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WV Tento 1é¢ivy piipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich tc¢inki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Qoyvolma 130 mg koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna injekéni lahvicka obsahuje 130 mg ustekinumabu ve 26 ml (5 mg/ml).

Ustekinumab je pln¢ humanni IgG 1k monoklonalni protilatka proti interleuki% 12/23 ptipravena

technologii rekombinantni DNA v bunécné linii ovarialnich bun¢k kiecika ¢i (CHO).
Pomocné latky se zndmym ucinkem O

26 ml roztoku obsahuje 10,37 mg polysorbatu 80 (E 433), coz odpo@(lﬂAO mg/ml.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1. ’\%

3.  LEKOVA FORMA & !

Koncentrat pro infuzni roztok. ‘\

Roztok je ¢iry az slab¢ opalizujici, bezbarvy az @Qluty a jeho pH je 5,7 = 0,2. Osmolalita roztoku

je 230 - 270 mmol/kg..

4.  KLINICKE UDAJE :‘/\/
L 4 \
4.1 Terapeutické indikace \

Crohnova choroba u dospélx}c&

Ptipravek Qoyvolma je indikoVan k 1é¢b€ dospélych pacienti se stfedn¢ tézkou az tézkou aktivni
Crohnovou chorobou, h bud’ odpoveéd’ na konvencni terapii nebo na antagonistu tumor
nekrotizujiciho fakto (TNF-a) nebyla dostatecna, nebo doslo ke ztraté odpovedi na 1écbu, nebo
pacienti tyto lééhy -@ erovali.

S

Crohnova ¢ u pediatrickych pacientu

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1é¢b¢ pediatrickych pacientt se stfedné tézkou az t€zkou aktivni
Crohnovou chorobou s télesnou hmotnosti nejméné 40 kg, u kterych odpovéd’ bud’ na konvencni
terapii, nebo biologickou terapii nebyla dostate¢na, anebo tito pacienti konven¢ni nebo biologickou
1é¢bu netolerovali.

Ulcerdzni kolitida

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1écbe dospélych pacient se stiedné tézkou az tézkou aktivni
ulcerézni kolitidou, u kterych bud’ odpovéd’ na konvencni nebo biologickou 1é¢bu nebyla dostate¢na
nebo doslo ke ztraté¢ odpovedi na 1é¢bu, nebo pacienti tyto 1é€by netolerovali.



4.2 Davkovani a zpisob podani

Ptipravek Qoyvolma koncentrat pro infuzni roztok je uréen k pouziti 1ékafem, ktery ma zkusenosti
s diagnostikou a 1é¢bou Crohnovy choroby nebo ulcer6zni kolitidy. Pripravek Qoyvolma koncentrat
pro infuzni roztok se smi pouzivat pouze k intraven6zni induk¢ni davce.

Déavkovéani

Dospéli

Crohnova choroba a ulcerozni kolitida

Lécba pripravkem Qoyvolma se ma zah4jit jednou intravendzni davkou stanoven zéaklad¢ télesné
hmotnosti. Infuzni roztok se ma skladat z poctu injekénich lahvicek piipravku Ima 130 mg dle
popisu v tabulce 1 (pfiprava viz bod 6.6). :

Tabulka 1 Zahajovaci intravenézni davkovani pfipravku Qoyvolmg™s,

N < e 1 v s
Télesna hmotnost pacienta v dobé “ s o g Q\P{)ce'tvlfao me injeknich
odéni Doporucena davka & lahvicek pripravku

P R Qoyvolma

<55kg 260 mg N7 |2

>55kgaz<85kg 390 mg 3

> 85 kg s0mg (@, 4

2 Priblizné 6 mg/kg
o N

Prvni subkutanni davka se podava za 8 tydnt po i Mézni davce. Ohledn¢ davkovani nasledujiciho
subkutanniho rezimu viz bod 4.2 souhrnu udaji opiipfavku Qoyvolma injekéni roztok (injekcni
lahvicka) a injek¢ni roztok v predplnéné inj eké@l acce nebo souhrnu tdaji o piipravku Qoyvolma
injek¢ni roztok v predplnéném peru. Q

Starsi pacienti (= 65 let) S
Pro stardi pacienty neni nutna praya Q{ vani (viz bod 4.4).

Porucha funkce ledvin a jater
U této populace pacientd neb;&ekinumab studovan, a proto nemuze byt dano zadné davkovaci
doporuceni.

Pediatricka populace A
Crohnova choroba u p%ick\'/ch pacientu (pacienti s télesnou hmotnosti nejméné 40 kg)

-
Lécba pfiprav_ly‘ olma se ma zah4jit jednou intravendzni davkou stanovenou na zakladé t€lesné
hmotnosti. I i roztok se ma skladat z poctu injek¢énich lahvic¢ek pripravku Qoyvolma 130 mg dle
popisu v ta& 2 (ptiprava viz bod 6.6).
Tabulka 2 Zahajovaci intraven6zni davkovani pripravku Qoyvolma
Télesna hmotnost Doporucena davka® Pocet 130mg injekénich
pacienta v dobé podani lahvicek pripravku
Qoyvolma
>40kgaz<55kg 260 mg 2
>55kgaz<85kg 390 mg 3
> 85 kg 520 mg 4
® P¥iblizné 6 mg/kg

Prvni subkutanni davka se ma podat 8 tydnu po intraven6zni davce. Ohledné davkovani nasledujiciho
subkutanniho rezimu viz bod 4.2 souhrnu udajt o pripravku Qoyvolma injek¢ni roztok (injekcni
lahvicka) a injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce.



Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu pfi 1€¢bé Crohnovy choroby u pediatrickych pacientt s télesnou
hmotnosti mén¢ nez 40 kg nebo ulcerdzni kolitidy u déti mladsich 18 let nebyla stanovena. K dispozici
nejsou zadné udaje.

Zptsob podani

Pipravek Qoyvolma 130 mg je urcen pouze k intravendznimu podani. Ptipravek se ma podavat po
dobu nejméné 1 hodiny.

Navod k natedéni tohoto 1é¢ivého piipravku pted jeho podanim je uveden v bodé 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1écivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uveden Q 6.1.

Klinicky vyznamna aktivni infekce (napf. aktivni tuberkuloza, viz bod 4.4)A

4.4  Zvlastni upozornéni a opatireni pro pouZziti @

Sledovatelnost é’
.

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych pfipravl@se prehledné zaznamenat nazev

podaného ptipravku a Cislo Sarze. @

Infekce

\
Ustekinumab mize mit potencidl zvySovat riziko i \ a reaktivovat latentni infekce. V klinickych
studiich a v poregistracni observacni studii u pagichiil s psoridzou byly u pacientt 1écenych
ustekinumabem pozorovany zavazné bakterial kotické a virové infekce (viz bod 4.8).

U pacientl lécenych ustekinumabem byly h&y oportunni infekce véetné reaktivace tuberkulézy,
dalsich oportunnich bakterialnich infé%fvéetné atypické mykobakterialni infekce, listeriové
meningitidy, pneumonie vyvolané legi ou a nokardiozy), oportunnich mykotickych infekei,
oportunnich virovych infekci (Véetn‘e§efalitidy vyvolané virem herpes simplex 2) a parazitickych

infekci (véetné o¢ni toxoplazmozy).

Pokud se uvazuje o podévénq;’ravku Qoyvolma pacienttim s chronickou infekci nebo pacientim,
ktefi maji v anamnéze rekufenthi infekce, je nezbytna zvysena opatrnost (viz bod 4.3).

Pted zahajenim 1écby pifipravkem Qoyvolma museji byt pacienti vySetieni na tuberkulézu. Piipravek
Qoyvolma nesm" b ' dan pacientiim s aktivni tuberkul6zou (viz bod 4.3). Lécba latentni
tuberkulozy misi Zahajena pred aplikaci ptipravku Qoyvolma. U pacient s latentni nebo aktivni
tuberkul6zo mnéze, u kterych nemize byt potvrzena odpovidajici 1é¢ebna kura, je pred
zahajenim \Qpripravkem Qoyvolma nutné také uvazovat o antituberkuldzni 1écbé. Pacienti
pouzivajici pripravek Qoyvolma museji byt béhem 1€cby a po jejim skonceni peclive sledovani, zda se
u nich neobjevi znamky a ptiznaky aktivni tuberkul6zy.

Pacienti museji byt pouceni, aby vyhledali 1ékatskou pomoc, pokud se u nich vyskytnou zndmky nebo
priznaky pfipominajici infekei. Pacient, u kterého se vyvine zdvazna infekce, musi byt pecliveé
sledovan a ptipravek Qoyvolma nesmi byt podavan, dokud neni infekce vylécena.

Malignity

Imunosupresiva jako ustekinumab maji potencial zvySovat riziko malignit. U n¢kterych pacientt, ktefi
dostavali ustekinumab v klinickych studiich a v poregistra¢ni observacni studii u pacientli s psoridzou,
se vyvinuly kozni a nekozni malignity (viz bod 4.8). Riziko malignity mtze byt vyssi u pacientd

s psoriazou, kteti byli v pritbéhu onemocnéni 1é¢eni jinymi biologickymi piipravky.



Nebyla provedena zadna klinicka hodnoceni, do kterych by byli zafazeni pacienti, kteti méli v
anamnéze maligni onemocnéni nebo ktefi by pokracovali v 1é¢bé, zatimco se u nich béhem podavani
ustekinumabu objevila malignita. Proto, pokud se u téchto pacientii uvazuje o pouziti pfipravku
Qoyvolma, je nezbytna zvysena opatrnost.

Vsichni pacienti, zv1asté ti, ktefi jsou ve veéku nad 60 let, pacienti s prodlouzenou imunosupresivni
terapii v anamnéze nebo ti, kteti v minulosti podstoupili 1é¢bu PUV A, maji byt monitorovani pro

vyskyt kozniho nadoru (viz bod 4.8).

Systémové a respiraéni hypersenzitivni reakce

Systémové reakce

Po uvedeni na trh byly hldieny zavazné hypersenzitivni reakce, v nékterych pi za nekolik dni
po lécbeé. Vyskytly se anafylaktické reakce a angioedém. Jestlize se objevi an, ické nebo jina
zavazna hypersenzitivni reakce, musi byt zahajena odpovidajici 1écba a apli pripravku Qoyvolma

musi bytpferusena (viz bod 4.8). O

Reakce souvisejici s infuzi

V klinickych hodnocenich byly pozorovany reakce souvisejici s i &iz bod 4.8). V poregistraénim
obdobi byly hlaSeny zdvazné reakce souvisejici s infuzi, véetng” ‘%aktickych reakci na infuzi.
Pokud se zjisti zdvazna nebo zivot ohrozujici reakce, musi b}'l&ena odpovidajici 1écba

a ustekinumab se musi vysadit. @

Respiracni reakce

Béhem poregistracniho pouzivani ustekinumabu bywieny pripady alergické alveolitidy,
eozinofilni pneumonie a neinfek¢ni organizujici s onie. Klinické projevy nasledujici po prvni
az treti davce zahrnovaly kaSel, dyspnoe a interstictalni infiltraty. Zavazné nasledky zahrnovaly
respiracni selhani a prodlouzenou hospitalizaci Seni bylo hlaseno po pferuseni pouzivani
ustekinumabu a v nékterych pripadech také popodani kortikosteroidu. Jestlize infekce byla vylou¢ena
a diagndza byla potvrzena, 1écba ustekjnumabem se ma ukoncit a ma se zahajit odpovidajici 1écba
(viz bod 4.8).

*

¢
Kardiovaskuldrni pfihody \\

U pacientd s psoriazou vystave poregistracni observacni studii ustekinumabu byly pozorovany
kardiovaskularni ptihody Vé@nfarktu myokardu a cerebrovaskularni ptihody. Béhem 1é¢by
ptipravkem Qoyvolma je nitn& pravideln€¢ vyhodnocovat rizikové faktory kardiovaskularniho

onemocnéni. ,b

Oc¢kovani

(BCG)) ne odavany soubézné s piipravkem Qoyvolma. U pacientd, ktefi nedavno dostali zivé
virové neb bakterialni vakciny, nebyla provedena specificka klinickahodnoceni. Nejsou
dostupné udaje o sekundarnim ptenosu infekce zivymi vakcinami u pacienti, kterym je podavan
ustekinumab. Pied o¢kovanim Zivymi virovymi nebo zivymi bakterialnimi vakcinami ma byt 1é¢ba
ptipravkem Qoyvolma vysazena na dobu nejméné 15 tydnii po posledni davce a nema byt znovu
zahéjena dfive nez za 2 tydny po ockovani. Lékari, kteti ockovani indikuji, se maji s dal§imi
podrobnostmi a postupem tykajicimi se soubézného uziti imunosupresivnich latek po o¢kovani
seznamit v souhrnu udaju o pripravku pro danou vakcinu.

)
S
Doporucuje 3% zivé virové nebo zivé bakterialni vakciny (jako je Bacillus Calmette a Guérin
p
0 2i&

U novorozenct/kojencti, ktefi byli in utero vystaveni ustekinumabu se nedoporucuje podavani zivych
vakcin (jako je BCG vakcina) po dobu dvanacti mésict po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.5 a 4.6). Pokud existuje
jasny klinicky ptinos pro daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v

vvvvvv



Pacienti pouzivajici ptipravek Qoyvolma mohou soubézné dostat inaktivované nebo nezivé vakciny.

Dlouhodoba 1écba ustekinumabem nepotlac¢uje humoralni imunitni odpovéd’ na pneumokokové
polysacharidové nebo tetanové vakciny (viz bod 5.1).

Soubé&zna imunosupresivni 1é¢ba

Ve studiich psoridzy nebyla hodnocena bezpecnost a i€innost ustekinumabu v kombinaci s jinymi
imunosupresivy véetné biologické 1é¢by nebo fototerapie. Ve studiich psoriatické artritidy
neprokazalo soubézné uzivani MTX vliv na bezpecnost nebo ucinnost ustekinumabu. Ve studiich
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy se neprokazal vliv soucasného podavani imunosupresiv nebo

kortikosteroidii na bezpecnost nebo ucinnost ustekinumabu. Pfi zvazovani soub¢z podavani
dalsich imunosupresiv a p¥ipravku Qoyvolma nebo pii piechodu z jinych imuft sivnich
biologickych latek je nezbytna zvySena opatrnost (viz bod 4.5). :
Imunoterapie O
Ustekinumab nebyl hodnocen u pacientt, ktefi podstoupili alergeno@xunoterapii. Neni znamo, zda
mize ustekinumab ovlivnit alergenovou imunoterapii.

L 4
Zavazné onemocnéni ktize \

U pacientt s plakovou psoridzou se miize v ramci pfiroZégého pribéhu jejich onemocnéni vyvinout
erytrodermicka psoridza s ptiznaky, které mohou bytklinicky nerozeznatelné od exfoliativni

dermatitidy. V ramci sledovani pacienta s psoriaz aji 1ékati pozorn€ vSimat piiznakt
erytrodermické psoridzy nebo exfoliativni der‘m? . Objevi-li se tyto piiznaky, ma byt zahdjena

U pacientt s psoriazou 1é¢enych ustekinumabem byla hzla%x oliativni dermatitida (viz bod 4.8).

odpovidajici lécba. Lécba piipravkem Qoyvol A byt prerusena, pokud je podezieni na
tento uc¢inek léku.

Onemocnéni souvisejici s lupusem "W
L 4

L 4
U pacientt 1éCenych ustekinumabeﬂkf hlaseny pripady stavll souvisejicich s lupusem véetné
kozniho lupusu erythematodu a lgpus-like syndromu. Pii vyskytu l1ézi, zvlasté na mistech vystavenych
slunci nebo pokud jsou doprmﬁkﬂ artralgii, ma pacient urychlené vyhledat 1ékare. Pokud se
diagndéza onemocnéni souvi@ho s lupusem potvrdi, je tieba ustekinumab vysadit a zah4jit

pfislusnou lécbu. :
Zvlastni populace ,b

>N6J let)

dsimi pacienty nebyly v klinickych studiich ve schvalenych indikacich v t¢innosti
tekinumabu u pacientli ve véku 65 let a starSich pozorovany velké rozdily, nicméné
pocet pacientl e véku 65 let a starSich nebyl dostacujici k urceni, zda reaguji odli$n¢ ve srovnani

s mladSimi pacienty. Vzhledem k tomu, Ze u star$i populace vSeobecn¢ existuje vyssi vyskyt infekce,
je pii 1é¢bé starSich osob nutna zvysena opatrnost.

Starsi pacienti¥y,
Ve srovnani

Obsah sodiku

Ptipravek Qoyvolma obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, zZe je

v podstaté “bez sodiku”. Nicméné pfipravek Qoyvolma je fedény chloridem sodnym 9 mg/ml (0,9 %)
na roztok pro infuzi. Toto je nutno vzit v tvahu u pacientt, ktefi jsou na kontrolované dieté s nizkym
obsahem sodiku (viz bod 6.6).



Polysorbat 80

Ptipravek Qoyvolma obsahuje 10,37 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida
0,40 mg/ml. Polysorbaty mohou zpuisobit alergické reakce.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Zivé vakciny nemaji byt podavany soub&zné s p¥ipravkem Qoyvolma.

U novorozenct/kojencu, kteti byli in utero vystaveni ustekinumabu, se nedoporucuje podavani zivych
vakcin (jako je BCG vakcina) po dobu dvanacti mésict po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.4 a 4.6). Pokud existuje
jasny klinicky pfinos pro daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zi ciny v

vvvvvv

diiv&j$im terminu, pokud jsou sérové hladiny ustekinumabu u novorozence/kdj edetekovatelné.

V populacnich farmakokinetické analyzych studii faze 3 byl u pacientti s psq&zou studovan ucinek
nejcastéji uzivanych 1é¢ivych piipravki (zahrnujici paracetamol, ibuprofgfipacetylsalicylovou
kyselinu, metformin, atorvastatin, levothyroxin) na farmakokinetiku u mabu. U téchto soub&ézné
podavanych 1éCivych piipravki nebyly naznaky interakci. Zaklade &Jto analyzu bylo, Ze nejméné
100 pacientt (> 5 % studované populace) bylo 1é¢eno témito soubg odavanymi 1é¢ivymi
ptipravky po dobu nejméné 90 % studovaného obdobi. Farmak a ustekinumabu nebyla
ovlivnéna soucasnym podavanim MTX, nesteroidnich antirevifiagik’ 6-merkaptopurinu, azathioprinu a
peroralnich kortikosteroidil u pacient s psoriatickou artriti hnovou chorobou nebo ulcer6zni
kolitidou, nebo ptedchozi expozici antagonistim TNF-a jentd s psoriatickou artritidou nebo
Crohnovou chorobou, nebo ptedchozi expozici biologick§gn 1é¢ivym piipravkiim (napf. antagonisté
TNF-a a/nebo vedolizumab) u pacientt s ulcerdézni ?(Q{tidou .

Vysledky studie in vitro a studie faze 1 u subjektll Ssaktivni Crohnovou chorobou nenaznacuji pottebu
upravy davkovani u pacienttl, kteti uzivaji sou substraty cytochromu P450 (viz bod 5.2).

Ve studiich psoriazy nebyla hodnocen: bez&s‘[ a uc¢innost ustekinumabu v kombinaci s
imunosupresivy vcetné biologickych T}px?ebo s fototerapii. Ve studiich psoriatické artritidy
neprokazalo soub&zné uzivani MTX’\&% bezpecnost nebo ucinnost ustekinumabu. Ve studiich
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolit% neprokazal vliv sou¢asného poddvani imunosupresiv nebo
kortikosteroidli na bezpe¢nost nepo ucimhost ustekinumabu (viz bod 4.4).

4.6 Fertilita, téhotenstvi @ieni

Zeny ve fertilnim Véku’ A

Zeny ve fertilnim v, aji béhem lécby a po dobu alesponi 15 tydni po ukonceni 1é¢by mély
pouzivat efektiy du antikoncepce.

Téhotensth

Prospektivné shromazdéna data ziskana ze stfedné velkého poctu t€hotenstvi po expozici
ustekinumabu se znamymi vysledky, zahrnujici vice nez 450 téhotenstvi exponovanych béhem
prvniho trimestru, nenaznacuji zvysené riziko zavaznych vrozenych malformaci u novorozenct.

Studie na zvitatech neukazaly zadné pfimé nebo nepiimé skodlivé ucinky na biezost,
embryonalni/fetalni vyvoj, porod nebo postnatalni vyvoj (viz bod 5.3).

Dostupné klinické zkusSenosti jsou vSak omezené. Z dtivodil bezpec¢nosti se doporucuje vyvarovat se
podavani pripravku Qoyvolma v té¢hotenstvi.



Ustekinumab prostupuje placentou a byl detekovan v séru kojencii narozenych pacientkam 1é¢enym
ustekinumabem v prubéhu téhotenstvi. Klinické dopady tohoto jevu nejsou znamy, nicméné¢ riziko
infekce u kojenct vystavenych in utero ustekinumabu mutize byt po narozeni zvyseno.

U novorozenct/kojencti, ktefi byli in utero vystaveni ustekinumabu se nedoporucuje podavani zivych
vakcin (jako je BCG vakcina) po dobu dvanacti mésicti po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.4 a 4.5). Pokud existuje
jasny klinicky ptinos pro daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v

vvvvvv

Kojeni

Omezené udaje z publikované literatury naznacuji, ze ustekinumab se ve velmi malém mnozstvi
vylucuje do lidského matetského mléka. Neni znamo, zda je ustekinumab po poZi@orbovén do
organismu. Vzhledem k potencialu nezadoucich u¢inkd u kojenych déti zptsob ustekinumabem
musi byt rozhodnuti, zda béhem 1é¢by ptipravkem Qoyvolma a po dobu az 1 % po ukonceni
1éCby prestat kojit, nebo vysadit 1é¢bu ptipravkem Qoyvolma, u¢inéno na za ¢ posouzeni piinosu
kojeni pro dité a prinosu 1é€by pro matku.

Fertilita é
Utinky ustekinumabu na fertilitu u lidi nebyly hodnoceny (viz 5@).
4.7 Utinky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Ptipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbateln)%v na schopnost fidit nebo obsluhovat

stroje. ‘\

48  Nezadouci ticinky Q/Q

Nejcastéjsimi nezadoucimi ucinky (>3‘M kontrolovanych obdobich psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcerdzni koliﬁa& spélych v klinickych studiich s ustekinumabem byly
nasofaryngitida a bolest hlavy. Véts nich byla povazovana za mirné a nevyzadovala nutnost
preruseni 1écby v klinické studii. Nejzavaznéjsim nezadoucim Gc¢inkem, ktery byl zaznamenan

u ustekinumabu, byly zdvazné senzitivni reakce vCetné anafylaxe (viz bod 4.4). Celkovy
bezpecnostni profil byl u pa il s psoriazou, psoriatickou artritidou, Crohnovou chorobou

a ulcerdzni kolitidou podobuy:

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Nezadouci ucinky v ta

Udaje o bezpedngsti sané nize odrazeji expozici ustekinumabu u dospélych ve 14 klinickych
hodnocenich£a a faze 3 u 6 710 pacientd (4 135 s psoriazou a/nebo psoriatickou artritidou, 1 749 s
Crohnovou obou a 826 pacientil s ulcerdzni kolitidou). To zahrnuje expozici ustekinumabu v

kontrolovanych¥a nekontrolovanych obdobich klinickych studii u pacienti s psoridzou, psoriatickou
artritidou, Crohnovou chorobou nebo ulcer6zni kolitidou po dobu nejméne 6 mésici (4 577 pacient)
nebo nejméné 1 roku a (3 648 pacienttr). Celkem 2 194 pacientt s psoriazou, Crohnovou chorobou
nebo ulcerdzni kolitidou bylo exponovano nejméné 4 roky, zatimco 1 148pacientil s psoriazou nebo
Crohnovou chorobou bylo exponovano nejméné 5 let.

V tabulce 3 je uveden seznam nezadoucich ucinki z klinickych studii psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy u dospélych, stejné jako nezddouci t€inky hlasené po uvedeni
pripravku na trh. Nezadouci ucinky jsou setazeny podle tiid organovych systémi a Cetnosti s pouzitim
nasledujici konvence: velmi ¢asté (= 1/10), casté (= 1/100 az < 1/10), méné casté (= 1/1 000 az

< 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych
udaju nelze urcit). V kazdé skupiné Cetnosti jsou nezddouci t¢inky sefazeny podle klesajici
zavaznosti.



Tabulka 3 Seznam nezZadoucich ucinku

Trida organového systému

Cetnost: nezadouci ucinek

Infekce a infestace

Casté: infekce hornich cest dychacich, nasofaryngitida, sinusitida
Méng casté: flegmona, zubni infekce, herpes zoster, infekce dolnich
dychacich cest, virova infekce hornich dychacich cest,
vulvovaginalni mykotické infekce

Poruchy imunitniho systému

Meénég casté: hypersenzitivni reakce (vCetné vyrazky, koptivky)
Vzacné: zavazné hypersenzitivni reakce (véetné anafylaxe,

Psychiatrické poruchy

Méng cCasté: deprese

Poruchy nervového systému

angioedému)
A0
Casté: zavrat, bolest hlavy

Respira¢ni, hrudni
a mediastinalni poruchy

Méné ¢asté: obrna licniho nervu {3

Casté: orofaryngealni bolest , %
Mén¢ Casté: nazalni kongesc \
Vzéacné: alergicka alveoliti%inoﬁlni pneumonie

Velmi vzacné: organizuj@ eumonie*

Gastrointestinalni poruchy

Casté: prijjem, naﬁzea,&raceni

Poruchy ktize a podkozni
tkané

N
Casté: svédéni \‘
Mén¢ Casté: puStilarni psoriaza, olupovani ktize, akné
Vzécné: iativni dermatitida, hypersenzitivni vaskulitida
Velgi vzachg: buldzni pemfigoid, kozni lupus erythematodes

P

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkang

N

¢ vf&lMest zad, bolest svalu, bolest kloubu
Velmi, vzacné: lupus-like syndrom

v misté aplikace

Q)

Celkové poruchy a reakce @Qsasté: unava, zarudnuti v misté injekce, bolest v misté injekce

Méng Casté: reakce v misté injekce (zahrnujici krvaceni, hematom,
induraci, otok a svédéni), astenie

\
n

@Haéni hypersenzitivni reakce

* Viz bod 4.4, SystémoQ
Popis varan%' ucich tc€inki

Infekce Q

V placebem kontrolovanych studiich u pacientti s psoriazou, psoriatickou artritidou, Crohnovou
chorobou a ulcerdzni kolitidou byl vyskyt infekce nebo zadvazné infekce mezi pacienty 1écenymi
ustekinumabem a témi, ktefi dostavali placebo, podobné. V placebem kontrolovaném obdobi téchto
klinickych studii byla ve sledovaném obdobi vyskyt infekce 1,36/pacientorok u pacientti 1é¢enych
ustekinumabem a 1,34/pacientorok u pacienti, kteti dostavali placebo. Zavazné infekce se ve
sledovaném obdobi vyskytly s frekvenci 0,03/ pacientorok u pacientt, kteti dostavali ustekinumab (30
zavaznych infekci na 930 pacientoroki ve sledovaném obdobi), a 0,03/pacientorok u pacientd, kteti
dostavali placebo (15 zavaznych infekci na 434 pacientorokll ve sledovaném obdobi) (viz bod 4.4).

V kontrolovanych a nekontrolovanych obdobich klinickych studii psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcerozni kolitidy, predstavujicich 15 277 pacientorokd expozice ustekinumabu u
6 710 pacientti, byl median sledovaného obdobi 1,2 roku; 1,7 roku ve studiich psoriatickych
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onemocnéni; 0,6 roku expozice Crohnovy choroby a 2,3 roku ve studiich ulcerézni kolitidy. Vyskyt
infekci u pacientii 1é¢enych ustekinumabem byl 0,85/pacientorok ve sledovaném obdobi, vyskyt
zavaznych infekci bylu pacientli IéCenych ustekinumabem 0,02/ pacientorok ve sledovaném obdobi
(289 zavaznych infekci na 15 227 pacientorokil ve sledovaném obdobi) a hlasené zavazné infekce
zahrnovaly pneumonii, analni absces, flegmonu, divertikulitidu, gastroenteritidu a virové infekce.

V klinickych studiich nedoslo u pacientt s latentni tuberkuldzou, kteti byli soub&zné 1é¢eni
izoniazidem, k rozvoji tuberkul6zy.

Malignity

V placebem kontrolovaném obdobi v klinickych studiich psoridzy, psoriatické artritidy, Crohnovy
choroby a ulcer6zni kolitidy byla ve sledovaném obdobi incidence malignit, Vyjrn@mlanomovych
koznich nadort, 0,11 na 100 pacientoroki ve skupiné lé¢ené ustekinumabem (¥ ient na 929
pacientoroktl ve sledovaném obdobi). U pacientll, kterym bylo podavéno pla bylo 0,23 (1
pacient na 434 pacientoroki ve sledovaném obdobi). Incidence nemelanomq&h koznich nadort byla
0,43 na 100 pacientorokii ve sledovaném obdobi ve skuping 1é¢ené usteki abem (4 pacienti na 929
pacientoroki ve sledovaném obdobi) proti 0,46 u placebem lécenych (2 pacienti na 433
pacientorokil ve sledovaném obdobi). &

V kontrolovanych a nekontrolovanych obdobich klinickych stuﬂ@iézy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy, pfedstavujicich 15 20§ pactentoroktli expozice ustekinumabu u
6 710 pacientd byl median sledovaného obdobi 1,2 roku; 1 ¢ studiich s psoriatickym
onemocnénim; 0,6 roku ve studiich Crohnovy choroby a 28/rgku ve studiich ulcerdzni kolitidy.
Malignity, vyjma nemelanomovych koznich nadorti by@ééeny u 76 pacientti na 15 205
pacientorokil ve sledovaném obdobi (incidence 0,50 ga 100 pacientoroki ve sledovaném obdobi ve
skuping pacientd lé¢ené ustekinumabem). Inciden Xignit hlasena u pacientt 1é¢enych
ustekinumabem byla srovnatelna s incidenci o¢ %u u obecné populace (standardizovana mira
incidence = 0,94 [95 % interval spolehlivosti: #1,18], upraveny dle veku, pohlavi a rasy).
NejcCastéji pozorované malignity, vyjma neu@qomov;’rch koznich nadort, byly karcinom prostaty,
melanom, kolorektalni karcinom a karginom Ppesu. Incidence nemelanomovych koznich malignit byla
0,46 na 100 pacientorokti ve sledované%dobi u pacientd 1é¢enych ustekinumabem (69 pacientl na
15 165 pacientorokt ve sledovaném’ . Pomér pacienti s basaliomem v porovnani se
spinocelularnim karcinomem kiaze &e srovnatelny s pomérem ocekavanym u obecné populace
(viz bod 4.4).

Hypersenzitivni reakce a rea@souwseiici s infuzi

V intraveno6znich indukgéni¢h’studiich s Crohnovou chorobou a ulcerdzni kolitidou nebyly po jedné
intravenozni davce hla’%iédné anafylaktické piihody ani jiné zdvazné reakce souvisejici s infuzi.
V téchto studiic nezadouci piihody, které se vyskytly béhem infuze nebo do jedné hodiny po
infuzi, 2,2 % z8 ientll 1éCenych placebem a 1,9 % ze 790 pacientli [éCenych doporucenou
davkou usteki abu. V poregistracnim obdobi byly hlaseny zavazné reakce souvisejici s infuzi,
véetné anantic ych reakci na infuzi (viz bod 4.4).

Pediatrické populace

Pediatricti pacienti ve veku 6 let a starsi s plakovou psoridzou

Bezpecnost ustekinumabu byla hodnocena ve dvou studiich faze 3 u pediatrickych pacientt se sttedné
zavaznou az zadvaznou plakovou psoriazou. Prvni studie byla provedena u 110 pacientti ve véku od

12 do 17 let 1é¢enych po dobu az 60 tydnii a druha studie byla provedena u 44 pacientli ve véku 6 az
11 let lécenych po dobu az 56 tydnt. Obecné plati, Ze nezadouci ucinky hlaSené v téchto dvou studiich
s udaji o bezpecnosti ziskavanymi po dobu az 1 roku byly podobné tém, které byly pozorovany

u dospélych s plakovou psoriazou.
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Pediatricti pacienti s télesnou hmotnosti nejméne 40 kg s Crohnovou chorobou

Bezpecnost ustekinumabu byla hodnocena u pediatrickych pacientt se sttedné té¢zkou az tézkou
aktivni Crohnovou chorobou do 240. tydne v jedné studii faze 1 a do 52. tydne v jedné studii faze 3.
Obecné byl bezpecnostni profil v této kohorté (n = 71) podobny bezpec¢nostnimu profilu
pozorovanému v predchozich studiich u dospé€lych s Crohnovou chorobou.

HlaSeni podezieni na nezddouci ti¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dilezité. Umoznuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Piedavkovani \ ,§

Jednorazové davky az do 6 mg/kg podavané intraven6zné v klinickych stud&Anebyly omezeny
toxicitou. V pripadé¢ pfedavkovani se doporucuje u pacienta sledovat j akm znamky a piiznaky
nezadoucich G¢inkl a okamzité zahajit odpovidajici symptomatickou Ig

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI ’\%
5.1 Farmakodynamické vlastnosti Q

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, inhi‘bito&nterleukinu, ATC kod: LO4ACOS.

Qoyvolma je tzv. podobnym biologickym 1é¢ivy w\Vkem (,,biosimilar). Podrobné informace
jsou k dispozici na webovych strankach Evrops ‘."Qﬁtury pro 1écivé pfipravky
https://www.ema.europa.cu.

Mechanismus u¢inku Q

S
Ustekinumab je zcela lidska IgGlK.n’m@)nélni protilatka, ktera se specificky vaze na sdilenou
proteinovou podjednotku p40 lidskychgytokini interleukinu (IL)-12 a IL-23. Ustekinumab inhibuje
aktivitu lidskych IL-12 a IL—2%,126 rani podjednotce p40 v navazani na protein receptoru IL-

12RpB1, exprimovaného na pov munitnich bunek. Ustekinumab se nemtize vazat na IL-12 a IL-
23, které jsou jiz navazany n &¢né povrchové receptory IL-12R[31. Je proto nepravdépodobné, Ze
by ustekinumab pfispival%omplementem nebo protilatkami zprostiedkované cytotoxicité bunck s
receptory IL-12 a/nebodh-23" IL-12 a IL-23 jsou heterodimerické cytokiny, které jsou secernovany
aktivovanymi bunka (bentujicimi antigen, jako jsou makrofagy a dendritické bunky, a oba
cytokiny se podﬂej@nkci imunitniho systému; IL-12 stimuluje Natural Killer (NK) bunky a fidi

diferenciaci CI) ¢k smérem k fenotypu T helper 1 (Th1), IL-23 indukuje drahu T helperu
17 (Th17). Neenténé abnormalni regulace IL-12 a IL-23 je spojena s imunitné zprostfedkovanymi
onemocnéniha, jako je psoriaza, psoriaticka artritida, Crohnova choroba a ulcerdzni kolitida.

Vazbou sdilené¢ podjednotky p40 cytokint IL-12 a IL-23 miize ustekinumab uplatnit své klinické
ucinky u psoriazy, psoriatické artritidy, Crohnovy choroby a ulcerozni kolitidy ptes preruseni drah
cytokintt Th1 a Th17, které jsou hlavni pro patologii téchto onemocnéni.

U pacientt s Crohnovou chorobou vedla 1é¢ba ustekinumabem ke snizeni zanétlivych markert véetné
C-reaktivniho proteinu (CRP) a fekalniho kalprotektinu béhem induk¢ni faze, a tato sniZeni se
zachovala i béhem udrzovaci faze. CRP byl hodnocen v pribéhu prodlouZeni studie a obecné se
snizeni pozorovana béhem udrzovaci faze udrzela do 252. tydne.

U pacientt s ulcerdzni kolitidou vedla 1écba ustekinumabem ke snizeni zanétlivych markert véetné
CRP a fekalniho kalprotektinu béhem indukéni faze, které se udrzelo i béhem udrzovaci faze a v

prodlouZzeni studie do 200. tydne.
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Imunizace

Béhem dlouhodobého prodlouzeni studie psoridzy 2 (PHOENIX 2) méli dospéli pacienti, kteti byli
léceni minimalné 3,5 roku ustekinumabem, podobné odpoveédi protilatek na pneumokokové
polysacharidové a tetanové vakciny jako kontrolni skupina pacientli s nesystémovou 1é¢bou psoriazy.
Podily dospélych pacientt, u kterych se rozvinuly ochranné hladiny pneumokokovych a tetanovych
protilatek, a protilatkové titry byly podobné u pacientti IéCenych ustekinumabem i u kontrolnich
pacienttl.

Klinicka uéinnost

Crohnova choroba Q
\

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena ve tiech randomizovany ojit¢ zaslepenych,
placebem kontrolovanych multicentrickych studiich u dospélych pacientd edné tézkou az tézkou
aktivni Crohnovou chorobou (skore Crohn’s Disease Activity Index [CD, = 220 a < 450).
Klinicky vyvojovy program sestaval ze dvou 8 tydennich intravenézm’g@;0 kénich studii (UNITI-1

a UNITI-2), nasledovanych 44 tydenni subkutanni, randomizovano% vaci studii s vysazenim Iéku
(IM-UNITI), predstavujici 52 tydnt 1écby.

L 4

Indukéni studie zahrnuly 1 409 (UNITI-1, n = 769; UNITI-2 ) pacienttl. Primarnim cilovym
parametrem u obou induk¢nich studii byl podil subjektil v ki yodpoveédi (definovana jako snizeni
skore CDAI o0 = 100 bodi) v 6. tydnu. Udaje o Gi¢innostj v obou studiich shromazd’ovany

a analyzovany po dobu 8 tydnti. Byly povoleny souéasné avky peroralnich kortikosteroidu,
imunomodulatorti, aminosalicylatd a antibiotik, pti¢émz 75 % pacientll nadale dostavalo nejméné
jeden z téchto 1ékt. V obou studiich byli pacienti gandemizovani do skupin lécenych v nultém tydnu
jednorazovym intraven6znim podanim bud’ do né odstupniované davky ptiblizn€ 6 mg/kg (viz
tabulka 1, bod 4.2), fixni davky 130 mg uste@%bu nebo placeba.

U pacienti ve studii UNITI-1 selhala pfedchoZi 1¢ba antagonistouTNFo nebo ji netolerovali. U
priblizné 48 % pacientl selhala 1 pfed@lééba antagonistou TNF-a a u 52 % selhaly 2 nebo 3
predchozi terapie ant agonistou T N 'této studii vykdzalo 29,1 % pacientll nedostatecnou
pocatecni odpoveéd’ (primarni non‘r\gg‘;%éﬁ), 69,4 % pacientll odpovédelo, ale odpoveéd’ vymizela
(sekundarni nonrespondéii) a 86,4 % pacientil terapii antagonistou TNF-a netolerovalo.

U pacientd ve studii UNIT @wla nejméné jedna konvenéni 1é¢ba, vetné kortikosteroidi nebo
imunomodulatort, pri¢emZ fito pacienti nebyli dosud 1é¢eni antagonistouTNF-a (68,6 %), nebo diive
terapii antagonistouT dostali, ale ta u nich neselhala (31,4 %).

V obou studii;?(ﬂ@l a UNITI-2 byl v porovnani s placebem ve skupiné 1écené ustekinumabem
vyznamné veé ﬁ\;ﬂ cientll v klinické odpovédi a remisi (tabulka 4). Klinicka odpovéd’ a remise
byly u paci éenych ustekinumabem vyznamné jiz ve 3. tydnu a do 8. tydne se dale zlepSovaly.
V téchto in nich studiich byla v porovnani se skupinou lé¢enou davkou 130 mg ti¢innost
odstupiiovanych davek vyssi a 1épe udrzitelna a proto je odstupiiované davkovani doporucenou
intravenozni indukéni davkou.

Tabulka 4: Indukce klinické odpovédi a remise ve studiich UNITI-1 a UNITI-2

UNITI-1* UNITI-2**
Placebo Doporucena Placebo Doporucena
n =247 davka n =209 davka
ustekinumabu ustekinumabu
n =249 n =209
Klinicka remise, 8. tyden 18 (7,3 %) 52 (20,9 %)* 41 84 (40,2 %)*
(19,6 %)
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UNITI-1* UNITI-2**
Placebo Doporucena Placebo Doporucena
n =247 davka n =209 davka
ustekinumabu ustekinumabu
n =249 n =209
Klinicka odpovéd (100 bodu), 53 (21,5%) | 84 (33,7 %)° 60 116 (55,5 %)*
6. tyden (28,7 %)
Klinicka odpoveéd (100 bodu), 50 (20,2 %) | 94 (37,8 %)* 67 121 (57,9 %)*
8. tyden (32,1 %)
70 bodova odpoved, 3. tyden 67 (27,1 %) | 101 (40,6 %)° 66 106 (50,7 %)*
(31,6 %)

70 bodova odpoveéd’, 6. tyden

75 (30,4 %)

109 (43,8 %)®

I

135 (64,6 %)*

100 bodu nebo setrvani v klinické remisi

70 bodova odpovéd’ je definovana jako pokles skore CDAI o nejméné 70 bodd

*  Selhani antagonisti TNF-a
** Selhani konvenéni terapie
2 p<0,001

b p<0,01

Udrzovaci studie (IM-UNITI) hodnotila 388 pacienti, ktefi v

{O

O

po indukci ustekinumabem dosahli 100 bodové klinické 0

skupiny 1é¢ené subkutannim udrzovacim rezimem bud’
90 mg ustekinumabu kazdych 12 tydnt, nebo place em p
udrzovaciho davkovani viz bod 4.2 souhrnu udaju 0

lahvicka) a injek¢ni roztok v piedplnéné injekeni

injek¢ni roztok v predplnéném peru).

V porovnani se skupinou 1é¢enou placebe

vyznamn€ vyssi podil pacientil ve skupi

Tabulka 5: Udrzeni klinické od
zahdijeni indukéni davk

<

44. tydnu klinickou remisi a odpovéd’ udrzel

8
(38,8
Klinicka remise je definovana jako skore CDAI < 150; klinicka odpovéd’ je definovana jako m ore CDAI o nejméné

11ch UNITI-1 a UNITI-2 v 8. tydnu
acienti byli randomizovani do

90 mg ustekinumabu kazdych 8 tydnt,

obu 44 tydni (ohledné doporu¢eného

raVku Qoyvolma injekéni roztok (injekéni
cce nebo souhrnu Udaji o pripravku Qoyvolma

Vc ¢ ustekinumabem (viz tabulka 5).

remise ve studii IM-UNITI (44. tyden; 52 tydnii po

N ! Placebo* 90 mg 90 mg
ustekinumabu | ustekinumabu
@ kazdych kazdych
45 8 tydnu 12 tydni
n=131" n=128" n=129
Klinicka rem&é& 36 % 53 %* 49 %P
Klinicka o 44 % 59 %P 58 %"
Klinicka remdse bez kortikosteroidt 30 % 47 %* 43 %°
Klinicka remise u pacientt:
v remisi na zac¢atku udrzovaci 1éCby 46 % (36/79) | 67 % (52/78)* | 56 % (44/78)
kteti vstoupili ze studie CRD3002% 44 % (31/70) | 63 % (45/72)° 57 % (41/72)
kteti dosud nebyli 1é¢eni antagonistou 49 % (25/51) | 65 % (34/52)° 57 % (30/53)
TNF-a
ktefi vstoupili ze studie CRD3001° 26 % (16/61) | 41 % (23/56) 39 % (22/57)

Klinicka remise je definovana jako skore CDAI < 150; klinicka odpovéd’ je definovana jako pokles skore CDAI o nejméné

100 bodu nebo setrvani v klinické remisi

*  Placebova skupina byla slozena z pacientl, kteti odpovédéli na 1é¢bu ustekinumabem a na zacatku udrzovaci 1é¢by byli

randomizovani do skupiny 1é¢ené placebem.
T Pacienti, kteff na zacatku udrzovaci 1é¢by setrvavali ve 100bodové klinické odpovédi na ustekinumab
¥ Pacienti, u kterych selhala konvenéni 1é¢ba, nikoli vSak 1é¢ba antagonistou TNF-o,
§  Pacienti, ktefi byli vii¢i antagonistou TNF-a refrakterni/intolerantni




2 p<0,01
b p<0,05
¢ nominalné vyznamny (p < 0,05)

Ve studii IM-UNITI si 29 ze 129 pacienti pii 1é¢bé kazdych 12 tydnti odpoveéd’ na ustekinumab
neudrzelo a bylo jim povoleno upravit davkovani ustekinumabu na podavani kazdych 8 tydni. Ztrata
odpovédi byla definovana jako skore indexu aktivity Crohnovy choroby (CDAI) = 220 bodt a

zvyseni o = 100 bodii od CDAI skére na zacatku. U téchto pacientl bylo za 16 tydnti po Gprave
davkovani dosazeno klinické remise u 41,4 % pacientd.

Pacienti, ktefi v 8. tydnu induk¢nich studii UNITI-1 a UNITI-2 na indukci ustekinumabem klinicky
neodpoveédeli (476 pacientl), byli zafazeni do nerandomizované ¢asti udrzovaci studie (IM-UNITI)
a dostavali v tu dobu 90 mg ustekinumabu subkutanni injekci. O osm tydnil pozdejdosahlo 50,5 %
pacientt klinické odpovédi a nadale dostavalo kazdych 8 tydni udrzovaci davi '%to pacientt,
kteti pokraCovali na udrzovaci davce, si ve 44. tydnu vétSina odpoveéd’ udrzel %) a dosahla
remise (50,2 %), a to v podilech, které byly podobné podiliim u pacientt, kéa indukci
ustekinumabem na za¢atku odpoveédéli. O

Ze 131 pacientd, ktefi odpovédéli na indukcei ustekinumabem a ktefi ma“gacatku udrzovaci studie byli
randomizovani do skupiny 1é¢ené placebem, u 51 pacientii nasled &i’o ke ztrat€ odpovédi a
dostavalo kazdych 8 tydnti 90 mg ustekinumabu subkutanné. V€tSiapacientti, u kterych doslo ke
ztrat€ odpovedi a ktefi znovu zacali pouzivat ustekinumab, taksfginila do 24 tydnt po indukéni infuzi.
Z téchto 51 pacientt doséhlo 70,6 % pacientt klinické odpo @9,2 % pacientl doséahlo klinické
remise za 16 tydnt po podani prvni subkutanni davky ust @na u.

Pacienti, ktefi ve studii IM-UNITI dokon¢ili 44. tyden, bylt zptsobili pokradovat v 16¢bé v
prodlouZeni studie. Mezi 567 pacienty, kteti vstoupi & prodlouzeni studie a byli v ném 1é¢eni
ustekinumabem, byly klinicka remise a odpovéd’ Sbecnié udrzovany do 252. tydne jak u pacientt, u
kterych selhaly terapie antagonistou TNF, tak ientl, u kterych selhaly konvencni terapie.

U pacientt s Crohnovou chorobou nebyla v to prodlouZeni studie s 1é¢bou trvajici az 5 let
identifikovana z4dné nova bezpecnos @ka.

L 4
Endoskopie .x
U 252 pacientt s vhodnou vychozi endgskopickou aktivitou nemoci byl v podstudii hodnocen
endoskopicky vzhled sliznice.\&émim cilovym parametrem byla zména vychoziho skore
Simplified Endoscopic Dise erity Score for Crohn’s Disease (SES-CD), coz je sloZzené skore

sledujici 5 ileo-kolonickychseegmentl na pritomnost/velikost viedd, podil slizni¢niho povrchu
potazeného viedy, podil icniho povrchu postizeného jakoukoli jinou 1ézi a pfitomnost/typ
zuzeni/striktur. V 8. ty po jednordzové intravendzni indukéni davce, byla zména skére SES-CD
¢ ekinumabem (n = 155, primér zmény = -2,8), nez ve skupiné lécené

¢r zmény = -0,7, p=0,012).

vEtsi ve skuping gé
placebem (n =9

K
Odpoved p@s pistelemi
V podskuping pacientti s odtékajicimi pistélemi pti vstupu do studie (8,8 %; n = 26), dosahlo za
44 tydnti 12/15 (80 %) ustekinumabem lécenych pacienti odpovédi pistele (definovana jako = 50 %
sniZzeni poctu odtékajicich pistéli oproti vychozim hodnotdm z induk¢ni studie) v porovnani s 5/11
(45,5 %) pacienty exponovanymi placebu.

Kvalita zZivota souvisejici se zdravim

Kvalita zivota souvisejici se zdravim byla hodnocena pomoci dotaznikii Inflammatory Bowel

Disease Questionnaire (IBDQ) a SF-36. V 8. tydnu vykazali v porovnani s placebem pacienti 1éCeni
ustekinumabem statisticky vyznamné vyssi a klinicky vyznamné zlepSeni celkového skore IBDQ

a mentalni slozky souhrnného skore SF-36 (Mental Component Summary Score) v obou studiich
UNITI-1 a UNITI-2, a fyzické slozky souhrnného skére SF-36 (Physical Component Summary Score)
ve studii UNITI-2. Tato zlepSeni se ve studii IM-UNITI do 44. tydne v porovnani s placebem obecné
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udrzela 1épe u pacientil 1é¢enych ustekinumabem. ZlepSeni kvality Zivota souvisejici se zdravim bylo
obecné udrzovano po dobu prodlouzeni studie do 252. tydne.

Ulcer6zni kolitida

Bezpecnost a tcinnost ustekinumabu byly hodnoceny ve dvou randomizovanych, dvojité zaslepenych,
placebem kontrolovanych multicentrickych studiich u dospélych pacienti se stiedné tézkou az t€zkou
aktivni ulcerdzni kolitidou (Mayo skére 6 az 12; endoskopické subskore = 2). Program klinického
vyvoje sestaval z jedné intraven6zni indukéni studie (oznacované jako UNIFI-I) s 1é¢bou trvajici az
16 tydni, nasledované 44tydenni subkutanni randomizovanou udrzovaci studii s vysazenim [éku
(oznacovanou jako UNIFI-M) piedstavujici nejméné 52 tydnd 1écby.

Vysledky ucinnosti ze studii UNIFI-I a UNIFI-M byly zaloZeny na centrélnim‘hoﬁkni endoskopii.
Studie UNIFI-I zahrnovala 961 pacientd. Primarnim cilovym parametrem ho i v indukéni studii
byl podil subjektt v klinické remisi v 8. tydnu. Pacienti byli randomizovant kupin, kde byla
v nultém tydnu podana jedna intraveno6zni davka bud’ doporucené odstup né davky ptiblizné

6 mg/kg (viz tabulka 1, bod 4.2), nebo fixni davky 130 mg ustekinum% bo placeba.

Soucasné davky peroralnich kortikosteroidd, imunomodulétorti a %‘é{alicyléﬁi byly povoleny,
i

pricemz 90 % pacientli nadale dostavalo nejméné jednu z téchtd aci. U zatazenych pacientil
musela selhat konvenc¢ni 1é¢ba (kortikosteroidy nebo imuno atory) nebo nejméné jedna
biologicka 1écba (antagonista TNF-a a/nebo vedolizumab) pacientl selhala konvencni 1écba,

nikoli vSak biologicka 1écba (z nich 94 % dosud nebylo 1¢ iologickou 1é¢bou). U 51 % pacientii
biologicka 1é¢ba selhala nebo nebyla snasena. U ptiblizn&§0 % pacienti selhala nejméné 1 piedchozi
1é¢ba zalozena na antagonistech TNF-o (48 % z nici%i primarni non-respondéfi) a u 17 % selhala
nejméné 1 1écba zaloZena na antagonistech TNF-qfas¢dolizumabu.

Ve studii UNIFI-I byl v 8. tydnu signifikantng @VI podil pacienti v klinické remisi ve skupiné lécené
ustekinumabem v porovnani s placebem (tabulka 6). Jiz ve 2. tydnu, pfi prvni navstéve planované ve
studii a pfi kazdé dalsi nasledné navstéy¢ vysst podil pacientt 1é¢enych ustekinumabem nemél Zadné
rektalni krvaceni nebo dosahl normalni ence stolice v porovnani s pacienty léCenymi placebem.
Vyznamné rozdily v parcidlnim M \K ¢ a symptomatické remisi byly mezi ustekinumabem a
placebem pozorovany jiz ve 2. tydrzx

Utinnost byla ohledné zvoleny hEllOV}'/m parametrem hodnoceni vyssi ve skupiné s odstupniovanymi
davkami (6 mg/kg) v porovnadi ge skupinou s davkou 130 mg, a proto je odstupiiované davkovani
ni i&

doporucenou intravendz uk¢ni davkou.

Tabulka 6: sou ,aovych vysledku ucinnosti ve studii UNIFI-I (8. tyden)

) Placebo Doporucena davka
-‘{\ n=319 ustekinumabu®
ya) n =322

Klinickd remse* 5% 16 %"

U pacientd, u kterych selhala konven¢ni 1é¢ba, c

nilfoli 1é¢ba biololgické 9 % (15/158) 19% (29/156)

U pacientil, u kterych selhala biologick 1é¢ba* 1 % (2/161) 13 % (21/166)"

gegéfifélgé l:l kterych selhalo jak TNF, tak 0 % (0/47) 10 % (6/58)°
Klinick4 odpovéd® 31 % 62 %"

U pacientd, u kterych selhala konvenéni 1éCba,

nﬂfoh e biolorgyické 35 % (56/158) 67 % (104/156)°

U pacienttl, u kterych selhala biologicka 1é¢ba* 27 % (44/161) 57 % (95/166)°

‘[/Jegifilslrllrtrlllétl)l kterych selhalo jak TNF, tak 28 % (13/47) 52 % (30/58)°
Slizni¢ni hojeni’ 14 % 27 %*
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U pacientd, u kterych selhala konvenéni 1é¢ba,
nikoli 1écba biologicka

21 % (33/158)

33 % (52/156)°

U pacientt, u kterych selhala biologicka 1écba 7% (11/161) 21 % (35/166)"
Symptomatické remise* 23 % 45 %"
Kombinovana symptomaticka remise a slizni¢ni 8 21 o4

() 0o

hojeni*

£ Infuzni davka ustekinumabu pomoci davkovaciho rezimu zalozeného na té€lesné hmotnosti specifikovana v tabulce 1.

*  Klinicka remise je definovana jako Mayo skore < 2 body, bez individualniho podskoére > 1.

Y Klinicka odpoveéd je definovana jako pokles Mayo skore o > 30 % a > 3 body oproti vychozi hodnoté, bud’ s poklesem
podskore rektalniho krvaceni > 1 oproti vychozi hodnoté, nebo s podskore rektalniho krvaceni 0 nebo 1.

Antagonista TNF-a a/nebo vedolizumab.

¥
T Slizniéni hojenti je definovano jako Mayo endoskopické podskoére 0 nebo 1.
+

+

0.
!
podskore rektalniho krvaceni 0 a endoskopické podskore 0 nebo 1.
a
p < 0,001
Nominalné vyznamné (p < 0,001)
Nominaln¢ vyznamné (p < 0,05)

Studie UNIFI-M hodnotila 523 pacienti, ktefi ve studii UNIFI-]

jednorazovém intravendznim podani ustekinumabu. Pacienti b

po dobu 44 tydna podaval subkutanni udrzovaci rezim bud’ s @

8 tydnd, nebo s davkou 90 mg ustekinumabu kazdych 12 t@
udrzovaciho davkovani viz bod 4.2 souhrnu udaji o pfi[&‘
lahvicka) a injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikace
injekéni roztok v predplnéném peru).

Ve 44. tydnu byly v klinické remisi v porovnang
pacientt z obou skupin [é¢enych ustekinum:

Xo

Q

Kombinovana symptomaticka remise a slizni¢ni hojeni je definovana jako podskore frekv.

)
@Olice 0 nebo 1,

{O

Symptomatickd remise je definovana jako Mayo podskore frekvence stolice 0 nebo 1 a podsk@élniho krvaceni

11 klinické odpovedi po
omizovani do skupin, kterym se

ou 90 mg ustekinumabu kazdych
€bo placebo (ohledné doporuc¢eného
oyvolma injekéni roztok (injekéni
ebo souhrnu idaju o ptipravku Qoyvolma

upinou lé¢enou placebem vyznamné vétsi podily
iz tabulka 7).

Tabulka 7: souhrn kli¢ovych pardmetri ucinnosti ve studii UNIFI-M (44. tyden; 52 tydni
od zahajeni indukéniAgin)
¢

N Placebo* 90 mg 90 mg
n=175 ustekinumabu | ustekinumabu
% kazdych kazdych
8 tydni 12 tydna
\@ n=176 n=172
Klinické remise** =) 24 % 44 %° 38 %"

U pacientd, u kte elhala konvenc¢ni

0
168ba, nikoli 163 ogickd 31 % (27/87)

48 % (41/85)¢

49 % (50/102)¢

0
S 17 % (15/88)

U pacient&}& ych selhala biologicka

40 % (36/91)°

23 % (16/70)°

U paci ukterych selhalo jak TNF, 0 0 . 0 e
tak vedoleumab 15 % (4/27) 33 % (7/21) 23 % (5/22)
UdrZeni klinické odpovédi do 44. tydne® 45 % 71%° 68 %*°
U pacienttl, u kterych selhala konvenéni o o c o c
lécba, nikoli 1é¢ba biologickd 51 % (44/87) 78 % (66/85)° | 77 % (78/102)
gé}i)zgglentu, u kterych selhala biologicka 39 % (34/88) 65% (5991 | 56 % (39/70)°
U pacienttl, u kterych selhalo jak TNF, o o . o .
tak vedolizamab 41 % (11/27) 67 % (14/21) 50 % (11/22)
Slizni¢ni hojeni’ 29 % 51 %* 44 %"
UdrZeni klinické remise do 44. tydne* 38 % (17/45) 58 % (22/38) 65 % (26/40)°
Klinick4 remise bez kortikosteroidu © 23 % 42 %* 38 %"
Dlouhotrvajici remise’ 35% 57 %° 48 % ¢
Symptomatick4 remise* 45 % 68 %° 62 %
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Kombinovana symptomaticka remise a

AR, 28 % 48 %° 41 %"
slizni¢ni hojeni

*  Po odpovédi na i.v. ustekinumab.

** Klinicka remise je definovana jako Mayo skore < 2 body, bez individualniho podskére > 1.

¥ Klinicka odpovéd je definovana jako pokles Mayo skore o > 30 % a > 3 body oproti vychozi hodnoté, bud’ s poklesem

podskore rektalniho krvaceni > 1 oproti vychozi hodnoté, nebo s podskore rektalniho krvaceni 0 nebo 1.

Antagonista TNF-a a/nebo vedolizumab.

Slizni¢ni hojeni je definovano jako Mayo endoskopické podskore 0 nebo 1.

Udrzeni klinické remise do 44. tydne je definovano jako pacienti v klinické remisi do 44. tydne z pacientd v klinické

remisi na zacatku udrzovaci 1é¢by.

Klinicka remise bez kortikosteroidi je definovana jako pacienti v klinické remisi, kteti ve 44. tydnu nedostavaji

kortikosteroidy.

Dlouhotrvajici remise je definovana jako ¢aste¢nd remise dle Mayo pii > 80 % vSech navstév pred 44. tydnem a

Castecna remise dle Mayo pii posledni navstéve (44. tyden).

Symptomaticka remise je definovana jako Mayo podskare frekvence stolice 0 nebo 1 a poﬁ S ktalniho krvaceni

0.

*  Kombinovana symptomaticka remise a slizni¢ni hojeni je definovana jako podskore fre&ce stolice 0 nebo 1,
podskore rektalniho krvaceni 0 a endoskopické podskore 0 nebo 1.

p <0,001 O

p<0,05 {

Nominalné vyznamné (p < 0,001)

o

o

Nominalné vyznamné (p < 0,05)
Statisticky nevyznamné

Pfinosné ucinky ustekinumabu na klinickou odpovéd, shz b hdjeni a klinickou remisi byly
pozorovany v indukéni fazi i v udrzovaci fazi jak u pac1g kterych selhala konvencni 1écba, nikoli
1écba biologicka, i u pacientd, u kterych selhala nejmen na predchozi 1é¢ba antagonistou TNFa,
veetné pacientl s primarni nepiitomnosti odpovédi eCbu antagonistou TNFa. Pfinosné ucinky byly
rovnéZ pozorovany v indukéni fazi u pacientii, u @h selhala nejméné jedna piedchozi 1écba
antagonistou TNFa a vedolizumabem, pocet p v této podskupiné byl vsak pfilis§ nizky k tomu,
aby bylo mozno ucinit definitivni zaveéry o pjt em ucinku u této skupiny béhem udrzovaci faze.

Respondéri na indukci ustekinumabem$ypl 6. tydnu

Pacienti 1éceni ustekinumabem, u ktegyc studii UNIFI-I v 8. tydnu nebyla ptitomna odpovéd,
dostali v 8. tydnu 90 mg ustekinuma . (36 % pacientlt). Z nich bylo 9 % pacientt, ktefi byli na

zacatku randomizovani do skupiny s doporucenou indukéni davkou, a ktefi v 16. tydnu dosahli
klinické remise, a 58 % pacie%&éhlo v 16. tydnu klinické odpovédi.

Pacienti, u kterych ve studii I-I nebyla v 8. tydnu ptitomna klinickd odpovéd’ na indukci
ustekinumabem, ale u ktemich byla odpoveéd’ ptitomna v 16. tydnu (157 pacientit), vstoupili do
nerandomizované éést/aie UNIFI-M a nadale dostavali udrzovaci davku kazdych 8 tydnti; z téchto
pacientt si ve 44 t Q Sina (62 %) odpoved udrzela a 30 % pacient dosahlo remise.

Prodlouzeni S?)

Ve studii Mgh pacienti, kteti dokon¢ili studii do 44. tydne, zptisobili pokracovat v prodlouzeni
studie. Mezi pacienty, ktefi vstoupili do prodlouZeni studie a byli v ném 1é¢eni ustekinumabem
kazdych 12 nebo 8 tydni, se symptomaticka remise obecn¢€ udrzela do 200. tydne u pacientil, u
kterych selhala konvencni 1écba (ale ne biologicka 1écba), a u kterych selhala biologicka lécba véetné
téch, u kterych selhala jak 1é¢ba antagonistou TNF, tak vedolizumabem. Mezi pacienty, ktefi se 4 roky
1é¢ili ustekinumabem a byli hodnoceni ve 200. tydnu udrzovaci 1écby pomoci uplného Mayova skore,
si 74,2 % (69/93) pacientl udrzelo slizni¢ni hojeni a 68,3 % (41/60) pacienti klinickou remisi.

Bezpecnostni analyza zahrnujici 457 pacientti (1289,9 pacientoroktt) sledovanych az 220 tydnt
ukéazala, Ze bezpecnostni profil mezi 44. a 220. tydnem byl srovnatelny s profilem pozorovanym az do

44. tydne.

V tomto prodlouzeni studie po dobu az 4 roki 1écby u pacientil s ulcerdzni kolitidou nebyla zjisténa
zadna nova bezpecnostni rizika.
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Endoskopicka normalizace

Endoskopicka normalizace byla definovana jako Mayo endoskopické podskore 0 a ve studii UNIFI-1
byla pozorovana jiz v 8. tydnu. Ve 44. tydnu studie UNIFI-M ji bylo dosazeno u 24 % pacienti
lécenych ustekinumabem kazdych 12 tydnii a u 29 % pacientti 1é€enych ustekinumabem kazdych

8 tydnl v porovnani s 18 % pacientt ve skupiné 1é¢ené placebem.

Histologické a histoendoskopické sliznicni hojeni

Histologické hojeni (definované jako infiltrace neutrofily u <5 % krypt, nepfitomnost destrukce krypt
a zadné eroze, ulcerace ani granulacni tkan) bylo ve studii UNIFI-I hodnoceno v 8. tydnu a ve studii
UNIFI-M ve 44. tydnu. V 8. tydnu, po jednorazové intravendzni indukéni davece, dosahly
histologického hojeni vyznamné vétsi podily pacientd ve skupiné lé¢ené doporucenou davkou (36 %)
v porovnani s pacienty ze skupiny lécené placebem (22 %). Ve 44. tydnu bylo udﬁ‘tohoto ucinku
pozorovano u vyznamné vétitho poétu pacientil s histologickym hojenim ve skupin®Jécené
ustekinumabem kazdych 12 tydnii (54 %) a kazdych 8 tydni (59 %) v porog lacebem (33 %).

Kombinovany cilovy parameter hodnoceni spocivajici v histoendoskopic slizni¢nim hojeni
definovany jako subjekty jak s hojenim sliznic, tak s histologickym hoj yl ve studii UNIFI-I
hodnocen v 8. tydnu a ve studii UNIFI-M ve 44. tydnu. Pacienti 1é¢edi Ustekinumabem v doporucené
davce vykazovali vyznamna zlepSeni v cilovém parametru histoev%!bického slizni¢niho hojeni

v 8. tydnu ve skupiné 1é¢ené ustekinumabem (18 %) v porovnahi upinou lé¢enou placebem (9 %).
Ve 44. tydnu bylo udrzeni tohoto t¢inku pozorovano u vyzna %étﬁho poctu pacientti

s histoendoskopickym slizni¢nim hojenim ve skupiné léceng umabem kazdych 12 tydnd (39 %)
a kazdych 8 tydn (46 %) v porovnani s placebem (24 "/{

Kvalita Zivota souvisejici se zdravim '
Kvalita zivota souvisejici se zdravim byla hodnoc \moci dotaznikli Inflammatory Bowel Disease
Questionnaire (IBDQ), SF-36 a EuroQoL-5D ( gs

V 8. tydnu studie UNIFI-I vykazovali pacie@ﬁ:eni ustekinumabem v porovnani s placebem
vyznamné vyssi a klinicky vyznamnéjsi zlepseni celkového skore IBDQ, EQ-5D a EQ-5D VAS, a
mentalni slozky souhrnného skore S%&ental Component Summary Score) a fyzické slozky
souhrnného skoére SF-36 (Physical CN ent Summary Score). Tato zlepSeni byla ve studii UNIFI-

M u pacientti [éCenych ustekinumabemudrzena do 44. tydne. ZlepSeni kvality Zivota souvisejici se
zdravim méfené pomoci IBDQ a(SF-364&e obecné udrzelo béhem prodlouzeni studie az do 200. tydne.

U pacientt, ktefi dostavali ugtgkinumab, doslo oproti pacientiim na placebu, k vyznamnému zlepSeni
pracovni produktivity, co% ojevilo podstatnym zmirnénim postizeni pracovnich schopnosti a
i dotazniku WPAI-GH.

aktivity, hodnocenymi

Hospitalizace a Qh' % vwkony souvisejici s ulcerozni kolitidou (UC)

Do 8. tydne stud I-1 byly podily subjektti s hospitalizacemi souvisejicimi s ulcer6ézni kolitidou
vyznamné subjektti ve skupiné s doporuc¢enou davkou ustekinumabu (1,6 %, 5/322)

vV porovnan ubjekty ve skupiné 1é¢ené placebem (4,4 %, 14/319), pricemz u subjektti ve skupiné

s doporu¢enou Indukéni davkou ustekinumabu nepodstoupil chirurgicky vykon souvisejici s ulcerozni
kolitidou zadny subjekt v porovnani s 0,6 % (2/319) subjektti ve skupiné 1é¢ené placebem.

Do 44. tydne studie UNIFI-M byl u subjektti v kombinované skupiné 1é¢ené ustekinumabem
pozorovan vyznamné niz$i pocet hospitalizaci souvisejicich s ulcerdzni kolitidou (2,0 %, 7/348)

v porovnani se subjekty ve skupin€ lécené placebem (5,7 %, 10/175). Do 44. tydne podstoupil
chirurgické vykony souvisejici s ulcer6zni kolitidou ve skuping 1é¢ené ustekinumabem numericky
nizs§i pocet subjektti (0,6 %, 2/348) v porovnani se subjekty ve skupiné€ 1é¢ené placebem (1,7 %,
3/175).
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Imunogenita

Protilatky proti ustekinumabu se mohou tvofit béhem 1é¢by ustekinumabem a vétSina z nich je
neutralizujicich. Tvorba protilatek proti ustekinumabu souvisi se zvySenou clearance a snizenou
ucinnosti ustekinumabu, s vyjimkou pacientd s Crohnovou chorobou nebo ulcerdzni kolitidou, u
kterych nebyla pozorovana snizena ucinnost. Neni zadna zjevna korelace mezi ptitomnosti protilatek
proti ustekinumabu a vyskytem reakci v misté vpichu.

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii
s ustekinumabem u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace s Crohnovou chorobou a
ulcerézni kolitidou (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2). Q

Crohnova choroba u pediatrickych pacientii

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena u 48 pediatrickych p
nejméné 40 kg v predbézné analyze multicentrické studie faze 3 (UNITI

se stiedn¢ tézkou az t€Zkou aktivni Crohnovou chorobou (deﬁnovano%
Crohnovy choroby u pediatrickych pacientti [Paediatric Crohn’s Dls%;,
PCDAI] >30) béhem 52 tydni 1é¢by (8 tydnt indukéni a 44 tydny,

do studie bud’ adekvatné neodpovidali na pifedchozi blOlOgleO
choroby, nebo ji netolerovali. Studie zahrnovala otevienou in
ustekinumabu ptiblizné 6 mg/kg (viz bod 4.2), nasledovan
subkutannim udrzovacim rezimem 90 mg usteklnumabu
kazdych 12 tydnt.

ti s té€lesnou hmotnosti
pedlatrlckych pacientt
ore indexu aktivity
ctivity Index -
aci 1é¢by). Pacienti zahrnuti
onvenéni 1écbu Crohnovy
lecbu jednou intravenozni davkou
izovanym dvojité zaslepenym
ayanych bud’ kazdych 8 tydnt, nebo

Vysledky ucinnosti \
Primérnim cilovym parametrem hodnoceni studj a klinicka remise v 8. tydnu indukéni 1écby
(definovana jako skore PCDAI < 10). Podil péﬁrﬁ, kteti dosahli klinické remise, byl 52,1 %

(25/48) a je srovnatelny s podilem pozorov ve studiich ustekinumabu faze 3 u dospélych.
Klinicka odpovéd byla pozorovana ]ﬁ’ 3, tydnu. Podil pacientt s klinickou odpovédi v 8. tydnu
(definovana jako snizeni skore PCID \ chozich hodnot o0 >12,5 bodu s celkovym skére PCDAI
nepiesahujicim 30) byl 93.8 % (45/

Tabulka 8 uvadi analyzy seké/ ich cilovych parametri hodnoceni do 44. tydne udrzovaci 1écby.

