandata (ara
Tabella 1) u zidu go borza vojta tal-infuzjoni. Armi kwalunkwe porzjon mhux uzat li jibga’ fil-
kunjett.

4. Is-soluzzjoni ppreparata ghandha tinghata minnufih. Ghal kondizzjonijiet ta’ hazna, ara

sezzjoni 6.3.
Ghoti

1. Qabel ma tinghata, halli s-soluzzjoni ghall-infuzjoni tilhaq it-temperatura tal-kamra (18 °C-

25 °C). Irreferi ghal Tabella 1 ghar-rata tal-infuzjoni, ara sezzjoni 4.2. L-infuzjoni ghandha
tinghata fuq perjodu ta’ siegha sa saghtejn skont il-piz tal-gisem tal-pazjent. L-infuzjoni
ghandha tinghata biss minn go filtru ta’ 0.22-mikroni b’membrana tal-polyethersulfone (PES).
Jistghu jintuzaw apparati li jsahhnu l-infuzjoni, m’ghandhiex tinqabez it-temperatura ta’ 40 C.

2. Ezatt qabel l-infuzjoni, il-kateter u t-tubi ghandhom jigu pprajmjati bis-soluzzjoni tad-dozagg u
mlahalha ezatt wara li tispicca l-infuzjoni b’kwantita bizzejjed (madwar 20 mL) ta’ sodium
chloride 9 mg/mL (0.9 %) soluzzjoni ghall-injezzjoni.

3. Ma gew osservati ebda inkompatibilitajiet bejn is-soluzzjoni tal-infuzjoni ta’ Enjaymo u boroz
tal-infuzjoni maghmula minn Di-(2-ethylhexyl)phthalate (DEHP) plasticized polyvinyl chloride
(PVC), Ethyl Vinyl Acetate (EVA) u polyolefin (PO); settijiet ghall-ghoti maghmula minn
DEHP-plasticized PVC, DEHP-free polypropylene (PP) u polyethylene (PE); u adapters ghall-
kunjetti maghmula minn polycarbonate (PC) u acrylonitrile-butadiene-styrene (ABS).

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
Sanofi B.V.

Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

L-Olanda

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

EU/1/22/1687/001
EU/1/22/1687/002

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

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 15 Nov 2022
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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 IT

MANIFATTUR TAS-SUSTANZA BIJOLOGIKA ATTIVA U
MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

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

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-

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

Isem u indirizz tal-manifattur tas-sustanza bijologika attiva

Biogen Inc.

5000 Davis Drive

Research Triangle Park, NC 27709
L-Istati Uniti tal-Amerika

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

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstr. 50

Frankfurt am Main, 65926
I1-Germanja

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

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

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

. Rapporti perjodici aggornati dwar is-sigurta (PSURs)

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

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jipprezenta l-ewwel PSUR ghal
dan il-prodott fi zmien 6 xhur mill-awtorizzazzjoni.

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

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

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

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

. Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji
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L-MAH ghandu jassigura li f’kull stat membru fejn Enjaymo jitqieghed fis-suq, il-professjonisti kollha
fil-kura tas-sahha (HCPs- healthcare professionals) li huma mistennija li jippreskrivu Enjaymo jigu
pprovduti bil-materjal edukattiv li gej:

. Gwida tal-Konsulent

. Gwida tal-Pazjent

Dawn I-ghodod se jghaddu messaggi essenzjali ta’ sigurta dwar ir-riskju identifikat importanti ta’
infezzjonijiet serji u r-riskju potenzjali importanti ta’ infezzjonijiet meningokokkali.
Ghall-gwida tal-Konsulent:

e Teduka lill-konsulenti li 1-pazjenti ghandhom jigu mlagqgma (skont l-aktar linji gwidi lokali
aggornati ta’ tilgim ghall-uzu ta’ va¢éini f*pazjenti b’defi¢jenzi persistenti ta’ complement)
gabel ma jibdew Enjaymo.

e Tirrakkomanda li wagqt li jkun ghaddej it-trattament ikun hemm monitoragg ghal sinjali u
sintomi bikrin ta’ infezzjoni.

e Tirrakkomanda li jkun hemm konsultazzjoni individwali mal-pazjent.

