I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS
Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis
Skyrizi 75 mg siistelahus siistlis

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis

Uks pen-siistel sisaldab 150 mg risankizumabi 1 ml lahuses.

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis

Uks siistel sisaldab 150 mg risankizumabi 1 ml lahuses.

Skyrizi 75 mg stistelahus siistlis

Uks siistel sisaldab 75 mg risankizumabi 0,83 ml lahuses.

Risankizumab on hiina hamstri munasarja (Chinese Hamster Ovary, CHO) rakkudes rekombinantse
DNA tehnoloogia abil toodetud humaniseeritud immunoglobuliin G1 (IgG1) monoklonaalne antikeha.

Teadaolevat toimet omavad abiained (ainult 75 mg stistelahuses)
Ravim sisaldab 68,0 mg sorbitooli ithes 150 mg annuses.

Abiainete taielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Siistelahus (siistevedelik)

Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis ja siistlis

Virvitu kuni kollane ja selge kuni kergelt opalestseeruv lahus.

Skyrizi 75 mg siistelahus siistlis

Virvitu kuni kergelt kollakas ja selge kuni kergelt opalestseeruv lahus.

4. KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Naastuline psoriaas

Skyrizi on ndidustatud modduka kuni raske naastulise psoriaasi raviks tdiskasvanutel, kes vajavad
slisteemset ravi.



Psoriaatiline artriit

Skyrizi on ndidustatud, kas monoteraapiana voi kombinatsioonis metotreksaadiga, aktiivse
psoriaatilise artriidi raviks tdiskasvanutel, kelle ravivastus iihele vdi mitmele haigust modifitseerivale
antireumaatilisele ravimile on olnud ebapiisav vai kes sellist ravi ei talu.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

See ravim on mdeldud kasutamiseks vastava arsti juhendamisel ja jirelevalve all, kellel on kogemusi
selliste seisundite diagnoosimise ja raviga, mille puhul Skyrizi on ndidustatud.

Annustamine

Soovitatav annus on 150 mg subkutaanse siistena 0-nédalal, 4. nidalal ja edasi iga 12 nédala jérel (kas
kahe siistena 75 mg siistlist voi iihe siistena 150 mg siistlist v0i pen-siistlist).

Patsientidel, kellel parast 16-nddalast ravi ei taheldata ravivastust, tuleb kaaluda ravi 1opetamist.
Monel naastulise psoriaasiga patsiendil, kellel algselt saavutatakse osaline ravivastus, voib ravi

jatkamisel edaspidine kasu ilmneda parast 16. nddalat.

Vahelejdidnud annus

Kui annus jddb manustamata, tuleb see manustada niipea kui vGimalik. Seejarel tuleb jatkata
annustamist regulaarse raviskeemi jargi ettendhtud ajal.

Patsientide eririthmad

FEakad

Annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 161k 5.2).
> 65-aastaste patsientide kohta on vihe teavet.

Neeru- voi maksakahjustus

Spetsiifilisi uuringuid, mis hindaksid maksa- vdi neerukahjustuse moju risankizumabi
farmakokineetikale, ei ole liabi viidud. Uldiselt eeldatakse, et neil seisunditel ei ole olulist moju
monoklonaalsete antikehade farmakokineetikale ja annuse kohandamist ei peeta vajalikuks (vt
16ik 5.2).

Lapsed

Risankizumabi ohutus ja efektiivsus 5- kuni alla 18-aastastel lastel ei ole tdestatud. Andmed
puuduvad.

Risankizumabil puudub asjakohane kasutus alla 6-aastastel lastel mddduka kuni raske naastulise
psoriaasi ndidustusel ning alla 5-aastastel lastel psoriaatilise artriidi ndidustusel.

Ulekaalulised patsiendid

Annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 16ik 5.2).
Manustamisviis

Skyrizi’t manustatakse subkutaanse siistena.

Siistida tuleb reide voi kohtu. Patsiendid ei tohi siistida kohta, kus nahk on valulik, verevalumitega,
punetav, paksenenud voi kus on psoriaasi koldeid.



Patsient tohib ise endale Skyrizi’t siistida parast subkutaanse siistimistehnika omandamist. Patsiente
tuleb juhendada, et enne ravimi manustamist peavad nad lugema pakendi infolehes olevat
»Kasutusjuhendit*.

Olavarre viliskiilge tohib Skyrizi’t siistida iiksnes tervishoiuto6taja voi hooldaja.

Skyrizi 75 mg siistelahus stistlis

150 mg koguannuse saamiseks tuleb siistida kaks siistlit. Kaks siistet tuleb manustada erinevatesse
anatoomilistesse piirkondadesse.

4.3 Vastuniidustused
Ulitundlikkus toimeaine voi 1digus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.
Kliiniliselt olulised aktiivsed infektsioonid (nt aktiivne tuberkuloos, vt 15ik 4.4).

4.4 FErihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Jélgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jalgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Infektsioonid
Risankizumab vo0ib suurendada infektsiooniriski.

Kroonilise infektsiooniga, anamneesis korduva infektsiooniga voi teadaolevate infektsiooni
riskiteguritega patsientidel tuleb risankizumabi kasutada ettevaatusega. Mis tahes kliiniliselt olulise
aktiivse infektsiooniga patsientidel ei tohi alustada ravi risankizumabiga, enne kui infektsioon on
taandunud voi adekvaatselt ravitud.

Risankizumabiga ravi saavaid patsiente tuleb teavitada, et nad otsiksid arstiabi, kui neil tekivad
kliiniliselt olulise kroonilise vo6i dgeda infektsiooni ndhud v6i stimptomid. Kui patsiendil tekib selline
infektsioon voi kui infektsioon ei allu standardsele ravile, tuleb teda hoolikalt jilgida ja risankizumabi
ei tohi manustada enne, kui infektsioon on taandunud.

Tuberkuloos

Enne ravi alustamist risankizumabiga peab patsiente uurima tuberkuloosi (Tb) infektsiooni suhtes.
Patsiente, kes saavad ravi risankizumabiga, tuleb jilgida aktiivse Tb néhtude ja siimptomite suhtes.
Patsientidel, kellel on anamneesis olnud latentne voi aktiivne Tb ning ei ole vdimalik kinnitada
adekvaatse ravikuuri labimist, tuleb enne ravi alustamist risankizumabiga kaaluda Tb-vastast ravi.

Immuniseerimised

Enne ravi alustamist risankizumabiga peab kaaluma koigi vajalike immuniseerimiste teostamist
vastavalt kehtivatele immuniseerimisjuhistele. Kui patsient on saanud elusvaktsiine (viiruslikke voi
bakteriaalseid), siis on soovitatav oodata vihemalt 4 niddalat, enne kui alustatakse ravi
risankizumabiga. Patsientidele, kes saavad ravi risankizumabiga, ei tohi manustada elusvaktsiine ravi
ajal ja vihemalt 21 néddalat parast ravi 16ppu (vt 16ik 5.2).



Ulitundlikkus
Risankizumabi kasutamisel on teatatud tosistest tilitundlikkusreaktsioonidest, sealhulgas anafiilaksiast
(vt 161k 4.8). Tosise Ulitundlikkusreaktsiooni, esinemisel tuleb otsekohe katkestada risankizumabi

manustamine ja alustada sobivat ravi.

Teadaolevat toimet omavad abiained

Skyrizi 150 mg stistelahus pen-siistlis voi siistlis

Ravim sisaldab vdhem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi pen-siistlis voi siistlis, see tdhendab
pohimotteliselt ,,naatriumivaba“.

Skyrizi 75 mg siistelahus stistlis
Ravim sisaldab 68,0 mg sorbitooli iihes 150 mg annuses.
Tuleb arvestada sorbitooli (v0i fruktoosi) sisaldavate ravimite ja toiduga saadava sorbitooli (voi

fruktoosi) samaaegsel kasutamisel tekkiva liittoimega.

Ravim sisaldab vdhem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihes 150 mg annuses, see tihendab
pohimotteliselt ,,naatriumivaba“.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed
Risankizumab ei metaboliseeru eeldatavasti maksaensiiimide vahendusel ning ei eritu neerude kaudu.

Koostoimeid risankizumabi ja ravimeid metaboliseerivate maksaensiiiimide inhibiitorite, indutseerijate
vOi substraatide vahel ei ole oodata ning annust ei ole vaja kohandada (vt 16ik 5.2).

Samaaegne immunosupressiivne ravi voi valgusravi

Risankizumabi ohutust ja efektiivsust kasutamisel kombinatsioonis immunosupressantidega, sh
bioloogiliste ravimite voi valgusraviga ei ole uuritud.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasestumisvoimelised naised

Rasestumisvoimelised naised peavad kasutama efektiivset rasestumisvastast meetodit ravi ajal ja
vihemalt 21 nédalat pérast ravi.

Rasedus

Risankizumabi kasutamise kohta rasedatel on andmeid vdhe voi puuduvad iildse (vihem kui
300 raseduse tulemused). Loomkatsed ei ndita otsest vOi kaudset reproduktsioonitoksilisust.
Ettevaatusabinduna on soovitatav véltida risankizumabi kasutamist raseduse ajal.

Imetamine

Ei ole teada, kas risankizumab eritub inimese rinnapiima. Teatavasti erituvad inimese IgG-d
rinnapiima esimestel stinnitusjargsetel paevadel, seejirel kontsentratsioonid alanevad kiiresti. Sellest
tulenevalt ei saa selle lithikese perioodi jooksul riski rinnaga toidetavale lapsele vélistada. Tuleb
otsustada, kas katkestada ravi risankizumabiga, vottes arvesse imetamisest saadavat kasu lapsele ja
risankizumabiga ravist saadavat kasu naisele.



Fertiilsus

Risankizumabi moju inimese fertiilsusele ei ole uuritud. Loomkatsed ei ndita otsest voi kaudset
kahjulikku toimet fertiilsusele.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele
Risankizumab ei mdjuta voi mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate késitsemise voimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusandmete kokkuvote

Koige sagedamini teatatud ravimi korvaltoimed olid iilemiste hingamisteede infektsioonid (13,0%-st
psoriaasi korral).

Korvaltoimete loetelu tabelina

Risankizumabi kasutamisel artriidi kliinilistes uuringutes esinenud korvaltoimed (tabel 1) on loetletud
MedDRA organsiisteemi klasside alusel ja pohinevad jargneval kokkuleppelisel jaotusel: viga sage
(> 1/10); sage (> 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (> 1/1000 kuni < 1/100); harv (> 1/10 000 kuni

< 1/1000); vaga harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel). Igas
esinemissageduse rithmas on korvaltoimed esitatud nende tosiduse vihenemise jarjekorras.

Tabel 1. Korvaltoimete loetelu

Organsiisteemi klass Esinemissagedus Korvaltoimed
Infektsioonid ja infestatsioonid | Viga sage Ulemiste hingamisteede
infektsioonid®
Sage Tinea infektsioonid®
Aeg-ajalt Follikuliit
Immuunsiisteemi hdired Harv Anafiilaktilised reaktsioonid
Narvisiisteemi hiired Sage Peavalu®
Nabha ja nahaaluskoe Sage Stigelus
kahjustused Lodve
Ekseem
Aeg-ajalt Urtikaaria
Uldised hiired ja Sage Kurnatus*
manustamiskoha reaktsioonid Siistekoha reaktsioonid®
? Holmab: hingamisteede infektsioon (viiruslik, bakteriaalne voi tdpsustamata), sinusiit (sh dge),
riniit, nasofariingiit, farlingiit (sh viiruslik), tonsilliit, lariingiit, trahheiit
> Holmab: jalgade, kubeme, kehatiive ja kéte seenhaigus, tinea versicolor, oniihhomiikoos, naha
seeninfektsioon
¢ Holmab: peavalu, pingepeavalu, ninakorvalkoobaste valu
4 Holmab: kurnatus, jouetus
¢ Holmab: verevalum siistekohal, eriiteem, hematoom, veritsus, &rritus, valu, kihelus, reaktsioon,
paistetus, induratsioon, 166ve

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Infektsioonid

Psoriaasi kliinilistes uuringutes oli infektsioonide esinemissagedus 75,5 juhtu 100 patsiendiaasta kohta
ja psoriaatilise artriidi kliinilistes uuringutes, sealhulgas pikaajalise ravi korral risankizumabiga,

43,0 juhtu 100 patsiendiaasta kohta. Enamik juhtudest ei olnud tdsised ja olid raskuse poolest kerged
kuni mdddukad ega viinud risankizumabiga ravi katkestamiseni. Psoriaasi uuringutes oli raskete



infektsioonide esinemissagedus 1,7 juhtu ja psoriaatilise artriidi uuringutes 2,6 juhtu
100 patsiendiaasta kohta (vt 101k 4.4).

Immunogeensus

Risankizumabi soovitatava kliinilise annusega kuni 52 nddala jooksul psoriaasi kliinilistes uuringutes
ravitud patsientidel tuvastati ravitekkeseid ravimivastaseid antikehasid ja neutraliseerivaid antikehasid
vastavalt 24%-1 (263/1079) ja 14%-1 (150/1079) hinnatud patsientidest. Isikutel, kes said pikaajalist
ravi risankizumabiga jatku-uuringus, oli kuni 204. nddalani tdheldatud immunogeensusprofiil sama
vorreldes esimese 52 ravinddalaga.

Enamikul psoriaasiga patsientidest ei seostatud risankizumabi-vastaseid antikehasid, sh
neutraliseerivaid antikehasid muutustega kliinilises vastuses voi ravimi ohutuses. Védhestel patsientidel
(ligikaudu 1%; 7/1000 16. nidalal ja 6/598 52. nddalal), kellel esinesid kdrged antikehatiitrid (>128),
oli kliiniline vastus ilmselt vihenenud. Siistekoha reaktsioonide esinemissagedus oli arvuliselt suurem
ravimivastaste antikehadega riihmas vorreldes rithmaga, kus ravimivastased antikehad puudusid, nii
lihiajalise (16 nddalat: 2,7% vs. 1,3%) kui ka pikaajalisel ravi (52 nidalat: 5,0% vs. 3,3%) puhul. K&ik
siistekoha reaktsioonid olid raskuse poolest kerged kuni mdodukad, likski ei olnud tosine ja ei viinud
risankizumabiga ravi katkestamiseni.

Risankizumabi soovitatava kliinilise annusega kuni 28 néddala jooksul psoriaatilise artriidi kliinilistes
uuringutes ravitud patsientidel tuvastati ravitekkeseid ravimivastaseid antikehasid ja neutraliseerivaid
antikehasid vastavalt 12,1%-1 (79/652) ja 0%-1 (0/652) hinnatud patsientidest. Psoriaatilise artriidi
korral ei seostatud risankizumabi-vastaseid antikehasid muutustega kliinilises ravivastuses ega ravimi
ohutuses.

Psoriaatiline artriit

Uldiselt oli risankizumabiga ravitud psoriaatilise artriidiga patsientidel tiheldatud ohutusprofiil
kooskodlas naastulise psoriaasiga patsientidel tiheldatud ohutusprofiiliga.

Eakad

> 65-aastaste patsientide kohta on vihe ohutusalast teavet.

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi vdimalikest kdrvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miitigiloa véljastamist. See

vOimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutodtajatel palutakse kdigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi(vt V lisa), kaudu.

4.9 Uleannustamine

Uleannustamise korral on soovitatav jilgida patsienti mis tahes korvaltoimete nihtude voi siimptomite
suhtes ning rakendada kohe sobivat siimptomaatilist ravi.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused
Farmakoterapeutiline riihm: immunosupressandid, interleukiini inhibiitorid, ATC-kood: L04AC18

Toimemehhanism

Risankizumab on humaniseeritud immunoglobuliin G1 (IgG1) monoklonaalne antikeha, mis seondub
selektiivselt suure afiinsusega inimese interleukiin 23 (IL-23) tsiitokiini alaiihikule p19 ilma IL-12-ga
seondumata ja inhibeerib selle interaktsiooni IL-23 restseptori kompleksiga. IL-23 on tsiitokiin, mis


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

osaleb poletiku- ja immuunvastustes. Blokeerides IL-23 seondumise vastavate retseptoritega,
inhibeerib risankizumab IL-23-vahendatud rakusignaale ja proinflammatoorsete tsiitokiinide
vabanemist.

Farmakodiinaamilised toimed

Uhes psoriaasiga patsientide uuringus vihenes 1L-23/IL-17 teljega seotud geenide ekspressioon nahas
pérast risankizumabi ithekordse annuse manustamist. Samuti tdheldati psoriaasikolletes epidermise
paksuse ja poletikurakkude infiltratsiooni vihenemist ning psoriaasi haigusmarkerite taseme langust.

Psoriaatilise artriidiga patsientidel 14bi viidud uuringus tiheldati parast ravi 150 mg risankizumabiga,
mida manustati subkutaanselt 0-nidalal, 4. nddalal ja edasi iga 12 nddala jarel, 24. nddalal ravieelsega
vorreldes statistiliselt ja kliiniliselt olulist IL-23 ja IL-17-ga-seotud biomarkerite, sealhulgas seerumi
IL-17A, IL-17F ja IL-22 niitude vdhenemist.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Naastuline psoriaas

Risankizumabi efektiivsust ja ohutust hinnati 2109 modduka kuni raske naastulise psoriaasiga
patsiendil neljas mitmekeskuselises randomiseeritud topeltpimedas uuringus (ULTIMMA-1,
ULTIMMA-2, IMMHANCE ja IMMVENT). Kaasatud patsiendid olid 18-aastased v&i vanemad ja
neil oli naastuline psoriaas kehapindala (body surface area, BSA) haaratusega > 10%, staatiline arsti
iildhinnangu (static Physician Global Assessment, sSPGA) skoor > 3 (naastude paksus/induratsioon,
eriiteem ja ketendus) raskusskaalal 0 kuni 4, psoriaasi ulatuse ja raskuse indeksi (Psoriasis Area and
Severity Index, PASI) skoor > 12 ja nad olid siisteemse ravi vdi valgusravi kandidaadid.

Uldiselt oli patsientide ravieelne PASI skoori mediaan 17,8, BSA mediaan 20,0% ja ravieelne DLQI
skoor 13,0. Ravieelne sPGA skoor oli raske 19,3%-1 patsientidest ja mdddukas 80,7%-1 patsientidest.
Anamneesis oli psoriaatiline artriit diagnoositud kokku 9,8%-1 uuringus osalenud patsientidest.

Koigi uuringute 18ikes ei olnud varem saanud mingit siisteemset ravi (sh mittebioloogilist ega
bioloogilist) 30,9% patsientidest, 38,1% oli eelnevalt saanud valgusravi voi fotokemoteraapiat, 48,3%
oli eelnevalt saanud mittebioloogilist siisteemset ravi, 42,1% oli eelnevalt saanud bioloogilist ravi ja
23,7% oli saanud psoriaasi ravi vihemalt iihe TNF-alfa vastase ainega. Patsientidel, kes lopetasid need
uuringud ja muud II/III faasi uuringud, oli voimalus registreeruda avatud jitku-uuringusse
LIMMITLESS.

ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2

Uuringud ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2 holmasid 997 patsienti (598 randomiseeriti saama 150 mg
risankizumabi, 199 ustekinumabi annuses 45 mg voi 90 mg [vastavalt ravieelsele kehakaalule] ja

200 platseebot). Patsiendid said ravi 0-nidalal, 4. nddalal ja edasi iga 12 nidala jérel. Kaks peamist
kaastulemusniitajat uuringutes ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2 olid: 1) isikute protsent, kes saavutasid
16. nddalaks PASI 90 ravivastuse, ja 2) isikute protsent, kes saavutasid sSPGA skoori ,,puhas‘ voi
»peaaegu puhas* (sSPGA 0 vodi 1) vorreldes platseeboga. Peamiste kaastulemusnditajate ja teiste
tulemusnéitajate tulemused on esitatud tabelis 2 ja joonisel 1.



Tabel 2. Efektiivsuse ja elukvaliteedi tulemused naastulise psoriaasiga tiiskasvanutel uuringutes
ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2

ULTIMMA-1 ULTIMMA-2
Risankizu- | Ustekinu- Platseebo Risankizu- Ustekinu- Platseebo
mab mab (N=102) mab mab (N=98)
(N=304) (n=100) n (%) (N=294) (n=99) n (%)
n (%) n (%) n (%) n (%)

sPGA ,,puhas® voi ,,peaaegu puhas* (0 voi 1)
111é6i.dal“ 267 (87,8) 63 (63,0) 8(7,8) 246 (83,7) 61 (61,6) 5(5,1)
52. niidal | 262 (86,2) 54 (54,0) -- 245 (83,3) 54 (54,5) -
sPGA ,,puhas® (0)
16. nidal | 112 (36,8) 14 (14,0) 2(2,0) 150 (51,0) 25 (25,3) 33,1
52. nddal | 175 (57,6) 21 (21,0) -- 175 (59,5) 30 (30,3) --
PASI 75
12. niidal | 264 (86,8) 70 (70,0) 10 (9,8) 261 (88,8) 69 (69,7) 8 (8,2)
52. nddal | 279 (91,8) 70 (70,0) -- 269 (91,5) 76 (76,8) --
PASI 90
lllg.dal“ 229 (75,3) 42 (42,0) 54,9 220 (74,8) 47 (47,5) 2(2,0)
52. niddal | 249 (81,9) 44 (44,0) -- 237 (80,6) 50 (50,5) --
PASI 100
16. nidal | 109 (35,9) 12 (12,0) 0(0,0) 149 (50,7) 24 (24,2) 2(2,0)
52. nddal | 171 (56,3) 21 (21,0) -- 175 (59,5) 30 (30,3) --
DLQI 0 véi 1”
16. nidal | 200 (65,8) 43 (43,0) 8 (7,8) 196 (66,7) 46 (46,5) 4 (4,1)
52. niddal | 229 (75,3) 47 (47,0) -- 208 (70,7) 44 (44,4) --
PSS 0 (siimptomiteta)*
16. nddal | 89 (29,3) 15 (15,0) 2(2,0) 92 (31,3) 15 (15,2) 0(0,0)
52. niddal | 173 (56,9) 30 (30,0) -- 160 (54.4) 30 (30,3) --

Koigis vordlustes saavutas risankizumab ustekinumabi voi platseeboga vorreldes p < 0,001, vilja
arvatud PASI 75 52. nddalal uuringus ULTIMMA-2, kus p = 0,001
* Peamised kaastulemusnditajad versus platseebo
® Ei mojutanud tervisega seotud elukvaliteeti

¢ Psoriaasi siimptomite skaala (Psoriasis Symptom Scale, PSS) skoor 0 tihendab, et viimase 24 tunni
jooksul ei esinenud valu, stigeluse, punetuse voi pdletuse siimptomeid




Joonis 1. PASI keskmine protsentuaalne muutus vorreldes ravieelsega ULTIMMA-1 ja
ULTIMMA-2 uuringutes ajateljel
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RZB = risankizumab
UST = ustekinumab
PBO = platseebo

p < 0,001 igal ajahetkel

Analiiiisides vanuse, soo, rassi, kehakaalu < 130 kg, ravieelse PASI skoori, kaasneva psoriaatilise
artriidi, eelneva mittebioloogilise siisteemse ravi, eelneva bioloogilise ravi ja eelneva bioloogilise ravi

ebadnnestumise alusel, ei tuvastatud erinevusi risankizumabi ravivastustes nendes alariihmades.

Risankizumabiga ravi saanud isikutel tdheldati 16. ja 52. niddalal psoriaasi paranemist, mis holmas
peanahka, kiiiisi, peopesasid ja jalataldu.
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Tabel 3. NAPSI, PPASI ja PSSI mediaansed muutused vorreldes ravieelsega

ULTIMMA-1 ULTIMMA-2 IMMHANCE

Risankizumab | Platseebo | Risankizumab | Platseebo | Risankizumab | Platseebo
NAPSI: N=58:
e N D Ifzs%@ N-1TT | 151?;‘%;6) N=235; 25
niidalal '950 (1517) sk '7,5 (1,03) sk '775 (0989) (L’Zg)
(SE)
PPASI: - N=34; N=23; _ N=26;
muutus N=95; 317 N=86: 374 N=113; 0.27
16. -5,93 (0,324) ’ ’ ’ -7,39 (0,654) ’

- 0,445 -7,24 (0,558 1,025 1,339
néidalal ( 44 ) (0,558) ( 02 ) ( 33 )
(SE)

16 N=267; -2,9 N=252; -4,6 N=357, -5,5
-17,6 (0,47 0,69 -18,4 (0,52 0,82 -20,1 (0,40 0,77
datal 047 | (©0.69) 052 | (©082) 040 | ©77)

(SE)
NAPSI:
o N1 ) N=183; ] ) _
niidalal -15,7 (0,94) -16,7 (0,85)
(SE)
PPASI:
muutus N=95;
. N=89;
52. -6,16 (0,296) - ’ - - -
nidalal -8,35(0.274)
(SE)
PSSI:
ot N=269; ) N=259; ) ) _
niidalal -17,9 (0,34) -18,8 (0,24)
(SE)
Kiiiinte psoriaasi raskuse indeks (Nail Psoriasis Severity Index, NAPSI), palmoplantaarse psoriaasi
raskuse indeks (Palmoplantar Psoriasis Severity Index, PPASI), peanaha psoriaasi raskuse indeks
(Psoriasis Scalp Severity Index, PSSI) ja standardviga (Standard Error, SE)
** P <0,01 vorreldes risankizumabiga
**% P < 0,001 vorreldes risankizumabiga

Arevus ja depressioon, mdddetuna Haigla 4revuse ja depressiooni skaala (Hospital Anxiety and
Depression Scale, HADS) abil, oli risankizumabi rithmas 16. nidalaks paranenud vdorreldes
platseeboriihmaga.

Ravivastuse sdilitamine

Risankizumabiga uuringutes ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2 ravi saanud patsientidel viidi l4bi
integreeritud analiilis. 79,8%-1 (206/258) 16. nddalaks PASI 100 ravivastuse saavutanud patsientidest,
kes jdtkasid ravi risankizumabiga, piisis ravivastus 52. nidalal. 16. nddalal PASI 90 ravivastusega
patsientide puhul piisis ravivastus 52. nddalal 88,4%-1 (398/450).

Uuringutes ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2 risankizumabiga ravitud patsientidest 525 jétkasid ravi
risankizumabiga manustatuna iga 12 nédala jirel uuringus LIMMITLESS. Neist 376 (71,6%) said
avatud ravi veel 252 nédala jooksul. Uuringus jatkanud osalejatel piisisid risankizumabiga

52. nddalaks saavutatud paranemiste madrad PASI 90 ja sSPGA skooride ,,puhas‘ vdi ,,peaaegu puhas‘
poOhjal 304. nddalani.
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Uuringutes ULTIMMA-1 ja ULTIMMA-2 ustekinumabiga ravitud patsientidest 172-le manustati
uuringus LIMMITLESS iga 12 nidala jérel risankizumabi. Neist 116 (67,4%) osalesid uuringus

16puni, sealhulgas 252 nidalat kestnud avatud ravis risankizumabiga ja uuringu 16pus toimunud

jarelkontrollis. Uuringus jatkanud osalejatel PASI 90 ja sPGA skooride ,,puhas® vdi ,,peaaegu puhas*
poOhjal saavutatud ravivastuste miirad paranesid 52. niddalast 76. nddalani ja pisisid siis 304. nddalani.