Tabulka 8: Souhrn L ndarnich cilovych parametri do 44. tydne udrZovaci 1é¢by
90 mg 90 mg Celkovy pocet
ustekinumabu ustekinumabu pacientu
Q kazdych 8 tydnt kazdych n =48
N n=23 12 tydnit
{ n =25

Klinicka re 43,5 % (10/23) 60,0 % (15/25) 52,1 % (25/48)
Klinicka remise bez 43,5 % (10/23) 60,0 % (15/25) 52,1 % (25/48)

kortikosteroidi

Klinicka remise u pacientd, ktefi
byli v 8, tydnu indukéni 1écby
v klinické remisi "

64.3 % (9/14)

54,5 % (6/11)

60,0 % (15/25)

Klinicka odpovéd '

52,2 % (12/23)

60,0 % (15/25)

56,3 % (27/48)

Endoskopicka odpoveéd *

22,7 % (5/22)

28,0 % (7/25)

25.5 % (12/47)
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*  Klinicka remise je definovana jako skore PCDAI < 10 bodd.

Remise bez kortikosteroidt je definovana jako skore PCDAI < 10 bod{ a zadna 1écba kortikosteroidy po dobu
nejméné 90 dni pred 44. tydnem udrzovaci 1écby.

Klinicka odpovéd’ je definovana jako snizeni skore PCDAI z vychozich hodnot o = 12,5 bodu s celkovym skore
PCDAI nepiesahujicim 30.

Endoskopicka odpovéd je definovéana jako snizeni skére SES-CD o =50 % nebo skore SES-CD o < 2 u pacientti
s vychozim skére SES-CD =3.

—

Uprava frekvence davkovaini

Pacienti, kteti vstoupili do udrZzovaciho rezimu, a u kterych doslo ke ztraté odpovédi na 1é¢bu (LOR)
na zakladé skore PCDALI, byli vhodni pro Gpravu davkovani. Pacienti byli bud’ ptevedeni z 1écby
kazdych 12 tydnti na kazdych 8 tydnd, nebo zistali na 1é¢beé kazdych 8 tydni (faleSna tprava).

2 pacienti byli pfevedeni na krats$i davkovaci interval. U téchto pacientli byla klinigRgremise dosazena
u 100 % (2/2) pacientd 8 tydnd po Gpravé davkovani. ) @

Bezpecénostni profil indukéniho davkovaciho rezimu a oba udrzovaci dévkq.@ rezimy u pediatrické
populace s té€lesnou hmotnosti nejméné 40 kg jsou srovnatelné se stanov profilem u dospélych

s Crohnovou chorobou (viz bod 4.8). {
Fekalni a sérové zanetlivé biomarkery KJ
Priméma hodnota zmény koncentraci C-reaktivniho proteinu ( fekalniho kalprotektinu

z vychozich hodnot ve 44. tydnu udrzovaci 1é¢by byla -11,17 % 24,159), respektive -538,2 mg/kg

(1271,33). @

Kvalita zivota souvisejici se zdravim

Celkové skore IMPACT-III a vSechny poddomény %ﬂl ptiznaky, systémové piiznaky souvisejici
s inavou a pocit pohody) vykazaly po 52 tydnech@ y vyznamna zlepseni.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti @

avce Byl median maximalnich sérovych koncentraci
i, 126,1 pg/ml u pacientti s Crohnovou chorobou a

Po doporucené intravendzni indukéni
ustekinumabu, zjistény 1 hodinu po i
127,0 ug/ml u pacienti s ulcerozni kﬁb{

S

Distribuce !
Median distribu¢niho objem m terminalni faze (Vz) po jednorazovém intraven6znim podani
pacientim s psoriazou b}w 57 az 83 ml/kg.

Biotransformace ,b

Ptesnd metabolic Qa ustekinumabu neni znama.

Eliminace Q

Median systémové clearance (CL) po jednorazovém intraven6znim podani byl u pacientl s psoridzou
v rozmezi od 1,99 do 2,34 ml/den/kg. Median polocasu (ti2) ustekinumabu byl u pacientt s ulcerézni
kolitidou, Crohnovou chorobou, psoridzou a/nebo s psoriatickou artritidou piiblizné 3 tydny.

Linearita davek

U pacientll s psoridzou stoupala systémova expozice ustekinumabu (Cmax @ AUC) piiblizné
proporcionalné v zavislosti na davce po jednorazovém intraven6znim podani davek v rozmezi od
0,09 mg/kg do 4,5 mg/kg

Zvlastni populace
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U pacientt s poruchou funkce ledvin nebo jater nejsou dostupné zadné farmakokinetické tidaje.
U starsich nebo pediatrickych pacientt s t€lesnou hmotnosti méné nez 40 kg nebyly s intravenéznim
ustekinumabem specifické studie provedeny.

U pacientt s Crohnovou chorobou a ulcerdzni kolitidou byla proménlivost clearance ustekinumabu
ovlivnéna télesnou hmotnosti, hodnotami albuminu v séru, pohlavim a stavem protilatek proti
ustekinumabu, pfic¢emz télesna hmotnost byla hlavni kovariata ovliviiujici distribu¢ni objem. U
Crohnovy choroby byla clearance navic ovlivnéna C-reaktivnim proteinem, piedchozi neadekvatni
odpovédi na antagonistu tumor nekrotizujiciho faktoru (TNF) a rasou (asijska versus neasijska). Vliv
téchto kovariat byl v ramci £20 % typické nebo referenéni hodnoty prislusného farmakokinetického
parametru, proto neni u téchto kovariat uprava davkovani nutna. Soucasné podavani imunomodulatort
nemélo na dispozici ustekinumabem vyznamny vliv.

Regulace enzymu cytochromu P450 \ ®Q

Ve studii in vitro na lidskych hepatocytech byly hodnoceny uc¢inky IL-12 @L-B na regulaci
enzymu cytochromu P450, coz ukazalo, Ze IL-12a/nebo IL-23 v koncent h 10 ng/ml neméni
aktivitu lidskych enzymi cytochromu P450 (CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19; , nebo 3A4; viz bod 4.5).

Studie CNTO1275CRD1003, oteviena studie 1ékovych interakei f; '&,’Dyla provedena za ucelem
vyhodnoceni t¢inku ustekinumabu na enzymovou aktivitu cytot P450 po indukénim a
udrzovacim davkovani u pacientt s aktivni Crohnovou choro 18). U pacientii s Crohnovou
chorobou nebyly pozorovany zadné klinicky vyznamné zmg pozici kofeinu (substratu
CYP1A2), warfarinu (substratu CYP2C9), omeprazolu % tgdtu CYP2C19), dextromethorfanu

(substratu CYP2D6), nebo midazolamu (substratu CYP34), pii jejich soub&ézném uzivani
s usektinumabem ve schvaleném doporuc¢eném déwﬁ&éni viz bod 4.5).

Pediatricka populace

Sérové koncentrace ustekinumabu u pediatrick@acientﬁ s Crohnovou chorobou s télesnou
hmotnosti nejméné 40 kg lécenych dopoméﬁg avkou zalozenou na télesné hmotnosti byly obecné
srovnatelné se sérovymi koncentracemi u popwlace dosp€lych s Crohnovou chorobou 1écenych davkou
na zakladé¢ t€lesné hmotnosti pro dosp

L 4
5.3 Predklinické udaje Vztahuj@ bezpec¢nosti

Neklinické udaje ziskané na za studii toxicity po opakovaném podavani, vyvojové a reprodukcni
toxicity, véetné€ farmakologi hodnoceni bezpecnosti neodhalily Zadné zvlastni riziko (napf.
organovou toxicitu) pro ¢loygeKa. Ve studiich vyvojové a reprodukéni toxicity provedenych na
makacich javskych neb orovany ani nezadouci u¢inky na fertilitu samcii, ani novorozenecké
defekty nebo vyvojov cita. Pfi pouziti analogické protilatky proti IL-12/23 u mysi nebyly
pozorovany 22’1(11‘6’ y nezadoucich u€ink na fertilitu samic.

S

Ve studiich iratech byly hladiny davek ptiblizn€ az 45krat vyssi nez nejvyssi ekvivalent davek
urcenych k ani pacientlim s psoriazou a vysledné vrcholové koncentrace v séru opic byly 100krat
vyssi, nez vrch8lové koncentrace, které byly pozorované u lidi.

Studie karcinogenity nebyly s ustekinumabem provedeny z divodu nedostatku vhodnych modelti pro
protilatku, ktera zkiizen¢ nereaguje s podjednotkou p40 cytokinti IL-12/23 u hlodavci.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Dihydrat dinatrium-edetatu (E 385)

Histidin
Monohydrat histidin-hydrochloridu
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Methionin
Polysorbat 80 (E 433)
Sacharéza

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy ptfipravek misen s jinymi
1é¢ivymi ptipravky. Piipravek Qoyvolma se smi fedit pouze pomoci 9 mg/ml (0,9 %) roztoku chloridu
sodného. Piipravek Qoyvolma se nesmi podavat soucasné stejnou intravenozni kanylou s dal$imi
l1é¢ivymi piipravky.

6.3 Doba pouzitelnosti
\
4 roky :®

Chrante pied mrazem.

Jednotlivé injekéni lahvicky mohou byt uchovavany pii pokojové tepl Q5°C maximalné po jedno
obdobi v délce az 31 dnti v piivodnim obalu, aby byly chranény pfe%;ﬁem. Zaznamenejte si datum,
kdy je injekéni lahvicka poprvé vyjmuta z chladnic¢ky do mista urg na krabicce. Kdykoli pted
skoncenim tohoto 31denniho obdobi uchovavani pti pokojové ﬁ@ze pfipravek jednou vratit do
chladnicky a uchovavat jej tam do uplynuti piivodni doby po sti. Zlikvidujte injek¢ni lahvicku,
pokud se nepouzije pii uchovavani pii pokojové teploté do ebo do ptivodniho data
pouzitelnosti, podle toho, co nastane dfive. @

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni byla prolééxé?r;a na dobu 48 hodin, pokud je uchovavan v
chladni¢ce nebo pii pokojové teploté do 25 °C. Z i iologického hlediska ma byt ptipravek pouzit
okamzité, pokud fedéni neprobe&hlo za podmine cujicich riziko mikrobialni kontaminace. Neni-li
pouzit okamzité, doba a podminky uchovavani pfipravku a doba pouZiti po otevieni jsou v

odpovédnosti uZivatele. Q
6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovéﬂ’%
. \

Uchovéavejte v chladnicce (2 °C - 8 ‘N}: hrante pfed mrazem.

Uchovavejte injekeni lahvicky v krabicee, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

V ptipadé potfeby mohou b}'lt‘%ivé injekéni lahvicky uchovavany pii pokojové teploté do 25 °C
(viz bod 6.3). @

Podminky uchovavani 1é¢ivého ptipravku po jeho nafedéni jsou uvedeny v bodé 6.3.

6.5 Druh obﬂu ah baleni
S

26 ml rozto Oml injek¢ni lahvicee ze skla tfidy I uzaviené potahovanou zatkou z butylové
pryze. Ptip Qoyvolma je k dispozici v baleni obsahujicim 1 injekéni lahvicku.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim
S injek¢éni lahvi¢kou roztoku pripravku Qoyvolma se nesmi tfepat. Pred podanim musi byt roztok
vizualné zkontrolovan na pfitomnost ¢astic nebo zménu zabarveni. Roztok je Ciry az slabé opalizujici,

bezbarvy az svétle zluty. Lécivy ptipravek nesmi byt pouzit, jestlize je roztok zakaleny nebo ma
zménénou barvu nebo pokud jsou pfitomny cizi Castice.
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Redéni

Pripravek Qoyvolma koncentrat pro infuzni roztok se musi fedit a pfipravovat zdravotnickym
pracovnikem za pouZiti aseptické techniky.

1. Na zaklad¢ télesné hmotnosti pacienta vypoctéte davku a pocet injek¢nich lahvicek pripravku
Qoyvolma, ktery bude potieba (viz bod 4.2, tabulka 1). Jedna 26ml injek¢ni lahvicka ptipravku
Qoyvolma obsahuje 130 mg ustekinumabu. Pouzivejte pouze uplné injek¢ni lahvicky ptipravku
Qoyvolma.

2. Z 250ml infuzniho vaku odeberte takovy objem 9 mg/ml (0,9 %) roztoku chloridu sodného,
ktery odpovida ptfidavanému objemu piipravku Qoyvolma, a zlikvidujte jej. (Na kazdou
pottebnou injek¢ni lahvicku pripravku Qoyvolma odstrante 26 ml roztoku chloridu sodného,
na 2 injek¢ni lahvicky odstrante 52 ml, na 3 injekéni lahvic¢ky odstrante 78 mil\a 4 injekéni

lahvicky odstrante 104 ml).

3. Z kazdé potiebné injekéni lahvicky odeberte 26 ml ptipravku Qoyvol %dejte je do 250 ml
infuzniho vaku. Konecny objem infuzniho vaku ma byt 250 ml. Jemng promichejte.

4, Natredény roztok pred podanim vizualn€ zkontrolujte. Nepouzivej i, pokud u n¢j pozorujete
viditelné neprisvitné ¢astice, zménu barvy nebo cizi astice.

5. Natedény roztok podavejte po dobu nejméné jedné hodiny. %dém’ musi byt infuze
dokoncena do Ctyficeti osmi hodin od nafedéni v infuznim

6. Pouzivejte pouze infuzni soupravu s in-line, sterilnim, n nnim filtrem malo vazajicim
proteiny (velikost port 0,2 mikrometru).

7. Injekéni lahvicka je pouze k jednordzovému pouziti @y nepouzity 1é¢ivy pripravek musi
byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky. (@

!
7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTR@

“Z

Celltrion Healthcare Hungary Kft. Q
1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Bulldln.g'm)ny
Mad’arsko . \

R

8. REGISTRACNI CiSL GISTRACNI CiSLA

EU/1/25/1925/003 :

9. DATUMP QEGISTRACE /PRODLOUZENI REGISTRACE
) \

Datum prvni trace: 02. cervna 2025

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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V¥ Tento 1é¢ivy piipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich tc¢inki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU
Qoyvolma 45 mg injek¢ni roztok

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok ) ®Q
Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml. A

Jedna predplnéna injek¢ni stiikacka obsahuje 45 mg ustekinumab@f ml.
L 4 \

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikaéee

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikag

Jedna ptedplnéna injek¢ni stiikacka obsahuje 90 mg ustei buv 1 ml.
1

Ustekinumab je plné humanni IgGlk monoklonalni %% atka proti interleukinu (IL)-12/23 ptipravena
technologii rekombinantni DNA v buné¢né linii oyamialhich bunék kiecika ¢inského (CHO).

Pomocné latky se znamym téinkem @

Ptipravek Qoyvolma obsahuje 0,04 m, (909,0 ml) nebo 0,02 mg (45 mg/0,5 ml) polysorbatu 80
(E 433) v jedné jednotce davky, coz géy\vya 0,04 mg/ml.

L 4

Uplny seznam pomocnych latek Viz%}. 1.

Qovyvolma 45 mg inj ek,%étok
Injekéni roztok 'y Q
SN\

Qoyvolma 4 injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

3.  LEKOVA FORMA

Injekéni rozto

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikaéee

Injekeni roztok

Roztok je ¢iry az slabé opalizujici, bezbarvy az svétle zluty a jeho pH je 5,7 + 0,2. Osmolalita roztoku
je 275 - 355 mmol/kg.
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4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Plakova psoriaza

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1é¢bé stiedné tézké az tézké plakové psoriazy u dospélych,

u kterych selhaly jiné systémové 1écby, vcetné podavani cyklosporinu, methotrexatu (MTX) nebo
PUVA (psoralen a ultrafialové zateni A), nebo ktefi tyto 1é¢by netoleruji nebo jsou u nich
kontraindikovany (viz bod 5.1).

Plakova psoriaza u pediatrické populace

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1é¢b¢ stiedné tezké az tezké plakové psoria Qéti
a dospivajicich pacientti ve véku od 6 let a starSich, ktefi jsou pod nedostatec ntrolou nebo
netoleruji jiné systémové 1€¢by nebo fototerapii (viz bod 5.1). A

Psoriatick artritida (PsA) @
Ptipravek Qoyvolma, samostatné nebo v kombinaci s MTX, je ind% k 1é¢b¢ aktivni psoriatické

artritidy u dospélych pacientti, pokud odpovéd’ na piedchozi nebi cké chorobu modifikujici
antirevmatické ptipravky (DMARD) nebyla dostatecna (viz b ).

Crohnova choroba u dospélych @

Pripravek Qoyvolma je indikovan k 1é¢b¢ dospélycﬂ acientl se stiedné té€zkou az tézkou aktivni
Crohnovou chorobou, u kterych bud’ odpovéd’ na xléni terapii nebo na antagonistu tumor
nekrotizujiciho faktoru alfa (TNF-a) nebyla dostat@€na, nebo doslo ke ztraté odpovédi na 1é¢bu, nebo
pacienti tyto 1écby netolerovali.

Crohnova choroba u pediatrickych pacientﬁQ

=
Pripravek Qoyvolma je indikovan kfé%%diatrickych pacientt se stiedné tézkou az tézkou aktivni
Crohnovou chorobou s télesnou hm i nejméné 40 kg, u kterych odpovéd bud’ na konvenéni
terapii, nebo biologickou terapii lebyla ostateCna, anebo tito pacienti konvencni nebo biologickou

1é¢bu netolerovali.
Ulcer6zni kolitida !Q

Pripravek Qoyvolma '@kova’m k 1écbe¢ dospélych pacientt se stiedné t€zkou az tézkou aktivni
ulcer6zni koliti erych bud’ odpoveéd’ na konvenéni nebo biologickou 1écbu nebyla dostatecna
nebo doslo ke Atrite ovedi na 1éCbu, nebo pacienti tyto [éCby netolerovali.

4.2 DéVIQni a zpusob podani

Ptipravek Qoyvolma je urcen k pouziti 1ékarem, ktery mé zkusSenosti s diagnostikou a 1é¢bou stavi, na
které je pripravek Qoyvolma indikovan, a ktery bude 1é¢bu fidit a dohliZet na ni.
Davkovani

Plakova psoridza

Doporucené davkovani pripravku Qoyvolma je 45 mg aplikovanych subkutanné jako pocatecni davka,
nasledovanych davkou 45 mg za 4 tydny a dale pak kazdych 12 tydnti.

U pacientd, u kterych se do 28 tydni 1é€by neobjevi zadna odpoveéd,, je nutno zvazit ukonceni lécby.
Pacienti s télesnou hmotnosti > 100 kg
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U pacientt s télesnou hmotnosti > 100 kg je pocate¢ni davka 90 mg podana subkutanné, nasledovana
davkou 90 mg o 4 tydny pozdéji a dale pak kazdych 12 tydnti. U téchto pacientii byla davka 45 mg
také ucinna, ale s davkou 90 mg byla u téchto pacientll vyssi uc¢innost (viz bod 5.1, tabulka 4).

Psoriaticka artritida (PsA)

Doporucené davkovani pripravku Qoyvolma je 45 mg aplikovanych subkutanné jako pocatecni davka,
nasledovanych davkou 45 mg za 4 tydny a dale pak kazdych 12 tydnt. Alternativné mize byt
u pacientt s t€lesnou hmotnosti > 100 kg pouzita davka 90 mg.

U pacientd, u kterych se do 28 tydni 1écby nedostavila zadna odpoveéd, je tieba zvazit ukonceni 1écby.

Starsi pacienti (vék > 65 let) Q
Pro starsi pacienty neni nutna uprava davkovani (viz bod 4.4). ) @

Porucha funkce ledvin a jater
U této populace pacientii nebyl ustekinumab studovan, a proto nemize byfdano zadné doporuceni
ohledné davkovani.

Pediatricka populace &

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu u déti s psoriazou do 6 let’v@ebo u déti s psoriatickou

artritidou mladsich 18 let nebyla stanovena. Q

Plakova psoriaza u pediatrické populace (6 let a starsi)

Doporucend davka ptipravku Qoyvolma je zaloend Kj{élesné hmotnosti, jak je uvedeno nize (tabulka
1 a 2). Pripravek Qoyvolma se ma podavat subkutf@ tydnu 0 a 4, a pak dale kazdy 12. tyden.

Tabulka 1 Doporucena diavka piipravku &ylma u pediatrické populace s psoridazou

Télesna hmotnost v dobé davko Doporucena davka
<60 kg ,37\/ 0,75 mg/kg
> 60 az < 100 g\ 45 mg
>100kg ) 90 mg

K vypoctu objemu injekce (w;acientﬁ s t¢lesnou hmotnosti mensi nez 60 kg pouzijte nasledujici
vzorec: télesnd hmotnost (ﬁ ,0083 (ml/kg) nebo nahlédnéte do tabulky 2. Vypocteny objem se
musi zaokrouhlit na nejblizsit0,01 ml a podat pomoci odmérné injekcni stiikacky o objemu 1 ml. Pro
pediatrické pacienty, l@oﬁebuji dostat mensi nez plnou davku 45 mg, je k dispozici 45mg injekéni
lahvicka.

)
Tabulka 2 3bbj my injekce pripravku Qoyvolma u pediatrické populace < 60 kg s psoriazou
Telesgﬁ‘(l?l:;)at(;)dobe Davka (mg) Objem injekce (ml)

15 11,3 0,12
16 12,0 0,13
17 12,8 0,14
18 13,5 0,15
19 14,3 0,16
20 15,0 0,17
21 15,8 0,17
22 16,5 0,18
23 17,3 0,19
24 18,0 0,20
25 18,8 0,21
26 19,5 0,22
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27 20,3 0,22
28 21,0 0,23
29 21,8 0,24
30 22,5 0,25
31 23,3 0,26
32 24,0 0,27
33 24,8 0,27
34 25,5 0,28
35 26,3 0,29
36 27,0 0,30
37 27,8 0,31
38 28,5 0
39 29.3 R
40 30,0 Y
41 30,8 \ 40,34
42 31,5 035
43 323 L) 036
44 33,0 0,37
45 33.8 ,&' 037
46 34,5 | &) 0,38
47 35,3 N 0,39
48 36,0 0,40
49 36,8 /217 0,41
50 375 N 0,42
51 383, 0,42
52 3908 Y 0,43
53 }.&Q‘ 0,44
54 0,5 0,45
55 LN13 0,46
56 L N420 0,46
57 NAVERSX: 0,47
58 LNY 435 0,48
59 hN 443 0,49
P 4

U pacientt, u kterych se do 2 u 1é¢by nedostavila zadna odpoved,, je tfeba zvazit ukonceni 1écby.

Dospéli A

Crohnova choroba zni kolitida

)
V lécebném réi N rvni davka ptipravku Qoyvolma podava intraven6zng¢. Ohledné davkovani
intraven6znj %imu viz bod 4.2 souhrnu udajt o ptipravku Qoyvolma 130 mg koncentrat pro
infuzni rozto

K prvnimu subkutannimu podani davky 90 mg piipravku Qoyvolma ma dojit v 8. tydnu po
intraven6zni davce. Poté se doporucuje podavani kazdych 12 tydnt.

Pacienti, kteti za 8 tydni po prvni subkutanni davce nevykazuji dostatecnou terapeutickou odpoveéd’,
mohou dostat druhou subkutanni davku jiz po 8 tydnech (viz bod 5.1).

Pacienti, u kterych dojde ke ztraté odpovédi pii davkovani kazdych 12 tydnti, mohou mit prospéch ze
zvySené frekvence podavani kazdych 8 tydni (viz bod 5.1, bod 5.2).

Pacientiim Ize nasledn¢ ptipravek podavat podle klinického usudku kazdych 8 tydnti nebo kazdych
12 tydni (viz bod 5.1).
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U pacientt, u kterych neni pozorovan zadny terapeuticky piinos za 16 tydnil po intravenozni indukéni
davce nebo za 16 tydni po pirechodu na udrzovaci davku kazdych 8 tydni, je tieba zvazit ukonceni
1é¢by.

Béhem lécby piipravkem Qoyvolma Ize nadale podavat imunomodulétory a/nebo kortikosteroidy. U
pacient(, kteti na 1écbu pfipravkem Qoyvolma odpoveédéli, 1ze kortikosteroidy v souladu se standardy
péce snizit nebo vysadit.

Pokud se pfi Crohnové chorob¢ nebo ulcerdzni kolitidé 1é¢ba pierusi, je obnoveni 1é¢by subkutannim
podavanim kazdych 8 tydni bezpecné a Gi¢inné.

Starsi osoby (vék = 65 let)
U starSich pacientli neni prava davkovani nutna (viz bod 4.4). \ Q

Porucha funkce ledvin a jater
U této populace pacientd nebyl ustekinumab studovan. Nelze dat zadna dopa&eni ohledné
davkovani.

Pediatricka populace é

Crohnova choroba u pediatrickych pacientu (pacienti s télesnou. h ti nejméné 40 kg)

4 avenc')zné. Ohledné¢ davkovani pfi

(Joyyolma 130 mg koncentrat pro

V lécebném rezimu se prvni davka ptipravku Qoyvolma pod
intravenoznim rezimu viz bod 4.2 souhrnu udaji o ptipravie
infuzni roztok.

K prvnimu subkutannimu podani 90 mg ptipravku Molma ma dojit v 8. tydnu po intravendzni
davce. Poté se doporucuje podavani kazdych 12 t@

Pacienti, u kterych dojde ke ztraté odpoveédi na%&ovém’ kazdych 12 tydnli, mohou mit prospéch ze
zvysené frekvence podavani kazdych 8 tS/d@Z bod 5.1, bod 5.2).

Pacientdm lze nasledné ptipravek poﬂ"m@odle klinického posouzeni kazdych 8 tydnti nebo kazdych
12 tydni (viz bod 5.1). . \

U pacientd, u kterych neni pozor Végdny terapeuticky ptinos 16 tydnl po intraven6zni indukéni
davce nebo 16 tydnt po Gprayg davky, je tfeba zvazit ukonceni 1é¢by.

Béhem 1écby pﬁpravkerr%rvolma 1ze pokracovat v 1é€bé imunomodulatory, 5-aminosalicylaty (5-
ASA), antibiotiky a/nepekortikosteroidy. U pacientl, kteti odpovédeli na 1écbu pripravkem
Qoyvolma, se tyto %&nou v souladu se standardy péce snizit nebo vysadit.

Bezpecnost aé&"}@ stekinumabu pfi 1é¢bé Crohnovy choroby u pediatrickych pacientt s télesnou
hmotnosti 'Qi 40 kg nebo ulcerdzni kolitidy u déti mladsich 18 let nebyla dosud stanovena.
Nejsou dos ¢ zadné udaje.

Zpisob podani

Qoyvolma 45mg injekéni lahvicky nebo 45mg a 90mg predplnéné injekéni stiikacky jsou urceny
pouze k subkutanni injekci. Je-li to mozné, jako mista vpichu injekce nemaji byt pouzivany oblasti
ktize postizené psoriazou.

Po nalezitém zacvi¢eni do techniky subkutanni injekce, a pokud to 1ékat uzna za vhodné, si mohou
ptipravek Qoyvolma aplikovat sami pacienti nebo jejich pecovatelé. U téchto pacientt vSak 1ékat
musi zajistit nalezitou kontrolu. Pacienti nebo jejich peCovatelé maji byt pouceni, aby si injikovali
predepsané mnozstvi ptipravku Qoyvolma podle navodu uvedeného v piibalové informaci. Podrobné
navody pro podani pripravku jsou uvedeny v piibalové informaci.
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Néavod pro pfipravu a zvlastni opatfeni pro zachazeni je uveden v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na l1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Klinicky vyznamna aktivni infekce (napf. aktivni tuberkuldza, viz bod 4.4).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatireni pro pouziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1éCivych piipravkl, ma se pfehledné @menat nazev

podaného ptipravku a ¢islo Sarze. @

Infekce

Ustekinumab mize mit potencial zvySovat riziko infekci a reaktivovat 1 infekce. V klinickych
studiich a v poregistra¢ni observacni studii u pacientti s psorlazou acientl 1é¢enych

ustekinumabem pozorovany zavazné bakterialni, mykotické a V1r kce (viz bod 4.8).

U pacientt lécenych ustekinumabem byly hléSeny oportunni i Vcetne reaktivace tuberkulozy,
dalSich oportunnich bakterialnich infekei (véetné atypické terialni infekce, listeriové
meningitidy, pneumonie vyvolané legionellou a nokardl ortunnich mykotickych infekei,
oportunnich virovych infekei (vCetné encefalitidy v Vol > virem herpes simplex 2) a parazitickych
infekei (vEetné ocni toxoplazmodzy). \

Pokud se uvazuje o podavani pripravku Qoyvol Qmentﬁm s chronickou infekci nebo pacientiim,
kteti maji v anamnéze rekurentni infekce, je ne a zvysend opatrnost (viz bod 4.3).

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Qo volmahauseji byt pacienti vySetieni na tuberkul6ozu. Pripravek
Qoyvolma nesmi byt podan pac1entu 41{{tlvni tuberkul6zou (viz bod 4.3). Lécba latentni
tuberkul6ézy musi byt zahajena preda pripravku Qoyvolma. U pacientl s latentni nebo aktivni

tuberkul6zou v anamnéze, u kteryc uze byt potvrzena odpovidajici 1é¢ebna kura, je pred
zahajenim 1éCby ptipravkem Qoyyvolmadutné také uvazovat o antituberkuldzni 16¢be. Pacienti
pouzivajici pfipravek Qoyvolm eji byt béhem lécby a po jejim skonceni peclive sledovani, zda se

u nich neobjevi znamky a pF@y aktivni tuberkulozy.

Pacienti museji byt po “$by vyhledali lékatskou pomoc, pokud se u nich vyskytnou znamky nebo
priznaky pfipominajict ci. Pacient, u kterého se vyvine zavazna infekce, musi byt pecliveé
sledovan a pﬁpr‘v yvolma nesmi byt podavan, dokud neni infekce vylécena.

N
Malignity {
Imunosupregj ako ustekinumab maji potencial zvySovat riziko malignit. U nekterych pacientt, kteii
dostavali ustekinumab v klinickych studiich a v poregistracni observacni studii u pacientli s psoriazou,
se vyvinuly kozni a nekozni malignity (viz bod 4.8). Riziko malignity mtize byt vyssi u pacientd
s psoriazou, ktefi byli v pribéhu onemocnéni 1éCeni jinymi biologickymi piipravky.

Nebyla provedena zadna klinicka hodnoceni, do kterych by byli zatazeni pacienti, kteti méli v
anamnéze maligni onemocnéni nebo ktefi by pokracovali v 1é¢bé, zatimco se u nich béhem podavani
ustekinumabu objevila malignita. Proto, pokud se u té€chto pacienti uvazuje o pouziti Qoyvolma, je
nezbytna zvySena opatrnost.

Vsichni pacienti, zvIasté ti, ktefi jsou ve véku nad 60 let, pacienti s prodlouzenou imunosupresivni

terapii v anamnéze nebo ti, kteti v minulosti podstoupili 1é¢bu PUV A, maji byt monitorovani pro
vyskyt kozniho nadoru (viz bod 4.8).
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Systémové a respiracni hypersenzitivni reakce

Systemové reakce

Po uvedeni ptipravku na trh byly hlaSeny zavazné hypersenzitivni reakce, v nékterych piipadech za
nekolik dni po 1é¢be. Vyskytly se anafylaktické reakce a angioedém. Jestlize se objevi anafylakticka
nebo jina zavazna hypersenzitivni reakce, musi byt zahajena odpovidajici 1écba a aplikace pripravku
Qoyvolma musi byt pferusena (viz bod 4.8).

Respiracni reakce

Béhem poregistracniho pouzivani ustekinumabu byly hlaseny ptipady alergické alveolitidy,
eozinofilni pneumonie a neinfek¢ni organizujici se pneumonie. Klinické projevy nasledujici po prvni
az tieti davce zahrnovaly kaSel, dyspnoe a intersticialni infiltraty. Zavazné nésled%hmovaly
respiraéni selhani a prodlouzenou hospitalizaci. Zlepseni bylo hlageno po prerhs uzivani
ustekinumabu a v n€kterych ptipadech také po podani kortikosteroidi. Jestliz ?&ce byla vyloucena
a diagnoza byla potvrzena, 1é¢bu ustekinumabem se mé ukoncit a ma se zahéz,&adekvétni 1é¢ba (viz
bod 4.8).

Kardiovaskularni ptihody é

U pacientll s psoridzou vystavenych v poregistracni obsewaéni’s@!stekinumabu byly pozorovany
kardiovaskularni ptihody véetné infarktu myokardu a cerebro arni ptihody. B€hem lécby

pripravkem Qoyvolma je nutno pravideln¢ vyhodnocovat r aktory kardiovaskularniho
onemocnéni. {
Ockovani '

N
Doporucuje se, aby zivé virové nebo zivé bakteri @kciny (jako je Bacillus Calmette a Guérin
(BCG)) nebyly podavany soubézné s pfipravke@)yvolma. U pacientq, ktefi nedavno dostali zivé
virové nebo zivé bakterialni vakciny, nebyl edena specificka klinickd hodnoceni. Nejsou
dostupné udaje o sekundarnim ptenosy infekfe zivymi vakcinami u pacientl, kterym je podavan
ustekinumab. Pied o¢kovanim 2iVS/mei nebo zivymi bakterialnimi vakcinami ma byt lécba
pripravkem Qoyvolma vysazena na.aog‘ jméné 15 tydnd po posledni davce a nema byt znovu
zahajena dfive nez za 2 tydny po o¢ i. Lékatfi, ktefi oCkovani indikuji, se maji s dal§imi
podrobnostmi a postupem tykajigimi seSoubézného uziti imunosupresivnich latek po ockovani
seznamit v souhrnu udaji o pii pro danou vakcinu.

U novorozenct/kojenct, % li in utero vystaveni ustekinumabu se nedoporucuje podavani zivych
vakcein (jako je BCG vakciifa) po dobu dvanacti mésicti po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu orozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.5 a 4.6). Pokud existuje
jasny klinicky pf‘{n daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v
diivejsim termjl ud jsou sérové hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné.
Pacienti po@ ¢zne

jici pripravek Qoyvolma mohou soubézné dostat inaktivované nebo nezivé vakciny.

Dlouhodoba 1écba ustekinumabem nepotlacuje humoralni imunitni odpovéd’ na pneumokokové
polysacharidové nebo tetanové vakciny (viz bod 5.1).

Soubézna imunosupresivni 1é¢ba

Ve studiich psoriazy nebyla hodnocena bezpecnost a uc¢innost ustekinumabu v kombinaci s jinymi
imunosupresivy vcetné biologické 1é€by nebo fototerapie. Ve studiich psoriatické artritidy
neprokazalo soubézné uzivani MTX vliv na bezpe¢nost nebo ucinnost ustekinumabu. Ve studiich
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy se neprokazal vliv sou¢asného podavani imunosupresiv nebo
kortikosteroidli na bezpecnost nebo u€innost ustekinumabu. Pfi zvazovani soub&ézného podavani
dalsich imunosupresiv a ptipravku Qoyvolma nebo pfi pfechodu z jinych imunosupresivnich
biologickych latek je nezbytna zvySena opatrnost (viz bod 4.5).
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Imunoterapie

Ustekinumab nebyl hodnocen u pacientt, ktefi podstoupili alergenovou imunoterapii. Neni znamo, zda
muze ustekinumab ovlivnit alergenovou imunoterapii.

Zavazné onemocnéni kuze

U pacientt s psoriazou lécenych ustekinumabem byla hldsena exfoliativni dermatitida (viz bod 4.8).
U pacient s plakovou psoriazou se miize v ramci piirozeného pribéhu jejich onemocnéni vyvinout
erytrodermicka psoridza s ptiznaky, které mohou byt klinicky nerozeznatelné od exfoliativni
dermatitidy. V ramci sledovani pacienta s psoridzou si maji I€kaii pozorné vSimat piiznakt
erytrodermické psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy. Objevi-li se tyto piiznaky @rt zahajena
odpovidajici 1écba. Lécba ptipravkem Qoyvolma ma byt pierusena, pokud je ni na tento

ucinek 1éku. :

Onemocnéni souvisejici s lupusem O

U pacientd lé¢enych ustekinumabem byly hlaSeny piipady stavi so@cich s lupusem vcetné
kozniho lupusu erythematodu a lupus-like syndromu. Pti vyskytu 1a8té€ na mistech vystavenych
slunci nebo pokud jsou doprovéazeny artralgii, méa pacient urycHl %hledat I¢kate. Pokud se
diagndza onemocnéni souvisejiciho s lupusem potvrdi, je tieb, inumab vysadit a zah4jit
prislusnou l1é¢bu.

Zvlastni populace \ {

Starsi pacienti (vék > 65 let)

Ve srovnani s mladsimi pacienty nebyly v klini studiich ve schvalenych indikacich v ucinnosti
a bezpecnosti ustekinumabu u pacientt ve vék et a starSich pozorovany velké rozdily, nicméné
pocet pacientli ve véku 65 let a starSich neb, tacujici k urceni, zda reaguji odli$né ve srovnani

je pti 1écbé starSich osob nutna zvyse atrnost.
L 4

¢
Polysorbit 80 '\\

Pripravek Qoyvolma obsahuj&ﬂ'ng (90 mg/1,0 ml) nebo 0,02 mg (45 mg/0,5 ml) polysorbatu 80
(E 433) v jedné jednotce dz’w@oi odpovida 0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zpUtsobit alergické
reakce.

s mlad$imi pacienty. Vzhledem k torn;!, 7e u Starsi populace v§eobecné existuje vyssi vyskyt infekce,

4.5 Interakce s jin ¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

. R
Zivé vakciny penfaji Byt podavany soubézné s pripravkem Qoyvolma.

U nOVOI'OZO_] encu, kteti byli in utero vystaveni ustekinumabu se nedoporucuje podavani zivych
vakcin (jako je' BCG vakcina) po dobu dvanacti mésict po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.4 a 4.6). Pokud existuje
jasny klinicky pfinos pro daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v

vvvvvv

V populacnich farmakokinetickych analyzach studii faze 3 byl u pacientli s psoriazou studovan ucinek
nejéastéji uzivanych 1é¢ivych pripravki (zahrnujici paracetamol, ibuprofen, acetylsalicylovou
kyselinu, metformin, atorvastatin, levothyroxin) na farmakokinetiku ustekinumabu. U téchto soub&ézné
podavanych 1é¢ivych piipravki nebyly naznaky interakci. Zakladem pro tuto analyzu bylo, ze nejméné
100 pacient (> 5 % studované populace) bylo 1é¢eno soubézné podavanymi 1é¢ivymi piipravky po
dobu nejméné 90 % studovaného obdobi. U pacientti s psoriatickou artritidou, Crohnovou chorobou
nebo ulcerdzni kolitidou nebo predchozi expozici anti-TNF-a latkam u pacientl s psoriatickou
artritidou nebo Crohnovou chorobou nebo po pfedchozi expozici biologickym lé¢ivym piipravkim
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(napt. 1éciva proti TNFa a/nebo vedolizumab) u pacientt s ulcerdzni kolitidou nebyla farmakokinetika
ustekinumabu soucasnym podavanim MTX, nesteroidnich antirevmatik, 6-merkaptopurinu,
azathioprinu a peroralnich kortikosteroidd ovlivnéna.

Vysledky studie in vitro a studie faze 1 u subjektt s aktivni Crohnovou chorobou nenaznacuji potiebu
upravy davkovani u pacientl, ktefi uzivaji soubézné substraty cytochromu P450 (viz bod 5.2).

Ve studiich psoriazy nebyla hodnocena bezpecnost a uc¢innost ustekinumabu v kombinaci s
imunosupresivy véetne biologickych 1é¢iv nebo s fototerapii. Ve studiich psoriatické artritidy
neprokazalo soubézné uzivani MTX vliv na bezpecnost nebo ucinnost ustekinumabu. Ve studiich
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy se neprokazal vliv soucasného podavani imunosupresiv nebo
kortikosteroidli na bezpe¢nost nebo ucinnost ustekinumabu (viz bod 4.4).

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni ) ®Q

Zeny ve fertilnim véku A

Zeny ve fertilnim véku maji béhem 1é&by a po dobu alespon 15 tydni (Qnéeni 1é¢by pouzivat
efektivni metodu antikoncepce. &

T&hotenstvi ’\%

Prospektivné shromazdéna data ziskana ze stiedné velkého %hotenstvi po expozici
ustekinumabu se zndmymi vysledky, zahrnujici vice nez otenstvi exponovanych béhem
prvniho trimestru, nenaznacuji zvysené riziko zavaznycli§rozenych malformaci u novorozencti.

Studie na zvifatech neukazaly zadné piimé nebo nepiiné skodlivé cinky na biezost,
embryonalni/fetalni vyvoj, porod nebo postnata yvoj (viz bod 5.3).

Dostupné klinické zkusenosti jsou v§ak om e. Z divodll bezpecnosti se doporucuje vyvarovat se
podavani pripravku Qoyvolma v téhotjnstvi.

Ustekinumab prostupuje placentoua’ %ekovén v séru kojenctli narozenych pacientkam lécenym
ustekinumabem v pribéhu téhotens%inické dopady tohoto jevu nejsou znamy, nicméné riziko
infekce u kojencti vystavenych i uteroaistekinumabu mutize byt po narozeni zvyseno.

U novorozenct/kojencu, kte@i in utero vystaveni ustekinumabu se nedoporucuje podavani zivych
vakein (jako je BCG vakci 0 dobu dvanacti mésict po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu ozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.4 a 4.5). Pokud existuje
aného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v

vvvvvv

SN\
Kojeni {
Omezené ﬁ& publikované literatury naznacuji, Ze ustekinumab se ve velmi malém mnozstvi
vylucuje do lidského mateiského mléka. Neni znamo, zda je ustekinumab po poziti absorbovan do
organismu. Vzhledem k potencialu nezadoucich u¢inkt u kojenych déti zptisobenych ustekinumabem
musi byt rozhodnuti, zda behem 1é¢by piipravkem Qoyvolma a po dobu az 15 tydnid po ukonceni
1écby prestat kojit, nebo vysadit 1écbu piipravkem Qoyvolma, u¢inéno na zakladé posouzeni ptinosu
kojeni pro dité a piinosu 1é¢by pro matku.

Fertilita

Uginky ustekinumabu na fertilitu u lidi nebyly hodnoceny (viz bod 5.3).
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4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

4.8 Nezadouci u¢inky

Shrnuti bezpec¢nostniho profilu

Nejcéastéjsimi nezadoucimi u¢inky (> 5 %) v kontrolovanych obdobich psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy u dospélych v klinickych studiich s ustekinumabem byly
nasofaryngitida a bolest hlavy. VétSina z nich byla povazovana za mirné a nevyzadovala nutnost
preruseni 1écby v klinické studii. Nejzadvaznéj$im nezadoucim ucinkem, ktery byl menan

u ustekinumabu, byly zavazné hypersenzitivni reakce vcetné anafylaxe (viz b Celkovy
bezpecnostni profil byl u pacientd s psoridzou, psoriatickou artritidou, Crohn orobou

a ulcerdzni kolitidou podobny.

Nezadouci ucinky v tabulce @

Udaje o bezpeénosti popsané nize odrazeji expozici ustekinumab ¢lych ve 14 klinickych
hodnocenich fize 2 a faze 3 u 6 710 pacientii (4 135 s psoriazot 0 psoriatickou artritidou, 1 749 s
Crohnovou chorobou a 826 pacientt s ulcerdzni kolitidou). T uje expozici ustekinumabu v
kontrolovanych a nekontrolovanych obdobich klinickych s cientl s psoridzou, psoriatickou

artritidou, Crohnovou chorobou nebo ulcer6zni kolitidou p@/dgbu nejméne 6 mésici (4 577 pacient)
nebo nejméné 1 roku (3 648 pacientll). Celkem 2 194 pdejentt s psoriazou, Crohnovou chorobou nebo
ulcerézni kolitidou bylo exponovano nejméné 4 roky zatimco 1 148 pacientli s psoridzou nebo
Crohnovou chorobou bylo exponovano nejméné 5 \

V tabulce 3 je uveden seznam nezadoucich ﬁéin@ klinickych studii psoriazy, psoriatické artritidy,

Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy u d ych stejné jako nezadouci ucinky hlasené po uvedeni
pripravku na trh. Nezadouci ucinky jsqu setaZeny podle tiid organovych systému a ¢etnosti s pouzitim
nasledujici konvence: velmi ¢asté (20 ), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), mén¢ ¢asté (= 1/1 000 az

<1/100), vzacné (= 1/10 000 az <« & , velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych
udajl nelze urcit). V kazdé skupiné cethosti jsou nezadouci u€inky sefazeny podle klesajici
zavaznosti.

Tabulka 3 Seznam neiéd@h ucinki

Tiida organového systﬁ Cetnost: nezadouci ucinek

Infekce a infesaac ,b Casté: infekce hornich cest dychacich, nasofaryngitida, sinusitida
3 \ Mén¢ cCasté: flegmona, zubni infekce, herpes zoster, infekce
{ dolnich dychacich cest, virova infekce hornich dychacich cest,
Q vulvovaginalni mykotické infekce
Poruchy imunitniho systému Méné¢ casté: hypersenzitivni reakce (vCetné vyrazky, koptivky)
Vzacné: zavazné hypersenzitivni reakce (vCetné anafylaxe,
angioedému)
Psychiatrické poruchy Méneg casté: deprese
Poruchy nervového systému Casté: zavrat', bolest hlavy

Méné Casté: obrna licniho nervu
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Tiida organového systému Cetnost: nezadouci ucinek

Respiracni, hrudni Casté: orofaryngealni bolest

a mediastinalni poruchy Méneg casté: nazalni kongesce
Vzacné: alergicka alveolitida, eozinofilni pneumonie
Velmi vzacné: organizujici se pneumonie*

Gastrointestinalni poruchy Casté: prijem, nauzea, zvraceni

Poruchy kiize a podkozni tkan¢  Casté: svédéni
Méng Casté: pustularni psoriaza, olupovani ktize, akné
Vzacné: exfoliativni dermatitida, hypersenziti@askulitida

Velmi vzacné: buldzni pemfigoid, kozni 1t thematodes
‘ -
Poruchy svalové a kosterni Casté: bolest zad, bolest svalu, bolest kbi.h‘i
soustavy a pojivové tkané Velmi vzacné: lupus-like syndrom O
Celkové poruchy a reakce Casté: tinava, zarudnuti v misté@e, bolest v misté injekce
v misté aplikace Méné¢ Casté: reakce v mistéjn% (zahrnujici krvacenti,
i), astenie

hematom, indurace, otok an

*  Viz bod 4.4, Systémové a respiracni hypersenzitivni reakce. @v P4

Popis vybranych nezaddoucich uéinku \

Infekce Q

V placebem kontrolovanych studiich u pacie oridzou, psoriatickou artritidou, Crohnovou
chorobou a ulcer6zni kolitidou byl vyskyt infekce nebo zdvazné infekce mezi pacienty lécenymi
ustekinumabem a témi, ktefi dostavaliplacebo, podobné. V placebem kontrolovaném obdobi téchto
klinickych studii byl ve sledovaném @ pvyskyt infekce 1,36/pacientorok u pacientti 1é¢enych
ustekinumabem a 1,34/pacientorok x ntl, kteti dostavali placebo. Zavazné infekce se ve
sledovaném obdobi vyskytly s frek%o,%/ pacientorok u pacientti, ktefi dostavali ustekinumab (30
zavaznych infekci na 930 pacigntorokt ve sledovaném obdobi), a 0,03/pacientorok u pacientt, kteti
dostavali placebo (15 zavazny fekci na 434 pacientorokti ve sledovaném obdobi) (viz bod 4.4).

V kontrolovanych a nekon@ovanych obdobich klinickych studii psoridzy, psoriatické artritidy,

Crohnovy choroby a ul€@sdzni kolitidy, predstavujicich 15 227 pacientorokli expozice ustekinumabu u
6 710 pacientt, byl sledovaného obdobi 1,2roku; 1,7 roku ve studiich psoriatickych
onemocnéni; 0,600 studiich Crohnovy choroby a 2,3 roku ve studiich ulcerdzni kolitidy. Vyskyt

infekci u pacica& ¢efych ustekinumabem byl 0,85/pacientorok ve sledovaném obdobi, vyskyt
zavaznych i yl u pacientd 1écenych ustekinumabem 0,02/ pacientorok ve sledovaném obdobi
(289 zavaznyeh infekci na 15 227 pacientoroki ve sledovaném obdobi) a hlasené zavazné infekce
zahrnovaly pneumonii, analni absces, flegmonu, divertikulitidu, gastroenteritidu a virové infekce.

V klinickych studiich nedoslo u pacienti s latentni tuberkulézou, ktefi byli soubézné 1éceni
izoniazidem, k rozvoji tuberkulo6zy.

Malignity

V placebem kontrolovaném obdobi v klinickych studiich psoriazy, psoriatické artritidy, Crohnovy
choroby a ulcerdzni kolitidy byla ve sledovaném obdobi incidence malignit, vyjma nemelanomovych
koznich nadorti, 0,11 na 100 pacientorokti ve skupiné€ 1écené ustekinumabem (1 pacient na 929
pacientoroki ve sledovaném obdobi). U pacientil, kterym bylo podavano placebo, to bylo 0,23 (1
pacient na 434 pacientorokii ve sledovaném obdobi). Incidence nemelanomovych koznich nadorti byla
0,43 na 100 pacientorokil ve sledovaném obdobi ve skuping 1é¢ené ustekinumabem (4 pacienti na 929
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pacientoroki ve sledovaném obdobi) proti 0,46 u placebem lécenych pacientil (2 pacienti na 433
pacientoroktl ve sledovaném obdobi).

V kontrolovanych a nekontrolovanych obdobich klinickych studii psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy, predstavujicich 15 205 pacientorokli expozice ustekinumabu u
6 710 pacientd, byl median sledovaného obdobi 1,2 roku; 1,7 roku ve studiich s psoriatickym
onemocnénim; 0,6 roku ve studiich Crohnovy choroby a 2,3 roku ve studiich ulcerdzni kolitidy.
Malignity, vyjma nemelanomovych koznich nadord, byly hlaseny u 76 pacientd na 15 205
pacientorokil ve sledovaném obdobi (incidence 0,50 na 100 pacientorokd ve sledovaném obdobi ve
skupiné pacientt 1é¢ené ustekinumabem). Incidence malignit hlaSena u pacientii 1é¢enych
ustekinumabem byla srovnatelna s incidenci o¢ekavanou u obecné populace (standardizovana mira
incidence = 0,94 [95 % interval spolehlivosti: 0,73; 1,18], upraveny dle véku, pohlavi a rasy).
Nejcastéji pozorované malignity, vyjma nemelanomovych koznich nadort, byly ipom prostaty,
melanom, kolorektalni karcinom a karcinom prsu. Incidencenemelanomovych¥kezitich malignit byla
0,46 na 100 pacientorokil ve sledovaném obdobi u pacientd lécenych ustekin (69 pacientli na
15 165 pacientorokt ve sledovaném obdobi). Pomér pacientti s basaliomen‘q&)rovnéni se
spinocelularnim karcinomem ktize (3:1) je srovnatelny s pomérem ocekay@hym u obecné populace
(viz bod 4.4).

Hypersenzitivni reakce é’

L 4

Béhem kontrolovanych obdobi v klinickych studiich psoriazy, Xiatické artritidy s ustekinumabem
byly vyrazka a kopfivka pozorovany u < 1 % pacienti (viz 4.

Pediatrické populace {
\
Pediatricti pacienti ve véku 6 let a starsi s plakovo »idzou
Bezpecnost ustekinumabu byla hodnocena ve d diich faze 3 u pediatrickych pacientl se stfedné
zé&vaznou az zavaznou plakovou psoriadzou. P sfudie byla provedena u 110 pacienti ve véku od

12 do 17 let 1é¢enych po dobu az 60 tydni @a studie byla provedena u 44 pacientll ve véku 6 az
11 let lécenych po dobu az 56 tydnt. Qbecneplati, Ze nezadouci ucinky hlasené v téchto dvou studiich
s udaji o bezpecnosti ziskdvanymi po%pvi 1 roku byly podobné tém, které byly pozorovany

u dospélych s plakovou psoriazou. .’\

Bezpecénost ustekinumabu byla ocena u pediatrickych pacientti se stfedn¢ té¢zkou az tézkou
aktivni Crohnovou chorobo . tydne v jedné studii faze 1 a do 52. tydne v jedné studii faze 3.
Obecné byl bezpecnostni % této kohorté (n = 71) podobny bezpec¢nostnimu profilu
pozorovanému v pfed% studiich u dospélych s Crohnovou chorobou.

Pediatricti pacienti s télesnou hnoﬂbnejméné 40 kg s Crohnovou chorobou
0

Hlaseni podezfepi Qzadouci uginky
HIlaseni podeziéni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat edovani poméru ptinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili pod€zieni na nezadouci G€inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani
Jednorazové davky az do 6 mg/kg podavané intraven6zné v klinickych studiich nebyly omezeny

toxicitou. V pripadé¢ predavkovani se doporucuje u pacienta sledovat jakékoli znamky a pfiznaky
nezadoucich u¢inkd a okamzité zahajit odpovidajici symptomatickou 1écbu.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Imunosupresiva, inhibitory interleukinu, ATC kod: L0O4ACOS.
Qoyvolma je tzv. podobnym biologickym 1é¢ivym piipravkem (,,biosimilar*). Podrobné informace

jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky
https://www.ema.europa.eu.

Mechanismus uéinku

Ustekinumab je zcela lidska IgGlk monoklonalni protilatka, ktera se specificky v sdilenou
proteinovou podjednotku p40 lidskych cytokinii interleukinu (IL)-12 a IL-23. UsteRinumab inhibuje
aktivitu lidskych IL-12 a IL-23 tim, Ze brani podjednotce p40 v navazani na receptoru IL-
12RpB1, exprimovaného na povrchu imunitnich bunék. Ustekinumab se nern&vézat naIL-12 a IL-
23, které jsou jiz navazany na bunécné povrchové receptory IL-12R[1. Ji @to nepravdépodobné, ze
by ustekinumab pfispival ke komplementem nebo protilatkami zprosti ﬂ né cytotoxicité bunek s
receptory IL-12 a/nebo IL-23. IL-12 a IL-23 jsou heterodimerické & y, které jsou secernovany
aktivovanymi bunkami prezentujicimi antigen, jako jsou makrofa% ndritické bunky, a oba
cytokiny se podileji na funkci imunitniho systému; IL-12 stimul tural Killer (NK) bunky a tidi
diferenciaci a aktivaci CD4+ T bun¢k smérem k fenotypu T x (Th1), IL-23 indukuje drahu

T helperu 17 (Th17). Nicméné abnormalni regulace IL-12 e spojena s imunitng
zprosttedkovanymi onemocnénimi, jako je psoriaza, psor artritida, Crohnova choroba a
ulcerdzni kolitida.. \

Vazbou sdilené podjednotky p40 cytokinu IL-12 @ muze ustekinumab uplatnit své klinické
r

ucinky u psoridzy, psoriatické artritidy, Crohno oby a ulcer6zni kolitidy pfes pferuSeni drah
cytokini Th1 a Th17, které jsou hlavni pro pat(@ﬁ téchto onemocnéni.

C-reaktivniho proteinu (CRP) a fekaln Iprotektinu béhem induk¢éni faze, a tato snizeni se
zachovala i béhem udrzovaci faze. € hodnocen v prubéhu prodlouzeni studie a obecné se
snizeni pozorovana béhem udrzovaci faze udrzela do 252. tydne.

U pacientt s ulcerdzni kolitid a lécba ustekinumabem ke snizeni zanétlivych markera véetné
gni e

U pacientl s Crohnovou chorobou ved]a léély%tekinumabem ke snizeni zanétlivych markert véetné
ki
b

CRP a fekdlniho kalprotekti hem indukéni faze, které se udrzelo béhem udrzovaci fdze a v
prodlouzeni studie do 20%

Imunizace ,b

Béhem dlouhd‘ Q(odlouieni studie psoriazy 2 (PHOENIX 2) méli dospéli pacienti, ktefi byli
1é¢eni minima 5 roku ustekinumabem, podobné odpovédi protilatek na pneumokokové
polysachar&':“a tetanové vakciny jako kontrolni skupina pacientli s nesystémovou 1é¢bou psoriazy.
Podily dospélyCh pacienttl, u kterych se rozvinuly ochranné hladiny pneumokokovych a tetanovych
protilatek, a protilatkové titry byly podobné u pacientii IéCenych ustekinumabem i u kontrolnich
pacientt.

Klinicka Géinnost

Plakova psoridza (dospéli)

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena u 1 996 pacientti ve dvou randomizovanych,
dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych klinickych studiich u pacientt se stfedné t€zkou az
tézkou plakovou psoridzou, kteti byli kandidaty na fototerapii nebo systémovou 1écbu. Déle byl v
randomizované, pro hodnotitele zaslepené, aktivn¢ kontrolované studii porovndvan ustekinumab a
etanercept u pacientt se stfedné téZkou az tézkou plakovou psoridzou, kteti méli neadekvatni odpoved’

36


http://www.ema.europa.eu/

na 1é¢bu cyklosporinem, MTX nebo PUV A, nebo tyto 1é¢by netolerovali nebo u nich byly
kontraindikované.

Ve studii psoridzy 1 (PHOENIX 1) bylo hodnoceno 766 pacientii. Celkem 53 % téchto pacientd bud’
neodpovidalo na jinou systémovou lécbu, nebo ji nesnaselo, nebo u nich byla kontraindikovana.
Pacienti randomizovani do skupiny s ustekinumabem dostali davky 45 mg nebo 90 mg v tydnu 0 a4 a
dale dostavali stejnou davku kazdych 12 tydni. Pacienti randomizovani do placebové skupiny dostali
placebo v tydnu 0 a 4, a poté ve zkiizeném usporadani dostali v tydnu 12 a 16 ustekinumab (bud’ 45
mg nebo 90 mg), ktery pak dostavali kazdych 12 tydnti. Pacienti ptivodné randomizovani do skupiny
s ustekinumabem, ktefi dosahli odpovédi na 1é€bu PASI 75 (PASI = Psoriasis Area and Severity
Index, tj. zlepSeni nejméné o 75 % ve srovnani s vychozim stavem) v tydnech 28 i 40, byli znovu
randomizovani tak, ze dostavali kazdych 12 tydna ustekinumab nebo placebo (tj. [éCba byla vysazena).
U pacientd, ktefi byli pfi opétovné randomizaci v tydnu 40 zafazeni do placebové iny, bylo
podavani ustekinumabu v piivodnim davkovacim rezimu znovu zahajeno poté$ nich doslo

k nejméné k 50 % ztrate jejich zlepSeni skore PASI docileného ve 40. tydnu. ni aplikaci studijni
medikace byli vSichni pacienti sledovani po dobu az 76 tydnti. i

1 % téchto pacientd bud’
yla kontraindikovana.
gnebo 90 mgvtydnuOad,a
vé skupiny dostali placebo v
ustekinumab (bud’ 45 mg nebo 90
ani po dobu az 52 tydnt.

Ve studii psoriazy 2 (PHOENIX 2) bylo hodnoceno 1 230 pacientd. Cm
neodpovidalo na jinou systémovou 1é¢bu, nebo ji nesnaselo, nebo ueaic
Pacienti randomizovani do skupiny s ustekinumabem dostali da’wk%ﬂ
dale dostali dalsi davku v tydnu 16. Pacienti randomizovani doﬁﬂ%
tydnu 0 a 4, a poté ve zkiizeném uspofadani dostali v tydnu 1

mg). Po prvnim podani studované 1écby byli vSichni pacienti

Ve studii psoriazy 3 (ACCEPT) bylo hodnoceno 903 patienti se sttedné tézkou az tézkou psoriazou, u
kterych byla neadekvatni odpovéd’ na jinou systémé‘gliiécbu, nebo tuto 1é¢bu netolerovali, ¢i u nich
byla kontraindikovana. V této studii byla porovné ¢innost ustekinumabu vi¢i etanerceptu a
hodnocena bezpecnost ustekinumabu a etanerce chem 12tydenni aktivné kontrolované casti této
studie byli pacienti randomizovani do skupiny §£tanerceptem (50 mg dvakrat tydné), ustekinumabem
45 mg v tydnu 0 a 4, nebo ustekinumabem @g v tydnu 0 a 4.

Ve studii psoriazy 1 a 2 byly V}'/chozi%a}(teristiky onemocnéni konzistentni napfi¢ vSemi lécebnymi
skupinami s medianem vychoziho sk SI 17 az 18, medianem vychozi Body Surface Area (BSA)

> 20 a medianem DLQI (Dermatolomffe Quality Index) mezi 10 az 12. Pfiblizn¢ jedna tietina
subjektl (Studie psoriazy 1) a jedna ¢tvetina subjektl (Studie psoriazy 2) méla psoriatickou artritidu
(PsA). Priblizné stejna zavazno izi byla také pozorovana ve studii psoriazy 3.

Primarnim cilovym parame§e v obou studiich byl podil pacientt, ktefi v tydnu 12 dosahli odpovedi
PASI 75 ve srovnani s )8 im stavem (viz tabulka 4 a 5).

Tabulka 4 So inické odpovédi ve studii psoriazy 1 (PHOENIX 1) a studii psoriazy 2
( 2)
\ Tyden 12 Tyden 28
Q 2 davky (tyden 0 a tyden 4) 3 davky (tyden 0,
tyden 4 a tyden 16)
PBO 45 mg 90 mg 45 mg 90 mg
Studie psoriazy 1
Pocet randomizovanych 255 255 256 250 243
pacientd
Odpoved PASI 50, n (%) 26 (10 %) | 213 (84 %) #1220 (86 %) * | 228 (91 %) | 234 (96 %)
Odpoveéd PASI 75, n (%) 8(3%) | 171(67 %) *| 170 (66 %)?* | 178 (71 %) | 191 (79 %)
Odpoved PASI 90, n (%) 52%) | 106(42%)*| 94 (37 %) * | 123 (49 %) | 135 (56 %)
PGA® vyhojeni nebo 10 (4 %) | 151 (59 %) *|156 (61 %) * | 146 (58 %) | 160 (66 %)
minimalni [éze, n (%)
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Tyden 12 Tyden 28
2 davky (tyden 0 a tyden 4) 3 davky (tyden 0,
tyden 4 a tyden 16)
PBO 45 mg 90 mg 45 mg 90 mg
Pocet pacientu s télesnou 166 168 164 164 153
hmotnosti < 100 kg
Odpoved PASI 75, n (%) 6(4%) | 124 (74 %) | 107 (65 %) | 130 (79 %) | 124 (81 %)
Pocet pacientu s télesnou 89 87 92 86 90
hmotnosti > 100 kg
Odpoveéd PASI 75, n (%) 2(2 %) 47 (54 %) | 63 (68%) | 48 (56 %) | 67 (74 %)
Studie psoriazy 2 () @Q
Pocet randomizovanych 410 409 411 A 400
pacientl 1
Odpoveéd PASI 50, n (%) 41 (10 %) | 342 (84 %) *| 367 (89@69 (93 %) | 380 (95 %)
Odpoved PASI 75, n (%) 154 %) | 273 (67 %) ?*| 311 % #1276 (70 %) | 314 (79 %)
Odpoveéd PASI 90, n (%) 3(1%) | 173(42%)*? 209@‘ ) 178 (45 %) | 217 (54 %)
PGA® vyhojeni nebo 18(4 %) | 277 (68 %) * M?g %) *| 241 (61 %) | 279 (70 %)
minimalni [éze, n (%)
Pocet pacientd s télesnou 290 297 'j %89 287 280
hmotnosti < 100 kg (
Odpovéd PASI 75, n (%) | 12 (4 %) 215?&% 225 (78 %) X217 226 (81 %)
Q (76 %)
Pocet pacientu s télesnou 120 @ 12 121 110 119
hmotnosti > 100 kg
Odpoveéd PASI 75, n (%) 33% 55 (49%) | 86(71%) | 59 (54%) | 88 (74 %)

a
b

PGA = Celkové hodnoceni l1¢katem (Physi

obal Assessment)

p < 0,001 pro ustekinumab 45 mg nebo 9ﬁmrovnémi s placebem (PBO).

AN

ve studii psoriazy (ACCEPT) v Tydnu 12

Tabulka 5 Souhrn klinické odpo%ﬁ
v

% Studie psoriazy 3
@ Etanercept 24 Ustekinumab
! davek (50 mg 2 davky (tyden 0 a tyden 4)
dvakrat tydné) 45 mg 90 mg
Pocet randomizov ac1entu 347 209 347
Odpoved PA§P§ 0) 286 (82%) 181 (87%) 320 (92%)*
Odpoved P 5 n (% 197 (57%) 141 (67%)" 256 (74%)*
Odpoved 1 90, n (%) 80 (23%) 76 (36%)* 155 (45%)*
PGA vyhojeni nebo minimalni
1éze, n (%) 170 (49%) 136 (65%)* 245 (711%)?
Pocet pacientt s télesnou
hmotnosti
< 100 kg 251 151 244
Odpoveéd PASI 75, n (%) 154 (61%) 109 (72%) 189 (77%)
Pocet pacientu s télesnou
hmotnosti
> 100 kg 96 58 103
Odpoveéd PASI 75, n (%) 43 (45%) 32 (55%) 67 (65%)

a
b

p < 0,001 pro ustekinumab 45 mg nebo 90 mg ve srovnani s etanerceptem.
p = 0,012 pro ustekinumab 45 mg ve srovnani s etanerceptem.
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Ve studii psoriazy 1 bylo pfetrvani PASI 75 signifikantné lepsi pii kontinudlni 1é¢bé ve srovnani s
vysazenim 1é¢by (p < 0,001). Podobné vysledky byly pozorovany s kazdou davkou ustekinumabu. V
1. roce (tydnu 52) bylo PASI 75 u 89 % pacientt opétn¢ randomizovanych do skupiny s udrzovaci
1écbou a u 63 % pacientil opétné randomizovanych do skupiny s placebem (vysazeni 1écby) (p <
0,001). V 18 mésicich (tydnu 76) bylo PASI 75 u 84 % pacientd opétné randomizovanych do skupiny
s udrzovaci 1écbou a u 19 % pacientli opétné randomizovanych do skupiny s placebem (vysazeni
1é¢by). V 3. roce (tydnu 148) bylo PASI 75 u 82 % pacientli opétné randomizovanych do skupiny s
udrzovaci lécbou. V 5. roce (tydnu 244) bylo PASI 75 u 80 % pacientl znovu randomizovanych do
skupiny s udrzovaci 1é¢bou.

U pacientll opétné randomizovanych do skupiny s placebem, u kterych byla po= 50 % ztraté zlepseni
PASI znovu zahéjena jejich ptivodni 1éba ustekinumabem, bylo béhem 12 t}'ldnﬁ@étovném
zahajeni 1é¢by znovu dosazeno zlepSeni na PASI 75 u 85 % pacienti. \

Ve studii psoriazy 1 bylo v tydnu 2 a v tydnu 12 v kazdé skuping lécené ushAumabem prokazano,
ve srovnani s placebem, vyznamné zlepSeni DLQI od vychoziho stavu. ni se udrzelo do tydne
28. Podobné vyznamné zlepSeni bylo pozorovano ve studii psoriazy 2 yf tyddech 2 a 12, které se
udrzelo do tydne 24. Ve studii psoridzy 1 bylo oproti placebu v kaz8€ sktpiné€ 1éCené ustekinumabem
vyznamné zlepSeni psoriazy nehtti (Nail Psoriasis Severity Index) nych skore fyzické a
mentalni slozky SF-36 a ve svédéni dle Visual Analogue Scale’( . Ve studii psoriazy 2 bylo také
v kazdé skupiné 1é¢ené ustekinumabem, ve srovnani s placeb znamné zlepseni Hospital Anxiety

and Depression Scale (HADS) a Work Limitations Questio® LQ).

Psoriatické artritida (PsA) (dospéli) \ {

Bylo prokazano, ze ustekinumab zlepSuje znémky@'naky, fyzické funkce a se zdravim souvisejici
kvalitu Zivota a redukuje rychlost progrese peri poskozeni kloubll u dospélych pacientii s
aktivni PsA.

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodhocena u 927 pacientii ve dvou randomizovanych,
dvojite zaslepenych, placebem kontrglovanych studiich u pacientt s aktivni PsA (= 5 oteklych kloubt
a = 5 citlivych kloubti), navzdory dni protizanétlivé (NSAID) nebo chorobu modifikujici
antirevmatické 1é¢bé (DMARD). U pacigntt v téchto kstudiich byla zjisténa PsA po dobu nejméné 6
mesict. Byli zafazeni pacient*id}'ml subtypem PsA, vcetné polyartikularni artritidy bez
pfitomnosti revmatoidnich uziku%39 %), spondylitidy s periferni artritidou (28 %), asymetrické
periferni artritidy (21 %), di interfalangealni ucasti (12 %) a mutilujici artritidy (0,5 %). Pres
70 % a 40 % pacientli v klinickych hodnocenich mélo na poc¢atku entezitidu, resp. daktylitidu.
Pacienti randomizova kupiny s ustekinumabem dostali podkozné davku 45 mg nebo 90 mg
ustekinumabu v tyd 4, nebo do skupiny s placebem podanym podkozné v tydnu 0 a 4 a dale
dostavali stejn i) kazdych 12 tydnt (q12w). Ptiblizné 50 % pacienti pokracovalo v uzivani
stabilnich de’w%( < 25 mg/tyden).