Ghall-gwida tal-pazjent:
o Issahhah I-gharfien dwar iz-zieda fir-riskju ta’ infezzjoni u l-htiega ta’ tilqim.
o Issahhah I-gharfien dwar is-sinjali u s-sintomi bikrin ta’ infezzjonijiet u I-htiega li wiehed ifittex
ghajnuna medika minnufih f’kaz 1i dawn isehhu.
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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

Enjaymo 50 mg/mL soluzzjoni ghall-infuzjoni
sutimlimab

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

Kull kunjett fih 1 100 mg ta’ sutimlimab f°22 mL.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Ecc¢ipjenti: Polysorbate 80, sodium chloride, sodium phosphate dibasic, sodium phosphate monobasic,
ilma ghall-injezzjonijiet.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-infuzjoni
50 mg/mL

Kunjett 1

6 kunjetti

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghall-uzu minn gol-vini.
Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

Ghal aktar informazzjoni, skannja 1-QR kowd jew zur www.enjaymo.info.sanofi

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

Thawdux

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-kartuna originali sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

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

Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
L-Olanda

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

EU/1/22/1687/001
EU/1/22/1687/002

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE ‘

I1-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 LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT

TIKKETTA LI TMISS MAL-PAKKETT: KUNJETT/HGIEG

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Enjaymo 50 mg/mL (soluzzjoni ghal) infuzjoni
sutimlimab

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

Kull kunjett fih 1 100 mg ta’ sutimlimab 22 mL

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

E¢c¢ipjenti: Polysorbate 80 (E433), sodium chloride, sodium phosphate dibasic (E 339), sodium
phosphate monobasic (E 339), ilma ghall-injezzjonijiet.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-infuzjoni
50 mg/mL

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

v
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

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

Thawdux

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-kartuna originali sabiex tilga’ mid-dawl.

25



Internal

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

Sanofi B.V.

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

| 13. NUMRU TAL-LOTT

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

Enjaymo 50 mg/mL soluzzjoni ghall-infuzjoni
sutimlimab

vDin il-medicina hija 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 qabel ma tinghata din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, staqsi lit-tabib jew lill-infermier tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

1.  X’inhu Enjaymo u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tinghata Enjaymo
3. Kif se jinghata Enjaymo

4. Effetti sekondarji possibbli

5. Kiftahzen Enjaymo

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

1. X’inhu Enjaymo u ghalxiex jintuza

Enjaymo fih is-sustanza attiva sutimlimab, li jaghmel parti minn grupp ta’ medicini li jissejhu
antikorpi monoklonali.

Fid-disturb tad-demm rari tal-marda ta’ cold agglutinin (CAD cold agglutinin disease), ¢erti antikorpi
tas-sistema tad-difiza immunitarja jagbdu mac-¢elluli homor tad-demm. Dan jikkawza tkissir tac-
¢elluli homor tad-demm (anemija emolitika) permezz tal-attivazzjoni tal-proc¢ess metaboliku klassiku
ta’ complement (parti mis-sistema tad-difiza immunitarja). Enjaymo jwaqqaf l-attivazzjoni ta’ din il-
parti tas-sistema tad-difiza immunitarja.

Enjaymo jintuza ghat-trattament ta’ anemija emolitika f’adulti li ghandhom CAD. Dan inaqqas 1-
anemija u jnaqqas l-gheja.

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tinghata Enjaymo

M’ghandekx tiré¢ievi Enjaymo:

- jekk inti allergiku ghal sutimlimab jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina (imnizzla fis-

sezzjoni 6).

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib tieghek gabel ma tinghata Enjaymo.

Infezzjonijiet

Gharraf lit-tabib tieghek jekk ghandek xi infezzjoni inkluz infezzjoni dejjem ghaddejja bhal HIV,
epatite B jew epatite C, jew ghandek kapacita mnaqqgsa li tiggieled 1-infezzjonijiet.

Tilgim
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I¢¢ekkja mat-tabib li inti mlagqam/a kif suppost u wkoll li ré¢evejt it-tilgim meningokokkali u
streptokokkali.