Joonistel 2 ja 3 on ndidatud vastavalt PASI 90 ja sPGA skooride ,,puhas® voi ,,peaaegu puhas® pdhjal

saavutatud ravivastuste madrad uuringus osalejatel parast 252 nidalat avatud ravi uuringus

LIMMITLESS.

Joonis 2. Uuringus LIMMITLESS PASI 90 ravivastuse (tiheldatud juhud) saavutanud osalejate

protsent

Ravivastuse mair (%)

Risankizumab (N)

Ustekinumabilt risankizumabile
N)

Nidal

100% A

90% -

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10% -

524 517 511 509 506 500 483 486 473 468 459 462 418 424 430 410 398 374
172 171 168 165 162 156 152 147 146 145 143 140 130 129 128 127 120 119
T T T T T T T T T T T T T : . T T T
52 64 76 88 100 112 124 136 148 160 172 184 196 208 232 256 280 304

- R .
Ravi Risankizumab Ustekinumabilt
risankizumabile
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Joonis 3. Uuringus LIMMITLESS sPGA ravivastuse ,,puhas® véi ,,peaaegu puhas* saavutanud
osalejate protsent visiitide kaupa (tidheldatud juhud)

100%
90%
80%
—~  70%
X
E /
B 60%- ~
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2
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2
5 40%-
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10%
0%
Risankizumab (N) T T T T T T T T T T T T T T T T T T
1524 517 511 509 506 500 489 486 473 468 459 462 418 424 429 410 398 375
Ustekinumabilt risankizumabile
™) {172 171 168 165 162 156 152 147 146 145 143 140 130 120 128 127 120 119
. T T T T T T T T T T T T T T T T T T
Nidal 52 64 76 88 100 112 124 136 148 160 172 184 196 208 232 256 280 304
[ anime
Ravi Risankizumab Ustekinumabilt

risankizumabile

Avatud jatku-uuringus LIMMITLESS piisisid risankizumabiga pidevat ravi saanud patsientidel,
dermatoloogilise elukvaliteedi indeksi paranenud tulemused (DLQI 0 voi 1) 304. niddalani.

Risankizumabi ohutusprofiil enam kui 5-aastase kasutamise jooksul oli kooskdlas kuni 16 nidala
jooksul tdheldatud profiiliga.

IMMHANCE

IMMHANCE hdlmas 507 patsienti (407 randomiseeriti saama 150 mg risankizumabi ja

100 platseebot). Patsiendid said ravi 0-nédalal, 4. nddalal ja edasi iga 12 néddala jérel. Patsiendid, kes
said algselt risankizumabi ja kelle sSPGA oli 28. nddalal ,,puhas‘ vdi ,,peaaegu puhas®, randomiseeriti
uuesti kas jitkama risankizumabiga iga 12 néddala jérel kuni 88 niddalani (jarelkontrolliga 16 nidalat
parast risankizumabi viimast annust) vdi ravi Idpetama.

16. nddalal tdheldati risankizumabi paremust vorreldes platseeboga kaastulemusnéitajate SPGA
»puhas‘ v0i ,,peaaegu puhas® (risankizumab 83,5% vs. platseebo 7,0%) ja PASI 90 (risankizumab
73,2% vs. platseebo 2,0%) puhul.

Uhelgi patsiendil neist 31-st, kellel uuringus IMMHANCE osalemise ajal oli latentne tuberkuloos (Tb)
ning kes ei saanud uuringu jooksul profiilaktilist ravi, ei arenenud risankizumabiga ravi ajal aktiivset
Tb keskmiselt 55-nddalase jalgimisperioodi jooksul.

Koigist patsientidest, kellel uuringus IMMHANCE 28. nddalal oli sPGA ,,puhas® v0i ,,peaaegu puhas*
ja kes uuesti randomiseeriti jaitkama ravi risankizumabiga, plisis see ravivastus 104. nédalal 81,1%-1
(90/111), vorreldes 7,1%-ga (16/225) neist, kes uuesti randomiseeriti 1dpetama ravi risankizumabiga.
Neist patsientidest, kes uuesti randomiseeriti jitkama ravi risankizumabiga, saavutas 104. nddalaks
sPGA ravivastuse ,,puhas® 63,1% (70/111), vorreldes 2,2%-ga (5/225) patsientidest, kes uuesti
randomiseeriti Idpetama ravi risankizumabiga.
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Koigist patsientidest, kes saavutasid 28. nddalal sSPGA ravivastuse ,,puhas® voi ,,peaaegu puhas“ ja
kellel pérast ravi I0petamist risankizumabiga sPGA ravivastus halvenes ja oli ,,mdddukas® voi ,,raske*,
saavutas 83,7% (128/153) 16 nidalat parast ravi taasalustamist SPGA ravivastuse ,,puhas® voi
»peaaegu puhas®. sSPGA ravivastuse ,,puhas voi ,,peaaegu puhas* kadumist tiheldati juba nii vara kui
12 nidalat parast annuse vahelejdtmist. Neist patsientidest, kes uuesti randomiseeriti Iopetama ravi
risankizumabiga, retsidiveerus haigus 80,9% (182/225) patsientidest; retsidiveerumiseni kulunud aja
mediaan oli 295 pieva. Uhelgi konkreetsel patsiendil ei suudetud tuvastada iihtegi tunnust, mille jirgi
saaks prognoosida ravivastuse kadumiseni kuluvat aecga voi ravivastuse uuesti tekkimise tdendosust.

IMMVENT

Uuringus IMMVENT osales 605 patsienti (301 randomiseeriti saama risankizumabi ja

304 adalimumabi). Risankizumabi rithma randomiseeritud patsientidele manustati 150 mg 0-nédalal,
4. nidalal ja edasi iga 12 nddala jarel. Adalimumabi rithma randomiseeritud patsientidele manustati
80 mg 0-nddalal, 40 mg 1. niddalal ja 40 mg igal teisel nddalal kuni 15. nddalani. Alates 16. nidalast
jatkasid adalimumabi saanud isikud seda ravi véi viidi {ile teisele ravile ravivastuse alusel:

. < PASI 50 ravivastusega patsiendid viidi iile risankizumabile

. PASI 50 kuni < PASI 90 ravivastusega patsiendid randomiseeriti uuesti kas jatkama
adalimumabiga vo0i iile minema risankizumabile

. PASI 90 ravivastusega patsiendid jatkasid ravi adalimumabiga

Tulemused on esitatud tabelis 4.

Tabel 4. 16. niidala efektiivsuse ja elukvaliteedi tulemused naastulise psoriaasiga tidiskasvanutel
uuringus IMMVENT

Risankizumab Adalimumab
(N=301) (N=304)
n (%) n (%)

sPGA ,,puhas“ vdi ,,peaaegu puhas*“® 252 (83,7) 183 (60,2)
PASI 75 273 (90,7) 218 (71,7)
PASI 90° 218 (72,4) 144 (47,4)
PASI 100 120 (39,9) 70 (23,0)
DLQI 0 v6i 1 198 (65,8) 148 (48,7)
Koigi vordluste puhul saavutati p < 0,001
? Peamised kaastulemusnéitajad
® Ei modjutanud tervisega seotud elukvaliteeti

Isikute puhul, kellel 16. nddalal oli PASI 50 kuni < PASI 90 ja kes randomiseeriti uuesti, mérgati
erinevusi PASI 90 ravivastuse madrades, mis avaldusid ileminekul risankizumabile voi1
adalimumabiga jitkamisel, 4 nddalat parast uuesti randomiseerimist (vastavalt 49,1% vs. 26,8%).

Tulemused 28 nidalat pérast uuesti randomiseerimist on esitatud tabelis 5 ja joonisel 4.

Tabel 5. Efektiivsuse tulemused 28 niidalat pirast uuesti randomiseerimist uuringus IMMVENT

Ule viidud risankizumabile | Jitkasid ravi adalimumabiga
(N=53) (N=56)
n (%) n (%)
PASI 90 35 (66,0) 12 (21,4)
PASI 100 21(39,6) 4 (7,1
Koigis vordlustes saavutati p<0,001
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Joonis 4. PASI 90 ajateljel piarast uuesti randomiseerimist uuringus IMMVENT
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Niédalad pirast uuesti randomiseerimist
ADA/ADA: Patsiendid, kes randomiseeriti saama adalimumabi ja jitkasid adalimumabiga
ADA/RZB: Patsiendid, kes randomiseeriti saama adalimumabi ja viidi iile risankizumabile
p < 0,05 4. nddalal ja p < 0,001 igal ajahetkel alates 8. nddalast

270 uuringus osalejast, kes 1dksid adalimumabilt risankizumabile iile ilma nn puhastumisperioodita,
oli risankizumabi ohutusprofiil sarnane osalejatega, kes alustasid risankizumabi kasutamist pérast
organismi puhastumist mis tahes eelnevast siisteemsest ravist.

Psoriaatiline artriit

On leitud, et aktiivse psoriaatilise artriidiga tdiskasvanutel leevendas risankizumab néhte ja
siimptomeid; parandas fiiiisilist funktsiooni ja tervisega seotud elukvaliteeti ning suurendas
radiograafilise progressioonita osalejate osakaalu uuringus.

Risankizumabi ohutust ja efektiivsust hinnati 1407-1 aktiivse psoriaatilise artriidiga uuringus osalejal
kahes randomiseeritud topeltpimedas platseebokontrolliga uuringus (964 osalejat uuringus
KEEPSAKEI] ja 443 osalejat uuringus KEEPSAKE?2).

Nendes uuringutes osalejatel oli psoriaatilise artriidi klassifitseerimise kriteeriumidele (Classification
Criteria for Psoriatic Arthritis, CASPAR) vastav psoriaatilise artriidi diagnoos olnud vihemalt

6 kuud, haiguse mediaanne kestus uuringu alguseks oli 4,9 aastat, valulike liigeste arv oli > 5 ja turses
liigeste arv > 5 ning neil oli ravi alguses aktiivne naastuline psoriaas voi kiiiinte psoriaas. 55,9%-1
uuringus osalejaist oli > 3% kehapindalast kaetud aktiivse naastulise psoriaasiga. 63,4%-1 uuringus
osalejaist oli entesiit ja 27,9%-1 daktiiliit. Uuringus KEEPSAKE1, kus hinnati kiiiinte psoriaasi
pohjalikumalt, oli kiilinte psoriaas 67,3%-1 uuringus osalejaist.

Molemas uuringus randomiseeriti osalejad saama 0-nddalal, 4. ja 16. niddalal kas 150 mg
risankizumabi voi platseebot. Alates 28. nddalast said kdik uuringus osalejad risankizumabi iga
12 nédala jarel.

Uuringus KEEPSAKEI oli kdigil uuringus osalejail olnud varem ebapiisav ravivastus voi talumatus
mittebioloogiliste DM ARD-ide suhtes ning neil puudus varasem kokkupuude bioloogiliste DMARD-
idega. Uuringus KEEPSAKE?2 oli 53,5%-1 uuringus osalejaist olnud varem ebapiisav ravivastus voi
talumatus mittebioloogiliste DMARD-ide suhtes ning 46,5%-1 osalejaist oli varem olnud ebapiisav
ravivastus voi talumatus bioloogiliste DMARD-ide suhtes.
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Molemas uuringus said 59,6% osalejaist samaaegselt metotreksaati (MTX), 11,6% said muid
mittebioloogilisi DMARD-e kui MTX ja 28,9% said risankizumabi monoteraapiana.

Kliiniline ravivastus

Platseeboga vorreldes saavutas ravi risankizumabiga 24. nidalaks haiguse aktiivsuse niitajates olulise
paranemise. Mdlemas uuringus oli esmaseks tulemusniitajaks osalejate osakaal, kes saavutasid

24. nadalaks Ameerika Reumatoloogiakolleegiumi (American College of Rheumatology, ACR)
kriteeriumide jirgi ravivastuse 20. Peamised efektiivsuse tulemused on toodud tabelis 6.

Tabel 6. Efektiivsuse tulemused uuringutes KEEPSAKE] ja KEEPSAKE2

KEEPSAKEI1 KEEPSAKE?2
Platseebo Risankizumab Platseebo Risankizumab
Tulemusnditaja N =481 N =483 N=219 N =224
n (%) n (%) n (%) n (%)
ACR20 ravivastus
16. niddal 161 (33,4) 272 (56,3)" 55(25,3) 108 (48,3)"
24. nidal 161 (33,5) 277 (57,3)* 58 (26,5) 115 (51,3)"
52. nédal* - 338/433 (78,1) - 131/191 (68,6)
ACRS50 ravivastus
24. nédal 54 (11,3) 162 (33,4)" 20 (9,3) 59 (26,3)"
52. nddal* - 209/435 (48,0) - 72/192 (37,5)
ACR70 ravivastus
24. nddal 23 (4,7) 74 (15,3)° 13 (5,9) 27 (12,0)°
52. nadal* - 125/437 (28,6) - 37/192 (19,3)
Entesiidi taandumine (LEI = 0)
24. nddal* 156/448 (34,8)" | 215/444 (48,4)¢ - -
52. nédal* - 244/393 (62,1)° - -
Daktiiliidi taandumine (LDI = 0)
24. nddal* 104/204 (51,0)° | 128/188 (68,1)¢ - -
52. nadal* - 143/171 (83,6)° = =
Haiguse minimaalse aktiivsuse (MDA) saavutamine
24. nddal 49 (10,2) 121 (25,0)" 25(11,4) 57 (25,6)"
52. nidal* - 183/444 (41,2) - 61/197 (31,0)
* Andmed saadaolevate osalejate kohta on toodud tdheldatud n/N vormingus (%).
* Mitmekordse kontrolliga p < 0,001 risankizumab vs platseebo vordlus.
® Nominaalne p < 0,001 risankizumab vs platseebo vordlus.
“ Nominaalne p < 0,05 risankizumab vs platseebo vordlus.
¢ Kokkuvdte uuringute KEEPSAKE1 ja KEEPSAKE?2 koondandmetest uuringus osalejate
kohta, kellel ravieelne LEI > 0.
¢ Kokkuvdte uuringute KEEPSAKEI ja KEEPSAKE?2 koondandmetest uuringus osalejate
kohta, kellel ravieelne LDI > 0.

Ravivastuse piisimine

Uuringus KEEPSAKEL téheldati risankizumabi rithmas vorreldes platseeboga rohkem ACR20
ravivastuseid juba 4. nidalal (25,7%) ning see erinevus piisis kuni 24. nidala 16puni (joonis 5).
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Joonis 5. Uuringus osalejate protsent, kellel piisis ACR20 ravivastus uuringus KEEPSAKE1
kuni 24. nidala 16puni
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Uuringus KEEPSAKE? tidheldati risankizumabi rithmas platseeboga vorreldes rohkem ACR20
ravivastuseid juba 4. nddalal — 19,6%-1 uuringus osalejaist.

Risankizumabi riithmas tiheldatud ravivastused olid sarnased sdltumata samaaegsest mittebioloogiliste
DMARD-ide kasutamisest, varasemate mittebioloogiliste DMARD-ide arvust, vanusest, soost, rassist
ja KMIst. Uuringus KEEPSAKE? tiheldati ravivastuseid sdltumata varasemast bioloogilisest ravist.

Risankizumabi ohutusprofiil kuni 52-niddalase kasutamise jooksul oli kooskdlas kuni 24-nédala
jooksul tdheldatud profiiliga.

Molemas uuringus oli osalejate osakaal, kes saavutasid 24. nddalaks modifitseeritud psoriaatilise
artriidi ravivastuse kriteeriumide (Ps4 Response Criteria, PsARC) jargi ravivastuse, risankizumabi
rithmas suurem kui platseeboriithmas. Lisaks paranes risankizumabi saanud uuringus osalejatel
platseeboriihmaga vorreldes 24. nidalaks haiguse aktiivsuse indeks (Disease Activity Score)

(28 liigest), kasutades hindamisel CRP (DAS28-CRP). Paranemine PsARC ja DAS28-CRP jérgi piisis
kuni 52. nidala 16puni.

Ravi tulemusel risankizumabiga paranesid vorreldes platseeboga ka ACR skaala erinevate osade
skoorid, tervise hindamise kiisimustiku puude indeks (Health Assessment Questionnaire Disability
Index, HAQ-DI), valuhinnang ja korgtundlik C-reaktiivne valk (high-sensitivity C-reactive protein,
hsCRP).

Ravi tulemusel risankizumabiga taandusid psoriaatilise artriidiga osalejatel statistiliselt oluliselt
psoriaasi ilmingud nahal.

Uuringus KEEPSAKET! paranes osalejatel, kellel oli ravi alguses kiilinte psoriaas (67,3%), ravi
tulemusena risankizumabiga statistiliselt oluliselt modifitseeritud kiiiinte psoriaasi raskuse indeks
(Modified Nail Psoriasis Severity Index, mNAPSI) ja arsti 5-palli siisteemis tildhinnang sdrmekdiiinte
psoriaasile (5-point Physician’s Global Assessment of Fingernail Psoriasis, PGA-F). Paranenud
tulemused piisisid 52. nddala 16puni (vt tabel 7).
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Tabel 7. Kiiiinte psoriaasi efektiivsuse tulemused uuringus KEEPSAKE1

Platseebo Risankizumab

N =338 N =309
mNAPSI muutus vorreldes ravieelsega®
24. nidal -5,57 -9,76"
52. nadal - -13,64
PGA-F muutus vorreldes ravieelsega®
24. nidal -0,4 -0,8"
52. nidal - -1,2

PGA-F puhas/minimaalne ja paranemine > 2 raskusastme vorra*

24. nadal n (%) 30 (15,9) 71
(37.8)°
52. nidal n (%) - 105 (58,0)

* Kokkuvote ravieelse kiilinte psoriaasiga uuringus osalejate kohta (platseebo
N = 338; risankizumab N = 309; 52. nddalal mNAPSI hindamine risankizumabi
rithmas N = 290, PGA-F hindamine risankizumabi rithmas N = 291).

® Mitmekordse kontrolliga p < 0,001 risankizumab vs platseebo vordlus.

¢ Kokkuvote uuringus osalejate kohta, kellel oli uuringu alguses kiilinte psoriaas ja
PGA-F iildhinnang kerge, mdddukas voi raske (platseebo N = 190; risankizumab
N = 188, 52. niddalal saadud andmed risankizumabi rithma kohta N = 181).

¢ Nominaalne p < 0,001 risankizumab vs platseebo vordlus

Radiograafiline ravivastus

Uuringus KEEPSAKETI hinnati 24. nddalal radiograafiliselt struktuurse liigesekahjustuse siivenemise
aeglustumist vorreldes ravieelsega ja viljendati see muutusena modifitseeritud Sharpi koguskooris
(modified Total Sharp Score, mTSS). mTSSi skoor kohandati psoriaatilise artriidi jaoks lisades
sormede distaalsed interfalangeaalliigesed. 24. nddalal mdodetud keskmine strukturaalse
liigesekahjustuse siivenemine risankizumabi rithmas (keskmine mTSS 0,23) ei erinenud statistiliselt
oluliselt platseeboriihma omast (keskmine mTSS 0,32). Radiograafiliselt kinnitatud haiguse
progresseerumiseta (mis on méiratletud kui muutus vorreldes ravieelsega mTSS < 0) uuringus
osalejate osakaal oli 24. nddalal suurem risankizumabi rithmas (92,4%) kui platseeboriihmas (87,7%).
Ravivastus piisis kuni 52. nddala [6puni.

Fiisiline funktsioon ja tervisega seotud elukvaliteet

Molemas uuringus ilmnes risankizumabi saanud osalejatel 24. niddalal ravieelsega vorreldes fiitisilise
funktsiooni statistiliselt oluline paranemine hinnatuna HAQ-DI skaala jargi (KEEPSAKE1 (-0,31)
vorreldes platseeboga (-0,11) (p < 0,001)), (KEEPSAKE?2 (-0,22) vdrreldes platseeboga (-0,05)

(p £0,001)). Vorreldes platseeborithmaga saavutas risankizumabi rithmas suurem hulk osalejaid

24. nddalal kliiniliselt olulise HAQ-DI skoori vihenemise (vihemalt 0,35). Fiiiisilise funktsiooni
paranemine piisis kuni 52. nddala 6puni.

Molemas uuringus tdheldati risankizumabi saanud osalejatel 24. nidalal vorreldes platseebogrupiga
olulist paranemist SF-36 V2 skaala fiiiisiliste néitajate kokkuvotte skooris ja FACIT-vésimuse skooris
ning need tulemused piisisid kuni 52. nédala 16puni.

Uuringu alguses teatati psoriaatilisest spondiiliidist 19,6%-1 (7,9% diagnoositi radiograafiliselt voi
MRT-uuringu abil) uuringus KEEPSAKE] osalejaist ja 19,6%-1 (5% diagnoositi radiograafiliselt voi
MRT- uuringu abil) uuringus KEEPSAKE?2 osalejaist. Kliiniliselt diagnoositud psoriaatilise
spondiiliidiga uuringus osalejatel, kes said risankizumabi, paranes ravieelsega vorreldes 24. nidalaks
Bathi ankiiloseeriva spondiiliidi haiguse aktiivsuse indeks (Bath Ankylosing Spondylitis Disease
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Activity Index, BASDAI) rohkem kui platseeboriihmas. Paranemine piisis kuni 52. nidala 16puni.
Risankizumabi efektiivsuse kohta radiograafiliselt v6i MRT-uuringul kinnitatud ankiiloseeriva
spondiiliidi sarnase psoriaatilise artriidi ravis ei ole vihese uuringus osalejate arvu tottu piisavalt
tdendusmaterjali.

Lapsed

Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada Skyrizi’ga 14bi viidud uuringute tulemused laste
tihe vOi mitme alarithma kohta naastulise psoriaasi ja psoriaatilise artriidi ravi korral (teave lastel
kasutamise kohta vt 161k 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused

Risankizumabi farmakokineetika oli naastulise psoriaasi ja psoriaatilise artriidiga uuringus osalejail
sarnane.

Imendumine

Risankizumabi farmakokineetika oli lineaarne ndidates annusest sdltuvat ekspositsiooni suurenemist
annusevahemikus 18 kuni 300 mg ja 0,25 kuni 1 mg/kg subkutaansel manustamisel ning 200 kuni
1200 mg ja 0,01 kuni 5 mg/kg intravenoossel manustamisel.

Pérast subkutaanset manustamist saabus risankizumabi maksimaalne kontsentratsioon plasmas
3...14 pdeva parast annustamist, hinnangulise absoluutse biosaadavusega 89%. Annustega 150 mg
0-nddalal, 4. nidalal ja edasi iga 12 nédala jérel olid hinnanguline maksimaalne
tasakaalukontsentratsioon ja plasma madalaim kontsentratsioon vastavalt 12 ja 2 pg/ml.

Tdestati tihe 150 mg risankizumabi siiste ja kahe 75 mg risankizumabi siiste bioekvivalentsust siistlis.
Samuti ndidati risankizumabi bioekvivalentsust 150 mg siistli ja pen-siistli vahel.

Jaotumine
III faasi uuringus psoriaasiga patsientidel oli risankizumabi keskmine (+standardhilve)
tasakaaluseisundi jaotusruumala (V) 11,4 (£2,7) 1, mis viitab sellele, et risankizumabi jaotumine

piirdub peamiselt vaskulaarse ja interstitsiaalse ruumiga.

Biotransformatsioon

Terapeutilised IgG monoklonaalsed antikehad degradeeritakse tiilipiliselt véikesteks peptiidideks ja
aminohapeteks kataboolseid radu pidi samamoodi kui endogeensed IgG-d. Risankizumab ei
metaboliseeru eeldatavasti tsiitokroom P450 ensiitimide vahendusel.

Eritumine
Psoriaasiga patsientidel ldbiviidud III faasi uuringus oli risankizumabi keskmine (+standardhilve)
siisteemne kliirens 0,3 (£ 0,1) 1 66pédevas. Psoriaasiga patsientide I1I faasi uuringus oli risankizumabi

16pliku eliminatsiooni keskmine poolvadrtusaeg vahemikus 28 kuni 29 pieva.

Risankizumab kui IgG1 monoklonaalne antikeha, ei 1dbi eeldatavasti glomerulaarfiltratsiooni neerudes
ja ei eritu uriiniga muutumatu molekulina.

Lineaarsus/mittelineaarsus

Risankizumabi farmakokineetika oli lineaarne, ligikaudu annus-proportsionaalsete siisteemse
ekspositsiooni (Cmax ja AUC) tousudega hinnatud annusevahemikus 18 kuni 300 mg voi 0,25 kuni
1 mg/kg subkutaansel manustamisel tervetele isikutele voi psoriaasiga patsientidele.
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Koostoimed

Naastulise psoriaasiga patsientidel viidi 1dbi koostoime uuring, et hinnata risankizumabi korduva
manustamise moju tsiitokroom P450 (CYP) suhtes tundlikele katsesubstraatidele. Kofeiini (CYP1A2
substraat), varfariini (CYP2C9 substraat), omeprasooli (CYP2C19 substraat), metoprolooli (CYP2D6
substraat) ja midasolaami (CYP3A substraat) ekspositsioonid parast risankizumabi manustamist olid
vorreldavad ekspositsioonidega enne risankizumabi manustamist, mis viitab nende ensiitimide
vahendusel toimuvate kliiniliselt oluliste koostoimete puudumisele.

Populatsiooni farmakokineetilised analiiiisid viitasid sellele, et risankizumabi ekspositsiooni ei
mojutanud samaaegselt manustatavad ravimid, mida kasutati monedel naastulise psoriaasi voi

psoriaatilise artriidiga patsientidel kliiniliste uuringute jooksul.

Patsientide eririthmad

Lapsed

Risankizumabi farmakokineetika lastel ei ole teada.
Eakad

Risankizumabiga ravitud 2234 naastulise psoriaasiga patsiendist olid 65-aastased v3i vanemad

243 ning 75-aastased v0i vanemad 24 patsienti. Risankizumabiga ravitud 1542-st psoriaatilise
artriidiga uuringus osalejast olid 65-aastased v6i vanemad 246 ning 75-aastased vdi vanemad

34 uuringus osalejat. Risankizumabi saanud vanemate ja nooremate patsientide puhul ei tiheldatud
iildisi erinevusi risankizumabi ekspositsioonis.

Neeru- voi maksakahjustusega patsiendid

Neeru- vdi maksakahjustuse moju risankizumabi farmakokineetikale ei ole spetsiaalselt uuritud.
Populatsiooni farmakokineetika analiiiisi pohjal ei mdjutanud seerumi kreatiniini tase, kreatiniini
kliirens ega maksafunktsiooni markerid (ALAT/ASAT/bilirubiin) oluliselt risankizumabi kliirensit
naastulise psoriaasi ega psoriaatilise artriidiga patsientidel.