Ve studii PSA",(PSUMMIT 1) a studii PsA 2 (PSUMMIT II) bylo 80 %, resp. 86 % pacienti diive
1é¢enych DMARD. Ve studii 1 nebyla povolena pfedchozi 1écba antagonisty TNF-a. Ve studii 2 byla
vétSina pacientl (58 %, n = 180) jiz diive 1é¢ena jednim nebo vice antagonisty TNF-a, pficemz u vice
nez 70 % z nich byla v jakémkoli case trvani studie 1écba antagonistou TNF-a pozastavena na zéklad¢
nedostatecné ucinnosti nebo nesnasenlivosti.

Znamky a priznaky

Lécba ustekinumabem vede k vyznamnému zlepSeni parametrt aktivity onemocnéni ve srovnani

s placebem ve 24. tydnu. Primarnim cilovym parametrem bylo procento pacientt, kteti ve 24. tydnu
dosahli odpovéd odpovidajici American College of Rheumatology (ACR) 20. Kli¢ové vysledky
ucinnosti jsou uvedeny v tabulce 6 nize.
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Tabulka 6 Pocet pacienti, ktef'i dosahli klinické odpovédi ve Studii psoriatické artritidy 1
(PSUMMIT I) a Studii psoriatické artritidy 2 (PSUMMIT II) ve 24. tydnu

Studie psoriatické artritidy 1 Studie psoriatické artritidy 2
PBO 45 mg 90 mg PBO 45 mg 90 mg
Potet 206 205 204 104 103 105
randomizovanych
pacienti
Odpovéd ACR | 47 (23 %) | 87 (42 %)* | 101 (50 %)*| 21 (20 %) | 45 (44 %)* | 46 (44 %)*
20, n (%)
Odpovéd ACR | 18 (9%) | 51 (25%)" | 5T(28%)* | 7(7%) | 18(17%)" | 24 (23 %)*
50, n (%)
Odpovéd' ACR | 5(2%) | 25(12%)" | 29(14%)" | 33 %) | 7 (@s 9 (9 %)°
70, n (%) /z?
Pocet pacientii 146 145 149 80 ‘A 0 81
=3 9% BSA? 2N
Odpovéd PASI | 16 (11 %) | 83 (57 %)" | 93 (62 %)* | 4 (5 %) 41 (51 %)* | 45 (56 %)*
75, n (%) o« N
Odpoved PASI | 4(3%) | 60 (41 %)" | 65 (44 %)° |, @5 24 (30 %)* | 36 (44 %)
90, n (%) N\
Kombinovana
;’,‘Egﬁg JACR | 3G %) | 40(28%) | 62 (42 @I 2(3%) | 24(30%)" | 31 (38 %)
20, n (%) ',
AD
Pocet pacienti 154 153 154 74 74 73
< 100 ke
Odpovéd ACR | 39 (25 %) | 67 (44@» 78 (51%) | 17(23%) | 32(43 %) | 34 (47 %)
20, n (%) A
. . o /.
Pocet paczentgt 105 ”\lv 111 54 58 57
s =3 % BSA A
Odpovéd PASI | 14 (13%) | 64461 %) | 73 (66%) | 4(7%) | 31(53%) | 32 (56 %)
75, n (%) N
Podet pacientit ) 52 50 30 29 31
>100 kg
Odpovéd ACR 5%) | 20038%) | 2346%) | 4(13%) | 1345%) | 12 (39 %)
20,n (%) N
Pocet paciergﬁ‘& 41 40 38 26 22 24
s =3% B%”{
OdpovMASI 2(5%) | 19(48%) | 20 (53 %) 0 10 (45 %) | 13 (54 %)
75, n (%)
& p<0,001
b p<0,05
¢ p=NS
d

Pocet pacient s plochou kiize postizené psoridzou = 3 % BSA ve vychozim stavu

Odpovédi ACR 20, 50 a 70 se nadale zlepSovaly nebo byly zachovany az do 52. tydne (studie PsA 1 a
2) a 100. tydne (studie PSA 1). Ve studii PsA 1 bylo dosazeno odpovédi ACR 20 ve 100. tydnu u

57 % (45 mg) resp. 64 % (90 mg) pacientd. Ve studii PsA 2 bylo dosazeno odpovédi ACR 20 v 52.
tydnu u 47 % (45 mg) resp. 48 % (90 mg) pacientil.

Procento pacienttl, kteti dosahli ve 24. tydnu modifikované odpovédi podle kritérii odpovédi PsA
(PsARC; PsA response criteria), bylo u skupin s ustekinumabem také vyznamné vyssi v porovnani s
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placebem. Odpovédi PsARC byly udrzeny az do 52. a 100. tydne. Ve skuping pacienti s dominujici
symptomatologii spondylitidy s periferni artritidou a lécenych ustekinumabem doslo ve 24. tydnu ke
zlepseni skore Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) 0 50 % a 70 % v
porovnani s placebem.

Odpoveédi pozorované u skupin 1écenych ustekinumabem byly podobné u pacientli uzivajicich
soucasné¢ MTX a pacientll, ktefi neuzivali sou¢asné MTX, a byly udrZeny az do 52. a 100. tydne. U
pacienttl diive léCenych antagonisty TNF-a, ktefi dostavali ustekinumab, bylo dosazeno vétsi
odpovédi ve 24. tydnu, nez u pacientii uzivajicich placebo (odpovéd’ ACR-20 v tydnu 24 u davky 45
mg a 90 mg byla 37 %, resp. 34 %, ve srovnani s placebem 15 %, p <0,05), a odpovédi byly udrzeny
az do 52. tydne.

U pacientt s entezitidou a daktylitidou ve vychozim stavu bylo ve studii PsA1 p@/{mo vyznamné
zlepSeni skore entezitidy a daktylitidy ve 24. tydnu ve skupiné s ustekinumab rovnani s
placebem. Ve studii PsA 2 bylo vyznamné zlepSeni skore entezitidy a numerickd zlepSeni (statisticky
nevyznamné) skore daktylitidy pozorované ve 24. tydnu ve skupiné s usteki abem 90 mg ve
srovnani s placebem. Zlepseni skore entezitidy a daktylitidy bylo udrzen do 52. a 100. tydne.

RTG odpoved ‘&
Strukturalni poskozeni jak rukou tak nohou bylo vyjadieno jako zpténa=<€elkového skore podle Van der
Heijde - Sharp (vdH - S skére) upraveného pro PsA ptiddnim df: %h interfalangealnich kloubt
rukou, ve srovnani s vychozim stavem. Byla provedena pre-sp€8ifikovana integrovana analyza
kombinujici data od 927 pacientli v obou studiich PsA 1 a numab prokazal statisticky
vyznamné snizeni rychlosti progrese strukturalniho posk porovnani s placebem, méteno
pomoci zmény od vychoziho stavu do 24. tydne v celkovem modifikovaném skore vdH — S (prameér +
SD skore byl 0,97 = 3,85 ve skupiné s placebem ve Sgovnani s 0,40 + 2,11 a 0,39 = 2,40 u skupiny
ustekinumabu 45 mg (p < 0,05) resp. 90 mg (p <0 . Tento efekt byl dan studii PsA 1. Uéinek byl
povazovan za prokazany bez ohledu na soucasnguPbiyani MTX a byl udrZzovan az do 52. tydne
(integrovana analyza) a 100. tydne (studie PsA

U pacienti 1é¢enych ustekinumabem ve 24. tydnu prokazano signifikantni zlepSeni fyzickych
funkci pfi hodnoceni pomoci dotaznﬂ\i ex funkéni disability-DI (HAQ-DI; Disability Index of the
Health Assessment Questionnaire). iI pacienti, ktefi dosahli klinicky vyznamného zlepseni = 0,3

Fyzické funkce a kvalita Zivota souvisejici s&zvim

v HAQ-DI skore od vychozi hodfioty, b¥lo také vyznamné vyssi ve skupinach s ustekinumabem ve
srovnani s placebem. Zlepseni ¢ HAQ-DI od vychozi hodnoty bylo udrzeno az do 52. tydne a 100.
tydne. @

Vﬁkére DLQI ve skupinach s ustekinumabem v porovnani s placebem ve
oslo k vyraznému zlepseni skore funkéniho hodnoceni 1é¢by chronického
onemocnéni - inav: CIT-F; Functional Assessment of Chronic lllness Therapy-Fatigue) ve
skupinach s usfele! em ve srovnani s placebem ve 24. tydnu. Podil pacientd, kteti dosahli
klinicky vy cho zlepseni tinavy (4 body FACIT -F) bylo také vyznamné vyssi ve skupinach s
ustekinumal v porovnani s placebem. Zlepseni skore FACIT bylo udrzeno az do 52. tydne.

Doslo k vyraznému zl
24. tydnu.Ve studii P

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky udélila odklad povinnosti piedlozit vysledky studii
s ustekinumabem u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace s juvenilni idiopatickou artritidou
(viz bod 4.2 pro informace pouziti v pediatrické populaci).

Plakova psoridaza u pediatrické populace
Bylo prokazano, ze ustekinumab zlepSuje znamky a piiznaky a kvalitu zivota souvisejici se zdravim

u pediatrickych pacientt s plakovou psoridzou ve véku 6 let a starSich.

Dospivajici pacienti (12 az 17 let)
Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena ve fazi 3 multicentrické randomizované dvojité
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zaslepené, placebem kontrolované klinické studii (CADMUS) u 110 pediatrickych pacientl ve véku
od 12 do 17 let se stiedné tézkou az t€zkou plakovou psoriazou. Pacienti byli randomizovani

a dostavali bud’ placebo (n = 37) nebo doporuc¢enou davku ustekinumabu (viz bod 4.2; n = 36) nebo
polovinu z doporu¢ené davky ustekinumabu (n = 37) ve form¢ podkozni injekce v tydnu 0 a 4

s naslednou davkou kazdych 12 tydnt (q12w). Ve 12. tydnu byli pacienti pfevedeni z placeba na
ustekinumab.

Do studie byli zatazeni pacienti s PASI > 12, PGA > 3 a BSA alespon 10 %, ktefi byli kandidaty pro
systémovou lécbu nebo fototerapii. Ptiblizné 60 % pacientl melo pfedchozi konvenéni systémovou
terapii nebo fototerapii. Ptiblizné 11 % pacientti mélo pfedchozi biologickou 1é¢bu.

Primérnim cilovym parametrem ucinnosti byl podil pacientt, ktefi ve 12. tydnu dosahli PGA cisté (0)
nebo minimalni (1). Sekundarni cilové parametry zahrnovaly PASI 75, PASI 90 z@ oproti vychozi
hodnot& v Children’s Dermatology Life Quality Index (CDLQI), zm&nu oprotd yichezi hodnoté

v celkovém méfitku skore v PedsQL(Paediatric Quality do Life Inventory) v dnu. Subjekty
1é¢ené ustekinumabem dosahly ve 12. tydnu signifikantni zlepSeni psoriazy. ality Zivota souvisejici
se zdravim ve srovnani s placebem (tabulka 7).

Utinnost hodnoceného piipravku byla sledovana po prvnim podéni sbsh pacientl po dobu 52

tydnt. Podil pacientd se skore PGA ¢istym (0) nebo minimalnim %dil pacientu, kteti dosahli
PASI 75 ukézal rozdil mezi skupinou Ié&enou ustekinumabem & em pfi prvni navstéve ve 4.
tydnu s dosazenim maxima ve 12. tydnu (tabulka 6). Zlepseni PASI, CDLQI a PedsQL bylo
udrzeno do 52. tydne (tabulka 7).

Tabulka 7: Souhrn primérnich a sekunddrnich gilmkl parametrii v tydnu 12 a 52

Studie psoridzy u pediatrické populace (CADMUS) (vék 12 — 17)

fiYden 12 Tyden 52
Placeb@ Doporucena davka Doporucena davka
ustekinumabu ustekinumabu
. N (&V n (%) n (%)
Randomizovani pacienti .JAy 36 35
PGA N\
PGA ¢isté (0) nebo )(5,4 %) 25 (69,4 %)* 20 (57,1 %)
minimalni (1) \i—
PGA ¢isté (0) ) 1(2,7 %) 17 (47,2 %)* 13 (37,1 %)
PASI - s
PASI 75 fb 4 (10,8 %) 29 (80,6 %)* 28 (80,0 %)
PASI 90 . 2 (5,4 %) 22 (61,1 %)* 23 (65,7 %)
PASI 100 3 ;N 12,7 %) 14 (38,9 %)* 13 (37,1 %)
CDLQI ~
CDLQI 0 n&g 1" | 6 (16,2 %) | 18(50,0%)F | 20(57,1%)
PedsQL
Zmeéna oproti vychozi 3,35 (10,04) 8,03 (10,44)° 7,26 (10,92)
hodnoté
Primér (SD)*
& p<0,001

CDLQI: CDLQI je dermatologicka pomucka k posouzeni vlivu koznich potizi na kvalitu Zivota souvisejici se zdravim
u pediatrické populace. CDLQI 0 nebo 1 znamena Zzadny G¢inek na kvalitu zivota ditéte.
C —
p=0,002
PedsQL: PedsQL je obecna metoda vyuzivana ke stanoveni kvality zivota u déti a dospivajicich. Pro skupiny s placebem
ve 12. tydnu n = 36.
¢ p=0,028
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V placebem kontrolovaném obdobi béhem 12 tydnti byla ti¢innost u obou hodnocenych skupin

s doporucenou davkou a polovi¢ni doporuc¢enou davkou v primarnim cilovém parametru (69,4 a

67,6 % resp.) obecné srovnatelnd, 1 kdyz existuje diikaz o odpovédi na davku pro vyssi Groven kritérii
ucinnosti (napt. PGA cisté (0), PASI 90). Po 12. tydnu byla Gi€¢innost obecné vyssi a lepsi udrzovana
ve skupiné s doporuc¢enou davkou oproti skupiné s polovi¢ni doporuc¢enou davkou, ve které byl Castéji
pozorovan mirny pokles uc¢innosti ke konci kazdého 12 tydenniho davkovaciho intervalu.
Bezpecnostni profil doporu¢enych davek a poloviénich z doporucenych davek byl srovnatelny.

Déti (6 az 11 let)

Utinnost ustekinumabu byla hodnocena u 44 pediatrickych pacientii ve véku 6 az 11 let se stiedng
z&vaznou az zavaznou plakovou psoridzou v oteviené, jednoramenné, multicentrické studii faze 3
(CADMUS Jr.). Pacienti byli 1é¢eni doporucenou davkou ustekinumabu (viz bod 4.2; n = 44) podanou
podkozni injekei v nultém a 4. tydnu s naslednymi aplikacemi kazdych 12 tydnti. Q

Do studie byli zatazeni pacienti s PASI > 12, PGA > 3 a BSA alespon 10 %, @yli kandidaty na
systémovou lécbu nebo fototerapii. Ptiblizné€ 43 % pacientl byla predtim v, ena konvencni
systémové 1é¢be nebo fototerapii. Priblizné 5 % pacientt bylo predtim V)®eno biologickym

léciviim. {
Primarnim cilovym parametrem byl podil pacientt, ktefi ve 12. ty &se’thli skore PGA cisté (0)

nebo minimalni (1). Sekundérni cilové parametry zahrnovaly , PASI 90 a zménu vychozich
hodnot Children’s Dermatology Life Quality Index (CDLQI) *tydnu. Ve 12. tydnu vykazovaly

subjekty lécené ustekinumabem klinicky vyznamna zlepSeni y a se zdravim souvisejici kvality
zivota (tabulka 8).

V3ichni pacienti byli sledovani z hlediska u¢innostipg dobu az 52 tydnti po prvnim podani
hodnoceného 1éc¢iva. Podil pacientt, ktefi méli ve nu skére PGA ¢isté (0) nebo minimalni (1),
byl 77,3 %. Uginnost (definovana jako PGA 0 ) byla pozorovana jiz pfi prvni navstéve po
zatazeni ve 4. tydnu, pficemz podil subjektt, ktefe flosahly skore PGA 0 nebo 1, se do 16. tydne zvysil
a poté zustal do 52. tydne relativné stabilni.@;eni PGA, PASI a CDLQI byla do 52. tydne
uchovéana (tabulka 8).

S
Tabulka 8 Souhrn primarnich &;%%irnich cilovych parametri ve 12. a 52. tydnu

Studie psoriazy u pediatrické populace (CADMUS Jr.) (vék 6-11)
\k_ 7 12. tyden 52. tyden
@ Doporucena davka Doporucena davka
ustekinumabu ustekinumabu
A n (%) n (%)

Zatazeni pacienti "b 44 41
PGA AR
PGA ¢isté (0 &b\mmlmalm @8 34 (77,3 %) 31 (75,6 %)
PGA disté 17 (38,6 %) 23 (56,1 %)
PASI
PASI 75 37 (84,1 %) 36 (87,8 %)
PASI 90 28 (63,6 %) 29 (70,7 %)
PASI 100 15 (34,1 %) 22 (53,7 %)
CDLQF
Pacienti s vychozi CDLQI > 1 (n=39) (n=36)
CDLQI 0 nebo 1 24 (61,5 %) 21 (58,3 %)

2 CDLQI: CDLQI je dermatologicka pomicka k posouzeni vlivu postizeni kiize na kvalitu Zivota souvisejici se zdravim

u pediatrické populace. CDLQI 0 nebo 1 znamena Zzadny G¢inek na kvalitu zivota ditéte.
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Crohnova choroba

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena ve tfech randomizovanych, dvojité zaslepenych,
placebem kontrolovanych multicentrickych studiich u dospé€lych pacientli se stfedné t€zkou az tézkou
aktivni Crohnovou chorobou (skore Crohn’s Disease Activity Index [CDAI] = 220 a < 450).

Klinicky vyvojovy program sestaval ze dvou 8 tydennich intravendznich indukénich studii (UNITI-1 a
UNITI-2), nasledovanych 44 tydenni subkutanni, randomizovanou udrzovaci studii s vysazenim 1éku
(IM-UNITI), predstavujici 52 tydnt 1écby.

Indukéni studie zahrnuly 1 409 (UNITI-1, n = 769; UNITI-2 n = 640) pacientti. Primarnim cilovym
parametrem u obou induk¢nich studii byl podil subjektd v klinické odpovédi (definovana jako snizeni
skére CDAI 0 > 100 bodi) v 6. tydnu. Udaje o G¢innosti byly v obou studiich shromazd’ovany

a analyzovany po dobu 8 tydnil. Byly povoleny soucasné davky peroralnich korti@oidﬁ,
imunomodulétorii, aminosalicylatd a antibiotik, pfi¢emz 75 % pacientl nadale) alo nejméné
jeden z téchto 1ékt. V obou studiich byli pacienti randomizovani do skupin l'vgb‘a v nultém tydnu
jednorazovym intraven6znim podanim bud’ doporucené odstupniované dav iblizn¢ 6 mg/kg (viz
bod 4.2 souhrnu udajii o ptipravku Qoyvolma 130 mg koncentrat pro inf@roztok), fixni davky 130
mg ustekinumabu nebo placeba.

U pacientt ve studii UNITI-1 selhala pfedchozi 1écba antagonis’to -a nebo ji nesnaseli. U
priblizné 48 % pacientl selhala 1 predchozi 1écba antagonistou au 52 % selhaly 2 nebo 3
piedchozi terapie antagonistou TNF-a. V této studii vykazalo %00 pacientll nedostatecnou pocatecni
odpovéd’ (primarni nonrespondéii), 69,4 % pacientti odpom Sale odpovéd vymizela (sekundarni
nonrespondétii) a 36,4 % pacientl terapii antagonistou T etolerovalo.

U pacientd ve studii UNITI-2 selhala nejméné jedna} hgvenéni 1éCba, vcetné kortikosteroidi nebo
imunomodulatortl, pfi¢emz tito pacienti nebyli doﬁ% eni antagonistouTNF-a (68,6 %), nebo terapii
antagonistou TNF-a dostali, ale ta u nich nesell@ 1,4 %).

V obou studiich UNITI-1 a UNITI-2 byl v p@nz’mi s placebem ve skupiné 1écené ustekinumabem
vyznamneé vetsi podil pacientd v klinické odpoveédi a remisi (tabulka 9). Klinicka odpoved’ a remise
byly u pacienti 1é¢enych ustekinumqba%znamné jiz ve 3. tydnu a do 8. tydne se dale zlepSovaly.
V téchto indukénich studiich byla v ag ani se skupinou lécenou davkou 130 mg ucinnost
odstupiiovanych davek vyssi a 1épe %telné a proto je odstupiiované davkovani doporuc¢enou

intravenozni indukéni dévkou%

Tabulka 9: Indukce klinig@povédi a remise ve studiich UNITI-1 a UNITI 2

~ UNITI-1 * UNITI-2 **
/b Placebo Doporucena Placebo Doporucena
n=247 davka n=209 davka
‘\Q ustekinumabu ustekinumabu
Il ¢ n=249 n=209
Klinicka %}. tyden 18(7,3%) | 52(20,9%)* |41 (19,6%) | 84 (40,2 %)*
Klinicka odpo¥&d’ (100 bodi), 53(21,5%) | 84(33,7%)° |60 (28,7 %) | 116 (55,5 %)*
6. tyden
Klinicka odpovéd’ (100 bodi), 50 (20,2 %) | 94 (37,8 %)* |67 (32,1%) | 121 (57,9 %)
8. tyden
70 bodova odpoved, 3. tyden 67 (27,1 %) | 101 (40,6 %)* |66 (31,6 %) | 106 (50,7 %)*
70 bodova odpoved, 6. tyden 75 (30,4 %) | 109 (43.8 %)" |81 (38,8 %) | 135 (64,6 %)

Klinicka remise je definovana jako skore CDAI < 150; klinicka odpovéd’ je definovana jako pokles skore CDAI o nejméné
100 bodti nebo setrvani v klinické remisi

70 bodova odpovéd’ je definovana jako pokles skore CDAI o nejméné 70 bodd

*  Selhani antagonisti TNF-a

** Selhani konvenéni terapie

2 p<0,001

b p<0,01
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Udrzovaci studie (IM-UNITI) hodnotila 388 pacientt, ktefi ve studiich UNITI-1 a UNITI-2 v 8. tydnu
po indukei ustekinumabem dosahli 100 bodové klinické odpovédi. Pacienti byli randomizovani do
skupiny 1é¢ené subkutannim udrzovacim rezimem bud’ davkou 90 mg ustekinumabu kazdych 8 tydnt,
nebo davkou 90 mg ustekinumabu kazdych 12 tydni, nebo placebem po dobu 44 tydnti (ohledné
doporuceného udrzovaciho davkovani viz bod 4.2).

V porovnani se skupinou 1é¢enou placebem si ve 44. tydnu klinickou remisi a odpoveéd’ udrzel
vyznamn¢ vyssi podil pacientil ve skupinach 1écenych ustekinumabem (viz tabulka 10).

Tabulka 10:  UdrZeni klinické odpovédi a remise ve studii IM-UNITI (44. tyden; 52 tydni po
zahdijeni indukéni davkou)

Placebo* 90 mg \ 90 mg
n=1317 ustekinumi \ ustekinumabu
kazdyc kazdych
8 ty 12 tydni
n = 1297
Klinické remise 36 % {‘V‘ 49 %
Klinicka odpovéd 44 % Kﬁ) %> 58 %"
Klinick4 remise bez kortikosteroidii 30 % *\‘O 47 % 43 %
Klinicka remise u pacientii: (N?,\
v remisi na zacatku udrzovaci 1écby 46 % (3 ), 767 % (52/78)* 56 % (44/78)
ktefi vstoupili ze studie CRD3002* 44 % @ 63 % (45/72)° 57 % (41/72)
ktefi dosud nebyli léeni 49%2%1) 65 % (34/52° | 57 % (30/53)
antagonistouTNF-a
ktefi vstoupili ze studic CRD3001Y 4269 (16/61) | 41% (23/56) | 39 % (22/57)

100 bodt nebo setrvani v klinické remisi

*

Klinicka remise je definovana jako skore CDAI < 15% odpoveéd’ je definovana jako pokles skore CDAI o nejméné

Placebova skupina byla sloZzena z pamentu ktefi odpgvedeEli na 16cbu ustekinumabem a na zac¢atku udrzovaci 1é¢by byli

randomizovani do skupiny 1é¢ené placeb:

Pacienti, ktefi na zac¢atku udrzovaci 1é¢by %11 ve 100 bodové klinické odpovédi na ustekinumab
Pacienti, u kterych selhala konvenéni 183 li vSak lécba antagonistou TNF-o

Pacienti, ktefi byli vii¢i antagonistim Tl&refrakterm/mtolerantm

p<0,01

p < 0,05 %

nominalné vyznamny (p <0, OS@

Ve studii IM-UNITTI si 2 29 pacientt pti 1é¢b¢ kazdych 12 tydnii neudrzelo odpovéd na
ustekinumab a bylo j Jl oleno upravit davkovani ustekinumabu na podavani kazdych 8 tydnda.
Ztrata 1é¢ebné odpo la definovana jako skore indexu aktivity Crohnovy choroby (CDAI) = 220
bodii a Zvyserut Q(ore o = 100 bodi ve srovnani s hodnotami ve vychozim stavu. U téchto
pacientd byl Q dnu po upraveé davkovani dosazeno klinické remise u 41,4 % pacientti.

o o & w4t —r

Pacienti, kteti W8. tydnu induk¢nich studii UNITI-1 a UNITI-2 na indukci ustekinumabem klinicky
neodpoveédeli (476 pacientl), byli zafazeni do nerandomizované ¢asti udrzovaci studie (IM-UNITI)
a dostavali v tu dobu 90 mg ustekinumabu subkutanni injekci. O osm tydnil pozdeji dosahlo 50,5 %
pacientt klinické odpovédi a nadale dostavalo kazdych 8 tydnti udrzovaci davku; z téchto pacientt,
kteti pokraCovali na udrzovaci davce, si ve 44. tydnu vétSina odpoveéd udrzela (68,1 %) a doséhla
remise (50,2 %), a to v podilech, které byly podobné podiliim u pacienti, kteti na indukci
ustekinumabem na zacatku odpovedeéli.

Ze 131 pacientt, ktefi odpovédéli na indukei ustekinumabem a kteti na zacatku udrzovaci studie byli
randomizovani do skupiny 1é¢ené placebem, u 51 pacientd nasledné doslo ke ztraté odpovédi a
dostavalo kazdych 8 tydnt 90 mg ustekinumabu subkutanné. VEtsina pacientt, u kterych doslo ke
ztrat€ odpovedi a ktefi znovu zacali pouzivat ustekinumab, tak uc€inila do 24 tydnt po indukéni infuzi.
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Z téchto 51 pacientll dosahlo 70,6 % pacient klinické odpovédi a 39,2 % pacienti dosahlo klinické
remise za 16 tydnti po podani prvni subkutanni davky ustekinumabu.

Pacienti, kteti ve studii IM-UNITI dokoncili 44. tyden, byli zptisobili pokracovat v 1€¢bé v
prodlouZzeni studie. Mezi 567 pacienty, ktefi vstoupili do prodlouzeni studie a byli v ném l1éceni
ustekinumabem, byly klinické remise a odpovéd’ obecn¢ udrzovany do 252. tydne jak u pacientt, u
kterych selhaly terapie antagonistou TNF, tak u pacientt, u kterych selhaly konvencni terapie.

U pacientd s Crohnovou chorobou nebyla v tomto prodlouzeni studie s [éCbou trvajici az 5 let
identifikovana zadna nova bezpecnostni rizika.

Endoskopie

U 252 pacientti s vhodnou vychozi endoskopickou aktivitou nemoci byl v podstudii hednocen
endoskopicky vzhled sliznice. Primarnim cilovym parametrem byla zména vy$ skore
Simplified Endoscopic Disease Severity Score for Crohn’s Disease (SES-CD e slozené skore
sledujici 5 ileo-kolonickych segmentii na ptitomnost/velikost viedi, podil slizi¢niho povrchu
potazeného viedy, podil slizni¢niho povrchu postizeného jakoukoli jino i a pfitomnost/typ

zuzeni/striktur. V 8. tydnu, po jednorazové intravendzni indukéni davce), zména skore SES-CD
vetsi ve skuping€ 1é¢ené ustekinumabem (n = 155, prumér zmény = % ez ve skuping 1écené

placebem (n = 97, primér zmény = -0,7, p = 0,012). %
.
Odpoveéd pacientii s pistélemi \
V podskupiné pacientl s odtékajicimi piStélemi pti vstupu (8,8 %; n = 26), dosahlo za
44 tydnt 12/15 (80 %) ustekinumabem léCenych pacient( ¢di pistéle (definovéna jako = 50 %

snizeni poctu odtékajicich pistéli oproti vychozim h{)dno Am z indukéni studie) v porovnani s 5/11
(45,5 %) pacienty exponovanymi placebu.

Kvalita Zivota souvisejici se zdravim Q

Kwvalita zivota souvisejici se zdravim byla hod a pomoci dotaznikd Inflammatory Bowel
Disease Questionnaire (IBDQ) a SF-36. V Q&m vykazali v porovnani s placebem pacienti lé¢eni
ustekinumabem statisticky vyznamné yy$si a Rlinicky smysluplné zlepseni celkového skore IBDQ

a mentalni slozky souhrnného skoére ental Component Summary Score) v obou studiich
UNITI-1 a UNITI-2, a yzické slozkey;, &g‘ ného skoreSF-36 (Physical Component Summary Score)
ve studii UNITI-2. Tato zlepSeni se %jljldii IM- UNITI do 44. tydne v porovnani s placebem obecné
udrzela Iépe u pacientl léCenych fustekitumabem. ZlepSeni kvality Zivota souvisejici se zdravim bylo
obecné udrzovano po dobu pr zeni studie do 252. tydne.

Ulcerdzni kolitida 5

Bezpecnost a ﬁéinno:@dnumabu byly hodnoceny ve dvou randomizovanych, dvojité¢ zaslepenych,

placebem kontrojo h multicentrickych studiich u dospé€lych pacientt se stiedné t€zkou az tézkou
aktivni ulceréaﬂw u (Mayo skore 6 az 12; endoskopické subskore = 2). Program klinického
vyvoje sesta jedné intravenozni induk¢éni studie (oznacované jako UNIFI-I) s 1é¢bou trvajici az
16 tydni, nask€dované 44tydenni subkutanni randomizovanou udrzovaci studii s vysazenim 1éku
(oznacovanou jako UNIFI-M) predstavujici nejméné 52 tydnt 1éCby.

Vysledky ucinnosti ze studii UNIFI-I a UNIFI-M byly zaloZeny na centralnim hodnoceni endoskopii.

Studie UNIFI-I zahrnovala 961 pacientl. Primarnim cilovym parametrem hodnoceni v indukéni studii
byl podil subjektti v klinické remisi v 8. tydnu. Pacienti byli randomizovani do skupin, kde byla

v nultém tydnu podana jedna intravendzni davka bud’ doporucené odstupiiované davky piiblizné

6 mg/kg (viz tabulka 1, bod 4.2), nebo fixni davky 130 mg ustekinumabu, nebo placeba.

Soucasné davky peroralnich kortikosteroidd, imunomodulatorti a aminosalicylati byly povoleny,
pficemz 90 % pacientli nadale dostavalo nejméné jednu z t€chto medikaci. U zafazenych pacientti
musela selhat konvencni 1éc¢ba (kortikosteroidy nebo imunomodulatory) nebo nejméné jedna
biologicka 1écba (antagonista TNFa a/nebo vedolizumab). U 49 % pacientt selhala konvencni 1éCba,
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nikoli v§ak biologicka 1é¢ba (z nich 94 % dosud nebylo 1é¢eno biologickou 1écbou). U 51 % pacienti
biologicka 1écba selhala nebo nebyla snasena. U pfiblizné 50 % pacientil selhala nejméné 1 piedchozi
1é¢ba zaloZena na antagonistech TNFa (48 % z nich byli primarni nonrespondéti) a u 17 % selhala
nejméné 1 1éCba zaloZena na antagonistech TNFa a vedolizumabu.

Ve studii UNIFI-I byl v 8. tydnu signifikantn¢ vétsi podil pacienti v klinické remisi ve skupiné 1é¢ené
ustekinumabem v porovnani s placebem (tabulka 11). Jiz ve 2. tydnu, pfi prvni navstéveé planované ve
studii a pii kazdé dalsi nasledné navstéve, vyssi podil pacienti 1é¢enych ustekinumabem nemél zadné
rektalni krvaceni nebo dosahl normalni frekvence stolice v porovnani s pacienty lécenymi placebem.
Vyznamné rozdily v parcialnim Mayo skore a symptomatické remisi byly mezi ustekinumabem a
placebem pozorovany jiz ve 2. tydnu.

Utinnost byla ohledné zvolenych cilovym parametrem hodnoceni vyssi ve skupir@stupﬁovanymi
davkami (6 mg/kg) v porovnani se skupinou s davkou 130 mg, a proto je odstipa ¢ davkovani

doporucenou intravenozni indukéni davkou. :
Tabulka 11: Souhrn kli¢ovych vysledki ¢innosti ve studii UNIFI-I 8 tyden)
Placeﬂ" Doporucena davka
n 241 ustekinumabu®
Ca n =322
Klinicka remise* :\§ 0 16 %"
U pacientll, u kterych selhala konvenéni 1écba, 15/158) 19 % (29/156)°
nikoli 1¢é¢ba biologicka N ’
U pacienttl, u kterych selhala biologicka 1étba A % (2/161) 13 % (21/166)°
U pacient(, u kterych selhalo jak TNF, tak 'y N o o c
vedolizumab N 0 % (0/47) 10 % (6/58)
Klinickd odpoved?® N 31 % 62 %"
U pacientt, u kterych selhala konvenéni lé7®,\ o o b
nikoli 16¢ba biologicka 35% (56/158) | 67% (104/156)
U pacienti, u kterych selhala biologick#lécba* 27 % (44/161) 57 % (95/166)°
. o , . 19
U pac‘lentu, u kterych selhalo ja , tak 28 % (13/47) 52 % (30/58)°
vedolizumab R
Slizni¢ni hojeni’ ‘AN 14 % 27 %"
U pacientt, u kterych selhal kom@‘léni 1éCba, o o c
kol 162ba biologickd \% 21 % (33/158) 33 % (52/156)
U pacient(, u kterych selfigla‘biologicka 1écba 7% (11/161) 21 % (35/166)"
Symptomatické remise* \V 23 % 45 %"
Ko'mb’inovana symptontaticka remise a slizniéni 8 % 21 94
hojeni m
" Infuzni davka us %u pomoci davkovaciho rezimu zalozeného na télesné hmotnosti specifikovana v tabulce 1.
*  Klinicka re Si

te
i ovana jako Mayo skore < 2 body, bez individualniho podskére > 1.
; D

Klinické o (ﬁl definovana jako pokles Mayo skore o > 30 % a > 3 body oproti vychozi hodnoté, bud’ s poklesem
podskoregek o krvaceni > 1 oproti vychozi hodnoté, nebo s podskore rektalniho krvaceni 0 nebo 1.
Antagonista{I NFa a/nebo vedolizumab.

He

Slizni¢ni hojeni je definovano jako Mayo endoskopické podskore 0 nebo 1.

b

Symptomaticka remise je definovana jako Mayo podskore frekvence stolice 0 nebo 1 a podskoére rektalniho krvaceni
0.
Kombinovana symptomaticka remise a slizni¢ni hojeni je definovana jako podskore frekvence stolice 0 nebo 1,
podskore rektalniho krvaceni 0 a endoskopické podskoére 0 nebo 1.
a

p <0,001
Nominélné vyznamné (p < 0,001)

4

Nominalné vyznamné (p < 0,05)

Studie UNIFI-M hodnotila 523 pacientt, ktefi ve studii UNIFI-I dosahli klinické odpovédi po
jednorazovém intravendznim podani ustekinumabu. Pacienti byli randomizovani do skupin, kterym se
po dobu 44 tydnii podaval subkutanni udrzovaci rezim bud’ s davkou 90 mg ustekinumabu kazdych

8 tydnd, nebo s davkou 90 mg ustekinumabu kazdych 12 tydnd nebo placebo (ohledné doporuc¢eného
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udrzovaciho davkovani viz bod 4.2 souhrnu udaji o pfipravku Qoyvolma injekéni roztok (injek¢ni
lahvicka) a injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce nebo souhrnu tdaji o ptipravku Qoyvolma

injekéni roztok v predplnéném peru).

Ve 44. tydnu byly v klinické remisi v porovnani se skupinou 1é¢enou placebem vyznamné vétsi podily
pacientl z obou skupin l1é¢enych ustekinumabem (viz tabulka 12).

Tabulka 12:
od zahdijeni indukéni davky)

Souhrn kli¢ovych parametri ucinnosti ve studii UNIFI-M (44. tyden; 52 tydni

Placebo* 90 mg 90 mg
n=175 ustekinumabu | ustekinumabu
kazdych 8 kazdych 12
tydni Q\ tydni
n=1 n=172
Klinické remise** 24 % 44 ‘V% 38 %"

U pacientt, u kterych selhala konvenéni
1éCba, nikoli 1é¢ba biologicka

31 % (27/87)

48 Wsyi

49 % (50/102)°

U pacientt, u kterych selhala biologicka
1écba*

17 % (15/88)

23 % (16/70)*

U pacientt, u kterych selhalo jak TNF,
tak vedolizumab

15 % (4/27)e

&

N4
% (36/91)°
¢§

23 % (5/22)

=
@3 % (T/21)¢

slizni¢ni hojeni*

UdrZeni klinické odpovédi do 44. tydne® 45 % 71%° 68 %°
U pacientt, u kterych selhala konven¢ni o A o c o c
1é2ba, nikoli 1écba biologicka o1 A’%@7 78 % (66/83)° | 77 % (78/102)
gé%?lentu, u kterych selhala biologicka W % (3%/38) 65 % (59/91)° 56 % (39 /70)d
U pacientt, u kterych selhalo jak TNF, > o . o .
tak vedolizamab 7 (11/27) 67 % (14/21) 50 % (11/22)
Slizni¢ni hojeni’ 29 % 51 %*° 44 %"
Udrzeni klinické remise do 44. tydne* 38 % (17/45) 58 % (22/38) 65 % (26/40)°
Klinick4 remise bez kortikosteroidu €y N 23 % 42 %* 38 %"
Dlouhotrvajici remise' .A/ 35 % 57 %" 48 %1
Symptomatickd remise* ’4\\ 45 % 68 %°¢ 62 %
28 % 48 %° 41 %1

Kombinovana symptomaticka rimiseE

*  Po odpovédi na i.v. ustekinu
sksk

Antagonista TNF-a a/n edolizumab.
Slizni¢ni hojet‘v’ jed
£ NSNERT
Udrzeni klm):
udrzovaci 1é¢by.

kortikosterotdy.

¢astecna remise dle Mayo pfi posledni navstéve (44. tyden).
i Symptomaticka remise je definovana jako Mayo podskore frekvence stolice 0 nebo 1 a podskdre rektalniho krvaceni

0.

‘ Klinicka remise je definové ayo skore <2 body, bez individualniho podskore > 1.
¥ Klinicka odpoved je deﬁ&a jako pokles Mayo skore o > 30 % a > 3 body oproti vychozi hodnoté, bud’ s poklesem
podskore rektalniho k@l = 1 oproti vychozi hodnoté, nebo s podskore rektalniho krvaceni 0 nebo 1.

novano jako Mayo endoskopické podskére 0 nebo 1.
¢ do 44. tydne je definovano jako pacienti v klinické remisi do 44. tydne z pacienti v klinické

remisi na zag
Klinické%e bez kortikosteroidil je definovana jako pacienti v klinické remisi, ktefi ve 44. tydnu nedostavaji

Dlouhotrvajici remise je definovana jako ¢aste¢na remise dle Mayo pti > 80 % vSech navstév pied 44. tydnem a

*  Kombinovana symptomatickd remise a slizni¢ni hojeni je definovana jako podskore frekvence stolice 0 nebo 1,
podskore rektalniho krvaceni 0 a endoskopické podskére 0 nebo 1.

p <0,001
p <0,05
Nominalné vyznamné (p < 0,001)

)

o

Nominaln¢ vyznamné (p < 0,05)
Statisticky nevyznamné
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Ptinosné ucinky ustekinumabu na klinickou odpovéd,, slizni¢ni hojeni a klinickou remisi byly
pozorovany v induk¢ni fazi i v udrzovaci fazi jak u pacienti, u kterych selhala konven¢ni 1écba, nikoli
1é¢ba biologicka, 1 u pacientil, u kterych selhala nejméné jedna piedchozi 1é¢ba antagonistou TNFa,
vcetné pacientll s primarni nepfitomnosti odpoveédi na 1é€bu antagonistou TNFa. Pfinosné t€inky byly
rovnéz pozorovany v indukéni fazi u pacientt, u kterych selhala nejméné jedna predchozi 1é¢ba
antagonistou TNFa a vedolizumabem, pocet pacientl v této podskupiné byl vSak piilis nizky k tomu,
aby bylo mozno uéinit definitivni zavéry o pfinosném ucinku u této skupiny béhem udrzovaci faze.

Respondéri na indukci ustekinumabem v 16. tydnu

Pacienti 1é¢eni ustekinumabem, u kterych ve studii UNIFI-I v 8. tydnu nebyla pfitomna odpovéd’,
dostali v 8. tydnu 90 mg ustekinumabu s.c. (36 % pacientl). Z nich bylo 9 % pacientd, ktefi byli na
zacatku randomizovani do skupiny s doporucenou indukéni davkou, a ktefi v 16. tydnu dosahli
klinické remise, a 58 % pacientti dosahlo v 16. tydnu klinické odpoveédi. Q

Pacienti, u kterych ve studii UNIFI-I nebyla v 8. tydnu pfitomna klinicka odp a indukci
ustekinumabem, ale u kterych byla odpoveéd’ pritomna v 16. tydnu (157 pacientll), vstoupili do
nerandomizované ¢asti studie UNIFI-M a nadale dostavali udrzovaci davktinkazdych 8 tydnt; z téchto
pacientl si ve 44 tydnu vétSina (62 %) odpoveéd udrzela a 30 % pacie hlo remise.

X

Prodlouzeni studie
Ve studii UNIFI byli pacienti, ktefi dokon¢ili studii do 44. tydn’eg@obih' pokracovat v prodlouzeni
studie. Mezi 400 pacienty, ktefi vstoupili do prodlouzeni studi li v ném léceni ustekinumabem
kazdych 12 nebo 8 tydni, se symptomaticka remise obecné do 200. tydne u pacientt, u
kterych selhala konvenc¢ni 1é¢ba (ale ne biologicka 1é¢ba) erych selhala biologicka 1écba véetné
téch, u kterych selhala jak 1é¢ba antagonistou TNF, tak Vedolizumabem. Mezi pacienty, ktefi se 4 roky
1é¢ili ustekinumabem a byli hodnoceni ve 200. tyd&%ﬂriovaci 1écby pomoci uplného Mayova skore,
si 74,2 % (69/93) pacientli udrzelo slizni¢ni hojeni B % (41/60) pacienti klinickou remisi.

Bezpecnostni analyza zahrnujici 457 pacientti (1289,9 pacientorokti) sledovanych az 220 tydnt
ukazala, ze bezpecnostni profil mezi 44. a 2@/ nem byl srovnatelny s profilem pozorovanym az do
44, tydne.

Y
V tomto prodlouZeni studie po dobu’a% 1 1écby u pacientil s ulcerdzni kolitidou nebyla zjisténa
z4dné nova bezpecnostni rizika.

Endoskopicka normalizace %

Endoskopicka normalizace efinovana jako Mayo endoskopické podskore 0 a ve studii UNIFI-I
byla pozorovana jiz v 8. glj e 44. tydnu studie UNIFI-M ji bylo dosazeno u 24 % pacientt
lécenych ustekinumabe ych 12 tydnti a u 29 % pacientl lécenych ustekinumabem kazdych

8 tydnl v porovnani s @ pacientl1 ve skupin¢ 1é¢ené placebem.

Histologické qu‘ %skopické slizni¢ni hojent

Histologické i (definované jako infiltrace neutrofily u < 5 % krypt, nepfitomnost destrukce krypt
a zadné ero@cemce ani granulac¢ni tkan) bylo ve studii UNIFI-I hodnoceno v 8. tydnu a ve studii
UNIFI-M ve 42 tydnu. V 8. tydnu, po jednorazové intravendzni indukéni davce, dosahly
histologického hojeni vyznamné vétsi podily pacientl ve skupin€ 1écené doporucenou davkou (36 %)
v porovnani s pacienty ze skupiny 1é¢ené placebem (22 %). Ve 44. tydnu bylo udrZeni tohoto u¢inku
pozorovano u vyznamné vet§iho poctu pacientl s histologickym hojenim ve skupiné 1é¢ené
ustekinumabem kazdych 12 tydni (54 %) a kazdych 8 tydna (59 %) v porovnani s placebem (33 %).

Kombinovany cilovy parametr hodnoceni spocivajici v histoendoskopickém slizni¢nim hojeni
definované jako subjekty jak s hojenim sliznic, tak s histologickym hojenim byl ve studii UNIFI-I
hodnoceno v 8. tydnu a ve studii UNIFI-M ve 44. tydnu. Pacienti [é¢eni ustekinumabem v doporucené
davce vykazovali vyznamna zlepSeni v cilovém parametru histoendoskopického slizni¢niho hojeni v 8.
tydnu ve skupiné 1é¢ené ustekinumabem (18 %) v porovnani se skupinou lé¢enou placebem (9 %). Ve
44. tydnu bylo udrzeni tohoto t¢inku pozorovano u vyznamné vétsiho poctu pacientti
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s histoendoskopickym sliznicnim hojenim ve skuping 1é¢ené ustekinumabem kazdych 12 tydnt (39 %)
a kazdych 8 tydni (46 %) v porovnani s placebem (24 %).

Kvalita zivota souvisejici se zdravim
Kvalita zivota souvisejici se zdravim byla hodnocena pomoci dotaznikii Inflammatory Bowel Disease
Questionnaire (IBDQ), SF-36 a EuroQoL-5D (EQ-5D).

V 8. tydnu studie UNIFI-I vykazovali pacienti 1éeni ustekinumabem v porovnani s placebem
vyznamn¢ vyssi a klinicky vyznamnéjsi zlepSeni celkového skére IBDQ, EQ-5D a EQ-5D VAS, a
mentalni slozky souhrnného skore SF-36 (Mental Component Summary Score) a fyzické slozky
souhrnného skore SF-36 (Physical Component Summary Score). Tato zlepSeni byla ve studii UNIFI-
M u pacientl lécenych ustekinumabem udrzena do 44. tydne. ZlepSeni kvality zivota souvisejici se

zdravim métené pomoci IBDQ a SF-36 se obecné udrzelo béhem prodlouzeni stu z do 200. tydne.
U pacientt, ktefi dostavali ustekinumab, doslo oproti pacientim na placebu, mnému zlepseni
pracovni produktivity, coz se projevilo jak podstatnym zmirnénim postiZzenispracovnich schopnosti a

aktivity, hodnocenymi pomoci dotazniku WPAI-GH. 0

Do 8. tydne studie UNIFI-I byly podily subjektt s hospitalizacemi
vyznamné mensi u subjektii ve skupiné s doporu¢enou davkou

v porovnani se subjekty ve skupiné lécené placebem (4,4 %, *9
s doporucenou indukéni davkou ustekinumabu nepodstoupi
kolitidou Zadny subjekt v porovnani s 0,6 % (2/319) subj

ejicimi s ulcer6zni kolitidou
mabu (1,6 %, 5/322)

), pficemz u subjektl ve skupiné
icky vykon souvisejici s ulcerdzni
skupiné 1écené placebem.

Hospitalizace a chirurgické vykony souvisejici s ulcerozni kolitido%é

Do 44. tydne studie UNIFI-M byl u subjektd v kombigované skuping 1écené ustekinumabem
pozorovan vyznamné niz§i pocet hospitalizaci souyi Xich s ulcerdzni kolitidou (2,0 %, 7/348)

v porovnani se subjekty ve skupiné lé¢ené place QJ %, 10/175). Do 44. tydne podstoupil
chirurgické vykony souvisejici s ulcerdzni kolifidod ve skuping lécené ustekinumabem numericky
nizsi pocet subjektt (0,6 %, 2/348) v porov@e subjekty ve skuping 1écené placebem (1,7 %,

3/175). 3
OO\W

Imunogenita \
Protilatky proti ustekinumabu ou tvofit béhem 1é¢by ustekinumabem a vétSina z nich je
neutralizujicich. Tvorba pro proti ustekinumabu souvisi se zvySenou clearance a snizenou

ucéinnosti ustekinumabu, s % ﬂ ou pacientd s Crohnovou chorobou nebo ulcerdzni kolitidou, u
a

kterych nebyla pozorova izena ucinnost. Neni zadna zjevna korelace mezi pfitomnosti protilatek
proti ustekinumabu a vygkytem reakei v misté vpichu.

Pediatricka pmﬁx&q

Evropska a%ta pro 1écivé pripravky udélila odklad povinnosti piedlozit vysledky studii
s ustekinumabeém u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace s Crohnovou chorobou a
ulcerdzni kolitidou (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

Crohnova choroba u pediatrickych pacientii

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena u 48 pediatrickych pacientt s télesnou hmotnosti
nejméné 40 kg v predbézné analyze multicentrické studie faze 3 (UNITI-Jr) u pediatrickych pacientii
se stiedné tézkou az t€Zkou aktivni Crohnovou chorobou (definovanou jako skore indexu aktivity
Crohnovy choroby u pediatrickych pacientd [Paediatric Crohn’s Disease Activity Index -

PCDAI] >30) béhem 52 tydni 1écby (8 tydnti indukéni a 44 tydny udrzovaci 1€cby). Pacienti zahrnuti
do studie bud’ adekvatné neodpovidali na pifedchozi biologickou nebo konvenéni 1é¢bu Crohnovy
choroby, nebo ji netolerovali. Studie zahrnovala otevienou indukéni 1é¢bu jednou intraven6zni davkou
ustekinumabu pfiblizné 6 mg/kg (viz bod 4.2), nasledovanou randomizovanym dvojit¢ zaslepenym
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subkutannim udrzovacim rezimem 90 mg ustekinumabu podavanych bud’ kazdych 8 tydnd, nebo
kazdych 12 tydnt.

Vysledky ucinnosti
Primarnim cilovym parametrem hodnoceni studie byla klinicka remise v 8. tydnu induk¢ni [éCby
(definovana jako skore PCDAI =< 10). Podil pacientt, ktefi dosahli klinické remise, byl 52,1 %

(25/48) a je srovnatelny s podilem pozorovanym ve studiich ustekinumabu faze 3 u dospélych.
Klinicka odpoveéd’ byla pozorovéna jiz ve 3. tydnu. Podil pacienti s klinickou odpovédi v 8. tydnu
(definovana jako snizeni skére PCDALI z vychozich hodnot 0 >12,5 bodu s celkovym skore PCDAI
neptesahujicim 30) byl 93,8 % (45/48).

Tabulka 13 uvadi analyzy sekundarnich cilovych parametri do 44. tydne udrigva@éby.

Tabulka 13:  Souhrn sekundarnich cilovych parametri do 44. tydne udrzoyaci 1é¢by

90 mg 90 mg q Celkovy pocet
ustekinumabu ustekinum pacienti
kazdych 8 tydna | kazdych n =48
n=23 12 ty
Klinick4 remise " 43,5 % (10/23) 60,086¢15/25) | 52,1 % (25/48)
Klinicka remise bez 43,5 % (10/23) @(15/25) 52,1 % (25/48)
kortikosteroidii ® Y "
Klinicka remise u pacientt, kteti 64,3 % (9/14) { ,5% (6/11) 60,0 % (15/25)
byli v 8. tydnu inglukéni 1écby \
v klinické remisi
Klinicka odpovéd ' 52,2 % (1229 | 60,0 % (15/25) 56,3 % (27/48)
Endoskopicka odpovéd’ © 22,7 %Y. 28,0 % (7/25) 25,5 % (12/47)

Klinicka remise je definovana jako skore PCDAIQi‘b(dﬁ.
§

Remise bez kortikosteroidt je definovana jako skgre PCDAI < 10 bodti a zZ4dna 1écba kortikosteroidy po dobu
nejméné 90 dni pied 44. tydnem udrzovadj 1&¢by.
Klinicka odpovéd’ je definovana jako sﬁi@re PCDALI z vychozich hodnot 0 > 12,5 bodu s celkovym skore
PCDAI neptesahujicim 30. .

Endoskopicka odpovéd je deﬁnovéna%niieni skore SES-CD o > 50 % nebo skore SES-CD o <2 u pacienti
s vychozim skore SES-CD > 3.

Uprava frekvence davkovani

Pacienti, kteti vstoupili do vaciho rezimu, a u kterych doslo ke ztraté¢ odpovédi na 1écbu (LOR)
na zaklad¢ skore PCD vhodni pro Gpravu davkovani. Pacienti byli bud’ pfevedeni z 1é¢by
kazdych 12 tydnti na h 8 tydnii, nebo ziistali na 16cbé kazdych 8 tydnu (falesna Gprava).

2 pacienti byli piev 1 na kratsi davkovaci interval. U téchto pacientti byla klinickd remise dosazena

u 100 % (2/2)Aa¢ 8 tydni po tpraveé davkovani.
0

Bezpeénos\Q‘ 1l induk¢éniho davkovaciho rezimu a oba udrzovaci davkovaci rezimy u pediatrické
populace s t€leSnou hmotnosti nejméné 40 kg jsou srovnatelné se stanovenym profilem u dospélych
s Crohnovou chorobou (viz bod 4.8).

Fekalni a sérové zanetlivé biomarkery

Primérna hodnota zmény koncentraci C-reaktivniho proteinu (CRP) a fekalniho kalprotektinu

z vychozich hodnot ve 44. tydnu udrzovaci 1écby byla -11,17 mg/1 (24,159), respektive -538,2 mg/kg
(1271,33).

Kvalita zivota souvisejict se zdravim

Celkové skore IMPACT-III a vS§echny poddomény (stfevni ptiznaky, systémové piiznaky souvisejici
s inavou a pocit pohody) vykazaly po 52 tydnech klinicky vyznamna zlepSeni.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Median doby dosazeni maximalni koncentrace v séru (tmax) byl 8,5 dne po jednorazové subkutanni
davce 90 mg aplikované zdravym jedincim. Mediany hodnot tmax ustekinumabu po subkutannim
podani jedné davky 45 mg, nebo 90 mg pacientim s psoriazou byly srovnatelné s hodnotami
nalezenymi u zdravych jedincti.

Absolutni biologicka dostupnost ustekinumabu po jednorazovém subkutannim podani byla u pacienti
s psoridzou stanovena na 57,2 %.

Distribuce Q
\

Median hodnoty distribu¢niho objemu béhem terminalni faze (Vz) po jednora intraven6znim
podani pacientlim s psoriazou byl mezi 57 az 83 ml/kg.

Biotransformace @

Presna metabolicka cesta ustekinumabu neni znama. %
L 4
Eliminace Q\
Median systémové clearance (CL) po jednorazovém intr. 9Znim podani byl u pacient s psoridzou

v rozmezi od 1,99 do 2,34 ml/den/kg. Median polocasu {fy) ustekinumabu byl u pacientl s psoridzou,
s psoriatickou artritidou, Crohnovou chorobou nebo‘%rézni kolitidou pfiblizn€ 3 tydny. Napfi¢
vSemi studiemi psoridzy a psoriatické artritidy se val v rozmezi od 15 do 32 dntl. V populaéni
farmakokinetické analyze byla u pacientl s psoria zdanliva clearance (CL/F) 0,465 1/den

a zdanlivy distribu¢ni objem 15,7 1. CL/F uste abu nebyla ovlivnéna pohlavim. Popula¢ni
farmakokineticka analyza ukazala, ze u pac@s pozitivnim testem na pfitomnost protilatek proti
ustekinumabu, byla tendence k vyssi Searan ustekinumabu.

Linearita davek .'\W

U pacientli s psoridzou stoupala s@\'é expozice ustekinumabu (Cmax @ AUC) priblizné
proporcionalné v zavislosti na daY€€ po jednorazovém intravenéznim podani davek v rozmezi od
0,09 mg/kg do 4,5 mg/kg ne@ jednorazovém subkutannim podani davek v rozmezi ptiblizné od
24 mg do 240 mg.

Jednorazova davka ve pakované davky

0 a 4 a dale pak®kazdych 12. tydnti. Median udolni/minimalni koncentrace v rovnovazném stavu byl v
rozmezi od 0,21 pg/ml do 0,26 pg/ml (45 mg) a od 0,47 pg/ml do 0,49 pg/ml (90 mg). Pii
subkutannim podavani ustekinumabu kazdych 12 tydnti nebyla v pribéhu doby pozorovana jeho
kumulace v séru.

U pacientd s Crohnovou chorobou a ulcer6zni kolitidou byla po intravendzni dévce piiblizn¢ 6 mg/kg
od 8. tydne podavana kazdych 8 nebo 12 tydnt subkutanni udrzovaci davka 90 mg ustekinumabu.
Rovnovaznych koncentraci ustekinumabu se dosahlo na zacatku druhé udrzovaci davky. U pacientti

s Crohnovou chorobou se medidn minimalnich koncentraci v rovnovazném stavu pti podavani davky
90 mg ustekinumabu kazdych 8 tydni pohyboval od 1,97 pg/ml do 2,24 ug/ml a pii podavani kazdych
12 tydnt od 0,61 pg/ml do 0,76 pg/ml. U pacientl s ulcerdzni kolitidou se median minimalnich
koncentraci v rovnovazném stavu pfi podavani davky 90 mg ustekinumabu kazdych 8 tydnt
pohyboval od 2,69 pug/ml do 3,09 ug/ml a pii podavani kazdych 12 tydni od 0,92 pg/ml do
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1,19 pg/ml. Rovnovazné minimalni hladiny ustekinumabu dosahované pti podavani davky 90 mg
ustekinumabu kazdych 8 tydnli byly v porovnani s rovnovaznymi minimalnimi koncentracemi po
podavani davky 90 mg kazdych 12 tydnid spojeny s vys$im vyskytem klinické remise.

Vliv télesné hmotnosti na farmakokinetiku

V populaéni farmakokinetické analyze za pouziti udaji od pacientl s psoridzou bylo zjisténo, Ze
télesna hmotnost je nejvyznamnéjsi proménnou ovlivilujici clearance ustekinumabu. Median CL/F byl
u pacientt s té¢lesnou hmotnosti > 100 kg, ve srovnani s pacienty s télesnou hmotnosti < 100 kg, vyssi
pfiblizné o 55 %. Median V/F byl u pacientl s t€lesnou hmotnosti > 100 kg, ve srovnani s pacienty

s télesnou hmotnosti < 100 kg, vyssi ptiblizné€ o 37 %. Mediany udolnich/minimalnich koncentraci
ustekinumabu v séru byly u pacientli s vyssi télesnou hmotnosti (> 100 kg), ktefi ﬁvali davku

svwr

90 mg, srovnatelné s pacienty s nizsi télesnou hmotnosti (< 100 kg), ktefi dostavali ddvku 45 mg.

Podobné vysledky byly ziskany z konfirmacni popula¢ni farmakokinetické an%za pouziti udajt
od pacientl s psoriatickou artritidou. !

Uprava frekvence davkovani 0

U pacientt s Crohnovou chorobou a ulcerdzni kolitidou mély na zakladé pozorovanych udaji a analyz
populacni farmakokinetiky randomizované subjekty, u kterych do e ztrat¢ odpovédi na 1écbu, v
¢ase nizsi sérové koncentrace ustekinumabu v porovnani se subjekty, u kterych nedoslo ke ztraté
odpovédi. U Crohnovy choroby byla uprava davky z 90 mg k%\ 12 tydnii na 90 mg kazdych 8
tydnil spojena se zvySenim minimalnich sérovych koncent inumabu a s doprovodnym
zvySenim ucinnosti. U ulcerdzni kolitidy simulace zaloz modelu populacni farmakokinetiky
ukazaly, Ze uprava davkovani z 90 mg kazdych 12 #ydnt kazdych 8 tydnli by méla vést ke
trojnasobnému zvyseni rovnovaznych minimalnich entra01 ustekinumabu. Navic byl na zakladé
udaju z klinickych hodnoceni u pacientti s ulcerézi 11t1dou prokazan pozitivni vztah expozice-
odpovédi mezi minimalnimi koncentracemi a icKou remisi a hojenim sliznic.

Zvlastni populace

S
U pacientd s poruchou funkce ledvm@fter nejsou dostupné zadné farmakokinetické udaje.
U starsSich pacientl nebyly specific e provedeny.

Farmakokinetika ustekinumawa, obecné srovnatelna u pacientd asijského a neasijského ptivodu s
psoriazou a ulcerdzni kolitid@

U pacientli s Crohnovou bou a ulcer6zni kolitidou byla proménlivost clearance ustekinumabu
ovlivnéna télesnou h ti, hodnotami albuminu v séru, pohlavim a stavem protilatek proti
ustekinumabu, pr1 esnd hmotnost byla hlavni kovariata ovliviiujici distribu¢ni objem. U

odpovédi na tumor nekrotizujiciho faktoru (TNF) a rasou (asijska versus neasijska). Vliv
téchto kova v ramei +20 % typické nebo referencni hodnoty pfislusného farmakokinetického
parametru p Oto neni u téchto kovariat uprava davkovani nutna. Soucasné podavani imunomodulatort
nem¢élo na dispozici ustekinumabem vyznamny vliv.

Crohnovy chor, clearance navic ovlivnéna C-reaktivnim proteinem, pfedchozi neadekvatni
a‘ﬂ@(}

V populacni farmakokinetické analyze nebyly pozorovany zadné ucinky tabdku nebo alkoholu na
farmakokinetiku ustekinumabu.

Biologicka dostupnost ustekinumabu po podani injekéni stiikackou a predplnénym perem byla
srovnatelna.

Sérové koncentrace ustekinumabu u pediatrické populace s psoridzou ve véku 6 az 17 let 1éenych
doporucenou davkou stanovenou na zaklade¢ t€lesné hmotnosti byly obecné srovnatelné s témi jako

u dospélych s psoriazou 1é¢enych davkou pro dospélé. Sérové koncentrace ustekinumabu u pediatrické
populace s psoriazou ve véku 12 az 17 let (CADMUS) lécenych polovinou doporucené davky
stanovené na zaklad¢ télesné hmotnosti byly obecné nizsi nez u dospélych.
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Rovnovazné sérové koncentrace u pediatrickych pacientti s Crohnovou chorobou s télesnou hmotnosti
nejméné 40 kg byly srovnatelné s rovnovaznymi sérovymi koncentracemi u populace dospélych
s Crohnovou chorobou.

Regulace enzymu cytochromu P450

Ve studii in vitro na lidskych hepatocytech byly hodnoceny ucinky IL-12 nebo IL-23 na regulaci
enzymu cytochromu P450, coz ukézalo, ze IL-12 a/nebo IL-23 v koncentracich 10 ng/ml neméni
aktivitu lidskych enzymi cytochromu P450 (CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6, nebo 3A4; viz bod 4.5).

Studie CNTO1275CRD1003, oteviena studie 1ékovych interakci faze 1, byla provedena za ucelem

vyhodnoceni ucinku ustekinumabu na enzymovou aktivitu cytochromu P450 po i ¢nim a
udrzovacim davkovani u pacienti s aktivni Crohnovou chorobou (n=18). U pdci Crohnovou
chorobou nebyly pozorovany zadné klinicky vyznamné zmeény v expozici ko ubstratu

CYP1A2), warfarinu (substratu CYP2C9), omeprazolu (substratu CYP2C1 extromethorfanu
(substratu CYP2D6), nebo midazolamu (substratu CYP3A), pfi jejich so@nem uzivani
s usektinumabem ve schvaleném doporuc¢eném davkovani (viz bod 4.5

L 4

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti é’

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢ studii toxicity po opakovanem®podavani, vyvojové a reprodukeni
toxicity, véetn¢ farmakologického hodnoceni bezpecnosti y zadné zvlastni riziko (napf.
organovou toxicitu) pro ¢lovéka. Ve studiich vyvojové a ukéni toxicity provedenych na
makacich javskych nebyly pozorovany ani nezadouci ucimky na fertilitu samcti, ani novorozenecké
defekty nebo vyvojova toxicita. Pii pouziti analogic‘c%xt(l)]tllétky proti IL-12/23 u mysi nebyly
pozorovany zadné znamky nezadoucich ucinki nagfegtilitu samic.

Ve studiich na zvitatech byly hladiny davek pf%ﬁé az 45 krat vy$si nez nejvyssi ekvivalent davek
ur¢enych k podani pacienttim s psoridzou a né vrcholové koncentrace v séru opic byly 100 krat
vy$si nez vrcholové koncentrace, ktersbyly orované u lidi.

Studie karcinogenity nebyly s usteldﬁb@m provedeny z diivodu nedostatku vhodnych modelii pro
protilatku, ktera zkiizen¢ nereaguje [jednotkou p40 cytokinii IL-12/23 u hlodavci.

7.

6. FARMACEUTICK JE

6.1 Seznam pomoc@tek

Histidin

in-hzdrochloridu

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1éCivy ptipravek misen s jinymi
1écivymi pripravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok

2 roky
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Jednotlivé injekcni lahvicky mohou byt uchovavany pti pokojové teploté do 30 °C maximalné po
jedno obdobi v délce az 15 dnti v krabiéce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem. Do uréeného
mista na krabicce zaznamenejte datum prvniho vyjmuti injek¢ni lahvicky z chladnicky a datum
likvidace. Datum likvidace nesmi piekrocit pivodni datum pouzitelnosti vytisténé na krabicce.
Jakmile byla injek¢ni lahvicka uchovavana pii pokojové teploté (do 30 °C), nesmi se vracet do
chladni¢ky. Zlikvidujte injekéni lahvicku, pokud ji nepouzijete do 15 dnti pii uchovavani pii pokojové
teploté nebo do piivodniho data pouzitelnosti, podle toho, co nastane diive.

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikaéee

4 roky

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikaéee \ ®Q

4 roky

Jednotlivé predplnéné injekéni stiikaCky mohou byt uchovavany pti poko teploté do 25 °C
maximalné po jedno obdobi v délce az 31 dnti v krabicce, aby byl piipraveck chranén pied svétlem.
Zaznamenejte si datum, kdy je pfedplnéna injekéni stiikacka pop jmuta z chladnicky do mista

uréeného na krabi¢ce. Kdykoli pied skongenim tohoto 31dennifi bi uchovavani pti pokojové
teploté lze pripravek jednou vratit do chladnicky a uchovavat j \‘n do ptvodniho data pouzitelnosti.
Zlikvidujte injek¢ni stiikacku, pokud se nepouzije pii uchoya 1 pokojové teploté do 31 dnil nebo
do puivodniho data pouzitelnosti, podle toho, co nastane {

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani ‘\

Uchovavejte injekéni lahvicku nebo predplnéndw/igjekeni stiikacku v krabicce, aby byl ptipravek
chranén pied svétlem. V piipadé potieby mﬁ* vt jednotlivé pfedplnéné injekéni stiikacky
uchovavany pfti pokojové teploté do 23 °C a thjekcni lahvicky uchovavany pii pokojové teploté do
30 °C (viz bod 6.3). R

Uchovavejte v chladnicce (2 °C - 8 °C). Chraﬁ% mrazem.

L 4
6.5 Druh obalu a obsah baleni \\

Qoyvolma 45 mg injekéni roz&

0,5 ml roztoku ve 3ml inje&%hviéce ze skla tfidy I uzaviené potahovanou zatkou z butylové pryze.

Qoyvolma 45 mg inje oztok v pfedplnéné injekéni stiikaéce

\ ) . ,
0,5 ml roztokuyv ekeni stiikacce ze skla tfidy I s nasazenou hypodermickou jehlou z nerezové
oceli a s ohe chrani¢em jehly vyrobenym ze styren-butadienové pryze. Injekcni stiikacka je
vybavena b ¢nostnim chrani¢em jehly, ktery jehlu po podani davky automaticky zakryje.

Qovyvolma 90 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikacce

1 ml roztoku v 1ml injekéni stiikacce ze skla tfidy I s nasazenou hypodermickou jehlou z nerezové
oceli a s ohebnym chrani¢em jehly vyrobenym ze styren-butadienové pryze. Injekeni stfikacka je
vybavena bezpe€nostnim chrani¢em jehly, ktery jehlu po podani davky automaticky zakryje.

Ptipravek Qoyvolma je k dispozici v baleni obsahujicim 1 injek¢ni lahvicku nebo 1 pfedplnénou
injekéni stiikacku.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim
Roztokem v injekéni lahvicce nebo predplnéné injekéni stiikacce ptipravku Qoyvolma se nesmi tiepat.

55



Pted subkutannim podanim musi byt roztok vizualné zkontrolovan na piitomnost ¢astic nebo zménu
zabarveni. Roztok je Ciry az slab& opalizujici, bezbarvy az svétle zluty a miize obsahovat nékolik
malych, prithlednych nebo bilych proteinovych castic. Tento vzhled neni u bilkovinnych roztoki
neobvykly. LéCivy piipravek nesmi byt pouzit, jestlize je roztok zakaleny nebo ma zménénou barvu
nebo pokud jsou pfitomny cizi ¢astice. Pied podanim ma ptipravek Qoyvolma dosahnout pokojové
teploty (ptiblizn¢ piil hodiny). Podrobny navod k pouziti je uveden v ptibalové informaci.