Huwa rrakkomandat li inti tkun imlagqam/a mill-inqas gimaghtejn qabel ma tibda Enjaymo. Ghandek
tkun taf li t-tilgim mhux dejjem jista’ jippreveni dawn it-tipi ta’ infezzjoni. Ikkuntattja minnufih lit-

tabib tieghek jekk jidhru kwalunkwe sinjali ta’ infezzjoni, ara sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”.

Reazzjonijiet allergici

Fittex ghajnuna medika minnufih jekk tinduna b’kwalunkwe sinjali ta’ reazzjoni allergika waqt jew
wara li tinghata din il-medic¢ina. Ghas-sintomi, ara sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”.

Reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni

Jista’ jkollok reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni waqt l-infuzjoni jew ezatt wara l-infuzjoni. Gharraf
lill-professjonist tal-kura tas-sahha tieghek minnufih jekk ikollok sintomi asso¢jati mal-infuzjoni ta’
Enjaymo. Ghas-sintomi, ara sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”.

Lupus erythematosus sistemiku (SLE- Systemic lupus erythematosus)

Gharraf lit-tabib tieghek jekk ghandek marda awtoimmuni bhal lupus erythematosus sistemiku (SLE),
maghrufa wkoll bhala lupus. Fittex ghajnuna medika jekk tizviluppa kwalunkwe sintomu ta’ SLE bhal
ugigh jew nefha fil-gog, raxx fuq il-haddejn u lI-imnieher jew deni minghajr ebda raguni.

Tfal u adolexxenti

Enjaymo m’ghandux jintuza fit-tfal u fl-adolexxenti taht it-18-il sena peress li normalment CAD ma
ssehx f’dan il-grupp t’eta.

Medi¢ini ohra u Enjaymo
Ghid lit-tabib tieghek jekk qed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi medicini ohra.
Tqala u treddigh

Tqala

Jekk inti tqila, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib tieghek
gabel ma tinghata din il-medi¢ina. Mhux maghruf jekk Enjaymo jaffettwax lit-tarbija li ghadha ma
twelditx. Jekk inti tqila, ghandek tinghata biss Enjaymo jekk it-tabib b’mod ¢ar irrakkomandalek biex
taghmel hekk.

Treddigh

Mhux maghruf jekk Enjaymo jghaddix fil-halib tas-sider. Jekk qed tredda’ jew qed tippjana biex
tredda’, kellem lit-tabib tieghek qabel tuza din il-medi¢ina, ghax inti u t-tabib tieghek tridu tiddeciedu
jekk ghandekx tredda’ u jekk se tinghata Enjaymo.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Din il-medi¢ina m’ghandha ebda jew ftit li xejn ta’ effett fuq il-kapacita li ssuq jew thaddem magni.

Enjaymo fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha 3.5 mg ghal kull mL jew 77 mg ta’ sodium (il-komponent prin¢ipali tal-melh tat-

tisjir/li jintuza mal-ikel) f’kull kunjett. Dan huwa ekwivalenti ghal 3.85 % tal-ammont massimu
rakkomandat ta’ sodium li ghandu jittiehed kuljum mad-dieta minn adult.
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3. Kif ghandek tuza Enjaymo

Enjaymo se jinghatalek minn professjonist fil-kura tas-sahha. Jinghata bhala infuzjoni (dripp) go vina.
Id-doza li se tinghata tiddependi mill-piz tal-gisem tieghek.

Normalment l-infuzjoni tichu siegha sa saghtejn. Wara kull infuzjoni se tigi mmonitorjat/a ghal
reazzjonijiet allergici: wara l-ewwel infuzjoni se tigi mmonitorjat/a ghal mill-inqas saghtejn. Wara 1-
infuzjonijiet sussegwenti se tigi mmonitorjat/a ghal mill-inqas siegha.

Inti normalment se tir¢ievi:

o doza tal-bidu ta’ Enjaymo
o doza ta’ Enjaymo gimgha wara
o mbaghad se tibda tir¢ievi Enjaymo kull gimaghtejn

Infuzjoni d-dar

e Setir¢ievi Enjaymo ghal mill-inqas tliet xhur minn facilita tal-kura tas-sahha
e  Wara dan, it-tabib tieghek jista’ jikkunsidra li tista’ tichu infuzjoni ta’ Enjaymo d-dar.
e L-infuzjoni d-dar issir minn professjonist fil-kura tas-sahha.