Risankizumab kui IgG1 monoklonaalne antikeha, eritub peamiselt intratsellulaarse katabolismi teel ja
eeldatavasti ei labi metabolismi maksa tsiitokroom P450 ensiilimide vahendusel ning ei eritu neerude
kaudu.

Kehakaal

Koos kehakaalu suurenemisega suurenevad ka risankizumabi kliirens ja jaotusruumala, mis voib
pohjustada vihenenud efektiivsust suure kehakaaluga (> 130 kg) patsientidel. Kuid see tdhelepanek
pohineb viheste patsientide andmetel. Hetkel ei ole annuse kohandamine vastavalt kehakaalule
soovitatav.

Sugu voi rass

Naastulise psoriaasi vdi psoriaatilise artriidiga tidiskasvanud patsientide sugu vai rass ei mojutanud
olulisel mééral risankizumabi kliirensit. Kliinilise farmakokineetika uuringus tervetel vabatahtlikel ei
téheldatud Hiina voi Jaapani péritolu patsientidel risankizumabi ekspositsioonis kliiniliselt olulisi
erinevusi vorreldes europiidsete patsientidega.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed
Mittekliinilised andmed ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele, pohinedes korduvtoksilisuse,

sealhulgas farmakoloogilise ohutuse hindamisuuringutel ning makaakidel 1&bi viidud tdiustatud pre- ja
postnataalse ja arengutoksilisuse uuringutel, milles kasutati annuseid kuni 50 mg/kg néddalas (andis

20



ekspositsioonid, mis vastavad ligikaudu 70-kordsele kliinilisele ekspositsioonile maksimaalse
soovitatava annuse kasutamisel inimesel).

Risankizumabiga ei ole 1dbi viidud mutageensus- ja kartsinogeensusuuringuid. 26-nidalases kroonilise
toksilisuse uuringus makaakidel annustega kuni 50 mg/kg nddalas (ligikaudu 70-kordne kliiniline
ekspositsioon maksimaalse soovitatava annuse kasutamisel inimesel) ei tdheldatud mingeid
preneoplastilisi voi neoplastilisi koldeid ega kahjulikke immuunotoksilisi voi kardiovaskulaarseid
toimeid.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

Skyrizi 150 mg stistelahus pen-siistlis ja siistlis

Naatriumatsetaattrihiidraat
Aidikhape
Trehaloosdihiidraat
Poliisorbaat 20

Siistevesi

Skyrizi 75 mg stistelahus siistlis

Dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat

Merevaikhape

Sorbitool

Poliisorbaat 20

Stistevesi

6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tottu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada.
6.3 Kolblikkusaeg

2 aastat

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.
Hoida pen-siistel voi siistel (siistlid) viliskarbis, valguse eest kaitstult.

Skyrizi 150 mg pen-siistlit voi siistlit voib hoida kuni 24 tundi originaalpakendis valguse eest kaitstult
ka kiilmkapist véljas (temperatuuril kuni 25 °C).

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis

Klaasist siistel, mis on pandud automaatse noelahiilsiga pen-siistlisse.

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis

Klaasist siistel koos selle kiiljes oleva ndela ja ndelakattega, mis on varustatud automaatse
noelakaitsega.
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Skyrizi 150 mg on saadaval pakendites, milles on 1 pen-siistel voi 1 siistel.

Skyrizi 75 mg siistelahus siistlis

Klaasist siistel koos selle kiiljes oleva ndela ja noelakattega, mis on varustatud automaatse
ndelakaitsega.

Skyrizi 75 mg on saadaval pakendites, milles on 2 siistlit ja 2 alkoholiga immutatud lapikest.
Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kisitlemiseks

Skyrizi 150 mg stistelahus pen-siistlis

Enne siistimist peab patsient votma karbi kiillmkapist vélja ilma pen-siistlit karbist vélja vGtmata, ja
jatma selle toatemperatuuril soojenema vahetu paikesevalguse eest varjatud kohta (30 kuni
90 minutiks).

Lahus peab olema vérvitu kuni kollane ja selge kuni kergelt opalestseeruv.

Skyrizi 150 mg stistelahus siistlis

Enne siistimist voib patsient votta karbi kiilmkapist vidlja ilma siistlit karbist vdlja votmata ja jatta selle
toatemperatuuril soojenema vahetu paikesevalguse eest varjatud kohta (15 kuni 30 minutiks).

Lahus peab olema vérvitu kuni kollane ja selge kuni kergelt opalestseeruv.

Skyrizi 75 mg siistelahus siistlis

Enne siistimist v3ib patsient votta karbi kiilmkapist vélja ilma siistlit karbist vilja votmata ja jatma
selle toatemperatuuril soojenema vahetu paikesevalguse eest varjatud kohta (15 kuni 30 minutiks).

Lahus peab olema vérvitu kuni kergelt kollakas ja selge kuni kergelt opalestseeruv.
150 mg koguannuse saamiseks tuleb siistida kaks stistlit.

Uldised erihoiatused

Enne kasutamist on soovitatav pen-siistlit voi siistlit visuaalselt kontrollida. Lahuses vdib olla veidi
véikseid ldbipaistvaid kuni valgeid ravimiosakesi. Skyrizi’t ei tohi kasutada, kui lahus on higune vi
selle virvus on muutunud voi kui selles on suuri ndhtavaid osakesi. Arge loksutage pen-siistlit ega
stistlit.

Tapsemad kasutusjuhised on kirjas pakendi infolehel.

Iga pen-siistel voi siistel on moeldud ainult ihekordseks kasutamiseks.

Kasutamata ravimpreparaat voi jidtmematerjal tuleb hdvitada vastavalt kohalikele nduetele.

7.  MUUGILOA HOIDJA

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa
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8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis

EU/1/19/1361/002

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis

EU/1/19/1361/003

Skyrizi 75 mg stistelahus siistlis

EU/1/19/1361/001

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupdev: 26. aprill 2019
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupédev: 5. jaanuar 2024

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Tépne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 600 mg infusioonilahuse kontsentraat

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks viaal sisaldab 600 mg risankizumabi 10,0 ml lahuses.

Risankizumab on hiina hamstri munasarja (Chinese Hamster Ovary, CHO) rakkudes rekombinantse
DNA tehnoloogia abil toodetud humaniseeritud immunoglobuliin G1 (IgG1) monoklonaalne antikeha.

Abiainete taielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Infusioonilahuse kontsentraat (steriilne kontsentraat).

Virvitu kuni kollakas ja selge kuni kergelt opalestseeruv lahus.

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Naiidustused

Crohni tobi

Skyrizi on ndidustatud modduka kuni raske aktiivse Crohni tdve raviks tdiskasvanud patsientidel, kelle
ravivastus tavapdrasele voi bioloogilisele ravile on olnud ebapiisav, kadunud voi kes neid raviviise ei

talunud.

Haavandiline koliit

Skyrizi on ndidustatud mddduka kuni raske aktiivse haavandilise koliidi raviks tdiskasvanud
patsientidel, kelle ravivastus tavaparasele voi bioloogilisele ravile on olnud ebapiisav, kadunud voi kes
neid raviviise ei talunud.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

See ravim on moeldud kasutamiseks arsti juhendamisel ja jarelevalve all, kellel on kogemusi selliste
seisundite diagnoosimise ja raviga, mille puhul Skyrizi on ndidustatud.

Annustamine

Crohni tobi

Soovitatav annus on 600 mg, manustatuna intravenoosse infusioonina 0-nidalal, 4. nédalal ja

8. nddalal ning seejéirel 360 mg manustatuna subkutaanse siistena 12. nddalal ja seejérel iga 8 nidala
jarel. Patsientidel, kellel ei ole 24. nddalaks toendeid ravivastuse tekkimisest, tuleb kaaluda ravi

1opetamist.

Edasise subkutaanse annustamisskeemi annuseid vt Skyrizi 360 mg siistelahuse kolbampullis ja
Skyrizi 90 mg siistli ravimi omaduste kokkuvotte 16ik 4.2.
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Haavandiline koliit

Soovitatav induktsioonannus on 1200 mg, manustatuna intravenoosse infusioonina 0-nadalal,
4. nidalal ja 8. nddalal. Alates 12. nddalast ja seejérel iga 8 nddala jirel on soovitatav sdilitusannus
poOhineb patsiendi individuaalsel seisundil:

. Patsientidele, kelle haiguse aktiivsus on pérast induktsioonravi piisavalt vihenenud, on
soovitatav annus 180 mg subkutaanse siistena.
. Patsientidele, kelle haiguse aktiivsus parast induktsioonravi ei ole piisavalt vihenenud, on

soovitatav annus 360 mg subkutaanse siistena.
Patsientidel, kellel ei ole 24. nddalaks toendeid ravivastuse tekkimisest, tuleb kaaluda ravi 16petamist.

Annustamiseks edasises subkutaanses raviskeemis vt Skyrizi 180 mg ja 360 mg siistelahuse
kolbampullis ravimi omaduste kokkuvotte 16iku 4.2.

Vahelejddnud annus

Kui annus jddb manustamata, tuleb see manustada niipea kui véimalik. Seejarel tuleb jatkata
annustamist regulaarse raviskeemi jargi ettendhtud ajal.

Patsientide eririthmad

FEakad

Annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 16ik 5.2).
> 65-aastaste uuringus osalejate kohta on vihe teavet.

Neeru- voi maksakahjustus

Spetsiifilisi uuringuid, mis hindaksid maksa- voi neerukahjustuse mdju risankizumabi
farmakokineetikale, ei ole libi viidud. Uldiselt eeldatakse, et neil seisunditel ei ole olulist mdju
monoklonaalsete antikehade farmakokineetikale, ja annuse kohandamist ei peeta vajalikuks (vt

16ik 5.2).

Lapsed

Skyrizi ohutus ja efektiivsus lastel vanuses 0 kuni 17 aastat Crohni tdve ja haavandilise koliidi ravis ei
ole veel toestatud. Praegu saadaolevaid andmeid on kirjeldatud 16ikudes 5.1 ja 5.2, kuid annustamise
kohta soovitusi anda ei saa.

Ulekaalulised patsiendid

Annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 16ik 5.2).

Manustamisviis

Intravenoosseks infusiooniks.

Skyrizi infusioonilahuse kontsentraat on ette ndhtud ainult intravenoosseks kasutamiseks. 600 mg
annus tuleb manustada vahemalt {ihe tunni jooksul ja 1200 mg annus tuleb manustada vihemalt kahe
tunni jooksul. Ravimpreparaadi lahjendamise juhised vt 16ik 6.6.

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine voi 1digus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

Kliiniliselt olulised aktiivsed infektsioonid (nt aktiivne tuberkuloos, vt 10ik 4.4).
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4.4 FErihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Jalgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jalgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Infektsioonid
Risankizumab voib suurendada infektsiooniriski.

Kroonilise infektsiooniga, anamneesis korduva infektsiooniga voi teadaolevate infektsiooni
riskiteguritega patsientidel tuleb risankizumabi kasutada ettevaatusega. Kliiniliselt olulise aktiivse
infektsiooniga patsientidel ei tohi alustada ravi risankizumabiga, enne kui infektsioon on taandunud
voi adekvaatselt ravitud.

Risankizumabiga ravi saavaid patsiente tuleb teavitada, et nad otsiksid arstiabi, kui neil tekivad
kliiniliselt olulise kroonilise voi dgeda infektsiooni ndhud voi siimptomid. Kui patsiendil tekib selline
infektsioon voi kui infektsioon ei allu standardsele ravile, tuleb teda hoolikalt jalgida ja risankizumabi
ei tohi manustada enne, kui infektsioon on taandunud.

Tuberkuloos

Enne ravi alustamist risankizumabiga peab patsiente uurima tuberkuloosi infektsiooni suhtes.
Patsiente, kes saavad ravi risankizumabiga, tuleb jilgida aktiivse tuberkuloosi ndhtude ja siimptomite
suhtes. Patsientidel, kellel on anamneesis latentne voi aktiivne tuberkuloos ning ei ole voimalik
kinnitada adekvaatse ravikuuri 1abimist, tuleb enne ravi alustamist risankizumabiga kaaluda
tuberkuloosi ravi.

Immuniseerimised

Enne ravi alustamist risankizumabiga peab kaaluma koigi vajalike immuniseerimiste teostamist
vastavalt kehtivatele immuniseerimisjuhistele. Kui patsient on saanud elusvaktsiine (viiruslikke voi
bakteriaalseid), on soovitatav oodata vihemalt 4 nédalat, enne kui alustatakse ravi risankizumabiga.
Patsientidele, kes saavad ravi risankizumabiga, ei tohi manustada elusvaktsiine ravi ajal ja vihemalt
21 néddalat parast ravi 16ppu (vt 16ik 5.2).

Ulitundlikkus
Risankizumabi kasutamisel on teatatud tosistest {ilitundlikkusreaktsioonidest, sealhulgas anafiilaksiast
(vt 161k 4.8). Tosise tlitundlikkusreaktsiooni, esinemisel tuleb otsekohe katkestada risankizumabi

manustamine ja alustada sobivat ravi.

Teadaolevat toimet omavad abiained

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi viaalis, see tdhendab pohimotteliselt
,,naatriumivaba‘.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed
Risankizumab ei metaboliseeru eeldatavasti maksaensiilimide vahendusel ning ei eritu neerude kaudu.

Koostoimeid risankizumabi ja ravimeid metaboliseerivate maksaensiiiimide inhibiitorite, indutseerijate
vOi substraatide vahel ei ole oodata ning annust ei ole vaja kohandada (vt 16ik 5.2).
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Samaaegne immunosupressiivne ravi

Risankizumabi ohutust ja efektiivsust kasutamisel kombinatsioonis immunosupressantidega, sh
bioloogiliste ravimitega ei ole uuritud.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasestumisvoimelised naised

Rasestumisvoimelised naised peavad kasutama efektiivset rasestumisvastast meetodit ravi ajal ja
vihemalt 21 nidalat parast ravi.

Rasedus

Risankizumabi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad voi on piiratud hulgal (vihem kui

300 raseda andmed). Loomkatsed ei néita otsest voi kaudset kahjulikku toimet reproduktiivsusele.
Ettevaatusena on parem viltida risankizumabi kasutamist raseduse ajal.

Imetamine

Ei ole teada, kas risankizumab eritub rinnapiima. Teatavasti erituvad inimese IgG-d rinnapiima
esimestel siinnitusjirgsetel paevadel, seejirel kontsentratsioonid alanevad kiiresti. Sellest tulenevalt ei
saa selle lithikese perioodi jooksul riski rinnaga toidetavale lapsele vilistada. Rinnaga toitmise
katkestamine vGi ravi katkestamine/jatkamine risankizumabiga tuleb otsustada, arvestades imetamise
kasu lapsele ja ravi kasu naisele.

Fertiilsus

Risankizumabi moju inimese fertiilsusele ei ole uuritud. Loomkatsed ei ndita otsest voi kaudset
kahjulikku toimet fertiilsusele.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele
Risankizumab ei mojuta v3i mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate kdsitsemise voimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusandmete kokkuvote

Kodige sagedamini teatatud ravimi korvaltoimed olid {ilemiste hingamisteede infektsioonid (15,6%
Crohni tove korral ja 26,2% haavandilise koliidi korral).

Korvaltoimete loetelu tabelina

Risankizumabi kasutamisel kliinilistes uuringutes esinenud kdrvaltoimed (tabel 1) on loetletud
MedDRA organsiisteemi klasside alusel ja pohinevad jargneval kokkuleppelisel jaotusel: viga sage
(= 1/10); sage (= 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (= 1/1000 kuni < 1/100); harv (> 1/10 000 kuni

< 1/1000); viga harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel). Igas
esinemissageduse riihmas on korvaltoimed esitatud nende tdsiduse vihenemise jérjekorras.
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Tabel 1. Korvaltoimete loetelu

Organsiisteemi klass Esinemissagedus Korvaltoimed
Infektsioonid ja infestatsioonid | Viga sage Ulemiste hingamisteede
infektsioonid®
Sage Tinea infektsioonid®
Aeg-ajalt Follikuliit
Immuunsiisteemi hdired Harv Anafiilaktilised reaktsioonid
Narvisiisteemi hdired Sage Peavalu®
Nabha ja nahaaluskoe Sage Siigelus
kahjustused Loove
Ekseem
Aeg-ajalt Urtikaaria
Uldised hiired ja Sage Kurnatus*
manustamiskoha reaktsioonid Siistekoha reaktsioonid®
2 Holmab: hingamisteede infektsioon (viiruslik, bakteriaalne voi tdpsustamata), sinusiit (sh dge), riniit,
nasofariingiit, fartingiit (sh viiruslik), tonsilliit, lariingiit, trahheiit
® Holmab: jalgade, kubeme, kehatiive ja kiite seenhaigus, tinea versicolor, oniihhomiikoos, naha
seeninfektsioon
¢ Holmab: peavalu, pingepeavalu, ninakdrvalkoobaste valu
4 Holmab: kurnatus, jouetus, halb enesetunne
¢ Holmab: verevalum siistekohal, eriiteem, hematoom, veritsus, drritus, valu, kihelus, reaktsioon, paistetus,
induratsioon, iilitundlikkus, noodul, 166ve, ndgestdbi, vesivillid, kuumatunne; infusioonikoha punetus,
ekstravasatsioon, reaktsioon, turse

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Psoriaas

Infektsioonid

Psoriaasi kliinilistes uuringutes, sealhulgas pikaajalise ravi korral risankizumabiga, oli infektsioonide
esinemissagedus 75,5 juhtu 100 patsiendiaasta kohta. Enamik juhtudest ei olnud tdsised ja olid raskuse
poolest kerged kuni mdddukad ega viinud risankizumabiga ravi katkestamiseni. Tosiste infektsioonide
esinemissagedus oli 1,7 juhtu 100 patsiendiaasta kohta (vt 1061k 4.4).

Crohni tobi

Uldjoontes sarnanes risankizumabiga ravitud Crohni tdvega patsientide ohutusprofiil patsientidel eri
néidustuste korral tdheldatud ohutusprofiiliga.

Infektsioonid

Infektsioonide esinemissagedus 12-nddalase induktsioonravi uuringute koondandmete kohaselt oli
600 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 83,3 juhtu 100 patsiendiaasta
kohta vorreldes 117,7 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel. Tosiste infektsioonide
esinemissagedus oli 600 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 3,4 juhtu
100 patsiendiaasta kohta vorreldes 16,7 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel (vt
161k 4.4).

52-nidalases siilitusravi uuringus oli infektsioonide esinemissagedus 360 mg risankizumabiga pérast
risankizumabi induktsioonravi subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 57,7 juhtu 100 patsiendiaasta
kohta vorreldes 76,0 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel parast risankizumabi
induktsioonravi. Tosiste infektsioonide esinemissagedus oli 360 mg risankizumabiga parast
risankizumabi induktsioonravi subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 6,0 juhtu 100 patsiendiaasta
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kohta vorreldes 5,0 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel parast risankizumabi
induktsioonravi (vt 16ik 4.4).

Haavandiline koliit

Risankizumabiga ravitud haavandilise koliidiga patsientidel tdheldatud ohutusprofiil oli kokkuvottes
kooskolas patsientidel eri ndidustuste korral tdheldatud ohutusprofiiliga.

Infektsioonid

Infektsioonide esinemissagedus 12-niddalase induktsioonravi uuringu koondandmete pShjal oli

1200 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 78,3 juhtu 100 patsiendiaasta
kohta vorreldes 74,2 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseeboriihmas. Tosiste infektsioonide
esinemissagedus oli 1200 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 3,0 juhtu
100 patsiendiaasta kohta vorreldes 5,4 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseeboriihmas (vt 15ik 4.4).

Infektsioonide esinemissagedus 52-nddalases sailitusravi uuringus oli parast risankizumabiga saadud
induktsioonravi 180 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 67,4 juhtu

100 patsiendiaasta kohta ja 360 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel

56,5 juhtu 100 patsiendiaasta kohta vorreldes 64,6 juhuga 100 patsiendiaasta kohta uuringus osalejatel,
kes said parast induktsioonravi risankizumabiga platseebot. Tsiste infektsioonide esinemissagedus oli
pérast risankizumabiga saadud induktsioonravi 180 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud
uuringus osalejatel 1,1 juhtu 100 patsiendiaasta kohta ja 360 mg risankizumabiga subkutaanselt
ravitud uuringus osalejatel 0,6 juhtu 100 patsiendiaasta kohta vorreldes 2,3 juhuga 100 patsiendiaasta
kohta uuringus osalejatel, kes said parast induktsioonravi risankizumabiga platseebot (vt 151k 4.4).

Immunogeensus

Risankizumabi soovitatavate intravenoosse induktsioonravi ja subkutaanse siilitusravi annustega kuni
64 nidala jooksul Crohni tove kliinilistes uuringutes ravitud uuringus osalejatel tuvastati ravitekkeseid
ravimivastaseid antikehasid ja neutraliseerivaid antikehasid vastavalt 3,4%-1 (2/58) ja 0%-1 (0/58)
hinnatud uuringus osalejatest.

Haavandilise koliidi kliinilistes uuringutes kuni 64 néddala jooksul risankizumabi soovitatavate
intravenoosse induktsioonravi ja subkutaanse sdilitusravi annustega (180 mg voi 360 mg) ravitud
haavandilise koliidiga uuringus osalejatel leiti ravi ajal tekkinud ravimivastaseid antikehi ja
neutraliseerivaid antikehi 180 mg subkutaanse annuse kasutamisel vastavalt 8,9%-1(8/90) ja 6,7%-1
(6/90) voi 360 mg subkutaanse annuse korral 4,4%-1 (4/91) ja 2,2%-1 (2/91) hinnatud vuringus
osalejatest.

Risankizumabi-vastaste antikehade, sh neutraliseerivate antikehade tekkimist ei seostatud muutustega
kliinilises ravivastuses voi ravimi ohutuses.

Eakad
> 65-aastaste uuringus osalejate kohta on vihe ohutusalast teavet.

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi vdimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miitigiloa viljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutodtajatel palutakse koigist voimalikest
kdrvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Uleannustamise korral on soovitatav jilgida patsienti kdrvaltoimete nihtude vdi siimptomite suhtes
ning rakendada kohe sobivat stimptomaatilist ravi.
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5.  FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused
Farmakoterapeutiline riihm: immunosupressandid, interleukiini inhibiitorid, ATC-kood: L0O4AC18

Toimemehhanism

Risankizumab on humaniseeritud immunoglobuliin G1 (IgG1) monoklonaalne antikeha, mis seondub
selektiivselt suure afiinsusega inimese interleukiin 23 (IL-23) tsiitokiini alaiihikule p19 ilma IL-12-ga
seondumata ja inhibeerib selle interaktsiooni IL-23 retseptori kompleksiga. IL-23 on tsiitokiin, mis
osaleb poletikulistes reaktsioonides ja immuunvastustes. Blokeerides IL.-23 seondumise vastavate
retseptoritega, inhibeerib risankizumab IL-23-vahendatud rakusignaale ja proinflammatoorsete
tsiitokiinide vabanemist.

Farmakodiinaamilised toimed

Uhes psoriaasiga patsientide uuringus vihenes IL-23/IL-17 teljega seotud geenide ekspressioon nahas
parast risankizumabi tihekordse annuse manustamist. Samuti tdiheldati psoriaasikolletes epidermise
paksuse ja poletikurakkude infiltratsiooni vihenemist ning psoriaasi haigusmarkerite taseme langust.

II faasi uuringus Crohni tdvega uuringus osalejatel vihenes parast risankizumabi korduvaid annuseid
IL-23/Th17 teljega seotud geenide ekspressioon soole koes. III faasi induktsioonravi uuringutes
Crohni tovega patsientidel vihenesid parast korduvaid annuseid ka rooja kalprotektiini sisaldus (FCP),
seerumi C-reaktiivse valgu (CRV) ja IL-22 sisaldus. FCP, CRV ja seerumi IL-22 sisaldused piisisid
sdilitusravi uuringu 52. nadalani.

IIb/III faasi uuringus haavandilise koliidiga uuringus osalejatel tdheldati induktsioonravi uuringu
12. nidalal poletiku biomarkerite FCP ja CRV ja IL-23 rajaga seotud biomarkeri, seerumi IL-22,
statistiliselt ja kliiniliselt olulist vihenemist ravieelsega vorreldes. FCP, CRV ja seerumi IL-22
vihenemised piisisid séilitusravi uuringu 52. nidalani.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Crohni tobi

Risankizumabi efektiivsust ja ohutust hinnati 1419 mddduka kuni raske aktiivse Crohni tdvega
uuringus osalejal kolmes mitmekeskuselises, randomiseeritud, topeltpimedas, platseebokontrolliga
kliinilises uuringus. Kaasatud uuringus osalejad olid 16-aastased voi vanemad, nende Crohni tove
aktiivsuse indeks (Crohn’s Disease Activity Index, CDAI) oli 220 kuni 450, keskmine
sooletithjenduste sagedus 60paevas (stool frequency, SF) oli > 4 ja/véi 66pédeva keskmine kdhuvalu
skoor (abdominal pain score, APS) > 2 ning Crohni tove endoskoopiline lihtskoor (Simple Endoscopic
Score for CD, SES-CD) oli > 6 v4i eraldi niudesoole haiguse korral > 4, vilja arvatud kitsenev osa, ja
juhtiva ldbivaataja poolt kinnitatud.

Toimus kaks 12-nddalast intravenoosse induktsioonravi uuringut (ADVANCE ja MOTIVATE), millel
oli ka 12-nédalane jatkuperiood uuringus osalejatele, kes ei saavutanud SF/APS-i kliinilist ravivastust
(SF-i vahenemine > 30% ja/vdi APS-i vihenemine > 30% ja mdlemad mitte halvemad kui enne ravi).
Uuringutele ADVANCE ja MOTIVATE jérgnes 52-niddalane randomiseeritud ravi 1opetamise uuring
subkutaanse séilitusraviga (FORTIFY), millesse kaasati uuringus osalejad, kellel saavutati
intravenoosse induktsioonraviga SF-i/APS-i kliiniline ravivastus ja milles ravi kestis vihemalt

64 nidalat.
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ADVANCE ja MOTIVATE

Uuringutes ADVANCE ja MOTIVATE osalejad randomiseeriti saama ravi risankizumabiga kas
annuses 600 mg (soovitatav annus), 1200 mg voi platseeboga 0-nidalal, 4. nddalal ja 8. nddalal.