Pripravek Qoyvolma neobsahuje konzervacni latky, proto nesmi byt pouzit jakykoli nepouzity zbyly
roztok v injek¢ni lahvic¢ce nebo injekéni stiikacce. Pripravek Qoyvolma je dodavan jako sterilni roztok
v injekéni lahvicee k jednorazovému pouziti nebo v piredplnéné injekéni stiikacee k jednorazovému
pouziti. Injekéni stiikacka, jehla a injek¢ni lahvicka nesmi byt nikdy pouzita opakované. Veskery
nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

Pii pouzivani jednorazové injekéni lahvicky se doporucuje injekéni stiikacka & @g 1 ml s jehlou

27 G dlouhou % palce (13 mm). :
7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI O
Celltrion Healthcare Hungary Kft. {

1062 Budapest
Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony ’\

Mad’arsko Q
“,

8. REGISTRACNI CiSLO/REGISTRACNI CIS

Qovyvolma 45 mg injekéni roztok Q
EU/1/25/1925/004 Q/

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v prcdpln&u ekéni stiikacce

EU/1/25/1925/001 . \

Qoyvolma 90 mg injekéni roztokdv @lnéné injekéni stiikacce

EU/1/25/1925/002 @

)

9. DATUM PRVI@ZGISTRACE /PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni 1;@‘ . 02. ¢ervna 2025

10. DATU ;REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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V¥ Tento 1é¢ivy piipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich tc¢inki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Qoyvolma 45 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
Qoyvolma 90 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v predplnéném peru
\

Jedno predplnéné pero obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml. :®

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

Jedno predplnéné pero obsahuje 90 mg ustekinumabu v 1 ml. é

Ustekinumab je pIn¢ humanni IgG 1k monoklonalni protilatka [@erleukinu (IL)-12/23 ptipravena
technologii rekombinantni DNA v bunécné linii ovarialnich b@ fecika ¢inského (CHO).

Pomocné latky se zndmym G¢inkem @

Pripravek Qoyvolma obsahuje 0,04 mg (90 mg/1,0 nebo 0,02 mg (45 mg/0,5 ml) polysorbatu 80
(E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida 0,0 L.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1. @

<

3.  LEKOVA FORMA "/\/

*
*

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v néném peru

Injekéni roztok %

Qoyvolma 90 mg injekéni foztok v predplnéném peru

Injekeéni roztok @

Roztok je éir}'l_)“‘& palizujici, bezbarvy az svétle zluty a jeho pH je 5,7 + 0,2. Osmolalita roztoku
je275-355 /kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Plakova psoridza

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1écbé stiedné tézké az tezké plakové psoriazy u dospélych,

u kterych selhaly jiné systémové 1éCby, véetné€ podavani cyklosporinu, methotrexatu (MTX) nebo
PUVA (psoralen a ultrafialové zateni A), nebo ktefi tyto 1é€by netoleruji nebo jsou u nich
kontraindikovany (viz bod 5.1).

Psoriatické artritida (PsA)
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Ptipravek Qoyvolma, samostatné nebo v kombinaci s MTX, je indikovan k 1é¢b¢ aktivni psoriatické
artritidy u dospélych pacientd, pokud odpovéd’ na ptedchozi nebiologické chorobu modifikujici
antirevmatické piipravky (DMARD) nebyla dostate¢na (viz bod 5.1).

Crohnova choroba

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1é¢b€ dospélych pacienti se stfedn¢ tézkou az tézkou aktivni
Crohnovou chorobou, u kterych bud’ odpovéd’ na konvenéni terapii nebo na antagonistu tumor
nekrotizujiciho faktoru alfa (TNF-a) nebyla dostatecna, nebo doslo ke ztraté odpovédi na 1é¢bu, nebo
pacienti tyto 1écby netolerovali.

Ulcerdzni kolitida Q
\

Ptipravek Qoyvolma je indikovan k 1écbé dospélych pacientt se stiedné tézk l@éikou aktivni
ulcerézni kolitidou, u kterych bud’ odpovéd’ na konvencni nebo biologicko u nebyla dostatecna,
nebo doslo ke ztraté odpovédi na 1écbu, nebo pacienti tyto 1écby netoleroyah

4.2 DavKkovani a zptisob podani é

Ptipravek Qoyvolma je urcen k pouziti lékafem, ktery ma zkué&&@ diagnostikou a 1écbou stavii, na
které je pripravek Qoyvolma indikovan, a ktery bude 1é¢bu fi% hlizet na ni.

Déavkovani @

Plakova psoridza ‘\

Doporucené davkovani pripravku Qoyvolma je aplikovanych subkutanné jako pocatecni davka,
nasledovanych davkou 45 mg za 4 tydny, a dal kazdych 12 tydnt.

U pacientd, u kterych se do 28 tydni ljéby &evi zadna odpoved , je nutno zvazit ukonceni 1écby.

Pacienti s telesnou hmotnosti > 100

U pacientt s t€lesnou hmotnosti > 1 je pocatecni davka 90 mg podana subkutanné, nasledovana
davkou 90 mg o 4 tydny pozdgjiga dalegpak kazdych 12 tydnl. U téchto pacientti byla davka 45 mg
také tcinna, ale s ddvkou 90 m u té€chto pacientii vyssi tcinnost (viz bod 5.1, tabulka 4).

Psoriaticka artritida (PsA) :

Doporucené dévkovén@ravku Qoyvolma je 45 mg aplikovanych subkutanné jako pocatecni davka,
nasledovanych (‘év @‘ mg za 4 tydny, a dale pak kazdych 12 tydnd. Alternativné muze byt
u pacientd s téle imotnosti > 100 kg pouzita davka 90 mg.

U pacientﬁ,Qerych se do 28 tydnt 1é¢by nedostavila zadna odpoveéd’, je tieba zvazit ukonéeni 1éCby.

Starsi pacienti (vék > 65 let)
Pro star$i pacienty neni nutna uprava davkovani (viz bod 4.4).

Porucha funkce ledvin a jater
U této populace pacientd nebyl ustekinumab studovan, a proto nemuze byt ddno zadné doporuceni
ohledn¢ davkovani.

Pediatricka populace

Bezpecnost a tcinnost ustekinumabu u déti ve véku do 6 let s psoriazou nebo u déti mladsich 18 let s
psoriatickou artritidou nebyla stanovena. Pfedplnéné pero nebylo u pediatrické populace studovano a
pro pouziti u pediatrickych pacientl se nedoporucuje. Ohledné davkovani a zpiisobu podani u
pediatrickych pacientl ve véku 6 let a starSich s psoriazou viz bod 4.2 souhrnu tdajti o ptipravku pro
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predplnénou injekeni strikacku.

Crohnova choroba a ulcerozni kolitida

V lécebném rezimu se prvni davka pfipravku Qoyvolma podava intraven6zn€. Ohledné davkovani
intraven6zniho rezimu viz bod 4.2 souhrnu udaji o pripravku Qoyvolma 130 mg koncentrat pro
infuzni roztok.

K prvnimu subkutdnnimu podani davky 90 mg piipravku Qoyvolma ma dojit v 8. tydnu po
intravenozni davce. Poté se doporucuje podavani kazdych 12 tydnt.

Pacienti, kteti za 8 tydni po prvni subkutanni davce nevykazuji dostatecnou terapeutickou odpoveéd’,

mohou dostat druhou subkutanni davku jiz po 8 tydnech (viz bod 5.1).

\
Pacienti, u kterych dojde ke ztraté odpovédi pii davkovani kazdych 12 tydna mit prospéch ze
zvysené frekvence podavani kazdych 8 tydnt (viz bod 5.1, bod 5.2).

Pacientlim Ize nasledn¢ piipravek podavat podle klinického Gsudku ka{@S tydni nebo kazdych
12 tydna (viz bod 5.1). &

U pacientd, u kterych neni pozorovan zadny terapeuticky pfinog@ tydnil po intravendzni indukéni
davce nebo za 16 tydni po pirechodu na udrzovaci davku kaic@ tydnd, je tfeba zvazit ukonceni
lécby.

Béhem lécby piipravkem Qoyvolma Ize nadale podéwat&momodulétory a/nebo kortikosteroidy. U
pacient(, kteti na 1écbu ptipravkem Qoyvolma odpowgdéli, I1ze kortikosteroidy v souladu se standardy
péce snizit nebo vysadit.

<

/>

4 7 9

Pokud se pti Crohnové chorobé nebo ulcerdzni
podavanim kazdych 8 tydnt bezpecné a Gci

Starsi osoby (vék = 65 let) .J

U starSich pacientli neni Gprava dév% nutna (viz bod 4.4).

id€ 1écba prerusi, je obnoveni 1écby subkutannim

e

Porucha funkce ledvin a jater
U této populace pacientti neb ckinumab studovan. Nelze dat zadna doporuceni ohledn¢
davkovani.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinno @(inumabu pti 1é€bé Crohnovy choroby u pediatrickych pacienti s télesnou
hmotnosti ménéneg nebo ulcerdzni kolitidy u déti mladSich 18 let nebyla dosud stanovena.
Nejsou dostupié &ldaje. Predplnéné pero nebylo u pediatrické populace hodnoceno a jeho

i ych pacientl se nedoporucuje. Ohledné davkovani a zptisobu podani u

acientll s Crohnovou chorobou s télesnou hmotnosti nejméné 40 kg viz bod 4.2
souhrnu udaji 0 ptipravku ve formé koncentratu pro infuzni roztok a predplnéné injekeni stiikacky.

Zptsob podani

Qoyvolma 45mg a 90mg piedplnéna pera jsou urcena pouze k subkutanni injekci. Je-li to mozné, jako
mista vpichu injekce nemaji byt pouzivany oblasti klize postizené psoriazou.

Po nalezitém zacvi¢eni do techniky subkutanni injekce, a pokud to 1ékaf uzna za vhodné, si mohou
ptipravek Qoyvolma aplikovat sami pacienti nebo jejich pecovatelé. U téchto pacientt vSak 1ékat
musi zajistit nalezitou kontrolu. Pacienti nebo jejich peCovatelé maji byt pouceni, aby si injikovali
predepsané mnozstvi ptipravku Qoyvolma podle navodu uvedeného v ptibalové informaci. Podrobné
navody pro podani pfipravku jsou uvedeny v piibalové informaci.
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Néavod pro pfipravu a zvlastni opatfeni pro zachazeni je uveden v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na l1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Klinicky vyznamna aktivni infekce (napf. aktivni tuberkuldza, viz bod 4.4).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatireni pro pouziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1éCivych piipravkl, ma se pfehledné @menat nazev

podaného ptipravku a ¢islo Sarze. @

Infekce

Ustekinumab mize mit potencial zvySovat riziko infekci a reaktivovat 1 infekce. V klinickych
studiich a v poregistra¢ni observacni studii u pacientti s psorlazou acientl 1é¢enych

ustekinumabem pozorovany zavazné bakterialni, mykotické a V1r kce (viz bod 4.8).

U pacientt lécenych ustekinumabem byly hléSeny oportunni i Vcetne reaktivace tuberkulozy,
dalSich oportunnich bakterialnich infekei (véetné atypické terialni infekce, listeriové
meningitidy, pneumonie vyvolané legionellou a nokardl ortunnich mykotickych infekei,
oportunnich virovych infekei (vCetné encefalitidy v Vol > virem herpes simplex 2) a parazitickych
infekei (vEetné ocni toxoplazmodzy). \

Pokud se uvazuje o podavani pripravku Qoyvol Qmentﬁm s chronickou infekci nebo pacientiim,
kteti maji v anamnéze rekurentni infekce, je ne a zvysend opatrnost (viz bod 4.3).

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Qo volmahauseji byt pacienti vySetieni na tuberkul6ozu. Pripravek
Qoyvolma nesmi byt podan pac1entu 41{{tlvni tuberkul6zou (viz bod 4.3). Lécba latentni
tuberkul6ézy musi byt zahajena preda pripravku Qoyvolma. U pacientl s latentni nebo aktivni

tuberkul6zou v anamnéze, u kteryc uze byt potvrzena odpovidajici 1é¢ebna kura, je pred
zahajenim 1éCby ptipravkem Qoyyvolmadutné také uvazovat o antituberkuldzni 16¢be. Pacienti
pouzivajici pfipravek Qoyvolm eji byt béhem lécby a po jejim skonceni peclive sledovani, zda se

u nich neobjevi znamky a pf@y aktivni tuberkulozy.

Pacienti museji byt po “$by vyhledali lékafskou pomoc, pokud se u nich vyskytnou znamky nebo
priznaky pfipominajicf'i ci. Pacient, u kterého se vyvine zavazna infekce, musi byt pecliveé
sledovan a pﬁpr@v yvolma nesmi byt podavan, dokud neni infekce vylécena.

N
Malignity {
Imunosupregj ako ustekinumab maji potencial zvySovat riziko malignit. U nekterych pacientt, kteii
dostavali ustekinumab v klinickych studiich a v poregistra¢ni observacni studii u pacientli s psoriazou,
se vyvinuly kozni a nekozni malignity (viz bod 4.8). Riziko malignity mtize byt vyssi u pacientd
s psoriazou, ktefi byli v pribéhu onemocnéni 1éCeni jinymi biologickymi piipravky.

Nebyla provedena zadna klinicka hodnoceni, do kterych by byli zatazeni pacienti, kteti méli v
anamnéze maligni onemocnéni nebo ktefi by pokracovali v 1é¢bé, zatimco se u nich béhem podavani
ustekinumabu objevila malignita. Proto, pokud se u té€chto pacienti uvazuje o pouziti Qoyvolma, je
nezbytna zvySena opatrnost.

Vsichni pacienti, zvIaste ti, ktefi jsou ve véku nad 60 let, pacienti s prodlouzenou imunosupresivni

terapii v anamnéze nebo ti, kteti v minulosti podstoupili 1é¢bu PUV A, maji byt monitorovani pro
vyskyt kozniho nadoru (viz bod 4.8).
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Systémové a respiracni hypersenzitivni reakce

Systemové reakce

Po uvedeni ptipravku na trh byly hlaSeny zavazné hypersenzitivni reakce, v nékterych piipadech za
nekolik dni po 1é¢be. Vyskytly se anafylaktické reakce a angioedém. Jestlize se objevi anafylakticka
nebo jina zavazna hypersenzitivni reakce, musi byt zahajena odpovidajici 1écba a aplikace pripravku
Qoyvolma musi byt pferusena (viz bod 4.8).

Respiracni reakce

Béhem poregistracniho pouzivani ustekinumabu byly hlaseny ptipady alergické alveolitidy,
eozinofilni pneumonie a neinfek¢ni organizujici se pneumonie. Klinické projevy nasledujici po prvni
az tieti davce zahrnovaly kaSel, dyspnoe a intersticialni infiltraty. Zavazné nésled%hmovaly
respiraéni selhani a prodlouzenou hospitalizaci. Zlepseni bylo hlageno po prerhs uzivani
ustekinumabu a v n€kterych ptipadech také po podani kortikosteroidii. Jestliz ?&ce byla vyloucena
a diagnoza byla potvrzena, 1é¢bu ustekinumabem se mé ukoncit a ma se zahéz,&adekvétni 1é¢ba (viz
bod 4.8).

Kardiovaskularni ptihody é

U pacientll s psoridzou vystavenych v poregistracni obsewaéni’s@xstekinumabu byly pozorovany
kardiovaskularni ptihody véetné infarktu myokardu a cerebro arni ptihody. B€hem lécby

pripravkem Qoyvolma je nutno pravideln¢ vyhodnocovat r aktory kardiovaskularniho
onemocnéni. {
Ockovani '

N
Doporucuje se, aby zivé virové nebo zivé bakteri @kciny (jako je Bacillus Calmette a Guérin
(BCG)) nebyly podavany soubézné s pfipravke@)yvolma. U pacientq, ktefi nedavno dostali zivé
virové nebo zivé bakterialni vakciny, nebyl edena specificka klinickd hodnoceni. Nejsou
dostupné udaje o sekundarnim ptenosy infekfe zivymi vakcinami u pacientl, kterym je podavan
ustekinumab. Pied o¢kovanim ZiVS/mei nebo zivymi bakteridlnimi vakcinami ma byt lécba
pripravkem Qoyvolma vysazena na.aog‘ jméné 15 tydnd po posledni davce a nema byt znovu
zahajena dfive nez za 2 tydny po o¢ i. Lékatfi, ktefi oCkovani indikuji, se maji s dal$imi
podrobnostmi a postupem tykajigimi seSoubézného uziti imunosupresivnich latek po ockovani
seznamit v souhrnu udaji o pii pro danou vakcinu.

U novorozenct/kojenct, % 1i in utero vystaveni ustekinumabu, se nedoporucuje podavani zivych
vakcein (jako je BCG vakcifa) po dobu dvanacti mésicli po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu orozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.5 a 4.6). Pokud existuje
jasny klinicky pf‘{n daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v
diivejsim termjl ud jsou sérové hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné.
Pacienti po@ ¢zne

jici pripravek Qoyvolma mohou soubézné dostat inaktivované nebo nezivé vakciny.

Dlouhodoba 1écba ustekinumabem nepotlacuje humoralni imunitni odpovéd’ na pneumokokové
polysacharidové nebo tetanové vakciny (viz bod 5.1).

Soubézna imunosupresivni 1é¢ba

Ve studiich psoriazy nebyla hodnocena bezpecnost a u¢innost ustekinumabu v kombinaci s jinymi
imunosupresivy vcetné biologické 1é€by nebo fototerapie. Ve studiich psoriatické artritidy
neprokazalo soubézné uzivani MTX vliv na bezpe¢nost nebo ucinnost ustekinumabu. Ve studiich
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy se neprokazal vliv sou¢asného podavani imunosupresiv nebo
kortikosteroidli na bezpecnost nebo u€innost ustekinumabu. Pti zvazovani soub&ézného podavani
dalsich imunosupresiv a ptipravku Qoyvolma nebo pfi pfechodu z jinych imunosupresivnich
biologickych latek je nezbytna zvySena opatrnost (viz bod 4.5).

61



Imunoterapie

Ustekinumab nebyl hodnocen u pacienttl, ktefi podstoupili alergenovou imunoterapii. Neni znamo, zda
muze ustekinumab ovlivnit alergenovou imunoterapii.

Zavazné onemocnéni kuze

U pacientt s psoriazou lécenych ustekinumabem byla hldsena exfoliativni dermatitida (viz bod 4.8).
U pacient s plakovou psoriazou se miize v ramci piirozeného pribéhu jejich onemocnéni vyvinout
erytrodermicka psoridza s ptiznaky, které mohou byt klinicky nerozeznatelné od exfoliativni
dermatitidy. V ramci sledovani pacienta s psoridzou si maji I€kaii pozorné vSimat piiznakt
erytrodermické psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy. Objevi-li se tyto pfiznaky, vt zahajena
odpovidajici 1é¢ba. Lécba ptipravkem Qoyvolma ma byt pierusena, pokud je % ni na tento

ucinek 1éku. :

Onemocnéni souvisejici s lupusem O

U pacientd lé¢enych ustekinumabem byly hlaSeny piipady stavi so@cich s lupusem vcetné
kozniho lupusu erythematodu a lupus-like syndromu. Pti vyskytu 1a8té€ na mistech vystavenych
slunci, nebo pokud jsou doprovazeny artralgii, ma pacient urycﬁ}%( hledat Iékate. Pokud se
diagndza onemocnéni souvisejiciho s lupusem potvrdi, je tieb, inumab vysadit a zah4jit
prislusnou l1é¢bu.

Zvlastni populace \ {

Starsi pacienti (vék > 65 let)

Ve srovnani s mladsimi pacienty nebyly v klini studiich ve schvalenych indikacich v ucinnosti
a bezpecnosti ustekinumabu u pacientl ve vék et a star§ich pozorovany velké rozdily, nicméné
pocet pacientli ve véku 65 let a starSich neb, tacujici k urceni, zda reaguji odli$né ve srovnani

je pti 1écbé starSich osob nutna zvyse atrnost.
L 4

¢
Polysorbit 80 '\\

Pripravek Qoyvolma obsahuj&ﬂ'ng (90 mg/1,0 ml) nebo 0,02 mg (45 mg/0,5 ml) polysorbatu 80
(E 433) v jedné jednotce dév@oi odpovida 0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zputsobit alergické
reakce.

s mlad$imi pacienty. Vzhledem k torn;!, 7e u Starsi populace v§eobecné existuje vyssi vyskyt infekce,

4.5 Interakce s jin ¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

. R
Zivé vakciny penfaji Byt podavany soubézné s pripravkem Qoyvolma.

U nOVOI'OZO_] enct, kteti byli in utero vystaveni ustekinumabu, se nedoporucuje podavani zivych
vakcin (jako je' BCG vakcina) po dobu dvanacti mésict po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu u novorozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.4 a 4.6). Pokud existuje
jasny klinicky pfinos pro daného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v

vvvvvv

V populacnich farmakokinetickych analyzach studii faze 3 byl u pacientli s psoriazou studovan ucinek
nejéastéji uzivanych 1é¢ivych pripravki (zahrnujici paracetamol, ibuprofen, acetylsalicylovou
kyselinu, metformin, atorvastatin, levothyroxin) na farmakokinetiku ustekinumabu. U téchto soub&ézné
podavanych 1é¢ivych piipravki nebyly naznaky interakci. Zakladem pro tuto analyzu bylo, ze nejméné
100 pacientt (> 5 % studované populace) bylo 1é¢eno témito soubézné podavanymi lé¢ivymi
ptipravky po dobu nejmén¢ 90 % studovaného obdobi. Farmakokinetika ustekinumabu nebyla
ovlivnéna soucasnym podavanim MTX, nesteroidnich antirevmatik, 6-merkaptopurinu, azathioprinu a
peroralnich kortikosteroidti u pacientti s psoriatickou artritidou, Crohnovou chorobou nebo ulcerdézni
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kolitidou, nebo ptedchozi expozici antagonistim TNF-a u pacientli s psoriatickou artritidou nebo
Crohnovou chorobou, nebo pfedchozi expozici biologickym lé¢ivym piipravkiim (napf. antagonisté
TNF-a a/nebo vedolizumab) u pacientti s ulcerdzni kolitidou .

Vysledky studie in vitro a studie faze 1 u subjektt s aktivni Crohnovou chorobou nenaznacuji potiebu
upravy davkovani u pacientl, ktefi uzivaji soubézné substraty cytochromu P450 (viz bod 5.2).

Ve studiich psoriazy nebyla hodnocena bezpecnost a uc¢innost ustekinumabu v kombinaci s
imunosupresivy véetné biologickych 1éCiv nebo s fototerapii. Ve studiich psoriatické artritidy
neprokazalo soubézné uzivani MTX vliv na bezpecnost nebo ucinnost ustekinumabu. Ve studiich
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy se neprokazal vliv soucasného podavani imunosupresiv nebo
kortikosteroidli na bezpe¢nost nebo ucinnost ustekinumabu (viz bod 4.4).

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni ) ,§

Zeny ve fertilnim véku A

Zeny ve fertilnim véku maji béhem 1é&by a po dobu alespon 15 tydni (Qnéeni 1é¢by pouzivat
efektivni metodu antikoncepce. &

T&hotenstvi ’\%

Prospektivné shromazdéna data ziskana ze stiedné velkého %hotenstvi po expozici
ustekinumabu se zndmymi vysledky, zahrnujici vice nez otenstvi exponovanych béhem
prvniho trimestru, nenaznacuji zvysené riziko zavaznycli§rozenych malformaci u novorozencti.

Studie na zvifatech neukazaly zadné piimé nebo nepiiné skodlivé cinky na biezost,
embryonalni/fetalni vyvoj, porod nebo postnata yvoj (viz bod 5.3).

Dostupné klinické zkusenosti jsou v§ak om e. Z divodll bezpecnosti se doporucuje vyvarovat se
podavani pripravku Qoyvolma v téhotjnstvi.

Ustekinumab prostupuje placentoua’ %ekovén v séru kojenctli narozenych pacientkam lécenym
ustekinumabem v pribéhu téhotens%inické dopady tohoto jevu nejsou znamy, nicméné riziko
infekce u kojencti vystavenych i uteroaistekinumabu mutize byt po narozeni zvyseno.

U novorozenct/kojencu, kte@i in utero vystaveni ustekinumabu, se nedoporucuje podavani zivych
vakcin (jako je BCG vakci 0 dobu dvanacti mésict po narozeni nebo do doby, nez jsou sérové
hladiny ustekinumabu ozence/kojence nedetekovatelné (viz body 4.4 a 4.5). Pokud existuje
aného novorozence/kojence, je mozné zvazit podani zivé vakciny v

vvvvvv

SN\
Kojeni {
Omezené ﬁ& publikované literatury naznacuji, Ze ustekinumab se ve velmi malém mnozstvi
vylucuje do lidského mateiského mléka. Neni znamo, zda je ustekinumab po poziti absorbovan do
organismu. Vzhledem k potencialu nezadoucich u¢inkt u kojenych déti zptisobenych ustekinumabem
musi byt rozhodnuti, zda behem 1é¢by piipravkem Qoyvolma a po dobu az 15 tydnid po ukonceni
1écby prestat kojit, nebo vysadit 1écbu piipravkem Qoyvolma, u¢inéno na zakladé posouzeni ptinosu
kojeni pro dité a piinosu 1é¢by pro matku.

Fertilita

Uginky ustekinumabu na fertilitu u lidi nebyly hodnoceny (viz bod 5.3).
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4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

4.8 Nezadouci u¢inky

Shrnuti bezpec¢nostniho profilu

Nejcéastéjsimi nezadoucimi u¢inky (> 5 %) v kontrolovanych obdobich psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy u dospélych v klinickych studiich s ustekinumabem byly
nasofaryngitida a bolest hlavy. VétSina z nich byla povazovana za mirné a nevyzadovala nutnost
preruseni 1écby v klinické studii. Nejzadvaznéj$im nezadoucim ucinkem, ktery byl menan

u ustekinumabu, byly zavazné hypersenzitivni reakce vcetné anafylaxe (viz b Celkovy
bezpecnostni profil byl u pacientd s psoridzou, psoriatickou artritidou, Crohn orobou

a ulcerdzni kolitidou podobny.

Nezadouci ucinky v tabulce @

Udaje o bezpeénosti popsané nize odrazeji expozici ustekinumab ¢lych ve 14 klinickych
hodnocenich fize 2 a faze 3 u 6 710 pacientii (4 135 s psoriazot 0 psoriatickou artritidou, 1 749 s
Crohnovou chorobou a 826 pacientt s ulcerdzni kolitidou). T uje expozici ustekinumabu v
kontrolovanych a nekontrolovanych obdobich klinickych s cientl s psoridzou, psoriatickou

artritidou, Crohnovou chorobou nebo ulcer6zni kolitidou p@/dgbu nejméné 6 mésici (4 577 pacient)
nebo nejméné 1 roku (3 648 pacientil). Celkem 2 194 pa8igntl s psoridzou, Crohnovou chorobou nebo
ulcerézni kolitidou bylo exponovano nejméné 4 roky zatimco 1 148 pacientli s psoridzou nebo
Crohnovou chorobou bylo exponovano nejméné 5 \

V tabulce 1 je uveden seznam nezadoucich ﬁéin@ klinickych studii psoriazy, psoriatické artritidy,

Crohnovy choroby a ulcer6zni kolitidy u d ych, stejné jako nezadouci G¢inky hlasené po uvedeni
pripravku na trh. Nezadouci ucinky jsqu setaZeny podle tiid organovych systému a ¢etnosti s pouzitim
nasledujici konvence: velmi ¢asté (20 ), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), mén¢ ¢asté (= 1/1 000 az

<1/100), vzacné (= 1/10 000 az <« & , velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych
udajl nelze urcit). V kazdé skupiné Cethosti jsou nezadouci u€inky sefazeny podle klesajici
zavaznosti.

Tabulka1 Seznam neiéd@h ucinki

Tiida organového systﬁ Cetnost: nezadouci ucinek

Infekce a infesaac ,b Casté: infekce hornich cest dychacich, nasofaryngitida, sinusitida
3 \ Mén¢ cCasté: flegmona, zubni infekce, herpes zoster, infekce
{ dolnich dychacich cest, virova infekce hornich dychacich cest,
Q vulvovaginalni mykotické infekce
Poruchy imunitniho systému Méné¢ casté: hypersenzitivni reakce (vCetné vyrazky, koptivky)
Vzacné: zavazné hypersenzitivni reakce (vCetné anafylaxe,
angioedému)
Psychiatrické poruchy Méneg casté: deprese
Poruchy nervového systému Casté: zavrat', bolest hlavy

Méné Casté: obrna licniho nervu
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Tiida organového systému Cetnost: nezadouci ucinek

Respiracni, hrudni Casté: orofaryngealni bolest

a mediastinalni poruchy Méneg casté: nazalni kongesce
Vzacné: alergicka alveolitida, eozinofilni pneumonie
Velmi vzacné: organizujici se pneumonie*

Gastrointestinalni poruchy Casté: prijem, nauzea, zvraceni

Poruchy kiize a podkozni tkan¢  Casté: svédéni
Méng Casté: pustularni psoriaza, olupovani ktize, akné
Vzacné: exfoliativni dermatitida, hypersenziti@askulitida

Velmi vzacné: buldzni pemfigoid, kozni 1t thematodes
‘ -
Poruchy svalové a kosterni Casté: bolest zad, bolest svalu, bolest kbi.h‘i
soustavy a pojivové tkané Velmi vzacné: lupus-like syndrom O
Celkové poruchy a reakce Casté: tinava, zarudnuti v misté@e, bolest v misté injekce
v misté aplikace Méné Casté: reakce v misté inj (zahrnujici krvacenti,

hematom, induraci, otok a iv ¢fii), astenie

*  Viz bod 4.4, Systémové a respiracni hypersenzitivni reakce. Nt 4

Popis vybranych nezadoucich uéinkt ) k

Infekce Q\

V placebem kontrolovanych studiich u pacie oridzou, psoriatickou artritidou, Crohnovou

chorobou a ulcer6zni kolitidou byl vyskyt infekce nebo zdvazné infekce mezi pacienty lécenymi
ustekinumabem a témi, ktefi dostavaliplacebo, podobné. V placebem kontrolovaném obdobi téchto
klinickych studii byl ve sledovaném @ vyskyt infekce 1,36/pacientorok u pacientii 1é¢enych
ustekinumabem a 1,34/pacientorok x ntl, kteti dostavali placebo. Zavazné infekce se ve
sledovaném obdobi vyskytly s frek%o,o_’a/ pacientorok u pacientt, kteii dostavali ustekinumab (30
zavaznych infekci na 930 pacigntorokt ve sledovaném obdobi), a 0,03/pacientorok u pacientt, kteti
dostavali placebo (15 zavazny fekci na 434 pacientorokti ve sledovaném obdobi) (viz bod 4.4).

V kontrolovanych a nekon@ovanych obdobich klinickych studii psoridzy, psoriatické artritidy,

Crohnovy choroby a u}€@sdzni kolitidy, predstavujicich 15 227 pacientorokli expozice ustekinumabu u
6 710 pacientt, byl sledovaného obdobi 1,2 roku; 1,7 roku ve studiich psoriatickych
onemocnéni; 0,600 studiich Crohnovy choroby a 2,3 roku ve studiich ulcerézni kolitidy. Vyskyt

infekci u paci% ¢efych ustekinumabem byl 0,85/pacientorok ve sledovaném obdobi, vyskyt
zavaznych i yl u pacientd 1écenych ustekinumabem 0,02/pacientorok ve sledovaném obdobi
(289 zavaznyeh infekci na 15 227 pacientorok ve sledovaném obdobi) a hlasené zavazné infekce
zahrnovaly pneumonii, analni absces, flegmonu, divertikulitidu, gastroenteritidu a virové infekce.

V klinickych studiich nedoslo u pacienti s latentni tuberkulézou, ktefi byli soubézné 1é¢eni
izoniazidem, k rozvoji tuberkul6zy.

Malignity

V placebem kontrolovaném obdobi v klinickych studiich psoriazy, psoriatické artritidy, Crohnovy
choroby a ulcerdzni kolitidy byla ve sledovaném obdobi incidence malignit, vyjma nemelanomovych
koznich nadorti, 0,11 na 100 pacientorokti ve skupiné€ 1écené ustekinumabem (1 pacient na 929
pacientoroki ve sledovaném obdobi). U pacientil, kterym bylo podavano placebo, to bylo 0,23 (1
pacient na 434 pacientorokii ve sledovaném obdobi). Incidence nemelanomovych koznich nadorti byla
0,43 na 100 pacientorokil ve sledovaném obdobi ve skuping 1é¢ené ustekinumabem (4 pacienti na 929
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pacientoroki ve sledovaném obdobi) proti 0,46 u placebem lécenych pacientil (2 pacienti na 433
pacientoroktl ve sledovaném obdobi).

V kontrolovanych a nekontrolovanych obdobich klinickych studii psoriazy, psoriatické artritidy,
Crohnovy choroby a ulcerdzni kolitidy, predstavujicich15 205 pacientorokti expozice ustekinumabu u
6 710 pacientd, byl median sledovaného obdobi 1,2 roku; 1,7 roku ve studiich s psoriatickym
onemocnénim; 0,6 roku ve studiich Crohnovy choroby a 2,3 roku ve studiich ulcerdzni kolitidy.
Malignity, vyjma nemelanomovych koznich nadord, byly hlaseny u 76 pacient na

15 205 pacientoroktl ve sledovaném obdobi (incidence 0,50 na 100 pacientorokt ve sledovaném
obdobi ve skupiné pacientl 1é¢ené ustekinumabem). Incidence malignit hlaSena u pacientti [éCenych
ustekinumabem byla srovnatelna s incidenci o¢ekavanou u obecné populace (standardizovana mira
incidence = 0,94 [95% interval spolehlivosti: 0,73; 1,18], upraveny dle véku, pohlavi a rasy).

Nejcastéji pozorované malignity, vyjma nemelanomovych koznich nadort, byly ipom prostaty,
melanom, kolorektalni karcinom a karcinom prsu. Incidence nemelanomovych ich malignit byla
0,46 na 100 pacientorokil ve sledovaném obdobi u pacientd lécenych ustekin (69 pacientli na
15 165 pacientorokl ve sledovaném obdobi). Pomér pacientli s basaliome rovnani se

spinocelularnim karcinomem kize (3:1) je srovnatelny s pomérem oéeké@’m u obecné populace
(viz bod 4.4).

Hypersenzitivni reakce &

L 4

Béhem kontrolovanych obdobi v klinickych studiich psoriézy@}iatické artritidy s ustekinumabem

byly vyrazka a kopftivka pozorovany u < 1 % pacienti (viz

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky \ {

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registragt Ného pripravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik %0 ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci t¢inky pros@ic‘wim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

49 Predivkovani :‘/\/

L 4
Jednorazové davky az do 6 mg/kg poddyvané intravenozné v klinickych studiich nebyly omezeny
toxicitou. V pfipadée predavkoyani se doporucuje u pacienta sledovat jakékoli znamky a ptiznaky
nezadoucich ucinki a okamii&ﬂj it odpovidajici symptomatickou 1écbu.

5. FARMAKOLO, L VLASTNOSTI

5.1 Farmako‘ly@
S\

Farmakotera icka skupina: Imunosupresiva, inhibitory interleukinu, ATC kod: L0O4ACOS.

cké vlastnosti

Qoyvolma je tzZv. podobnym biologickym léCivym ptipravkem (,,biosimilar*). Podrobné informace
jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro l1é¢ivé ptipravky
https://www.ema.europa.eu.

Mechanismus u¢inku

Ustekinumab je zcela lidska [gG1x monoklonalni protilatka, ktera se specificky vaze na sdilenou
proteinovou podjednotku p40 lidskych cytokint interleukinu (IL)-12 a IL-23. Ustekinumab inhibuje
aktivitu lidskych IL-12 a IL-23 tim, ze brani podjednotce p40 v navazani na protein receptoru
IL-12RB1, exprimovaného na povrchu imunitnich bunék. Ustekinumab se nemtze vazat na IL-12 a
IL-23, které jsou jiZ navazany na bunécéné povrchové receptory IL-12R[1. Je proto nepravdépodobné,
ze by ustekinumab pfispival ke komplementem nebo protilatkami zprostiedkované cytotoxicit¢ bunék
s receptory IL-12 a/nebo IL-23. IL-12 a IL-23 jsou heterodimerické cytokiny, které jsou secernovany
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aktivovanymi bunikami prezentujicimi antigen, jako jsou makrofagy a dendritické buiiky, a oba
cytokiny se podileji na funkci imunitniho systému; IL-12 stimuluje Natural Killer (NK) bunky a fidi
diferenciaci a aktivaci CD4+ T bun€k smérem k fenotypu T helper 1 (Thl), IL-23 indukuje drahu T
helperu 17 (Th17). Nicméné abnormalni regulace IL-12 a IL-23 je spojena s imunitné
zprostfedkovanymi onemocnénimi, jako je psoridza, psoriaticka artritida, Crohnova choroba a
ulcerdzni kolitida.

Vazbou sdilené podjednotky p40 cytokinti IL-12 a IL-23 muize ustekinumab uplatnit své klinické
ucinky u psoriazy, psoriatické artritidy, Crohnovy choroby a ulcerdzni kolitidy ptes preruseni drah
cytokinti Th1 a Th17, které jsou hlavni pro patologii téchto onemocnéni.

U pacientl s Crohnovou chorobou vedla 1é¢ba ustekinumabem ke snizeni zanétlivych markerti véetné
C-reaktivniho proteinu (CRP) a fekalniho kalprotektinu béhem indukéni féze, a tato sniZeni se
zachovala i béhem udrzovaci faze. CRP byl hodnocen v pritbé¢hu prodlouzeni studi becné se
sniZzeni pozorovana béhem udrzovaci faze udrzela do 252. tydne. )

U pacientt s ulcerdzni kolitidou vedla 1é¢ba ustekinumabem ke snizeni zanétlixych markerti véetné
CRP a fekalniho kalprotektinu béhem indukéni faze, které se udrzelo i bg udrzovaci faze a v

prodlouzeni studie do 200. tydne. {
Imunizace é’
L 4

Béhem dlouhodobého prodlouzeni studie psoriazy 2 (PHOE ¢li dospéeli pacienti, ktefi byli
1é¢eni minimalné 3,5 roku ustekinumabem, podobné odpovg ilatek na pneumokokové
polysacharidové a tetanové vakciny jako kontrolni skupina\gagientti s nesystémovou lé¢bou psoriazy.
Podily dospélych pacientti, u kterych se rozvinuly ochrahué hladiny pneumokokovych a tetanovych
protilatek, a protilatkové titry byly podobné u pacieﬁ i 1éCenych ustekinumabem i u kontrolnich

pacientt. Q
Klinicka Géinnost @

Plakova psoridza (dospéli) Q

X4y

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu’&{ odnocena u 1 996 pacientl ve dvou randomizovanych,
dvojité zaslepenych, placebem kontﬁ’av)anych klinickych studiich u pacientt se stfedné tézkou az
tézkou plakovou psoridzou, ktefigyli kandidaty na fototerapii nebo systémovou 1é¢bu. Dale byl

v randomizovang, pro hodnotit slepené, aktivné kontrolované studii porovnavan ustekinumab a
etanercept u pacientl se stie ¢zkou az tézkou plakovou psoriazou, ktefi méli neadekvatni odpovéd’
na 1é¢bu cyklosporinem, ebo PUVA, nebo tyto 1éCby netolerovali nebo u nich byly
kontraindikované.

Ve studii psorié@y OENIX 1) bylo hodnoceno 766 pacientt.. Celkem 53 % teéchto pacientti bud’
neodpovidalo,daj stémovou 1écbu, nebo ji nesnaselo, nebo u nich byla kontraindikovana.

ienti ovani do skupiny s ustekinumabem dostali davky 45 mg nebo 90 mg v tydnu 0 a 4, a
ejnou davku kazdych 12 tydnt. Pacienti randomizovani do placebové skupiny dostali
placebo v tydnr 0 a 4, a poté ve zkiizeném usporadani dostali v tydnu 12 a 16 ustekinumab (bud’

45 mg nebo 90 mg), ktery pak dostavali kazdych 12 tydnt. Pacienti ptivodné randomizovani do
skupiny s ustekinumabem, kteti dosahli odpovédi na 1é¢bu PASI 75 (PASI = Psoriasis Area and
Severity Index, tj. zlepSeni nejméné o 75 % ve srovnani s vychozim stavem) v tydnech 28 i 40, byli
znovu randomizovani tak, ze dostavali kazdych 12 tydnti ustekinumab nebo placebo (tj. 1écba byla
vysazena). U pacientl, ktefi byli pfi opétovné randomizaci v tydnu 40 zatazeni do placebové skupiny,
bylo podavani ustekinumabu v ptivodnim davkovacim rezimu znovu zahajeno poté, kdyZ u nich doslo
k nejméné k 50% ztrate jejich zlepSeni skore PASI docileného ve 40. tydnu. Po prvni aplikaci studijni
medikace byli vSichni pacienti sledovani po dobu az 76 tydnt.

Ve studii psoriazy 2 (PHOENIX 2) bylo hodnoceno 1 230 pacienti. Celkem 61 % téchto pacientd bud’
neodpovidalo na jinou systémovou lécbu, nebo ji nesnaselo, nebo u nich byla kontraindikovana.
Pacienti randomizovani do skupiny s ustekinumabem dostali ddvky 45 mg nebo 90 mg vtydnu 0 a 4, a
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dale dostali dalsi davku v tydnu 16. Pacienti randomizovani do placebové skupiny dostali placebo v
tydnu 0 a 4, a poté ve zkiizeném usporadani dostali v tydnu 12 a 16 ustekinumab (bud’ 45 mg nebo
90 mg). Po prvnim podani studované 1écby byli vSichni pacienti sledovani po dobu az 52 tydnd.

Ve studii psoriazy 3 (ACCEPT) bylo hodnoceno 903 pacientt se stfedné t€zkou az t€zkou psoriazou, u
kterych byla neadekvatni odpoveéd’ na jinou systémovou 1écbu, nebo tuto 1écbu netolerovali, ¢i u nich
byla kontraindikovana. V této studii byla porovnavana G¢innost ustekinumabu vii¢i etanerceptu a
hodnocena bezpecnost ustekinumabu a etanerceptu. Béhem 12tydenni aktivné kontrolované ¢asti této
studie byli pacienti randomizovani do skupiny s etanerceptem (50 mg dvakrat tydn¢), ustekinumabem
45 mg v tydnu 0 a 4, nebo ustekinumabem 90 mg v tydnu 0 a 4.

Ve studii psoridzy 1 a 2 byly vychozi charakteristiky onemocnéni konzistentni nap#i¢ vSemi lécebnymi
skupinami s medidnem vychoziho skore PASI 17 az 18, medianem vychozi Body ce Area (BSA)
> 20 a medianem DLQI (Dermatology Life Quality Index) mezi 10 az 12. jedna tetina

PiiBl
subjektl (studie psoriazy 1) a jedna ctvrtina subjektt (studie psoriazy 2) mél tickou artritidu
(PsA). Priblizné stejna zdvaznost obtizi byla také pozorovana ve studii pso

Primarnim cilovym parametrem v obou studiich byl podil pacienti, ktg@dnu 12 dosahli odpovédi
PASI 75 ve srovnani s vychozim stavem (viz tabulka 2 a 3).

Souhrn klinické odpovédi ve studii psorlazy’l@ENIX 1) a studii psoriazy 2

Tabulka 2
(PHOENIX 2)
Tyden 12 Tyden 28
2 davky (tyden 0 a )@4) 3 davky (tyden 0, tyden 4
k a tyden 16)
PBO 45 m \ 90 mg 45 mg 90 mg
Studie psoriazy 1 Q'\
g;’gfetn%ndomlzovany‘:h 255 @ 256 250 243
Odpovéd PASI 50, n (%) | 26 (10 %) @4 %) | 220 (86 %)* | 228 (91 %) | 234 (96 %)
Odpovéd PASI 75,0 (%) | 83 %) .| 171 (67 %) | 170 (66 %)* | 178 (71 %) | 191 (79 %)
Odpc;véd’ PASI 90, n (%) 52 Y@v) 06 (42 %)* | 94 (37 %)* | 123 (49 %) | 135 (56 %)
PGA” vyhojeni nebo . o/ a o/Na o o
minimaln 1éze, n (%) 10 ( 151 (59 %) 156 (61 %) 146 (58 %) | 160 (66 %)
Pocet pacientti s N ! ’
télesnou hmotnosti @ 66 168 164 164 153
<100 kg
Odpovéd PASI 75, n (%m 6(4%) | 124(74%) | 107(65%) | 130(79 %) | 124 (81 %)
Pocet pacientl s telesﬁb
hmotnosti > 100 k 89 87 92 86 %0
Odpovéd PASN 75 4%) 2 (2%) 47 (54 %) 63 (68 %) 48 (56 %) | 67 (74 %)
- \
Studie ps%&
i;’gf;nr%ndo ovanych 410 409 411 397 400
Odpovéd PASI 50, n (%) | 41 (10 %) | 342 (84 %) | 367 (89 %)* | 369 (93 %) | 380 (95 %)
Odpovéd PASI 75,0 (%) | 154 %) | 273 (67 %) | 311 (76 %)* | 276 (70 %) | 314 (79 %)
Odpovéd PASI90,n (%) | 3(1%) | 173 (42 %) | 209 (51 %)* | 178 (45 %) | 217 (54 %)
PGA" vyhojeni nebo o o 4 o/ a o o
minimélni léze, n (%) 18(4 %) | 277 (68 %) 300 (73 %) 241 (61 %) | 279 (70 %)
Pocet pacientti s télesnou
hmotnosti 290 297 289 287 280
<100 kg
8/%’““ PASETS. 1 a0 @y | 218(73%) | 225(78%) | 217 (76 %) | 226 (81 %)
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Pocet pacientt s
télesnou hmotnosti 120 112 121 110 119
> 100 kg
8f§’°ved PASITS,n 1 3305 | 5549%) | 86(71%) | 59(54%) | 88(74%)
0

p < 0,001 pro ustekinumab 45 mg nebo 90 mg ve srovnani s placebem (PBO).

®  PGA = Celkové hodnoceni lékatem (Physician Global Assessment)

Tabulka 3 Souhrn klinické odpovédi ve studii psoridzy 3 (ACCEPT) v Tydnu 12

Studie psoriazy 3
Etanercept Ustekinumab
24 davek 2 davky (tyden 0 a tyden 4)
(50 mg dvakrat 45 mg 90 mg
tydng) \
Pocet randomizovanych pacientl 347 209 N 347
Odpovéd PASI 50, n (%) 286 (82 %) 181 (87 % 320 (92 %)*
Odpovéd PASI 75, n (%) 197 (57 %) 141 (67 %) 256 (74 %)*
Odpovéd PASI 90, n (%) 80 (23 %) 76 (Q(Q) 155 (45 %)*
f;(z}::lfy(/&o)]em nebo minimalni 170 (49 %) . 1&6’%)3 245 (71 %)*
Pocet pacientti s télesnou \/
hmotnosti 251 Q 151 244
<100 kg N
Odpovéd PASI 75, n (%) 154 (61 %) { 109 (72 %) 189 (77 %)
Pocet pacientt s
télesnou hmotnosti 96 \ 58 103
> 100 kg
Odpovéd PASI 75, n (%) 43 (5% 32 (55 %) 67 (65 %)

p < 0,001 pro ustekinumab 45 mg nebo 90 mg VQMI’ s etanerceptem.
b

p = 0,012 pro ustekinumab 45 mg ve srovnani s
S

Ve studii psoridzy 1 bylo pietrvani Wsigniﬁkanmé lepsi pii kontinualni 1é¢be ve srovnani s

vysazenim lécby (p < 0,001). Podo ysledky byly pozorovany s kazdou davkou ustekinumabu.

V 1. roce (tydnu 52) bylo PASI 7E u 89%% pacientli opétné randomizovanych do skupiny s udrzovaci

erceptem.

1é¢bou a u 63 % pacientii opé omizovanych do skupiny s placebem (vysazeni 1é¢by)

(p <0,001). V 18 mésicich (m 76) bylo PASI 75 u 84 % pacientl opétné randomizovanych do
skupiny s udrzovaci lécbo % pacientl opétn€ randomizovanych do skupiny s placebem
(vysazeni 1écby). V 3. ro ydnu 148) bylo PASI 75 u 82 % pacientti opétné randomizovanych do
skupiny s udrzovaci 1 V 5. roce (tydnu 244) bylo PASI 75 u 80 % pacienti znovu

randomlzovanych g ny s udrzovaci [écbou.

U pacienti op€ e mizovanych do skupiny s placebem, u kterych byla po > 50% ztraté zlepSeni
PASI znov a a jejich ptivodni 1écba ustekinumabem, bylo béhem 12 tydni po opétovném
zahajeni lecb gnovu dosazeno zlepSeni na PASI 75 u 85 % pacientd.

Ve studii psoriazy 1 bylo v tydnu 2 a v tydnu 12 v kazdé skupin¢ 1é¢ené ustekinumabem prokazano,
ve srovnani s placebem, vyznamné zlepSeni DLQI od vychoziho stavu. ZlepSeni se udrzelo do tydne
28. Podobné vyznamné zlepseni bylo pozorovano ve studii psoriazy 2 v tydnech 2 a 12, které se
udrZelo do tydne 24. Ve studii psoriazy 1 bylo oproti placebu v kazdé skupin¢ 1é¢ené ustekinumabem
vyznamné zlepSeni psoriazy nehtti (Nail Psoriasis Severity Index), souhrnnych skore fyzické a
mentalni slozky SF-36 a ve svédéni dle Visual Analogue Scale (VAS). Ve studii psoriazy 2 bylo také
v kazdé skupiné 1éCené ustekinumabem, ve srovnani s placebem, vyznamné zlepSeni Hospital Anxiety
and Depression Scale (HADS) a Work Limitations Questionnaire (WLQ).
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Psoriaticka artritida (PsA) (dospéli)

Bylo prokazano, ze ustekinumab zlepsSuje znamky a ptiznaky, fyzické funkce a se zdravim souvisejici
kvalitu zivota a redukuje rychlost progrese periferniho poskozeni kloubti u dospélych pacienti s
aktivni PsA.

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnocena u 927 pacientti ve dvou randomizovanych,
dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych studiich u pacientii s aktivni PsA (= 5 oteklych kloubui
a > 5 citlivych kloubti), navzdory nesteroidni protizanétlivé (NSAID) nebo chorobu modifikujici
antirevmatické 1é¢bé (DMARD). U pacienti v té€chto kstudiich byla zjisténa PsA po dobu nejméné 6
mesict. Byli zafazeni pacienti s kazdym subtypem PsA, vcetné polyartikularni artritidy bez
ptitomnosti revmatoidnich uzlikd (39 %), spondylitidy s periferni artritidou (28 %), asymetrické

periferni artritidy (21 %), distalni interfalangeélni Gcasti (12 %) a mutilujici artriti ,5 %). Pres
70 % a 40 % pacienti v obou klinickych hodnocenich mélo na po&atku entezifi p. daktylitidu.
Pacienti randomizovani do skupiny s ustekinumabem dostali podkozné¢ davk nebo 90 mg

ustekinumabu v tydnu 0 a 4, nebo do skupiny s placebem podanym podkozag %tydnu 0 a 4, a dale
dostavali stejnou davku kazdych 12 tydnt (q12w). Pfiblizné 50 % pacier@kraéovalo v uzivani
stabilnich davek MTX (< 25 mg/tyden). {

Ve studii PsA 1 (PSUMMIT I) a studii PsA 2 (PSUMMIT II) byl & resp. 86 % pacientl diive
lécenych DMARD. Ve studii 1 nebyla povolena predchozi 1écb onisty TNF-a. Ve studii 2 byla
vétSina pacientd (58 %, n = 180) jiz diive 1éCena jednim nebo tagonisty TNF-a, pfi¢emz u vice
nez 70 % z nich byla v jakémkoli Case trvani studie 1écba a i§tou TNF-a pozastavena na zakladé
nedostatecné uc¢innosti nebo nesnasenlivosti. {é

\

N

Lécba ustekinumabem vede k vyznamnému zle V%rametrﬁ aktivity onemocnéni ve srovnani s
placebem ve 24. tydnu. Primarnim cilovym pa rem bylo procento pacientt, ktefi ve 24. tydnu
doséhli odpoveéd odpovidajici American Cqollege of Rheumatology (ACR) 20. Kli¢ové vysledky
ucinnosti jsou uvedeny v tabulce 4 niij.

Znamky a priznaky

Tabulka 4 Pocet pacienti, kwf-&@(hli klinické odpovédi ve Studii psoriatické artritidy 1
(PSUMMIT 1) a Studii soriatick% itidy 2 (PSUMMIT II) ve 24. tydnu
ps

Studie iatické artritidy 1 Studie psoriatické artritidy 2
PB . 45 mg 90 mg PBO 45 mg 90 mg
Pocet
randomizovanych ‘A 6 205 204 104 103 105
pacienti
Odpoved’ N 47 87 101 21 45 "
ACR 223 n\(‘“\@( @30 | @y | 0% | 0% | @avy | 20(44%)
Odpove o 51 57 o 18 o/ a
ACR 30 | PO asver | sy | 1T | e | 2@
Odpo o 25 29 o o/ e
ACR 70, 1 (%) 5Q%) | avye | aaoee | 2G| TO% | 90%)
Pocet pacientii s
>3 9 BSAY 146 145 149 80 80 81
Odpoved 16 83 93 . 41 o
PASI 75, 1 (%) (1%) | (57%)°" | (62%) 4 (5 %) (51 %)° 45 (56 %)
Odpoved o 60 65 o 24 o/
PASI 90,11(%) 4(3 A’) (41 %)a (44 %)a 3 (4 A)) (30 %)a 36 (44 A))
Kombinovana
odpoveéd o 40 62 . 24 o
PASI 75 a 8(5 %) 28 %) | (42 %) 2 (3 %) (30 %)’ 31 (38 %)
ACR 20, n (%)
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Pocet pacienti

<100 kg 154 153 154 74 74 73
OdeVéd, 39 o o 17 . .
ACR 20, n (%) (259 | 07 (44%) | TE(SL%) | 54, | 32(43%) | 34(47%)

Pocet pacientii s

> 3 9% BSA° 105 105 111 54 5g 57
Odpoved 14

v) o 0 0 0
PASI75. 1 (%) (139 | O4(61%) | 73(66%) | 4(7%) | 31(53%) | 32(56%)

Pocet pacienti

> 100 kg 52 52 50 30 29 31
Odpovéd . . ) ) - :
ACR 20, n (%) 8(15%) | 20 (38%) | 23 (46 %) | 4 (13 %) | 13 (45&) 12 (39 %)

Pocet pacientii s

>3 % BSA4! 41 40 38 26 ‘ 24
Odpovéd , . ) X :
PASI 75, n (%) 2(5%) | 19(48 %) | 20 (53 %) 0 .|£N %) | 13 (54 %)

Y p<0,001

b
p <0,05

o PONS X

4 poet pacientil s plochou kiiZe postiZené psoridzou > 3 % BSA ve vycho vu

Odpovédi ACR 20, 50 a 70 se nadale zlepSovaly nebo byly z@ny az do 52. tydne (studie PsA 1 a
2) a 100. tydne (studie PSA 1). Ve studii PsA 1 bylo dosaw oveédi ACR 20 ve 100. tydnu u

57 % (45 mg) resp. 64 % (90 mg) pacientl. Ve studii Ps{ o dosazeno odpovédi ACR 20

v 52. tydnu u 47 % (45 mg) resp. 48 % (90 mg) pacientil.

Procento pacientt, kteti dosahli ve 24. tydnu mod@wané odpovédi podle kritérii odpoveédi PsA
(PsARC; PsA response criteria), bylo u skupin@ inumabem také vyznamné vyss§i v porovnani s
placebem. Odpovédi PsARC byly udrzeny az .a 100. tydne. Ve skupiné pacientll s dominujici
symptomatologii spondylitidy s periferni ar@u a lé¢enych ustekinumabem doslo ve 24. tydnu ke
zlepSeni skore Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) 0 50 % a 70 %

v porovnani s placebem. .

AN
Odpoveédi pozorované u skupin 1éée% ustekinumabem byly podobné u pacientii uzivajicich
soucasné¢ MTX a pacientll, kteif neuzivali sou¢asné¢ MTX, a byly udrzeny az do 52. a 100. tydne. U
pacientt diive léCenych antagenisty TNF-a, ktefi dostavali ustekinumab, bylo dosazeno vétsi
odpovédi ve 24. tydnu, nez @entﬁ uzivajicich placebo (odpovéd’ ACR 20 v tydnu 24 u davky
45 mg a 90 mg byla 37 % . 34 %, ve srovnani s placebem 15 %, p < 0,05), a odpovédi byly
udrzeny az do 52. tyd

U pacienti s ent8zi a daktylitidou ve vychozim stavu bylo ve studii PsA1 pozorovano vyznamné
zlepSeni skér%& 1dy a daktylitidy ve 24. tydnu ve skuping s ustekinumabem v porovnani s
udii PsA 2 bylo vyznamné zlepSeni skore entezitidy a numerické zlepSeni (statisticky

placebem.
nevyznamné)§kore daktylitidy pozorované ve 24. tydnu ve skupiné s ustekinumabem 90 mg ve
srovnani s placebem. ZlepSeni skore entezitidy a daktylitidy bylo udrzeno az do 52. a 100. tydne.

RTG odpoved

Strukturalni poskozeni jak rukou, tak nohou bylo vyjadieno jako zména celkového skére podle Van
der Heijde - Sharp (vdH - S skore) upraveného pro PsA pfidanim distalnich interfalangealnich kloubtd
rukou, ve srovnani s vychozim stavem. Byla provedena pre-specifikovana integrovana analyza
kombinujici data od 927 pacientti v obou studiich PsA 1 a 2. Ustekinumab prokazal statisticky
vyznamné snizeni rychlosti progrese strukturalniho poskozeni v porovnani s placebem, méteno
pomoci zmény od vychoziho stavu do 24. tydne v celkovém modifikovaném skore vdH — S (primér £
SD skore byl 0,97 = 3,85 ve skupiné s placebem ve srovnani s 0,40 + 2,11 a 0,39 + 2,40 u skupiny
ustekinumabu 45 mg (p < 0,05) resp. 90 mg (p < 0,001)). Tento efekt byl dan studii PsA 1. Uginek byl
povaZovan za prokazany bez ohledu na soucasné uzivani MTX a byl udrzovan az do 52. tydne
(integrovana analyza) a 100. tydne (studie PsA 1).
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Fyzicke funkce a kvalita Zivota souvisejici se zdravim

U pacientl 1é¢enych ustekinumabem bylo ve 24. tydnu prokazano signifikantni zlepSeni fyzickych
funkei pii hodnoceni pomoci dotazniku index funkéni disability-DI (HAQ-DI; Disability Index of the
Health Assessment Questionnaire). Podil pacientt, ktefi dosahli klinicky vyznamného zlepseni > 0,3 v
HAQ-DI skore od vychozi hodnoty, bylo také vyznamné vyssi ve skupinach s ustekinumabem ve
srovnani s placebem. Zlepseni skore HAQ-DI od vychozi hodnoty bylo udrzeno az do 52. tydne a

100. tydne.

Doslo k vyraznému zlepseni skore DLQI ve skupinach s ustekinumabem v porovnani s placebem ve
24. tydnu. Ve studii PsA 2 doslo k vyraznému zlepseni skore funkéniho hodnoceni 1é€by chronického
onemocnéni - tnava (FACIT-F; Functional Assessment of Chronic Iliness Therapy-Fatigue) ve
skupinach s ustekinumabem ve srovnani s placebem ve 24. tydnu. Podil pacientd, @doséhli
klinicky vyznamného zlep3eni tnavy (4 body FACIT -F), byl také vyznamné $y&ii™e skupinach s
ustekinumabem v porovnani s placebem. Zlepseni skore FACIT bylo udrieg“ 52. tydne.

Pediatricka populace 0

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptripravky udélila odklad povinnosti pi zit vysledky studii

s ustekinumabem u jedné nebo vice podskupin pediatrické popula enilni idiopatickou artritidou.
U pediatrické populace s psoridzou nebylo predplnéné pero stud a nedoporucuje se pro

pouzivani u pediatrickych pacientti.

Crohnova choroba @

Bezpecnost a ucinnost ustekinumabu byla hodnoceﬁﬁtfech randomizovanych, dvojit¢ zaslepenych,
placebem kontrolovanych multicentrickych studii spélych pacientl se stfedné tézkou az tézkou
aktivni Crohnovou chorobou (skore Crohn’s Di Qctivity Index [CDAI] > 220 a <450). Klinicky
vyvojovy program sestaval ze dvou 8tydennich{iitgavenoznich indukénich studii (UNITI-1 a UNITI-
2), nasledovanych 44tydenni subkutanni, ra@wlzovanou udrzovaci studii s vysazenim 1éku (IM-
UNITI), predstavujici 52 tydna lécby

X\
Indukéni studie zahrnuly 1 409 (U ﬁ(= 769; UNITI-2, n = 640) pacientd. Primarnim cilovym
parametrem hodnoceni u obou indukénich studii byl podil subjektti v klinické odpovédi (definovana
jako snizeni skore CDAI o > 100¢bodi)# 6. tydnu. Udaje o G&innosti byly v obou studiich
shromazd’ovany a analyzovan%bbu 8 tydnti. Byly povoleny soucasné davky peroralnich
kortikosteroidu, imunomodu@i\, aminosalicylatt a antibiotik, pficemz 75 % pacient nadale
dostavalo nejméné¢ jeden z §c o0 lékti. V obou studiich byli pacienti randomizovani do skupin
lécenych v nultém tydnu,jedRorazovym intraven6znim podanim bud’ doporucené odstupiiované davky
priblizn¢ 6 mg/kg (viz .2 souhrnu udajt o ptipravku Qoyvolma 130 mg koncentrat pro infuzni
roztok), fixni de’wk mg ustekinumabu nebo placeba.

ptiblizné 4 acientl selhala 1 pfedchozi 1écba antagonistou TNF-a a u 52 % selhaly 2 nebo 3
predchozi terapie antagonistou TNF-a. V této studii vykazalo 29,1 % pacientti nedostate¢nou
pocatecni odpoved’ (primarni non-respondéfi), 69,4 % pacientii odpovédélo, ale odpoveéd’ vymizela
(sekundarni non-respondéti) a 36,4 % pacientl terapii antagonistou TNF-a netolerovalo.

J \JN
U pacientd Q&i ITI-1 selhala pfedchozi 1écba antagonistou TNF-a nebo ji nesnaseli. U

U pacientd ve studii UNITI-2 selhala nejméné jedna konvenéni 1é¢ba, v¢etné kortikosteroidii nebo
imunomodulatortl, pfi¢emz tito pacienti nebyli dosud 1é¢eni antagonistou TNF-a (68,6 %), nebo
terapii antagonistou TNF-a dostali, ale ta u nich neselhala (31,4 %).

V obou studiich UNITI-1 a UNITI-2 byl v porovnani s placebem ve skupiné 1é¢ené ustekinumabem
vyznamné veétsi podil pacientti v klinické odpovédi a remisi (tabulka 5). Klinickd odpoveéd’ a remise
byly u pacientt lécenych ustekinumabem vyznamné jiz ve 3. tydnu a do 8. tydne se dale zlepSovaly.
V téchto indukénich studiich byla v porovnani se skupinou lé¢enou davkou 130 mg u¢innost
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odstupiiovanych davek vyssi a 1épe udrzitelna, a proto je odstupnované davkovani doporuc¢enou
intravenozni induk¢ni davkou.

Tabulka 5: Indukce klinické odpovédi a remise ve studiich UNITI-1 a UNITI 2

UNITI-1* UNITI-2**
Placebo Doporucena Placebo Doporucena
n=247 davka n=209 davka
ustekinumabu ustekinumabu
n=249 n=209
Klinicka remise, 8. tyden 18 (7,3 %) 52 (20,9 %)* 41 (19,6 %) 84 (40,2 %)*
Iglgg’;a odpoved (100 bodit), | 53 01 504 | 84(33,7%) | 60(28,7%) | 116 (55,5 %)"
I;lgilcel;a odpoved (100 bodd) 50 (20,2 %) 94 (37,8 %)* 67 (324 "/cQ~ 121 (57,9 %)*
70bodova odpoveéd, 3. tyden 67 (27,1 %) 101 (40,6 %)° 66 (3146 106 (50,7 %)*
70bodova odpoved, 6. tyden 75 (30,4 %) 109 (43,8 %)° 81 ( %) 135 (64,6 %)*
Klinicka remise je definovana jako skore CDAI < 150; klinicka odpoved’ je definovana okles skore CDAI o

nejméné 100 bodti nebo setrvani v klinické remisi
70bodova odpoved je definovana jako pokles skore CDAI o nejméné 70 bodi &

*  Selhani antagonisti TNF-a
** Selhani konvenéni terapie . %
& p<0,001 N

b <001 Q
&

Udrzovaci studie (IM-UNITI) hodnotila 388 pacientti, k studiich UNITI-1 a UNITI-2 v 8. tydnu
po indukei ustekinumabem dosahli 100bodové klinické odpovedi. Pacienti byli randomizovani do
skupiny 1é¢ené subkutannim udrzovacim rezimem bu® davkou 90 mg ustekinumabu kazdych 8 tydn1,
nebo davkou 90 mg ustekinumabu kazdych 12 tydhi,mebo placebem po dobu 44 tydnti (ohledné
doporuceného udrzovaciho davkovani viz bod .

V porovnani se skupinou lécenou placebems§i ve 44. tydnu klinickou remisi a odpoveéd’ udrzel

vyznamné vyssi podil pacientd ve skypinach 1€€enych ustekinumabem (viz tabulka 6).

Tabulka 6: UdrZeni klinické odpoy2di,
zahajeni indukéni dém

remise ve studii IM-UNITI (44. tyden; 52 tydni po

Placebo* 90 mg 90 mg
ustekinumabu | ustekinumabu
@ kazdych kazdych 12
A 8 tydnu tydnt
/b n=1317 n = 129"
P n= 12,8T
Klinick remis8 36 % 53 %" 49 %"
Klinick4 od 44 % 59 %° 58 %"
Klinicka r e bez kortikosteroidi 30 % 47 %° 43 %°
Klinicka re u pacienti:
v remisi na za¢atku udrzovaci 1éCby 46 % (36/79) | 67 % (52/78)* | 56 % (44/78)
ktefi vstoupili ze studie CRD3002* 44 % (31/70) | 63 % (45/72)° | 57 % (41/72)
kteti dosud nebyli 1é€eni antagonistou 49 % (25/51) | 65 % (34/52)° 57 % (30/53)
TNF-a
ktefi vstoupili ze studie CRD3001° 26 % (16/61) | 41 % (23/56) 39 % (22/57)
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Klinicka remise je definovana jako skore CDAI < 150; klinicka odpovéd je definovana jako pokles skore CDAI o

nejméné 100 bodi nebo setrvani v klinické remisi

*  Placebova skupina byla sloZena z pacientt, kteti odpoveédéli na 1é¢bu ustekinumabem a na zacatku udrzovaci 1écby
byli randomizovani do skupiny 1é¢ené placebem.

1 Pacienti, ktefi na zaCatku udrzovaci 1écby setrvavali ve 100bodové klinické odpovédi na ustekinumab
i Pacienti, u kterych selhala konven¢ni 1é¢ba, nikoli vSak 1é¢ba antagonistou TNF-a
§ Pacienti, ktefi byli vii¢i antagonistim TNF-q refrakterni/intolerantni
a
p<0,01
b <005

nominalné vyznamny (p < 0,05)

Ve studii IM-UNITI si 29 ze 129 pacientt pii 1é¢beé kazdych 12 tydnti neudrzelo odpovéd na
ustekinumab a bylo jim povoleno upravit davkovani ustekinumabu na podavani kazdych 8 tydnd.
Ztrata 1é¢ebné odpovédi byla definovana jako skore indexu aktivity Crohnovy ch% (CDAI)

> 220 bodu a zvyseni tohoto skore o > 100 bodti ve srovnani s hodnotami ve stavu. U téchto
pacientl bylo za 16 tydni po upravé davkovani dosazeno klinické remise u 4 pacienttl.

Pacienti, ktefi v 8. tydnu indukénich studii UNITI-1 a UNITI-2 na induk ekinumabem klinicky
neodpovédeli (476 pacientl), byli zafazeni do nerandomizované ¢asti ﬁ aci studie (IM-UNITI) a
dostavali v tu dobu 90 mg ustekinumabu subkutanni injekci. O os dné pozdéji dosahlo 50,5 %
pacientu klinické odpovédi a nadale dostavalo kazdych 8 tydnd u i davku; z téchto pacientd,
kteti pokracovali na udrzovaci davce, si ve 44. tydnu vétSina odpeved udrzela (68,1 %) a dosahla
remise (50,2 %), a to v podilech, které byly podobné podilﬁm&entﬁ, ktefi na indukci

ustekinumabem na za¢atku odpoveédéli. @
Ze 131 pacientq, ktefi odpovedéli na indukei ustekisuma a ktefi na zac¢atku udrzovaci studie byli
randomizovani do skupiny lécené placebem, u 51 pdei

nt nasledné doslo ke ztraté odpovedi a
dostavalo kazdych 8 tydnt 90 mg ustekinumabu s O%nné. Vétsina pacientd, u kterych doslo ke
ztraté odpovedi a kteti znovu zacali pouzivat us mab, tak ucinila do 24 tydnti po indukéni infuzi.
Z téchto 51 pacientll doséhlo 70,6 % pacienti iké odpovedi a 39,2 % pacientil dosahlo klinické
remise za 16 tydnd po podani prvni subkuté@évky ustekinumabu.

Pacienti, kteti ve studii IM-UNITI dgﬁ@ 44. tyden, byli zpisobili pokracovat v 1écbé v
prodlouzeni studie. Mezi 567 pacientynNkteti vstoupili do prodlouzeni studie a byli v ném léceni
ustekinumabem, byly klinicka remise ®odpovéd obecné udrzovany do 252. tydne jak u pacientt, u
kterych selhaly terapie antagomT , tak u pacientt, u kterych selhaly konven¢ni terapie.