Jekk tinghata Enjaymo aktar milli suppost

Din il-medicina se tinghata minn professjonist fil-kura tas-sahha. Jekk tahseb li bi zball inghatajt wisq
Enjaymo, jekk joghgbok ikkuntattja lit-tabib tieghek ghal parir.

Jekk tinsa tuza Enjaymo

Jekk titlef appuntament sabiex tir¢ievi Enjaymo, ikkuntattja minnufih lit-tabib tieghek biex terga’
taghmel appuntament iehor ghall-infuzjoni tieghek.

Jekk tieqaf tuza Enjaymo

L-effetti ta’ Enjaymo se jongsu wara li jintemm it-trattament. Jekk tieqaf tir¢ievi Enjaymo, it-tabib
tieghek ghandu jiccekkja ghar-ritorn ta’ sinjali u sintomi ta’ CAD. Is-sintomi huma kkawzati mit-
tkissir ta¢-celluli homor tad-demm tieghek u jistghu jinkludu gheja, qtugh ta’ nifs, rata mghaggla tal-
qalb jew awrina skura.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

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

Ghid minnufih lill-professjonist fil-kura tas-sahha li ged jaghtik Enjaymo jekk tinduna
b’kwalunkwe sinjali ta’ xi reazzjoni allergika waqt jew ftit wara li tinghata din il-medi¢ina. Is-
sinjali jistghu jinkludu:

e  diffikulta biex tichu n-nifs jew biex tibla’

e nefha tal-wic¢, xufftejn, ilsien jew gerzuma

e  hakk sever tal-gilda, b’raxx ahmar jew bil-gilda mgabbza

e thossok se tintilef minn sensik

Jekk kwalunkwe minn dawn is-sintomi jsehhu wagqt l-infuzjoni, l-infuzjoni ghandha titwaqqaf
minnufih.

30



Internal

Ghid minnufih lill-professjonist fil-kura tas-sahha li qed jaghtik Enjaymo jekk tinduna
b’kwalunkwe sinjali ta’ xi reazzjoni marbuta mal-infuzjoni waqt li qed tinghata din il-medic¢ina.
Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10). Is-sinjali jistghu jinkludu:

o dardir

thoss wiccek jihmar

ugigh ta’ ras

qtugh ta’ nifs

rata mghaggla tal-qalb.

Ghid lit-tabib tieghek mill-aktar fis possibbli jekk tesperjenza sintomi jew sinjali ta’ xi infezzjoni

bhal:
e deni bi jew minghajr raxx, dehxiet ta’ bard, sintomi li jixbhu dawk tal-influwenza,
soghla/diffikulta biex tiehu n-nifs, ugigh ta’ ras bid-dardir, rimettar, ebusija fl-ghonq, ebusija tad-
dahar, konfuzjoni, ghajnejn sensittivi ghad-dawl, ugigh waqt li tghaddi l-awrina jew tghaddi I-
awrina aktar spiss.
e Infezzjonijiet: passagg awrinarju, in-naha ta’ fuq tal-passagg respiratorju, l-istonku u l-imsaren,
rih komuni, imnieher inixxi huma komuni hafna ((jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn
kull 10).

e Infezzjonijiet: in-naha t’isfel tal-passagg respiratorju, passagg awrinarju, infezzjoni bil-herpes
huma komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10).