Uuringus ADVANCE oli 58%-1 (491/850) uuringus osalejatest ravi iihe voi mitme bioloogilise
raviviisiga ebadnnestunud v4i nad ei talunud seda (varasem bioloogilise ravi ebadnnestumine) ja
42%-1 (359/850) oli ebadnnestunud ravi tavaraviviisidega voi nad ei talunud neid, kuid mitte
bioloogilise raviga (ilma varasema bioloogilise ravi ebadnnestumiseta). Uuringus ADVANCE ei olnud
varasema bioloogilise ravi ebadnnestumiseta uuringus osalejatest (87%) 314/359 varem bioloogilist
ravi saanud ja tilejadnud 13% olid saanud bioloogilist ravi, kuid see ei olnud ebadnnestunud ja neil ei
olnud tekkinud talumatust. Koigil uuringus MOTIVATE osalenud patsientidel oli varasem
bioloogiline ravi ebadnnestunud.

Molemas uuringus saavutas risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest 12. nddalaks platseeboga
vorreldes suurem osa kliinilise remissiooni esmased tulemusniitajad ja 12. nddalaks endoskoopilise
ravivastuse. SF-i/APS-i kliiniline ravivastus ja kliiniline remissioon olid risankizumabiga ravitud
uuringus osalejatel juba 4. nddalal oluliselt paremad ja jitkasid paranemist 12. nddalani (tabel 2).

Tabel 2. Efektiivsusega seotud tulemused uuringutes ADVANCE ja MOTIVATE

ADVANCE MOTIVATE
Platseebo|Risankizaumab| Ravivahe® | Platseebo |Risankizamab| Ravivahe®
intraveno 600 mg (95% intravenoo 600 mg (95%
osselt |intravenoossel|usaldusvahe sselt intravenoossel [usaldusvahe
(N =175) t mik) (N=187) t mik)
% (N =336) % IN=191)
% %
Esmased tulemusniitajad
Kliiniline
22% 15%
remissioon 22% 43% o 0/1a 19% 35% o 0/ 1b
12. nidalal® [14%, 30%)] [6%, 24%)]
Endoskoopiline
28% 18%
: 0 0 0 [
Kavwafstus 12.n| 12% 40% [21%, 35%]" 11% 29% [10%, 25%]"
ddalal
Téiendavad tulemusniitajad
SF-i/APS-i
Kliinilise
15% 14%
3 1) V) V) V)
rav1vastu.se 31% 46% (6%, 23%]" 32% 45% (4%, 23%]°
paranemine
4. nadalal®
SF-i/APS-i
Kliinilise
21% 23%
: 0 0 0 0
rav1vastu.se 42% 63% [12%, 30%]" 39% 62% [13%, 33%]"
paranemine
12. nidalal®
CDAI <150 o o 8% o o 10%
4. nidalal 10% 18% [1%, 14%]° 1% 21% [2%, 17%]°
CDAI <150 o o 21% o o 22%
12. niadalal 25% 45% [12%, 29%]* 20% 42% [13%, 31%]*
L;‘r';ai‘;sl;ae (N=173) (N=336) 14% | (N=186)| (N=190) 9%
P .. b 8% 21% [8%, 19%]* 4% 14% [4%, 15%]°
12. nédalal
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Endoskoopiline 15% 15%

o . 0 0 0 o
et | 2% v, 21 | A7 7] oo, 21%p

? Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vordluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,001).
b Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vérdluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,01).
“Nominaalne p < 0,05 risankizumabi vs platseebo vordlus.

4Korrigeeritud ravivahe.

¢Kliiniline remissioon SF-i/APS-i pohjal: 66pédeva keskmine SF < 2,8 ja mitte halvem kui
algtasemel ning 66pdeva keskmine AP skoor < 1 ja mitte halvem kui algtasemel.

" Endoskoopiline ravivastus: SES-CD rohkem kui 50% vihenemine algtasemelt v5i vihenemine
viahemalt 2 punkti vorra uuringus osalejatel, kellel ravieelne skoor oli 4 ja kellel on eraldi
niudesoole haigus.

€ SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse paranemine: 60paeva keskmise SF-i vihenemine > 60% ja/voi
O0paevase keskmise AP skoori vihenemine > 35% a mdlemad mitte halvemad kui algtasemel,
ja/vai kliiniline remissioon.

" Limaskesta paranemine: SES-CD haavandilise pinna alamskoor 0 uuringus osalejatel, kellel
alamskoor oli algtasemel > 1.

! Endoskoopiline remissioon: SES-CD < 4 ja vihemalt 2-punktiline vihenemine algtasemelt ja
ithegi muutuja iikski alamskoor ei ole suurem kui 1.

12. nddalal saavutas platseeboga vorreldes suurem hulk risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest
ravieelse CDAI vahenemise vihemalt 100 punkti vorra (ADVANCE, risankizumab = 60%,
platseebo = 37%, p <0,001; MOTIVATE, risankizumab = 60%, platseebo = 30%, p < 0,001).

12. nddalal saavutas platseeboga vorreldes suurem hulk risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest
12. niddalaks parema SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse ja endoskoopilise ravivastuse (ADVANCE,
risankizumab = 31%, platseebo = 8%, p < 0,001; MOTIVATE, risankizumab = 21%, platseebo = 7%,
p <0,001).

Esmaste tulemusnéitajate tulemused uuringus osalejate alariihmades (lubamata mitmesust), kellel on
vOi ei ole varem bioloogiline ravi ebadnnestunud, on esitatud tabelis 3.

Tabel 3. Efektiivsusega seotud tulemused uuringu ADVANCE 12. nidalal uuringus osalejate
alariihmades, kellel on voi ei ole varem bioloogiline ravi ebaénnestunud

ADVANCE
Platseebo Risankizumab 600 mg Ravivahe (95%
intravenoosselt usaldusvahemik)

Kliiniline remissioon SF-i/AP skoori jargi

1 114 o o o
e | e | amovowy |0
Ilma varasema 27% [15%, 39%]
bioloogilise ravi 21% (N =78) 48% (N =141)
ebadnnestumiseta
Endoskoopiline ravivastus

1 111 o o o
e e I
Ilma varasema 38% [27%, 49%]
bioloogilise ravi 13% (N =78) 50% (N = 141)
ebadnnestumiseta

Uuringus ADVANCE saavutas platseeboga vorreldes suurem osa risankizumabiga ravitud uuringus
osalejatest, kellel on voi ei ole varem bioloogiline ravi ebadnnestunud, CDAI < 150 (varasem
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bioloogilise ravi ebadnnestumine, risankizumab = 42%, platseebo = 26%; ilma varasema bioloogilise
ravi ebadnnestumiseta, risankizumab = 49%, platseebo = 23%).

Crohni tovega seotud haiglaravi

Risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel oli platseeboga vorreldes 12. niddalaks Crohni tdvega
seotud hospitaliseerimiste sagedus viaiksem (ADVANCE, risankizumab = 3%, platseebo = 12%,
p <0,001; MOTIVATE, risankizumab = 3%, platseebo = 11%, p <0,01).

FORTIFY

Siilitusravi uuringus FORTIFY hinnati 462 uuringus osalejat, kellel oli tekkinud uuringutes
ADVANCE ja MOTIVATE risankizumabiga saadud intravenoosse induktsioonravi tulemusena
SF-i/APS-i kliiniline ravivastus. Uuringus osalejad randomiseeriti jatkama siilitusravi skeemiga,
milles manustati 360 mg risankizumabi subkutaanselt (soovitatav annus) voi manustati 180 mg
risankizumabi subkutaanselt iga 8 niddala jarel voi 10petati risankizumabi induktsioonravi ja manustati
platseebot subkutaanselt iga 8 nddala jarel kuni 52 nidalat.

Esmased tulemusnditajad olid kliiniline remissioon 52. niddalal ja endoskoopiline ravivastus
52. nddalal. Esmaseid tulemusniitajaid mdodeti ka uuringus osalejatel, kellel oli voi ei olnud varem
bioloogiline ravi ebadnnestunud (vt tabel 4).

Tabel 4. Efektiivsusega seotud tulemused uuringu FORTIFY 52. nddalal (64 nidala mé6dumisel
induktsioonravi annusega alustamisest)

FORTIFY
Risankizumabi Risankizumabi Ravivahe (95%
intravenoosne intravenoosne usaldusvahemik)
induktsioonravi / induktsioonravi /
platseebo risankizumab
subkutaanselt 360 mg
(N=164) % subkutaanselt
(N=141) %
Esmased tulemusniitajad
Kliiniline remissioon 40% 52% 15% [5%, 25%]*#

Varasem bioloogilise ravi

34% (N = 123)

48% (N = 102)

14% [1%,27%]

ebadnnestumine

Ilma varasema bioloogilise 56% (N =41) 62% (N = 39) 5% [-16%,27%]
ravi ebadnnestumiseta

Endoskoopiline ravivastus 22% 47% 28% [19%, 37%]>¢

Varasem bioloogilise ravi

20% (N = 123)

44% (N = 102)

23% [11%, 35%]

ebadnnestumine

; - 5 — 5 —
Ilmg varasema blqlooglhse 27% (N =41) 54% (N =39) 27% [6%, 48%]
ravi ebadnnestumiseta
Tédiendavad tulemusniitajad
SF-/APS-i Kliinilise 49% 59% 13% [2%, 23%]°
ravivastuse paranemine
Kliinilise remissiooni (N=91) (N=72) o/ T[40 o/ 1de
piisimine” 51% 69% 21%[6%, 35%]
Endoskoopiline remissioon 13% 39% 28% [20%, 37%]%®
Limaskesta paranemine (N1=001/062) (N3:1 01/:1 b 22% [14%, 30%]“®

# Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vordluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,01)
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b Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vérdluse kontrolliga mitmesuse suhtes

(p <0,001).

“Nominaalne p < 0,001 risankizumabi vs platseebo vordlus ilma iildise tiitip I veakontrollita.
4Nominaalne p < 0,01 risankizumabi vs platseebo vordlus ilma iildise tiiiip I veakontrollita.

¢ Nominaalne p < 0,05 risankizumabi vs platseebo vordlus ilma tldise tiiiip I veakontrollita.

f Ainult induktsioonravi saanud rithmas osalejad saavutasid kliinilise ravivastuse induktsioonravile
risankizumabiga ja randomiseeriti sdilitusravi uuringus platseeboriihma (FORTIFY).

¢ Korrigeeritud ravivahe.

"Kliinilise remissiooni piisimine: kliiniline remissioon 52. nidalal uuringus osalejatel, kellel oli
kliiniline remissioon 0-néddalal.

Stigavat remissiooni (kliiniline remissioon ja endoskoopiline remissioon) tdheldati 52. nddalal
sagedamini uuringus osalejatel, keda raviti intravenoosselt risankizumabi / subkutaanselt
risankizumabiga, vorreldes uuringus osalejatega, kes said raviks intravenoosselt risankizumabi /
subkutaanselt platseebot (vastavalt 28% vs 10%, nominaalne p < 0,001).

52. nidalal saavutas platseeboga vorreldes suurem osa uuringus osalejatest, keda raviti intravenoosselt
risankizumabi / subkutaanselt risankizumabiga, CDAI < 150 vorreldes uuringus osalejatega, kes said
raviks intravenoosselt risankizumabi / subkutaanselt platseebot (vastavalt 52% vs 41%, nominaalne

p <0,01). Platseeboga vorreldes saavutas suurem osa uuringus osalejatest, keda raviti intravenoosselt
risankizumabi / subkutaanselt risankizumabiga, ravieelse CDAI skoori vihenemise vihemalt

100 punkti vorra vorreldes uuringus osalejatega, kes said raviks intravenoosselt risankizumabi /
subkutaanselt platseebot (vastavalt 62% vs 48%, nominaalne p < 0,01).

91 uuringus osalejatele, kellel ei tekkinud uuringutes ADVANCE ja MOTIVATE 12 nidala
moddumisel induktsioonravist risankizumabiga SF-i/APS-i kliinilist ravivastust, manustati 12. nidalal
ja 20. nidalal 360 mg subkutaanne risankizumabi annus. Neist uuringus osalejatest 64% (58/91)
saavutas SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse 24. nddalaks; 33 uuringus osalejat, kes saavutasid
SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse, kaasati uuringusse FORTIFY ja jitkasid ravi 360 mg
risankizumabiga subkutaanselt iga 8 nidala jirel kuni 52 nddalat. Neist uuringus osalejatest 55%
(18/33) saavutas kliinilise remissiooni ja 45% (15/33) saavutas endoskoopilise ravivastuse

52. nddalaks.

Uuringus FORTIFY kadus 30 uuringus osalejal ravivastus ravile 360 mg risankizumabiga
subkutaanselt ja nad said paéistvat ravi risankizumabiga (1200 mg intravenoosne iithekordne annus,
seejirel 360 mg subkutaanselt iga 8 niddala jarel). Neist uuringus osalejatest 57% (17/30) saavutas
SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse 52. nidalaks. Peale selle saavutas vastavalt 20% (6/30) ja 34%
(10/29) uuringus osalejatest 52. nidalaks kliinilise remissiooni ja endoskoopilise ravivastuse.

Tervise ja elukvaliteediga seotud ravitulemused

Tervisega seotud elukvaliteeti hinnati pdletikulise soolehaiguse kiisimustikuga (Inflammatory Bowel
Disease Questionnaire, IBDQ) ja 36-punktilise tervisekiisimustiku lithivormiga (36-Item Short Form
Health Survey, SF-36). Viasimuse vihenemist hinnati kroonilise haiguse ravi funktsionaalse hindamise
— visimuse (Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Fatigue, FACIT-Fatigue) skaalal. T60
produktiivsust hinnati todjoudluse ja aktiivsuse halvenemise kiisimustikuga (Work Productivity and
Activity Impairment CD Questionnaire, WPAI-CD).

Uuringute ADVANCE ja MOTIVATE 12. néddalal saavutasid risankizumabiga ravitud uuringus
osalejad IBDQ koguskoori, kdigi IBDQ domeenide skooride (soolesiimptomid, siisteemne funktsioon,
emotsionaalne funktsioon ja sotsiaalne funktsioon), SF-36 fiiiisilise ja vaimse komponendi
koondskoori, FACIT-Fatigue’i ja WPAI-CD Kkliiniliselt olulise paranemise algtasemelt platseeboga
vorreldes. WPAI-CD jaoks tdestati uuringus ADVANCE t66voime halvenemise, t66 tlildise
halvenemise ja aktiivsuse halvenemise suurem vihenemine ning uuringus MOTIVATE aktiivsuse
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halvenemise suurem vihenemine. Need paranemised piisisid uuringus FORTIFY intravenoosselt
risankizumabi / subkutaanselt risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel 52. nidalani.

Haavandiline koliit

Risankizumabi efektiivsust ja ohutust hinnati mddduka kuni raske aktiivse haavandilise koliidiga
uuringus osalejatel kahes mitmekeskuselises, randomiseeritud, topeltpimedas, platseebokontrolliga
kliinilises uuringus. Kaasatud uuringus osalejad olid > 18 ja < 80 aasta vanused, nende muudetud
Mayo skoor (mMS) oli 5 kuni 9 (kasutades Mayo hindamissiisteemi, vélja arvatud arsti ildhinnang) ja
skriinimisel tehtud endoskoopia endoskoopiline alamskoor (ES) 2 v6i 3, mis oli keskse ldbivaatusega
kinnitatud.

12-nddalasel intravenoosse induktsioonravi uuringul (INSPIRE) oli 12-nddalane jatkuperiood uuringus
osalejatele, kes 12. nddalaks kliinilist ravivastust [méératletud kui aMS-i vihenemine > 2 punkti ja

> 30% vorra ravieelsega vorreldes ning rektaalse veritsuse alamskoori (rectal bleeding subscore, RBS)
vihenemist > 1 voi absoluutset RBS < 1] ei saavutanud. Uuringule INSPIRE jérgnes 52-nidalane
subkutaanse siilitusravi randomiseeritud drajatu-uuring (COMMAND), millesse kaasati uuringus
osalejaid, kellel oli saavutatud kliiniline ravivastus 12-niddalasele intravenoossele induktsioonravile
risankizumabiga, seega saadi kokku vihemalt 64 niddalat ravi.

INSPIRE

Uuringusse INSPIRE randomiseeriti 975 uuringus osalejat, kellele manustati 0-nddalal, 4. nddalal ja
8. nadalal kas 1200 mg risankizumabi voi platseebot.

Uuringus INSPIRE oli 52%-1 (503/975) uuringus osalejatest iiks voi mitu bioloogilist ravi, ravi JAK-
inhibiitoritega ja/voi S1P retseptori modulaatoritega ebadnnestunud (ebapiisav ravivastus voi
talumatus). Neist 503 uuringus osalejast 488-1(97%) oli ebadnnestunud ravi bioloogiliste ravimitega
ja 90-1 (18%) oli ravi ebadnnestunud JAK-inhibiitoritega.

Kaasatud uuringus osalejatel oli lubatud kasutada stabiilses annuses suukaudseid kortikosteroide (kuni
20 mg 60pdevas prednisooni vOi samaviirset), immunomodulaatoreid ja aminosalitsiilaate. Uuringu
INSPIRE algul kasutas 36% uuringus osalejatest kortikosteroide, 17% uuringus osalejatest
immunomodulaatoreid ja 73% uuringus osalejatest aminosalitsiilaate. Patsiendi haiguse aktiivsus oli
58%-1 uuringus osalejatest moddukas (aMS < 7) ja 42%-1 uuringus osalejatest raske (aMS > 7).

Uuringus INSPIRE saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest

12. nddalaks esmase tulemusnditaja kliinilise remissiooni aMS-i pdhjal [mdaratletud kui
sooletiihjenduste sageduse alamskoor (stoo! frequency subscore, SFS) < 1 ja mitte suurem kui ravi
algul, RBS=0 ja ES <1 ilma koerabeduse tdenditeta] vorreldes platseeboga (tabel 5). Esmase
tulemusnéitaja ja peamiste teiseste tulemusniitajate tulemused on esitatud tabelis 5.

Tabel 5. Efektiivsusega seotud tulemused uuringus INSPIRE 12. néidalal

Platseebo Risankizumab | Ravi erinevus
intravenoosselt 1200 mg 95%
Tulemusniitaja (N =325) intravenoosselt |usaldusvahemik)
% (N =650)
%
Haiguse aktiivsus ja haavandilise koliidi siimptomid
N b o . 14%"
Kliiniline remissioon 6% 20% [10%: 18%]
Bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga saadud 7%

4% (N=170) | 11% (N =333)

ravi ebadnnestumisega [3%; 12%]
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saadud ravi ebadnnestumiseta

Platseebo Risankizumab | Ravi erinevus
intravenoosselt 1200 mg (95%
Tulemusniitaja (N =325) intravenoosselt |usaldusvahemik)
% (N =650)
%
IIma bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitorigal . _ o _ 21%
saadud ravi ebadnnestumiseta 8% (N=155) | 30% (N=317) [15%; 28%)]
29%f
TR O . C 0 0
Kliiniline ravivastus 36% 64% [22%: 35%]
Bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga saadud| , ., _ 0 _ 24%
ravi ebadnnestumisega 3% (N=170) | 35% (N=333) [15%; 33%)]
IIma bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga| ., _ o _ 33%
saadud ravi ebadnnestumiseta 41% (N=135) | 74% (N =317) [24%; 42%)]
Endoskoopiline ja histoloogiline hindamine
o/ f
Limaskesta paranemine® 12% 37% [ 1902/: /209% ]
Bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga saadud| . _ 0 _ 16%
ravi ebadnnestumisega 10% (N=170) | 26% (N =333) [9%; 22%]
IIma bioloogilise ja/vdi JAK-inhibiitorigal . . _ o _ 33%
saadud ravi ebadnnestumiseta 14% (N=155) | 48% (N =317) [26%; 41%)]
. e oy . o/f
Hlstoloog.lln:e endoskoopiline limaskesta 8% 24% 17%
paranemine [12%; 21%)]
Bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga saadud| ., _ o _ 9%
ravi ebadnnestumisega 7% (N=170) | 16% (N=333) [3%; 14%]
; T RO 5
Ilma bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitorigaj 8% (N = 155) | 33% (N=317) 25%

[18%; 32%]

*Esmane tulemusniitaja
®Kliiniline remissioon aMS-i pdhjal: SFS < 1 ja mitte suurem kui ravi algul, RBS = 0 ja ES < 1 ilma
koerabeduse tdenditeta
¢ Kliiniline ravivastus aMS-i pohjal: vihenemine > 2 punkti ja > 30% vorreldes ravieelsega ja RBS-i
viahenemine > 1 voi absoluutne RBS < 1
4 ES <1 ilma koerabeduse tdenditeta

¢ ES < 1 ilma koerabeduse tdenditeta ja Geboesi skoor < 3,1 (mis niitab neutrofiilide infiltratsiooni
< 5%-1 kriiptidest, kriiptide hdvimiseta ja erosioonideta, haavanditeta ja granulatsioonkoeta)

fp < 0,00001, kohandatud ravierinevus (95% usaldusvahemik)

Kliiniline haiguse aktiivsus ja siimptomid

Osaline kohandatud Mayo skoor (partial adapted Mayo score, paMS) koosneb SFS-ist ja RBS-ist.
Kliiniline ravivastus paMS-i pdhjal on méératletud kui vihenemine > 1 punkti ja > 30% vdrreldes
ravieelsega ning RBS-i vihenemine > 1 voi absoluutne RBS < 1. Kliinilise ravivastuse tulemused
paMS-i pdhjal aja jooksul uuringus INSPIRE on esitatud joonisel 1. Efektiivsuse tekkimine oli kiirem
suuremal osal risankizumabiga ravitud patsientidest, nad saavutasid kliinilise ravivastuse juba

4. nédalal vorreldes platseeboga (vastavalt 52% vs. 31%, p < 0,00001).
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Joonis 1. Induktsioonravi uuringus INSPIRE paMS-i pohjal aja jooksul Kliinilise ravivastuse
saavutanud uuringus osalejate osakaal

100

Ravivastuse miar (%) ja 95%CI

Nidalad

»»--(3----- Platseebo intravenoosselt (N = 325)
——@— Risankizumab 1200 mg intravenoosselt (N = 650)

Oluliselt suuremal osal risankizumabiga ravitud patsientidest vorreldes platseeboga ei olnud
12. nddalal kGhuvalu (vastavalt 36% vs. 26%, p < 0,01) ega sooletiihjenduse tungi (vastavalt 44% vs.
28%, p < 0,00001).

Muud haavandilise koliidi stimptomid

Roojapidamatuse episoodide arv nddalas vihenes 12. nddalal oluliselt rohkematel risankizumabiga
ravitud uuringus osalejatel platseeboga vorreldes (muutus ravieelsega vorreldes risankizumabi
rithmas = 3,8, platseeboriihmas =-2,2, p = 0,00003).

Oiste sooletiihjendusteta uuringus osalejate osakaal oli 12. nidalal risankizumabiga ravitud uuringus
osalejatel platseeboga vorreldes oluliselt suurem (vastavalt 67% vs. 43%, p < 0,00001).

Tenesmideta uuringus osalejate osakaal oli 12. niddalal risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel
platseeboga vdrreldes oluliselt suurem (vastavalt 49% vs. 30%, p < 0,00001).

Haavandilise koliidi stimptomite tottu katkendliku unega péevade arv niddalas vihenes 12. nidalaks
oluliselt rohkem risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel platseeboga vorreldes (muutus
ravieelsega vorreldes risankizumabi rithmas = -2,5, platseeborithmas = —1,5, p <0,00001).

Haavandilise koliidiga seotud haiglaravi

Haavandilise koliidiga seotud haiglaravile paigutamise méér 12. nddalani oli risankizumabiga ravitud
uuringus osalejatel platseeboga vorreldes oluliselt viaiksem (vastavalt 1% vs. 6%, p <0,00001).

Jdtkuravi 12. nddalal ravivastuseta uuringus osalejatel

Kokku 141 uuringus osalejat, kellel ei tekkinud uuringus INSPIRE risankizumabiga saadud
induktsioonravi 12. nddalaks kliinilist ravivastust, said 12. nidalal ja 20. nddalal risankizumabi
subkutaanse annuse 180 mg v6i 360 mg. 71 uuringus osalejast, kes said risankizumabi 180 mg
subkutaanselt, ja 70 uuringus osalejast, kes said risankizumabi 360 mg subkutaanselt, saavutati
24. nidalaks kliiniline ravivastus vastavalt 56%-1 ja 57%-1.

COMMAND

Sdilitusravi uuringus COMMAND hinnati 548 uuringus osalejat, kes olid saavutanud kliinilise
ravivastuse parast 12 niddalat kestnud intravenoosset induktsioonravi risankizumabiga uuringus
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INSPIRE. Uuringus osalejad randomiseeriti saama sdilitusravi skeemi risankizumabiga 180 mg
subkutaanselt voi 360 mg subkutaanselt iga 8 nddala jarel voi risankizumabi induktsioonravi dra jatma
ja saama platseebot subkutaanselt iga 8 nddala jarel kuni 52 nidala jooksul.

Uuringus COMMAND oli 75%-1 (411/548) uuringus osalejatest enne induktsioonravi alustamist
ebadnnestunud tiks voi mitu bioloogilist ravi, ravi JAK-inhibiitoritega ja/v3i S1P retseptori
modulaatoritega (ebapiisav ravivastus voi talumatus). Neist 411 uuringus osalejast 407-1 (99%) oli
ebadnnestunud bioloogiline ravi ja 78-1 (19%) oli ebadnnestunud ravi JAK-inhibiitoritega.

Uuringus COMMAND saavutas oluliselt suurem osa eespool nimetatud 548 uuringus osalejast, kes
said raviks risankizumabi 180 mg subkutaanselt voi risankizumabi 360 mg subkutaanselt, 52. nddalaks
aMS-i pohjal kliinilise remissiooni esmase tulemusnditaja vorreldes platseeboga (vt tabel 6). Esmase
tulemusnditaja ja peamiste teiseste tulemusniitajate tulemused on esitatud tabelis 6.