U pacientt s Crohnovou cho@: nebyla v tomto prodlouzeni studie s 1écbou trvajici az 5 let
identifikovana zadna nov&zpeénostni rizika.

Endoskopie

U 252 pacientl g vk @ pu vychozi endoskopickou aktivitou nemoci byl v podstudii hodnocen
endoskopickydzited $liznice. Primarnim cilovym parametrem hodnoceni byla zména vychoziho skore
Simplified opic Disease Severity Score for Crohn’s Disease (SES-CD), coz je slozené skore
olonickych segmentli na pritomnost/velikost viedd, podil slizni¢niho povrchu
potazeného viedy, podil slizni¢niho povrchu postizeného jakoukoli jinou 1ézi a pritomnost/typ
zuzeni/striktur. V 8. tydnu, po jednorazové intraven6zni indukéni davce, byla zména skére SES-CD
vetsi ve skuping 1écené ustekinumabem (n = 155, primér zmény = -2,8), nez ve skupiné 1é¢ené
placebem (n = 97, primér zmény = -0,7, p = 0,012).

Odpoved pacientii s pistélemi

V podskupiné pacientt s odtékajicimi pistélemi pti vstupu do studie (8,8 %; n = 26) dosahlo za

44 tydna 12/15 (80 %) ustekinumabem lécenych pacientd odpovédi pistéle (definovana jako > 50%
snizeni poctu odtékajicich pistéli oproti vychozim hodnotam z indukéni studie) v porovnéni s 5/11
(45,5 %) pacienty exponovanymi placebu.
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Kvalita zivota souvisejici se zdravim

Kvalita zivota souvisejici se zdravim byla hodnocena pomoci dotaznikii Inflammatory Bowel Disease
Questionnaire (IBDQ) a SF-36. V 8. tydnu vykazali v porovnani s placebem pacienti 1éCeni
ustekinumabem statisticky vyznamné¢ vyssi a klinicky smysluplna zlepSeni celkového skore IBDQ a
mentalni slozky souhrnného skore SF-36 (Mental Component Summary Score) v obou studiich
UNITI-1 a UNITI-2, a fyzické slozky souhrnného skore SF-36 (Physical Component Summary Score)
ve studii UNITI-2. Tato zlepSeni se ve studii IM-UNITI do 44. tydne v porovnani s placebem obecné
udrzela 1épe u pacienti 1é¢enych ustekinumabem. ZlepSeni kvality Zivota souvisejici se zdravim bylo
obecn¢ udrZzovano po dobu prodlouzeni studie do 252. tydne.

Ulcerdzni kolitida

Bezpecnost a tcinnost ustekinumabu byly hodnoceny ve dvou randomizovanych, jit¢ zaslepenych,
placebem kontrolovanych multicentrickych studiich u dospé&lych pacientt se st ¢zkou az tézkou
aktivni ulcerdzni kolitidou (Mayo skore 6 az 12; endoskopické subskore > 2) am klinického
vyvoje sestaval z jedné intraven6zni induk¢ni studie (oznacované jako UNIEL-Y) s 1é¢bou trvajici az

16 tydni, nasledované 44tydenni subkutanni randomizovanou udriovaci@ii s vysazenim 1éku
(oznacovanou jako UNIFI-M) piedstavujici nejméné 52 tydnd 1écby.

Vysledky ucinnosti ze studii UNIFI-I a UNIFI-M byly zalozeny néﬂélnim hodnoceni endoskopii.
L 4

Xetrem hodnoceni v induk¢ni studii
izovani do skupin, kde byla

né odstupnované davky piiblizné
ustekinumabu, nebo placeba.

Studie UNIFI-I zahrmovala 961 pacientl. Primarnim cilovym
byl podil subjektt v klinické remisi v 8. tydnu. Pacienti byli
v nultém tydnu podana jedna intravendzni davka bud’ do
6 mg/kg (viz tabulka 1, bod 4.2), nebo fixni davky 1‘30

\112&01'1"1 a aminosalicylati byly povoleny,
u z téchto medikaci. U zafazenych pacienti

Soucasné davky peroralnich kortikosteroidii, imun
pricemz 90 % pacientti nadale dostavalo nejmé
musela selhat konvenc¢ni [é¢ba (kortikosteroid imunomodulatory) nebo nejméné jedna

biologicka lécba (antagonista TNF-a a/neb 1zumab). U 49 % pacientt selhala konvenc¢ni 1é¢ba,
nikoli v§ak biologicka léc¢ba (z nich 9% nebylo 1éceno biologickou 1é¢bou). U 51 % pacientt

biologicka 1écba selhala nebo nebyla ena. U priblizn€ 50 % pacientl selhala nejméné 1 predchozi
1écba zalozena na antagonistech Tng- (48 % z nich byli primarni non-respondéfi) a u 17 % selhala
nejméné 1 1éCba zaloZena na antagoniStech TNF-a a vedolizumabu.

Ve studii UNIFI-I byl v 8. tyd nifikantné vétsi podil pacientti v klinické remisi ve skuping 1écené
ustekinumabem v porovnani cebem (tabulka 7). Jiz ve 2. tydnu pfi prvni navstéve planované ve
studii a pti kazdé dalsi naslédne navstéve vyssi podil pacientd 1éCenych ustekinumabem nemél zadné
rektalni krvaceni nebo desalil normalni frekvence stolice v porovnani s pacienty lécenymi placebem.
Vyznamné rozdily v %nim Mayo skoére a symptomatické remisi byly mezi ustekinumabem a
placebem pozoeréQZ ve 2. tydnu.

davkami (6 kg) v porovnani se skupinou s davkou 130 mg, a proto je odstupiiované davkovani

Ucinnost b}Q dné zvolenych cilovych parametrii hodnoceni vyssi ve skupiné s odstupniovanymi
doporucenou intravendzni indukéni davkou.

Tabulka 7: Souhrn kli¢ovych vysledki u¢innosti ve studii UNIFI-I (8. tyden)

Placebo Doporucena davka
n=2319 ustekinumabu®
n =322
Klinicka remise* 5% 16 %"
U pacientd, u kterych selhala konven¢ni 1écba, o o c
nikoli 1é¢ba biologicka 9 % (15/158) 19 % (29/156)
U pacienttl, u kterych selhala biologicka 1é¢ba* 1 % (2/161) 13 % (21/166)"
U pac‘lentu, u kterych selhalo jak TNF, tak 0 % (0/47) 10 % (6/58)°
vedolizumab
Klinick4 odpovéd® 31% 62 %"

75



U pacientd, u kterych selhala konvenéni 1é¢ba,

) 0 b
nikoli 1é2ba biologicka 35 % (56/158) | 67% (104/156)
U pacienttl, u kterych selhala biologicka 1é¢ba* 27 % (44/161) 57 % (95/166)°
U pac‘lentu, u kterych selhalo jak TNF, tak 28 % (13/47) 52 % (30/58)°
vedolizumab
Slizni¢ni hojeni’ 14 % 27 %*
U pacienttl, u kterych selhala konvencni 1é¢ba, o o c
nikoli 1&6ba biologicka 21% (33/158) 33 % (52/136)
U pacient(, u kterych selhala biologicka 1écba 7% (11/161) 21 % (35/166)"
Symptomatické remise* 23 % 45 %"
}Il(o'mbinovana symptomatickd remise a slizni¢ni R % 21 %®
ojeni _

Infuzni davka ustekinumabu pomoci davkovaciho rezimu zalozeného na télesné hmotnostj spe@vané v tabulce 1.

*  Klinicka remise je definovana jako Mayo skore <2 body, bez individualniho podskore > #

¥ Klinicka odpovéd je definovana jako pokles Mayo skore o > 30 % a > 3 body oproti Vyclﬁ%noté, bud’ s poklesem
podskore rektalniho krvaceni > 1 oproti vychozi hodnoté, nebo s podskoére rektalniho aceni 0 nebo 1.

Antagonista TNF-a a/nebo vedolizumab. O

Slizni¢ni hojeni je definovano jako Mayo endoskopické podskore 0 nebo 1.

Symptomaticka remise je definovana jako Mayo podskore frekvence stolice %& a podskore rektalniho krvaceni

0.

*  Kombinovani symptomatick4 remise a slizniéni hojeni je definovana jak@ére frekvence stolice 0 nebo 1,
podskore rektalniho krvaceni 0 a endoskopické podskoére 0 nebo 1.

a
p <0,001

b Nominalng vyznamné (p < 0,001) @
¢ Nomindlng vyznamné (p < 0,05)
\
Studie UNIFI-M hodnotila 523 pacientt, ktefi ve studi\JUNIFI-I doséahli klinické odpovédi po
jednorazovém intravendznim podani ustekinuma ienti byli randomizovani do skupin, kterym se

po dobu 44 tydnii podaval subkutanni udriovangé\ bud’ s davkou 90 mg ustekinumabu kazdych

8 tydnd, nebo s davkou 90 mg ustekinumab ch 12 tydnd, nebo placebo (ohledné doporuceného
udrzovaciho davkovani viz bod 4.2 souhrnu¥idaji o piipravku Qoyvolma injek¢ni roztok (injek¢ni
lahvic¢ka) a injekéni roztok v predplnéaégnjekeni stiikacce nebo souhrnu udaji o ptipravku Qoyvolma
injek¢ni roztok v predplnéném pem)?\

Ve 44. tydnu byly v klinické remjsi v pdrovnani se skupinou lé¢enou placebem vyznamné vétsi podily
pacientt z obou skupin lééen)'%\ekinumabem (viz tabulka 8).

Tabulka 8: Souhrn klico arametra ucinnosti ve studii UNIFI-M (44. tyden; 52 tydni od
zahajeni inﬁl{wky)
/b Placebo* 90 mg 90 mg
\ Q n=175 ustekinumabu | ustekinumabu

kazdych 8 kazdych 12
A{\ tydni tydni
% n =176 n=172
Klinické renitse™* 24 % 44 %* 38 %"

U pacientt, u kterych selhala konvenéni

0 0 d 0 d
168ba, nikoli 16¢ba biologicka 31% Q7/87) | 48 % (41/85)° | 49 % (50/102)

U pacienttl, u kterych selhala biologicka

[ 0 c 0 d
1&cba* 17 % (15/88) | 40 % (36/91)° | 23 % (16/70)

U pacientil, u kterych selhalo jak TNF, o . . , .
tak vedolizumab 15 % (4/27) 33 % (7/21) 23 % (5/22)

UdrZeni klinické odpovédi do 44. tydne® 45 % 71%° 68 %*°

U pacientt, u kterych selhala konven¢ni o o c o c
168ba, nikoli 1éeba biologicka S1% (44/87) | 78 % (66/85)" | 77 % (78/102)

U pacientt, u kterych selhala biologicka
1écba’

39 % (34/88) | 65% (59/91)¢ | 56 % (39/70)°
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U pacientt, u kterych selhalo jak TNF,

0 0 e 0 e
tak vedolizumab 41 % (11/27) 67 % (14/21) 50 % (11/22)

Slizni¢ni hojeni’ 29 % 51 %*° 44 %"
UdrZeni klinické remise do 44. tydne* 38 % (17/45) 58 % (22/38) 65 % (26/40)°
Klinick4 remise bez kortikosteroidu © 23 % 42 %* 38 %°
Dlouhotrvajici remise’ 35% 57%°¢ 48 %"
Symptomatick remise 45 % 68 %° 62 %"

Kombinovana symptomaticka remise a

slizni¢ni hojeni*

*  Po odpovédi na i.v. ustekinumab.

** Klinicka remise je definovana jako Mayo skore <2 body, bez individualniho podskére > 1.

Y Klinicka odpovéd je definovana jako pokles Mayo skore o > 30 % a > 3 body oproti vychozi hodnoté, bud’ s poklesem
podskore rektalniho krvaceni > 1 oproti vychozi hodnoté, nebo s podskore rektalniho krvaceni o 1.

28 % 48 %° 41 %4

Antagonista TNF-a a/nebo vedolizumab. 1
Slizni¢ni hojeni je definovéano jako Mayo endoskopické podskore 0 nebo 1.
Udrzeni klinické remise do 44. tydne je definovano jako pacienti v klinické remisi do @ne z pacientd v klinické

remisi na zacatku udrzovaci 1écby.
€ Klinick4 remise bez kortikosteroidii je definovana jako pacienti v klinické remisi, @ 44. tydnu nedostavaji
kortikosteroidy.
Dlouhotrvajici remise je definovana jako ¢aste¢na remise dle Mayo pti > 80 %wSegh navstév pred 44. tydnem a
¢astecna remise dle Mayo pfi posledni navstéve (44. tyden). . %
i Symptomaticka remise je definovana jako Mayo podskore frekvence stolw ebo 1 a podskore rektalniho krvaceni
0.
*  Kombinovana symptomatickd remise a slizni¢ni hojeni je definov4 dskore frekvence stolice 0 nebo 1,
podskore rektalniho krvaceni 0 a endoskopické podskére 0 neb{a@

p <0,001
p <0,05 !
Nominalné vyznamné (p < 0,001) \
4" Nominalng vyznamné (p < 0,05) @Q

o

o

Statisticky nevyznamné

Pfinosné ucinky ustekinumabu na klin'ckou%)véd’, slizni¢ni hojeni a klinickou remisi byly
pozorovany v indukéni faziiv udriové fazi jak u pacientli, u kterych selhala konvencni 1écba, nikoli
1é¢ba biologicka, 1 u pacientil, u ktq&@iﬁala nejméné jedna predchozi 1é¢ba antagonistou TNF-a,
vcetn¢ pacientll s primarni nepfito odpovédi na 1é€bu antagonistou TNF-a. Pfinosné ti¢inky
byly rovnéz pozorovany v indukgni faziu pacienti, u kterych selhala nejméné jedna predchozi 1écba
antagonistou TNF-a a Vedoliz%zrn, pocet pacienti v této podskupiné byl vSak pfili§ nizky k tomu,
aby bylo mozno ucdinit deﬁn@ aveéry o piinosném ucinku u této skupiny béhem udrzovaci faze.

Aumabem v 16. tydnu

Respondéri na indukci

Pacienti 1é¢eni ustekinébbem, u kterych ve studii UNIFI-1 v 8. tydnu nebyla ptitomna odpoveéd,
dostali v 8. tydnyu 9, ustekinumabu s.c. (36 % pacientit). Z nich bylo 9 % pacientt, kteii byli na
zaCatku randomi % do skupiny s doporuc¢enou induk¢ni davkou, a kteii v 16. tydnu dosahli
klinické remi {5 % pacient dosahlo v 16. tydnu klinické odpovédi.

Pacienti, u ktet§ch ve studii UNIFI-I nebyla v 8. tydnu pfitomna klinicka odpovéd’ na indukci
ustekinumabem, ale u kterych byla odpovéd’ ptitomna v 16. tydnu (157 pacienti), vstoupili do
nerandomizované ¢asti studie UNIFI-M a nadale dostavali udrzovaci davku kazdych 8 tydnd; z téchto
pacienti si ve 44. tydnu vétSina (62 %) odpovéd udrzela a 30 % pacientti doséhlo remise.

Prodlouzeni studie

Ve studii UNIFI byli pacienti, ktefi dokon¢ili studii do 44. tydne, zpisobili pokracovat v prodlouzeni
studie. Mezi 400 pacienty, ktefi vstoupili do prodlouzeni studie a byli v ném lécCeni ustekinumabem
kazdych 12 nebo 8 tydnt, se symptomaticka remise obecné udrzela do 200. tydne u pacientt, u
kterych selhala konvenc¢ni 1é¢ba (ale ne biologicka 1é¢ba), a u kterych selhala biologicka 1é¢ba véetné
téch, u kterych selhala jak 1é¢ba antagonistou TNF, tak vedolizumabem. Mezi pacienty, ktefi se 4 roky
1é¢ili ustekinumabem a byli hodnoceni ve 200. tydnu udrzovaci 1€¢by pomoci uplného Mayova skore,
si 74,2 % (69/93) pacientl udrzelo slizni¢ni hojeni a 68,3 % (41/60) pacienti klinickou remisi.
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Bezpecnostni analyza zahrnujici 457 pacienti (1289,9 pacientorokil) sledovanych az 220 tydnii
ukazala, ze bezpecnostni profil mezi 44. a 220. tydnem byl srovnatelny s profilem pozorovanym az do
44. tydne.

V tomto prodlouzeni studie po dobu az 4 rokt 1éCby u pacientt s ulcer6zni kolitidou nebyla zjisténa
z4dna nova bezpecénostni rizika.

Endoskopicka normalizace

Endoskopicka normalizace byla definovana jako Mayo endoskopické podskore 0 a ve studii UNIFI-I
byla pozorovana jiz v 8. tydnu. Ve 44. tydnu studie UNIFI-M ji bylo dosazeno u 24 % pacienti
lécenych ustekinumabem kazdych 12 tydnii a u 29 % pacientti 1é€enych ustekinumabem kazdych

8 tydnd v porovnani s 18 % pacientt ve skupiné 1é¢ené placebem.
>

Histologické a histoendoskopické sliznicni hojeni

Histologické hojeni (definované jako infiltrace neutrofily u <5 % krypt, nepi&mnost destrukce krypt,
a zadné eroze, ulcerace ani granulaéni tkan) bylo ve studii UNIFI-I hodnm) v 8. tydnu a ve studii
UNIFI-M ve 44. tydnu. V 8. tydnu, po jednorazové intravendzni induk7§d ce, dosahly
histologického hojeni vyznamné vétsi podily pacientii ve skupiné lég¢énedoporucenou davkou (36 %)
v porovnani s pacienty ze skupiny lécené placebem (22 %). Ve 44@ bylo udrzeni tohoto u¢inku
pozorovano u vyznamné vétsiho po&tu pacientd s histologickyfi im ve skuping lécené
ustekinumabem kazdych 12 tydnt (54 %) a kazdych 8 tydnt 20) v porovnani s placebem (33 %).

Kombinovany cilovy parametr hodnoceni spocivajici v hj @ﬁoskopickém slizni¢nim hojeni
definovany jako subjekty jak s hojenim sliznic, tak s histélogickym hojenim, byl ve studii UNIFI-I
hodnocen v 8. tydnu a ve studii UNIFI-M ve 44. tydnu. Pacienti 1é¢eni ustekinumabem v doporucené
davce vykazovali vyznamna zlepSeni v cilovém p histoendoskopického slizni¢niho hojeni v 8.
tydnu ve skupiné 1é¢ené ustekinumabem (18 %) ovnani se skupinou lécenou placebem (9 %). Ve
44. tydnu bylo udrZeni tohoto G¢inku pozorova yznamné vétsiho poctu pacientil

s histoendoskopickym slizni¢nim hojenim v pin¢ 1é¢ené ustekinumabem kazdych 12 tydnt (39 %)
a kazdych 8 tydnt (46 %) v porovnéni‘s placébem (24 %).

Kvalita Zivota souvisejici se zdravim®
Kwvalita zivota souvisejici se zdravi% hodnocena pomoci dotaznikli Inflammatory Bowel Disease
Questionnaire (IBDQ), SF-36 a BuroQol.-5D (EQ-5D).

V 8. tydnu studie UNIFI-I v@vali pacienti léCeni ustekinumabem v porovnani s placebem

vyznamné vy$si a klinicky wZflamnéjsi zlepSeni celkového skore IBDQ, EQ-5D a EQ-5D VAS, a
mentalni slozky souh kore SF-36 (Mental Component Summary Score) a fyzické slozky
souhrnného skore SF- ysical Component Summary Score). Tato zlepSeni byla ve studii UNIFI-
M u pacientll 1é¢eny stekinumabem udrzena do 44. tydne. ZlepsSeni kvality Zivota souvisejici se
zdravim méieng i IBDQ a SF-36 se obecné udrzelo béhem prodlouzeni studie az do 200. tydne.

U pacientﬁ,%i dostavali ustekinumab, doSlo oproti pacientim na placebu k vyznamnému zlepSeni
pracovni produktivity, coz se projevilo podstatnym zmirnénim postiZeni pracovnich schopnosti a
aktivity, hodnocenymi pomoci dotazniku WPAI-GH.

Hospitalizace a chirurgicke vykony souvisejici s ulcerozni kolitidou (UC)

Do 8. tydne studie UNIFI-I byly podily subjektt s hospitalizacemi souvisejicimi s ulcer6zni kolitidou
vyznamné mensi u subjektti ve skupiné s doporuc¢enou davkou ustekinumabu (1,6 %, 5/322)

v porovnani se subjekty ve skupin¢ 1é¢ené placebem (4,4 %, 14/319), pti¢emz u subjekti ve skupiné

s doporucenou indukéni davkou ustekinumabu nepodstoupil chirurgicky vykon souvisejici s ulcerdzni
kolitidou zadny subjekt v porovnani s 0,6 % (2/319) subjektti ve skupiné 1é¢ené placebem.

Do 44. tydne studie UNIFI-M byl u subjektti v kombinované skupiné¢ 1é¢ené ustekinumabem

pozorovan vyznamné niz$i pocet hospitalizaci souvisejicich s ulcerdzni kolitidou (2,0 %, 7/348)
v porovnani se subjekty ve skupin€ lécené placebem (5,7 %, 10/175). Do 44. tydne podstoupil
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chirurgické vykony souvisejici s ulcerdzni kolitidou ve skuping 1é¢ené ustekinumabem numericky
nizsi pocet subjekti (0,6 %, 2/348) v porovnani se subjekty ve skupiné lécené placebem (1,7 %,
3/175).

Imunogenita

Protilatky proti ustekinumabu se mohou tvofit béhem 1é¢by ustekinumabem a vétsina z nich je
neutralizujicich. Tvorba protilatek proti ustekinumabu souvisi se zvySenou clearance a snizenou
ucinnosti ustekinumabu, s vyjimkou pacientii s Crohnovou chorobou nebo ulcerdzni kolitidou, u
kterych nebyla pozorovana snizena G¢innost. Neni zadna zjevna korelace mezi pfitomnosti protilatek
proti ustekinumabu a vyskytem reakci v misté vpichu.

Pediatricka populace
\

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti predlozit vy studif

s ustekinumabem u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace s Cro u chorobou a
ulcerozni kolitidou. U pediatrické populace nebylo predplnéné pero stud o a nedoporucuje se pro
pouzivani u pediatrickych pacienti.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti é’
&

Absorpce

Median doby dosazeni maximalni koncentrace v séru (tm @8, dne po jednorazové subkutanni
davce 90 mg aplikované zdravym jedincim. Mediany hddnot tmax ustekinumabu po subkutannim
podani jedné davky 45 mg nebo 90 mg pacientiim s*pgoriazou byly srovnatelné s hodnotami
nalezenymi u zdravych jedinct.

Absolutni biologicka dostupnost ustekinumabu(p0 jednorazovém subkutannim podani byla u pacientii
s psoridzou stanovena na 57,2 %. Q

Distribuce ."W
S \]

Median distribu¢niho objemu béheﬂ% inalni faze (Vz) po jednorazovém intraven6znim podani
pacientiim s psoriazou byl me%i 37 az 83 ml/kg.

Biotransformace @
Akinumabu neni znama.

Pfesna metabolicka 0698

Eliminace ‘

S
Median systq;’ &c earance (CL) po jednorazovém intravendznim podéni byl u pacientti s psoriazou

v rozmezi 9 do 2,34 ml/den/kg. Median polocasu (t1,2) ustekinumabu byl u pacientd s psoriazou,
s psoriatickou artritidou, Crohnovou chorobou nebo ulcerozni kolitidou ptiblizné 3 tydny. Nap#ic
vSemi studiemi psoridzy a psoriatické artritidy se pohyboval v rozmezi od 15 do 32 dni. V populacni
farmakokinetické analyze byla u pacientti s psoriazou zdanliva clearance (CL/F) 0,465 1/den a
zdanlivy distribu¢ni objem 15,7 . CL/F ustekinumabu nebyla ovlivnéna pohlavim. Popula¢ni
farmakokinetickd analyza ukézala, ze u pacientl s pozitivnim testem na pfitomnost protilatek proti
ustekinumabu byla tendence k vyssi clearance ustekinumabu.

Linearita davek
U pacientli s psoriazou stoupala systémova expozice ustekinumabu (Cmax @ AUC) piiblizné
proporcionalné v zavislosti na davce po jednorazovém intraven6znim podani davek v rozmezi od

0,09 mg/kg do 4,5 mg/kg nebo po jednorazovém subkutannim podéani davek v rozmezi ptiblizné€ od
24 mg do 240 mg.
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Jednorazova davka versus opakované davky

Casové profily koncentrace ustekinumabu v séru byly po jednorazovém nebo opakovaném
subkutannim podani davky obvykle predikovatelné. U pacientl s psoridzou bylo rovnovazného stavu
koncentraci ustekinumabu v séru dosazeno do 28. tydne po zahdjeni subkutanniho davkovani v tydnu
0 a 4 a dale pak kazdych 12 tydnt.. Median udolni/minimalni koncentrace v rovnovazném stavu byl v
rozmezi od 0,21 pg/ml do 0,26 pg/ml (45 mg) a od 0,47 pg/ml do 0,49 pg/ml (90 mg). Pii
subkutannim podavani ustekinumabu kazdych 12 tydni nebyla v pritb¢hu doby pozorovana jeho
kumulace v séru.

U pacientt s Crohnovou chorobou a ulcerdzni kolitidou byla po intravendzni dévce piiblizné 6 mg/kg

od 8. tydne podavana kazdych 8 nebo 12 tydnti subkutanni udrzovaci davka 90 m kinumabu.
Rovnovaznych koncentraci ustekinumabu se doséhlo na za¢atku druhé udrzovhgidivky. U pacientil

s Crohnovou chorobou se median minimalnich koncentraci v rovnovézném s i podavani davky
90 mg ustekinumabu kazdych 8 tydni pohyboval od 1,97 ug/ml do 2,24 p pii podavani kazdych

12 tydni od 0,61 pg/ml do 0,76 ug/ml. U pacientl s ulcer6zni kolitidou dian minimalnich
koncentraci v rovnovazném stavu pii podavani davky 90 mg ustekinu azdych 8 tydni
pohyboval od 2,69 pg/ml do 3,09 pg/ml a pii podavani kazdych 12 4y 1‘ﬁod 0,92 pg/ml do

1,19 ug/ml. Rovnovazné minimalni hladiny ustekinumabu dosaho, 1 podavani davky 90 mg
ustekinumabu kazdych 8 tydnii byly v porovnani s rovnove’lin}’/ﬁ'x‘1 malnimi koncentracemi po
podavani davky 90 mg kazdych 12 tydnil spojeny s vysSim vy% klinické remise.

Vliv télesné hmotnosti na farmakokinetiku @

V populacni farmakokinetické analyze za pouziti ﬁéﬂod pacient s psoriazou bylo zjisténo, ze
télesna hmotnost je nejvyznamné;jsi promeénnou ovivauyici clearance ustekinumabu. Median CL/F byl
u pacientd s t€lesnou hmotnosti > 100 kg, ve srq i s pacienty s télesnou hmotnosti < 100 kg, vyssi
pfiblizné o 55 %. Median V/F byl u pacientt s t¢leghou hmotnosti > 100 kg, ve srovnani s pacienty s

télesnou hmotnosti < 100 kg, vyssi pfiblizn¢fo8J %. Mediany tdolnich/minimalnich koncentraci

ustekinumabu v séru byly u pacientil s vyssi t8lesnou hmotnosti (> 100 kg), kteti dostavali davku
90 mg, srovnatelné s pacienty s ni2§1'“%u hmotnosti (< 100 kg), ktefi dostavali davku 45 mg.

Podobné vysledky byly ziskany z kcf ¢ni populacni farmakokinetické analyzy za pouziti udaji od
pacientu s psoriatickou artritidou.

Uprava frekvence davkovani %

U pacientl s Crohnovou charobou a ulcerdzni kolitidou mély na zakladé pozorovanych idaji a analyz
populacni farmakokine% s domizované subjekty, u kterych doslo ke ztrat¢ odpovedi na 1écbu,

v Case nizsi sérové ko ace ustekinumabu v porovnani se subjekty, u kterych nedoslo ke ztraté
odpovedi. U Crc%l oroby byla uprava davky z 90 mg kazdych 12 tydnti na 90 mg kazdych

8 tydnd spojend enim minimalnich sérovych koncentraci ustekinumabu a s doprovodnym
zvysenim uci i. U ulcerozni kolitidy simulace zaloZzené na modelu populaéni farmakokinetiky
ukazaly, iera davkovani z 90 mg kazdych 12 tydni na kazdych 8 tydnti by méla vést ke
trojnasobnému zvyseni rovnovaznych minimalnich koncentraci ustekinumabu. Navic byl na zaklad¢
udaji z klinickych hodnoceni u pacientt s ulcerdzni kolitidou prokazan pozitivni vztah expozice-
odpovédi mezi minimalnimi koncentracemi a klinickou remisi a hojenim sliznic.

Zvlastni populace

U pacient s poruchou funkce ledvin nebo jater nejsou dostupné zadné farmakokinetické tidaje.
U star$ich pacientd nebyly specifické studie provedeny.

Farmakokinetika ustekinumabu byla obecné srovnatelna u pacientt asijského a neasijského ptivodu
s psoriazou a ulcerdzni kolitidou.
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U pacientt s Crohnovou chorobou a ulcerdzni kolitidou byla promeénlivost clearance ustekinumabu
ovlivnéna télesnou hmotnosti, hodnotami albuminu v séru, pohlavim

a stavem protilatek proti ustekinumabu, pti¢emz télesna hmotnost byla hlavni kovariata ovliviiujici
distribu¢ni objem. U Crohnovy choroby byla clearance navic ovlivnéna C-reaktivnim proteinem,
predchozi neadekvatni odpovédi na antagonistu tumor nekrotizujiciho faktoru (TNF) a rasou (asijska
versus neasijskd). VIiv téchto kovariat byl v ramci £20 % typické nebo referencni hodnoty ptislusného
farmakokinetického parametru, proto neni u téchto kovariat uprava davkovani nutna. Soucasné
podavani imunomodulatord nemélo na dispozici ustekinumabem vyznamny vliv.

V populacni farmakokinetické analyze nebyly pozorovany zadné G¢inky tabaku nebo alkoholu na
farmakokinetiku ustekinumabu.

Biologicka dostupnost ustekinumabu po podani injekéni stiikackou nebo pfedplne}@perem byla

srovnatelna. \

U pediatrické populace s psoriazou nebylo piedplnéné pero studovano a ne rucuje se pro
pouzivani u pediatrickych pacientu. O

Regulace enzymi cytochromu P450 é

Ve studii in vitro na lidskych hepatocytech byly hodnoceny uci 12 nebo IL-23 na regulaci
enzymil cytochromu P450, coz ukazalo, ze IL-12 a/nebo IL-2 centracich 10 ng/ml neméni
aktivitu lidskych enzymt cytochromu P450 (CYP1A2, 2B ; 2C19, 2D6, nebo 3A4; viz bod 4.5).

vyhodnoceni u¢inku ustekinumabu na enzymovou akgivitu cytochromu P450 po indukénim a
udrzovacim davkovani u pacientd s aktivni Crohn horobou (n=18). U pacientll s Crohnovou
chorobou nebyly pozorovany zadné klinicky vy ﬁe zmeény v expozici kofeinu (substratu
CYP1A2), warfarinu (substratu CYP2C9), omepfazolu (substratu CYP2C19), dextromethorfanu
(substratu CYP2D6), nebo midazolamu (suq&u CYP3A) pti jejich soubézném uzivani

s usektinumabem ve schvaleném dop%uéene davkovani (viz bod 4.5).

Studie CNTO1275CRD1003, oteviena studie 1ékov{i&rakci faze 1, byla provedena za ucelem

5.3 Predklinické udaje Vztahujic’i@ezpeénosti

toxicity, v€etn¢ farmakologick dnoceni bezpecnosti neodhalily zadné zvlastni riziko (napf-.
organovou toxicitu) pro ¢lovgka.)Ve studiich vyvojové a reprodukéni toxicity provedenych na
makacich javskych nebyl rovany ani nezadouci u€inky na fertilitu samcti, ani novorozenecké
defekty nebo vyvojova a. Pti pouziti analogické protilatky proti IL-12/23 u mysi nebyly
pozorovany zadné zné@neiédoucich ucinkt na fertilitu samic.

Neklinické udaje ziskané na zg’ kll‘df“hii toxicity po opakovaném podavani, vyvojové a reprodukéni

: ) . L . ,
Ve studiich nagzyf¥atceéh byly hladiny davek piiblizné az 45krat vyssi nez nejvyssi ekvivalent davek
urcenych k i pacientim s psoriazou a vysledné vrcholové koncentrace v séru opic byly 100krat
vysSinez v ove koncentrace, které byly pozorované u lidi.

Studie karcinogenity nebyly s ustekinumabem provedeny z dtivodu nedostatku vhodnych modeli pro
protilatku, ktera zkiizené nereaguje s podjednotkou p40 cytokini IL-12/23 u hlodavci.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Histidin

Monohydrat histidin-hydrochloridu

Polysorbat 80 (E 433)
Sacharéza
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Voda pro injekci
6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1éCivy ptipravek misen s jinymi
1éCivymi ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

4 roky

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v piedplnéném peru \ ®Q

4 roky A

Jednotliva predplnéna pera mohou byt uchovavana pti pokojové teplotg (@ °C maximalné po jedno
obdobi v délce az 31 dnti v krabicce, aby byl pfipravek chranén pfe%dem. Zaznamenejte si datum,
kdy je predpInéné pero poprvé vyjmuto z chladnicky, do mista urc na krabicce. Kdykoli pted
skoncenim tohoto 31denniho obdobi uchovavani pti pokojové ze pripravek jednou vratit do
chladni¢ky a uchovavat jej tam do ptvodniho data pouziteln edplnéné pero zlikvidujte, pokud
se nepouzije pii uchovavani pii pokojové teploté do 31 dnf] puvodniho data pouzitelnosti,

podle toho, co nastane diive. k

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani ‘\

Uchovavejte v chladnicce (2 °C - 8 °C). Chrant mrazem.

Uchovavejte pfedplnéné pero v krabicce, aby b pravek chranén pied svétlem.

V piipadé potieby mohou byt jednotliva pfs@né pera uchovavana pii pokojové teploté do 25 °C
(viz bod 6.3).

S
6.5 Druh obalu a obsah baleni .'\W

Qoyvolma 45 mg injekéni roztokdv anéném peru

Roztok o objemu 0,5 ml v in@n stiikaCce ze skla tfidy I o objemu 1 ml se vsazenou hypodermickou
jehlou z nerezové oceli, sess ¢ do ptedplnéného pera.

Qoyvolma 90 mg inje oztok v pfedplnéném peru

injek¢ni stiikaccee ze skla tfidy I o objemu 1 ml se vsazenou hypodermickou

Roztok o obj eni(

jehlou z nerq oceli, sestavené do predplnéného pera.
Pripravek QoyWvolma je k dispozici v baleni obsahujicim 1 ptedplnéné pero.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Roztokem v predplnéném peru piipravku Qoyvolma se nesmi tiepat. Pied subkutannim podanim musi
byt roztok vizudlné zkontrolovan na ptitomnost ¢astic nebo zménu zabarveni. Roztok je Ciry az slabé
opalizujici, bezbarvy az svétle zluty a miize obsahovat nékolik malych, prihlednych nebo bilych
proteinovych ¢astic. Tento vzhled neni u bilkovinnych roztokli neobvykly. Lécivy piipravek nesmi byt
pouzit, jestlize je roztok zakaleny nebo ma zménénou barvu nebo pokud jsou ptitomny cizi Castice.
Pted podanim ma ptipravek Qoyvolma dosahnout pokojové teploty (piiblizn¢ ptl hodiny). Podrobny
navod k pouziti je uveden v ptibalové informaci.

Pripravek Qoyvolma neobsahuje konzervaéni latky, proto nesmi byt pouzit jakykoli nepouzity zbyly
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roztok v preplnéném peru. Pfipravek Qoyvolma je dodavan jako sterilni jednorazové predplnéné pero.
Predplnéné pero nesmi byt nikdy pouzito opakovanée. Veskery nepouzity piipravek nebo odpad musi
byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Mad’arsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA \ ,§
Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v predplnéném peru A

EU/1/25/1925/005 @

L 4

EU/1/25/1925/006 Q

9. DATUM PRVNi REGISTRACE /PRODL‘OU I REGISTRACE

Datum prvni registrace: 02. ¢ervna 2025 Q\

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru é’

10. DATUM REVIZE TEXTU Q

Podrobné informace o tomto lééivém‘b‘” ravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky httpss fema.europa.cu.

&
‘ be
3N
Q{
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VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE

LATKY/BIOLOGICKYCH sk YCH LATEK A
VYROBCE ODPOVEDNY/VWROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO O@ZENi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMJ’NQ( POZADAVKY REGISTRACE

NEB® OMEZENI S OHLEDEM NA
BEZPECNEAUCINNE POUZIVANI LECIVEHO
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A.  VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/BIOLOGICKYCH
LECIVYCH LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce biologické 1é¢ivé latky

CELLTRION INC.

20 Academy-ro 51 beon-gil
Yeonsu-gu

22014 Incheon

Korejska republika

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Nuvisan France SARL \ ®Q

2400, Route des Colles

06410, Biot A
Francie O
MIDAS Pharma GmbH {
Rheinstrasse 49 &

55218 West Ingelheim Am Rhein ’\

Rhineland-Palatinate
Némecko @
Kymos S.L. \ {

Ronda de Can Fatj6 7B

Parc Tecnologic del Valles \

08290 Cerdanyola Del Valles Q

Barcelona @

Spanélsko Q

V ptibalové informaci k 1écivému pfi musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného
zapropousténi dané Sarze. .'\

B. PODMINKY NEBO (%&ZENi VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pfipravk%@an na lékatsky predpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udaju

o ptipravku, bod 4.2). @

C. DALSLP KY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pra\Qné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento léCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v €l. 107c¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.
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D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba ptredlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1éCivé piipravky,

. pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v dasledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinost a rizik, nebo z divodu @eni
vyznacného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizil&}b
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (130 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Qoyvolma 130 mg koncentrat pro infuzni roztok
ustekinumab

| 2. OBSAH LECIVE LATKY / LEEIVYCH LATEK

>

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 130 mg ustekinumabu ve 26 ml.

N

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK U

Pomocné latky: dihydrat dinatrium-edetatu, histidin, monohydrat Xﬁ—hydrochloridu, methionin,
polysorbat 80, sachar6za, voda pro injekci. ’\

7>

v

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI EW
)

Koncentrat pro infuzni roztok

130 mg/26 ml Q\
1 injekeni lahvicka @

*

Netiepejte. / \
Pied pouzitim si prectéte piibaloyou infermaci.
Pouze k jednorazovému poui¢

Intraven6zni podani po nafe@

A\

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY gpﬁANf

6. ZVLASTNI U RNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DO A DOSAH DETI

\)
}
Uchovavejte 5@011 ed a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP
Napiste datum vyjmuti z chladnicky:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pied mrazem.

Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabiéce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

Lze uchovavat pii pokojové teploté (do 25 °C) po jedno obdobi v délce az 31 dnii, avSak neptesahujici
puvodni datum pouZitelnosti.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU

NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

4
11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNDUTI O REGISTRAGCDN,

1062 Budapest
Vaciut 1-3. WestEnd Office Building B torony &

Mad’arsko
. \@

Celltrion Healthcare Hungary Kft. O

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA 05

EU/1/25/1925/003

13. CISLO SARZE hc

Lot QW

S
A,
14. KLASIFIKACE PRO VYDEJN,

15. NAVOD K POUZITiQ'k

3

16. INF ORMAC@AILLOVE PiSMU

(} \g‘
Nevyzaduje Sé(m/ néni prijato.

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNi LAHVICKY (130 mg)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Qoyvolma 130 mg Sterilni koncentrat
ustekinumab

| 2. ZPUSOB PODANI

i.v. podani po nafedéni
Netiepejte.

S
3.  POUZITELNOST s(’_%
&

EXP

, o

4. CISLO SARZE (U
‘ N

Lot

) ]
5. OBSAH UDANY JAKO HMOTN%%}JEM NEBO POCET

130 mg/26 ml .-‘/\/
~N
6. JINE R,

2
A;\\Q
Q
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA INJEKCNI LAHVICKU (45 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Qoyvolma 45 mg injekcni roztok
ustekinumab

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml. @
3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK @
Pomocné latky: sachardza, histidin, monohydrat histidin- hydrochl olysorbat 80, voda pro
injekci. \
4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI Q )’
)

Injekéni roztok

45 mg/0,5 ml N
1 injek¢ni lahvicka @

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY BODAQ

*
Netiepejte. *
Pted pouzitim si ptectéte pribalovou if@rmaci.

Pouze k jednorazovému pouZij.
Subkutanni podani

Q

6. ZVLASTNIU ORNENI, ZE L}?CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHJLEED/A DOSAH DETI

) X
Uchovavejte ﬁi’@o ed a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
Datum likvidace, pokud je pfipravek uchovavan pti pokojové teplote:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pied mrazem.

Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabiéce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

Lze uchovavat pii pokojové teploté (do 30 °C) po jedno obdobi v délce az 15 dnti, av§ak neptesahujici
puvodni datum pouZitelnosti.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU

NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

\
11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNDUTI O REGISTRA@

‘
Celltrion Healthcare Hungary Kft. @

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Mad’arsko 0\%
12. REGISTRACNI CISLO(A) ,zj s
EU/1/25/1925/004 ' N\

13. CIiSLO SARZE

Lot 3
-V

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJN

o

| 15.  NAVOD K POUZLLY

©

BRAILLOVE PISMU

Qoyvolma 45

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI LAHVICKY (45 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Qoyvolma 45 mg injek¢ni roztok
ustekinumab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI 4 ‘C ’

A0

O

| 3. POUZITELNOST

EXP é
<

4.  CISLO SARZE ~
\ ¥4
Lot ‘\{
5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST#9BJEM NEBO POCET
&/

45 mg/0,5 ml Q

A,

6. JINE ‘A

K
AQJ

(Y
&
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENOU INJEKCNI STRIKACKU (45 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Qoyvolma 45 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
ustekinumab

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

<

Jedna ptedplnéna injekcni stiikacka obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml. @

P
3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK ¢)

Pomocné latky: sacharo6za, histidin, monohydrat histidin—hydrochl@polysorbét 80, voda pro

injekci. ¢ \
O

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALEN] éj -
)

N

45 mg/0,5 ml Q
1 pfedplnéna injekeni stiikacka s chranicem je%

Injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

O
ANT

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY RO

Nettepejte.
Subkutanni podani

*
L 4 \
Pted pouzitim si prectéte pfib@rmaci.
<

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN

MIMO DOHL% DOSAH DETI

Uchovavejte g.ai\Qed a dosah déti.

7. DALS%VLAéTNI’ UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP
Napiste datum vyjmuti z chladnicky:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pfed mrazem.

Uchovavejte pfedplnénou injek¢ni stiikacku v krabicce, aby byl ptipravek chranén pfed svétlem.

Lze uchovavat pii pokojové teploté (do 25 °C) po jedno obdobi v délce az 31 dnti, av§ak neptesahujici
puvodni datum pouZzitelnosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU

NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

L |
11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNDUTI O REGISTRA‘®

Celltrion Healthcare Hungary Kft. O
1062 Budapest {

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Mad’arsko %
0\
12. REGISTRACNI CISLO(A) Po N
[N
EU/1/25/1925/001 \
13. CISLO SARZE é{Q
y |

Lot n Q

*

N
14.  KLASIFIKACE PRO VYDf4

\1_)

15. NAVOD K POUZII@

16. INFORM‘A@RAILLOVE PiSMU
v
) \

Qoyvolma 4&

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

TEXT NA STITKU PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY (45 mg)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Qoyvolma 45 mg injekce
ustekinumab
s.C.

y - N
2.  ZPUSOB PODANI L} \\

3. POUZITELNOST

4. CISLO SARZE

O
EXP &
&

Lot (Q

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, @M NEBO POCET

7
45 mg/0,5 ml
L, O

6. JINE NV

-
AQ’

(Y
&
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA NA PREDPLNENOU INJEKCNI STRIKACKU (90 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Qoyvolma 90 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
ustekinumab

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna pfedplnéna injekeni stiikacka obsahuje 90 mg ustekinumabuv 1 ml. ¢ Q

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK ,\A
\J

Pomocné latky: sachar6za, histidin, monohydrat histidin—hydrochlo%olysorbét 80, voda pro

injekci. c
L 4
N

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI ~

\
Injekeni roztok v predplnéné injekéni stiikacce \ {
90 mg/1 ml \
1 pfedplnéna injekeni stfikacka s chranic¢em jehly Q

P

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANIN

-‘W -~
Netfepejte.
1% ’0\

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pfibalovm%rmaci.
N

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A BOSAH DETI

~

Uchovavejte mimo do dosah déti.

\

7. DALSE LASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
3

8. POUZITELNOST

EXP
Napiste datum vyjmuti z chladnicky:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pfed mrazem.

Uchovavejte pfedplnénou injek¢ni stiikacku v krabicce, aby byl ptipravek chranén pfed svétlem.

Lze uchovavat pii pokojové teploté (do 25 °C) po jedno obdobi v délce az 31 dnti, av§ak neptesahujici
puvodni datum pouZzitelnosti.

10. ZVLASTNIi UPOZORNENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH

PRIPRAVKU NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

v

L |
11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRAC‘

Celltrion Healthcare Hungary Kft. O
1062 Budapest {

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Mad’arsko <9
0\
12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA ,,Q
N4
EU/1/25/1925/002 \ {
13.  CISLO SARZE ,;Q

Lot Qv

S
4

14. KLASIFIKACE PRO VYDBJ]

\P)

15. NAVOD K POUZITQJ

<

| 16. INFORMAC‘F\@kAILLOVE PISMU

)
Qoyvolma 9 &
Q-

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY (90 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Qoyvolma 90 mg injekce
ustekinumab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI A~

‘ -

3. POUZITELNOST A"

EXP O
xS

4. CISLO SARZE

2

r'§

a4

2

4

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

90 mg/1 ml @

6. JINE K -

R
&
N
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENE PERO (45 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Qoyvolma 45 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
ustekinumab

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml. @

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK &

Pomocné latky: sacharo6za, histidin, monohydrat histidin—hydrochl@polysorbét 80, voda pro
L 4

injekci. \
O

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALEN] éj -
)

Injekéni roztok v predplnéném peru \
45 mg/0,5 ml Q
1 predplnéné pero @

5. ZPUSOB A CESTA/CESTYBO ANY

Nettepejte.
Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte prlbwm ormaci.

6. ZVLASTNI UPOZQ(NENI ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLm DOSAH DETI

Uchovavejte nj( ed a dosah déti.

7.  DALSI ;VLAéTNI' UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP
Napiste datum vyjmuti z chladnicky:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pfed mrazem.

Uchovavejte pfedplnéné pero v krabicce, aby byl piipravek chranén pted svétlem.

Lze uchovavat pii pokojové teploté (do 25 °C) po jedno obdobi v délce az 31 dnti, av§ak neptesahujici
puvodni datum pouZzitelnosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU

NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
SO

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNDUTI O REGISTRA\JD

1062 Budapest
Vaciut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Mad’arsko N %

Celltrion Healthcare Hungary Kft. @

A

12. REGISTRACNI CiSLO(A) @’

EU/1/25/1925/005 4

13. CISLO SARZE QI‘

Lot

(\/

14. KLASIFIKACE PRO VYDﬁ\

N

15. NAvVOD K PouzITi/)

~

16. INFORMA RAILLOVE PiSMU

J v
Qoyvolma AQ&\

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK PREDPLNENEHO PERA (45 mg)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Qoyvolma 45 mg injekce
ustekinumab
s.C.

y - N
2.  ZPUSOB PODANI L} \\

3. POUZITELNOST

4. CISLO SARZE

O
EXP &
&

Lot (Q

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, @M NEBO POCET

7
45 mg/0,5 ml
L, O

6. JINE NV

N

-
AQ’

(Y
&
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA NA PREDPLNENE PERO (90 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Qoyvolma 90 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
ustekinumab

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

<

Jedno predplnéné pero obsahuje 90 mg ustekinumabu v 1 ml.

2
3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK ~

\J
Pomocné latky: sachar6za, histidin, monohydrat histidin—hydrochlo%&olysorbét 80, voda pro

injekci. c
L 4
N

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI ~
</

Injekeni roztok v predplnéném peru

90 mg/1 ml ‘\

1 piedpInéné pero Q

P

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANIN

-
S
Nettepejte. .
Subkutanni podani ¢ \
Pted pouzitim si prectéte pfibalovo%rmaci.

A

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

N
Uchovavejte mimo do@ dosah déti.

A‘,\

[ v 3 - y ~ 7
7. DALmASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

~X

8. POUZITELNOST

EXP
Napiste datum vyjmuti z chladnicky:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pfed mrazem.

Uchovavejte pfedplnéné pero v krabicce, aby byl piipravek chranén pted svétlem.

Lze uchovavat pii pokojové teploté (do 25 °C) po jedno obdobi v délce az 31 dnti, av$ak neptesahujici
puvodni datum pouZzitelnosti.

10. ZVLASTNIi UPOZORNENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH
PRIPRAVKU NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRA(Q’D

Celltrion Healthcare Hungary Kft. O
1062 Budapest {
Viaci tt 1-3. WestEnd Office Building B torony &
Mad’arsko . %
12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA o>/

<
EU/1/25/1925/006 ‘
13. CiSLO $ARZE Q,)\
Lot

L <
KXy

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDf3*

&)

g

\ 15. NAVOD K POUzI"{

\ 16. INFORN{AQ’QRAILLOVE PiSMU

Qoyvolma 9

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK PREDPLNENEHO PERA (90 mg)

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Qoyvolma 90 mg injekce
ustekinumab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI A~

3. POUZITELNOST A"

EXP {O

4. CISLO SARZE

S
&

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, O NEBO POCET

90 mg/1 ml @\

6. JINE -‘A .

R
&
N
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Qoyvolma 130 mg koncentrat pro infuzni roztok
ustekinumab

vTento pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Mlizete piispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou. Jak
hlésit nezddouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nez zacnete tento piipravek pouZivat,
protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

Tato pribalova informace byla vytvoiena pro osobu pouZivajici pl"l’pravelg. Q

- Ponechte si pfibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat grécist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1¢kate nebo lékérnikaA

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkt, sdélte t u lékati nebo
lékarnikovi. Stejné postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezadoucichficifiku, které nejsou uvedeny v
této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci: ’\%

1. Co je ptipravek Qoyvolma a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete pﬁpra@@olma pouzivat
3. Jak bude ptipravek Qoyvolma podavan

4. Mozné nezadouci u€inky \

5. Jak ptipravek Qoyvolma uchovavat

6. Obsah baleni a dalsi informace Q

1. Co je pripravek Qoyvolma a k éem:&@liivé

Co je pripravek Qoyvolma Y

Piipravek Qoyvolma obsahuje 1éCivqQu %ustekinumab, coz je monoklonalni protilatka.
Monoklonalni protilatky jsou prot &1 oviny), které rozeznavaji jiné urcité proteiny v téle
a specificky se na né vazou. e'ﬂx

Qoyvolma patti do skupiny 1'*:pfipravkﬁ nazyvanych imunosupresiva (ptipravky, které tlumi
imunitni systém). @

K ¢emu se pripravek volma pouZiva

Pripravek Qoyvolm ﬁliivé k 1é¢b¢ nasledujicich zanétlivych onemocnéni:

. stiedné téiké@iké forma Crohnovy choroby - u dospélych a déti s télesnou hmotnosti
nejméné

. stied 3 az tézka forma ulcerdzni kolitidy - u dospélych

Crohnova choroba

Crohnova choroba je zanétlivé onemocnéni sttev. Pokud mate Crohnovu chorobu, budou Vam
nejdiive podavany jiné léky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatecné reagovat nebo pokud je nebudete
dobfe snaset, mize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma ke zmirnéni zndmek a ptiznaki
onemocnéni.

Ulcerdzni kolitida

Ulcerozni kolitida je zanétlivé onemocnéni stiev. Pokud mate ulcer6zni kolitidu, budou Vam nejdrive
podavany jiné 1éky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatecné reagovat nebo pokud je nebudete dobie
snaset, mize Vam byt podavan pfipravek Qoyvolma ke zmirnéni znamek a ptiznakii onemocnéni.
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2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete pripravek Qoyvolma pouZivat

NepouZivejte pripravek Qoyvolma

. jestliZe jste alergicky(4) na ustekinumab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bodé¢ 6).
. jestlize mate aktivni infekci povazovanou Vasim Iékafem za zavaznou.

Pokud si nejste jisty(4), jestli se Vas cokoli z vySe uvedeného tyka, porad'te se se svym lékafem nebo
lékarnikem diive, nez za¢nete piipravek Qoyvolma pouzivat.

Upozornéni a opatieni

Pted pouzitim piipravku Qoyvolma se porad’te se svym lékafem. Pfed zahdjenim kazdé¢ 1écby Vas
1ékar vysetii. Ujistéte se, ze jste pied zahajenim kazdé 1é¢by tekl(a) svému lékati ch nemocech,
které mate. Také informujte svého 1ékafe, pokud jste byl(a) v nedavné dobé v bli ti nékoho, kdo by
mohl mit tuberkulézu. Lékar Vas vySetii a udé€la test na tuberkulozu, nez d(;s& fipravek

Qoyvolma. Pokud si 1ékat mysli, Ze je u Vas riziko tuberkuldzy, mtzete do ¢ky na jeji 1écbu.

Dejte pozor na zavazné neZadouci ucinky (O
Pripravek Qoyvolma mize zptsobit zdvazné nezadouci ucinky zahmatijidhalergické reakce a infekce.
Musite davat pozor na nékteré znamky onemocnéni, pokud pouzi pravek Qoyvolma, viz

,,Mozné nezadouci u¢inky* uvedené v bodé 4. obsahujici uplny” s& nezadoucich G¢inki.

Nez zacnete pripravek Qoyvolma pouzivat, porad’te se lékarem:

. Pokud jste nékdy mél(a) alergickou reakci na u mab. Porad’te se se svym lékafem,
pokud si nejste jisty(a).

. Pokud jste nékdy mél(a) jakykoli typ nAdoty - imunosupresiva jako je ptipravek Qoyvolma
snizuji ¢innost imunitniho systému, coz muiz \bit Vas imunitni systém. To mize zvysit
riziko vyskytu nadoru. @

. Pokud jste byl(a) l1é¢en(a) pro psoriézn@rmi biologickymi léky (1ék vyrobeny z
biologického zdroje a obvykle pod? injekei) — mtze byt vyssi riziko vzniku nadoru.

(

. Pokud mate nebo jste nedavng mél(apinfekci nebo pokud mate jakékoli abnormalni
oteviené rany na kizi (piStél

. Pokud mate jakékoli nové ngl’\ nici se l1éze (loZiska posSkozené kiize) v mistech s
psoridzou nebo na normalni i

. Pokud dostavate jinou lé€bu psériazy (lupénka) anebo psoriatické artritidy (chronicky

zanét kiize a kloubi) -
Vase télo 1éceno speci

uzivate jakakoli jind imunosupresiva nebo fototerapii (kdy je

ym ultrafialovym (UV) svétlem). Tyto 1€cby mohou také snizit

¢innost imunitniho m u. Kombinace vyse uvedené 1écby s ustekinumabem nebyla dosud

studovana. Nicmgne Tize zvySovat rizika onemocnéni souvisejicich s oslabenim imunitniho
systému.

. Pokud d(@t @ anebo jste v minulosti dostaval(a) injekce na 1é¢bu alergie — neni znamo,
zda usteki s, muize ovlivnit jejich ucinek.

i€ am vice nez 65 let — mizete byt vice nachylni k infekcim.

Jestlize si nejste jisty(a), zda se Vas cokoli z vyse uvedeného tyka, feknéte to 1ékati nebo 1ékarnikovi
dfive, nez Vam bude aplikovan piipravek Qoyvolma.

U nékterych pacientli se béhem 1é¢by ustekinumabem vyskytly reakce podobné lupusu véetné kozniho
lupusu nebo syndromu podobnému lupusu. Pokud se u Vas na mistech kiize vystavenych slune¢nimu
svétlu objevi Cervenad, vystupujici, olupujici se vyrazka, nékdy s tmavsim okrajem, nebo pokud bude
doprovazena bolestmi kloubii, porad’te se ihned se svym lékatem.

Srde¢ni infarkt a cévni mozkova prihoda (mozkova mrtvice)

Ve studii u pacientti s psoridzou lécenych ustekinumabem byly pozorovany srdecni infarkt a cévni
mozkova piihoda (mozkova mrtvice). Lékar bude u Vas pravidelné kontrolovat rizikové faktory pro
srdecni onemocnéni a mozkovou mrtvici, aby zajistil, Ze budete nalezité 1éCen(a). IThned vyhledejte
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lékatskou pomoc, pokud se u Vas objevi bolest na hrudi, slabost nebo neobvykly pocit na jedné strané
téla, pokles svalt v obli¢eji nebo poruchy feci nebo zraku.

Déti a dospivajici

Ptipravek Qoyvolma se nedoporucuje pouzivat u déti s Crohnovou chorobou s télesnou hmotnosti
mén¢ nez 40 kg nebo u déti s ulcerozni kolitidou mladsich 18 letprotoze nebyl u této vékové skupiny
studovan.

DalSi 1écivé pripravky, vakciny a pripravek Qoyvolma

Informujte svého 1ékare nebo 1ékarnika:

. O vsech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dobé¢ uzival(a) nebo které mozna budete
uZivat.

. Pokud jste byl(a) nedavno o¢kovan(a) nebo mate byt ockovan(a). Béhem lé%fipravkem
Qoyvolma byste nemél(a) byt ockovan(a) jistymi typy vakcin (Zivymi va i).

. Pokud Vam byl ptipravek Qoyvolma podavan béhem tehotenstvi, info 0 své lécbe
pripravkem Qoyvolma Iékafe Vaseho ditéte pied tim, nez dité dostangjakoukoli vakcinu, véetné
zivych vakein, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberk ). Zivé vakciny se
nedoporucuji pro Vase dit¢ v prvnich dvanacti mésicich po naro, ‘m;kud jste pripravek
Qoyvolma dostavala béhem téhotenstvi, ledaze by 1ékar Va§@éte doporucil jinak.

Téhotenstvi a kojeni 0%

. Pokud jste t€hotna, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotng planujete ot¢hotnét, porad'te se se
svym lékafem diive, nez zacnete tento piipravek pouzi
. U déti vystavenych ustekinumabu v déloze neby rovano vyssi riziko vrozenych vad.

ZkusSenosti s ustekinumabem u téhotnych Zen jsOy vSak omezené. Z tohoto diivodu je vhodné
se vyvarovat pouzivani piipravku Qoyvolmay téhotenstvi.

. Jste-1i Zena, ktera muze otéhotnét, doporucuj eotéhotnét, a béhem 1écby piipravkem
Qoyvolma a jesté nejméné 15 tydnt po jejindukonceni musite pouzivat adekvatni antikoncepci.

. Ustekinumab mtiZe prostupovat placent nenarozeného ditéte. Pokud jste béhem téhotenstvi
dostavala piipravek Qoyvolma, muz Vaseho ditéte vétsi riziko infekce.

lékate Vaseho ditéte a dalsi zdi@yOtnické pracovniky pred tim, nez dit¢ dostane jakoukoli
vakcinu. Zivé vakeiny, jako j J.e akcina (pouzivana k prevenci tuberkul6zy) se u Vaseho
ditéte nedoporucuji v prvmch%actl mésicich po narozeni, pokud jste pfipravek Qoyvolma
dostavala béhem téhoteg St!L ledaZe by 1ékat Vaseho ditéte doporudil jinak.

. Pokud jste béhem téhotenstvi d ;;tava rlpravek Qoyvolma, je dilezité o tom informovat

. Ustekinumab miize ve v alych mnozstvich prostupovat do matetského mléka. Informujte
lékare, pokud kojite, anujete kojit. Vy a Vas Iékat rozhodnete, zda budete kojit nebo
pouzivat ptipravek @ Ima - nedélejte oboji.

Rizeni dopravnich l@dkﬁ a obsluha stroju
Ptipravek Qoyv@n@mé zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat

stroje.

Pripravek ng ma obsahuje sodik
Pripravek QoyWvolma obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, zZe je

v podstaté ,,bez sodiku®. Nicméné piedtim nez piipravek Qoyvolma dostanete, je misen s roztokem,
ktery sodik obsahuje. Porad’te se se svym lékafem, pokud mate dodrzovat dietu s nizkym obsahem
sodiku.

Qoyvolma obsahuje polysorbat 80

Ptipravek Qoyvolma obsahuje 10,37 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida
0,40 mg/ml. Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Informujte svého 1ékare, pokud mate
jakékoli alergie.
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3.  Jak bude pripravek Qoyvolma podavan

Ptipravek Qoyvolma je urcen pro pouziti pod vedenim a dohledem Iékare se zkuSenostmi
s diagnostikou a lé¢bou Crohnovy choroby nebo ulcer6zni kolitidy.

Pripravek Qoyvolma 130 mg koncentrat pro infuzni roztok Vam bude podavat 1ékar, a to
prostfednictvim kapackydo Zzily na pazi (intraven6zni infuze) trvajici nejméné 1 hodinu. Porad’te se se
svym lékafem o tom, kdy mate dostat injekci a kdy je dalsi kontrola.

Jaka davka pripravku Qoyvolma se podava
Lékart rozhodne, jakou davku ptipravku Qoyvolma dostanete a po jak dlouhou dobu Vam bude

ptipravek podavan.

Dospéli ve véku od 18 let a starsi ) %Q

. Lékaft stanovi doporucenou intravenodzni infuzni davku podle Vasi t¢le otnosti.
Vase télesna hmotnost Davka
< 55kg 260
>55kgaz < 85kg 3
> 85 kg R ﬁ
N

. Po zahajovaci intravendzni davce dostanete o 8 tydnti I%l dalsi davku 90 mg piipravku
Qoyvolma injekci pod ktizi (subkutanni injekce), a p@ dete dostavat kazdych 12 tydnt.

Déti s Crohnovou chorobou s télesnou hmotnost‘nej*aé 40 kg

. Lékat stanovi doporucenou intravendzni infuzﬁ%évku podle Vasi télesné hmotnosti.
Vase télesnda hmotnost”y | Déavka
>40 a7 <55 kg N4 260 mg
>55kgaz<85kg 390 mg
> 85 kg i 520 mg

*
. Po zahajovaci intravenézni d3 Nostanete o 8 tydnti pozdéji dalsi davku 90 mg pripravku
Zi %ténni injekce), a poté ji budete dostavat kazdych 12 tydnti.

Qoyvolma injekci pod ktizj (s
Jak se pripravek Qoyvolm kvé
. Prvni davku pfipraVS volma k 1é¢bé Crohnovy choroby nebo ulcerdzni kolitidy poda 1ékaft

kapackoudo zily n i (intravendzni infuze).
Jestlize mate jakékoli y o tom, jak se piipravek Qoyvolma podava, zeptejte se 1ékare.

Jestlize jste z o, ) pouZzit pripravek Qoyvolma
Jestlize zaporr% 1jit na podani davky nebo jej nestihnete, obratte se na svého lékafe a dohodnéte
si jiny termj

JestliZe jste pirestal(a) pouzivat piipravek Qoyvolma

Neni nebezpecné prestat piipravek Qoyvolma pouzivat. Pokud vSak pfestanete, pfiznaky se mohou
vratit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékate nebo
lékarnika.

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobng¢ jako vSechny 1éky, mlize mit i tento ptipravek nezaddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.
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Zavazné nezadouci ucinky
U nékterych pacientli se mohou vyskytnout zavazné nezadouci uc€inky, které mohou vyzadovat
neodkladnou 1écbu.

Alergické reakce — mohou vyZadovat neodkladnou lé¢bu. Kontaktujte 1ékai'e nebo
vyhledejte okamzité 1ékarskou pomoc, jestliZe zaznamenate kteroukoli z téchto znamek.
. Zavazné alergické reakce (anafylaxe) jsou u pacientll pouzivajicich ustekinumab vzacné
(mohou postihnout az 1 osobu z 1 000). Znamky zahrnuji:
o dychaci nebo polykaci potize

o nizky krevni tlak, ktery miize zpisobit zavraté nebo toceni hlavy
o otok obli¢eje, rtl, ust nebo krku.
. Casté znamky alergické reakce zahrnuji kozni vyrazku a kopfivku (mohou postihnout

az 1 osobu ze 100).

Reakce souvisejici s infuzi — Pokud se 1é¢ite na Crohnovu chorobu,
kolitidu, podava se prvni davka pripravku Qoyvolma kapackou ily (intravendzni
infuze). U nékterych pacienti se béhem infuze objevily zévain@rgické reakce.

Ve vzacnych pripadech byly u pacienti 1é¢enych ustekin a&’n hlaSeny alergické plicni
reakce a zapal plic. Pokud se u Vas vyvinou priznaky ja el, dusnost a teplota, ihned
to sdélte svému lékari. ’\

Pokud se u Vas vyskytne zavazna alergicka reakce, 1¢ ze rozhodnout, Ze uz piipravek
Qoyvolma nebudete pouzivat. {

Infekce - miiZete poti‘ebovat okamzZitou léé‘Y\Ieprodlené informujte 1ékare, pokud

zaznamenate nékteré z nasledujicich piiz >

. Casté jsou infekce nosu nebo krku azeni (mohou postihnout az 1 osobu z 10).

. Mén¢ casté jsou infekce dolnich d ich cest (mohou postihnout az 1 osobule ze 100).

. Méng Casté jsou zanéty podkoz mona) (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. Méné Casty je pasovy opar (typ Belestivé vyrazky s puchyii) (mtze postihnout az 1 osobu
ze 100).

*

.
Ptipravek Qoyvolma miize zﬁ%}lt, ze budete htife bojovat s infekcemi. Nékteré infekce
mohou mit zavaznéjsi prabich a mohou zahrnovat infekce vyvolavané viry, plisnémi, bakteriemi
(vCetné tuberkuldzy) ne azity, véetné infekci, které se vyskytuji hlavné u lidi s oslabenym
imunitnim systémem (©Opoytunni infekce). U pacientli 1écenych ustekinumabem byly hlaSeny

oportunni infekce r& (encefalitida, meningitida), plic a oka.

Béhem pouiivé@pravku Qoyvolma musite davat pozor na zndmky infekce. Ty zahrnuji:

. horgé i1znaky podobné chfipce, no¢ni poceni, ubytek télesné hmotnosti
. PICUN nebo dusnost, kasel, ktery neustupuje

. u, ¢cervenou a bolestivou kizi nebo bolestivou kozni vyrazku s puchyti
. eni pii moceni

. prijem

. poruchy vidéni nebo ztratu zraku

bolest hlavy, ztuhlost Sije, citlivost na svétlo, pocit na zvraceni nebo zmatenost.

Informujte neprodlené svého 1ékate, pokud zaznamenate kteroukoli z vySe uvedenych znamek
infekce. Muze jit o znamky infekci jako infekce dolnich dychacich cest, kozni infekce, pasovy
opar nebo oportunni infekce, které mohou mit zdvazné komplikace. Informujte 1ékare, pokud
mate jakoukoliv infekci, kterd neodezniva nebo se opakované vraci. Lékat mtize rozhodnout, ze
nebudete pouzivat pfipravek Qoyvolma, dokud infekce nevymizi. Také informujte 1ékate,
pokud mate oteviené rany nebo boléky, protoze se mohou infikovat.

Olupovani kiiZe - zhorsujici se zEervenani a olupovani kiiZe na vétsi plosSe téla miZe byt
priznakem erytrodermické psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy, coZ jsou zavazné koZni
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stavy. Pokud zaznamenate kteroukoli z téchto znamek, neprodlené informujte svého
lékaie.

Dalsi nezadouci u€inky

Casté nezadouci G¢inky (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

. Prijem

. Pocit na zvraceni

. Zvraceni

. Pocit unavy

. Pocit zavrat¢

. Bolest hlavy

. Svédénti (pruritus) Q

. Bolest zad, svalti nebo kloubii \

. Bolest v krku @

. Zarudnuti a bolest v mist¢ vpichu injekce A

. Infekce vedlejsich nosnich dutin O

Méné casté nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osob% 0)

. Zubni infekce

. Kvasinkové vaginalni infekce ’\%

. Deprese

. Ucpany nebo plny nos

. Krvaceni, zhmozdéni, zatvrdnuti, otok a své @misté vpichu injekce.

. Pocit slabosti

. Pokles o¢niho vicka a ochablé svaly n Yiedné strang obliceje (obrna licniho nervu nebo

Bellova obrna), které je vétSinou ptt Xé.

. Zmeéna psoriazy se zarudnutim a n alé, zIuté nebo bilé puchyfe na kizi, nékdy

doprovazené horeckou (pustuld oriaza).

. Olupovani kize (kozni exfolia@

Akné 3

Vzacné nezadouci ucinky (m’ %stihnout az 1 osobu z 1 000)

. ZCervenani a olupovani Rgze na vétsi plose téla, které mize byt svédivé nebo bolestivé
(exfoliativni dermatitida). Podobné pfiznaky se nékdy objevi jako piirozend zména
charakteristick%akﬁ psoriazy (erytrodermicka psoriaza)

. Zanét malych k jich cév, ktery mtze vést ke kozni vyrazce s malymi ¢ervenymi nebo

fialovymi hrbﬁ T horecce nebo bolesti kloubt (vaskulitida)

Velmi vzacné r@ouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 10 000)

. Puc‘glyv uzi, které mohou byt ¢ervené, svédivé a bolestivé (buldzni pemfigoid)

. Ké s nebo syndrom podobny lupusu (Cervena, vystupujici olupujici se vyrazka na
an ch ktize vystavenych slunci, pfipadné s bolestmi kloubil).