Ghid lit-tabib jew lill-infermier tieghek jekk ikollok kwalunkwe minn dawn l-effetti sekondarji ohra li
gejjin:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
e ugigh ta’ ras
e pressjoni gholja tad-demm
e cirkolazzjoni batuta b’tibdil fil-kulur tal-gilda fl-idejn u fis-saqajn b’rispons ghal kesha u stress
(fenomenu ta’ Raynaud, akro¢janozi)
e ugigh fiz-zaqq
e dardir

Komuni ((jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10).
e Reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni

Deni

Thoss il-bard

Sturdament

Awra

Presssjonin baxxa tad-demm

Dijarea

Skumdita fl-istonku

Ulcera fil-halq (ulcera t’afte)

Skumdita fis-sider

Hakk

Rappurtar tal-effetti sekondarji

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

5. Kif tahzen Enjaymo

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.
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Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u I-kartuna wara EXP. Id-
data ta’ meta tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C-8°C). Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-kartuna originali sabiex tilga’ mid-dawl.
Enjaymo m’ghandux jintrema mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Il-professjonist fil-kura

tas-sahha huwa responsabbli ghar-rimi b’mod korrett ta’ kwalunkwe prodott li ma jkunx intuza. Din il-
mizura se tghin ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Enjaymo

- Is-sustanza attiva hi sutimlimab. Kull kunjett ta’ soluzzjoni ta’ 22 mL fih 1100 mg ta’
sutimlimab

- L-ingredjenti I-ohra huma polysorbate 80 (E 399), sodium chloride, sodium phosphate dibasic
(E 433), sodium phosphate monobasic (E 399), u ilma ghall-injezzjonijiet.

Din il-medi¢ina fiha s-sodium (ara sezzjoni 2 “Enjaymo fih is-sodium”).
Kif jidher Enjaymo u I-kontenut tal-pakkett

Enjaymo huwa soluzzjoni ghall-infuzjoni opalexxenti, bla kulur ghal dagsxejn safranija, essenzjalment
hielsa mill-frak.

Kull pakkett fih 1 jew 6 kunjetti.
Jista’ jkun li mhux id-dagsijiet kollha tal-pakketti jkunu fis-sug.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Sanofi B.V.

Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

L-Olanda

Manifattur

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstr. 50

Frankfurt am Main, 65926
il-Germanja

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Sanofi Belgium Swixx Biopharma UAB

Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 Tel: +370 5 236 91 40

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Swixx Biopharma EOOD Sanofi Belgium

Ten.: +359 (0)2 4942 480 Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)
Ceska republika Magyarorszag

Sanofi s.r.0. SANOFI-AVENTIS Zrt.
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Tel: +420 233 086 111 Tel.: +36 1 505 0050

Danmark Malta

Sanofi A/S Sanofi S.r.l.

TIf: +45 45 16 70 00 Tel: +39 02 39394275
Deutschland Nederland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Sanofi B.V.

Tel.: 0800 04 36 996 Tel: +31 20 245 4000

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti Norge

Swixx Biopharma OU sanofi-aventis Norge AS
Tel: +372 640 10 30 TIf: +47 67 10 71 00
EAirGoa Osterreich
Sanofi-Aventis Movonpdécwnn AEBE sanofi-aventis GmbH
TnA: +30 210 900 16 00 Tel: +43 180 185-0
Espaia Polska

sanofi-aventis, S.A. Sanofi sp. z o.0.

Tel: +34 93 485 94 00 Tel.: +48 22 280 00 00
France Portugal

Sanofi Winthrop Industrie Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda
Tél: 0 800 222 555 Tel: +351 21 35 89 400

Appel depuis I’étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska Romania

Swixx Biopharma d.o.o. Sanofi Romania SRL

Tel: +385 1 2078 500 Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Ireland Slovenija

sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI Swixx Biopharma d.o.o.

Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Tel: +386 1 235 51 00

island Slovenska republika

Vistor hf. Swixx Biopharma s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 208 33 600

Italia Suomi/Finland

Sanofi S.r.I. Sanofi Oy

Tel: 800 536 389 Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300
Kvmpog Sverige

C.A. Papaellinas Ltd. Sanofi AB

TnA: +357 22 741741 Tel: +46 (0)8 634 50 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Swixx Biopharma SIA sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +371 6 616 47 50 Tel: +44 (0) 800 035 2525

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar £

Sorsi ohra ta’ informazzjoni
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Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medic¢ini: http://www.ema.europa.eu . Hemm ukoll links ghal siti elettroni¢i ohra dwar mard rari u
trattamenti.