Tabel 6. Efektiivsusega seotud tulemused uuringus COMMAND 52. nidalal (64 nidalat alates
induktsioonravi annusega alustamisest)

JAK-inhibiitoriga
saadud ravi
ebadnnestumisega

37% (N = 35)

65% (N = 26)

44% (N = 25)

28%
[0%; 56%]

Risankizumab| Risankizumabi|Risankizumab Ravi erinevus
iga ga iga (97,5% usaldusvahemik)™
intravenoosne| intravenoosne |intravenoosne Risankizumabi | Risankizumabi
induktsioon/ | induktsioon/ | induktsioon/
Aitai latseebo risankizumab | risankizumab ga ga
Tulemusniitaja p intravenoosne | intravenoosne
subkutaanselt 180 mg 360 mg . . . .
+ induktsioon/ | induktsioon/
subkutaanselt | subkutaanselt risankizumab | risankizumab
= o, = o - 0
(N=183)% | (N=179) % | (N=186) % 180 mg 360 mg
subkutaanselt | subkutaanselt
Haiguse aktiivsus ja haavandilise koliidi siimptomid
16%" 14%"
s _exe o e ab 0 0 o
Kliiniline remissioon 25% 40% 38% [6%: 27%] [4%: 24%]
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal , ., _ 37% 0 _ 13% 6%
saadud ravi 23% (N=138) (N =134) 29% (N = 139) [1%; 26%] [-6%; 18%]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitoriga| , _ 0 _ 0 _ 20% 31%
saadud ravi 31% (N=43) | 51% (N=45) | 62% (N =47) [-3%; 43%] [8%; 53%]
ebadnnestumiseta
Kliinilise remissiooni . _ . _ . _ 29%" 13%"
siilitamine® 40% (N=33) | 70% (N =44) | 50% (N =40) [7%; 51%] | [-11%; 36%]
Bioloogilise ja/voi

7%
[-22%; 36%]

Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitoriga

33%

16%

ebadnnestumisega

0 - o - 0, =
saadud ravi 4% (N=18) | 77% (N =18) | 60% (N =15) [-2%; 67%] | [-23%; 54%]
ebadnnestumiseta
Kortikosteroidideta . . . 16%" 14%"
Kliiniline remissioon’ 25% 40% 37% [6%; 26%] [3%; 24%)]
Bioloogilise ja/vdi
JAK-inhibiitoriga , ., _ 36% 0 B 13% 6%
saadud ravi 23% (N=138) (N =134) 29% (N =139) [0%; 25%] [-6%; 18%]
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Risankizumab

Risankizumabi

46% (N = 138)

57% (N = 139)

Risankizumab Ravi erinevus
iga ga iga (97,5% usaldusvahemik)™
intravenoosne | intravenoosne |intravenoosne
Risanki i [Risanki i
induktsioon/ | induktsioon/ | induktsioon/ san gl;umabl san glzumabl
Tulemusniitaja platseebo risankizumab | risankizumab intravenoosne | infravenoosne
subkutaanselt 180 mg 360 mg . . . .
+ induktsioon/ | induktsioon/
subkutaanselt | subkutaanselt risankizumab | risankizumab
= o = (1) = 0
(N=183)% | (N=179) % | (N=186) % 180 mg 360 mg
subkutaanselt | subkutaanselt
Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal 20% 28%
| 319 =4 19 =4 9 =4
saadud ravi 3% (N=45) | S1% (N=45) | 60% (N =47) [-3%; 43%] [6%; 51%]
ebadnnestumiseta
17%! 11%
Kliinili i ¢ 29 9 29
iiniline ravivastus 52% 68% 62% [6%: 28%] [0%: 23%]
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal 63% 18% 11%

saadud ravi

ebadnnestumiseta

saadud ravi (N =134) [4%,;31%)] [2%; 25%]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitoriga| ., _ o _ o _ 11% 8%
saadud ravi| |70 (N=45) | 82% (N'=45) | 79% (N =47) [9%; 31%] | [-13%; 28%)]
ebadnnestumisetal
Endoskoopiline ja histoloogiline hindamine
20%" 17%"
. e f 0 ) 0,
Limaskesta paranemine 32% 51% 48% [9%: 31%] [7%: 28%]
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal , B 48% 0 B 17% 8%
saadud ravi 30% (N=138) (N =134) 39% (N=139) [4%; 30%] [4%; 21%)]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/vdi
JAK-inhibiitoriga| , , _ 0 _ 0 _ 24% 41%
saadud ravi 36% (N=45) | 60% (N =45) | 76% (N =47) [1%; 47%] [19%; 62%]
ebadnnestumiseta
Histoloogiline- h h
20% 20%
ili 0, V) 0
e.ndoskooplllne . 23% 43% 42% [10%: 31%] | [10%: 30%]
limaskesta paranemine®
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal , _ 39% 0 B 17% 11%
saadud ravi| 2> ° (N =138) (N = 134) 33% (N =139) [5%;29%] | [-1%;23%]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/voi
SOt o o
JAK-inhibiitoriga 29% (N = 45) | 55% (N =45) | 69% (N = 47) 26% 40%

[3%; 49%]

[19%; 62%]

(COMMAND)

koerabeduse toenditeta

*Uldise ravi erinevuse kohandatud erinevus
2Esmane tulemusnditaja
® Kliiniline remissioon aMS-i pdhjal: SFS < 1 ja mitte suurem kui ravi algul, RBS = 0 ja ES <1 ilma

* Ainult induktsioonravi saanud rithma kuulusid uuringus osalejad, kellel saavutati kliiniline ravivastus
risankizumabiga saadud induktsioonravile ja kes randomiseeriti séilitusravi uuringus platseeboriihma
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Risankizumab| Risankizumabi|Risankizumab Ravi erinevus
iga ga iga (97,5% usaldusvahemik)™
intravenoosne | intravenoosne |intravenoosne
Risanki bi |Risanki bi
induktsioon/ | induktsioon/ | induktsioon/ san gl;uma 1isan gl:uma !
Tulemusniitaja platseebo risankizumab | risankizumab intravenoosne | infravenoosne
subkutaanselt 180 mg 360 mg . . . .
+ induktsioon/ | induktsioon/
subkutaanselt | subkutaanselt risankizumab | risankizumab
= o = (1) = 0
(N=183)% | (N=179) % | (N=186) % 180 mg 360 mg
subkutaanselt | subkutaanselt

¢ Kliiniline remissioon aMS-i pohjal 52. nidalal uuringus osalejatel, kellel saavutati kliiniline
remissioon induktsioonravi 16puks

4 Kliiniline remissioon aMS-i pdhjal 52. niidalal ja kortikosteroidideta > 90 pieva

¢ Kliiniline ravivastus aMS-i pdhjal: vihenemine > 2 punkti ja > 30% vorra vorreldes ravieelsega
ning RBS-i vihenemine > 1 vdi absoluutne RBS < 1

PES <1 ilma koerabeduse tdenditeta

£ ES < 1 ilma koerabeduse tdenditeta ja Geboesi skoor < 3,1 (mis nditab neutrofiilide infiltratsiooni
< 5%-1 kriiptidest, kriiptide havimiseta ja erosioonideta, haavanditeta ja granulatsioonkoeta)

b Statistiliselt oluline risankizumabi vs. platseebo vdrdluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,01)

I Nominaalne p < 0,01 risankizumabi vs. platseebo vordluses

i Nominaalne p < 0,05 risankizumabi vs. platseebo vordluses

Kp=0,2234

Kliiniline haiguse aktiivsus ja siimptomid

Oluliselt suuremal osal risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt
ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus
osalejatega ei olnud 52. nddalal kdhuvalu (vastavalt 47% vs. 30%, p < 0,001) ega sooletiihjenduse
tungi (vastavalt 54% vs. 31%, p <0,00001). Suuremal osal risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga
intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega ei olnud 52. nidalal sooletiihjenduse tungi
(vastavalt 49% vs. 31%, p < 0,001) ning arvuliselt suuremal osal uuringus osalejatest ei olnud

52. nddalal kdhuvalu vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus
osalejatega (vastavalt 38% vs. 30%, p = 0,0895).

Muud haavandilise koliidi siimptomid

Ilma 6iste sooletiihjendusteta uuringus osalejate osakaal oli 52. nddalal suurem risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel ja risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel vorreldes
risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega (vastavalt 42% ja 43% vs.
30%, p <0,01 ja p <0,001).

Tenesmideta uuringus osalejate osakaal oli 52. niddalal suurem risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel ja risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel vorreldes risankizumabiga
intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega (vastavalt 37% ja 37% vs. 23%, p <0,01).

Haavandilise koliidiga seotud haiglaravi
Haavandilise koliidiga seotud haiglaravile paigutamise juhtude arv oli arvuliselt vdiksem
risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel ja

risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel
vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega (vastavalt
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0,6 juhtu 100 patsiendiaasta kohta ja 1,2 juhtu 100 patsiendiaasta kohta vs. 3,1 juhtu
100 patsiendiaasta kohta, p = 0,0949 ja p = 0,2531).

Endoskoopiline ja histoloogiline hindamine

Endoskoopilist remissiooni (limaskesta endoskoopilise valimuse normaliseerumist) miaratleti ES-i
0-vadrtusena. Uuringu INSPIRE 12. nédalaks saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga ravitud
uuringus osalejatest endoskoopilise remissiooni vorreldes platseeboga (vastavalt 11% vs. 3%,

p < 0,00001). Uuringu COMMAND 52. nidalaks saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest ja
risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest
vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega endoskoopilise
remissiooni (vastavalt 23% ja 24% vs. 15%, p <0,05).

Stigavat limaskesta paranemist maaratleti ES-i 0-vdartusena ja Geboesi skoorina < 2,0 (mis niitab
neutrofiilide puudumist kriiptides v&i limaskesta périskihis ning eosinofiilide arvu mittesuurenemist,
kriiptide hdvimiseta ja erosioonideta, haavanditeta ja granulatsioonkoeta). Uuringu INSPIRE

12. nddalaks saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest platseeboga
vorreldes stigava limaskesta paranemise (vastavalt 6% vs. 1%, p < 0,00001). Uuringu COMMAND

52. nidalaks saavutas arvuliselt suurem osa risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg
subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest ja risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga

360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga intravenoosselt /
platseeboga ravitud uuringus osalejatega siigava limaskesta paranemise (vastavalt 13% ja 16% vs.
10%, p = 0,2062 ja p = 0,0618).

Uuringus COMMAND tiheldati neil uuringus osalejatel, kes olid saavutanud limaskesta paranemise
induktsioonravi I6puks, limaskesta paranemise piisimist 52. nddalal (ES <1 ilma koerabeduseta)
suuremal osal risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud
uuringus osalejatest ja risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt
ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus
osalejatega (vastavalt 74% ja 54% vs. 47%, p < 0,01 ja p = 0,5629).

Pddistev ravi

Uuringus COMMAND said uuringus osalejad, kellel oli kadunud ravivastus risankizumabi
subkutaanselt ravile, pdéstvat ravi risankizumabiga (iihekordne intravenoosne induktsioonravi annus
ja seejirel 360 mg subkutaanselt iga 8 niddala jdrel). Neist uuringus osalejatest saavutas 52. niddalaks
kliinilise ravivastuse risankizumabi 180 mg subkutaanse ja risankizumabi 360 mg subkutaanse
ravirithmas vastavalt 85% (17/20) ja 74% (26/35). Peale selle saavutas risankizumabi 180 mg
subkutaanse ja risankizumabi 360 mg subkutaanse raviriihmas 52. nddalaks kliinilise ravivastuse
aMS-i pohjal vastavalt 24% (6/25) ja 35% (13/37) uuringus osalejatest ning endoskoopilise
paranemise vastavalt 38% (10/26) ja 45% (17/38) uuringus osalejatest.

24. nddalal ravivastusega uuringus osalejad

Kokku 100 uuringus osalejal ei saavutatud parast 12-nddalast induktsioonravi kliinilist ravivastust ja
neile manustati 12. nddalal ja 20. nddalal subkutaanselt risankizumabi 180 mg (N = 56) voi 360 mg

(N = 44) annus ning neil saavutati kliiniline ravivastus 24. nidalal ja jétkati ravi risankizumabi 180 mg
vOi 360 mg subkutaanselt annusega iga 8 nédala jarel kuni 52. nddalani uuringus COMMAND. Neist
uuringus osalejatest saavutati 52. nddalaks risankizumabi 180 mg v&i 360 mg subkutaanselt annuse
riihmas kliiniline ravivastus aMS-i pohjal vastavalt 46%-1 ja 45%-1 ning kliiniline remissioon saavutati
vastavalt 18%-1 ja 23%-1.

Tervise ja elukvaliteediga seotud ravitulemused

Risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel saavutati ravieelsega vorreldes kliiniliselt oluline
paranemine pdletikulise soolehaiguse kiisimustiku pdhjal (Inflammatory Bowel Disease
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Questionnaire, IBDQ) (soolesiimptomid, siisteemne funktsioon, emotsionaalne funktsioon ja
sotsiaalne funktsioon) platseeboga vdrreldes. IBDQ iildskoori muutused 12. nédalal risankizumabiga
ravimisel vorreldes platseeboga olid vastavalt 42,6 ja 24,3. IBDQ iildskoori muutused 52. niddalal olid
risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt, risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ja risankizumabiga intravenoosselt /
platseeboga ravitud uuringus osalejatel vastavalt 52,6, 50,3 ja 35,0.

Risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel paranes platseeboga vorreldes 12. nddalaks vasimus
oluliselt rohkem, moddetuna FACIT-F-skooriga. FACIT-F-skoori muutused ravieelsega vorreldes olid
12. nddalal risankizumabi kasutamisel platseeboga vorreldes vastavalt 7,9 ja 3,3. FACIT-F-skoori
muutused ravieelsega vorreldes olid 52. nddalal risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga
180 mg subkutaanselt, risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ja
risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatel vastavalt 10,9, 10,3 ja 7,0.

Lapsed

Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada Skyrizi’ga 1dbi viidud uuringute tulemused laste
ithe v4i mitme alariithma kohta Crohni tove ja haavandilise koliidi ravi korral (teave lastel kasutamise
kohta vt 161k 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused

Risankizumabi farmakokineetika oli naastulise psoriaasi ja psoriaatilise artriidi korral ning samuti
Crohni tove ja haavandilise koliidi korral sarnane.

Imendumine

Risankizumabi farmakokineetika oli lineaarne, ndidates annusest sdltuvat ekspositsiooni suurenemist
annusevahemikus 18 kuni 360 mg ja 0,25 kuni 1 mg/kg subkutaansel manustamisel ning 200 kuni
1800 mg ja 0,01 kuni 5 mg/kg intravenoossel manustamisel.

Pérast subkutaanset manustamist saabus risankizumabi maksimaalne kontsentratsioon plasmas

3...14 péeva pérast annustamist, hinnangulise absoluutse biosaadavusega 74...89%. Annustega 150 mg
0-nédalal, 4. niddalal ja edasi iga 12 nédala jérel olid hinnanguline maksimaalne
tasakaalukontsentratsioon ja madalaim kontsentratsioon plasmas vastavalt 12 ja 2 pg/ml.

Crohni tovega uuringus osalejatel, keda raviti 600 mg intravenoosse induktsioonravi annusega
0-nédalal, 4. ja 8. niddalal ning seejérel 360 mg subkutaanse siilitusravi annusega 12. nidalal ja parast
seda iga 8 nédala jérel, olid hinnanguline mediaanne maksimaalne kontsentratsioon ja madalaim
kontsentratsioon plasmas induktsioonravi perioodil (8. kuni 12. nédal) vastavalt 156 ja 38,8 pg/ml
ning séilitusravi perioodil (40. kuni 48. nidal) hinnanguline mediaanne maksimaalne
tasakaalukontsentratsioon ja madalaim kontsentratsioon plasmas vastavalt 28,0 ja 8,13 pg/ml.

Haavandilise koliidiga uuringus osalejatel, keda raviti 1200 mg intravenoosse induktsioonravi
annusega 0-, 4. ja 8. nddalal ja seejarel 180 mg voi 360 mg subkutaanse sdilitusannusega 12. nidalal ja
edasi iga 8 nddala jérel, on hinnanguline maksimaalne mediaanne suurim ja véikseim kontsentratsioon
induktsioonravi perioodil (8. kuni 12. nddal) vastavalt 350 ja 87,7 pg/ml ning hinnanguline mediaanne
suurim ja vdikseim kontsentratsioon siilitusravi perioodil (40. kuni 48. nidal)
tasakaalukontsentratsioonil 180 mg subkutaanse annuse korral vastavalt 19,6 ja 4,64 pg/ml ning

360 mg subkutaanse annuse korral 39,2 ja 9,29 pg/ml.

Jaotumine

III faasi uuringutes psoriaasiga uuringus osalejatel oli risankizumabi keskmine (+standardhélve)
tasakaaluseisundi jaotusruumala (V) 11,4 (£2,7) 1, mis nditab, et risankizumabi jaotumine piirdub
peamiselt vaskulaarse ja interstitsiaalse ruumiga. Tiitipilisel 70 kg kaaluval Crohni tdvega uuringus
osalejal oli Vs 7,68 L.
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Biotransformatsioon

Terapeutilised IgG monoklonaalsed antikehad degradeeritakse tiilipiliselt vaikesteks peptiidideks ja
aminohapeteks kataboolseid radu pidi samamoodi kui endogeensed IgG-d. Risankizumab ei
metaboliseeru eeldatavasti tsiitokroom P450 ensiiiimide vahendusel.

Eritumine

Psoriaasiga uuringus osalejatel 1abiviidud III faasi uuringus oli risankizumabi keskmine
(£standardhélve) siisteemne kliirens 0,3 (£ 0,1) 1 66pdevas. Psoriaasiga uuringus osalejate I11 faasi
uuringus oli risankizumabi 16pliku eliminatsiooni keskmine poolvéirtusaeg vahemikus 28 kuni

29 péaeva. Tuupilisel 70 kg kaaluval Crohni tdovega uuringus osalejal oli siisteemne kiirens 0,30 1
O0paevas ja 10pliku eliminatsiooni poolvairtusaeg 21 paeva.

Risankizumab kui [gG1 monoklonaalne antikeha ei 14bi eeldatavasti glomerulaarfiltratsiooni neerudes
ja el eritu uriiniga muutumatu molekulina.

Lineaarsus/mittelineaarsus

Risankizumabi farmakokineetika oli lineaarne, ligikaudu annusega proportsionaalsete siisteemse
ekspositsiooni (Cmax ja AUC) suurenemistega hinnatud annusevahemikus 18 kuni 360 mg voi

0,25 kuni 1 mg/kg subkutaansel manustamisel ja 200 kuni 1800 mg ja 0,01 kuni 5 mg/kg
intravenoossel manustamisel tervetele isikutele v4i psoriaasi, Crohni tove voi haavandilise koliidiga
uuringus osalejatele.

Koostoimed

Naastulise psoriaasi, Crohni tove voi haavandilise koliidiga uuringus osalejatel viidi 1abi
koostoimeuuringud, et hinnata risankizumabi korduva manustamise moju tsiitokroom P450 (CYP)
suhtes tundlikele katsesubstraatidele. Kofeiini (CYP1A2 substraat), varfariini (CYP2C9 substraat),
omeprasooli (CYP2C19 substraat), metoprolooli (CYP2D6 substraat) ja midasolaami (CYP3 A
substraat) ekspositsioonid parast risankizumabi manustamist olid vorreldavad ekspositsioonidega enne
risankizumabi manustamist, mis viitab nende ensiiimide vahendusel toimuvate kliiniliselt oluliste
koostoimete puudumisele.

Populatsiooni farmakokineetilised analiiiisid viitasid sellele, et risankizumabi ekspositsiooni ei
mdjutanud samaaegselt manustatavad ravimid, mida kasutati monedel naastulise psoriaasiga
patsientidel kliiniliste uuringute jooksul. Sarnast samaaegselt kasutatavate ravimite moju puudumist
taheldati populatsiooni farmakokineetika analiilisides ka Crohni tdve v&i haavandilise koliidi puhul.

Patsientide eririthmad

Lapsed

Risankizumabi farmakokineetika alla 16 aasta vanustel lastel ei ole teada. Risankizumabi kasutanud
Crohni tdvega 1574 uuringus osalejast 12 olid 16- kuni 17-aastased. Risankizumabi kontsentratsioonid
16- kuni 17-aastastel Crohni tovega uuringus osalejatel olid sarnased kontsentratsioonidega
tidiskasvanutel. Populatsiooni farmakokineetika analiiliside pohjal leiti, et vanus ei mojuta oluliselt
risankizumabi kontsentratsioone.

FEakad

Risankizumabiga ravitud 2234 naastulise psoriaasiga uuringus osalejast olid 65-aastased voi vanemad
243 ning 75-aastased voi vanemad 24 uuringus osalejat. Risankizumabiga ravitud 1574-st Crohni
tdvega uuringus osalejast olid 65-aastased voi vanemad 72 ning 75-aastased v4i vanemad 5 uuringus
osalejat. Rizankizumabi kasutanud 1512 uuringus osalejast, kellel oli haavandiline koliit, olid
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103 65-aastased voi vanemad ning 8 uuringus osalejat olid 75-aastased voi vanemad. Risankizumabi
saanud vanemate ja nooremate patsientide puhul ei tiheldatud iildisi erinevusi risankizumabi
ekspositsioonis.

Neeru- voi maksakahjustusega patsiendid

Neeru- voi maksakahjustuse moju risankizumabi farmakokineetikale ei ole spetsiaalselt uuritud.
Populatsiooni farmakokineetika analiiiiside pShjal ei mdjutanud seerumi kreatiniini tase, kreatiniini
kliirens ega maksafunktsiooni markerid (ALAT/ASAT/bilirubiin) oluliselt risankizumabi kliirensit
psoriaasi, Crohni tove voi haavandilise koliidiga uuringus osalejatel.

Risankizumab kui [gG1 monoklonaalne antikeha, eritub peamiselt intratsellulaarse katabolismi teel ja
eeldatavasti ei labi metabolismi maksa tsiitokroom P450 ensiilimide vahendusel ning ei eritu neerude
kaudu.

Kehakaal

Koos kehakaalu suurenemisega suurenevad ka risankizumabi kliirens ja jaotusruumala, mis voib
poOhjustada viahenenud efektiivsust suure kehakaaluga (> 130 kg) patsientidel. Kuid see tihelepanek
pOhineb viheste naastulise psoriaasiga uuringus osalejate andmetel. Kehakaal risankizumabi
kontsentratsiooni ega efektiivsust psoriaatilise artriidi, Crohni tdve voi haavandilise koliidi ravis
oluliselt ei mojutanud. Hetkel ei ole annuse kohandamine vastavalt kehakaalule soovitatav.

Sugu voi rass

Naastulise psoriaasi, Crohni tdve voi haavandilise koliidiga tdiskasvanud uuringus osalejate sugu voi
rass ei mojutanud olulisel méiral risankizumabi kliirensit. Kliinilise farmakokineetika uuringus tervete
vabatahtlikega ei tdheldatud Hiina v6i Jaapani péritolu uuringus osalejatel risankizumabi
ekspositsioonis kliiniliselt olulisi erinevusi vorreldes europiidsest rassist uuringus osalejatega.

5.3 PreKkliinilised ohutusandmed

Korduvtoksilisuse uuringute mittekliinilised andmed ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele,
sealhulgas farmakoloogilise ohutuse hindamiste ning makaakidel ldbi viidud tiiustatud pre- ja
postnataalse arengu toksilisuse uuringutes, milles kasutati annuseid kuni 50 mg/kg nédalas, millega
saadi kontsentratsioonid, mis vastavad Crohni tdve korral 10-kordsele kliinilisele ekspositsioonile
inimesel 600 mg intravenoosse induktsioonravi annuse kasutamisel iga 4 nidala jirel ja 39-kordsele
kliinilisele ekspositsioonile 360 mg subkutaanselt sdilitusravi annuse kasutamisel iga 8 nddala jarel.
Haavandilise koliidi korral olid kontsentratsioonid 5 korda suuremad kliinilisest ekspositsioonist
induktsioonravi ajal annusega 1200 mg intravenoosselt iga 4 nddala jirel ja 65 voi 32 korda suuremad
kliinilisest ekspositsioonist sdilitusravi ajal annusega 180 voi 360 mg subkutaanselt iga 8 nddala jarel.

Risankizumabiga ei ole 1dbi viidud mutageensus- ja kartsinogeensusuuringuid. 26-nidalases
korduvtoksilisuse uuringus makaakidel annustega kuni 50 mg/kg nédalas (7-kordne kliiniline
ekspositsioon inimesel Crohni tdve korral 600 mg intravenoosse induktsioonravi annuse kasutamisel
iga 4 nddala jdrel ja 28-kordne kliiniline ekspositsioon 360 mg subkutaanselt sdilitusravi annuse
kasutamisel iga 8 nidala jirel ning haavandilise koliidi korral 3 korda suuremad kliinilisest
ekspositsioonist induktsioonravi ajal annusega 1200 mg intravenoosselt iga 4 nddala jérel ja 45 voi
23 korda suuremad kliinilisest ekspositsioonist sdilitusravi ajal annusega 180 voi 360 mg
subkutaanselt iga 8 nidala jirel) ei tdheldatud preneoplastilisi voi neoplastilisi koldeid ega kahjulikke
immunotoksilisi voi kardiovaskulaarseid toimeid.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu
I:Iaatriumatsetaattrihﬁdraat

Addikhape

Trehaloosdihiidraat

Poliisorbaat 20

Siistevesi

6.2 Sobimatus

Seda ravimpreparaati ei tohi segada teiste ravimitega, vilja arvatud nendega, mis on loetletud
16igus 6.6.

6.3 Kaolblikkusaeg
2 aastat

Lahjendatud intravenoosse infusiooni lahus

Ravimi kasutusaegne keemilis-fiiiisikaline stabiilsus on tdestatud 20 tunni jooksul temperatuuril 2 °C
kuni 8 °C (valguse eest kaitstud) voi kuni 8 tunni jooksul toatemperatuuril (pdikesevalguse eest
kaitstud). Sailitamisaeg toatemperatuuril algab pérast lahjendatud lahuse valmistamist. Infusioon tuleb
16petada 8 tunni jooksul parast infusioonikotis lahjendamist. Toatemperatuuril hoidmise ja
manustamise ajal on lubatud kokkupuude sisevalgusega.

Mikrobioloogilise saastatuse valtimiseks tuleb valmistatud lahus kohe &dra kasutada. Kui seda ei
kasutata kohe, on kolblikkusaeg ja sdilitamistingimused kasutaja vastutusel ega tohiks tiletada 20 tundi
temperatuuril 2 °C kuni 8 °C.

Mitte lasta kiilmuda.

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Hoida viaal vilispakendis, valguse eest kaitstult.

Sdilitamistingimused parast ravimpreparaadi lahjendamist vt 161k 6.3.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

10,0 ml infusioonilahuse kontsentraati klaasviaalis, mis on suletud bromobutiiiilkummist punnkorgiga.
Skyrizi on saadaval pakendites, milles on 1 viaal.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kisitlemiseks

Enne manustamist tuleb lahust visuaalselt kontrollida osakeste sisaldumise v6i varvimuutuse suhtes.
Lahus peab olema vérvitu kuni kollakas ja selge kuni kergelt opalestseeruv. Vedelik vdib sisaldada
véikesi valgeid voi lidbipaistvaid osakesi. Ravimit ja selle lahjendatud lahuseid ei tohi kasutada, kui

lahus on virvi muutnud vo6i higune vai sisaldab voodrosakesi.

Lahjendamisjuhised

Selle ravimi peab ette valmistama tervishoiutootaja, kasutades aseptilisi votteid. See tuleb enne
manustamist lahjendada.
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Infusioonilahuse valmistamiseks tuleb lahjendada kontsentraat intravenoosse infusiooni kotti voi
klaaspudelisse, mis sisaldab 5% dekstroosi vesilahust (DSW) v&i naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%)
infusioonilahust , 16pliku kontsentratsioonini ligikaudu 1,2 mg/ml kuni 6 mg/ml. Lahjendamisjuhiseid
vt allpool tabelist olenevalt patsiendi ndidustusest.