HlaSeni neza

cich ucinka
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému lékati nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich Gc¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u€¢inky miZzete hlasit také piimo prostrednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inkl uvedené¢ho v Dodatku V. Nahlasenim nezddoucich €¢inki miZete pfispét
k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Qoyvolma uchovavat
. Pripravek Qoyvolma 130 mg koncentrat pro infuzni roztok se podava v nemocnici nebo na

klinice a pacienti jej tedy nemusi uchovavat ani s nim nakladat.
. Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.
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. Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chranite pied mrazem.

. Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

. V piipadé potfeby mohou byt jednotlivé injekéni lahvicky pripravku Qoyvolma také
uchovavany pii pokojové teploté do 25 °C maximalné€ po jedno obdobi v délce az 31 dni v
puvodni krabicce, aby byly chranény pted svétlem. Zaznamenejte si datum, kdy je injekéni
lahvicka poprvé vyjmuta z chladni¢ky do mista urceného na krabicce. Kdykoli pfed skonc¢enim
tohoto 31denniho obdobi uchovavani pti pokojové teploté 1ze ptipravek jednou vratit do
chladnicky a uchovavat jej tam do uplynuti piivodni doby pouzitelnosti. Zlikvidujte injek¢ni
lahvicku, pokud se nepouzije pii uchovavani piti pokojové teploté do 31 dnti nebo do ptivodniho
data pouzitelnosti, podle toho, co nastane diive. Netfepejte injekénimi lahvickami s piipravkem
Qoyvolma. Dlouh¢ intenzivni tfepani miize 1€k poskodit.

Nepouzivejte tento pripravek:

. Po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku a na krabicce za ,,EXI“ pouzitelnosti se
vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.
. Jestlize ma tekutina zménénou barvu, je zakalena nebo v ni uvidite p jiné cizi Castice (viz

bod 6 ,,Jak ptipravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni®
. Jestlize vite nebo si myslite, ze pripravek mohl byt vystaven ext@ teplotam (napft.
nahodn¢ zmrznul nebo byl zahfaty).

. Jestlize bylo pripravkem siln¢ tfepano.
. Jestlize je t€snéni/uzaver porusen. ’

Ptipravek Qoyvolma je urcen pouze k jednorazovému pouzi ’%cery nafedény infuzni roztok nebo
nepouzity piipravek zbyvajici v injekéni lahvicce a injekénigtitkacce musi byt zlikvidovan v souladu
s mistnimi pozadavky.

6. Obsah baleni a dalSi informace Q

Co Qoyvolma obsahuje
. Lécivou latkou je ustekinumab. Jedna thjekéni lahvicka obsahuje 130 mg ustekinumabu ve

26 ml.
. Pomocnymi latkami jsou dihyd@atrium—edetétu (E 385), histidin, monohydrat histidin-
hydrochloridu, methionin, po 4t 80 (E 433), sachar6za a voda pro injekei.

Jak pripravek Qoyvolma Vy\§1 co obsahuje toto baleni
Pripravek Qoyvolma je ¢iry @ ¢ opalizujici, bezbarvy az svétle Zluty koncentrat pro ptipravu

infuzniho roztoku. Je dodavéan¥ krabicce obsahujici 1 jednorazovou davku ve sklenéné 30ml injekéni
lahvicce. Jedna injekéni cka obsahuje 130 mg ustekinumabu ve 26 ml koncentratu pro ptipravu
infuzniho roztoku.

DrZitel rozh A\ gistraci

Celltrion He re Hungary Kft.

1062 Buda

Vaci ut 1-3. tEnd Office Building B torony
Mad’arsko

Vyrobce

Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles
06410, Biot

Francie

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate
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contact_ﬁ@celltrionhgzo
Espaiia

Kern Pharmay N

Tel: +34 93 525
EALGOO

BIANEZ A.E.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: +31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL

LDA
Tel: +351 21 936 8542
contact pt@celltrion.com

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493
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Ireland Slovenija

Celltrion Healthcare Ireland Limited OPH Oktal Pharma d.o.o.

Tel: +353 1 223 4026 Tel.: +386 1 519 29 22
enquiry_ie@celltrionhc.com

island Slovenska republika

Celltrion Healthcare Hungary Kft. Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493 Tel: +36 1 231 0493

contact fi@celltrionhc.com

Italia Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Italy S.R.L. Celltrion Healthcare Finland Q
Tel: +39 0247927040 Puh/Tel: +358 29 170 77%
celltrionhealthcare_italy@legalmail.it contact_ﬁ@celltrionhc.cpéb
Kvzpog Sverige QA

C.A. Papaellinas Ltd Celltrion Sweden

TnA: +357 22741741 Tel: +46 8 80 %\

Contact se@gellftfonhc.com
&

Latvija N
Celltrion Healthcare Hungary Kft. @

Talr.: +36 1 231 0493

)
Tato ptibalova informace byla naposledy revidov@MM/RRRRP.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipr: jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCivé ptipravky https://gww.e .europa.eu.

*

L 4 \
Nasledujici in@u urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Sledovatelnost: @

Za ucelem zlepseni sle *nosﬁ biologickych 1écivych ptipravkli musi byt peclivé zaznamenany
nazev a Cislo Sarze po o ptipravku.

Pokyny k fedéﬁi‘.\

Ptipravek C@Elma koncentrat pro infuzni roztok musi fedit a pfipravovat zdravotnik za vyuziti
aseptické techniky.

1. Na zaklad¢ pacientovy télesné hmotnosti vypoctéte davku a pocet injek¢énich lahvicek pripravku
Qoyvolma, ktery bude potieba (viz odstavec 3, tabulka 1, tabulka 2). Jedna 26ml injekéni
lahvicka ptipravku Qoyvolma obsahuje 130 mg ustekinumabu.

2. Z 250 ml infuzniho vaku odeberte takovy objem 9 mg/ml (0,9 %) roztoku chloridu sodného,
ktery odpovida pfiddvanému objemu piipravku Qoyvolma, a zlikvidujte jej. (Na kazdou
potfebnou injek¢ni lahvicku pripravku Qoyvolma odstrante 26 ml roztoku chloridu sodného,
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na 2 injek¢ni lahvicky odstrante 52 ml, na 3 injek¢ni lahvicky odstraiite 78 ml, na 4 injekéni
lahvicky odstrafite 104 ml).

3. Z kazdé potiebné injekéni lahvicky odeberte 26 ml piipravku Qoyvolma a ptidejte je do 250 ml
infuzniho vaku. Kone¢ny objem infuzniho vaku ma byt 250 ml. Jemné promichejte.

4. Natedény roztok pred podanim vizualn€ zkontrolujte. Nepouzivejte jej, pokud se u néj pozoruji
viditeln€ nepriisvitné astice, zména barvy nebo cizi Castice.

5. Natedény roztok podavejte infuzi po dobu nejméné jedné hodiny. Po nafedéni musi byt infuze
dokoncena do Ctyticeti osmi hodin od nafedéni v infuznim vaku.

6. Pouzivejte pouze infuzni soupravu s in-line, sterilnim, nepyrogennim filtrem malo vazajicim
proteiny (velikost port 0,2 mikrometru).

7. Injekeni lahvicka je pouze k jednorazovému pouziti a veskery nepouzity 1éCivy ptipravek musi

byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
Uchovévani \ ®Q

V pripad¢ potieby lze nafedény infuzni roztok uchovavat pti pokojové teplnﬁ&o 25 °C. Infuze musi
byt dokoncena do 48 hodin od nafedéni v infuznim vaku. Chrarite pied n@m.
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Ptibalova informace: informace pro uzivatele

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok
ustekinumab

vTento pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Mizete piispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci uc€inky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zaveéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

Tato pribalova informace byla vytvorena pro osobu pouzivajici pf'ipravelg d jste rodi¢
nebo pecovatel, ktery bude podavat ditéti piripravek Qoyvolma, prectéte S sim pozorné tuto

informaci.
OQ precist znovu.

rnjka.
adné dalsi osobe. Mohl by ji

- Ponechte si ptibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potf:
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1
- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedévejtg ]

ublizit, a to i tehdy, mé-li stejné znamky onemocnéni jako

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucin elte to svému 1ékati nebo
lékarnikovi. Stejné postupujte v piipade jakychkoli ich ucinkd, které nejsou uvedeny v
této ptibalové informaci. Viz bod 4. {

Co naleznete v této pribalové informaci: ‘\

Co je pripravek Qoyvolma a k ¢emu se pouQ&
Cemu musite vénovat pozornost, nez zad fipravek Qoyvolma pouzivat
Jak se ptipravek Qoyvolma pouziva

Mozné nezadouci ucinky Q

Jak ptipravek Qoyvolma uchoxg%

AN e

Obsah baleni a dalsi informacg

L 4 \
1. Co je pripravek Qoyv@emu se pouZiva

Co je pripravek Qoyvolm Q
Ptipravek Qoyvolma obsahuje lé¢ivou latku ustekinumab, coz je monoklonalni protilatka.
Monoklondlni protilatlgrgysou proteiny (bilkoviny), které rozeznéavaji jiné urcité proteiny v téle
a specificky se na n¢ %

XS
Ptipravek Qoyi’ %g 1 do skupiny léCivych pfipravkil nazyvanych imunosupresiva (ptipravky,
které tlumi le systém).
K ¢emu se pripravek Qoyvolma pouziva
Ptipravek Qoyvolma se pouziva k 1é¢bé nésledujicich zanétlivych onemocnéni:
. plakova psoriaza - u dospélych a déti od 6 let

. psoriaticka artritida - u dospélych

. sttedné¢ tézka az t¢zkd forma Crohnovy choroby - u dospélych a déti s t€lesnou hmotnosti
nejméné 40 kg

. stiedné tézka az t€zka forma ulcer6zni kolitidy — u dospélych

Plakova psoriaza (loZiskova lupénka)

Plakova psoriaza je kozni onemocnéni, které zplisobuje zanét postihujici kiizi a nehty. Qoyvolma
zmirni zanét a jiné znamky tohoto onemocnéni.

Pripravek Qoyvolma se pouziva u dospélych pacienti se stfedné té¢zkou az tézkou plakovou psoriazou,
kteti nemohou uzivat cyklosporin, methotrexat nebo fototerapii nebo u kterych tato lécba nebyla
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ucinna.

Ptipravek Qoyvolma se pouziva u déti a dospivajicich ve véku od 6 let se stfedné tézkou az tézkou
plakovou psoriazou, které nesnaseji fototerapii nebo jinou systémovou 1é¢bu, nebo u kterych tato 1écba
nebyla ucinna.

Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida je zanétlivé onemocnéni kloubt, obvykle doprovazené lupénkou. Jestlize mate
aktivni psoriatickou artritidu, budete nejdiive uzivat jiné 1éky. Jestlize nebudete dostate¢né reagovat
na tyto pfipravky, mize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma pro:

. zmirnéni znamek a piiznakti onemocnéni,
. zlepSeni fyzického stavu,
. zpomaleni poskozeni kloubtl. Q

Crohnova choroba

Crohnova choroba je zanétlivé onemocnéni sttev. Pokud mate Crohnovu cha@u, budou Vam
nejdiive podavany jiné 1éky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostate¢né rea t nebo pokud je nebudete
dobfe snaset, miize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma ke zmirnéng’( ek a priznak

onemocnéni. &
Ulcero6zni kolitida .\?

Ulcero6zni kolitida je zanétlivé onemocnéni stfev. Pokud mate zni kolitidu, budou Vam nejdiive
podavany jiné 1éky. Pokud na tyto l1éky nebudete dostatecn¢ at nebo pokud je nebudete dobie
snaset, miize Vam byt podavan pripravek Qoyvolma ke i znamek a pfiznakii onemocnéni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénét%ﬁpravek Qoyvolma pouZivat

NepouZivejte pripravek Qoyvolma

. jestliZe jste alergicky(a) na ustekinum bo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodg 6). Q

. jestlize mate aktivni infekci pgvaiov u Vasim Iékatem za zavaznou.

Pokud si nejste jisty(a), jestli se Vis cekolfz vyse uvedeného tyka, porad’te se se svym lékafem nebo

lékarnikem diive, nez zacnete piipr oyvolma pouzivat.
Upozornéni a opati‘eni %
Pted pouzitim piipravku Qo a se porad’te se svym lékafem. Pfed zahdjenim kazdé 1écby Vas

1ékat vysetii. Ujistéte se, Ze\jst€ pred zahajenim kazdé 1écby tekl(a) svému lékati o vSech nemocech,
které mate. Také info ¢ho Iékare, pokud jste byl(a) v nedavné dobé v blizkosti nékoho, kdo by
mohl mit tuberkulézu%f Vas vysetti a udéla test na tuberkul6zu, nez dostanete piipravek
Qoyvolma. POkl‘d Qar mysli, ze je u Vas riziko tuberkulézy, mizete dostat 1éky na jeji 1éCbu.

S
Dejte pozor avazné neZadouci uéinky
Ptipravek (Q(;lma muze zpusobit zdvazné nezadouci ucinky zahrnujici alergické reakce a infekce.
Musite davat pdzor na n¢které znamky onemocnéni, pokud pouzivate piipravek Qoyvolma, viz

»Mozné nezadouci ucinky* uvedené v bod¢€ 4 obsahujici uplny seznam nezadoucich ucink.

NezZ za¢nete pripravek Qoyvolma pouZivat, porad’te se se svym lékafem:

. Pokud jste nékdy mél(a) alergickou reakci na ustekinumab. Porad'te se se svym lékafem,
pokud si nejste jisty(a).
. Pokud jste nékdy mél(a) jakykoli typ nadoru - imunosupresiva jako je ptipravek Qoyvolma

snizuji ¢innost imunitniho systému, coz mtize oslabit Va§ imunitni systém. To mize zvysit
riziko vyskytu nadoru.
. Pokud jste byl(a) 1é¢en(a) pro psoridzu jinymi biologickymi léky (I1ék vyrobeny z
biologického zdroje a obvykle podavany injekei) — mtze byt vyssi riziko vzniku nadoru.
. Pokud mate nebo jste nedavno mél(a) infekci.
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. Pokud mate jakékoli nové nebo ménici se 1éze (loZiska poskozené kuiZe) v mistech s
psoriazou nebo na normalni ktzi.

. Pokud dostavate jinou 1é¢bu psoriazy a/nebo psoriatické artritidy - pokud uzivate jakakoli
jina imunosupresiva nebo fototerapii (kdy je Vase télo 1éCeno specifickym ultrafialovym (UV)
1é¢by s ustekinumabem nebyla dosud studovana. Nicméné mtze zvysSovat rizika onemocnéni
souvisejicich s oslabenim imunitniho systému.

. Pokud dostavate anebo jste v minulosti dostaval(a) injekce na 1é¢bu alergie — neni znamo,
zda ustekinumab miize ovlivnit jejich ucinek.
. Pokud je Vam vice nez 65 let — mizete byt vice nachylni k infekcim.

JestliZe si nejste jisty(4), zda se Vas cokoli z vySe uvedeného tyka, feknéte to 1ékati nebo lékarnikovi

drive, nez Vam bude aplikovana Qoyvolma.

\
U nékterych pacientli se béhem 1écby ustekinumabem vyskytly reakce podob su v¢etné kozniho
lupusu nebo syndromu podobnému lupusu. Pokud se u Vas na mistech kiiz tavenych slune¢nimu
svétlu objevi Cervena, vystupujici, olupujici se vyrazka, nékdy s tmavsi jem, nebo pokud je

doprovazena bolestmi kloub, porad’te se ihned se svym 1ékafem.

Srdec¢ni infarkt a cévni mozkova prihoda (mozkova mrtvice) &
Ve studii u pacientil s psoriazou lécenych ustekinumabem byly vany srdecni infarkt a cévni

mozkova piihoda (mozkova mrtvice). Lékat bude u Vas pravi c*kontrolovat rizikové faktory pro
srde¢ni onemocnéni a mozkovou mrtvici, aby zajistil, ze b ezité 1éCen(a). IThned vyhledejte
l1ékatskou pomoc, pokud se u Vas objevi bolest na hrudi, ‘éﬂ

téla, pokles svalil v obliceji, nebo poruchy feci nebo zra&

\

t nebo neobvykly pocit na jedné strané

N

i mladsich 6 let s psoriazou, u déti s Crohnovou
déti mladsich 18 let s psoriatickou artritidou
ov¢ skupiny studovan.

Déti a dospivajici
Ptipravek Qoyvolma se nedoporucuje pouzivat
chorobou s télesnou hmotnosti méné nez 40 kg
nebo ulcerdzni kolitidou, protoze nebyl u té

Dalsi 1é¢ivé pripravky, vakciny a pH%Vek Qoyvolma
Informujte svého 1ékate nebo lékérnﬂx

. O vsech lécich, které uzivate, jste v nedavné dobé¢ uzival(a) nebo které mozna budete
uZivat.

. Pokud jste byl(a) nedavn ovan(a) nebo mate byt ockovan(a). Béhem lécby ptipravkem
Qoyvolma byste nemg vyt ockovan(a) jistymi typy vakein (zivymi vakcinami).

. Pokud Vam byl piipravék Qoyvolma podavan béhem t¢hotenstvi, informujte o své 1écbé
ptipravkem Qoyyelnia*l¢kare Vaseho ditéte pred tim, nez dité dostane jakoukoli vakecinu, véetné
zivych vakcin, jaoje BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkuldzy). Zivé vakeiny se
nedoporuguji Vase dité v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste ptipravek
Qoyvolm &é ala béhem tchotenstvi, ledaze by 1ékat Vaseho ditéte doporucil jinak.

Téhotensthjeni

. Pokud jste téhotna, domnivate se, ze muzete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem dfive, nez zacnete tento piipravek pouZzivat.

. U d¢éti vystavenych ustekinumabu v déloze nebylo pozorovano vyssi riziko vrozenych vad.
ZkusSenosti s ustekinumabem u téhotnych zen jsou v§ak omezené. Z tohoto diivodu je vhodné se
vyvarovat pouzivani ptipravku Qoyvolma v t€hotenstvi.

. Jste-li zena, kterd mtize ot€hotnét, doporucuje se neotéhotnét, a béhem 1écby piipravkem
Qoyvolma a jest¢ nejméné 15 tydni po jejim ukonéeni musite pouzivat adekvatni antikoncepci.

. Ustekinumab mutize prostupovat placentou do nenarozeného ditéte. Pokud jste béhem tehotenstvi
dostavala ptipravek Qoyvolma, mize byt u Vaseho ditéte vétsi riziko infekce.

. Pokud jste béhem téhotenstvi dostavala ptipravek Qoyvolma, je dilezité o tom informovat

1ékate Vaseho ditéte a dalsi zdravotnické pracovniky pied tim, nez dit¢ dostane jakoukoli
vakcinu. Zivé vakciny, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkulozy) se u Vaseho
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ditéte nedoporucuji v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste piipravek Qoyvolma
dostavala beéhem téhotenstvi, ledaze by lékai Vaseho ditéte doporucil jinak.

. Ustekinumab mtiZze ve velmi malych mnozstvich prostupovat do matetského mléka. Informujte
lékare, pokud kojite, nebo planujete kojit. Vy a Vas lékar rozhodnete, zda budete kojit nebo
pouzivat ptipravek Qoyvolma - nedélejte oboji.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii
Ptipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

Qoyvolma obsahuje polysorbat 80
Ptipravek Qoyvolma obsahuje 0,02 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida
0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Informujte svého léka@kud mate

jakékoli alergie. 1 @
3. Jak se pripravek Qoyvolma pouZiva O

Ptipravek Qoyvolma je urcen pro pouziti pod vedenim a dohledem% se zkusenostmi s [éCbou
onemocnéni, pro ktera je ptipravek Qoyvolma uréen. %
L 4
o

Vzdy pouzivejte tento ptipravek presn¢ podle pokyni svého Ig YPokud si nejste jisty(4), porad’te se
se svym lékafem. Porad’te se se svym lékafem o tom, kdy ma at injekci a kdy je dalsi kontrola.
Jaka davka pripravku Qoyvolma se podava

Lékat rozhodne, jakou davku piipravku Qoyvolma Budete potiebovat a po jak dlouhou dobu Vam
bude ptipravek podavan. Q

Dospéli ve véku od 18 let /)
Psoriaza nebo psoriaticka artritida
. Doporucena pocatecni davka je 45 mg piipravku Qoyvolma. Pacienti s télesnou hmotnosti vice
nez 100 kilogrami (kg) mohou%t 1écbu davkou 90 mg misto 45 mg.
i

. Po pocatecni davce dostanete % vku za 4 tydny a déle kazdych 12 tydnt. Nasledujici
davky jsou obvykle stejné jam ateCni davka.

Crohnova choroba nebo ulcerd olitida

. Béhem 1écby Vam pn@'wku pripravku Qoyvolma pfiblizné 6 mg/kg poda 1ékar kapackou do
zily na pazi (intraven@zfif infuze). Po zahajovaci davce dostanete po 8 tydnech dalsi davku 90
mg piipravku Qoyyolma injekci pod kiizi (subkutanné), a poté ji budete dostavat kazdych 12

. Nékter}'/m‘p @ um se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg ptipravku Qoyvolma
podavatk .8 tydnd. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

Déti a dos[Qici ve véku od 6 let

Psoriaza

. Lékar vypocita spravnou davku véetné mnozstvi (objemu) ptipravku Qoyvolma, aby Vam byla

podéna spravna davka ptipravku. Spravna davka bude zaviset na Vasi t€lesné hmotnosti v dob¢,
kdy Vam bude jednotliva davka podavana.

. Pokud vazite méné nez 60 kg, doporucena davka piipravku Qoyvolma je 0,75 mg na kg télesné
hmotnosti.

. Pokud vazite 60 kg az 100 kg, doporucena davka ptipravku Qoyvolma je 45 mg.

. Pokud vazite vice nez 100 kg, doporucena davka ptipravku Qoyvolma je 90 mg.

. Po pocatecni davce dostanete dalsi davku za 4 tydny a dale kazdych 12 tydnu.
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Déti s télesnou hmotnosti nejméné 40 kg

Crohnova choroba

. Béhem 1é¢by Vam prvni davku piipravku Qoyvolma ptiblizné 6 mg/kg poda 1ékat kapackou do
zily na pazi (intravenozni infuze). Po zahajovaci davce dostanete po 8 tydnech dalsi davku
90 mg pripravku Qoyvolma injekei pod kiizi (subkutann€), a poté ji budete dostavat kazdych
12 tydnt.

. Nekterym pacientim se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg ptipravku Qoyvolma
podavat kazdych 8 tydnt. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

Jak se pripravek Qoyvolma podava

. Piipravek Qoyvolma se podava ve form¢ injekce pod kiizi (subkutanng). Pii zahajeni 1écby Vam
muze ptipravek Qoyvolma podat Iékat nebo zdravotni sestra.

. Nicméné Vy a Iékar se miizete dohodnout, Ze si pfipravek Qoyvolma budet@évat sam
(sama). V tomto pfipadé budete zacvi¢en(a), jak si mate piipravek Qoy am (sama) podat.

. Pokyny k tomu, jak si injek¢né podat ptipravek Qoyvolma, jsou uvede dé ,,Navod k
pouziti“ na konci této pribalové informace.

Jestlize mate jakékoli otazky tykajici se podani injekce, zeptejte se lék(O

JestliZe jste pouzil(a) vice pFipravku Qoyvolma, neZ jste mél(a, &

Jestlize jste pouzil(a) nebo Vam bylo podano pfili§ mnoho pfipf\ oyvolma, okamzité se obrat'te
na lékate nebo lékarnika. Vzdy s sebou vezméte krabicku od 1¢ kdyz je prazdna.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Qoyvolma @

Jestlize jste si zapomnél(a) podat davku, kontaktujte 1ekate nebo 1ékarnika. Nezdvojnasobujte
nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou d&%

Neni nebezpecné prestat piipravek Qoyvolma zZivat. Pokud vSak pfestanete, mohou se piiznaky

Vratit. Q

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykaj ic.i‘é ouzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého Iékaie nebo
L 4 \

JestliZe jste prestal(a) pouZivat piipravek Qog a

1ékérnika.

4. Mozné nezadouci ﬁéin&

Podobng¢ jako vSechny 1éky\miize mit i tento ptipravek nezadouci u¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.
Zavainé neiéd%u 'nZy
U nékterych pdeidntu™se mohou vyskytnout zavazné nezadouci ucinky, které mohou vyzadovat
neodkladnoq :
Alergické reakce — mohou vyZadovat neodkladnou lécbu. Kontaktujte 1ékaie nebo
vyhledejte okamzZité 1ékaiskou pomoc, jestliZze zaznamenate kteroukoli z téchto znamek.
. Zavazné alergické reakce (anafylaxe) jsou u pacientii pouzivajicich ustekinumab vzacné

(mohou postihnout az 1 osobu z 1 000). Znamky zahrnuji:
o dychaci nebo polykaci potize

o nizky krevni tlak, ktery miize zptsobit zavraté nebo toceni hlavy
o) otok obli¢eje, rth, ust nebo hrdla.
. Casté znamky alergické reakce zahrnuji kozni vyrazku a kopfivku (mohou postihnout az

1 osobu ze 100).
Ve vzacnych pripadech byly u pacienti 1é¢enych ustekinumabem hlaseny alergické plicni

reakce a zapal plic. Pokud se u Vas vyvinou priznaky jako kasel, du$nost a horecka, ihned
to sdélte svému lékari.
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Pokud se u Vas vyskytne zdvazna alergicka reakce, 1¢kat mtze rozhodnout, Ze uz pfipravek
Qoyvolma nebudete pouzivat.

Infekce - miiZete potiebovat okamzZitou 1écbu. Neprodlené informujte 1ékai‘e, pokud
zaznamenate kteroukoli z nasledujicich znamek.

. Casté jsou infekce nosu nebo krku a nachlazeni (mohou postihnout az 1 osobu z 10).

. Méné casté jsou infekce dolnich dychacich cest (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. Méng Casté jsou zanéty podkozi (flegmoéna) (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. Méné cCasty je pasovy opar (typ bolestivé vyrazky s puchyti) (mize postihnout az 1 osobu
ze 100).

Pripravek Qoyvolma muze zpusobit, Ze budete hlife bojovat s infekcemi. Nékteré i
zédvaznéjsi priibéh a mohou zahrnovat infekce vyvolavané viry, plisnémi, baktei
tuberkul6zy) nebo parazity, véetné infekei, které se vyskytuji hlavné u lidi s ym imunitnim

systémem (oportunni infekce). U pacientil 1é¢enych ustekinumabem byly hld§ény oportunni infekce

mozku (encefalitida, meningitida), plic a oka. O

Béhem pouzivani ptipravku Qoyvolma musite davat pozor na zna &'ekce. Ty zahrnuji:
. horecku, pfiznaky podobné chfipce, no¢ni poceni, ubytek té@ motnosti

. pocit unavy nebo dusnost, kasel, ktery neustupuje ¢

. horkou, Cervenou a bolestivou ktizi nebo bolestivou koz azku s puchyti

. paleni pfi moceni

. prijem @

. poruchy vidéni nebo ztratu zraku {

. bolest hlavy, ztuhlost §ije, citlivost na svétlo,\:&it na zvraceni nebo zmatenost.

Informujte neprodlené svého 1ékate, pok Qnamenéte kteroukoli z vy$e uvedenych znamek
infekce. Muze jit o znamky infekci jako fpfekce dolnich dychacich cest, kozni infekce, pasovy
opar nebo oportunni infekce, které m mit zdvazné komplikace. Informujte 1¢kate, pokud
mate jakoukoliv infekci, ktera ngodezniwa nebo se opakovan¢ vraci. Lékat mtize rozhodnout, ze
nebudete pouzivat piipravek q%na, dokud infekce nevymizi. Také informujte 1€kate,
pokud maéte oteviené rany ndao% gky, protoze se mohou infikovat.

Olupovani kiiZe - zhor§u"ciherveném’ a olupovani kiiZe na vétsi ploSe téla muze byt
priznakem erytroderm soriazy nebo exfoliativni dermatitidy, coZ jsou zavazné koZni
stavy. Pokud zazna ate kteroukoli z téchto znamek, neprodlené informujte svého

1ékare. :
Dali nezidouc utinky )

y ) :
Casté néz S& ucinky (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

. cit na zvraceni
. Zvraceni

. Pocit unavy

. Pocit zavraté

. Bolest hlavy

Svédeéni (pruritus)

Bolest zad, svalt nebo kloubu

Bolest v krku

Zarudnuti a bolest v misté vpichu injekce
Infekce vedlejSich nosnich dutin

Méné ¢asté nezadouci u¢inky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)
. Zubni infekce
. Kvasinkové vaginalni infekce
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. Deprese
. Ucpany nebo plny nos

. Krvaceni, zhmozdéni, zatvrdnuti, otok a svédéni v misté vpichu injekce.

. Pocit slabosti

. Pokles o¢niho vicka a ochablé svaly na jedné strané obliceje (obrna licniho nervu nebo
Bellova obrna), které je vétSinou ptrechodné.

. Zmeéna psoriazy se zarudnutim a nové malé, zluté nebo bilé puchyte na kizi, né¢kdy
doprovazené horeckou (pustulozni psoriaza).

. Olupovani ktze (kozni exfoliace)

. Akné

Vziacné nezadouci u€inky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000)

. Zcervenani a olupovani kiize na vétsi plose téla, které mtize byt svéd@&bo bolestivé
(exfoliativni dermatitida). Podobné piiznaky se nékdy objevi jakd piirdgena zména
charakteristickych priznaki psoriazy (erytrodermicka psoriaza).

. Zan¢t malych krevnich cév, ktery miize vést ke kozni vyrazce lymi ¢ervenymi nebo
fialovymi hrbolky, horecce nebo bolesti kloubtl (Vaskulitidao

Velmi vzacné nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 os 0 000)

. Puchyte na kazi, které mohou byt ¢ervené, svédivé a vé (buldzni pemfigoid)

. Kozni lupus nebo syndrom podobny lupusu (éerveﬁf\ tupujici olupujici se vyrazka na
mistech klize vystavenych slunci, pfipadné s bol@ loubu).

Hlaseni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ﬁéink&délte to svému lékati nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezadoucich*uginki, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci ¢inky muzete hlasit také pri ostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inkl uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich ucinkti mizete ptispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto p@\fku.

5. Jak pripravek Qoyvolma uchWt
0\
L 4

. Uchovavejte tento pripravek %dohled a dosah déti.

. Uchovavejte v chladnicce (2 °C <8 °C). Chrarte pied mrazem.

. Uchovavejte injekéni la v krabicce, aby byl piipravek chranén pted svétlem.

. V ptipadé¢ potfeby mo vt jednotlivé injekéni lahvicky ptipravku Qoyvolma uchovavany pii
pokojové teploté do maximalné po jedno obdobi v délce az 15 dni v krabicce, aby byl
ptipravek chréné@ svétlem. Zaznamenejte si datum, kdy je injek¢ni lahvicka poprvé

vyjmuta z chladniCky, a datum likvidace do mista ur¢eného na krabicce. Datum likvidace nesmi
prekrocit pui atum pouzitelnosti vytisténé na krabicce. Jakmile byla injek¢ni lahvicka
uchovayindprifokojové teploté (do 30 °C), nesmi se vracet do chladnicky. Zlikvidujte injekéni
lahvic %d se nepouzije pii uchovavani pii pokojové teploté do 15 dnti nebo do piivodniho
data Qte nosti, podle toho, co nastane dfive.

. Nettepejte injekeni lahvickou s piipravkem Qoyvolma. Dlouhé intenzivni tfepani mize 1ék
poskodit.

Nepouzivejte tento pripravek:

. Po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na $titku a na krabicce za ,,EXP*. Doba pouzitelnosti se
vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

. Jestlize ma tekutina zménénou barvu, je zakalend nebo v ni uvidite plavat jiné cizi ¢astice (viz
bod 6 ,,Jak ptipravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni‘).

. Jestlize vite nebo si myslite, ze pfipravek mohl byt vystaven extrémnim teplotam (napf-.
nahodné zmrznul nebo byl zahraty).

. Jestlize bylo ptipravkem silné tfepano.

. Jestlize je t€snéni/uzaveér porusen.
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Ptipravek Qoyvolma je urcen pouze k jednorazovému pouziti. Veskery nepouzity piipravek, ktery
zustal v injekcni lahvicce nebo injekéni stiikacce, musi byt zlikvidovan. Nevyhazujte zadné 1éCivé
pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého l1ékarnika, jak nalozit s
ptipravky, které jiz nepouZzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Qoyvolma obsahuje

. Lécivou latkou je ustekinumab. Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml.

. Pomocnymi latkami jsou histidin, monohydrat histidin-hydrochloridu, polysorbat 80 (E 433),
sachar6za, voda pro injekci.

Jak pripravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni ) Q

Ptipravek Qoyvolma je Ciry az slabé opalizujici (majici perletovy nadech), b az svétle zluty
injek¢ni roztok. Je dodavan v krabicce obsahujici 1 jednorazovou davku ve néné 3ml injekcni
lahvicce. Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 mlgfijekcniho roztoku.

Drzitel rozhodnuti o registraci é

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest ’\%
Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Mad’arsko @Q

Vyrobce
Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles

N
, N\
06410, Biot @
<

Francie
MIDAS Pharma GmbH -‘/\/
Rheinstrasse 49 .'\

55218 West Ingelheim Am Rhein \

Rhineland-Palatinate
Némecko %

Kymos S.L. A
Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Va
08290 Cerdanyo‘a ’@

Barcelona _} {\

Spanélsko Q

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Celltrion Healthcare Belgium BVBA Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tél/Tel: +32 1528 7418 Tel.: +36 1 231 0493

BEinfo@celltrionhc.com

Luxembourg/Luxemburg

Bbuarapus Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Celltrion Healthcare Hungary Kft. Tél/Tel: + 32 1528 7418

Ten.: +36 1231 0493 BEinfo@celltrionhc.com

Ceska republika Magyarorszag
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Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcare Denmark ApS

TIf.: +45 3535 2989

contact dk(@celltrionhc.com
Deutschland

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)30 346494150
infoDE@celltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

contact fi@celltrionhc.com

Espaiia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

EALada
BIANEZ= A.E.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
Tél: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska ,JW
Oktal Pharma d.o.o. . \

Ireland
Celltrion Healthcare Irelan(@xited

Tel: +385 1 6595 777 \

Tel: +353 1 223 4026 §
enquiry ie@celltrion%

island ) Q“
Celltrion Healt ngary Kft.
Simi: +36 493

contact_fi lltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare italy@legalmail.it

Kvnpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

Latvija
Celltrion Healthcare Hungary Kft.

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: +31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare N&ﬁ AS

contact no@celltrionhg.

Osterreich @

Astro-Pharma b
Tel: +43 1’97 0

Polska

Celltri hcare Hungary Kft.
Tel&l 231 0493

' rtugal
LTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL
DA

Qj Tel: +351 21 936 8542

contact pt@celltrion.com

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: + 36 1 231 0493

Slovenija
OPH Oktal Pharma d.o.o0.
Tel.: +386 1 519 29 22

Slovenska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
contact_fi@ecelltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se(@celltrionhc.com
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Talr.: +36 1 231 0493

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana <{MM/RRRR}>.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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Navod k pouZziti

Tento navod k pouziti obsahuje informace o tom, jak ptipravek Qoyvolma aplikovat z injekéni
lahvicky.

Pted pouzitim piipravku Qoyvolma si piectéte tento navod k pouziti. Nepodavejte injekci sobé ani
jiné osobé, dokud vam nebude ukazano, jak se pripravek Qoyvolma z injekéni lahvi¢ky podava.
Lékar vam nebo vasemu pecovateli ukaze, jak spravné pfipravit, odmeétit davku a podat injekci
pripravku Qoyvolma, nez si ji poprvé aplikujete sami. Tento navod k pouziti si uschovejte. V ptipadé
jakychkoli dotazii se obrat’te na svého lékare.

Piipravek Qoyvolma se pouZiva u dospélych a déti ve véku od 6 let.

Injekéni lahvicka ptipravku Qoyvolma je uréena pouze k jednorazovému pouﬁi’ﬁ&huje 45 mg

pripravku Qoyvolma pro injekci pod kizi (subkutanni injekce). A
Dulezité informace N\
&V
o Pied pouzitim ptipravku Qoyvolma si peclive prectéte V§ech% yny.
o Zeptejte se svého 1ékare, jak Casto si budete muset 1€k apli .
o Nez zacnete, zkontrolujte krabicku a ujistéte se, Ze je na 1éCe uvedena spravna davka.

- Pokud je vase davka 45 mg nebo méng, dostanet%u 45mg injekéni lahvicku.
- Pokud je vase davka 90 mg, dostanete dvé 45pr@1fiekcni lahvicky a budete si muset
podat dvé injekce, a to ihned po sobé. @

. U déti a dospivajicich (vék 6 aZ 17 let) se dqpor&e, aby ptipravek Qoyvolma podavala
dospéla osoba nebo byl ptipravek podavan podygjim dohledem.

. Déti s pediatrickou psoriazou s télesnou hmgtnesti nizsi nez 60 kg potiebuji davku nizsi nez
45 mg.

o Vzdy pouzivejte injekéni stiikacku, kt m dodal 1ékarnik, abyste si byli jisti, Ze jste
odméfili spravné mnozstvi pﬁpravku@olma.

o Zkontrolujte datum pouZitelnosth pa injekeni lahvicce a krabiéce. Pokud datum pouzitelnosti jiz
uplynulo, ptipravek nepouzivejté. ud datum pouzitelnosti jiz uplynulo, pozadejte o pomoc
svého lékate nebo 1ékarnika.”

o Zkontrolujte, zda v injekcni lahvi§ce nejsou Castice nebo zda nedoslo ke zméné barvy. Obsah
injekéni lahvicky ma b%wi mirn¢ opalizujici a bezbarvy az svétle zluty s nékolika bilymi

Casticemi.

o NepouZivejte piipra oyvolma, pokud je zmrzly, ma zménénou barvu, je zakaleny nebo
obsahuje velké castieed Vezmete si novou injekeni lahvicku.

o Abyste se vyhndliperanéni jehlou, jehlu znovu nezakryvejte.

o Pouzitou inje tikaCku a jehlu (jehly) po pouziti ihned zlikvidujte.

o Nepou?'y jteSnickeni lahvicku pripravku Qoyvolma vickrat nez jednou, i kdyZ v injekéni

t¢ 1k zbyva. Po propichnuti pryzové zatky miize dojit ke kontaminaci ptipravku

Qoy a skodlivymi bakteriemi, které mohou pii opétovném pouziti zplsobit infekci. Proto
po podani injekce veskery nepouzity piipravek Qoyvolma zlikvidujte.

. Po pouziti injekéni lahvicky ptipravku Qoyvolma bezpecné zlikvidujte.

o Pripravek Qoyvolma je ur¢en pouze k subkutannimu podani. Nepodavejte ptipravek Qoyvolma
do zily.

. Nemichejte ptipravek Qoyvolma s jinymi injek¢nimi roztoky.

Uchovavani pripravku Qoyvolma

o Nepouzitou injekeni lahvicku pfipravku Qoyvolma uchovavejte v chladnicce pfi teploté 2 °C az
8 °C.
- V piipadé poteby lze jednotlivé injekéni lahvicky uchovavat pii pokojové teploté do
30 °C po maximaln¢ jedno obdobi v délce az 15 dnti v krabicce, aby byl piipravek
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chranén pied svétlem. Pokud pii uchovavani pti pokojové teplote injekéni lahvicku
nepouzijete do 15 dni, zlikvidujte ji.
Injekéni lahvicku pripravku Qoyvolma uchovavejte v krabicce, aby byl piipravek chranén pred
svétlem.

o Béhem uchovavani pripravku Qoyvolma nevyjimejte injek¢ni lahvicku z krabicky.

. Nikdy injekéni lahvickou pripravku Qoyvolma netiepejte.

o Prottepani injek¢ni lahvicky mtize ptipravek Qoyvolma poskodit. Pokud byla lahvicka
protiepana, nepouZivejte ji. Vezméte si novou injekeni lahvicku.

. Injekeni lahvicku ptipravku Qoyvolma nezahfiivejte.

o Injekéni lahvicku pripravku Qoyvolma chraiite pied mrazem.

o Injekéni lahvicku pripravku Qoyvolma nevystavujte pifimému slunecnimu svétlu.

. Uchovavejte injek¢ni lahvicku pripravku Qoyvolma a vSechny léky mimo dohled a dosah
déti. Obsahuje malé ¢asti. \ é

Vysvétleni terminologie (viz obrazek A) \@

Injekéni lahvicka @
Ochranny &
kryt

N
>

(neni soucasti baleni injekéni lahvicky)

Injekéni strikacka s jehlou {
)

Pist Télo injekéni Kryt jehly
stiikacky

obrazek A \\

S
Piiprava na injeké¢ni aplikaci pl‘ipfwoyvolma
AN

1.

Pripravte si material potiel%ro podani injekce.

a. Ptipravte si éist@ v povrch, napiiklad stiil nebo pracovni desku, na dobie osvétleném
miste.

b. Vyjméte z i¢ky krabicku obsahujici injek¢ni lahvicku ptipravku Qoyvolma, ktera
je potiebniafk podani predepsané davky.

c. Uji‘té ze mate nasledujici material (viz obrazek B):
o icka obsahujici injek¢ni lahvicku pfipravku Qoyvolma

Q!éasti baleni nejsou:

- Injekéni stiikacka s jehlou
- 2 alkoholové tampony
- Vatovy tampon nebo gaza
- Naplast
- Nadoba na ostré predméty
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Poznamka: Abyste mohli v 1ékarn¢ ziskat injekeni stiikacky s jehlami, mozna budete potfebovat
l1ékatsky predpis od svého I€kare.

Krabicka
obsahujici injekéni
lahvic¢ku pfipravku
Qoyvolma

Injekéni stfikacka
s jehlou

2 antiseptické
ubrousky

Vatovy

tampon ‘ Q
nebo gaza @
Naplast A

Nadoba na ostré {
predméty
L 4 q ’

obrazek B Q\

2. Zkontrolujte datum pouZitelnosti na krabicce g( azek C).

o Nepouzivejte 1é¢ivy pripravek, pokud‘t&nula doba pouzitelnosti. Pokud jiz doba
pouzitelnosti uplynula, vrat'te celé b@o lékarny.

St
K%

obrazek C 'y
S\
j minut.

3 Pock
a. %méte krabi¢ku obsahujici injek¢ni lahvicku pripravku Qoyvolma z chladnicky.
b Ponechte krabicku pti pokojové teploté 20 °C az 25 °C po dobu 30 minut, aby se zahiala
(viz obrazek D).
. Nezahftivejte injek¢ni lahvicku pomoci zdrojt tepla, jako jsou horka voda nebo
mikrovinna trouba.
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. Pokud injekéni lahvicka nedoséhne pokojové teploty, mohlo by to zpisobit
nepiijemny pocit a ztizit podani injekce.

30 minut

‘

O
obrazek D Aﬁ

4, Zkontrolujte injekéni lahvicku pripravku Qoyvolma. {O
a. Podivejte se na injek¢ni lahvicku a ujistéte se, ze mat ayny 1€k (piipravek Qoyvolma)
a davku. .
b. Prohlédnéte si injekéni lahvicku a ujistéte se, Ze sﬁasklét ani poskozena.
o Nepouzivejte piipravek Qoyvolma, pok k upusténi ¢i poskozeni injekéni
lahvicky.
c. Zkontrolujte datum pouzitelnosti na Stitku mjekcni lahvicky (viz obrazek E).

o Nepouzivejte piipravek Qoyvolma, pokud uplynula doba pouzitelnosti.

XP: MM RRRR

=

obrazek E
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5. Zkontrolujte 1ék.

a. Podivejte se na 1€k v injekéni lahvicce a presvédCte se, Ze je tekutina ¢ird az mirné
opalizujici a bezbarva az svétle zluta (viz obrazek F).
o NepouZivejte piipravek Qoyvolma, pokud ma roztok zménénou barvu nebo je
zakaleny, nebo pokud obsahuje viditelné vlocky nebo cCastice.

;f§
@
obrazek F KI

. \@

6. Zvolte vhodné misto vpichu (viz obrazek G). Q

a. Injekci mtizete aplikovat do:

- horni ¢ast stehen. g
- dolni ¢asti biicha mimo oblast % ¢m kolem pupku.
- vngjsi oblasti hornich koncetin jste pecovatel.

o Nepodavejte injekci do matef's znamének, jizev, zhmozdénych mist, ani do mist,
kde je kuze citliva, zarudla, za@, nebo kde je klize naruSena. Pokud je to mozné,
nepouzivejte mista, ktera V@l znamky lupénky.

o Injekci nepodavejte [jes obl&¢eni.

b. Pro kazdou novou inj d{%&%e jiné misto vpichu ve vzdalenosti nejméné 2,5 cm od
mista pouzitého pro po%u injekci.

[ = PouzE &
pecovatel \ @

= Podani samotnym
[ ] [ LAY

pacientem a
a peéovatelerr@
Predni strana

R

obrazek G
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N

Umyjte si ruce.

a. Umyijte si ruce vodou a mydlem a dikladné je osuste (viz obrazek H).

/|

<O
R4

8.  Ocistéte misto vpichu. é

\

obrazek H

a. Krouzivymi pohyby odistéte kazi alkoholovym ta @1 v misté, kde planujete injekci
aplikovat (viz obrazek I). m&
o Pted vpichem nechte pokozku oschnout, danim injekce na misto vpichu
nesahejte ani na n¢j nefoukejte.

. S
D

{\Q/

\) \
obrazek 1 : @

9. QOdstraiite och v kryt z injeké¢ni lahvicky.

a. 0 &@chrann}? kryt z injekéni lahvicky piipravku Qoyvolma (viz obrazek J).
. { strafiujte pryzovou zatku.

obrazek J
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10.

11.

12.

Ocistéte pryZovou zatku.

a. Ottete pryzovou zatku injekcni lahvicky alkoholovym tamponem a nechte ji oschnout.
. Po ocisténi se pryzové zatky nedotykejte.
b. Umistéte injek¢ni lahvicku na rovny povrch.

Qdstraiite z injekéni stiikacky kryt jehly.

a. Drzte injekéni sttikacku uprostied jejiho téla tak, aby jehla sméfovala od vés, a odstraiite
kryt jehly rovnym tahem z injek¢ni stiikacky.

b. Kryt jehly ihned vyhod'te do nadoby na ostré predméty (viz krok 19 Likvidace
pripravku Qoyvolma).
. Na injekéni stiikacku opétovné nenasazujte kryt jehly. Q
. Nedotykejte se jehly ani nedovolte, aby se jehla ¢ehokoli 3’8 'Miize to mit za

nasledek poranéni jehlou.

. NepouZivejte injekcni stiikacku, pokud byla upusténa b‘EAsazeného krytu jehly.
Pokud se tak stane, zavolejte 1€kaie, zdravotni sestru zdravotnického
pracovnika, ktery vam poskytne dal$i pokyny.

Natahnéte spravnou davku. . %

a. Protlacte jehlu pryzovou zatkou injekéni lahvick \

b. Ponechte jehlu v injekéni lahvicce a otocCte sti injekéni lahvicku dnem vzhru
(injekéni lahvicka nahote). g,

c. Injekeni stitkacku a injekéni lahvicku drzte p&vné v jedné ruce. Ujistéte se, Ze je hrot
jehly v tekuting.

o Je dillezité, aby byl hrot jehly wizdy* tekutin€. Tim se zabrani tvorbé vzduchovych
bublin v injekéni stiikacce.
d. Druhou rukou zatdhnéte za pist naplnili injek¢ni stfikacku mnoZzstvim tekutiny
predepsanym lékatem (viz obrazgek K).
e Naplnte injekéni s&ﬁ@lu tak, aby se ¢erny konec pistu zarovnal se znackou, ktera

odpovida pfede]g&&é ce.

N

-
XQJ

obrazek K

13.

Zkontrolujte, zda se netvoii vzduchové bubliny.

e Nevyjimejte jehlu z injekcni lahvicky.

a. Podrzte injekeni stitkacku jehlou nahoru, abyste zjistili, zda se v ni nenachazi vzduchové
bubliny.
b. Pokud se v injekcni stiikacee objevi vzduchové bubliny, jemné na ni poklepejte, dokud se

vzduchové bubliny nedostanou do horni ¢4sti injek¢ni stiikacky (viz obrazek L).
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c. Tlacte na pist, dokud se neodstrani vS§echny vzduchové bubliny (ale zadna tekutina).
e Nepokladejte injekeni stiikacku ani nedovolte, aby se jehla ¢ehokoli dotkla.

<O
R4

obrazek L @

Injekéni aplikace pripravku Qoyvolma XJ
NZ)
14. Zaved’te jehlu do mista vpichu. \
a. Drzte telo injekeni stiikacky v jedné ruce mezi pa Q a ukazovackem (viz obrazek M).

Druhou rukou jemné¢ stisknéte oc¢isténou kiizi mez%? em a ukazovackem. Netisknéte ji siln¢.
Pozndmka: Stisknuti kuize je dulezité, abyste $e ujistili, Ze injekci aplikujete pod kizi (do tukové
oblasti), ale ne hloubéji (do svalu). \
b. Rychlym a , 8ipkovitym pohybem* z@e jehlu Gplné do stisknuté kiize pod thlem 45
stupiiti (viz obrazek M).
e V Zadném pripadé netalrejféZza pist.

obrazek M
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15. Podejte injekei.
a. Po zavedeni jehly palcem pomalu a rovhomérn¢ zatlacte pist az na dno téla strikacky.
Kuzi stale jemné tisknéte.
o Ujistéte se, ze jste vstiikli veskery roztok piipravku Qoyvolma (viz obrazek N).

&
O
obrazek N é

16. Vytahnéte injekéni stiikadku z mista vpichu. . \%

a. Po vyprazdnéni injekéni stiikaCky uvolnéte stlsk%k 7i a pomalu vytahnéte stiikacku
z mista vpichu (viz obrazek O).
e Pouzitou jehlu opétovné nezakryve]{ ¢tovné zakryvani pouzité jehly mize
vést k poranéni.

Injekeni stfikacku nepouzivejt ované.
Misto vpichu si netrete.

obrazek O

Po injekci Q{
17. OfSetiete misto vpichu.

e Po podani injekce na nékolik sekund jemné ptitisknéte alkoholovy tampon na misto
vpichu. V misté vpichu miize byt malé mnozstvi krve nebo tekutiny. To je normalni.
Pokud dojde ke krvaceni, mlizete na misto vpichu pfitisknout vatovy tampon nebo gazu
a podrzet je 10 sekund.
V pripad¢ potieby mizete misto vpichu prekryt malou naplasti.
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18. Pokud vase divka vyZaduje 2 injekce, podejte druhou injekci OKAMZITE.

e Pokud je vase davka 90 mg, budete mit dvé 45mg injekéni lahvicky. Druhou
injekci si budete muset aplikovat ihned po prvni injekci.
a. Opakujte kroky 5-17 pro druhou injekci, pficemz pouzijete novou injekéni lahvicku.
e Pro druhou injekci zvolte jiné misto vpichu.

19. Likvidace pfipravku Qoyvolma.

a. Pouzitou injek¢ni stiikacku ihned po pouziti odlozte do nadoby na ostré ptedmeéty (viz
obrazek P).
e Injekeni stikacku nevyhazujte do domaciho odpadu. Pokud nemate nadobu na
ostré pfedméty, mizete pouzit domaci nadobu, ktera je uzavirafelitd a odolna proti

propichnuti.

e V z4jmu bezpecnosti a zdravi vas i ostatnich osob nesmi '@y a pouzité
injekéni stiikacky nikdy pouzity znovu. Veskery nepouZityalécivy piipravek nebo
odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poiky.

e Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich¢od nebo domaciho odpadu.
Zeptejte se svého 1ékarnika, jak nalozit s pfiprav ré jiz nepouzivate. Tato
opatfeni pomahaji chranit zivotni prostfedi. ,

7

&/

o

obrazek P \

2
JJL\Q
Q
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
ustekinumab
vTento pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Mlizete ptispéet tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci Gcinky je popsano v zaveru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nez zacnete tento piipravek pouZivat,
protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

nebo pecovatel, ktery bude podavat ditéti pripravek Qoyvolma, pirectéte € tuto

informaci. :

- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, ze si ji budete potieb ptecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1ékaghika:

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej #adngdalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné zndmky onemocnéni jakp %

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich liéinkE"E ¢ite to svému lékati nebo

Tato pribalova informace byla vytvoi'ena pro osobu pouZivajici piipravek. P@ jste rodic
s% n

lékarnikovi. Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli nez
této pribalové informaci. Viz bod 4. @
S

ich u¢inkd, které nejsou uvedeny v

Co naleznete v této pribalové informaci:

Co je pripravek Qoyvolma a k ¢emu se pouzi

Cemu musite vénovat pozornost, nez Zaéne;Qﬁpravek Qoyvolma pouzivat
Jak se pfipravek Qoyvolma pouziva

Mozné nezadouci u€inky @

Jak pripravek Qoyvolma uchovavat Q

Obsah baleni a dalsi informace_y

R%

1. Co je pripravek Qoyvolma Memu se pouZiva

ARG

Co je pripravek Qoyvolma
Ptipravek Qoyvolma obsa S¢ivou latku ustekinumab, coz je monoklonalni protilatka.
Monoklonalni protilatky jsoy proteiny (bilkoviny), které rozeznavaji jiné urcité proteiny v téle

a specificky se na né V@

Pripravek Qoyv&nﬂ%ﬁ do skupiny 1é¢ivych ptripravkl nazyvanych imunosupresiva (piipravky,

které tlumi i i ém).

K ¢emu se ravek Qoyvolma pouziva

Pripravek Qoyvolma se pouziva k 1é¢b¢ nasledujicich zadnétlivych onemocnéni:

. plakova psoriaza - u dospélych a déti od 6 let a starSich

. psoriaticka artritida - u dospélych

. stiedné tézka az t€zka forma Crohnovy choroby - u dospé€lych a déti s télesnou hmotnosti
nejméné 40 kg

. stiedné tézka az tézka forma ulcer6zni kolitidy — u dospélych

Plakova psoriaza

Plakova psoriaza je kozni onemocnéni, které zptisobuje zanét kiize a nehti. Qoyvolma zmirni zanét a
jiné znamky tohoto onemocnéni.

Ptipravek Qoyvolma se pouziva u dospélych pacientt se sttedné té¢zkou az tézkou plakovou psoriazou,
ktefi nemohou uzivat cyklosporin, methotrexat nebo fototerapii nebo nereaguji na 1écbu jinymi
lé¢ivymi piipravky.
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Ptipravek Qoyvolma se pouziva u déti a dospivajicich ve véku od 6 let a starsich se stiedné tézkou az
tézkou plakovou psoridzou, které nesnaseji fototerapii nebo systémovou 1é¢bu, nebo u kterych tato
lé¢ba neni Gcinna.

Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida je zanétlivé onemocnéni kloubt, obvykle doprovazené lupénkou. Jestlize mate
aktivni psoriatickou artritidu, budete nejdiive uzivat jiné 1éky. Jestlize nebudete dostateéné reagovat
na tyto ptipravky, mize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma pro:

. zmirnéni znamek a piiznakti onemocnéni,

. zlepSeni fyzického stavu,

. zpomaleni poskozeni kloubti.

Crohnova choroba \ Q

Crohnova choroba je zanétlivé onemocnéni stfev. Pokud méte Crohnovu cho udou Vam
nejdrive podavany jiné léky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostate¢né reago ebo pokud je nebudete

dobfe snaset, miize Vam byt podavan pripravek Qoyvolma ke zmirnéni z@ek a priznaki

onemocnéni. {

Ulcerozni kolitida

Ulcerdzni kolitida je zanétlivé onemocnéni stiev. Pokud mate ul %}1’ kolitidu, budou Vam nejdtive
podavany jiné léky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatecné r %t nebo pokud je nebudete dobie
snaset, mize Vam byt podavan pfipravek Qoyvolma ke zmj amek a pfiznakd onemocnéni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénét%ﬁpravek Qoyvolma pouzivat

NepouZivejte pripravek Qoyvolma

. jestliZe jste alergicky(4) na ustekinum bo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodg 6). Q

. jestliZe mate aktivni infekci pgvaiov u Vasim Iékafem za zavaznou.

Pokud si nejste jisty(a), jestli se Vis ¢ % vyse uvedeného tyka, porad’te se se svym lékafem nebo
lékarnikem diive, nez zaCnete piipr oyvolma pouzivat.

Upozornéni a opati‘eni %

Pted pouzitim piipravku Qo a se porad’te se svym lékafem. Pfed zahdjenim kazdé 1écby Vas
1ékat vysetii. Ujistéte se, Ze\st€ pred zahajenim kazdé 1écby fekl(a) svému lékati o vSech nemocech,
které mate. Také info ¢ho Iékare, pokud jste byl(a) v nedavné dobé v blizkosti nékoho, kdo by
mohl mit tuberkulézu%f Vas vysetti a udéla test na tuberkul6zu, nez dostanete piipravek
Qoyvolma. POkl‘d Qar mysli, ze je u Vas riziko tuberkulézy, mizete dostat 1éky na jeji 1éCbu.

S

Dejte pozor avazné neZadouci uéinky
Ptipravek (Q(;lma muze zpusobit zadvazné nezadouci ucinky zahrnujici alergické reakce a infekce.
Musite davat pdzor na ne¢které znamky onemocnéni, pokud pouzivate piipravek Qoyvolma, viz
,»,Mozné nezadouci u¢inky* uvedené v bod¢ 4. obsahujici tiplny seznam nezadoucich ucinkd.

Nez za¢nete pripravek Qoyvolma pouZivat, porad’te se se svym lékafem:

. Pokud jste nékdy mél(a) alergickou reakci na ustekinumab. Poradte se se svym Iékatem,
pokud si nejste jisty(a).
. Pokud jste nékdy mél(a) jakykoli typ nadoru - imunosupresiva jako je ptipravek Qoyvolma

snizuji ¢innost imunitniho systému, coz mtize oslabit Va§ imunitni systém. To mize zvysit
riziko vyskytu nadoru.
. Pokud jste byl(a) 1é¢en(a) pro psoridzu jinymi biologickymi léky (1ék vyrobeny z
biologického zdroje a obvykle podavany injekei) — mtze byt vyssi riziko vzniku nadoru.
. Pokud mate nebo jste nedavno mél(a) infekci.
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. Pokud mate jakékoli nové nebo ménici se 1éze (loZiska poskozené kuiZe) v mistech s
psoriazou nebo na normalni ktzi.

. Pokud dostavate jinou lé¢bu psoriazy anebo psoriatické artritidy - pokud uzivate jakakoli
jina imunosupresiva nebo fototerapii (kdy je Vase télo 1éCeno specifickym ultrafialovym (UV)
1é¢by s ustekinumabem nebyla dosud studovana. Nicméné mtize zvysSovat rizika onemocnéni
souvisejicich s oslabenim imunitniho systému.

. Pokud dostavate anebo jste v minulosti dostaval(a) injekce na 1é¢bu alergie — neni znamo,
zda ustekinumab miize ovlivnit jejich ucinek.
. Pokud je Vam vice nez 65 let — mizete byt vice nachylni k infekcim.

JestliZe si nejste jisty(4), zda se Vas cokoli z vyse uvedeného tyka, feknéte to 1ékati nebo lékarnikovi

drive, nez Vam bude aplikovana Qoyvolma.

\
U nékterych pacientli se béhem 1écby ustekinumabem vyskytly reakce podob su v¢etné kozniho
lupusu nebo syndromu podobnému lupusu. Pokud se u Vas na mistech kiiz tavenych slune¢nimu
svétlu objevi Cervena, vystupujici, olupujici se vyrazka, nékdy s tmavsi jem, nebo pokud je

doprovazena bolestmi kloub, porad’te se ihned se svym 1ékafem.

Srde¢ni infarkt a cévni mozkova prihoda (mozkova mrtvice) &
Ve studii u pacientil s psoriazou lécenych ustekinumabem byly vany srdecni infarkt a cévni

mozkova piihoda (mozkova mrtvice). Lékat bude u Vas pravi c*kontrolovat rizikové faktory pro
srde¢ni onemocnéni a mozkovou mrtvici, aby zajistil, ze b ezité 1éCen(a). IThned vyhledejte
l1ékarskou pomoc, pokud se u Vas objevi bolest na hrudi, t nebo neobvykly pocit na jedné strané
téla, pokles svalil v obliceji nebo poruchy feci nebo ZraK{

\

N

i mladsich 6 let s psoriazou, u déti s Crohnovou
déti mladsich 18 let s psoriatickou artritidou,
ov¢ skupiny studovan.

Déti a dospivajici
Ptipravek Qoyvolma se nedoporucuje pouzivat
chorobou s télesnou hmotnosti méné nez 40 kg
nebo ulcerdzni kolitidou, protoze nebyl u té

Dalsi 1é¢ivé pripravky, vakciny a pﬂWk Qoyvolma
Informujte svého 1ékate nebo lékérnﬂx

. O vsech lécich, které uzivate, jste v nedavné dobé¢ uzival(a) nebo které mozna budete
uZzivat.

. Pokud jste byl(a) nedavn ovan(a) nebo mate byt ockovan(a). Béhem 1écby ptipravkem
Qoyvolma byste nemg yt ockovan(a) jistymi typy vakein (zivymi vakcinami).

. Pokud Vam byl pripravek Qoyvolma podavan béhem téhotenstvi, informujte o své 1é¢beé
pripravkem Qoyyelnia*l¢kare Vaseho ditéte pred tim, nez dité dostane jakoukoli vakcinu, véetné
zivych vakcin, jaoe BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkuldzy). Zivé vakeiny se
nedoporuguji Vase dité v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste ptipravek
Qoyvolm &Q{ ala béhem t¢hotenstvi, ledaze by lékat Vaseho ditéte doporucil jinak.

Téhotenst@ojeni

. Pokud jste téhotna, domnivate se, Ze muzete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem dfive, nez zacnete tento piipravek pouZzivat.

. U d¢éti vystavenych ustekinumabu v déloze nebylo pozorovano vyssi riziko vrozenych vad.
Zkusenosti s ustekinumabem u téhotnych zen jsou v§ak omezené. Z tohoto diivodu je vhodné se
vyvarovat pouzivani ptipravku Qoyvolma v téhotenstvi.

. Jste-li zena, kterd miize ot€hotnét, doporucuje se neoté¢hotnét a béhem lécby ptipravkem
Qoyvolma a jest¢ nejméné 15 tydnil po jejim ukonceni musite pouzivat adekvatni antikoncepci.

. Ustekinumab muize prostupovat placentou do nenarozeného ditéte. Pokud jste béhem tehotenstvi
dostavala ptipravek Qoyvolma, mize byt u Vaseho ditéte vétsi riziko infekce.

. Pokud jste béhem téhotenstvi dostavala piipravek Qoyvolma, je dilezité o tom informovat

1ékate Vaseho ditéte a dalsi zdravotnické pracovniky pied tim, nez dit¢ dostane jakoukoli
vakcinu. Zivé vakciny, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkulozy) se u Vaseho
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ditéte nedoporucuji v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste piipravek Qoyvolma
dostavala beéhem téhotenstvi, ledaze by lékai Vaseho ditéte doporucil jinak.

. Ustekinumab mtiZze ve velmi malych mnozstvich prostupovat do matetského mléka. Informujte
lékare, pokud kojite, nebo planujete kojit. Vy a Vas lékar rozhodnete, zda budete kojit nebo
pouzivat ptipravek Qoyvolma - nedélejte oboji.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii
Ptipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

Qoyvolma obsahuje polysorbat 80
Ptipravek Qoyvolma obsahuje 0,02 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida
0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Informujte svého léka@kud mate

jakékoli alergie. 1 @
3. Jak se pripravek Qoyvolma pouZiva O

Ptipravek Qoyvolma je urcen pro pouziti pod vedenim a dohledem% se zkusenostmi s [éCbou
onemocnéni, na které je ptipravek Qoyvolma urcen. %
L 4
o

Vzdy pouzivejte tento ptipravek presn¢ podle pokyni svého Ig YPokud si nejste jisty(4), porad’te se
se svym lékafem. Porad’te se se svym lékafem o tom, kdy ma at injekci a kdy je dalsi kontrola.
Jaka davka pripravku Qoyvolma se podava

Lékat rozhodne, jakou davku piipravku Qoyvolma Budete potiebovat a po jak dlouhou dobu Vam
bude ptipravek podavan. Q

Dospéli ve véku od 18 let a starsi @

Psoriaza nebo psoriaticka artritida Q

. Obvykla doporucend pocateéni davka f&45 mg piipravku Qoyvolma. Pacienti s télesnou
hmotnosti vice nez 100 kilogra%) mohou zahajit 1é¢bu davkou 90 mg misto 45 mg.

. Po pocatecni davce dostanete dali Wavku za 4 tydny a dale kazdych 12 tydnd. Nasledujici
davky jsou obvykle stejné jaKopocatecni davka.

Crohnova choroba nebo ulcerd olitida

. Béhem 1écby Vam pn@'wku pripravku Qoyvolma pfiblizné 6 mg/kg poda 1ékar kapackou do
zily na pazi (intraven@zfif infuze). Po zahajovaci intravendzni davce dostanete po 8 tydnech
dalsi davku 90 avku Qoyvolma injekcei pod kazi (subkutann¢), a poté ji budete dostavat
kazdych 12 tydiy

. Nékterym‘p @ um se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg ptipravku Qoyvolma
podavatk: .8 tydnd. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

Déti a doleici ve véku od 6 let a starSi

Psoriaza

. Lékar vypocita spravnou davku veetné mnozstvi (objemu) ptipravku Qoyvolma, aby Vam byla
injikovéana spravna davka ptipravku. Spravna davka bude zaviset na Vasi té€lesné hmotnosti v
dobé¢, kdy bude kazda davka podavana.

. Pro déti, které potiebuji dostat nizsi davku nez celych 45 mg, je k dispozici 45mg injekéni
lahvicka.

. Pokud vazite méné nez 60 kg, doporucend davka ptipravku Qoyvolma je 0,75 mg na kg télesné
hmotnosti.

. Pokud vazite 60 kg az 100 kg, doporucend davka ptipravku Qoyvolma je 45 mg.

. Pokud vazite vice nez 100 kg, doporucena davka ptipravku Qoyvolma je 90 mg.

. Po pocatecni davce dostanete dalsi davku za 4 tydny a dale kazdych 12 tydnt.
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Déti s télesnou hmotnosti nejméné 40 kg

Crohnova choroba

. Béhem 1é¢by Vam prvni davku piipravku Qoyvolma ptiblizné 6 mg/kg poda 1ékat kapackou do
zily na pazi (intravenozni infuze). Po zahajovaci davce dostanete po 8 tydnech dalsi davku
90 mg pripravku Qoyvolma injekei pod kiizi (subkutanng), a poté ji budete dostavat kazdych
12 tydndt.

. Nekterym pacientim se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg pripravku Qoyvolma
podavat kazdych 8 tydnt. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

Jak se pripravek Qoyvolma podava

. Ptipravek Qoyvolma se podava ve formé injekce pod kizi (subkutanng). Pfi zahajeni 1éCby
muze ptipravek Qoyvolma injikovat I€kar nebo zdravotni sestra.

. Nicméné Vy a Iékar se miizete dohodnout, Ze si pfipravek Qoyvolma budet%kovat sam
(sama). V tomto piipad¢ budete zacvi¢en(a), jak si mate ptipravek Qoy injikovat.

. Dalsi informace o tom, jak injikovat pfipravek Qoyvolma, jsou uvede de ,,Navod k
podani injekce™ na konci této piibalové informace. K

Jestlize mate jakékoli otazky o tom, jak si injekci aplikovat, zeptejte se@.

JestliZe jste pouzil(a) vice pFipravku Qoyvolma, neZ jste mél(a, &

Jestlize jste si injikoval(a) nebo Vam bylo injikovano piili§ mn& ravku Qoyvolma, okamzité to
teknéte 1ékati nebo 1ékarnikovi. Vzdy s sebou vezméte krabi¢ 1¢ku, 1 kdyZ je prazdny.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Qoyvolma

Jestlize jste si zapomnél(a) injikovat davku, kontaktujte ¥ekare nebo 1ékarnika. Nezdvojnasobujte
nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou d&%

Neni nebezpecné prestat piipravek Qoyvolma zZivat. Pokud vSak pfestanete, mohou se piiznaky

Vratit. Q

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykaj ic.i‘é ouzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého Iékaie nebo
L 4 \

JestliZe jste prestal(a) pouZivat piipravek Qog a

1ékérnika.

4. Mozné nezadouci ﬁéin&

Podobng¢ jako vSechny 1éky\miize mit i tento ptipravek nezadouci u¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.
Zavainé neiéd%u 'nZy
U nékterych pdeidntu™se mohou vyskytnout zavazné nezadouci ucinky, které mohou vyzadovat
neodkladnoq :

Alergické reakce — mohou vyZadovat neodkladnou lécbu. Kontaktujte 1ékaie nebo
vyhledejte okamzZité 1ékaiskou pomoc, jestliZze zaznamenate kteroukoli z téchto znamek.
. Zavazné alergické reakce (anafylaxe) jsou u pacientii pouzivajicich ustekinumab vzacné
(mohou postihnout az 1 osobu z 1 000). Znamky zahrnuji:
o dychaci nebo polykaci potize

o nizky krevni tlak, ktery miize zptsobit zavraté nebo toceni hlavy
o) otok obliceje, rth, ust nebo krku.
. Casté znamky alergické reakce zahrnuji kozni vyrazku a kopfivku (mohou postihnout az

1 osobu ze 100).
Ve vzacnych pripadech byly u pacienti 1é¢enych ustekinumabem hlaseny alergické plicni

reakce a zapal plic. Pokud se u Vas vyvinou priznaky jako kasSel, dusSnost a teplota, ihned
to sdélte svému lékafri.
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Pokud se u Vas vyskytne zdvazna alergicka reakce, 1¢kat mtze rozhodnout, Ze uz pfipravek
Qoyvolma nebudete pouzivat.