Dan il-fuljett huwa disponibbli fil-lingwi kollha tal-UE/ZEE fis-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medi¢ini u fuq is-sit elettroniku: www.enjaymo.info.sanofi jew billi tiskannja 1-QR kowd hawn
taht (inkluz ukoll fuq il-kartuna ta’ barra) permezz ta’ smartphone.

<post fejn jitqieghed il-QR kowd>

It-taghrif li jmiss huwa intenzjonat biss ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha:

Traccabilita
Sabiex titjib it-traccabilita ta’ prodotti medicinali bijologic¢i , I-isem u n-numru tal-lott tal-prodott li gie
moghti ghandhom jitnizzlu b’mod ¢ar.

Preparazzjoni
Enjaymo jinghata bhala soluzzjoni f’kunjett b’doza wahda u ghandu jigi ppreparat minn professjonist

fil-kura tas-sahha permezz ta’ teknika asettika.

1 Ohrog Enjaymo mill-frigg. Biex kemm jista’ jkun ma jkunx hemm raghwa, thawdux.

2. Qabel ma jinghataw, ezamina vizwalment il-kunjetti ghal xi frak jew tibdil fil-kulur. Is-
soluzzjoni hija likwidu opalexxenti u minghajr kulur ghal xi ftit fl-isfar. Taghtihx jekk hemm xi
tibdil fil-kulur jew jekk ikun hemm xi frak estranju prezenti.

3. Igbed il-volum ikkalkulat minn numru xieraq ta’ kunjetti skont id-doza rrakkomandata (ara
Tabella 1 ghar-referenza tal-infuzjoni) u zidu go borza vojta tal-infuzjoni. Armi kwalunkwe
porzjon mhux uzat li jibga’ fil-kunjett.

4, Is-soluzzjoni ppreparata ghandha tinghata minnufih.
Ghoti
1. Qabel ma tinghata, halli s-soluzzjoni ghall-infuzjoni tilhaq it-temperatura tal-kamra (18 °C-

25 °C). Irreferi ghal Tabella 1 ghar-rata tal-infuzjoni, ara sezzjoni 4.2. L-infuzjoni ghandha
tinghata fuq perjodu ta’ siegha sa saghtejn skont il-piz tal-gisem tal-pazjent. L-infuzjoni
ghandha tinghata biss minn go filtru ta’ 0.22-mikroni b’membrana tal-polyethersulfone (PES).
Jistghu jintuzaw apparati li jsahhnu l-infuzjoni, m’ghandhiex tinqabez it-temperatura ta’ 40 C.

2. Ezatt qabel l-infuzjoni, il-kateter u t-tubi ghandhom jigu pprajmjati bis-soluzzjoni tad-dozagg u
mlahalha ezatt wara li tispi¢¢a l-infuzjoni b’kwantita bizzejjed (madwar 20 mL) ta’ sodium
chloride 9 mg/mL (0.9 %) soluzzjoni ghall-injezzjoni.

3. Ma gew osservati ebda inkompatibilitajiet bejn is-soluzzjoni tal-infuzjoni ta’ Enjaymo u boroz
tal-infuzjoni maghmula minn Di-(2-ethylhexyl)phthalate (DEHP) plasticized polyvinyl chloride
(PVC), Ethyl Vinyl Acetate (EVA) u polyolefin (PO); settijiet ghall-ghoti maghmula minn
DEHP-plasticized PVC, DEHP-free polypropylene (PP) u polyethylene (PE); u adapters ghall-
kunjetti maghmula minn polycarbonate (PC) u acrylonitrile-butadiene-styrene (ABS).

Tabella 1 - Tabella ta’ referenza ghall-infuzjoni

9

P .. Doza Numl:u t.a Volum Rata massima ta’

Margni ta’ piz tal-gisem (mg) kunjetti (mL) infuzioni
g mehtiega L
Aktar minn jew ugwali
ghal 39 kg sa inqas minn 6500 6 130 130 mL/siegha
75 kg
75 kg jew izjed 7500 7 150 150 mL/siegha
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Kondizzjonijiet ta’ hazna

Kunjett mhux miftuh

e Ahzen fi frigg (2 C-8 C). Taghmlux fil-friza.