5% dekstroosi voi
Intravenoosse naatriumkloriidi 9
Niidustus induktsioonravi 60.0 m.g/10 ml mg/ml (0,9%)
viaalide arv . . .
annus infusioonilahuse

kogumaht
oy 100 ml vo1 250 ml

Crohni tobi 600 mg 1 voi 500 ml
Haavandiline koliit 1200 mg 2 250 ml v6i 500 ml

Enne intravenoosse infusiooni alustamist peab intravenoosse infusiooni kott voi klaaspudel olema
toatemperatuuril.

Lahjendatud lahust tuleb infundeerida 600 mg annuse korral vidhemalt iihe tunni jooksul; 1200 mg
annuse korral vihemalt kahe tunni jooksul.

Viaalis sisalduvat ja lahjendatud lahust ei tohi loksutada.
Iga viaal on moeldud ainult ithekordseks kasutamiseks.

Kasutamata ravimpreparaat voi jidtmematerjal tuleb hdvitada vastavalt kohalikele nduetele.

7.  MUUGILOA HOIDJA
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/004

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase véljastamise kuupdev: 26. aprill 2019
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupédev: 5. jaanuar 2024

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS
Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis

Skyrizi 180 mg siistelahus kolbampullis
Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis

Uks kolbampull sisaldab 360 mg risankizumabi 2,4 ml lahuses.

Skyrizi 180 mg stistelahus kolbampullis

Uks kolbampull sisaldab 180 mg risankizumabi 1,2 ml lahuses.

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

Uks siistel sisaldab 90 mg risankizumabi 1 ml lahuses.

Risankizumab on hiina hamstri munasarja (Chinese Hamster Ovary, CHO) rakkudes rekombinantse
DNA tehnoloogia abil toodetud humaniseeritud immunoglobuliin G1 (IgG1) monoklonaalne antikeha.

Teadaolevat toimet omavad abiained (ainult 90 mg stistelahus)
Ravim sisaldab 164 mg sorbitooli 360 mg annuses.

Abiainete taielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Siistelahus (siistevedelik)

Skyrizi 180 mg ja 360 mg siistelahus kolbampullis

Virvitu kuni kollane ja selge kuni kergelt opalestseeruv lahus.

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

Virvitu kuni kergelt kollakas ja selge kuni kergelt opalestseeruv lahus.

4.  KLIINILISED ANDMED

4.1 Naiidustused

Crohni tobi

Skyrizi on ndidustatud modduka kuni raske aktiivse Crohni tdve raviks tiiskasvanud patsientidel, kelle

ravivastus tavapérasele voi bioloogilisele ravile on olnud ebapiisav, kadunud vodi kes neid raviviise ei
talunud.
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Haavandiline koliit

Skyrizi on ndidustatud mddduka kuni raske aktiivse haavandilise koliidi raviks tdiskasvanud
patsientidel, kelle ravivastus tavapéarasele voi bioloogilisele ravile on olnud ebapiisav, kadunud voi kes
neid raviviise ei talunud.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

See ravim on moeldud kasutamiseks arsti juhendamisel ja jarelevalve all, kellel on kogemusi selliste
seisundite diagnoosimise ja raviga, mille puhul Skyrizi on ndidustatud.

Annustamine
Crohni tobi

Soovitatav annus on 600 mg, manustatuna intravenoosse infusioonina 0-nddalal, 4. nidalal ja

8. nddalal ning seejdrel 360 mg manustatuna subkutaanse siistena 12. nddalal ja seejirel iga 8 nddala
jarel. Patsientidel, kellel ei ole 24. nddalaks toendeid ravivastuse tekkimisest, tuleb kaaluda ravi
16petamist.

Algse intravenoosse annustamisskeemi annuseid vt Skyrizi 600 mg infusioonilahuse kontsentraadi
ravimi omaduste kokkuvotte 161k 4.2.

Haavandiline koliit
Soovitatav induktsioonravi annus on 1200 mg, mis manustatakse intravenoosse infusioonina 0-nidalal,

4. nddalal ja 8. nddalal. Alates 12. niddalast ja seejirel iga 8 nddala jdrel on soovitatav sdilitusannus
pOhineb patsiendi individuaalsel seisundil:

. Patsientidele, kelle haiguse aktiivsus on parast induktsioonravi piisavalt vihenenud, on
soovitatav annus 180 mg subkutaanse siistena.
. Patsientidele, kelle haiguse aktiivsus parast induktsioonravi ei ole piisavalt vihenenud, on

soovitatav annus 360 mg subkutaanse siistena.
Patsientidel, kellel ei ole 24. nddalaks tdendeid ravivastuse tekkimisest, tuleb kaaluda ravi 10petamist.

Algse intravenoosse annustamisskeemi annuseid vt Skyrizi 600 mg infusioonilahuse kontsentraadi
ravimi omaduste kokkuvotte 16ik 4.2.

Vahelejdidnud annus

Kui annus jddb manustamata, tuleb see manustada niipea kui vdimalik. Seejérel tuleb jatkata
annustamist regulaarse raviskeemi jirgi ettendhtud ajal.

Patsientide eririthmad

FEakad

Annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 16ik 5.2).
> 65-aastaste uuringus osalejate kohta on vihe teavet.

Neeru- voi maksakahjustus
Spetsiifilisi uuringuid, mis hindaksid maksa- v61i neerukahjustuse moju risankizumabi
farmakokineetikale, ei ole 1dbi viidud. Uldiselt eeldatakse, et neil seisunditel ei ole olulist moju

monoklonaalsete antikehade farmakokineetikale, ja annuse kohandamist ei peeta vajalikuks (vt
16ik 5.2).
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Lapsed

Skyrizi ohutus ja efektiivsus lastel vanuses 0-17 aastat Crohni tdve ja haavandilise koliidi ei ole veel
toestatud. Praegu saadaolevaid andmeid on kirjeldatud I6ikudes 5.1 ja 5.2, kuid annustamise kohta
soovitusi anda ei saa.

Ulekaalulised patsiendid

Annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 161k 5.2).

Manustamisviis

Skyrizi’t manustatakse subkutaanse siistena.

Siist tuleb teha reie vdi kdhu piirkonda. Skyrizi’t ei tohi siistida kohta, kus nahk on valulik,
verevalumitega, punetav, kovastunud voi kahjustatud.

Skyrizi 180 mg ja 360 mg stistelahus kolbampullis

Patsient voib ise endale Skyrizi’t siistida parast subkutaanse siistimistehnika omandamist kehale
kinnitatava siisteseadmega. Patsiente tuleb juhendada, et enne ravimi manustamist peavad nad lugema
pakendi infolehes olevat ,,Kasutusjuhendit*.

Skyrizi 90 mg stistelahus siistlis

Ravimit peab manustama tervishoiutddtaja.

Kogu 360 mg annuse manustamiseks tuleb siistida neli siistlit. Neli siisti tuleb manustada erinevatesse
kohtadesse kehal (vt pakendi infolehte ja pakendi infolehes esitatud manustamisjuhiseid
tervishoiutootajale).

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine voi 18igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

Kliiniliselt olulised aktiivsed infektsioonid (nt aktiivne tuberkuloos, vt 16ik 4.4).

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Jélgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jilgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Infektsioonid

Risankizumab v6ib suurendada infektsiooniriski.

Kroonilise infektsiooniga, anamneesis korduva infektsiooniga voi teadaolevate infektsiooni
riskiteguritega patsientidel tuleb risankizumabi kasutada ettevaatusega. Kliiniliselt olulise aktiivse
infektsiooniga patsientidel ei tohi alustada ravi risankizumabiga, enne kui infektsioon on taandunud
vOi adekvaatselt ravitud.

Risankizumabiga ravi saavaid patsiente tuleb teavitada, et nad otsiksid arstiabi, kui neil tekivad

kliiniliselt olulise kroonilise voi dgeda infektsiooni ndhud voi siimptomid. Kui patsiendil tekib selline
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infektsioon voi kui infektsioon ei allu standardsele ravile, tuleb teda hoolikalt jilgida ja risankizumabi
ei tohi manustada enne, kui infektsioon on taandunud.

Tuberkuloos

Enne ravi alustamist risankizumabiga peab patsiente uurima tuberkuloosi infektsiooni suhtes.
Patsiente, kes saavad ravi risankizumabiga, tuleb jdlgida aktiivse tuberkuloosi ndhtude ja siimptomite
suhtes. Patsientidel, kellel on anamneesis latentne vai aktiivne tuberkuloos ning ei ole vdimalik
kinnitada adekvaatse ravikuuri labimist, tuleb enne ravi alustamist risankizumabiga kaaluda
tuberkuloosi ravi.

Immuniseerimised

Enne ravi alustamist risankizumabiga peab kaaluma kdigi vajalike immuniseerimiste teostamist
vastavalt kehtivatele immuniseerimisjuhistele. Kui patsient on saanud elusvaktsiine (viiruslikke voi
bakteriaalseid), on soovitatav oodata vihemalt 4 nddalat, enne kui alustatakse ravi risankizumabiga.
Patsientidele, kes saavad ravi risankizumabiga, ei tohi manustada elusvaktsiine ravi ajal ja vihemalt
21 nédalat pédrast ravi 16ppu (vt 161k 5.2).

Ulitundlikkus
Risankizumabi kasutamisel on teatatud tosistest tilitundlikkusreaktsioonidest, sealhulgas anafiilaksiast
(vt 101k 4.8). Tosise ulitundlikkusreaktsiooni, esinemisel tuleb otsekohe katkestada risankizumabi

manustamine ja alustada sobivat ravi.

Teadaolevat toimet omavad abiained

Skyrizi 180 mg ja 360 mg siistelahus kolbampullis

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi kolbampullis, see tihendab pohimotteliselt
,,haatriumivaba‘“.

Skyrizi 90 mg siistelahus stistlis

Sorbitool

Ravim sisaldab 164 mg sorbitooli iithes 360 mg annuses.

Tuleb arvestada sorbitooli (v0i fruktoosi) sisaldavate ravimite ja toiduga saadava sorbitooli (voi
fruktoosi) samaaegsel kasutamisel tekkiva liittoimega.

Naatrium

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihes 360 mg annuses, see tihendab
pohimotteliselt ,,naatriumivaba“.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed
Risankizumab ei metaboliseeru eeldatavasti maksaensiiiimide vahendusel ning ei eritu neerude kaudu.
Koostoimeid risankizumabi ja ravimeid metaboliseerivate maksaensiiiimide inhibiitorite, indutseerijate

vOi substraatide vahel ei ole oodata ning annust ei ole vaja kohandada (vt 16ik 5.2).

Samaaegne immunosupressiivne ravi

Risankizumabi ohutust ja efektiivsust kasutamisel kombinatsioonis immunosupressantidega, sh
bioloogiliste ravimitega ei ole uuritud.
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4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasestumisvoimelised naised

Rasestumisvoimelised naised peavad kasutama efektiivset rasestumisvastast meetodit ravi ajal ja
vihemalt 21 nédalat parast ravi.

Rasedus

Risankizumabi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad voi on piiratud hulgal (vihem kui

300 raseda andmed). Loomkatsed ei niita otsest voi kaudset kahjulikku toimet reproduktiivsusele.
Ettevaatusena on parem viltida risankizumabi kasutamist raseduse ajal.

Imetamine

Ei ole teada, kas risankizumab eritub rinnapiima. Teatavasti erituvad inimese IgG-d rinnapiima
esimestel siinnitusjirgsetel paevadel, seejdrel kontsentratsioonid alanevad kiiresti. Sellest tulenevalt ei
saa selle lithikese perioodi jooksul riski rinnaga toidetavale lapsele vilistada. Rinnaga toitmise
katkestamine vGi ravi katkestamine/jatkamine risankizumabiga tuleb otsustada, arvestades imetamise
kasu lapsele ja ravi kasu naisele.

Fertiilsus

Risankizumabi mdju inimese fertiilsusele ei ole uuritud. Loomkatsed ei ndita otsest voi kaudset
kahjulikku toimet fertiilsusele.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele
Risankizumab ei mojuta voi mojutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate kisitsemise voimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusandmete kokkuvote

Koige sagedamini teatatud ravimi korvaltoimed olid tilemiste hingamisteede infektsioonid (15,6%
Crohni tove korral ja 26,2% haavandilise koliidi korral).

Korvaltoimete loetelu tabelina

Risankizumabi kasutamisel kliinilistes uuringutes esinenud kdrvaltoimed (tabel 1) on loetletud
MedDRA organsiisteemi klasside alusel ja pohinevad jargneval kokkuleppelisel jaotusel: viga sage
(= 1/10); sage (= 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (= 1/1000 kuni < 1/100); harv (= 1/10 000 kuni

< 1/1000); vaga harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel).

Igas esinemissageduse riihmas on kdrvaltoimed esitatud nende tdsiduse vihenemise jirjekorras.
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Tabel 1. Korvaltoimete loetelu

Organsiisteemi klass Esinemissagedus Korvaltoimed
Infektsioonid ja infestatsioonid | Véga sage Ulemiste hingamisteede
infektsioonid®
Sage Tinea infektsioonid®
Aeg-ajalt Follikuliit
Immuunsiisteemi hdired Harv Anafiilaktilised reaktsioonid
Narvisiisteemi hdired Sage Peavalu®
Nabha ja nahaaluskoe Sage Siigelus
kahjustused Loove
Ekseem
Aeg-ajalt Urtikaaria
Uldised hiired ja Sage Kurnatus*
manustamiskoha reaktsioonid Siistekoha reaktsioonid®

* Holmab: hingamisteede infektsioon (viiruslik, bakteriaalne voi tdpsustamata), sinusiit (sh dge),
riniit, nasofariingiit, farlingiit (sh viiruslik), tonsilliit, lariingiit, trahheiit

® Holmab: jalgade, kubeme, kehatiive ja kite seenhaigus, tinea versicolor, onithhomiikoos, naha
seeninfektsioon

¢ Holmab: peavalu, pingepeavalu, ninakorvalkoobaste valu

4 Holmab: kurnatus, jduetus, halb enesetunne

¢ Holmab: verevalum siistekohal, eriiteem, hematoom, veritsus, drritus, valu, kihelus, reaktsioon,
paistetus, induratsioon, tilitundlikkus, noodul, 166ve, ndogestobi, vesivillid, kuumatunne;
infusioonikoha punetus, ekstravasatsioon, reaktsioon, turse

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Psoriaas
Infektsioonid

Psoriaasi kliinilistes uuringutes, sealhulgas pikaajalise ravi korral risankizumabiga, oli infektsioonide
esinemissagedus 75,5 juhtu 100 patsiendiaasta kohta. Enamik juhtudest ei olnud tdsised ja olid raskuse
poolest kerged kuni mdddukad ega viinud risankizumabiga ravi katkestamiseni. Tosiste infektsioonide
esinemissagedus oli 1,7 juhtu 100 patsiendiaasta kohta (vt 161k 4.4).

Crohni tobi

Uldjoontes sarnanes risankizumabiga ravitud Crohni tdvega patsientide ohutusprofiil eri niidustuste
korral patsientidel tiheldatud ohutusprofiiliga.

Infektsioonid

Infektsioonide esinemissagedus 12-nddalase induktsioonravi uuringute koondandmete kohaselt oli
600 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 83,3 juhtu 100 patsiendiaasta
kohta vorreldes 117,7 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel. Tosiste infektsioonide
esinemissagedus oli 600 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 3,4 juhtu
100 patsiendiaasta kohta vorreldes 16,7 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel (vt
161k 4.4).

52-nidalases siilitusravi uuringus oli infektsioonide esinemissagedus 360 mg risankizumabiga péarast
risankizumabi induktsioonravi subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 57,7 juhtu 100 patsiendiaasta
kohta vorreldes 76,0 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel parast risankizumabi
induktsioonravi. Tosiste infektsioonide esinemissagedus oli 360 mg risankizumabiga parast
risankizumabi induktsioonravi subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 6,0 juhtu 100 patsiendiaasta
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kohta vorreldes 5,0 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseebo kasutamisel parast risankizumabi
induktsioonravi (vt 16ik 4.4).

Haavandiline koliit

Risankizumabiga ravitud haavandilise koliidiga patsientidel tdheldatud ohutusprofiil oli kokkuvottes
kooskolas patsientidel eri ndidustuste korral tdheldatud ohutusprofiiliga.

Infektsioonid

Infektsioonide esinemissagedus 12-niddalase induktsioonravi uuringu koondandmete pShjal oli

1200 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 78,3 juhtu 100 patsiendiaasta
kohta vorreldes 74,2 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseeboriihmas. Tdsiste infektsioonide
esinemissagedus oli 1200 mg risankizumabiga intravenoosselt ravitud uuringus osalejatel 3,0 juhtu
100 patsiendiaasta kohta vorreldes 5,4 juhuga 100 patsiendiaasta kohta platseeboriihmas (vt 15ik 4.4).

Infektsioonide esinemissagedus 52-nddalases sailitusravi uuringus oli parast risankizumabiga saadud
induktsioonravi 180 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 67,4 juhtu

100 patsiendiaasta kohta ja 360 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel

56,5 juhtu 100 patsiendiaasta kohta vorreldes 64,6 juhuga 100 patsiendiaasta kohta uuringus osalejatel,
kes said parast induktsioonravi risankizumabiga platseebot. Tosiste infektsioonide esinemissagedus oli
parast risankizumabiga saadud induktsioonravi 180 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud
uuringus osalejatel 1,1 juhtu 100 patsiendiaasta kohta ja 0,6 ndhtu 100 uuringus osaleja aasta kohta
360 mg risankizumabiga subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel 0,6 juhtu 100 patsiendiaasta kohta
vorreldes 2,3 juhuga 100 patsiendiaasta kohta uuringus osalejatel, kes said parast induktsioonravi
risankizumabiga platseebot (vt 10ik 4.4).

Immunogeensus

Risankizumabi soovitatavate intravenoosse induktsioonravi ja subkutaanse siilitusravi annustega kuni
64 nidala jooksul Crohni tove kliinilistes uuringutes ravitud uuringus osalejatel tuvastati ravitekkeseid
ravimivastaseid antikehasid ja neutraliseerivaid antikehasid vastavalt 3,4%-1 (2/58) ja 0%-1 (0/58)
hinnatud uuringus osalejatest.

Haavandilise koliidi kliinilistes uuringutes kuni 64 néddala jooksul risankizumabi soovitatavate
intravenoosse induktsioonravi ja subkutaanse sdilitusravi annustega (180 mg voi 360 mg) ravitud
haavandilise koliidiga uuringus osalejatel leiti ravi ajal tekkinud ravimivastaseid antikehi ja
neutraliseerivaid antikehi 180 mg subkutaanse annuse kasutamisel vastavalt 8,9%-1(8/90) ja 6,7%-1
(6/90) voi 360 mg subkutaanse annuse korral 4,4%-1 (4/91) ja 2,2%-1 (2/91) hinnatud vuringus
osalejatest.

Risankizumabi-vastaste antikehade, sh neutraliseerivate antikehade tekkimist ei seostatud muutustega
kliinilises ravivastuses voi ravimi ohutuses.

Eakad
> 65-aastaste uuringus osalejate kohta on vihe ohutusalast teavet.

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi vdimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miiligiloa viljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutodtajatel palutakse koigist voimalikest
kdrvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.
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4.9 Uleannustamine

Uleannustamise korral on soovitatav jilgida patsienti kdrvaltoimete nihtude vdi siimptomite suhtes
ning rakendada kohe sobivat siimptomaatilist ravi.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused
Farmakoterapeutiline rithm: immunosupressandid, interleukiini inhibiitorid, ATC-kood: L0O4AC18

Toimemehhanism

Risankizumab on humaniseeritud immunoglobuliin G1 (IgG1) monoklonaalne antikeha, mis seondub
selektiivselt suure afiinsusega inimese interleukiin 23 (IL-23) tsiitokiini alaiihikule p19 ilma IL-12-ga
seondumata ja inhibeerib selle interaktsiooni IL-23 retseptori kompleksiga. IL-23 on tsiitokiin, mis
osaleb poletikulistes reaktsioonides ja immuunvastustes. Blokeerides IL.-23 seondumise vastavate
retseptoritega, inhibeerib risankizumab IL-23-vahendatud rakusignaale ja proinflammatoorsete
tsiitokiinide vabanemist.

Farmakodiinaamilised toimed

Uhes psoriaasiga patsientide uuringus vihenes IL-23/IL-17 teljega seotud geenide ekspressioon nahas
parast risankizumabi tihekordse annuse manustamist. Samuti tdheldati psoriaasikolletes epidermise
paksuse ja poletikurakkude infiltratsiooni vihenemist ning psoriaasi haigusmarkerite taseme langust.

II faasi uuringus Crohni tdvega uuringus osalejatel vihenes pirast risankizumabi korduvaid annuseid
IL-23/Th17 teljega seotud geenide ekspressioon soole koes. III faasi induktsioonravi uuringutes
Crohni tovega patsientidel vihenesid parast korduvaid annuseid ka rooja kalprotektiini sisaldus (FCP),
seerumi C-reaktiivse valgu (CRV) ja IL-22 sisaldus. FCP, CRV ja seerumi IL-22 sisaldused piisisid
sdilitusravi uuringu 52. nidalani.

IIb/III faasi uuringus haavandilise koliidiga uuringus osalejatel tdheldati induktsioonravi uuringu
12. nddalal pdletiku biomarkerite FCP ja CRV ja IL-23 rajaga seotud biomarkeri, seerumi IL-22,
statistiliselt ja kliiniliselt olulist vihenemist ravieelsega vorreldes. FCP, CRV ja seerumi 1L-22
vihenemised piisisid séilitusravi uuringu 52. nidalani.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Crohni tobi

Risankizumabi efektiivsust ja ohutust hinnati 1419 modduka kuni raske aktiivse Crohni tdvega
uuringus osalejal kolmes mitmekeskuselises, randomiseeritud, topeltpimedas, platseebokontrolliga
kliinilises uuringus. Kaasatud uuringus osalejad olid 16-aastased vdi vanemad, nende Crohni tove
aktiivsuse indeks (Crohn’s Disease Activity Index, CDAI) oli 220 kuni 450, keskmine
sooletithjenduste sagedus 60pdevas (stool firequency, SF) oli > 4 ja/vdi 06pédeva keskmine kdhuvalu
skoor (abdominal pain score, APS) > 2 ning Crohni tove endoskoopiline lihtskoor (Simple Endoscopic
Score for CD, SES-CD) oli > 6 vdi eraldi niudesoole haiguse korral > 4, vélja arvatud kitsenev osa, ja
juhtiva ldbivaataja poolt kinnitatud.

Toimus kaks 12-nddalast intravenoosse induktsioonravi uuringut (ADVANCE ja MOTIVATE), millel
oli ka 12-nddalane jatkuperiood uuringus osalejatele, kes ei saavutanud SF-i/APS-i kliinilist
ravivastust (SF-i vihenemine > 30% ja/v6i APS-i vihenemine > 30% ja molemad mitte halvemad kui
enne ravi). Uuringutele ADVANCE ja MOTIVATE jéargnes 52-niddalane randomiseeritud ravi
16petamise uuring subkutaanse séilitusraviga (FORTIFY), millesse kaasati uuringus osalejad, kellel
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saavutati intravenoosse induktsioonraviga SF/APS kliiniline ravivastus ja milles ravi kestis vihemalt

64 nadalat.

ADVANCE ja MOTIVATE

Uuringutes ADVANCE ja MOTIVATE osalejad randomiseeriti saama ravi risankizumabiga kas
annuses 600 mg (soovitatav annus), 1200 mg voi platseeboga 0-nidalal, 4. nddalal ja 8. nddalal.

Uuringus ADVANCE oli 58%-1 (491/850) uuringus osalejatest ravi iihe voi mitme bioloogilise
raviviisiga ebadnnestunud v4i nad ei talunud seda (varasem bioloogilise ravi ebadnnestumine) ja
42%-1 (359/850) oli ebadnnestunud ravi tavaraviviisidega voi nad ei talunud neid, kuid mitte
bioloogilise raviga (ilma varasema bioloogilise ravi ebadnnestumiseta). Uuringus ADVANCE ei olnud
ilma varasema bioloogilise ravi ebadnnestumiseta uuringus osalejatest (87%) 314/359 varem

bioloogilist ravi saanud ja lilejadnud 13% olid saanud bioloogilist ravi, kuid see ei olnud

ebadnnestunud ja neil ei olnud tekkinud talumatust. Koigil uuringus MOTIVATE osalenud
patsientidel oli varasem bioloogiline ravi ebadnnestunud.

Molemas uuringus saavutas risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest 12. nddalaks platseeboga
vorreldes suurem osa kliinilise remissiooni esmased tulemusnitajad ja 12. nddalaks endoskoopilise
ravivastuse. SF-i/APS-i kliiniline ravivastus ja kliiniline remissioon olid risankizumabiga ravitud
uuringus osalejatel juba 4. nddalal oluliselt paremad ja jitkasid paranemist 12. nddalani (tabel 2).

Tabel 2. Efektiivsusega seotud tulemused uuringutes ADVANCE ja MOTIVATE

12. nadalal

[12%, 29%]*

ADVANCE MOTIVATE
Platseebo |Risankizumab| Ravivahe’ | Platseebo |Risankizumab| Ravivahe®
intravenoo 600 mg (95% intravenoo 600 mg 95%
sselt intravenoossel | usaldusvahe sselt intravenoossel [usaldusvahe
(N =175) t mik) (N=187) t mik)
% (N =336) % IN=191)
% %
Esmased tulemusniitajad
Kliiniline
22% 15%
remissioon 22% 43% o 0/1a 19% 35% o 0/ 1b
12. nidalal® [14%, 30%)] [6%, 24%)]
Endoskoopilin
e o o 28% o o 18%
ravivastus 12. 12% 40% [21%, 35%]° 1% 29% [10%, 25%]*
nidalal’
Tédiendavad tulemusniitajad
SF-i/APS-i
Kliinilise
15% 14%
3 1) V) V) V)
rav1vastu.se 31% 46% (6%, 23%]" 32% 45% [4%, 23%]°
paranemine
4. nadalal®
SF-i/APS-i
Kliinilise
21% 23%
3 1) V) V) V)
rav1vastu.se 42% 63% [12%, 30%]" 39% 62% [13%, 33%]"
paranemine
12. niadalal®
CDAI <150 o o 8% o o 10%
4. nidalal 10% 18% [1%, 14%]° 1% 21% [2%, 17%]°
V) 0
CDAI <150 25% 45% 21% 20% 42% 22%

[13%, 31%]"
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L;‘r';ai‘;sl;i (N=173)| (N=336) 14% | (N=186)| (N=190) 9%
11’2 dalal 8% 21% [8%, 19%]* | 4% 14% [4%, 15%]°
Endoskoopilin
15% 15%
3 3 0 0 0 [)
i;eg;ill(;?in 9% 24% [9%, 21%]" 4% 19% (9%, 21%]"

? Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vordluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,001).
b Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vérdluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,01).
“Nominaalne p < 0,05 risankizumabi vs platseebo vordlus.