Infekce - miiZete potiebovat okamzitou 1écbu. Neprodlené informujte 1ékai‘e, pokud
zaznamenate kteroukoli z nasledujicich znamek.

. Casté jsou infekce nosu nebo krku a nachlazeni (mohou postihnout az 1 osobu z 10).
. Méng Casté jsou infekce dolnich dychacich cest (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).
. Méng cCasté jsou zanéty podkozi (flegmona) (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).
. Méng cCasty je pasovy opar (typ bolestivé vyrazky s puchyti) (mize postihnout az 1 osobu
ze 100).
Piipravek Qoyvolma miize zptsobit, ze budete hiife bojovat s infekcemi. Nékfepé kce mohou mit
zavazn€jsi pribeh a mohou zahrnovat infekce vyvolavané viry, plisnémi, bakterienti (véetné
tuberkulézy) nebo parazity, véetné infekci, které se vyskytuji hlavné u lidi benym imunitnim
systémem (oportunni infekce). U pacientl 1éCenych ustekinumabem bylygdifaseny oportunni infekce
mozku (encefalitida, meningitida), plic a oka. {
Béhem pouzivani piipravku Qoyvolma musite davat pozor na zn fekce. Ty zahrnuji:
. hore¢ku, piiznaky podobné chiipce, noéni poceni, ubyteR %e hmotnosti
. pocit tnavy nebo dusnost, kasel, ktery neustupuje
. horkou, ¢ervenou a bolestivou kiizi nebo bolestivou razku s puchyfi
. paleni pfi moceni
. prijem {
. poruchy vidéni nebo ztratu zraku '
. bolest hlavy, ztuhlost $ije, citlivost na svétl 5& na zvraceni nebo zmatenost.

Informujte neprodlené svého 1ékare, pok@znamenate kteroukoli z vy$e uvedenych znamek
infekce. Mize jit o zndmky infekci j kce dolnich dychacich cest, kozni infekce, pasovy
opar nebo oportunni infekce, které mohleu mit zavazné komplikace. Informujte 1ékate, pokud
mate jakoukoliv infekci, ktera \%zﬂvé nebo se opakovan¢ vraci. Lékat mtize rozhodnout, Ze
nebudete pouzivat ptripravek Gg\ a, dokud infekce nevymizi. Také informujte Iékare,
pokud mate oteviené rany ne olaky, protoze se mohou infikovat.

Olupovani kiZe - zhors se zCervenani a olupovani kiiZe na vétsi plose téla miZe byt
priznakem erytrodel@w psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy, coZ jsou zavazné koZni
stavy. Pokud zazn te kteroukoli z téchto znamek, neprodlené informujte svého
lékaie.

Dalsi nezadouc‘u

Casté % 0uc1 ucinky (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

. jem
. it na zvraceni
. Zvraceni

. Pocit tinavy

. Pocit zavraté

. Bolest hlavy
. Svédéni (,,pruritus)

. Bolest zad, svalti nebo kloubu

. Bolest v krku

. Zarudnuti a bolest v misté vpichu injekce
. Infekce vedlejSich nosnich dutin

Méné ¢asté nezadouci u¢inky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)
. Zubni infekce
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. Kvasinkové vaginalni infekce

. Deprese

. Ucpany nebo plny nos

. Krvaceni, zhmozdéni, zatvrdnuti, otok a svédéni v misté vpichu injekce.

. Pocit slabosti

. Pokles o¢niho vicka a ochablé svaly na jedné stran¢ obli¢eje (obrna licniho nervu nebo
Bellova obrna), které je vétsinou piechodné.

. Zmena psoriazy se zarudnutim a nové malé, zluté nebo bilé puchyte na kizi, nékdy
doprovazené horeCkou (pustul6zni psoriaza).

. Olupovani kiize (kozni exfoliace)

. Akné

Vzacné nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000) Q

ebo bolestivé

. Z&ervenani a olupovani kiize na vétsi plose t&la, které miize byt s¥gdi
zend zména

(exfoliativni dermatitida). Podobné ptiznaky se nékdy objevi ja
charakteristickych pfiznakt psoriazy (erytrodermicka psoriaz

. Zanét malych krevnich cév, ktery muze vést ke kozni vyraz alymi ¢ervenymi nebo
fialovymi hrbolky, hore¢ce nebo bolesti kloubi (Vaskuliti(

Velmi vzacné nezadouci uc¢inky (mohou postihnout az 1 o 10 000)

. Puchyie na kiizi, které mohou byt dervené, svédiv& stivé (bulozni pemfigoid)

. Kozni lupus nebo syndrom podobny lupusu (e xystupujici olupujici se vyrazka na
mistech kiize vystavenych slunci, pfipadné s b@ loubty).

HlaSeni nezadoucich uc¢inkua

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich o k11, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucic Xkﬁ, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také Qprostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezédoucich G¢inkl uvedené¢ho v Dodatku V. Senim nezddoucich G¢inkt mizete piispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti toho@pravku.

S
5. Jak pripravek Qoyvolma ucﬁ*%t

. Uchovavejte tento piipravek nh dohled a dosah déti.
. Uchovavejte v chladni¢c — 8 °C). Chraiite ptfed mrazem.
. Uchovavejte pFedplné@nj ekéni stiikacku v krabiéce, aby byl ptipravek chranén pied

uchovavany pii joveé teploté do 25 °C maximalné po jedno obdobi v délce az 31 dni

\% krabiécg, yl ptipravek chranén ptfed svétlem. Zaznamenejte si datum, kdy je predplnéna

poprvé vyjmuta z chladni¢ky, do mista uréeného na krabi¢ce. Kdykoli pted

ohoto 31denniho obdobi uchovavani pii pokojové teploté Ize pripravek jednou vratit

i¢Ky a uchovavat jej tam do pivodniho data pouzitelnosti. Zlikvidujte injek¢ni
stiikackuy pokud se nepouzije pii uchovavani pti pokojové teploté do 31 dnd nebo do ptivodniho
data pouzitelnosti, podle toho, co nastane diive.

. Nettepejte predplnénou injekéni stiikackou s pripravkem Qoyvolma. Dlouhé intenzivni tiepani
muze 1€k poskodit.

svétlem. ;
. V piipadé potfew ou byt jednotlivé predplnéné injekeni stiikacky Qoyvolma také

Nepouzivejte tento pripravek:

. Po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na $titku a na krabicce za ,,EXP*. Doba pouzitelnosti se
vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

. Jestlize ma tekutina zménénou barvu, je zakalend nebo v ni uvidite plavat jiné cizi ¢astice (viz
bod 6 ,,Jak ptipravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni®).

. Jestlize vite nebo si myslite, ze pripravek mohl byt vystaven extrémnim teplotam (napf.
nahodné zmrznul nebo byl zahtaty).

. Jestlize bylo ptipravkem siln¢ tfepano.
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Ptipravek Qoyvolma je urcen pouze k jednorazovému pouziti. Veskery nepouzity ptipravek zbyvajici
v injekéni stiikacce musi byt zlikvidovan. Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo
domaciho odpadu. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato
opatieni pomahaji chranit zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Qoyvolma obsahuje

. Lécivou latkou je ustekinumab. Jedna predplnéna injekeni sttikacka obsahuje 45 mg
ustekinumabu v 0,5 ml.

. Pomocnymi latkami jsou histidin, monohydrat histidin-hydrochloridu, poly@t 80 (E 433),

sachardza, voda pro injekei. | @
Jak pripravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni %
Ptipravek Qoyvolma je Ciry az slab& opalizujici (majici perletovy nadec zbarvy az svétle zluty

injekéni roztok. Roztok miize obsahovat n¢kolik malych prihlednych lych ¢astecek bilkoviny.

Je dodavan v krabicce obsahujici 1 jednorazovou davku ve sklenénégpiedplnené injekeni stiikacce

o objemu 1 ml. Jedna pfedplnéna injek¢ni stiikacka obsahuje 45 n% inumabu v 0,5 ml injekéniho
L 4 \

roztoku.

Drzitel rozhodnuti o registraci @Q

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
1062 Budapest {
Véci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony ‘\

Mad’arsko Q

Vyrobce Q
Nuvisan France SARL 3

2400, Route des Colles W
06410, Biot .‘\

Francie \
MIDAS Pharma GmbH \k—

Rheinstrasse 49
55218 West Ingelheim Am n
Rhineland-Palatinate ,b

Némecko

‘ Q
Kymos S.L. 3}
Ronda de C 16 7B
Parc Tecno del Valles
08290 Cerdany®la Del Valles
Barcelona
Spanélsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Celltrion Healthcare Belgium BVBA Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tél/Tel: + 32 1528 7418 Tel.: +36 1 231 0493

BEinfo@celltrionhc.com
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bbarapus
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Ten.: +36 1231 0493

Ceska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcare Denmark ApS
TIf.: +45 3535 2989

contact dk(@celltrionhc.com

Deutschland

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)30 346494150
infoDE@celltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

contact fi(@celltrionhc.com

Espaiia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

EAlLada
BIANEZ= A.E.
TnA: +30 210 8009111 3

France .

Celltrion Healthcare France SAS \

Tél: +33 (0)1 71252700 !

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o

Tel: +385 1 6595 Q
SN

Ireland
Celltrion l%;lcare Ireland Limited
Tel: +353 1 223 4026

enquiry ie@celltrionhc.com

Island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare italy@legalmail.it

Q@ Polska

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Magyarorszag
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

‘ (\
Nederland

Celltrion Healthcare Ng&rlands B.V.
Tel: + 31 20 888 73

Nmeo@celltrlou(

Norge
Celltrion HX care Norway AS
contact elltrionhc.com

<

‘(")st eich
ro-Pharma GmbH

t
éﬁ +43 197 99 860

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL

LDA
Tel: +351 21 936 8542
contact pt@celltrion.com

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: + 36 1 231 0493

Slovenija
OPH Oktal Pharma d.o.o.
Tel.: +386 1 519 29 22

Slovenska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
contact_fi@celltrionhc.com
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Kvnpog Sverige

C.A. Papaellinas Ltd Celltrion Sweden AB

TnA: +357 22741741 Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se@celltrionhc.com

Latvija
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Talr.: +36 1 231 0493

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana <{MM/RRRR}>.

<

)
Podrobné informace o tomto lé¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovyc éch Evropské
agentury pro lécivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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Navod k podani injekce

Na zacatku 1é¢by Vam zdravotnicky pracovnik pomize s aplikaci prvni injekce. Vy a Vas 1ékar se
vSak mtizete rozhodnout, Ze si mizete piipravek Qoyvolma aplikovat sam/sama. V takovém piipade
budete proskolen(a), jak si injekci piipravku Qoyvolma aplikovat. Promluvte si se svym lé¢kaiem,
mate-li jakékoli dotazy k samostatnému podavani injekce.

Diilezité informace

Neotevirejte zapeceténou krabicku, dokud nebudete ptipraven(a) k pouziti pfedplnéné injekcni
stiikacky.

Sejméte kryt az t€sné predtim, nez si injekci podate.

Ptipravek Qoyvolma se nesmi misit s jinymi injekénimi roztoky.

Predplnénou injekéni stiikacku neni mozné znovu pouzit. Pouzitou pfedpln@injekéni
stifkacku okamzZité po pouziti zlikvidujte do nadoby na ostré predméty (vi ok 14. Likvidace

pripravku Qoyvolma). :

Uchovavani pripravku Qoyvolma Q

Piedplnénou injekéni stiikacku uchovavejte mimo dohled a déti. Pfedplnéna injekeni
stiikacka obsahuje malé soucasti. 6
Predplnénou injekéni stiikacku uchovavejte v chladnicce pf'@ ¢ od 2 °C do 8 °C. Chraiite

L 4

pred mrazem.

Tento 1éCivy ptipravek uchovavejte zapecetény uvnitt
V ptipadé potfeby mohou byt jednotlivé predplnéné inj
uchovavany pii pokojové teploté az do 25 °C maxi
v krabicce, aby byl piipravek chranén pied svétle
Zaznamenejte si datum, kdy jsou predplnéné ‘@ém stiikacky poprvé vyjmuty z chladnicky, a
to do mista ur¢eného na krabicce.

Kdykoli pted skon¢enim obdobi uchové@ i1 pokojové teploté lze piipravek jednou vratit do

Xy, aby byl chranén pted svétlem.
stiikacky Qoyvolma také
po jedno obdobi v délce az 31 dni

chladnicky a uchovavat jej tam do ptivo data pouzitelnosti.

Neprotiepavejte predplnénou inj eké@ acku Qoyvolma. Silnym protfepavanim by se mohl
lé¢ivy pripravek poskodit.

Nepouzivejte 1¢civy pfipravel;, ud byl silné protfepavan.

Nepouzivejte ptedplnénou inje@ tiikacku, pokud upadla.

Soucasti predplnéné injekénl' s&“ikaé (viz obrazek A)

Pred [@mtim Po pouziti

\ Pist
S
{\ Opérka na
Q prsty
! Prohlizeci
e okénko
Lécivy
pripravek Jehla

Chranic jehly

Jehla

Kryt

Obrazek A
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P¥iprava k podani injekce

1. Piipravte si pomocny materidl k podani injekce
a Ptipravte Cisty rovny povrch, napiiklad sttil nebo pracovni
desku, v dobfe osvétleném misté.
Krabitka Vatoy b. Vyjméte z chladnicky krabic¢ku/krabicky s pfedplnénou
s predpinénou  tampon nebo injek¢ni stiikackou/ predplnénymi injekénimi stiikackami
dokent aaiies potiebnymi k podéani predepsané davky.
ng;:wgg:y c. Ujistéte se, .ive métevtento Iv)omopq}'f n}a:cerivz'?l (Yiz obrazek B):
— - Krabicku s predplnénou injekeni stiikackou
@ V baleni nejsou obsaZeny:
- Vatovy tampon nebo gaza
- Naplast Q
Naplast Nadoba na - Nadoba na ostré predméty )
predméty - Tampon navlh¢eny alkoholem @
Obrazek B
2. Zkontrolujte datum pouiitelnost@krabiéce (viz
obrazek C).
’ . NepouZzivejte, pokud ouzitelnosti jiz uplynulo.
Pokud datum pouiite 1JiZ uplynulo, vrat'te celé
0 Exe: MW RRRR baleni do 1ékarny. \
vﬂg &>
\ﬂ \ \{
Obrazek C g?
3. Pockej minut.
a. Otevicte krabicku. Vytahnéte predplnénou injekéni stitkacku
:_50 abiCky tak, ze ji uchopite za valec.
minut b. *Neab€jte piedplnénou injekéni stifkacku venku z krabicky po
u asi 30 minut pii pokojové teploté (20 °C az 25 °C), aby
s¢Johtala (viz obrazek D).

. Tekutina tak bude mit teplotu pfijemnou k podani
injekce (pokojovou teplotu).

. Neohtivejte ptedplnénou injekeni stiikacku pomoci
zdrojt tepla, jako je naptiklad horka voda nebo
mikrovlnna trouba.

Nedrzte predplnénou injekeéni stitkacku za pist, ani za
kryt.

. Netahejte v zadném piipad¢ za pist.

EXP.: MM RRRR

Obrizek E

Prohlédnéte predplnénou injekéni stiikacku.

Podivejte se na predplnénou injekeéni stitkacku a ujistéte se, ze

mate spravny lécivy ptipravek (Qoyvolma) a spravnou davku.

Zkontrolujte predplnénou injekéni stiikacku / predplnéné

injek¢ni stiikacky a ujistéte se, ze pocet a sila predplnénych

injek¢nich stiikacek jsou spravné:

. Pokud je VaSe ddvka 45 mg, budete mit jednu
predplnénou injekéni stiikacku s 45 mg piipravku
Qoyvolma.
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Pokud je Vase davka 90 mg, budete mit dvé pfedplnéné
injek¢ni stiikacky po 45 mg pripravku Qoyvolma a
budete si muset podat dvé injekce. Zvolte dvé rizna
mista k podani injekci (napft. jednu injekci do pravého
stehna a druhou injekci do levého stehna) a aplikujte si
ob¢ injekce ihned po sobe¢.

c. Podivejte se na predplnéné injekéni stiikacky a ujistéte se, ze
nejsou prasklé nebo poskozené.
d. Zkontrolujte datum pouZitelnosti na Stitku predplnéné injekcni
stiikacky (viz obrazek E).
. NepouZzivejte ji, pokud jiz uplynulo datum
pouzitelnosti.
. Neprotiepavejte predplnénou inj ekéQﬁikaéku.
5. Prohlédnéte 1é¢ivy piipravek. )
a. Podivejte se na lécivy piipravek a over @e je tekutina ¢ira
az slabé opalizujici a bezbarva az své uta (viz obrazek F).
|| . Nepouzivejte piedplnénou i ¢ni stiikacku, pokud ma
tekutina zménénou barvu ﬁc zakalena.
. V tekutiné mazete vidéggzduchové bublinky. To je
normalni. %
N
Obrazek F 4 {
6. Zvolte vhod Msto k podani injekce (viz obrazek G).
- = POUZE pecovatel a. Mista podé@kce:
- t stehen.

= Podani injekce
samotnym
pacientem a
pecovatelem

[]

Obrazek G

O

i

#Cast biicha mimo oblast 5 cm okolo pupku.
n¢jsi plocha horni ¢asti paze, pokud jste peCovatel.

Y WNeaplikujte injekci do matefskych znamének, jizev,

. zhmozdénych mist ani do oblasti, kde je ktize citliva,
‘. \ zarudla, zatvrdla, nebo kde je kiize narusena. Pokud
mozno nepouzivejte oblasti kiize se znamkami psoriazy.
% . Neaplikujte injekci pies odév.
Pro kazdou novou injekci zvolte jiné misto, ve vzdalenosti
alespon 2,5 cm od mista pouzitého pro posledni injekci.
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7. Umyjte si ruce.
a. Umyijte si ruce mydlem a vodou a dikladné je osuste (viz
obrazek H).
8. Odistéte misto vpichu. \
a. Ocistéte misto vpichu krouzivym pohyb ponem
navlhéenym alkoholem (viz obrazek I;
b. Pfed podanim injekce nechejte ktizi out.
. Nefoukejte na misto vpic l@i se jej prred podianim
injekce znovu nedotykej
. \(9
Obrazek 1 . (
\} \ v
Podani injekce @
9. Sejmé t.

-
¢

ma, sejmete kryt jehly. Jednou rukou drzte valec

a. .ékmile dete ptipraven(a) k podani injekce piipravku
*
.

azek J).
NedrZte pist pfi snimani krytu.

. Mozna si povSimnete vzduchové bublinky v pfedplnéné
injekéni stiikacce nebo nékolika kapek tekutiny na hrotu
jehly. To je normalni.

Kryt okamzité zlikvidujte do nadoby na ostré predméty (viz

krok 14 a obrazek J).

. NepouZzivejte predplnénou injekéni stiikacku, pokud
upadla bez nasazeného krytu jehly. Pokud se to stane,
kontaktujte prosim svého lékate nebo 1é¢karnika.

. Okamzité po sejmuti krytu jehly aplikujte injekei
1é¢ivého ptipravku.

. Nenasazujte na predplnénou injekéni stiikacku znovu
kryt.

. Nedotykejte se jehly. Mohlo by dojit k poranéni
pichnutim o jehlu.

% néné injek¢ni stiikacky palcem a ukazovackem (viz
L]
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10. Zaved’te predplnénou injekéni stfikacku do mista vpichu.

a. Jednou rukou drzte valec ptedpInéné injeké¢ni stiikacky palcem
a ukazovackem.

b. Druhou rukou opatrné vytvoite na oCisténé kizi palcem a
ukazovackem kozni fasu. Rasu nestlatujte pevné.

Pozndamka: Vytvoreni kozni fasy je dulezité, aby se zajistilo, ze
injekce bude aplikovana pod kizi (do tukové tkan¢), ale ne
hloubgji (do svalu).

c. Rychlym pohybem zaved'te jehlu pod tthlem 45 stupna tiplné do
kozni tasy (viz obrazek K).

. V Zadném piipadé nevytahujte pist zpét.
>
S

11.  Aplikujte injekci. U

a. Po zavedeni jehly kozni fasu &e.

b. Pomalu stlacujte pist aZ na d‘&ﬂokud nebude vstiiknuta cela
davka 1écivého piipravku Inéna injekeni stiikacka
nebude prazdna (viz obra ).

. Neméiite poloh néné injekcni stiikacky po
zahajeni apli 1 .
. Pokud neni plé;lplné stlaceny, chranic jehly se
neroztahne a nezakryje jehlu poté, co bude vytazena
z mist@ u.
12. Vytihaétéspredplnénou injekéni stiikacku z mista vpichu.
a.

Pot¢, co je predplnénd injekeni stiikacka prazdna a jehla
~ytazena, pomalu jehlu presunujte zvednutim palce z pistu, az

. N jehla uplné zakryta chrani¢em jehly (viz obrazek M).

. Pokud neni jehla zakryta, pfistupte opatrné k likvidaci

TN ! injekeni strikacky (viz krok 14. Likvidace pripravku

Qoyvolma).
@ . Nepouzivejte piedplnénou injek¢ni strikacku opakovang.
. NetFete misto vpichu.
1 Obrag
Po aplikac@e
13.  OSeti‘éni mista vpichu.
a. Dojde-li ke krvaceni, jemné na misto vpichu pfitisknéte vatovy tampon nebo gazu. Misto

vpichu netfete. Podle potieby priloZte naplast.
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14. Likvidace pfipravku Qoyvolma.
a. Pouzitou pfedplnénou injekéni stiikacku vlozte okamzité po

pouziti do nadoby na ostré piedméty (viz obrazek N).

b. Nevyhazujte (nelikvidujte) predplnénou injekéni stiikacku do
domaciho odpadu.

. Pokud nemate nadobu na ostré predméty, miizete pouzit
nadobu na domaci odpad, ktera je uzaviratelna a odolna
proti propichnuti.

. Z dtivodu bezpecnosti a ochrany zdravi Vaseho i jinych
lidi nesmé;ji byt jehly a pouzité injekéni stiikacky znovu
pouzity. Veskery nepouzity 1éCivy piipravek a odpadni

Obrazek N material musi byt zlikvidovany v souladu s mistnimi
pozadavky.

. Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptiprav dpadnich vod
nebo domaciho odpadu. Zeptejte @no 1ékarnika, jak
nalozit s ptipravky, které jiz ne Vate Tato opatieni
pomahaji chrnit zivotni prosgiedi.

N7
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Qoyvolma 90 mg injeké¢ni roztok v piredplnéné injekéni stfikacce
ustekinumab

vTento pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Mlizete piispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou. Jak
hlésit nezddouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

Tato pribalova informace byla vytvoiena pro osobu pouzivajici pf‘ipravel’ d jste rodi¢
nebo pecovatel, ktery bude podavat ditéti piripravek Qoyvolma, prectéte S orné tuto

informaci.
OQ precist znovu.

rnjka.
adné dalsi osobe. Mohl by ji

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, ze si ji budete pott
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1
- Tento pfipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedévejtg j

ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucin elte to svému lékati nebo
Iékarnikovi. Stejné postupujte v pripade jakychkoli ich uc¢inkd, které nejsou uvedeny v
této ptibalové informaci. Viz bod 4. {

Co naleznete v této pribalové informaci: ‘\

Co je ptipravek Qoyvolma a k cemu se pouQ&
Cemu musite vénovat pozornost, nez zad fipravek Qoyvolma pouzivat
Jak se ptipravek Qoyvolma pouziva

Mozné nezadouci ucinky Q

Jak ptipravek Qoyvolma ucho%%

A N

Obsah baleni a dalsi informacg

L 4 \
1. Co je pripravek Qoyv@emu se pouZiva

Co je pripravek Qoyvolm Q
Ptipravek Qoyvolma obsaghuje lé¢ivou latku ,,ustekinumab®, coZ je monoklonalni protilatka.
Monoklondlni protilatlggsou proteiny (bilkoviny), které rozeznéavaji jiné urcité proteiny v téle
a specificky se na n¢ %

)
Ptipravek Qoyﬂ’ Qﬁ do skupiny 1é¢ivych piipravkl nazyvanych imunosupresiva (piipravky,
které tlumi Q{l systém).
K ¢emu se pripravek Qoyvolma pouziva
Ptipravek Qoyvolma se pouziva k 1é¢bé nasledujicich zanétlivych onemocnéni:

. plakova psoriaza - u dospélych a déti od 6 let a starSich

. psoriaticka artritida — u dospélych

. sttedné tézka az t¢zkd forma Crohnovy choroby - u dospélych a déti s t€lesnou hmotnosti
nejméné 40 kg

. stiedné tézka az t€zka forma ulcerdzni kolitidy — u dospélych

Plakova psoriaza
Plakova psoriaza je kozni onemocnéni, které zplisobuje zanét ktize a nehti. Qoyvolma zmirni zanét
a jiné znamky tohoto onemocnéni.
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Qoyvolma se pouziva u dospélych pacientl se stfedné té¢zkou az tézkou plakovou psoriazou, kteti
nemohou uzivat cyklosporin, methotrexat nebo fototerapii nebo nereaguji na 1écbu jinymi lécivymi
pripravky.

Qoyvolma se pouziva u déti a dospivajicich ve véku od 6 let a starSich se stfedné té¢zkou az tézkou
plakovou psoriazou, které nesnaseji fototerapii nebo systémovou 1é¢bu, nebo u kterych tato [éCba
neni ucinna

Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida je zanétlivé onemocnéni kloubti, obvykle doprovazené lupénkou. Jestlize mate
aktivni psoriatickou artritidu, budete nejdiive uzivat jiné 1éky. Jestlize nebudete dostate¢né reagovat
na tyto pfipravky, mize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma pro:

. zmirnéni znamek a pfiznakli onemocnéni, Q
. zlepSeni fyzického stavu, )
. zpomaleni poskozeni kloubti. : @

Crohnova choroba Q

Crohnova choroba je zanétlivé onemocnéni sttev. Pokud mate Crohno obu, budou Vam
nejdiive podavany jiné léky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatec &)Vat nebo pokud je nebudete
dobfe snaset, miize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma ke zmi namek a ptiznakt
onemocnéni. ’\

Ulcerdzni kolitida

Ulcerozni kolitida je zanétlivé onemocnéni stfev. Pokud @lcerézni kolitidu, budou Vam nejdiive
podavany jiné léky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostate®aé reagovat nebo pokud je nebudete dobie
snaset, miize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolmake zmirnéni zndmek a ptiznakii onemocnéni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez z@te pripravek Qoyvolma pouzivat

NepouZivejte pripravek Qoyvolma
. jestliZe jste alergicky(a) na u%nmab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku

(uvedenou v bodé¢ 6). .’
. jestliZe mate aktivni infekci‘poyazovanou Vasim lékafem za zavaznou.
Pokud si nejste jisty(a), jestli s cokoli z vyse uvedeného tyka, porad’te se se svym lékafem nebo

lékarnikem diive, nez zaénet@pravek Qoyvolma pouzivat.

Upozornéni a opatienj A

Pted pouzitim pfiprav yvolma se porad’te se svym lékafem. Pied zahdjenim kazdé 1éCby Vas
1ékat vysetii. Uj"st @ , Ze jste pred zahajenim kazdé 1écby fekl(a) svému lékati o vSech nemocech,
které mate. Talié inforujte svého I¢kare, pokud jste byl(a) v nedavné dobé v blizkosti n¢koho, kdo by
mohl mit tu ozu. Lékat Vas vysetii a udéla test na tuberkuldzu, nez dostanete ptipravek
Qoyvolma. ud si 1ékat mysli, ze je u Vas riziko tuberkulozy, mizete dostat 1¢ky na jeji 1écbu.

Dejte pozor na zavazné nezadouci ucinky

Ptipravek Qoyvolma muze zptsobit zdvazné nezadouci ucinky zahrnujici alergické reakce a infekce.
Musite davat pozor na n€¢které znamky onemocnéni, pokud pouzivate piipravek Qoyvolma, viz
»Mozné nezadouci u¢inky* uvedené v bod¢ 4. obsahujici tiplny seznam nezadoucich uc¢inkd.

Nez za¢nete piipravek Qoyvolma pouZivat, porad’te se se svym lékafem:

. Pokud jste nékdy mél(a) alergickou reakci na ustekinumab. Porad’te se se svym Iékafem,
pokud si nejste jisty(a).
. Pokud jste nékdy mél(a) jakykoli typ nadoru — imunosupresiva, jako je piipravek Qoyvolma,

snizuji ¢innost imunitniho systému, coz mtize oslabit Va$ imunitni systém. To muze zvysit
riziko vyskytu nadoru.
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. Pokud jste byl(a) 1éCen(a) pro psoriazu jinymi biologickymi Iéky (I€k vyrobeny z biologického
zdroje a obvykle podavany injekei) — mize byt vyssi riziko vzniku nédoru.

. Pokud mate nebo jste nedavno mél(a) infekeci.

. Pokud mate jakékoli nové nebo ménici se 1éze (loZiska poskozené kuiZe) v mistech s
psoriazou nebo na normalni ktizi.

. Pokud dostavate jinou 1écbu psoriazy anebo psoriatické artritidy - pokud uzivate jakakoli

jind imunosupresiva nebo fototerapii (kdy je Vase t€lo 1é¢eno specifickym ultrafialovym (UV)
svétlem). Tyto 1é¢by mohou také snizit ¢innost imunitniho systému. Kombinace vySe uvedené
1é¢by s ustekinumabem nebyla dosud studovana. Nicméné mtize zvysSovat rizika onemocnéni
souvisejicich s oslabenim imunitniho systému.

. Pokud dostavate anebo jste v minulosti dostaval(a) injekce na 1é¢bu alergie — neni znamo,
zda ustekinumab mize ovlivnit jejich tcinek.

. Pokud je Vam vice nez 65 let — mtzete byt vice nachylni k infekcim. Q

)
Jestlize si nejste jisty(4), zda se Vas cokoli z vySe uvedeného tyka, feknéte to nebo lékarnikovi
drive, nez Vam bude aplikovana Qoyvolma.

U nekterych pacientl se béhem 1&¢by ustekinumabem vyskytly reakce o@né lupusu véetné kozniho
lupusu nebo syndromu podobnému lupusu. Pokud se u Vas na mist &ie vystavenych slune¢nimu
svétlu objevi Cervena, vystupujici, olupujici se vyrazka, nékdy s t okrajem, nebo pokud bude
doprovazena bolestmi kloubi, porad’te se ihned se svym lékafeﬁ\

Srdecni infarkt a cévni mozkova prihoda (mozkova mr

Ve studii u pacientt s psoriazou lé¢enych ustekinumabe pozorovany srde¢ni infarkt a cévni
mozkova piihoda (mozkova mrtvice). Lékat bude u Vas*pravideln¢ kontrolovat rizikové faktory pro
srde¢ni onemocnéni a mozkovou mrtvici, aby zajist}l ze budete ndlezit¢ 1é¢en(a). Ihned vyhledejte
1ékatrskou pomoc, pokud se u Véas objevi bolest na ’}, slabost nebo neobvykly pocit na jedné stran¢
téla, pokles svall v obli¢eji, nebo poruchy feci raku.

Déti a dospivajici Q
Pripravek Qoyvolma se nedoporucuje pouzivat u déti mladsich 6 let s psoriazou, u déti s Crohnovou
chorobou s télesnou hmotnosti méné ﬂ%kg, ani u déti mladsich 18 let s psoriatickou artritidou
nebo ulcerdzni kolitidou, protoze nsﬁ& to veékové skupiny studovan.

Dalsi 1é¢ivé pripravky, vakcinyga piipravek Qoyvolma

Prosim, informujte svého 1ékar lékarnika:

. O vsech lécich, které l@te, které jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které mozna budete

Qoyvolma byste ¢l(a) byt ockovan(a) jistymi typy vakcin (zivymi vakcinami).

uZivat.
. Pokud jste byl(no ockovan(a) nebo mate byt ockovan(a). Béhem 1é¢by ptipravkem
]
. Pokud Vé‘n Qﬂpravek Qoyvolma podavan béhem téhotenstvi, informujte o své 1écbé

ptipravke olma Iékate VaSeho ditéte pied tim, nez dit¢ dostane jakoukoli vakcinu, véetné
Zivyc in, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkul6zy). Zivé vakciny se
nedo ¢uji pro Vase dité v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste pfipravek

Qoyvolnta dostavala béhem tehotenstvi, ledaze by 1ékat Vaseho ditéte doporudil jinak.
Téhotenstvi a kojeni
. Pokud jste t€hotna, domnivate se, ze muzete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem dfive, nez zacnete tento piipravek pouZzivat.
. U déti vystavenych ustekinumabu v déloze nebylo pozorovano vyssi riziko vrozenych vad.

Zkusenosti s ustekinumabem u t€hotnych Zen jsou vSak omezené. Z tohoto ditvodu je vhodné se
vyvarovat pouzivani ptipravku Qoyvolma v t€hotenstvi.

. Jste-li zena, kterd mtize ot€hotnét, doporucuje se neoté¢hotnét a béhem 1écby ptipravkem
Qoyvolma a jest¢ nejméné 15 tydnil po jejim ukonéeni musite pouzivat adekvatni antikoncepci.
. Ustekinumab muize prostupovat placentou do nenarozeného ditéte. Pokud jste béhem tehotenstvi

dostavala ptipravek Qoyvolma, mize byt u Vaseho ditéte vétsi riziko infekce.
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. Pokud jste béhem téhotenstvi dostavala piipravek Qoyvolma, je dilezité o tom informovat
lékate Vaseho ditéte a dalsi zdravotnické pracovniky pied tim, nez dit€ dostane jakoukoli
vakcinu. Zivé vakciny, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkuldzy) se u Vaseho
ditéte nedoporucuji v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste piipravek Qoyvolma
dostavala beéhem téhotenstvi, ledaze by lékai Vaseho ditéte doporucil jinak.

. Ustekinumab muze ve velmi malych mnozZstvich prostupovat do materského mléka. Informujte
1ékate, pokud kojite, nebo planujete kojit. Vy a Vas 1ékat rozhodnete, zda budete kojit nebo
pouzivat ptipravek Qoyvolma — nedélejte oboji.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii
Ptipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

Qoyvolma obsahuje polysorbat 80 ) Q
Ptipravek Qoyvolma obsahuje 0,04 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jedno ky, coz odpovida
0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zptsobit alergické reakce. Informujte své are, pokud mate

jakékoli alergie.

O
S

3. Jak se pripravek Qoyvolma pouziva %

.
Ptipravek Qoyvolma je urcen pro pouziti pod vedenim a dohl \ékafe se zkusenostmi s lécbou
onemocnéni, na které je ptipravek Qoyvolma urcen. @

Vzdy pouzivejte tento piipravek pfesné podle pokyni S\&) lékate. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se
se svym lékafem. Porad’te se se svym lékafem o torﬁ%y mate dostat injekci a kdy je dalsi kontrola.

Jaka davka pripravku Qoyvolma se podava Q
Lékar rozhodne, jakou davku ptipravku Qoyvo@udete potiebovat a po jak dlouhou dobu Vam
bude pfipravek podavan.

Dospéli ve véku od 18 let a starsi JW

Psoriaza nebo psoriaticka artritid5 \

. Obvykla doporucend poééteé% ka je 45 mg ptipravku Qoyvolma. Pacienti s télesnou
hmotnosti vice nez 100 kilpgramw (kg) mohou zah4jit lécbu davkou 90 mg misto 45 mg.

. Po pocatecni davce dost dalsi davku za 4 tydny a dale kazdych 12 tydnti. Nasledujici
davky jsou obvykle st@ako pocatecni davka.

Crohnova choroba ne %&rézni kolitida

. Béhem lécby V. ni davku pfipravku Qoyvolma ptiblizné 6 mg/kg poda l1ékai kapackou do
zily na paii intravendzni infuze). Po zahajovaci intraven6zni davce dostanete po 8 tydnech

] pripravku Qoyvolma injekci pod kiizi (subkutanné), a poté ji budete dostavat

kazdy .
. Néth pacientim se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg ptipravku Qoyvolma
podavat kazdych 8 tydnut. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

Déti a dospivajici ve véku od 6 let a starsi

Psoriaza

. Lékar vypocita spravnou davku véetné mnozstvi (objemu) ptipravku Qoyvolma, aby Vam byla
injikovana spravna davka ptipravku. Spravna davka bude zaviset na Vasi télesné hmotnosti v
dobé¢, kdy bude kazda davka podavana.

. Pro déti, které pottebuji dostat nizsi davku nez celych 45 mg, je k dispozici 45mg injekéni
lahvicka.

. Pokud vazite mén¢ nez 60 kg, doporucend davka piipravku Qoyvolma je 0,75 mg na kg télesné
hmotnosti.

. Pokud vazite 60 kg az 100 kg, doporucena davka ptipravku Qoyvolma je 45 mg.

. Pokud vazite vice nez 100 kg, doporucena davka piipravku Qoyvolma je 90 mg.
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. Po pocatecni davce dostanete dalsi davku za 4 tydny a dale kazdych 12 tydnt.

Déti s télesnou hmotnosti nejméné 40 kg

Crohnova choroba

. Béhem lécby Vam prvni davku piipravku Qoyvolma ptiblizné 6 mg/kg poda Iékat kapackou do
zily na pazi (intraveno6zni infuze). Po zahajovaci davce dostanete po 8 tydnech dalsi davku
90 mg pripravku Qoyvolma injekci pod kizi (subkutanné), a poté ji budete dostavat kazdych
12 tydnu.

. Neékterym pacientim se po prvni podkozni injekci miize davka 90 mg piipravku Qoyvolma
podavat kazdych 8 tydnu. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

Jak se pripravek Qoyvolma podava

. Ptipravek Qoyvolma se podava ve formée injekce pod kazi (subkutanng). Pff@éj eni 1lécby
muze pripravek Qoyvolma injikovat 1ékat nebo zdravotni sestra. )

. Nicméné Vy a lékat se mlzete dohodnout, Ze si pfipravek Qoyvolma b njikovat sam
(sama). V tomto piipad¢ budete zacvicen(a), jak si mate ptipravek Q Ima injikovat.

. Dalsi informace o tom, jak injikovat pfipravek Qoyvolma, jsou uv@y v bodé¢ ,,Navod k
podani injekce* na konci této ptibalové informace.

Jestlize mate jakékoli otazky o tom, jak si injekci aplikovat, zeptejt@aﬁe.

JestliZe jste pouzil(a) vice pFipravku Qoyvolma, nez jste mél
Jestlize jste si injikoval(a) nebo Vam bylo injikovano pfilis fipravku Qoyvolma, okamzité to
feknéte 1ékari nebo 1ékarnikovi. Vzdy s sebou vezmeéte krabi¢ 1éku, 1 kdyZ je prazdna.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit pripravek Qoyvolma{
Jestlize jste si zapomnél(a) injikovat davku, kontak&g'ﬁlékafe nebo 1ékarnika. Nezdvojnasobujte
nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou 6 ,

JestliZe jste prestal(a) pouZivat piipravek Q@lma
Neni nebezpecné piestat pripravek Qoyvol uzivat. Pokud vSak piestanete, mohou se ptiznaky
vratit. 3

Mate-li jakékoli dalsi otazky, t}'lkajicolx%iivéni tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate nebo

1ékérnika.

4. MozZné nezadouci ﬁéi@

Podobné jako vSechny J&ky;miiZze mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého:

1
Zavazné nezadopiei tinky
U nékterych tu se mohou vyskytnout zadvazné nezadouci u€inky, které mohou vyzadovat
neodkladnoQbu.

Alergické reakce — mohou vyZadovat neodkladnou lé¢bu. Kontaktujte 1ékai'e nebo
vyhledejte okamzZité lékai'skou pomoc, jestlize zaznamenate kteroukoli z téchto znamek.
. Zavazné alergické reakce (anafylaxe) jsou u pacientll pouzivajicich ustekinumab vzacné
(mohou postihnout az 1 osobu z 1 000). Znamky zahrnuji:
o dychaci nebo polykaci potize

o nizky krevni tlak, ktery mtze zpisobit zavraté nebo toceni hlavy
o otok obliceje, rtd, ust nebo krku.
. Casté znamky alergické reakce zahrnuji kozni vyrazku a koptivku (mohou postihnout az

1 osobu ze 100).
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Ve vzacnych pripadech byly u pacienti 1é¢enych ustekinumabem hlaseny alergické plicni
reakce a zapal plic. Pokud se u Vas vyvinou priznaky jako kaSel, duSnost a teplota, ihned
to sdélte svému lékafri.

Pokud se u Vas vyskytne zdvazna alergicka reakce, 1ékat mtze rozhodnout, Ze uz pifipravek
Qoyvolma nebudete pouzivat.

Infekce — miiZete poti‘ebovat okamzZitou lécbu. Neprodlené informujte lékare, pokud
zaznamenate kteroukoli z nasledujicich znamek.

. Casté jsou infekce nosu nebo krku a nachlazeni (mohou postihnout az 1 osobu z 10).

. Meénég casté jsou infekce dolnich dychacich cest (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. Meéné casté jsou zanéty podkozi (flegmona) (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. Méng Casty je pasovy opar (typ bolestivé vyrazky s puchyti) (miize pgstihnout az 1 osobu
ze 100).

Ptipravek Qoyvolma mize zpasobit, Ze budete hlife bojovat s infekcmANékteré infekce
mohou mit zadvaznéjsi pribéh a mohou zahrnovat infekce vyvolav iry, plisnémi, bakteriemi
(v€etné tuberkuldzy) nebo parazity, véetné infekci, které se Vysl%( lavng u lidi s oslabenym
imunitnim systémem (oportunni infekce). U pacienti lééeny@% inumabem byly hlaSeny
oportunni infekce mozku (encefalitida, meningitida), phc a

Béhem pouzivani piipravku Qoyvolma musite davat p Znamky infekce. Ty zahruji:
. horecku, priznaky podobné chiipce, nocni poc ek t¢lesné hmotnosti

. pocit unavy nebo dusnost, kasel, ktery neust,

. horkou, Cervenou a bolestivou klizi nebo bdlestivou kozni vyrazku s puchyti

. paleni pfi moceni \

. prijem
. poruchy vidéni nebo ztratu zraku
. bolest hlavy, ztuhlost Sije, citlivos@vétlo, pocit na zvraceni nebo zmatenost.

Informujte neprodlené svého 1ékate, pdkud zaznamenate kteroukoli z vy$e uvedenych znamek
infekce. Muze jit o znamky i inf jako infekce dolnich dychacich cest, kozni infekce, pasovy
opar nebo oportunni 1nfekce,.k ohou mit zdvazné komplikace. Informujte 1ékate, pokud
mate jakoukoliv infekci, kter: eznivé nebo se opakovanég vraci. Lékat mtize rozhodnout, Ze
nebudete pouzivat piipravgk Qoy¥olma, dokud infekce nevymizi. Také informujte 1ékare,
pokud mate oteviené ran 0 bolaky, protoze se mohou infikovat.

Olupovani kiize - z jici se zCervenani a olupovani kiiZe na vétsi ploSe téla muze byt

priznakem eryt ické psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy, coZ jsou zavazné kozni
stavy. Pokud z enate kteroukoli z téchto znamek, neprodlené informujte svého
lékare. 1
S
Dalsi nezad 1¢inky

Casté né¥adouci u¢inky (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

. Prijem

. Pocit na zvraceni
. Zvraceni

. Pocit unavy

. Pocit zavraté

. Bolest hlavy
. Svédeéni (pruritus)

. Bolest zad, svalt nebo kloubu

. Bolest v krku

. Zarudnuti a bolest v misté vpichu injekce
. Infekce vedlejsich nosnich dutin
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Méné ¢asté nezadouci u¢inky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)

. Zubni infekce

. Kvasinkové vaginalni infekce

. Deprese

. Ucpany nebo plny nos

. Krvaceni, zhmozdéni, zatvrdnuti, otok a svédéni v misté vpichu injekce.

. Pocit slabosti

. Pokles oc¢niho vicka a ochablé svaly na jedné stran¢ obliceje (obrna licniho nervu nebo
Bellova obrna), které je vétSinou prechodné.

. Zmeéna psoriazy se zarudnutim a nové malé, zluté nebo bilé puchyte na kizi, nékdy
doprovazené horeckou (pustuldzni psoriaza).

. Olupovani ktize (kozni exfoliace)

. Akné . Q

Vziacné nezadouci u€inky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000) ,9

. Zc¢ervenani a olupovani kiize na vétsi plose téla, které mize byt swedivé nebo bolestivé
(exfoliativni dermatitida). Podobné ptiznaky se nékdy objevifako piirozena zména
charakteristickych ptiznaki psoriazy (erytrodermicka ps g

. Zan¢t malych krevnich cév, ktery miize vést ke kozni s malymi ¢ervenymi nebo
fialovymi hrbolky, hore¢ce nebo bolesti kloubi (vas

L 4

Velmi vzacné neZzadouci u¢inky (mohou postihnout az \wbu z 10 000)

. Puchyfte na ktizi, které mohou byt Cervené, svédi olestivé (buldzni pemfigoid)

. Kozni lupus nebo syndrom podobny lupusu na, vystupujici olupujici se vyrazka na
mistech klize vystavenych slunci, pfipadné Spolestmi kloubi).

HlaSeni nezadoucich ucinkiu \

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadouci @(ﬁ, sdélte to svému lékati nebo lékarnikovi.

Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezado ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové

informaci. Nezadouci u€¢inky miiZete hlasit @primo prostednictvim narodniho systému hlaseni
a

nezadoucich G¢inkl uvedeného v Dodatku V. WNahlasenim nezadoucich ucinkti mizete pfispét k
ziskani vice informaci o bezpecnosti to pripravku.
L 4

L 4 \
5. Jak pripravek Qoyvol uhvat

. Uchovavejte tento pii k mimo dohled a dosah déti.

. Uchovavejte v chladfjc€€ (2 °C — 8 °C). Chrante pied mrazem.

. Uchovavejte pfedplnefou injekeni stiikacku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred
svétlem.

. v pfipadé‘p reby mohou byt jednotlivé predplnéné injekeni stiikacky Qoyvolma také
uchovayingprigokojove teploté do 25 °C maximalné po jedno obdobi v délce az 31 dni
v krabi %by byl piipravek chranén pied svétlem. Zaznamenejte si datum, kdy je predplnéna
inj equfi acka poprvé vyjmuta z chladnic¢ky, do mista ur¢eného na krabicce. Kdykoli pred
skonceniim tohoto 3 1denniho obdobi uchovavani pii pokojové teploté 1ze pripravek jednou vratit
do chladnicky a uchovavat jej tam do pivodniho data pouzitelnosti. Zlikvidujte injek¢ni
stiikacku, pokud se nepouzije pii uchovavani pfi pokojové teploté do 31 dnid nebo do ptivodniho
data pouzitelnosti, podle toho, co nastane dfive.

. Nettepejte predplnénou injekeni stiikackou s ptipravkem Qoyvolma. Dlouhé intenzivni tiepani
muze 1¢k poskodit.

NepouZivejte tento pripravek:

. Po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku a na krabicce za ,,EXP*“. Doba pouzitelnosti se
vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.
. Jestlize ma tekutina zménénou barvu, je zakalena nebo v ni uvidite plavat jiné cizi Castice (viz

bod 6 ,,Jak ptipravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni‘).
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. Jestlize vite nebo si myslite, ze ptipravek mohl byt vystaven extrémnim teplotam (napf.
nahodné zmrznul nebo byl zahtaty).
. Jestlize bylo pfipravkem siln¢ tfepano.

Ptipravek Qoyvolma je urcen pouze k jednorazovému pouziti. Veskery nepouzity ptipravek zbyvajici
v injekéni stiikacce musi byt zlikvidovan. Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo
domaciho odpadu. Zeptejte se svého lékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato
opatfeni pomahaji chranit zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Qoyvolma obsahuje

. Légivou latkou je ustekinumab. Jedna predpInéna injekéni stifkacka obsh 0 mg
ustekinumabu v 1 ml.

. Pomocnymi latkami jsou histidin, monohydrat histidin—hydrochloridu.&lysorbét 80 (E 433),

sachar6za, voda pro injekci. O

Jak pripravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni
Pripravek Qoyvolma je ¢iry az slabé opalizujici (majici perletovy
injekéni roztok. Roztok miize obsahovat nékolik malych prithl€t ebo bilych castecek bilkoviny.
Je dodavan v krabicce obsahujici 1 jednordzovou davku ve s pfedplnéné injekeni stikacce

o objemu 1 ml. Jedna pfedplnénd injekcni stfikacka obsahuj ustekinumabu v 1 ml injekéniho

roztoku. {
!

Drzitel rozhodnuti o registraci \
Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest Q
Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B toron)@

Mad’arsko Q

Vyrobce :‘W
N

Nuvisan France SARL \

2400, Route des Colles

06410, Biot \k—

Francie @

MIDAS Pharma Gmb A
Rheinstrasse 49

55218 West Ingilh@m Rhein
Rhineland-Paldti

Némecko
Kymos S. Q
Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Vallés
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spanélsko

), bezbarvy az svétle Zluty

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:
Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Celltrion Healthcare Belgium BVBA Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tél/Tel: + 32 1528 7418 Tel.: +36 1 231 0493
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BEinfo@celltrionhc.com

Buarapus
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Ten.: +36 12310493

Ceska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcare Denmark ApS
TIf.: +45 3535 2989
contact_dk@celltrionhc.com

Deutschland

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)30 346494150
infoDE@gcelltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Espaia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

EALGOO .‘
BIANEZ A.E. /\/
TnA: 430 210 8009111 N
France

Celltrion Healthcare France
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska 1

Oktal Pha OS

Tel: +385 777

Ireland

Celltrion Healthcare Ireland Limited

Tel: +353 1 223 4026
enquiry_ie@celltrionhc.com

Island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493

contact fi@celltrionhc.com

Italia
Celltrion Healthcare Italy S.R.L.
Tel: +39 0247927040

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Magyarorszag

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1231 0493

Malta

Mint Health Ltd Q
Tel: +356 2093 9800 \®
Nederland Qh

Celltrion Healthc%0 erlands B.V.

Tel: +31208
NLinfo@celljfi .com
L 4
Norge \
hcare Norway AS

Celltri %
con@@celltdonhc.com
!

%erreich

stro-Pharma GmbH

Q/ Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL

LDA
Tel: +351 21 936 8542
contact pt@celltrion.com

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

Slovenija
OPH Oktal Pharma d.o.o.
Tel.: +386 1 519 29 22

Slovenska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

Suomi/Finland
Celltrion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
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celltrionhealthcare_italy@legalmail.it

Kvzpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

Latvija
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Talr.: +36 1 231 0493

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana <{MM/RRRR}>

contact_fi@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77

Contact se@celltrionhc.com

"DQ

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webo strankach Evropské

agentury pro 1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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Navod k podani injekce

Na zacatku 1é¢by Vam zdravotnicky pracovnik pomize s aplikaci prvni injekce. Vy a V4as 1ékar se
vSak mtizete rozhodnout, Ze si mizete piipravek Qoyvolma aplikovat sam/sama. V takovém piipadé
budete proskolen(a), jak si injekci piipravku Qoyvolma aplikovat. Promluvte si se svym lékaiem,
mate-li jakékoli dotazy k samostatnému podavani injekce.

Dilezité informace

. Neotevirejte zapeceténou krabicku, dokud nebudete ptipraven(a) k pouziti pfedplnéné injekcni
stiikacky.

. Sejméte kryt az t€sné predtim, nez si injekci podate.

. Pripravek Qoyvolma se nesmi misit s jinymi injekénimi roztoky.

. Ptedplnénou injekéni stitkacku neni mozné znovu pouzit. Pouzitou pfedplnﬁginj ekéni
stifkacku okamzZité po pouziti zlikvidujte do nadoby na ostré predméty (v ok 14. Likvidace

pripravku Qoyvolma). :

Uchovavani piipravku Qoyvolma Q

. Piedplnénou injekéni stiikacku uchovavejte mimo dohled a déti. Predplnéna injekeni
sttikacka obsahuje malé soucasti. é

. PredpInénou injekéni stiikacku uchovavejte v chladnicee pf'@ ¢ 0od 2 °C do 8 °C. Chraiite

L 4

pred mrazem.
. Tento 1éCivy ptipravek uchovavejte zapecetény uvnitt
. V pripadé¢ potieby mohou byt jednotlivé predplnéné iaj
uchovavany pii pokojové teploté az do 25 °C maxi
v krabicce, aby byl pripravek chranén pted svétle
. Zaznamenejte si datum, kdy jsou predplnéné Q{ém stiikacky poprvé vyjmuty z chladnicky, a
to do mista ur¢eného na krabicce.
. Kdykoli pted skon¢enim obdobi uchové@ i1 pokojové teploté lze piipravek jednou vratit do

Xy, aby byl chranén pied svétlem.
stiikacky Qoyvolma také
po jedno obdobi v délce az 31 dni

chladnicky a uchovavat jej tam do ptivo data pouzitelnosti.
. Neprotiepavejte predplnénou inj eké@ acku Qoyvolma. Silnym protfepavanim by se mohl

1é¢ivy pripravek poskodit.
d Nepouzivejte 1écivy pfipravekw byl silné€ protepavan.
. NepouZivejte ptedplnénou inje@ tiikacku, pokud upadla.

AQJ

(Y
&
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Soucasti predplnéné injekéni strikacky (viz obrazek A)

Pred pouzitim Po pouziti
Pist
Opérka na
prsty
Prohlizeci
okénko
Légivy Jehla
pripravek
Chranig¢ jehly
- Jehla 0\
I o (D 2—
)

3
&
N
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P¥iprava k podani injekce

\k_.

Piipravte si pomocny material k podani injekce.
Ptipravte Cisty rovny povrch, naptiklad sttil nebo pracovni
desku, v dobfe osvétleném miste.
Krabitka Vatovy b. ijméte z chladnicky habiéku/@abiéky ] pfedplnénou '
s predpingnou  tampon nebo injekeni stiikackou/ predplnénymi injekEnimi stiikackami
stk 2 albonolem potiebnymi k podéani predepsané davky.
navihéeny c. Ujistéte se, Ze mate tento pomocny material (viz obrazek B):
ampon - Krabicku s predplnénou injekéni stiikackou
[....) predp y
@ V baleni nejsou obsaZeny:
- Vatovy tampon nebo gaza
] ] - Naplast Q
Naplast Nadoba na - Nadoba na ostré predméty )
predméty - Tampon navlhéeny alkoholem
Obrazek Obrizek B
2. Zkontrolujte datum pouZitelnos krabicce (viz
obrazek C).
’ . Nepouzivejte, pokud m'pouzitelnosti jiz uplynulo.
— Pokud datum pouiite@ 1z uplynulo, vrat'te celé
Exp: MM RRRR baleni do lékarny.
S A >
VA @
[ R
Obrazek C @?
3. Pockej inut.
a. Otevf abicku. Vytahnéte predplnénou injekeéni stitkacku
. -2 lrabicky tak, Ze ji uchopite za vélec.
30 minut b. ¢ Neghéjte predplnénou injekéni stiikacku venku z krabic¢ky po

u asi 30 minut pfi pokojové teploté (20 az 25 °C), aby se
ohirala (viz obrazek D).
Tekutina tak bude mit teplotu piijemnou k podani
injekce (pokojovou teplotu).
. Neohrivejte predplnénou injekeni stiikacku pomoci
zdroju tepla, jako je naptiklad horka voda nebo
mikrovlnna trouba.

. Nedrzte predplnénou injekéni stiikacku za pist ani za
kryt.
. Netahejte v Zadném piipadé za pist.

EXP.: MM RRRR

Obrazek E

o

Prohlédnéte predplnénou injekéni stiikacku.

Podivejte se na predplnénou injekeni stitkacku a ujistéte se, ze

mate spravny lécivy ptipravek (Qoyvolma) a sprdvnou davku.

Zkontrolujte ptedplnénou injekéni stiikacku / predplnéné

injek¢ni stiikacky a ujistéte se, ze pocet a sila predplnénych

injekénich stiikacek jsou spravné:

. Pokud je Vase davka 90 mg, budete mit jednu
predplnénou injekéni stiikacku s 90 mg piipravku
Qoyvolma.

Podivejte se na predplnéné injekeni stiikacky a ujistéte se, ze

nejsou prasklé nebo poskozené.

Zkontrolujte datum pouzitelnosti na stitku pfedplnéné injekeni

stiikacky (viz obrazek E).

. Nepouzivejte ji, pokud jiz uplynulo datum pouzitelnosti.
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. Neprotiepavejte predplnénou injekeni stiikacku.

5. Prohlédnéte 1é¢ivy pripravek.
a. Podivejte se na 1éCivy ptipravek a ovéite si Ze je tekutina Cira

az slab¢ opalizujici a bezbarva az svétle Zluta. (viz obrazek F).

. NepouZzivejte predplnénou injekéni stiikacku, pokud ma
tekutina zménénou barvu nebo je zakalena.

. V tekutiné mizete vidét vzduchové bublinky. To je
normalni.

Obrazek F
_ 6. Zvolte vhodné misto k podani injekce @mrazek G).
=POUZE
peéovatel a. Mista podani injekce: A
I:l = Podani injekce - Horni ¢ast stehen.
samotnym - Dolni ¢ast bficha mimo ob @:m okolo pupku.
pacientem a pe¢ - Vné;jsi plocha horni ¢asti &e, pokud jste pecovatel.

. Neaplikujte injekci do thaterskych znamének, jizev,
zhmozdénych mls‘r,a oblasti, kde je ktize citliva,
zarudla, zatvrdla, r de je ktize narusend. Pokud
mozno nepouzwlastl klize se znamkami psoriazy.

. N eaphku]te i es odév.

b. Pro kazdou novm.ﬁs zvolte jiné misto, ve vzdalenosti
alespon 2,5 01(1 od niista pouzitého pro posledni injekci.
W&
Obrizek G I
7. yjte si ruce.

i

Obrazek H

yjte si ruce mydlem a vodou a dikladné je osuste (viz
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8. Ocistéte misto vpichu.

a. Ocistéte misto vpichu krouzivym pohybem tamponem
navlhéenym alkoholem (viz obrazek I).

b. Pfed podanim injekce nechejte klizi oschnout.
. Nefoukejte na misto vpichu, ani se jej pied podianim

injekce znovu nedotykejte.

Obrazek 1

f\‘
o
Podani injekce ,\A

9. Sejméte kryt.
a. Jakmile budete ptipraven(a) k%&i injekce piipravku

Qoyvolma, sejméte kryt jehly, u rukou drzte valec
predplnéné injekéni stfikaé@cem a ukazovackem (viz
obrazek J).
. NedrzZte pist pii s@i krytu.

e

. Mozna si povsi zduchové bublinky v pfedplnéné
injek¢éni stiikacee nebo nékolika kapek tekutiny na hrotu

jehly. T$ je nortalni.
Kryt okamzit¢ idujte do nadoby na ostré predmeéty (viz
krok 14 a obxazék J).

zivejte predplnénou injekéni stitkacku, pokud

ez nasazeného krytu jehly. Pokud se to stane,

Obrazek J taktujte prosim svého lékafe nebo 1ékarnika.
S A Okamzits po sejmuti krytu jehly aplikujte injekei
.’\%ééivého pripravku.
\ Nenasazujte na predplnénou injek¢ni stiikacku znovu
kryt.
%' Nedotykejte se jehly. Mohlo by dojit k poranéni
o N pichnutim o jehlu.

0.  Zaved'te piredplnénou injek¢ni stiikacku do mista vpichu.
. Jednou rukou drzte valec pfedplnéné injekeni stiikacky palcem

a ukazovackem.

b. Druhou rukou opatrné vytvoite na o€isténé kizi palcem
a ukazovackem kozni fasu. Rasu nestladujte pevng.
Pozndamka: Vytvoreni kozni fasy je dilezité, aby se zajistilo, ze
injekce bude aplikovana pod kizi (do tukové tkang), ale ne
hloubéji (do svalu).

c. Rychlym pohybem zaved’te jehlu pod thlem 45 stupiiti iplné do

kozni tasy (viz obrazek K).

. V zadném pripadé nevytahujte pist zpét.

Obrazek K
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Obrazek L

11.

Aplikujte injekci.

Po zavedeni jehly kozni fasu uvolnéte.

Pomalu stlacujte pist az na doraz, dokud nebude vstiiknuta cela

davka 1é¢ivého piipravku a predplnéna injekéni stiikacka

nebude prazdna (viz obrazek L).

. Neméiite polohu piedplnéné injek¢ni stiikacky po
zahajeni aplikace injekce.

. Pokud neni pist Gplné stlaceny, chrani¢ jehly se
neroztahne a nezakryje jehlu poté, co bude vytazena
z mista vpichu.

<

Obrazek M

12.

\
Vytahnéte predplnénou injekéni stiik & mista vpichu.
Pote, co je predplnéna injekeni stfika&ka&ézdné a jehla

vytaZena, pomalu jehlu piesunujte utim palce z pistu, az
bude jehla Gplné zakryta chréniée{‘ (viz obrazek M).
F1Stu

. Pokud neni jehla zakryt%
injekéni stiikacky (Viz@

pte opatrné k likvidaci
4. Likvidace pripravku

*

Qoyvolma).
. NepouZivejte pie
. Netiete misto ypi

ou injekeni stiikacku opakované.

Po aplikaci injekce

13.  OsSeti‘eni mista vpichu. 3
a. Dojde-li ke krvaceni, jemné na%@ vpichu pfitisknéte vatovy tampon nebo gazu. Misto
vpichu netfete. Podle potie

te naplast.

Obrazek N

14

2 g

vidace pripravku Qoyvolma.

%Po zitou pfedplnénou injekeni stiikacku vlozte okamzité po

\

pouziti do nadoby na ostré pfedméty (viz obrazek N).
Nevyhazujte (nelikvidujte) predplnénou injekéni stiikacku do
domaciho odpadu.

. Pokud nemate nadobu na ostré pfedméty, mizete pouzit
nadobu na domaci odpad, ktera je uzaviratelna a odolna
proti propichnuti.

. Z dtivodu bezpecnosti a ochrany zdravi Vaseho i jinych
lidi nesméji byt jehly a pouzité injekéni stiikacky znovu
pouzity. Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek a odpadni
material musi byt zlikvidovany v souladu s mistnimi
pozadavky.

. Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod
nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak
nalozit s ptripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni
pomahaji chranit zivotni prostedi.
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Qoyvolma 45 mg injekéni roztok v predplnéném peru
ustekinumab

vTento pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Mlizete ptispéet tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci Gcinky je popsano v zavéru bodu 4.

Pi‘ectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci dfive, neZ zacnete tento pripravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas diilezité idaje.

Tato pribalova informace byla vytvoi'ena pro osobu pouZivajici piipravek.

Ponechte si piibalovou informaci pro ptipad, ze si ji budete potiebovat a“ QIOVU.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1€karnika. w

Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dﬂl&)sobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy. Q

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc¢inkti, sdélteto s¥emu lékati nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli neiédouc% inkd, které nejsou uvedeny v

této ptibalové informaci. Viz bod 4. . %
Co naleznete v této pribalové informaci: q\
1. Co je ptipravek Qoyvolma a k ¢emu se pouziva
2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipx oyvolma pouzivat
3. Jak se ptipravek Qoyvolma pouziva \
4. Mozné nezadouci ucinky \
5. Jak ptipravek Qoyvolma uchovavat Q
6. Obsah baleni a dalsi informace @
1. Co je pripravek Qoyvolma a kyéemu Se pouZiva

*

Ptipravek Qoyvolma obsahuje lécivouatku ustekinumab, coz je monoklonalni protilatka.

Co je pripravek Qoyvolma ON\%

Monoklonalni protilatky jsou einy (bilkoviny), které rozeznavaji jiné urcité proteiny v téle
a specificky se na né vazou.

Ptipravek Qoyvolma pathEupiny 1é¢ivych piipravki nazyvanych imunosupresiva (pfipravky,
které tlumi imunitni sygtem).

K ¢emu se pripga oyvolma pouZziva
Pripravek Qo N avany pomoci pfedplnéného pera se pouziva k 16€b¢ nésledujicich

zanétlivych néni:
. plak(%soriéza - u dospélych

psoriaticka artritida - u dospélych
stiedné tézka az t€zka forma Crohnovy choroby - u dospélych
stiedné tézka az t€zka forma ulcerdzni kolitidy - u dosp€lych

Plakova psoriaza (loZiskova lupénka)
Plakova psoriaza je kozni onemocnéni, které zptisobuje zanét postihujici klizi a nehty. Qoyvolma
zmirni zanét a jiné znamky tohoto onemocnéni.

Ptipravek Qoyvolma podavany pomoci pfedplnéného pera se pouziva u dospélych pacienti se stiedné
tézkou az t¢zkou plakovou psoriazou, ktefi nemohou uzivat cyklosporin, methotrexat nebo fototerapii
nebo u kterych tato 1écba nebyla Gcinna.
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Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida je zanétlivé onemocnéni kloubti, obvykle doprovazené lupénkou. Jestlize mate
aktivni psoriatickou artritidu, budete nejdiive uzivat jiné 1éky. Jestlize nebudete dostateéné reagovat
na tyto pfipravky, mize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma pro:

. zmirnéni znamek a pfiznakli onemocnéni,
. zlepSeni fyzického stavu,
. zpomaleni poskozeni kloubt.

Crohnova choroba

Crohnova choroba je zanétlivé onemocnéni stfev. Pokud mate Crohnovu chorobu, budou Vam
nejdiive podavany jiné léky. Pokud na tyto Iéky nebudete dostate¢né reagovat nebo pokud je nebudete
dobfe snaset, miize Vam byt podavan piipravek Qoyvolma ke zmirnéni zndmek a@akﬁ

onemocnéni. \ @

Ulcerdzni kolitida

Ulcerozni kolitida je zanétlivé onemocnéni stfev. Pokud mate ulcerdzni k6tgidu, budou Vam nejdtive
podavany jiné 1éky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatecné reagovat nﬁ kud je nebudete dobie
snaset, mize Vam byt podavan piipravek Qoyvolma ke zmirnéni z% a ptiznakd onemocnéni.

2

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete piipra xoyvolma pouZivat

NepouZivejte pripravek Qoyvolma @
. jestliZe jste alergicky(a) na ustekinumab nebo &teroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodé¢ 6). '

. jestliZze mate aktivni infekci povaiovanou@h lékatem za zavaznou.

Pokud si nejste jisty(a), jestli se Vas cokoli z v edeného tyka, porad’te se se svym lékafem nebo
lékarnikem dfive, nez zacnete piipravek Qo a pouzivat.
U ‘. - S
pozornéni a opatieni . N
d’'te se svym lékafem. Pfed zahdjenim kazdé¢ 1é¢by Vs

Pted pouzitim ptipravku Qoyvolma, s%
1ékat vysSetii. Ujistéte se, Ze jste pie jenim kazdé 1écby fekl(a) svému lékafi o vSech nemocech,
které mate. Také informujte syého 1ékai€, pokud jste byl(a) v nedavné dobé v blizkosti n€koho, kdo by
mohl mit tuberkul6zu. Lékat etii a ude€la test na tuberkulozu, nez dostanete pripravek
Qoyvolma. Pokud si 1ékat m@ze je u Vas riziko tuberkulézy, mtzete dostat 1éky na jeji 1écbu.

Dejte pozor na zavaz '%douci ucinky

Ptipravek Qoyvolma usobit zdvazné nezadouci ucinky zahrnujici alergické reakce a infekce.
Musite davat pogo Q ckteré znamky onemocnéni, pokud pouzivate ptipravek Qoyvolma, viz
»Mozné neiéd@@ aky* uvedené v bod¢ 4 obsahujici Gplny seznam nezadoucich tc¢inkd.

Nez zatne ipravek Qoyvolma pouzivat, porad’te se se svym lékaiem:

. Pokud jSte nékdy mél(a) alergickou reakci na ustekinumab. Poradte se se svym lékafem,
pokud si nejste jisty(a).
. Pokud jste nékdy mél(a) jakykoli typ nadoru - imunosupresiva jako je ptipravek Qoyvolma

snizuji ¢innost imunitniho systému, coz mtize oslabit Vas imunitni systém. To mize zvysit
riziko vyskytu nadoru.

. Pokud jste byl(a) 1écen(a) pro psoriazu jinymi biologickymi 1éky (I1€k vyrobeny z biologického
zdroje a obvykle podavany injekci) — mize byt vyssi riziko vzniku nadoru.

. Pokud mate nebo jste nedavno mél(a) infekci.

. Pokud mate jakékoli nové nebo ménici se 1éze (loZiska poSkozené kuiZe) v mistech s
psoriazou nebo na normalni kizi.

. Pokud dostavate jinou 1é¢bu psoriazy anebo psoriatické artritidy - pokud uzivate jakakoli

jina imunosupresiva nebo fototerapii (kdy je Vase télo 1éCeno specifickym ultrafialovym (UV)
svétlem). Tyto [éEby mohou také snizit Cinnost imunitniho systému. Kombinace vyse uvedené
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1é¢by s ustekinumabem nebyla dosud studovana. Nicméné miize zvySovat rizika onemocnéni
souvisejicich s oslabenim imunitniho systému.

. Pokud dostavate anebo jste v minulosti dostaval(a) injekce na 1é¢bu alergie — neni znamo,
zda ustekinumab mize ovlivnit jejich G¢inek.
. Pokud je Vam vice nezZ 65 let — mtzete byt vice nachylni k infekcim.

Jestlize si nejste jisty(a), zda se Vas cokoli z vy$e uvedeného tyka, feknéte to 1ékati nebo 1ékarnikovi
dfive, nez Vam bude aplikovana Qoyvolma.