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

Wara li jinfetah

e Wagqt li gqed jintuza, l-istabilita kimika u fizika giet murija ghal 16-il siegha £18 C sa 25 C jew
ghal 72 siegha "2 C sa 8 C. Mill-aspett mikrobijologiku, il-prodott ghandu jintuza minnufih.

e Jekk ma jintuzax minnufih, iz-zminijiet u I-kondizzjonijiet tal-hazna waqt l-uzu huma r-
responsabbilta tal-utent u normalment ma jkunux ghal izjed minn 24 siegha "2°C sa 8 C jew
8 sighat f’temperatura tal-kamra, sakemm il-ftuh tal-kunjett u t-trasferiment gol-borza tal-infuzjoni
ma sarux f’kondizzjonijiet asettici kkontrollati u vvalidati.

Infuzjoni d-dar
Infuzjonijiet id-dar ghandhom isiru minn professjonist fil-kura tas-sahha.

Id-decizjoni biex tigi kkunsidrata l-infuzjoni d-dar ghandha tkun ibbazata fuq il-karatteristic¢i klini¢i
individwali tal-pazjent u I-htigijiet individwali tal-pazjent. It-transizzjoni tal-infuzjoni minn facilita
klinika ghall-ghoti d-dar tinkludi 1-assigurazzjoni li hemm disponibbli rizorsi u infrastruttura adegwata
u li huma konsistenti mal-ordnijiet tal-ispecjalista li gqed jiehu hsieb it-trattament. L-infuzjoni ta’
Enjaymo d-dar tista’ tigi kkunsidrata ghal pazjenti li ttolleraw sew l-infuzjoni taghhom go facilita
klinika u li ma kellhomx reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni. Il-ko-morbiditajiet ezistenti tal-pazjent u
l-kapacita li joqghod ghall-htigijiet tal-infuzjoni d-dar iridu jigu kkunsidrati meta wiehed evalwa I-
pazjent ghall-eligibilita biex jir¢ievi I-infuzjoni d-dar. Barra minn hekk, ghandhom jigu kkunsidrati 1-
kriterji li gejjin:

o [l-pazjent ma jrid ikollu ebda kondizzjoni ohra li tkun ghaddejja fl-istess hin li fl-opinijoni tal-
ispecjalista tista’ tqieghed lil pazjent f’riskju akbar meta jir¢ievi I-infuzjoni fl-ambjent tad-dar
milli f’ambjent kliniku. Qabel ma tinbeda I-infuzjoni d-dar ghandha ssir evalwazzjoni fil-fond
sabiex jigi assigurat li mil-lat mediku l-pazjent huwa stabbli.

o Il-pazjent irid ikun ir¢ieva b’success infuzjoni ta’ Enjaymo f’ambjent kliniku (sptar jew bhala
outpatient ) ghal mill-inqas ghotja wahda taht is-supervizjoni ta’ konsulent jew ta’ persuna li
qged tipprovdi l-kura li ghandha esperjenza fl-immaniggar ta’ pazjenti b’CAD.

o [l-pazjent irid ikun dispost u kapaci li joqghod ghall-proc¢eduri tal-infuzjoni d-dar u mar-
rakkomandazzjonijiet tal-ispe¢jalista li ged jittratta I-pazjent jew tal-persuna li ged tipprovdi I-
kura.

o Il-professjonist fil-kura tas-sahha li qed jaghti I-infuzjoni d-dar ghandu jkun disponibbli
f’kwalunkwe hin waqt l-infuzjoni u ghal mill-inqas siegha wara l-infuzjoni.

Jekk il-pazjent ikollu reazzjonijiet avversi wagqt l-infuzjoni d-dar, il-process tal-infuzjoni ghandu
jitwaqqaf minnufih, ghandu jinbeda trattament mediku xieraq u ghandu jigi mgharraf il-konsulent li
ged jittratta I-pazjent. F’dawn il-kazijiet, il-konsulent i qed jittratta 1-pazjent ghandu jiddeciedi jekk
ghandhomx isehhu infuzjonijiet sussegwenti u jekk iva, jekk l-infuzjonijiet ghandhomx jinghataw fi
sptar jew f"ambjent ta’ kura outpatient b’supervizjoni.
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