4Korrigeeritud ravivahe.

¢Kliiniline remissioon SF-i/APS-i pohjal: 66pédeva keskmine SF < 2,8 ja mitte halvem kui
algtasemel ning 60paeva keskmine AP skoor < 1 ja mitte halvem kui algtasemel.

" Endoskoopiline ravivastus: SES-CD rohkem kui 50% vihenemine algtasemelt v5i vihenemine
viahemalt 2 punkti vorra uuringus osalejatel, kellel ravieelne skoor oli 4 ja kellel on eraldi
niudesoole haigus.

€ SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse paranemine: 60paeva keskmise SF-i vihenemine > 60% ja/voi
O0paevase keskmise AP skoori vihenemine > 35% a mdlemad mitte halvemad kui algtasemel,
ja/vai kliiniline remissioon.

" Limaskesta paranemine: SES-CD haavandilise pinna alamskoor 0 uuringus osalejatel, kellel
alamskoor oli algtasemel > 1.

! Endoskoopiline remissioon: SES-CD < 4 ja vihemalt 2-punktiline vihenemine algtasemelt ja
ithegi muutuja iikski alamskoor ei ole suurem kui 1.

12. nddalal saavutas platseeboga vorreldes suurem hulk risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest
ravieelse CDAI vihenemise vahemalt 100 punkti vorra (ADVANCE, risankizumab = 60%,
platseebo = 37%, p < 0,001; MOTIVATE, risankizumab = 60%, platseebo = 30%, p < 0,001).

12. nidalal saavutas platseeboga vorreldes suurem hulk risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest
12. niddalaks parema SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse ja endoskoopilise ravivastuse (ADVANCE,
risankizumab = 31%, platseebo = 8%, p < 0,001; MOTIVATE, risankizumab = 21%, platseebo = 7%,
p <0,001).

Esmaste tulemusniitajate tulemused uuringus osalejate alariihmades (lubamata mitmesust), kellel on
vOi ei ole varem bioloogiline ravi ebadnnestunud, on esitatud tabelis 3.

Tabel 3. Efektiivsusega seotud tulemused uuringu ADVANCE 12. niidalal uuringus osalejate
alariihmades, kellel on voi ei ole varem bioloogiline ravi ebadnnestunud

ADVANCE
Platseebo Risankizumab 600 mg Ravivahe (95%

intravenoosselt usaldusvahemik)
Kliiniline remissioon SF-i/AP skoori jargi
?;iﬁassz)r'f;zls‘;ﬁ}f; 23% (N =97) 41% (N = 195) 18% [7%, 29%]
Ilma varasema
bioloogilise ravi 21% (N =78) 48% (N =141) 27% [15%, 39%]
ebadnnestumiseta
Endoskoopiline ravivastus
lirla:g:;z;‘js‘tﬁfi}fee 11% (N = 97) 33% (N = 195) 21% [12%, 31%]
Ilma varasema
bioloogilise ravi 13% (N =178) 50% (N = 141) 38% [27%, 49%]
ebadnnestumiseta
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Uuringus ADVANCE saavutas platseeboga vorreldes suurem hulk risankizumabiga ravitud uuringus
osalejatest, kellel on voi ei ole varem bioloogiline ravi ebadnnestunud, CDAI < 150 (varasem

bioloogilise ravi ebadnnestumine, risankizumab = 42%, platseebo = 26%; ilma varasema bioloogilise
ravi ebadnnestumiseta, risankizumab = 49%, platseebo = 23%).

Crohni tovega seotud haiglaravi

Risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel oli platseeboga vorreldes 12. niddalaks Crohni tdvega
seotud hospitaliseerimiste sagedus viaiksem (ADVANCE, risankizumab = 3%, platseebo = 12%,
p <0,001; MOTIVATE, risankizumab = 3%, platseebo = 11%, p < 0,01).

FORTIFY

Siilitusravi uuringus FORTIFY hinnati 462 uuringus osalejat, kellel oli tekkinud uuringutes
ADVANCE ja MOTIVATE risankizumabiga saadud intravenoosse induktsioonravi tulemusena
SF-i/APS-i kliiniline ravivastus. Uuringus osalejad randomiseeriti jatkama siilitusravi skeemiga,
milles manustati 360 mg risankizumabi subkutaanselt (soovitatava annusega) voi manustati 180 mg
risankizumabi subkutaanselt iga 8 nidala jarel voi 10petati risankizumabi induktsioonravi ja manustati
platseebot subkutaanselt iga 8 nadala jarel kuni 52 nidalat.

Esmased tulemusnditajad olid kliiniline remissioon 52. niddalal ja endoskoopiline ravivastus
52. nddalal. Esmaseid tulemusniitajaid mdodeti ka uuringus osalejatel, kellel oli voi ei olnud varem
bioloogiline ravi ebadnnestunud (vt tabel 4).

Tabel 4. Efektiivsusega seotud tulemused uuringu FORTIFY 52. nidalal (64 nidala m66dumisel
induktsioonravi annusega alustamisest)

FORTIFY
Risankizumabi Risankizumabi Ravivahe (95%
intravenoosneinduktsioonravi| intravenoosne usaldusvahemik)
/ platseebo subkutaanselt' |induktsioonravi/
(N=164) % risankizumab
360 mg
subkutaanselt
(N=141) %
Esmased tulemusniitajad

Kliiniline remissioon 40% 52% 15% [5%, 25%]*#

Varasem bioloogilise ravi
ebadnnestumine

34% (N = 123)

48% (N = 102)

14% [1%,27%)]

Ilma varasema bioloogilise
ravi ebadnnestumiseta

56% (N = 41)

62% (N = 39)

5% [-16%,27%]

Endoskoopiline ravivastus

22%

47%

28% [19%, 37%]>¢

Varasem bioloogilise ravi
ebadnnestumine

20% (N = 123)

44% (N = 102)

23% [11%, 35%]

Ilma varasema bioloogilise

0, = o = o o o
ravi ebadnnestumiseta 27% (N =41) 4% (N=39) 27% (6%, 48%]
Tidiendavad tulemusniitajad
SF-/APS-i kliinilise 49% 59% 13% [2%, 23%]°
ravivastuse paranemine
Kliinilise remissiooni (N=91) (N=172) o/ T[40 o/ 1de
piisimine” 51% 69% 21%[6%, 35%]
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Endoskoopiline 13% 39% 28% [20%, 37%]°%
remissioon

. . (N=162) (N = 141) o
Limaskesta paranemine 10% 31% 22% [14%, 30%]

? Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vordluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,01)
b Statistiliselt oluline risankizumabi vs platseebo vordluse kontrolliga mitmesuse suhtes

(p <0,001).

“Nominaalne p < 0,001 risankizumabi vs platseebo vordlus ilma iildise tiilip I veakontrollita.
4Nominaalne p < 0,01 risankizumabi vs platseebo vordlus ilma iildise tiiiip I veakontrollita.
¢Nominaalne p < 0,05 risankizumabi vs platseebo vordlus ilma tldise tiiiip I veakontrollita.

f Ainult induktsioonravi saanud rithmas osalejad saavutasid kliinilise ravivastuse induktsioonravile
risankizumabiga ja randomiseeriti sdilitusravi uuringus platseeborithma (FORTIFY).

£ Korrigeeritud ravivahe.

"Kliinilise remissiooni piisimine: kliiniline remissioon 52. nidalal uuringus osalejatel, kellel oli
kliiniline remissioon 0-néadalal.

Stigavat remissiooni (kliiniline remissioon ja endoskoopiline remissioon) tdheldati 52. nddalal
sagedamini uuringus osalejatel, keda raviti intravenoosselt risankizumabi / subkutaanselt
risankizumabiga, vorreldes uuringus osalejatega, kes said raviks intravenoosselt risankizumabi /
subkutaanselt platseebot (vastavalt 28% vs 10%, nominaalne p < 0,001).

52. nddalal saavutas platseeboga vorreldes suurem osa uuringus osalejatest, keda raviti intravenoosselt
risankizumabi / subkutaanselt risankizumabiga, CDAI < 150 vorreldes uuringus osalejatega, kes said
raviks intravenoosselt risankizumabi / subkutaanselt platseebot (vastavalt 52% vs 41%, nominaalne

p <0,01). Platseeboga vorreldes saavutas suurem osa uuringus osalejatest, keda raviti intravenoosselt
risankizumabi / subkutaanselt risankizumabiga, ravieelse CDAI skoori vihenemise vihemalt

100 punkti vorra vorreldes uuringus osalejatega, kes said raviks intravenoosselt risankizumabi /
subkutaanselt platseebot (vastavalt 62% vs 48%, nominaalne p < 0,01).

91 uuringus osalejatele, kellel ei tekkinud uuringutes ADVANCE ja MOTIVATE 12 nidala
moddumisel induktsioonravist risankizumabiga SF-i/APS-i kliinilist ravivastust, manustati 12. nidalal
ja 20. nidalal 360 mg subkutaanne risankizumabi annus. Neist uuringus osalejatest 64% (58/91)
saavutas SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse 24. nddalaks; 33 uuringus osalejat, kes saavutasid
SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse, kaasati uuringusse FORTIFY ja jétkasid ravi 360 mg
risankizumabiga subkutaanselt iga 8 nddala jérel kuni 52 néddalat. Neist uuringus osalejatest 55%
(18/33) saavutas kliinilise remissiooni ja 45% (15/33) saavutas endoskoopilise ravivastuse

52. nédalaks.

Uuringus FORTIFY kadus 30 uuringus osalejal ravivastus ravile 360 mg risankizumabiga
subkutaanselt ja nad said paéistvat ravi risankizumabiga (1200 mg intravenoosne iithekordne annus,
seejirel 360 mg subkutaanselt iga 8 niddala jirel). Neist uuringus osalejatest 57% (17/30) saavutas
SF-i/APS-i kliinilise ravivastuse 52. nidalaks. Peale selle saavutas vastavalt 20% (6/30) ja 34%
(10/29) uuringus osalejatest 52. nidalaks kliinilise remissiooni ja endoskoopilise ravivastuse.

Tervise ja elukvaliteediga seotud ravitulemused

Tervisega seotud elukvaliteeti hinnati pdletikulise soolehaiguse kiisimustikuga (Inflammatory Bowel
Disease Questionnaire, IBDQ) ja 36-punktilise tervisekiisimustiku lithivormiga (36-Item Short Form
Health Survey, SF-36). Visimuse viahenemist hinnati kroonilise haiguse ravi funktsionaalse hindamise
— visimuse (Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Fatigue, FACIT-Fatigue) skaalal. T60
produktiivsust hinnati todjoudluse ja aktiivsuse halvenemise kiisimustikuga (Work Productivity and
Activity Impairment CD Questionnaire, WPAI-CD).

Uuringute ADVANCE ja MOTIVATE 12. néddalal saavutasid risankizumabiga ravitud uuringus
osalejad IBDQ koguskoori, kdigi IBDQ domeenide skooride (soolesiimptomid, siisteemne funktsioon,
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emotsionaalne funktsioon ja sotsiaalne funktsioon), SF-36 fiiiisilise ja vaimse komponendi
koondskoori, FACIT-Fatigue’i ja WPAI-CD Kkliiniliselt olulise paranemise algtasemelt platseeboga
vorreldes. WPAI-CD jaoks tdestati uuringus ADVANCE t66voime halvenemise, to0 tildise
halvenemise ja aktiivsuse halvenemise suurem viahenemine ning uuringus MOTIVATE aktiivsuse
halvenemise suurem vihenemine. Need paranemised piisisid uuringus FORTIFY intravenoosselt
risankizumabi / subkutaanselt risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel 52. nidalani.

Haavandiline koliit

Risankizumabi efektiivsust ja ohutust hinnati mddduka kuni raske aktiivse haavandilise koliidiga
uuringus osalejatel kahes mitmekeskuselises, randomiseeritud, topeltpimedas, platseebokontrolliga
kliinilises uuringus. Kaasatud uuringus osalejad olid > 18 ja < 80 aasta vanused, nende muudetud
Mayo skoor (mMS) oli 5 kuni 9 (kasutades Mayo hindamissiisteemi, vélja arvatud arsti {ildhinnang) ja
skriinimisel tehtud endoskoopia endoskoopiline alamskoor (ES) 2 v&i 3, mis oli keskse ldbivaatusega
kinnitatud.

12-nddalasel intravenoosse induktsioonravi uuringul (INSPIRE) oli 12-nddalane jatkuperiood uuringus
osalejatele, kes 12. nddalaks kliinilist ravivastust [mddratletud kui aMS-i vihenemine > 2 punkti ja

> 30% vorra ravieelsega vorreldes ning rektaalse verejooksu alamskoori (rectal bleeding subscore,
RBS) viheneminest > 1 v6i absoluutne RBS < 1] ei saavutanud. Uuringule INSPIRE jargnes
52-nddalane subkutaanse siilitusravi randomiseeritud drajitu-uuring (COMMAND), millesse kaasati
uuringus osalejaid, kellel oli saavutatud kliiniline ravivastus 12-niddalasele intravenoossele
induktsioonravile risankizumabiga, seega saadi kokku vihemalt 64 niddalat ravi.

INSPIRE

Uuringusse INSPIRE randomiseeriti 975 uuringus osalejat, kellele manustati 0-nidalal, 4. nddalal ja
8. nidalal kas 1200 mg risankizumabi v4i platseebot.

Uuringus INSPIRE oli 52%-1 (503/975) uuringus osalejatest iiks vi mitu bioloogilist ravi, ravi JAK-
inhibiitoritega ja/voi S1P retseptori modulaatoritega ebadnnestunud (ebapiisav ravivastus voi
talumatus). Neist 503 uuringus osalejast 488-1(97%) oli ebadnnestunud ravi bioloogiliste ravimitega
ja 90-1 (18%) oli ravi ebadnnestunud JAK-inhibiitoritega.

Kaasatud uuringus osalejatel oli lubatud kasutada stabiilses annuses suukaudseid kortikosteroide (kuni
20 mg 60pdevas prednisooni vOi samaviirset), immunomodulaatoreid ja aminosalitsiilaate. Uuringu
INSPIRE algul kasutas 36% uuringus osalejatest kortikosteroide, 17% uuringus osalejatest
immunomodulaatoreid ja 73% uuringus osalejatest aminosalitsiilaate. Patsiendi haiguse aktiivsus oli
58%-1 uuringus osalejatest moddukas (aMS < 7) ja 42%-1 uuringus osalejatest raske (aMS > 7).

Uuringus INSPIRE saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest

12. nddalaks esmase tulemusnditaja kliinilise remissiooni aMS-i pdhjal [maaratletud kui
sooletiihjenduste sageduse alamskoor (stoo! frequency subscore, SFS) < 1 ja mitte suurem kui ravi
algul, RBS =0 ja ES < 1 ilma koerabeduse tdenditeta] vorreldes platseeboga (tabel 5). Esmase
tulemusnéitaja ja peamiste teiseste tulemusniitajate tulemused on esitatud tabelis 5.

Tabel 5. Efektiivsusega seotud tulemused uuringus INSPIRE 12. niidalal

Platseebo Risankizumab | Ravi erinevus
intravenoosselt 1200 mg 95%
Tulemusniitaja (N =325) intravenoosselt |usaldusvahemik)
% (N =650)
%

Haiguse aktiivsus ja haavandilise koliidi siimptomid

14%"

e ey o . ab 0 0
Kliiniline remissioon 6% 20% [10%; 18%]
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Platseebo Risankizumab | Ravi erinevus
intravenoosselt 1200 mg (95%
Tulemusniitaja (N =325) intravenoosselt |usaldusvahemik)
% (N =650)
%
Bioloogilise ja/vdi JAK-inhibiitoriga saadud| _ 0 _ 7%

ravi ebadnnestumisega 4% (N=170) | 11% (N =333) [3%; 12%]

IIma bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitorigal . _ o _ 21%
saadud ravi ebadnnestumiseta 8% (N=155) | 30% (N=317) [15%; 28%)]
N . c . o 29%"
Kliiniline ravivastus 36% 64% [22%: 35%]
(8 ()

Bioloogilise ja/vdi JAK-inhibiitoriga saadud| ., _ 0 _ 24%
ravi ebadnnestumisega 3% (N=170) | 35% (N=333) [15%; 33%)]

IIma bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga| ., _ 0 _ 33%
saadud ravi ebadnnestumiseta 41% (N=135) | 74% (N =317) [24%; 42%)]

Endoskoopiline ja histoloogiline hindamine

o/ f
Limaskesta paranemine* 12% 37% [l 902/4 /209<y]
0, 0

Bioloogilise ja/vdi JAK-inhibiitoriga saadud| . _ o _ 16%
ravi ebadnnestumisega 10% (N=170) | 26% (N =333) [9%; 22%]

IIma bioloogilise ja/vdi JAK-inhibiitoriga| . . _ 0 _ 33%
saadud ravi ebadnnestumiseta 14% (N=153) | 48% (N =317) [26%; 41%)]

. e e . o/f
Hlstoloog'lln:e endoskoopiline limaskesta 8% 24% 17%
paranemine [12%; 21%)]

Bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga saadud| ., _ o _ 9%

ravi ebadnnestumisega 7% (N=170) | 16% (N=333) [3%; 14%]
IIma bioloogilise ja/voi JAK-inhibiitoriga| , _ o _ 25%
saadud ravi ebadnnestumiseta 8% (N=155) | 33% (N=317) [18%:; 32%]

*Esmane tulemusnéitaja

®Kliiniline remissioon aMS-i pdhjal: SFS < 1 ja mitte suurem kui ravi algul, RBS = 0 ja ES < 1 ilma

koerabeduse toenditeta

¢ Kliiniline ravivastus aMS-i pohjal: vihenemine > 2 punkti ja > 30% vorreldes ravieelsega ja RBS-i

vihenemine > 1 voi absoluutne RBS <1

4 ES <1 ilma koerabeduse tdenditeta

¢ ES < 1 ilma koerabeduse tdenditeta ja Geboesi skoor < 3,1 (mis niitab neutrofiilide infiltratsiooni

< 5%-1 kriiptidest, kriiptide hidvimiseta ja erosioonideta, haavanditeta ja granulatsioonkoeta)

p < 0,00001, kohandatud ravierinevus (95% usaldusvahemik)

Kliiniline haiguse aktiivsus ja siimptomid

Osaline kohandatud Mayo skoor (partial adapted Mayo score, paMS) koosneb SFS-ist ja RBS-ist.
Kliiniline ravivastus paMS-i pohjal on méératletud kui vihenemine > 1 punkti ja > 30% vdrreldes
ravieelsega ning RBS-i vihenemine > 1 voi absoluutne RBS < 1. Kliinilise ravivastuse tulemused
paMS-i pohjal aja jooksul uuringus INSPIRE on esitatud joonisel 1. Efektiivsuse tekkimine oli kiirem
suuremal osal risankizumabiga ravitud patsientidest, nad saavutasid kliinilise ravivastuse juba

4. nédalal vorreldes platseeboga (vastavalt 52% vs. 31%, p < 0,00001).
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Joonis 1. Induktsioonravi uuringus INSPIRE paMS-i pohjal aja jooksul kliinilise ravivastuse
saavutanud uuringus osalejate osakaal

100

Ravivastuse miar (%) ja 95%CI

Nidalad

==+ (3----- Platseebo intravenoosselt (N = 325)
——a— Risankizumab 1200 mg intravenoosselt (N = 650)

Oluliselt suuremal osal risankizumabiga ravitud patsientidest vorreldes platseeboga ei olnud
12. nddalal kGhuvalu (vastavalt 36% vs. 26%, p < 0,01) ega sooletiihjenduse tungi (vastavalt 44% vs.
28%, p < 0,00001).

Muud haavandilise koliidi siimptomid

Roojapidamatuse episoodide arv nddalas vihenes 12. nddalal oluliselt rohkematel risankizumabiga
ravitud uuringus osalejatel platseeboga vorreldes (muutus ravieelsega vorreldes risankizumabi
rithmas = 3,8, platseeboriihmas =-2,2, p = 0,00003).

Oiste sooletiihjendusteta uuringus osalejate osakaal oli 12. nidalal risankizumabiga ravitud uuringus
osalejatel platseeboga vorreldes oluliselt suurem (vastavalt 67% vs. 43%, p < 0,00001).

Tenesmideta uuringus osalejate osakaal oli 12. niddalal risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel
platseeboga vdrreldes oluliselt suurem (vastavalt 49% vs. 30%, p < 0,00001).

Haavandilise koliidi stimptomite tottu katkendliku unega péevade arv niddalas vihenes 12. nidalaks
oluliselt rohkem risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel platseeboga vorreldes (muutus
ravieelsega vorreldes risankizumabi rithmas = -2,5, platseeborithmas = —1,5, p <0,00001).

Haavandilise koliidiga seotud haiglaravi

Haavandilise koliidiga seotud haiglaravile paigutamise méér 12. nddalani oli risankizumabiga ravitud
uuringus osalejatel platseeboga vorreldes oluliselt viaiksem (vastavalt 1% vs. 6%, p <0,00001).

Jdtkuravi 12. nddalal ravivastuseta uuringus osalejatel

Kokku 141 uuringus osalejat, kellel ei tekkinud uuringus INSPIRE risankizumabiga saadud
induktsioonravi 12. nddalaks kliinilist ravivastust, said 12. nidalal ja 20. nddalal risankizumabi
subkutaanse annuse 180 mg v6i 360 mg. 71 uuringus osalejast, kes said risankizumabi 180 mg
subkutaanselt, ja 70 uuringus osalejast, kes said risankizumabi 360 mg subkutaanselt, saavutati
24. nidalaks kliiniline ravivastus vastavalt 56%-1 ja 57%-1.

COMMAND

Sdilitusravi uuringus COMMAND hinnati 548 uuringus osalejat, kes olid saavutanud kliinilise
ravivastuse parast 12 nddalat kestnud intravenoosset induktsioonravi risankizumabiga uuringus
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INSPIRE. Uuringus osalejad randomiseeriti saama sdilitusravi skeemi risankizumabiga 180 mg
subkutaanselt voi 360 mg subkutaanselt iga 8 nddala jarel voi risankizumabi induktsioonravi dra jitma
ja saama platseebot subkutaanselt iga 8 nddala jarel kuni 52 nidala jooksul.

Uuringus COMMAND oli 75%-1 (411/548) uuringus osalejatest enne induktsioonravi alustamist
ebadnnestunud iiks voi mitu bioloogilist ravi, ravi JAK-inhibiitoritega ja/v3i S1P retseptori
modulaatoritega (ebapiisav ravivastus voi talumatus). Neist 411 uuringus osalejast 407-1 (99%) oli
ebadnnestunud bioloogiline ravi ja 78-1 (19%) oli ebadnnestunud ravi JAK-inhibiitoritega.

Uuringus COMMAND saavutas oluliselt suurem osa eespool nimetatud 548 uuringus osalejast, kes
said raviks risankizumabi 180 mg subkutaanselt voi risankizumabi 360 mg subkutaanselt, 52. nddalaks
aMS-i pohjal kliinilise remissiooni esmase tulemusnditaja vorreldes platseeboga (vt tabel 6). Esmase
tulemusnditaja ja peamiste teiseste tulemusniitajate tulemused on esitatud tabelis 6.