U nékterych pacientll se béhem 1é¢by ustekinumabem vyskytly reakce podobné lupusu véetné kozniho
lupusu nebo syndromu podobnému lupusu. Pokud se u Vas na mistech kiize vystavenych slune¢nimu
svétlu objevi Cervenad, vystupujici, olupujici se vyrazka, nékdy s tmavsim okrajem, nebo pokud je
doprovazena bolestmi kloubti, porad’te se ihned se svym lékarem. ) Q

Srdec¢ni infarkt a cévni mozkova prihoda (mozkova mrtvice)
Ve studii u pacientti s psoriazou lécenych ustekinumabem byly pozorovény&&éni infarkt a cévni
mozkova piihoda (mozkova mrtvice). Lékar bude u Vas pravidelné kont at rizikové faktory pro
srde¢ni onemocnéni a mozkovou mrtvici, aby zajistil, Ze budete nalezi (a). Thned vyhledejte
lékarskou pomoc, pokud se u Vas objevi bolest na hrudi, slabost new%ebvykly pocit na jedné stran¢
téla, pokles svall v obli¢eji, nebo poruchy fe¢i nebo zraku. %

N

Déti a dospivajici
Pripravek Qoyvolma v predplnéném peru se nedoporucuje u déti a dospivajicich mladsich 18
let s psoriazou nebo Crohnovou chorobou, protoze u této ¢ skupiny nebyl studovan. U déti ve
veku 6 let a starSich a dospivajicich s psoriazou se ma misto né€j pouzivat predplnéna injekéni stiikacka
nebo injekéni lahvicka. U déti s Crohnovou chorob&ﬂtilesnou hmotnosti nejméné 40 kg se ma misto
né¢j pouzivat infuzni roztok, ptedplnéna injekéni s@ nebo injekéni lahvicka.

Ptipravek Qoyvolma se nedoporucuje pouiivat@ti a dospivajicich mladsich 18 let s psoriatickou
artritidou nebo ulcerdzni kolitidou, nebo u % rohnovou chorobou s télesnou hmotnosti méné€ nez
40 kg, protoze nebyl u této vekové sk?iny stadovan.

Dalsi 1é¢ivé pripravky, vakeiny a.p." ravek Qoyvolma

uZzivat.

. Pokud jste byl(a) neda’@ockovén(a) nebo mate byt ockovan(a). Béhem 1éCby piipravkem
Qoyvolma byste n% byt ockovan(a) jistymi typy vakcin (zivymi vakcinami).

. Pokud Vam byl pi ek Qoyvolma podavan béhem téhotenstvi, informujte o své 1écbe
pripravkem Qo a lékare Vaseho ditéte pred tim, nez dité dostane jakoukoli vakcinu, véetné
zivych vakci 0 je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkulézy). Zivé vakciny se
nedoporiicifii Vase dit¢ v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste pripravek
Qoy\Q‘mtévala beéhem teéhotenstvi, ledaze by 1ékai Vaseho ditéte doporucil jinak.

Informujte svého 1ékate nebo lékén%
. O vsech 1écich, které uziV:' e, kter€ jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které mozna budete

Téhotenstvi a kojeni

. Pokud jste t€éhotna, domnivate se, Ze mtzete byt t€hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem diive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.
. U déti vystavenych ustekinumabu v déloze nebylo pozorovano vyssi riziko vrozenych vad.

Zkusenosti s ustekinumabem u téhotnych zen jsou v§ak omezené. Z tohoto diivodu je vhodné se
vyvarovat pouzivani ptipravku Qoyvolma v t€hotenstvi.

. Jste-li zena, kterd mtize ot€¢hotnét, doporucuje se neotéhotnét a béhem 1é€by piipravkem
Qoyvolma a jesté nejméné 15 tydnt po jejim ukonceni musite pouzivat adekvatni antikoncepci.

. Ustekinumab mtize prostupovat placentou do nenarozeného ditéte. Pokud jste béhem t€hotenstvi
dostavala piipravek Qoyvolma, mtze byt u Vaseho ditéte vétsi riziko infekce.

. Pokud jste béhem téhotenstvi dostavala pfipravek Qoyvolma, je dilezité o tom informovat

lékate Vaseho ditéte a dalsi zdravotnické pracovniky pied tim, nez dit¢ dostane jakoukoli
vakcinu. Zivé vakciny, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkulézy) se u Vaseho
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ditéte nedoporucuji v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste piipravek Qoyvolma
dostavala beéhem téhotenstvi, ledaze by lékai Vaseho ditéte doporucil jinak.

. Ustekinumab mtiZze ve velmi malych mnozstvich prostupovat do matetského mléka. Informujte
lékare, pokud kojite, nebo planujete kojit. Vy a Vas lékar rozhodnete, zda budete kojit nebo
pouzivat ptipravek Qoyvolma - nedélejte oboji.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii
Ptipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

Qoyvolma obsahuje polysorbat 80
Ptipravek Qoyvolma obsahuje 0,02 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida
0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Informujte svého léka@kud mate

jakékoli alergie. 1 @
3. Jak se pripravek Qoyvolma pouZiva O

Ptipravek Qoyvolma je urcen pro pouziti pod vedenim a dohledem% se zkusenostmi s [éCbou
onemocnéni, pro ktera je ptipravek Qoyvolma uréen. %
L 4
o

Vzdy pouzivejte tento ptipravek presn¢ podle pokyni svého Ig YPokud si nejste jisty(4), porad’te se
se svym lékafem. Porad’te se se svym lékafem o tom, kdy ma at injekci a kdy je dalsi kontrola.
Jaka davka pripravku Qoyvolma se podava

Lékat rozhodne, jakou davku piipravku Qoyvolma Budete potiebovat a po jak dlouhou dobu Vam
bude ptipravek podavan. Q

Dospéli ve véku od 18 let /)

Psoriaza nebo psoriaticka artritida

. Doporucena pocatecni davka je 45 mg pripravku Qoyvolma. Pacienti s t€lesnou hmotnosti vice
nez 100 kilogrami (kg) mohou%t 1écbu davkou 90 mg misto 45 mg.

. Po pocatecni davce dostanete & vku za 4 tydny a déle kazdych 12 tydnt. Nasledujici

davky jsou obvykle stejné jaKopocatecni davka.

/1

Crohnova choroba nebo ulce
. Béhem 1écby Vam p
zily na pazi (intrave

90 mg ptipravku Qo
12 tydnt.

. Nékter}'lm‘p @ um se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg ptipravku Qoyvolma
podéva;}@ .8 tydnd. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

T

olitida
vku ptipravku Qoyvolma ptiblizn¢ 6 mg/kg poda 1ékat kapackou do
ziif infuze). Po zahajovaci davce dostanete po 8 tydnech dalsi davku

Ima injekci pod kizi (subkutanng), a poté ji budete dostavat kazdych

A

Jak se pf‘i@k oyvolma podava
. Ptipravek Qoyvolma se podava ve formé injekce pod kuzi (subkutanng). Pfi zahajeni 1é¢by Vam
muze ptipravek Qoyvolma podat Iékat nebo zdravotni sestra.

. Nicméné Vy a Iékar se miizete dohodnout, Ze si pfipravek Qoyvolma budete podavat sdm
(sama). V tomto piipad¢ budete zacvi¢en(a), jak si mate ptipravek Qoyvolma sam (sama) podat.
. Pokyny k tomu, jak si injekéné podat ptipravek Qoyvolma, jsou uvedeny v bodé ,,Navod k

pouziti* na konci této ptibalové informace.
Jestlize mate jakékoli otazky tykajici se podani injekce, zeptejte se 1ékare.
JestliZe jste pouzil(a) vice pripravku Qoyvolma, nez jste mél(a)

JestliZe jste pouzil(a) nebo Vam bylo podano piili§ mnoho piipravku Qoyvolma, okamzité se obrat’te
na lékate nebo Iékarnika. Vzdy s sebou vezméte krabicku od 1€ku, i kdyZ je prazdna.
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JestliZe jste zapomnél(a) pouzit pripravek Qoyvolma
Jestlize jste si zapomnél(a) podat davku, kontaktujte lékate nebo lékarnika. Nezdvojnasobujte
nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste prestal(a) pouZzivat piipravek Qoyvolma
Neni nebezpec¢né piestat pripravek Qoyvolma pouzivat. Pokud vSak prestanete, mohou se piiznaky
vratit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého l1ékatre nebo
1ékarnika.

4. Mozné nezadouci ucinky
\
Podobné jako viechny léky, miize mit i tento pripravek nezadouci Gginky, kteyé §elile nemusi
vyskytnout u kazdého. i
Zavazné nezadouci ucinky QO
U nékterych pacientl se mohou vyskytnout zdvazné nezadouci ﬁéi% ré mohou vyzadovat
neodkladnou 1é¢bu. %
L 4

Alergické reakce — mohou vyZadovat neodkladnou I¢ \.Kontaktujte 1ékare nebo

vyhledejte okamzité lékai'skou pomoc, jestliZe za te kteroukoli z téchto znamek.

. Zavazné alergické reakce (anafylaxe) jsou ugpa€ightl pouzivajicich ustekinumab vzacné

(mohou postihnout az 1 osobu z 1 000). ZnAmky zahrnuji:
o dychaci nebo polykaci potize
o nizky krevni tlak, ktery mtize z \it zavraté nebo toceni hlavy
o otok obliceje, rtd, st nebo h
. Casté znamky alergické reakce za i kozni vyrazku a kopfivku (mohou postihnout az

1 osobu ze 100). Q

Ve vzacnych pripadech byly ﬂ"j&i{entﬁ lé¢enych ustekinumabem hlaseny alergické plicni
reakce a zapal plic. Pokud se \ vyvinou pfiznaky jako kaSel, duSnost a horecka, ihned
to sdélte svému lékari.

Pokud se u Vas vyskytn 7na alergicka reakce, 1ékat mize rozhodnout, Ze uz ptipravek
Qoyvolma nebudete p@at.

Infekce - miZet OAbovat okamzitou lé¢bu. Neprodlené informujte 1ékate, pokud
zaznamenate k%koli z nasledujicich znamek.
. Cas‘ jsOd,infekce nosu nebo krku a nachlazeni (mohou postihnout az 1 osobu z 10).
. ¢ Casté jsou infekce dolnich dychacich cest (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).
%:é Casté jsou zanéty podkozi (flegmoéna) (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).
¢ Casty je pasovy opar (typ bolestivé vyrazky s puchyii) (miiZe postihnout az 1 osobu
ze 100).

Ptipravek Qoyvolma miZze zptsobit, ze budete hiife bojovat s infekcemi. Nekteré infekce mohou mit

24

tuberkul6zy) nebo parazity, véetné infekcei, které se vyskytuji hlavné u lidi s oslabenym imunitnim
systémem (oportunni infekce). U pacientil 1éCenych ustekinumabem byly hldSeny oportunni infekce
mozku (encefalitida, meningitida), plic a oka.

Béhem pouzivani ptipravku Qoyvolma musite davat pozor na znamky infekce. Ty zahrnuji:

. horecku, ptiznaky podobné chfipce, no¢ni poceni, ubytek télesné hmotnosti
. pocit unavy nebo dusnost, kasel, ktery neustupuje
. horkou, ¢ervenou a bolestivou kiizi nebo bolestivou kozni vyrdzku s puchyti
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. paleni pfi moceni

. prijem
. poruchy vidéni nebo ztratu zraku
. bolest hlavy, ztuhlost $ije, citlivost na svétlo, pocit na zvraceni nebo zmatenost.

Informujte neprodlen¢ svého 1ékare, pokud zaznamenate kteroukoli z vySe uvedenych znamek
infekce. Mize jit o znamky infekci jako infekce dolnich dychacich cest, kozni infekce, pasovy
opar nebo oportunni infekce, které mohou mit zdvazné komplikace. Informujte 1ékate, pokud
mate jakoukoliv infekci, kterd neodezniva nebo se opakované vraci. Lékat mize rozhodnout, ze
nebudete pouzivat piipravek Qoyvolma, dokud infekce nevymizi. Také informujte 1ékare,
pokud mate oteviené rany nebo bolaky, protoze se mohou infikovat.

Olupovani kiiZe - zhorSujici se zCervenani a olupovani kiiZe na vétsi pl(@a miuZe byt
priznakem erytrodermické psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy, 8oz zavazné koZni
stavy. Pokud zaznamenate kteroukoli z téchto znamek, neprodlené 1 fofmujte svého
lékare. A

Dalsi nezadouci uc¢inky @

Casté nezadouci G¢inky (mohou postihnout az 1 z 10 osob

. Prijem ’\
. Pocit na zvraceni

. Zvraceni

. Pocit unavy @

. Pocit zavraté \ {

. Bolest hlavy

Svédéni (,,pruritus) N
Bolest zad, svali nebo kloubt Q
Bolest v krku

Zarudnuti a bolest v misté Vpicemekce
Infekce vedlejsich nosniﬁ dutin

. Zubni infekce

. Kvasinkové vaginalni infekce

. Deprese %

. Ucpany nebo p@s

Krvaceni, zhm@zd€ni, zatvrdnuti, otok a svédéni v misté vpichu injekce.

Pocit slabgsti

. Pokles o icka a ochablé svaly na jedné stran¢ obliceje (obrna licniho nervu nebo

@ a), které je vétsinou prechodné.

a, psQriazy se zarudnutim a nové malé, zluté nebo bilé puchyte na kizi, nekdy
doprovazené horeckou (pustuldzni psoridza).

Ql povani kiize (kozni exfoliace)

¢

Méné casté nezadouci ﬁéink&‘@{)u postihnout az 1 osobu ze 100)

Vzacné nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000)

. Zc¢ervenani a olupovani ktize na vétsi plose téla, které mize byt svédivé nebo bolestivé
(exfoliativni dermatitida). Podobné piiznaky se nékdy objevi jako pfirozena zména
charakteristickych ptiznaki psoridzy (erytrodermicka psoriaza)

. Zan¢t malych krevnich cév, ktery miize vést ke kozni vyrazce s malymi Cervenymi nebo
fialovymi hrbolky, horecce nebo bolesti kloubii (vaskulitida)

Velmi vzacné nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 10 000)

. Puchyte na kazi, které mohou byt ¢ervené, svédivé a bolestivé (buldzni pemfigoid)

. Kozni lupus nebo syndrom podobny lupusu (Cervena, vystupujici olupujici se vyrazka na
mistech kiize vystavenych slunci, piipadné s bolestmi kloubi).
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Hlaseni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému lékati nebo Iékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich ti¢inkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci t¢inky miZete hlasit také pifimo prostrednictvim narodniho systému hlaSeni
nezadoucich ucinkti uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich t¢inki mtzete prispet

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pripravku.

5. Jak pripravek Qoyvolma uchovavat

. Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

. Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C). Chrante pied mrazem.

. Uchovévejte predplnéné pero v krabiéce, aby byl piipravek chranén prell m.

. V ptipadé¢ potfeby mohou byt jednotliva pfedplnéna pera Qoyvolma ta vavana pfi
pokojové teploté do 25 °C maximalné po jedno obdobi v délce az 31 v krabicce, aby byl
piipravek chranén pied svétlem. Zaznamenejte si datum, kdy je pi €né pero poprvé

vyjmuto z chladnicky, do mista uréené¢ho na krabicce. Kdykoli oncenim tohoto
31denniho obdobi uchovavani pti pokojové teploté 1ze ptipr &lnou vratit do chladnicky
a uchovavat jej tam do ptivodniho data pouZitelnosti. Zlikvigtjtépredplnéné pero, pokud se
nepouzije pii uchovavani pii pokojové teploté do 31 dnﬁ’n\ o pivodniho data pouzitelnosti,
podle toho, co nastane dfive.

. Netiepejte predplnénym perem s piipravkem Qoyvolma® uhé intenzivni tfepani mize 1ék

poskodit. {
)

Nepouzivejte tento pripravek:
. Po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na N na krabicce za ,,EXP*“. Doba pouzitelnosti se

vztahuje k poslednimu dni uvedeného megi

v

. Jestlize ma tekutina zménénou barvu, je end nebo v ni uvidite plavat jiné cizi Castice (viz
bod 6 ,,Jak ptipravek Qoyvolma vypada‘aco obsahuje toto baleni®).
. Jestlize vite nebo si myslite, ze pripravek mohl byt vystaven extrémnim teplotam (napf.

nahodné zmrznul nebo byl zah .
. Jestlize bylo piipravkem silné’t& 0.

v predplnéném peru musi byt z ovan. Nevyhazujte zddné 1écivé piipravky do odpadnich vod nebo
domaciho odpadu. Zeptejte @ o lékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato
opatieni pomahaji chranit 1 prostiedi.

Ptipravek Qoyvolma je uréen Eo!zehinoraizovému pouziti. Jakykoli nepouzity piipravek zbyvajici

6. Obsah b?‘e alSi informace
S

Co priprav volma obsahuje

. Lééi%kou je ustekinumab. Jedno predplnéné pero obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml.

. Pomocnymi latkami jsou histidin, monohydrat histidin-hydrochloridu, polysorbat 80 (E 433),
sacharoza, voda pro injekci.

Jak pripravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Qoyvolma je Ciry az slabé opalizujici (majici perletovy nadech), bezbarvy az svétle Zluty
injek¢ni roztok. Roztok mtize obsahovat nékolik malych prithlednych nebo bilych ¢éastecek bilkoviny.
Je dodavan v krabicce obsahujici 1 jednorazovou davku ve sklenéném piedplnéném peru o objemu

1 ml. Jedno piedplnéné pero obsahuje 45 mg ustekinumabu v 0,5 ml injekéniho roztoku.
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DrZitel rozhodnuti o registraci

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Madarsko

Vyrobce

Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles
06410, Biot

Francie

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate

Némecko

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spanélsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mi@@éstupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBAJ
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com .

* \
Bbnarapus \
Celltrion Healthcare Hungaa\&.'

Ten.: +36 1231 0493

Ceska republika
Celltrion Healthcafe Hungary Kft.
Tel: +36 1 231th 4 @

Danmarkqh
Celltrion Healthcare Denmark ApS

TIf.: +45 3535 2989
contact dk(@celltrionhc.com

Deutschland

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)30 346494150
infoDE@celltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

<

Lietuva
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Magyarorszag
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: +31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

177


mailto:BEinfo@celltrionhc.com
mailto:BEinfo@celltrionhc.com
mailto:contact_dk@celltrionhc.com
mailto:infoDE@celltrionhc.com
mailto:NLinfo@celltrionhc.com
mailto:contact_fi@celltrionhc.com
mailto:contact_no@celltrionhc.com

Espaiia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

EA\rada
BIANEZ= ALE.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
TéL: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland

Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1 223 4026

enquiry ie@celltrionhc.com

island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Italia
Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040 “W
celltrionhealthcare italv@legalm@%
Kvmpog

C.A. Papaellinas Ltd %
Tnk: +357 22741741 @
Latvija

Celltrion Healthca @ ungary Kft.
Talr.: +36 1 28 ’

“Z

<

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL
LDA

Tel: +351 21 936 8542

contact pt@celltrion.cond ®Q

Roménia
Celltrion Healthcare@ngary Kft.

Tel: +36 1 231 O(

Slovenija
OPH Oktal ad.o.o.
Tel.: +3 92922

Slo&ské republika
elltrion Healthcare Hungary Kft.

@ »+36 1231 0493

Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
contact fi@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se(@celltrionhc.com

Tato pf'ibalov?}informace byla naposledy revidovana <{MM/RRRR}>.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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Navod k podani injekce

Na zacatku 1é¢by Vam zdravotnicky pracovnik pomtize s aplikaci prvni injekce. Vy a Vas Iékar se
vSak muzete rozhodnout, Ze si mizete pripravek Qoyvolma aplikovat sam/sama. V takovém piipade
budete proskolen(a), jak si injekci ptipravku Qoyvolma aplikovat. Promluvte si se svym lékafem,
mate-li jakékoli dotazy k samostatnému podavani injekce.

Diilezité informace

Piedplnéné pero pouzivejte pouze tehdy, pokud Vas zdravotnicky pracovnik proskolil, jak se
mate na injekci pfipravit a jak si ji spravné podat. NepokousSejte se podat si injekci sam/sama,
dokud Vas lékat nezaskoli.

Piedplnéné pero nepouzivejte opakované. Q

Neotevirejte zapeceténou krabicku, dokud nebudete ptipraven(a) k pouZi dplnéného pera.
Sejméte uzaver az tésné predtim, nez si injekci podate.

Pripravek Qoyvolma se nesmi misit s jinymi injekénimi roztoky. A

Predplnéné pero nepouzivejte, pokud je prasklé nebo poskozené. Q
Nepouzivejte 1éCivy piipravek, jestlize jiz uplynula doba pouzit€lnoSti.

Piedplnéné pero s nikym nesdilejte.

PredpInéné pero neni mozné znovu pouzit. Pouzité pfedglnegwro okamZit¢ po pouziti
zlikvidujte do nadoby na ostré predméty (viz Krok 15. &Q ce predplnéného pera).

Uchovavani piedplnéného pera

)
Piedplnéné pero uchovavejte mimo dohled a d@%éti. PredpInéné pero obsahuje malé
soucasti. )

PfedpInéné pero uchovavejte v chladnicce pii MOté od 2 °Cdo 8§ °C.

Ptedplnéné pero chraiite pted mrazem. é

V pripad¢ potieby mohou byt jednotliva

pokojové teploté az do 25 °C maxima
pripravek chranén pred svétlem.
Zaznamenejte si datum, kdy jseé fedplnéna pera poprvé vyjmuta z chladnicky, a to do mista
ur¢eného na krabidce. o Q

Kdykoli pted skonéenim obd@%
m d

néna pera Qoyvolma také uchovavana pii
Jjedno obdobi v délce az 31 dni v krabicce, aby byl

hovavani pii pokojové teploté Ize pripravek jednou vratit do
chladnicky a uchovavat jejta puvodniho data pouzitelnosti.

Tento 1éCivy ptipravek &Fﬁvejte zapecetény uvnitt krabicky, aby byl chranén pied svétlem.
PredpInéné pero nepo Jte, pokud bylo ponechano na pfimém slunec¢nim svétle.
Neproti‘epavejte pt ¢na pera Qoyvolma. Silnym protfepavanim by se mohl lé¢ivy

piipravek poskodi
Nepouzivejte 1&Civy piipravek, pokud byl protfepavan.

Nepouzivej plnéné pero, pokud upadlo na tvrdy povrch.
Predpl R zdy uchovavejte v suchu.

Q
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Soucasti predplnéného pera Qoyvolma (viz obrazek A)

ﬁ—wamf Kryt jehly

(Jehla uvnitr)

J__ |- oveme {@:i?;fa

Lo &
O

- - <

) — &
Pted pouzitim Po pouziti %
. \

Obrizek A Q

Piiprava k podani injekce (

1. Pripravte si pomocny material k podani 1njek

a. Pfipravte Cisty rovny povrch, naptiklad stul.e? racovni desku, na dobfe osvétleném miste.
b. Vyjmeéte z chladnicky krabicku/krabicky plnénym perem / predplnénymi pery.

e 'V zavislosti na davce, kterou Vam sal zdravotnicky pracovnik, je mozné, Ze budete

muset piipravit jedno nebo vice ;@nén;’mh per a injekci si podat obsah vSech téchto per.
c. Ujistéte se, Ze mate tento pomogdny ial (viz obrazek B):
- krabic¢ku s predplne %’e

V baleni nejsou obsazeny: *,

- vatovy tampon nebo gaza

- tampon navlhce olem

- naplast

- nadoba na os S meéty

Krabitka s p¥ o gaza
edplnénym a tampon
perem s alkoholem
C
Naplast Nadoba na ostré
predméty
Obrazek B

2. Zkontrolujte datum pouZitelnosti na krabicce (viz obrazek C).
e NepouZivejte 1éCivy pripravek, pokud uplynula doba pouzitelnosti. Pokud jiz doba pouzitelnosti
uplynula, vrat'te celé baleni do 1ékarny.
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Obrazek C
O

3. Pockejte 30 minut. @
a. Otevrete krabicku a vyjméte ptedplnéné pero. ;

b. Ponechte piedplnéné pero pii pokojové teploté (20 °C az 25 °C) p asi 30 minut, aby se
zahtélo (viz obrazek D).

e Tekutina tak bude mit teplotu pfijemnou k podani injekc ojovou teplotu).
o Neohrivejte predplnéné pero pomoci zdroju tepla, jako je n d horké voda nebo
mikrovlnna trouba. . %

Obrazek D \
4. Prohlédnéte predplnéné k

a. Podivejte se na pred pero a ujistéte se, ze mate spravny lécivy piipravek (Qoyvolma)
a spravnou davku
b. Zkontrolujte pf@béné pero / ptedplnéna pera a ujistéte se, ze pocet pifedplnénych per je

spravny:
- POIS& j@e davka 45 mg, budete mit jedno ptedplnéné pero se 45 mg pripravku
Qo ma.
- Q Vase davka 90 mg, budete mit dvé predplnéna pera po 45 mg pripravku
Qoyyolma a budete si muset podat dvé injekce. Zvolte dvé rizna mista k podani injekci
(napf. jednu injekci do pravého stehna a druhou injekei do levého stehna) a aplikujte si obé
injekce ihned po sobé.
c. Podivejte se na predplnéna pera a ujistéte se, Ze nejsou praskla nebo poskozena.
d. Zkontrolujte datum pouzitelnosti na Stitku predplnéného pera (viz obrazek E).
e Piedplnéné pero neprotirepavejte.
e Piedplnéné pero nepouzivejte, pokud:
- upadlo na tvrdy povrch.
- prasklo nebo se poskodilo.
- jizuplynulo datum pouzitelnosti.
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Obrazek E

5. Prohlédnéte 1éCivy pripravek. ‘IQ.Q
a. Podivejte se na 1éCivy pripravek a ovéite si, Ze je tekutina Cira az slabé& zujici, bezbarva az
svétle Zluta (viz obrazek F).
e NepouZivejte predplnéné pero, pokud ma tekutina zménénou ba zakalend nebo obsahuje
velké Castice.
e V tekutiné muzete vidét vzduchové bublinky. To je nor%i/

& O

14 ‘ @0)
Q

<

= <

S
Obrazek F . W
L 4 \

6. Zvolte vhodné misto k podz’mi%(ce (viz obrazek G):
a. Mista podani injekce:

- pfedni horni Cast s

- dolni ¢ast bfich

- vng&jsi plocha

o Neaplikujte inj

oblast 5 cm okolo pupku.

i ¢asti paze, pokud jste pecovatel.

o matetskych znamének, jizev, zhmozdénych mist ani do oblasti, kde je

ktize citliva, 4, zatvrdla, nebo je-li kiize naruSena. Pokud mozno nepouzivejte oblasti
kiize sg ¥ mi psoriazy.

o Neapliéﬁ jekci pres odeév.

b. Pro uhovou injekci zvolte jiné misto, ve vzdalenosti alesponi 2,5 cm od mista pouzitého
pii postedni injekci.
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e

= POUZE pec¢ovatel
N O

- = Podani injekce @
samotnym pacientem :

a-peéovatelem—
Obrazek G é
N2
7. Umyjte si ruce. \
a. Umyjte si ruce mydlem a vodou a dikladné je osuste azek H).

R
N
&

Obrazek H @

8. Ocistéte misto podinidnjekce.
a. Ocistéte misto %1 injekce krouzivym pohybem tamponem navlh¢enym alkoholem (viz

obrazek I)
b. Pted po ‘s@:kce nechejte kiizi oschnout.
¢ Nefoukejte n® misto podani injekce, ani se jej pfed podanim injekce znovu nedotykejte.

Obrazek 1
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Podani injekce

9. Sejméte uzaveér
a. Predplnéné pero podrzte jednou rukou za télo injektoru, s uzavérem smeétujicim vzhtru. Druhou
rukou opatrné€ uzavér v piimém smeéru sejméte (viz obrazek J).
e Uzavér nesnimejte, dokud nebudete pfipraven(a) k podani injekce.
e Je normalni, pokud uvidite z jehly uniknout n¢kolik kapek tekutiny.
o Nedotykejte se jehly ani krytu jehly. Mohl(a) byste se poranit pichnutim o jehlu, protoze jehla
je zasunuta uvnitf krytu.
e Injekci pripravku QOYVOLMA si podejte do 5 minut od sejmuti uzavéru.
e Uzavér na piedplnéné pero znovu nenasazujte.

b. Uzavér ihned vyhod’te do nadoby na ostré predméty (viz krok 15 a obrézeQ.\

R4

Obrazek J Q

10. PriloZte predplnéné pero na misto poda ekce.
a. Predplnéné pero drzte tak, abyste Vid@ma okénko.
b. Kiizi netisknéte ani nenapinejte_e tfiloZte predplnéné pero na misto podani injekce pod tthlem
90 stupnu (viz obrazek K). . &
.

.\\

Obrazek K

11. Aplikujte injekei.
a. Predplnéné pero pfitisknéte pevné na kiizi. Kdyz podavani injekce zacne, uslysite prvni kliknuti
a svétle fialovy pist za¢ne vyplinovat okénko (viz obrazek L).
b. Stéle drzte predplnéné pero pevné na kiizi a poslouchejte, az se ozve druhé kliknuti (viz
obrazek L).
e Neméiite polohu predplnéného pera po zahdjeni aplikace injekce.
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c. Az uslysite druhé kliknuti, stale drzte pfedplnéné pero pevné na kiizi a pomalu pocitejte do 5;
tak se ujistite, Ze jste si podal(a) celou davku.

Zacatek podani injekce

F

Injekce probiha ‘@Q

Konec injekce

S
Obrazek L * W
* \

12. Vytahnéte piedplnéné pero z mista vpichu.

a. Podivejte se na piedplné 0 a presveédcte se, ze svétle fialovy pist s Sedou zatkou zcela
vyplnuje okénko.
e Jemozné, ze v uvidite Sedou zatku. To je normalni.
o Jestlize okénk i zcela vyplnéno svétle fialovou barvou nebo jestlize se 1éCivy pfipravek
stale podava mena to, Ze jste si nepodal(a) celou davku. Ihned zavolejte zdravotnickému
pracovnikewi.

b. Vytéhnf:}e‘% éné pero z kize (viz obrazek M).
e Po vyfazeni predplnéného pera z mista vpichu se jehla automaticky zatdhne (viz

Qe N). Uzéavér nenasazujte zpét na pero.
o NepouZiyejte predplnéné pero opakovang.
o Netiete misto vpichu.
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&
N,

Obrazek M
O

| X2
FKryt jehly D
>

Obrazek N \
13. Pokud Vase davka vyZaduje 2 injekce, p Qi druhou davku.
a. Jestlize mate k podani davky 90 mg dv¢ Inéna pera o obsahu 45 mg, ihned opakujte
kroky 5-12.
e Injekce si podejte bezprostigdné jedhu po druhé.
e Pro podani druhé injekce jiné misto vpichu.
.

Po podéani injekce ) \

L4
14. OSetieni mista vpichu. k
a. Dojde-li ke krvaceni @é na misto vpichu pfitisknéte vatovy tampon nebo gazu. Misto vpichu

netfete. Podle potfeby piilozte naplast.

@eho pera.

15. Likvidace pie
o Uze’wérﬂs jte zpét na predplnéné pero.

a. Pouzité piedpnené pero vyhod'te do nadoby na ostré ptredméty, jak Vas o tom poucil 1ékar,
zdra @ i sestra nebo 1ékarnik (viz obrazek O).
. y, napusténé alkoholem a obal miizete vyhodit do domaciho odpadu.
¢ Nevyhazujte (nelikvidujte) ptedplnéné pero do domaciho odpadu.
e Jestlize nemate nadobu na ostré predméty, mizete pouzit v domacnosti pouzivanou nadobu,
ktera je:
- vyrobena z odolného plastu,
- uzaviratelna tésné pfiléhajicim vikem odolnym proti propichnuti, aby ostré predméty
nevypadly ven,
- béhem pouzivani stabilni a stoji ve svislé poloze,
- odolna proti uniku tekutin,
- spravné oznacena upozornénim na nebezpecny odpad uvniti.
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Qoyvolma 90 mg injekéni roztok v predplnéném peru
ustekinumab

' Tento piipravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o

bezpecnosti. Mlizete piispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou. Jak

hlésit nezddouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nez zacnete tento piipravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.
Tato pribalova informace byla vytvoiena pro osobu pouZivajici pl"l’pravelg. Q
- Ponechte si pfibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat t znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo 1ékarnikas
- Tento pfipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadn 51 osob¢. Mohl by ji

ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.
- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucink, sd vému lékati nebo

lékarnikovi. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezad 0 1nku které nejsou uvedeny v

této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci: @Q

Co je pripravek Qoyvolma a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete p&ek Qoyvolma pouzivat
Jak se pripravek Qoyvolma pouziva

Mozné nezadouci u¢inky

Jak ptipravek Qoyvolma uchovavat @Q

AN S

Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je pripravek Qoyvolma a,k%l se pouZiva

Co je pripravek Qoyvolma

Ptipravek Qoyvolma obsahuJWu tku ustekinumab, coz je monoklondlni protilatka.
Monoklonalni protilatky jsou iy (bilkoviny), které rozeznavaji jiné urcité proteiny v téle
a specificky se na n¢ vazou,

Pripravek Qoyvolma p,&go skupiny 1é¢ivych ptipravkl nazyvanych imunosupresiva (piipravky,

které tlumi imunitni gystém).
K ¢emu se pnﬂg&oyvolma pouZiva

Ptipravek a podavany pomoci pfedplnéného pera se pouziva k 16cbé nasledujicich
zanétlivych dutmocnéni:

. plakova psoridza - u dospélych

. psoriaticka artritida — u dospélych

. stiedné tézka az t€zka forma Crohnovy choroby - u dospélych

. stiedné tézka az t€zka forma ulcerdzni kolitidy - u dospélych

Plakova psoriaza (loZiskova lupénka)
Plakova psoriaza je kozni onemocnéni, které zplisobuje zanét postihujici kiizi a nehty. Qoyvolma
zmirni zanét a jiné znamky tohoto onemocnéni.

Ptipravek Qoyvolma podavany pomoci predplnéného pera se pouziva u dospé€lych pacienti se stfedné
tézkou az te€zkou plakovou psoriazou, kteti nemohou uzivat cyklosporin, methotrexat nebo fototerapii

nebo u kterych tato 1écba nebyla t¢inna.
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Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida je zanétlivé onemocnéni kloubil, obvykle doprovazené lupénkou. Jestlize mate
aktivni psoriatickou artritidu, budete nejdiive uzivat jiné 1éky. Jestlize nebudete dostateéné reagovat
na tyto pripravky, mize Vam byt podavan piipravek Qoyvolma pro:

. zmirnéni znamek a priznakd onemocnéni,
. zlepseni fyzického stavu,
. zpomaleni poskozeni kloubt.

Crohnova choroba

Crohnova choroba je zanétlivé onemocnéni stiev. Pokud mate Crohnovu chorobu, budou Vam
nejdfive podavany jiné léky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatecné reagovat nebo pokud je nebudete
dobfe snaset, miize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma ke zmirnéni zndmek a ptiznaki

onemocnéni. Q

Ulcerdézni kolitida @

Ulcerozni kolitida je zanétlivé onemocnéni stfev. Pokud mate ulcer6zni kouﬁ&, udou Vam nejdiive
podavany jiné 1éky. Pokud na tyto 1éky nebudete dostatecné reagovat ne kud je nebudete dobie
snaset, miize Vam byt podavan ptipravek Qoyvolma ke zmirnéni znén( iznakli onemocnéni.

X

2. Cemu musite vénovat pozornost, nezZ zacnete pf'ipravél\ volma pouZivat

Nepouzivejte piipravek Qoyvolma

. jestliZe jste alergicky(a) na ustekinumab nebo n @ukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bodé¢ 6). %

. jestlize mate aktivni infekci povazovanou Vagim lékarem za zavaznou.

Pokud si nejste jisty(a), jestli se Vas cokoli z vy§ Qeného tyka, porad’te se se svym Iékafem nebo
lékarnikem dfive, nez zacnete piipravek Qoyv ouZivat.

Upozornéni a opatieni Q

Pted pouzitim piipravku Qoyvolma sé%a?’te se svym lékafem. Pfed zahdjenim kazdé 1écby Vas
1ékat vysetii. Ujistéte se, Ze jste pf@f zQ jenim kazdé 1écby tekl(a) svému lékati o vSech nemocech,
které mate. Také informujte svého 1%:, pokud jste byl(a) v neddvné dob¢ v blizkosti nékoho, kdo by
mohl mit tuberkulézu. Lékar Vagvysetid a udéla test na tuberkulozu, nez dostanete ptipravek
Qoyvolma. Pokud si l1ékar my&rje u Vas riziko tuberkulézy, mizete dostat 1éky na jeji 1éCbu.

Dejte pozor na zavazné ’l%%ci ucinky

Ptipravek Qoyvolma miize Zptisobit zavazné nezadouci U¢inky zahrnujici alergické reakce a infekce.

Musite davat pozor nal ré znamky onemocnéni, pokud pouzivate ptipravek Qoyvolma, viz

»Mozné neiédo‘ci y*“ uvedené v bod¢ 4 obsahujici uplny seznam nezadoucich uc¢inku.

S

Nez za¢nete piipravek Qoyvolma pouZzivat, porad’te se se svym lékafem:

. Pok te nékdy mél(a) alergickou reakci na ustekinumab. Porad’te se se svym lé¢kaiem,
pokud si*nejste jisty(a).

. Pokud jste nékdy mél(a) jakykoli typ nadoru — imunosupresiva, jako je pfipravek Qoyvolma,
snizuji ¢innost imunitniho systému, coz mize oslabit Vas imunitni systém. To mtize zvysit
riziko vyskytu nadoru.

. Pokud jste byl(a) 1é¢en(a) pro psoriazu jinymi biologickymi léky (1ék vyrobeny z
biologického zdroje a obvykle podavany injekei) — mtize byt vyssi riziko vzniku nadoru.

. Pokud mate nebo jste nedavno mél(a) infekci.

. Pokud mate jakékoli nové nebo ménici se 1éze (loZiska poSkozené kuiZe) v mistech s
psoriazou nebo na normalni ktzi.

. Pokud dostavate jinou lécbu psoriazy anebo psoriatické artritidy - pokud uzivate jakakoli

jind imunosupresiva nebo fototerapii (kdy je Vase t€lo 1é¢eno specifickym ultrafialovym (UV)

vvvvv
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1é¢by s ustekinumabem nebyla dosud studovana. Nicmén¢ mtize zvySovat rizika onemocnéni
souvisejicich s oslabenim imunitniho systému.

. Pokud dostavate anebo jste v minulosti dostaval(a) injekce na 1é¢bu alergie — neni znamo,
zda ustekinumab mize ovlivnit jejich Gc¢inek.
. Pokud je Vam vice nezZ 65 let — mtzete byt vice nachylni k infekcim.

JestliZe si nejste jisty(a), zda se Vas cokoli z vyse uvedeného tyka, feknéte to 1ékati nebo 1ékarnikovi
dfive, nez Vam bude aplikovana Qoyvolma.

U nékterych pacientll se béhem 1é¢by ustekinumabem vyskytly reakce podobné lupusu véetné kozniho
lupusu nebo syndromu podobnému lupusu. Pokud se u Vas na mistech kiize vystavenych slune¢nimu
svétlu objevi Cervenad, vystupujici, olupujici se vyrazka, nékdy s tmavsim okrajem, nebo pokud je

doprovazena bolestmi kloubti, porad’te se ihned se svym lékatem.

\
Srdec¢ni infarkt a cévni mozkova prihoda (mozkova mrtvice) @
Ve studii u pacienti s psoriazou lécenych ustekinumabem byly pozorovényg&éni infarkt a cévni
mozkova piihoda (mozkova mrtvice). Lékat bude u Vas pravidelné kont at rizikové faktory pro
srde¢ni onemocnéni a mozkovou mrtvici, aby zajistil, ze budete nalezi (a). Ihned vyhledejte

lékarskou pomoc, pokud se u Vas objevi bolest na hrudi, slabost ne% bvykly pocit na jedné strané
téla, pokles svalll v obli¢eji nebo poruchy feci nebo zraku. %

Déti a dospivajici
Pripravek Qoyvolma v predplnéném peru se nedoporucuje u déti a dospivajicich mladsich 18
let s psoriazou nebo Crohnovou chorobou, protoze u této ¢ skupiny nebyl studovan. U déti ve
veku 6 let a starSich a dospivajicich s psoriazou se ma misto né¢j pouzivat pfedplnéna injekeni strikacka
nebo injekéni lahvicka. U déti s Crohnovou chorobéﬂtilesnou hmotnosti nejméné 40 kg se ma misto
néj pouzivat infuzni roztok, ptedplnéna injek&ni s@ nebo injekéni lahvicka.

Ptipravek Qoyvolma se nedoporucuje pouzivat
artritidou nebo ulcerézni kolitidou nebo u dg
40 kg, protoze nebyl u této vékoveé skB)iny s

dgti a dospivajicich mladsich 18 let s psoriatickou
rohnovou chorobou s télesnou hmotnosti méné nez

Prosim, informujte svého lékate neboM¢karnika:

. O vsech 1écich, které uzivate, kt
uZzivat. %

. Pokud jste byl(a) ned@ockovén(a) nebo mate byt oCkovan(a). Béhem 1éCby piipravkem
Qoyvolma byste n% byt ockovan(a) jistymi typy vakcin (zivymi vakcinami).

. Pokud Vam byl pi ek Qoyvolma podavan béhem téhotenstvi, informujte o své 1écbé
pripravkem Qo a lékate Vaseho ditéte pred tim, nez dité dostane jakoukoli vakcinu, véetné
zivych vakci 0 je BCG vakcina (pouZivana k prevenci tuberkulézy). Zivé vakciny se

Vase dit¢ v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste piipravek

nedoporicifii
Qoy\Q ostavala béhem tehotenstvi, ledaze by Iékat Vaseho ditéte doporucil jinak.

Dalsi 1é¢ivé pripravky, vakeiny aﬁ)*%%k Qoyvolma

jste v nedavné dobé¢ uzival(a) nebo které mozna budete

Téhotenstvi a kojeni

. Pokud jste teéhotna, domnivate se, Ze muzete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem diive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.
. U déti vystavenych ustekinumabu v déloze nebylo pozorovano vyssi riziko vrozenych vad.

Zkusenosti s ustekinumabem u téhotnych zen jsou v§ak omezené. Z tohoto diivodu je vhodné se
vyvarovat pouzivani ptipravku Qoyvolma v t€hotenstvi.

. Jste-li zena, kterd mtize ot€¢hotnét, doporucuje se neotéhotnét a béhem 1écby ptipravkem
Qoyvolma a jesté nejméné 15 tydntl po jejim ukonceni musite pouzivat adekvatni antikoncepci.

. Ustekinumab mtize prostupovat placentou do nenarozeného ditéte. Pokud jste béhem t€hotenstvi
dostavala pripravek Qoyvolma, mtze byt u Vaseho ditéte vétsi riziko infekce.

. Pokud jste béhem téhotenstvi dostavala pripravek Qoyvolma, je dilezité o tom informovat

lékate Vaseho ditéte a dalsi zdravotnické pracovniky pied tim, nez dit€¢ dostane jakoukoli
vakcinu. Zivé vakciny, jako je BCG vakcina (pouzivana k prevenci tuberkulézy) se u Vaseho
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ditéte nedoporucuji v prvnich dvanacti mésicich po narozeni, pokud jste piipravek Qoyvolma
dostavala beéhem téhotenstvi, ledaze by lékai Vaseho ditéte doporucil jinak.

. Ustekinumab mtiZze ve velmi malych mnozstvich prostupovat do matetského mléka. Informujte
lékare, pokud kojite, nebo planujete kojit. Vy a Vas lékar rozhodnete, zda budete kojit nebo
pouzivat ptipravek Qoyvolma — nedélejte oboji.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii
Ptipravek Qoyvolma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

Qoyvolma obsahuje polysorbat 80
Ptipravek Qoyvolma obsahuje 0,04 mg polysorbatu 80 (E 433) v jedné jednotce davky, coz odpovida
0,04 mg/ml. Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Informujte svého léka@kud mate

jakékoli alergie. 1 @
3. Jak se pripravek Qoyvolma pouZiva O

Ptipravek Qoyvolma je urcen pro pouziti pod vedenim a dohledem% se zkusenostmi s [éCbou
onemocnéni, pro ktera je ptipravek Qoyvolma uréen. %
L 4
o

Vzdy pouzivejte tento ptipravek presn¢ podle pokyni svého Ig YPokud si nejste jisty(4), porad’te se
se svym lékafem. Porad’te se se svym lékafem o tom, kdy ma at injekci a kdy je dalsi kontrola.
Jaka davka pripravku Qoyvolma se podava

Lékat rozhodne, jakou davku piipravku Qoyvolma Budete potiebovat a po jak dlouhou dobu Vam
bude ptipravek podavan. Q

Dospéli ve véku od 18 let /)

Psoriaza nebo psoriaticka artritida

. Doporucena pocatecni davka je 45 mg pripravku Qoyvolma. Pacienti s t€lesnou hmotnosti vice
nez 100 kilogrami (kg) mohou%t 1écbu davkou 90 mg misto 45 mg.

. Po pocatecni davce dostanete & vku za 4 tydny a déle kazdych 12 tydnt. Nasledujici

davky jsou obvykle stejné jaKopocatecni davka.

/1

Crohnova choroba nebo ulce
. Béhem 1écby Vam p
zily na pazi (intrave

90 mg ptipravku Qo
12 tydnt.

. Nékter}'lm‘p @ um se po prvni podkozni injekci mize davka 90 mg ptipravku Qoyvolma
podéva];}% .8 tydnd. Lékar rozhodne, kdy dostanete dalsi davku.

T

olitida
vku ptipravku Qoyvolma ptiblizn¢ 6 mg/kg poda 1ékat kapackou do
ziif infuze). Po zahajovaci davce dostanete po 8 tydnech dalsi davku

Ima injekci pod kizi (subkutanng), a poté ji budete dostavat kazdych

A

Jak se pi‘l’@k oyvolma podava
. Ptipravek Qoyvolma se podava ve formé injekce pod kizi (subkutanng). Pfi zahajeni 1é¢by Vam
muze ptipravek Qoyvolma podat Iékat nebo zdravotni sestra.

. Nicméné Vy a Iékar se miizete dohodnout, Ze si pfipravek Qoyvolma budete podavat sdm
(sama). V tomto piipad¢ budete zacvi¢en(a), jak si mate ptipravek Qoyvolma sam (sama) podat.
. Pokyny k tomu, jak si injekéné podat piipravek Qoyvolma, jsou uvedeny v bodé ,,Navod k

pouziti* na konci této ptibalové informace.
Jestlize mate jakékoli otazky tykajici se podani injekce, zeptejte se 1ékare.
JestliZe jste pouzil(a) vice pripravku Qoyvolma, nez jste mél(a)

JestliZe jste pouzil(a) nebo Vam bylo podano pfili§ mnoho ptipravku Qoyvolma, okamzité se obrat’te
na lékafi nebo 1ékarnika. Vzdy s sebou vezméte krabicku od 1éku, i kdyz je prazdna.
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JestliZe jste zapomnél(a) pouzit pripravek Qoyvolma
Jestlize jste si zapomnél(a) podat davku, kontaktujte lékate nebo lékarnika. Nezdvojnasobujte
nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste prestal(a) pouZzivat piipravek Qoyvolma
Neni nebezpec¢né piestat pripravek Qoyvolma pouzivat. Pokud vSak prestanete, mohou se piiznaky
vratit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého l1ékatre nebo
1ékarnika.

4. Mozné nezadouci ucinky
\
Podobné jako viechny léky, miize mit i tento pripravek nezadouci Gginky, kteyé §elile nemusi
vyskytnout u kazdého. i
Zavazné nezadouci ucinky QO
U nékterych pacientl se mohou vyskytnout zdvazné nezadouci ﬁéi% ré mohou vyzadovat
neodkladnou 1é¢bu. %
L 4

Alergické reakce — mohou vyZadovat neodkladnou I¢ \.Kontaktujte 1ékare nebo

vyhledejte okamzité lékai'skou pomoc, jestliZe za te kteroukoli z téchto znamek.

. Zavazné alergické reakce (anafylaxe) jsou ugpa€ighti pouzivajicich ustekinumab vzacné

(mohou postihnout az 1 osobu z 1 000). ZnAmky zahrnuji:
o dychaci nebo polykaci potize
o nizky krevni tlak, ktery mtize z \it zavraté nebo toceni hlavy
o otok obliceje, rtd, st nebo h
. Casté znamky alergické reakce za i kozni vyrazku a kopfivku (mohou postihnout az

1 osobu ze 100). Q

Ve vzacnych pripadech byly ﬂ"j&i{entﬁ lé¢enych ustekinumabem hlaseny alergické plicni
reakce a zapal plic. Pokud se \ vyvinou pfiznaky jako kaSel, duSnost a horecka, ihned
to sdélte svému lékari.

Pokud se u Vas vyskytn 7na alergicka reakce, 1ékat mize rozhodnout, Ze uz ptipravek
Qoyvolma nebudete p@at.

Infekce — miiZet Aebovat okamzitou lé¢bu. Neprodlené informujte 1ékate, pokud

zaznamenate k koli z nasledujicich znamek.

. (Vias(é jgojinfekce nosu nebo krku a nachlazeni (mohou postihnout az 1 osobu z 10).

. Men&gaste jsou infekce dolnich dychacich cest (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. ¢ Casté jsou zanéty podkozi (flegmona) (mohou postihnout az 1 osobu ze 100).

. Q‘né Casty je pasovy opar (typ bolestivé vyrazky s puchyii) (mtze postihnout az 1 osobu
zeM00).

Ptipravek Qoyvolma miize zplisobit, Ze budete hiife bojovat s infekcemi. Nékteré infekce

4

(vCetné tuberkulozy) nebo parazity, véetné infekci, které se vyskytuji hlavné u lidi s oslabenym
imunitnim systémem (oportunni infekce). U pacientd lécenych ustekinumabem byly hlaSeny
oportunni infekce mozku (encefalitida, meningitida), plic a oka.

Béhem pouzivani ptipravku Qoyvolma musite davat pozor na znamky infekce. Ty zahrnuji:

. horecku, ptiznaky podobné chiipce, no¢ni poceni, ubytek télesné hmotnosti
. pocit unavy nebo dusnost, kasel, ktery neustupuje

. horkou, Cervenou a bolestivou ktizi nebo bolestivou kozni vyrazku s puchyfti
. paleni pii moceni
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. prijem
. poruchy vidéni nebo ztratu zraku
. bolest hlavy, ztuhlost Sije, citlivost na svétlo, pocit na zvraceni nebo zmatenost.

Informujte neprodlené svého lékate, pokud zaznamenate kteroukoli z vySe uvedenych znamek
infekce. Muze jit o znamky infekci jako infekce dolnich dychacich cest, kozni infekce, pasovy
opar nebo oportunni infekce, které mohou mit zdvazné komplikace. Informujte 1ékate, pokud
mate jakoukoliv infekci, ktera neodezniva nebo se opakované vraci. Lékat mtize rozhodnout, Ze
nebudete pouzivat pripravek Qoyvolma, dokud infekce nevymizi. Také informujte 1ékare,
pokud mate oteviené rany nebo bolaky, protoZze se mohou infikovat.

Olupovani kiiZe - zhorSujici se zEervenani a olupovani kiiZe na vétsi ploSe téla miiZe byt
priznakem erytrodermické psoriazy nebo exfoliativni dermatitidy, coz Q}zévainé koZni
stavy. Pokud zaznamenate kteroukoliz téchto znamek, neprodlené % jte svého

1ékare. :
DalSi nezadouci ucinky O

Casté nezadouci i¢inky (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

. Prijem %
. Pocit na zvraceni ¢
. Zvraceni \
. Pocit tinavy
. Pocit zavraté @
. Bolest hlavy {
Svédéni (,,pruritus®) ‘
Bolest zad, svali nebo kloubt \
Bolest v krku Q

Zarudnuti a bolest v misté vpichu @ce
Infekce vedlejSich nosnich dutj

Méné ¢asté nezadouci ucmkyWu postihnout az 1 osobu ze 100)

. Zubni infekce .

. Kvasinkové vaginalni e

. Deprese

. Ucpany nebo pln

. Krvaceni, zhm i, zatvrdnuti, otok a svédéni v misté vpichu injekce.

Pocit slabos
. Pokles o Cka a ochablé svaly na jedné strané obliceje (obrna licniho nervu nebo
Bellova 0% které je vétSinou prechodné.
. 1azy se zarudnutim a nové malé, zluté nebo bilé puchyte na kizi, nekdy
¢ horeckou (pustul6zni psoriaza).

. Q&m ktize (kozni exfoliace)

ne

Vzacné nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000)

. Z¢ervenani a olupovani kiize na vétsi plose téla, které maze byt svédivé nebo bolestivé
(exfoliativni dermatitida). Podobné ptiznaky se nékdy objevi jako piirozena zména
charakteristickych ptiznakl psoriazy (erytrodermicka psoriaza)

. Zanét malych krevnich cév, ktery miize vést ke kozni vyrazce s malymi Cervenymi nebo
fialovymi hrbolky, horecce nebo bolesti kloubi (vaskulitida)

Velmi vzacné nezadouci icinky (mohou postihnout az 1 osobu z 10 000)

. Puchyte na ktizi, které mohou byt cervené, svédivé a bolestivé (buldzni pemfigoid)

. Kozni lupus nebo syndrom podobny lupusu (Cervend, vystupujici olupujici se vyrazka na
mistech kiize vystavenych slunci, pfipadné€ s bolestmi kloubt).
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Hlaseni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdé€lte to svému lékati nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich uc¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u€¢inky miZzete hlasit také piimo prostrednictvim narodniho systému hlaseni
nezédoucich u¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezddoucich u¢inkti mizete pfispét k
ziskani vice informaci o bezpec¢nosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Qoyvolma uchovavat

. Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

. Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chranite pied mrazem.

. Uchovavejte pfedplnéné pero v krabicce, aby byl piipravek chranén pied sv@w.

. V ptipadé potieby mohou byt jednotliva predplnéna pera Qoyvolma také avana pii
pokojové teploté do 25 °C maximalné€ po jedno obdobi v délce az 31 d @abiéce, aby byl
pripravek chranén pied svétlem. Zaznamenejte si datum, kdy je pred ¢ pero poprveé
vyjmuto z chladni¢ky, do mista uréeného na krabi¢ce. Kdykoli pFe@onéenim tohoto
31denniho obdobi uchovavani pti pokojové teploté Ize piiprave u vratit do chladnicky
auchovavat jej tam do ptivodniho data pouzitelnosti. Zlikviduj giedplnéné pero, pokud se
nepouzije pti uchovavani pii pokojové teploté do 31 dnti ne tuvodniho data pouzitelnosti,
podle toho, co nastane dfive. ¢

. Nettepejte predplnénym perem s ptipravkem Qoyvolm@hé intenzivni tfepani maze lék

poskodit. @

NepouZivejte tento pripravek:

. Po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na §t‘&a na krabicce za ,,EXP*. Doba pouzitelnosti se
vztahuje k poslednimu dni uvedeného mési

. Jestlize ma tekutina zménénou barvu, je na nebo v ni uvidite plavat jiné cizi ¢astice (viz
bod 6 ,,Jak ptipravek Qoyvolma vypada @Qbsahuj e toto baleni‘).

. Jestlize vite nebo si myslite, ze pfipr@ohl byt vystaven extrémnim teplotam (napf.
nahodné zmrznul nebo byl zahtaty).

. Jestlize bylo pripravkem silné.%.

L 4

Ptipravek Qoyvolma je uréen pouz%norézovému pouziti. Veskery nepouzity piipravek zbyvajici

v predplnéném peru musi byt zlikvidovah. Nevyhazujte zadné 1éCivé piipravky do odpadnich vod nebo

domaciho odpadu. Zeptejte se lékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato

opatteni pomahaji chranit ii@ prostiedi.

Q)

6. Obsah baleni a@i informace

ou je ustekinumab. Jedno predplnéné pero obsahuje 90 mg ustekinumabu v 1 ml.
mi latkami jsou histidin, monohydrat histidin-hydrochloridu, polysorbat 80 (E 433),
, voda pro injekci.

Jak pripravek Qoyvolma vypada a co obsahuje toto baleni

Pripravek Qoyvolma je ¢iry az slabé opalizujici (majici perletovy nadech), bezbarvy az svétle zluty
injek¢ni roztok. Roztok miize obsahovat né€kolik malych prihlednych nebo bilych castecek bilkoviny.
Je dodavan v krabicce obsahujici 1 jednorazovou davku ve sklenéném piedplnéném peru o objemu

1 ml. Jedno ptedplnéné pero obsahuje 90 mg ustekinumabu v 1 ml injekéniho roztoku.
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DrZitel rozhodnuti o registraci

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Madarsko

Vyrobce

Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles
06410, Biot

Francie

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate

Némecko

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spanélsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mi@@éstupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBAJ
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com .

* \
Bbnarapus \
Celltrion Healthcare Hungaa\&.'

Ten.: +36 1231 0493

Ceska republika
Celltrion Healthcafe Hungary Kft.
Tel: +36 1 231th 4 @

Danmarkqh
Celltrion Healthcare Denmark ApS

TIf.: +45 3535 2989
contact dk(@celltrionhc.com

Deutschland

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)30 346494150
infoDE@celltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

<

Lietuva
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Magyarorszag
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: +31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com
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Espaiia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

E\rada
BIANEE A.E.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland

Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1223 4026
enquiry_ie@celltrionhc.com

island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L. Q

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare_italy@le galmail.‘l{%

.
Kvzpog \\
C.A. Papaellinas Ltd

Tih: +357 22741741 \P
Latvija A

Celltrion Healthcare ary Kft.

Talr.: +36 1 23] (Q
3N\

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL
LDA

Tel: +351 21 936 8542

contact pt@celltrion.com

\

Rominia
Celltrion Healthcare H@ry Kft.

Tel: +36 1 231 0490
Slovenija x{
OPH Oktal P he’d.o.0.
Tel.: +386°W 31909 22

Slov, @ republika
Ceﬂ%)n Healthcare Hungary Kft.

‘Te\1'+ 612310493

Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
contact fi@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se@celltrionhc.com

Tato pl‘ibaQin ormace byla naposledy revidovana <{MM/RRRR}>

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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Navod k podani injekce

Na zacatku 1é¢by Vam zdravotnicky pracovnik pomize s aplikaci prvni injekce. Vy a Vas 1ékar se
vSak mtizete rozhodnout, ze si mizete piipravek Qoyvolma aplikovat sam/sama. V takovém ptipade
budete proskolen(a), jak si injekci piipravku Qoyvolma aplikovat. Promluvte si se svym lékaiem,
mate-li jakékoli dotazy k samostatnému podavani injekce.

Dilezité informace

Uchovavani predplnéného pera

Ptedplnéné pero pouzivejte pouze tehdy, pokud Vas zdravotnicky pracovnik proskolil, jak se
mate na injekci pfipravit a jak si ji spravné podat. Nepokousejte se podat si injekci sim/sama,
dokud Vis lékai* nezaskoli.

Piedplnéné pero nepouZivejte opakované.

Neotevirejte zapeceténou krabi¢ku, dokud nebudete piipraven(a) k pou“iti@nlnéného pera.
Sejméte uzaver az tésné predtim, nez si injekci podate.

Ptipravek Qoyvolma se nesmi misit s jinymi injek¢énimi roztoky. @

Piedplnéné pero nepouzivejte, pokud je prasklé nebo poskozené. A

NepouZzivejte 1éCivy pripravek, jestlize jiz uplynula doba pouzitel

Predplnéné pero s nikym nesdilejte.

Predplnéné pero neni mozné znovu pouzit. Pouzité predplnénéyperd okamzité po pouziti
zlikvidujte do nadoby na ostré predméty (viz Krok 14. Ijk@ce piredplnéného pera).

Piedplnéné pero uchovavejte mimo dohled a dos ti/Predplnéné pero obsahuje malé
soucasti.
Ptedplnéné pero uchovavejte v chladnicce piteplot& od 2 °C do 8 °C.
Piedplnéné pero chraiite pred mrazem.
V ptipad¢ potfeby mohou byt jednotliva pt ¢na pera Qoyvolma také uchovavana pii
pokojové teploté az do 25 °C maximélné@edno obdobi v délce az 31 dni v krabicce, aby byl
ptipravek chranén pred svétlem.
Zaznamenejte si datum, kdy jsou pfe@né pera poprvé vyjmuta z chladni¢ky, a to do mista
uréeného na krabicce. S
Kdykoli pted skoncenim ob(Loh'%?vévéni pti pokojové teploté lze ptipravek jednou vratit do
chladni¢ky a uchovavat jej tafindo*ptivodniho data pouzitelnosti.
Tento 1é¢ivy piipravek uc V%e zapecetény uvniti krabicky, aby byl chranén pted svétlem.
PfedpInéné pero nepouzivgjte, pokud bylo ponechano na pfimém slune¢nim svétle.
Neprotirepavejte pie gna pera Qoyvolma. Silnym protiepavanim by se mohl 1éCivy
pripravek poékodit.%]
NepouZzivejte 1éCi ipravek, pokud byl protfepavan.
NepouZivejte p €né pero, pokud upadlo na tvrdy povrch.

'Q

Pfedplnén(: p zdy uchovavejte v suchu.

3N
QJ\
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Soucasti predplnéného pera Qoyvolma (viz obrazek A)

.
g

Uzavér
(jehla uvnit)
Il T([@+1—Zatka
Lék | .
Okénko Pist

o

= = O
N =) , g &
Pifed pouzitim Po pouziti

* q ,
Obrazek A N

Piiprava k podani injekce @ D

1. Pripravte si pomocny material k podani injekce. K
a. Pripravte Cisty rovny povrch, napiiklad sttl Nracovni desku, na dobfe osvétleném misté.
b. Vyjméte z chladni¢ky 1 krabic¢ku s pfedpln&gynt perem.
c. Ujistcte se, Ze mate tento pomocny mate viz obrazek B):
- krabicku s ptedplnénym per,

V baleni nejsou obsaZeny: Q

- vatovy tampon nebo géza’

- tampon navlhéeny alkgh@

- naplast

- nadoba na ostré pfejm%

Y

edplnén"m

pergn

Nadoba na ostré

Naplaft predméty

Obrazek B
2. Zkontrolujte datum pouZitelnosti na krabicce (viz obrazek C).

e NepouZivejte 1éCivy pripravek, pokud uplynula doba pouzitelnosti. Pokud jiz doba pouzitelnosti
uplynula, vratte celé baleni do 1¢karny.
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Obrazek C
I RS
3. Pockejte 30 minut. @

a. Otevftete krabicku a vyjméte predplnéné pero.
b. Ponechte piedplnéné pero pii pokojové teploté (20 °C az 25 °C) p
zahtélo (viz obrazek D). @
e Tekutina tak bude mit teplotu pfijemnou k podani injekc &)j ovou teplotu).
o Neohrivejte predplnéné pero pomoci zdroju tepla, jako je n d horké voda nebo
mikrovinna trouba. 0\

asi 30 minut, aby se

Obrazek D \
4. Prohlédnéte predplnéné k

a. Podivejte se na pred pero a ujistéte se, ze mate spravny lécivy piipravek (Qoyvolma)
a spravnou dav
- Pokudje V avka 90 mg, budete mit jedno predplnéné pero s 90 mg piipravku

Qoyvol
b. Podivejt 4 rQedplnéné pero a ujistéte se, ze neni prasklé nebo poskozené.
c. Zkontr(?;]ﬂ& m pouzitelnosti na stitku pfedplnéného pera (viz obrazek E).
e Pred ¢'pero neprotiepavejte.
o Piedpliéné pero nepouzivejte, pokud:
- upadlo na tvrdy povrch.
- prasklo nebo se poskodilo.
- jizuplynulo datum pouzitelnosti.
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Obrazek E

5. Prohlédnéte 1éCivy pripravek. ‘IQQ
a. Podivejte se na 1éCivy pripravek a ovéite si, Ze je tekutina Cira az slabé& zujici, bezbarva az
svétle Zluta (viz obrazek F).
e NepouZivejte predplnéné pero, pokud ma tekutina zménénou ba zakalend nebo obsahuje
velké Castice.
e V tekutiné muzete vidét vzduchové bublinky. To je nor@i}

L 4

= Q\
&
Q
<
- <

S
Obrazek F . W
L 4 \

6. Zvolte vhodné misto k podz’mi%(ce (viz obrazek G):
a. Mista podani injekce:

- pfedni horni Cast s

- dolni ¢ast bfich

- vng&jsi plocha

o Neaplikujte inj

=)

oblast 5 cm okolo pupku.

i ¢asti paze, pokud jste pecovatel.

o matetskych znamének, jizev, zhmozdénych mist ani do oblasti, kde je

ktize citliva, a, zatvrdla, nebo je-li kiize naruSena. Pokud mozno nepouzivejte oblasti
kiize sg ¥ mi psoriazy.

. Neapliéﬁ jekci pies odeév.

b. Pro uhovou injekci zvolte jiné misto, ve vzdalenosti alesponi 2,5 cm od mista pouzitého
pfi postedn injekeci.
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[ = POUZE petovatel Q

Podani injekce
B - ) \

~ samotnym pacientem @
a pecovatelem !
Obrazek G O

7. Umyjte si ruce.
a. Umyjte si ruce mydlem a vodou a diikladné je osuste (viz oé( H).
L 4

Obrizek H ’\

8. Ocistéte misto podani in*
a. Ocistéte misto podani @ e krouzivym pohybem tamponem navlhéenym alkoholem (viz

obrazek I).
b. Pfed podanim inj eh&echejte ktizi oschnout.
e Nefoukejte na Migte, podani injekce, ani se jej pfed podanim injekce znovu nedotykejte.

Obrazek I
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Podani injekce

9. Sejméte uzaveér
a. Predplnéné pero podrzte jednou rukou za télo injektoru uzavérem smeétujicim vzhiiru. Druhou
rukou opatrné€ uzaveér v piimém smeéru sejméte (viz obrazek J).
e Uzavér nesnimejte, dokud nebudete pfipraven(a) k podani injekce.
e Je normalni, pokud uvidite z jehly uniknout n¢kolik kapek tekutiny.
o Nedotykejte se jehly ani krytu jehly. Mohl(a) byste se poranit pichnutim o jehlu, protoze jehla
je zasunuta uvnitf krytu.
e Injekci pripravku Qoyvolma si podejte do 5 minut od sejmuti uzavéru.
e Uzavér na piedplnéné pero znovu nenasazujte.

b. Uzavér ihned vyhod’te do nadoby na ostré piedméty (viz krok 14 a obrézeQ.\
. \@
R

Obrazek J Q

10. PriloZte predplnéné pero na misto poda kce.
a. Predplnéné pero drzte tak, abyste Vid@ma okénko.
b. Kiizi netisknéte ani nenapinejte_g tfiloZte predplnéné pero na misto podani injekce pod tthlem
90 stupna (viz obrazek K). .

Obrazek K

11. Aplikujte injekei.
a. Predplnéné pero pritisknéte pevné na kazi. Kdyz podavani injekce za¢ne, uslysite prvni kliknuti
a svétle fialovy pist zacne vyplnovat okénko (viz obrazek L).
b. Stale drzte ptedplnéné pero pevné na kiizi a poslouchejte, az se ozve druhé kliknuti (viz
obrazek L).
o Neméiite polohu predplnéného pera po zahajeni aplikace injekce.
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c. Az uslysite druhé kliknuti, stale drzte pfedplnéné pero pevné na kiizi a pomalu pocitejte do 5;
tak se ujistite, Ze jste si podal(a) celou davku.

Zacatek podéni injekce

10
sekund {

potitejte

S
Konec injekce * W
L 4 \

Obrazek L \

12. Vytahnéte piredplnéné pe ista vpichu.
a. Podivejte se na pfedpl@ ero a piesveédcte se, ze svétle fialovy pist s Sedou zatkou zcela

vypliiuje okénko.}%n

e Je mozné, ze ku uvidite Sedou zatku. To je normalni.

o Jestlize oké®leni zcela vyplnéno svétle fialovou barvou nebo jestlize se 1é¢ivy piipravek
stale Ro@znamené to, Ze jste si nepodal(a) celou davku. Thned zavolejte zdravotnickému

prachyf
b. Vyta;Q fedplnéné pero z klize (viz obrazek M).
[ ]

tazeni pfedplnéného pera z mista vpichu se jehla automaticky zatdhne (viz
obrazek N). Uzavér nenasazujte zpét na pero.
e Nepouzivejte piedplnéné pero opakovang.
e Netiete misto vpichu.
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Obrazek M
raze ‘®Q
AN

L . @
tKryt jehly Q\
S

razek N \
Po podani injekce ,-,Q

\4
13. OSetfeni mista vpichu.
a. Dojde-li ke krvéaceni, jemné na ghisto vpichu pfitisknéte vatovy tampon nebo gazu. Misto vpichu
netiete. Podle potieby pfilozte r%at.
L 4

14. Likvidace predplnéného pera.}
e Uzavér nenasazujte z fedplnéné pero.
a. Pouzité pfedplnéné pe od’te do nadoby na ostré pfedmeéty, jak Vas o tom poucil lékaf,
zdravotni sestra ne rnik (viz obrazek O).
b. Tampony napu§tér&(oholem a obal mtzete vyhodit do domaciho odpadu.
e Nevyhazujte ( idujte) ptedplnéné pero do domaciho odpadu.
o Jestlize ngmate’nadobu na ostré predméty, mizete pouzit v domacnosti pouzivanou nadobu,

kterg J\=\

- Vyr% odolného plastu,

- u%a Ina tésné priléhajicim vikem odolnym proti propichnuti, aby ostré predméty
nevypadly ven,

- béhem pouzivani stabilni a stoji ve svislé poloze,

- odolna proti uniku tekutin,
- spravné€ oznacena upozornénim na nebezpecny odpad uvnitt.

204



Obrazek O