Tabel 6. Efektiivsusega seotud tulemused uuringus COMMAND 52. nidalal (64 nidalat alates
induktsioonravi annusega alustamisest)

JAK-inhibiitoriga
saadud ravi
ebadnnestumisega

37% (N = 35)

65% (N = 26)

44% (N = 25)

28%
[0%, 56%]

Risankizumab| Risankizumabi|Risankizumab Ravi erinevus
iga ga iga (95% usaldusvahemik)™
intravenoosne | intravenoosne |intravenoosne Risankizumabi | Risankizumabi
induktsioon/ | induktsioon/ | induktsioon/
e . . . . ga ga
Tulemusniiitaja platseebo risankizumab | risankizumab intravenoosne | intravenoosne
subkutaanselt 180 mg 360 mg . . . .
+ induktsioon/ | induktsioon/
subkutaanselt | subkutaanselt risankizumab | risankizumab
(N=183)% | (N=179) % | (N=186) % 180 mg 360 mg
subkutaanselt | subkutaanselt
Haiguse aktiivsus ja haavandilise koliidi siimptomid
h h
Kliiniline remissioon™ 25% 40% 38% [ 6(V1<f02A)7% 1 [ 40/10??4% 1
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal 37% 13% 6%
saadud ragvi BHWN=18) - pzgy [PPNZDD 0 600 | 6%, 18%]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/vdi
JAK-inhibiitorigal 20% 31%
saadud ragvi 3% (N=43) | S1% (N=45) | 62% (N=47) | 50/ usoe1 | (8%, 53%]
ebadnnestumiseta
Kliinilise remissiooni 29%" 13%*
siilitamine 40% (N=33) | 70% (N=44) | 50% (N=40) | 50/ 51001 | [-119%, 36%]
Bioloogilise ja/voi

7%
[-22%, 36%]

Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitoriga

33%

16%

ebadnnestumisega

0 - o - 0, =
saadud ravi 4% (N=18) | 77% (N =18) | 60% (N.=15) [-2%, 67%] | [-23%, 54%]
ebadnnestumiseta
Kortikosteroidideta . . . 16%" 14%"
Kliiniline remissioon’ 25% 40% 37% [6%, 26%] [3%, 24%]
Bioloogilise ja/vdi
JAK-inhibiitoriga , ., _ 36% 0 B 13% 6%
saadud ravi 23% (N =138) (N =134) 29% (N =139) [0%, 25%] [-6%, 18%]
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46% (N = 138)

57% (N = 139)

Risankizumab| Risankizumabi|Risankizumab Ravi erinevus
iga ga iga (95% usaldusvahemik) ™"
intravenoosne | intravenoosne |intravenoosne
Risanki i [Risanki i
induktsioon/ | induktsioon/ | induktsioon/ san l;umabl san lzumabl
Tulemusniitaja platseebo risankizumab | risankizumab intravgenoosne intravgenoosne
subkutaanselt 180 mg 360 mg induktsioon/ | induktsioon/
* subkutaanselt | subkutaanselt visankizumab | risankizamab
= o = (1) = 0
(N=183)% | (N=179) % | (N=186) % 180 mg 360 mg
subkutaanselt | subkutaanselt
Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal 20% 28%
| 319 =4 19 =4 9 =4
saadud ravi 3% (N=45) | S1% (N=45) | 60% (N =47) [-3%, 43%] [6%, 51%]
ebadnnestumiseta
17%! 11%
Kliinili i ¢ 29 0 29
iiniline ravivastus 52% 68% 62% [6%, 28%] [0%, 23%]
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal 63% 18% 11%

saadud ravi

ebadnnestumiseta

saadud ravi (N =134) [4%, 31%] [-2%, 25%]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitoriga| ., _ o _ o _ 11% 8%
saadud ravi| |70 (N=45) | 82% (N'=45) | 79% (N =47) [-9%, 31%] | [-13%, 28%]
ebadnnestumisetal
Endoskoopiline ja histoloogiline hindamine
20%" 17%"
. e f 0 ) 0,
Limaskesta paranemine 32% 51% 48% [9%, 31%] [7%, 28%]
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal , B 48% 0 B 17% 8%
saadud ravi 30% (N=138) (N =134) 39% (N=139) [4%, 30%] [-4%, 21%)]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/vdi
JAK-inhibiitoriga| , , _ 0 _ 0 _ 24% 41%
saadud ravi 36% (N=45) | 60% (N =45) | 76% (N =47) [1%, 47%] [19%, 62%]
ebadnnestumiseta
Histoloogiline- h h
20% 20%
ili 0, V) 0
e.ndoskooplllne . 23% 43% 42% [10%,31%] | [10%,30%]
limaskesta paranemine®
Bioloogilise ja/voi
JAK-inhibiitorigal , _ 39% 0 B 17% 11%
saadud ravi| 2> ° (N =138) (N = 134) 33% (N =139) [5%, 29%] | [-1%, 23%]
ebadnnestumisega
Ilma bioloogilise ja/voi
SOt o o
JAK-inhibiitoriga 29% (N = 45) | 55% (N =45) | 69% (N = 47) 26% 40%

[6%; 46%]

[22%; 59%]

(COMMAND)

koerabeduse toenditeta

*Uldise ravi erinevuse kohandatud erinevus
2Esmane tulemusnditaja
® Kliiniline remissioon aMS-i pdhjal: SFS < 1 ja mitte suurem kui ravi algul, RBS = 0 ja ES <1 ilma

* Ainult induktsioonravi saanud rithma kuulusid uuringus osalejad, kellel saavutati kliiniline ravivastus
risankizumabiga saadud induktsioonravile ja kes randomiseeriti séilitusravi uuringus platseeboriihma
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Risankizumab| Risankizumabi|Risankizumab Ravi erinevus
iga ga iga (95% usaldusvahemik) ™"
intravenoosne | intravenoosne |intravenoosne
Risanki bi |Risanki bi
induktsioon/ | induktsioon/ | induktsioon/ san gl;uma 1isan gl:uma !
Tulemusniitaja platseebo risankizumab | risankizumab intravenoosne | infravenoosne
subkutaanselt 180 mg 360 mg . . . .
+ induktsioon/ | induktsioon/
subkutaanselt | subkutaanselt risankizumab | risankizumab
= 1 o = 1 . = 1 0
(N=183)% | (N=179) % | (N=186) % 180 mg 360 mg
subkutaanselt | subkutaanselt

¢ Kliiniline remissioon aMS-i pohjal 52. nidalal uuringus osalejatel, kellel saavutati kliiniline
remissioon induktsioonravi 16puks

4 Kliiniline remissioon aMS-i pdhjal 52. niidalal ja kortikosteroidideta > 90 pieva

¢ Kliiniline ravivastus aMS-i pdhjal: vihenemine > 2 punkti ja > 30% vorra vorreldes ravieelsega
ning RBS-i vihenemine > 1 vdi absoluutne RBS < 1

PES <1 ilma koerabeduse tdenditeta

£ ES < 1 ilma koerabeduse tdenditeta ja Geboesi skoor < 3,1 (mis nditab neutrofiilide infiltratsiooni
< 5%-1 kriiptidest, kriiptide havimiseta ja erosioonideta, haavanditeta ja granulatsioonkoeta)

b Statistiliselt oluline risankizumabi vs. platseebo vdrdluse kontrolliga mitmesuse suhtes (p < 0,01)

I Nominaalne p < 0,01 risankizumabi vs. platseebo vordluses

i Nominaalne p < 0,05 risankizumabi vs. platseebo vordluses

Kp=0,2234

Kliiniline haiguse aktiivsus ja siimptomid

Oluliselt suuremal osal risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt
ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus
osalejatega ei olnud 52. nddalal kdhuvalu (vastavalt 47% vs. 30%, p < 0,001) ega sooletiihjenduse
tungi (vastavalt 54% vs. 31%, p <0,00001). Suuremal osal risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga
intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega ei olnud 52. nidalal sooletiihjenduse tungi
(vastavalt 49% vs. 31%, p < 0,001) ning arvuliselt suuremal osal uuringus osalejatest ei olnud

52. nddalal kdhuvalu vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus
osalejatega (vastavalt 38% vs. 30%, p = 0,0895).

Muud haavandilise koliidi siimptomid

Ilma 6iste sooletiihjendusteta uuringus osalejate osakaal oli 52. nddalal suurem risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel ja risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel vorreldes
risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega (vastavalt 42% ja 43% vs.
30%, p <0,01 ja p <0,001).

Tenesmideta uuringus osalejate osakaal oli 52. niddalal suurem risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel ja risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel vorreldes risankizumabiga
intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega (vastavalt 37% ja 37% vs. 23%, p <0,01).

Haavandilise koliidiga seotud haiglaravi
Haavandilise koliidiga seotud haiglaravile paigutamise juhtude arv oli arvuliselt viiksem
risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel ja

risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatel
vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega (vastavalt
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0,6 juhtu 100 patsiendiaasta kohta ja 1,2 juhtu 100 patsiendiaasta kohta vs. 3,1 juhtu
100 patsiendiaasta kohta, p = 0,0949 ja p = 0,2531).

Endoskoopiline ja histoloogiline hindamine

Endoskoopilist remissiooni (limaskesta endoskoopilise valimuse normaliseerumist) miaratleti ES-i
0-vadrtusena. Uuringu INSPIRE 12. nédalaks saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga ravitud
uuringus osalejatest endoskoopilise remissiooni vorreldes platseeboga (vastavalt 11% vs. 3%,

p < 0,00001). Uuringu COMMAND 52. nidalaks saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga
intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest ja
risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest
vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega endoskoopilise
remissiooni (vastavalt 23% ja 24% vs. 15%, p <0,05).

Stigavat limaskesta paranemist maaratleti ES-i 0-vdartusena ja Geboesi skoorina < 2,0 (mis niitab
neutrofiilide puudumist kriiptides v&i limaskesta périslestmes ning eosinofiilide arvu
mittesuurenemist, kriiptide hdvimiseta ja erosioonideta, haavanditeta ja granulatsioonkoeta). Uuringu
INSPIRE 12. nddalaks saavutas oluliselt suurem osa risankizumabiga ravitud uuringus osalejatest
platseeboga vdrreldes sligava limaskesta paranemise (vastavalt 6% vs. 1%, p < 0,00001). Uuringu
COMMAND 52. nddalaks saavutas arvuliselt suurem osa risankizumabiga intravenoosselt /
risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest ja risankizumabiga intravenoosselt
/ risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga
intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatega sligava limaskesta paranemise (vastavalt
13% ja 16% vs. 10%, p = 0,2062 ja p = 0,0618).

Uuringus COMMAND tiheldati neil uuringus osalejatel, kes olid saavutanud limaskesta paranemise
induktsioonravi 16puks, limaskesta paranemise piisimist 52. nddalal (ES <1 ilma koerabeduseta)
suuremal osal risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt ravitud
uuringus osalejatest ja risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt
ravitud uuringus osalejatest vorreldes risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus
osalejatega (vastavalt 74% ja 54% vs. 47%, p < 0,01 ja p = 0,5629).

Pddistev ravi

Uuringus COMMAND said uuringus osalejad, kellel oli kadunud ravivastus risankizumabi
subkutaanse ravile, paéstvat ravi risankizumabiga (iihekordne intravenoosne induktsioonravi annus ja
seejirel 360 mg subkutaanselt iga 8 niddala jarel). Neist uuringus osalejatest saavutas 52. nidalaks
kliinilise ravivastuse risankizumabi 180 mg subkutaanselt ja risankizumabi 360 mg subkutaanselt
ravirithmas vastavalt 85% (17/20) ja 74% (26/35). Peale selle saavutas risankizumabi 180 mg
subkutaanselt ja risankizumabi 360 mg subkutaanselt raviriihmas 52. nidalaks kliinilise ravivastuse
aMS-i pohjal vastavalt 24% (6/25) ja 35% (13/37) uuringus osalejatest ning endoskoopilise
paranemise vastavalt 38% (10/26) ja 45% (17/38) uuringus osalejatest.

24. nddalal ravivastusega uuringus osalejad

Kokku 100 uuringus osalejal ei saavutatud parast 12-nédalast induktsioonravi kliinilist ravivastust ja
neile manustati 12. nddalal subkutaanselt risankizumabi 180 mg (N = 56) voi 360 mg (N = 44) annus
ning neil saavutati kliiniline ravivastus 24. nidalal ja jatkati ravi risankizumabi 180 mg voi 360 mg
subkutaanselt annusega iga 8 nédala jarel kuni 52. nddalani uuringus COMMAND. Neist uuringus
osalejatest saavutati 52. nidalaks risankizumabi 180 mg voi 360 mg subkutaanselt annuse rithmas
kliiniline ravivastus aMS-i pdhjal vastavalt 46%-1 ja 45%-1 ning kliiniline remissioon saavutati
vastavalt 18%-1 ja 23%-1.

Tervise ja elukvaliteediga seotud ravitulemused

Risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel saavutati ravieelsega vorreldes kliiniliselt oluline
paranemine poletikulise soolehaiguse kiisimustiku pohjal (Inflammatory Bowel Disease
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Questionnaire, IBDQ) (soolesiimptomid, siisteemne funktsioon, emotsionaalne funktsioon ja
sotsiaalne funktsioon) platseeboga vdrreldes. IBDQ iildskoori muutused 12. nédalal risankizumabiga
ravimisel vorreldes platseeboga olid vastavalt 42,6 ja 24,3. IBDQ iildskoori muutused 52. niddalal olid
risankizumabiga intravenoosne / risankizumabiga 180 mg subkutaanselt, risankizumabiga
intravenoosne / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ja risankizumabiga intravenoosne /
platseeboga ravitud uuringus osalejatel vastavalt 52,6, 50,3 ja 35,0.

Risankizumabiga ravitud uuringus osalejatel paranes platseeboga vorreldes 12. nddalaks vasimus
oluliselt rohkem, moddetuna FACIT-F-skooriga. FACIT-F-skoori muutused ravieelsega vorreldes olid
12. nddalal risankizumabi kasutamisel platseeboga vorreldes vastavalt 7,9 ja 3,3. FACIT-F-skoori
muutused ravieelsega vorreldes olid 52. nddalal risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga
180 mg subkutaanselt, risankizumabiga intravenoosselt / risankizumabiga 360 mg subkutaanselt ja
risankizumabiga intravenoosselt / platseeboga ravitud uuringus osalejatel vastavalt 10,9, 10,3 ja 7,0.

Lapsed

Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada Skyrizi’ga 14bi viidud uuringute tulemused laste
ithe v4i mitme alariithma kohta Crohni tove ja haavandilise koliidi ravi korral (teave lastel kasutamise
kohta vt 161k 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused

Risankizumabi farmakokineetika oli naastulise psoriaasi ja psoriaatilise artriidi korral ning samuti
Crohni tove ja haavandilise koliidi korral sarnane.

Imendumine

Risankizumabi farmakokineetika oli lineaarne, ndidates annusest sdltuvat ekspositsiooni suurenemist
annusevahemikus 18 kuni 360 mg ja 0,25 kuni 1 mg/kg subkutaansel manustamisel ning 200 kuni
1800 mg ja 0,01 kuni 5 mg/kg intravenoossel manustamisel.

Pérast subkutaanset manustamist saabus risankizumabi maksimaalne kontsentratsioon plasmas

3...14 péeva pérast annustamist, hinnangulise absoluutse biosaadavusega 74...89%. Annustega 150 mg
0-nédalal, 4. niddalal ja edasi iga 12 nédala jérel olid hinnanguline maksimaalne
tasakaalukontsentratsioon ja madalaim kontsentratsioon plasmas vastavalt 12 ja 2 pg/ml.

Crohni tovega uuringus osalejatel, keda raviti 600 mg intravenoosse induktsioonravi annusega
0-nédalal, 4. ja 8. niddalal ning seejérel 360 mg subkutaanse siilitusravi annusega 12. nidalal ja parast
seda iga 8 nédala jérel, olid hinnanguline mediaanne maksimaalne kontsentratsioon ja madalaim
kontsentratsioon plasmas induktsioonravi perioodil (8. kuni 12. nédal) vastavalt 156 ja 38,8 pg/ml
ning séilitusravi perioodil (40. kuni 48. nidal) hinnanguline mediaanne maksimaalne
tasakaalukontsentratsioon ja madalaim kontsentratsioon plasmas vastavalt 28,0 ja 8,13 pg/ml.

Haavandilise koliidiga uuringus osalejatel, keda raviti 1200 mg intravenoosse induktsioonravi
annusega 0-, 4. ja 8. nddalal ja seejarel 180 mg voi 360 mg subkutaanse sdilitusannusega 12. nidalal ja
edasi iga 8 nddala jérel, on hinnanguline maksimaalne mediaanne suurim ja véikseim kontsentratsioon
induktsioonravi perioodil (8. kuni 12. nddal) vastavalt 350 ja 87,7 pg/ml ning hinnanguline mediaanne
suurim ja vdikseim kontsentratsioon siilitusravi perioodil (40. kuni 48. nidal)
tasakaalukontsentratsioonil 180 mg subkutaanse annuse korral vastavalt 19,6 ja 4,64 pg/ml ning

360 mg subkutaanse annuse korral 39,2 ja 9,29 pg/ml.

Jaotumine

III faasi uuringutes psoriaasiga uuringus osalejatel oli risankizumabi keskmine (+standardhélve)
tasakaaluseisundi jaotusruumala (V) 11,4 (£2,7) 1, mis nditab, et risankizumabi jaotumine piirdub
peamiselt vaskulaarse ja interstitsiaalse ruumiga. Tiitipilisel 70 kg kaaluval Crohni tdvega uuringus
osalejal oli Vs 7,68 L.
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Biotransformatsioon

Terapeutilised IgG monoklonaalsed antikehad degradeeritakse tiilipiliselt vaikesteks peptiidideks ja
aminohapeteks kataboolseid radu pidi samamoodi kui endogeensed IgG-d. Risankizumab ei
metaboliseeru eeldatavasti tsiitokroom P450 ensiiiimide vahendusel.

Eritumine

Psoriaasiga uuringus osalejatel 1abiviidud III faasi uuringus oli risankizumabi keskmine
(£standardhélve) siisteemne kliirens 0,3 (£ 0,1) 1 66pdevas. Psoriaasiga uuringus osalejate I11 faasi
uuringus oli risankizumabi 16pliku eliminatsiooni keskmine poolvéirtusaeg vahemikus 28 kuni

29 péaeva. Tuupilisel 70 kg kaaluval Crohni tdovega uuringus osalejal oli siisteemne kiirens 0,30 1
O0paevas ja 10pliku eliminatsiooni poolvairtusaeg 21 paeva.

Risankizumab kui [gG1 monoklonaalne antikeha ei 14bi eeldatavasti glomerulaarfiltratsiooni neerudes
ja el eritu uriiniga muutumatu molekulina.

Lineaarsus/mittelineaarsus

Risankizumabi farmakokineetika oli lineaarne, ligikaudu annusega proportsionaalsete siisteemse
ekspositsiooni (Cmax ja AUC) suurenemistega hinnatud annusevahemikus 18 kuni 360 mg voi

0,25 kuni 1 mg/kg subkutaansel manustamisel ja 200 kuni 1800 mg ja 0,01 kuni 5 mg/kg
intravenoossel manustamisel tervetele isikutele v4i psoriaasi, Crohni tove voi haavandilise koliidiga
uuringus osalejatele.

Koostoimed

Naastulise psoriaasi, Crohni tdve voi haavandilise koliidiga uuringus osalejatel viidi ldbi koostoime
uuringud, et hinnata risankizumabi korduva manustamise moju tsiitokroom P450 (CYP) suhtes
tundlikele katsesubstraatidele. Kofeiini (CYP1A2 substraat), varfariini (CYP2C9 substraat),
omeprasooli (CYP2C19 substraat), metoprolooli (CYP2D6 substraat) ja midasolaami (CYP3 A
substraat) ekspositsioonid parast risankizumabi manustamist olid vorreldavad ekspositsioonidega enne
risankizumabi manustamist, mis viitab nende ensiiiimide vahendusel toimuvate kliiniliselt oluliste
koostoimete puudumisele.

Populatsiooni farmakokineetilised analiiiisid viitasid sellele, et risankizumabi ekspositsiooni ei
mdjutanud samaaegselt manustatavad ravimid, mida kasutati monedel naastulise psoriaasiga
patsientidel kliiniliste uuringute jooksul. Sarnast samaaegselt kasutatavate ravimite moju puudumist
taheldati populatsiooni farmakokineetika analiilisides ka Crohni tdve v&i haavandilise koliidi puhul.

Patsientide eririthmad

Lapsed

Risankizumabi farmakokineetika alla 16 aasta vanustel lastel ei ole teada. Risankizumabi kasutanud
Crohni tdvega 1574 uuringus osalejast 12 olid 16- kuni 17-aastased. Risankizumabi kontsentratsioonid
16- kuni 17-aastastel Crohni tovega uuringus osalejatel olid sarnased kontsentratsioonidega
tidiskasvanutel. Populatsiooni farmakokineetika analiiliside pohjal leiti, et vanus ei mojuta oluliselt
risankizumabi kontsentratsioone.

FEakad

Risankizumabiga ravitud 2234 naastulise psoriaasiga uuringus osalejast olid 65-aastased voi vanemad
243 ning 75-aastased voi vanemad 24 uuringus osalejat. Risankizumabiga ravitud 1574-st Crohni
tdvega uuringus osalejast olid 65-aastased voi vanemad 72 ning 75-aastased v4i vanemad 5 uuringus
osalejat. Rizankizumabi kasutanud 1512 uuringus osalejast, kellel oli haavandiline koliit, olid

67



103 65-aastased voi vanemad ning 8 uuringus osalejat olid 75-aastased voi vanemad. Risankizumabi
saanud vanemate ja nooremate patsientide puhul ei tiheldatud iildisi erinevusi risankizumabi
ekspositsioonis.

Neeru- voi maksakahjustusega patsiendid

Neeru- voi maksakahjustuse moju risankizumabi farmakokineetikale ei ole spetsiaalselt uuritud.
Populatsiooni farmakokineetika analiiiiside pdhjal ei mdjutanud seerumi kreatiniini tase, kreatiniini
kliirens ega maksafunktsiooni markerid (ALAT/ASAT/bilirubiin) oluliselt risankizumabi kliirensit
psoriaasi, Crohni tove voi haavandilise koliidiga uuringus osalejatel.

Risankizumab kui IgG1 monoklonaalne antikeha, eritub peamiselt intratsellulaarse katabolismi teel ja
eeldatavasti ei labi metabolismi maksa tsiitokroom P450 ensiilimide vahendusel ning ei eritu neerude
kaudu.

Kehakaal

Koos kehakaalu suurenemisega suurenevad ka risankizumabi kliirens ja jaotusruumala, mis voib
poOhjustada viahenenud efektiivsust suure kehakaaluga (> 130 kg) patsientidel. Kuid see tihelepanek
poOhineb viheste naastulise psoriaasiga uuringus osalejate andmetel. Kehakaal risankizumabi
kontsentratsiooni ega efektiivsust psoriaatilise artriidi, Crohni tGve voi haavandilise koliidi ravis
oluliselt ei mojutanud. Hetkel ei ole annuse kohandamine vastavalt kehakaalule soovitatav.

Sugu voi rass

Naastulise psoriaasi, Crohni tdve voi haavandilise koliidiga tdiskasvanud uuringus osalejate sugu voi
rass ei mojutanud olulisel méiral risankizumabi kliirensit. Kliinilise farmakokineetika uuringus tervete
vabatahtlikega ei tdheldatud Hiina v6i Jaapani péritolu uuringus osalejatel risankizumabi
ekspositsioonis kliiniliselt olulisi erinevusi vorreldes europiidsest rassist uuringus osalejatega.

5.3 PreKkliinilised ohutusandmed

Korduvtoksilisuse uuringute mittekliinilised andmed ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele,
sealhulgas farmakoloogilise ohutuse hindamiste ning makaakidel ldbi viidud tiiustatud pre- ja
postnataalse arengu toksilisuse uuringutes, milles kasutati annuseid kuni 50 mg/kg nédalas, millega
saadi kontsentratsioonid, mis vastavad Crohni tdve korral 10-kordsele kliinilisele ekspositsioonile
inimesel 600 mg intravenoosse induktsioonravi annuse kasutamisel iga 4 nidala jirel ja 39-kordsele
kliinilisele ekspositsioonile 360 mg subkutaanselt sdilitusravi annuse kasutamisel iga 8 nddala jarel.
Haavandilise koliidi korral olid kontsentratsioonid 5 korda suuremad kliinilisest ekspositsioonist
induktsioonravi ajal annuses 1200 mg intravenoosselt iga 4 niddala jirel ja 65 voi 32 korda suuremad
kliinilisest ekspositsioonist sdilitusravi ajal annuses 180 voi 360 mg subkutaanselt iga 8 nidala jirel.

Risankizumabiga ei ole 1dbi viidud mutageensus- ja kartsinogeensusuuringuid. 26-nidalases
korduvtoksilisuse uuringus makaakidel annustega kuni 50 mg/kg nédalas (7-kordne kliiniline
ekspositsioon inimesel Crohni tdve korral 600 mg intravenoosse induktsioonravi annuse kasutamisel
iga 4 nddala jdrel ja 28-kordne kliiniline ekspositsioon 360 mg subkutaanselt sdilitusravi annuse
kasutamisel iga 8 nidala jirel ning haavandilise koliidi korral 3 korda suuremad kliinilisest
ekspositsioonist induktsioonravi ajal annuses 1200 mg intravenoosselt iga 4 nidala jirel ja 45 voi

23 korda suuremad kliinilisest ekspositsioonist sdilitusravi ajal annuses 180 voi 360 mg subkutaanselt
iga 8 nddala jarel) ei tdheldatud preneoplastilisi v3i neoplastilisi koldeid ega kahjulikke
immunotoksilisi voi kardiovaskulaarseid toimeid.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Skyrizi 180 mg ja 360 mg siistelahus kolbampullis

Naatriumatsetaattrihiidraat
Aidikhape
Trehaloosdihiidraat
Poliisorbaat 20

Siistevesi

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

Dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat
Poliisorbaat 20

Sorbitool

Merevaikhape

Siistevesi

6.2 Sobimatus

Seda ravimpreparaati ei tohi segada teiste ravimitega.

6.3 Kaolblikkusaeg

2 aastat

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Kolbampulli v6ib hoida kiilmkapist véljas kuni 24 tundi (maksimaalselt kuni 25°C juures).
Hoida kolbampull voi siistlid vélispakendis, valguse eest kaitstult.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis

360 mg lahust {ihekordselt kasutatavas kolbampullis, mille valmistamiseks kasutatud materjalidest
puutuvad ravimiga kokku tsiikliline olefiinvaik, kattekihiga klorobutiitilkummist membraan ja
kattekihiga klorobutiitilkummist kolb, ning millel on vaigust kork.Kolbampull on kokku monteeritud
teleskoopkruvi komplektiga. Kolbampulli pakendis on kehale kinnitatav siisteseade
(manustamisseade). Kehale kinnitatavas siisteseadmes sisalduv vedelikutee koosneb
poliivintiiilkloriidvoolikust ja roostevabast terasest 29 G noelast. Kehale kinnitatav siisteseade sisaldab
hobeoksiid-tsink-akusid ja poliiestrist nahaplaastrit akriiiil-kleepmaterjaliga. Manustamisseade on ette
ndhtud kasutamiseks kaasas oleva 360 mg kolbampulliga.

Skyrizi 360 mg on saadaval pakendites, milles on 1 kolbampull ja 1 kehale kinnitatav siisteseade.

Skyrizi 180 mg siistelahus kolbampullis

180 mg lahust iihekordselt kasutatavas kolbampullis, mis on valmistatud ravimiga kokkupuutuvatest
materjalidest tstiklilisest olefiinvaigust koos kattekihiga klorobutiitilkummist membraani ja kattekihiga
klorobutiitilkummist kolviga ning millel on vaigust kork. Kolbampull on kokku monteeritud
teleskoopkruvi komplektiga. Kolbampulli pakendis on kehale kinnitatav siisteseade
(manustamisseade). Kehale kinnitatavas siisteseadmes sisalduv vedelikutee koosneb
poliivintiiilkloriidvoolikust ja roostevabast terasest 29 G ndelast. Kehale kinnitatav siisteseade sisaldab
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hobeoksiid-tsink-akusid ja poliiestrist nahaplaastrit akriiiil-kleepmaterjaliga. Manustamisseade on ette
nahtud kasutamiseks kaasas oleva 180 mg kolbampulliga.

Skyrizi 180 mg on saadaval pakendites, milles on 1 kolbampull ja 1 kehale kinnitatav siisteseade.

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

Klaasist siistel sellele kinnitatud noela ja ndelakattega, monteeritud automaatsesse noelakaitsesse.
Skyrizi 90 mg on saadaval pakendites, mis sisaldavad 4 siistlit.

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miitigil.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kisitlemiseks

Skyrizi 180 mg ja 360 mg siistelahus kolbampullis

Enne siistimist tuleb karp kiilmkapist vélja votta ja lasta sellel soojeneda toatemperatuurini otsese
paikesevalguse eest kaitstult 45 kuni 90 minutit, votmata kolbampulli karbist vélja.

Enne kasutamist on soovitatav kolbampulli visuaalselt kontrollida. Lahus ei sisalda vOodrosakesi ning
praktiliselt ei sisalda ravimiga seotud osakesi. Skyrizi’t ei tohi kasutada, kui lahus on hdgune vai vérvi
muutnud vai sisaldab suuri osakesi.Kolbampulli ei tohi loksutada.

Lahus peab olema vérvitu kuni kollane ja selge kuni kergelt opalestseeruv.

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

Enne siistimist tuleb karp kiilmkapist vilja votta ja lasta sellel soojeneda toatemperatuurini otsese
paikesevalguse eest kaitstult 15 kuni 30 minutit, votmata siistleid karbist vélja.

Enne kasutamist on soovitatav igat siistlit visuaalselt kontrollida. Lahus voib sisaldada monda
poolldbipaistvat kuni valget ravimiga seotud osakest. Skyrizi’t ei tohi kasutada, kui lahus on higune
vOi varvi muutnud voi sisaldab suuri osakesi. Siistlit ei tohi loksutada.

Lahus peab olema vérvitu kuni kergelt kollane ja selge kuni kergelt opalestseeruv.

Uldised ettevaatusabindud

Tapsemad kasutusjuhised on esitatud pakendi infolehes.
Iga kehale kinnitatav kolbampulliga siisteseade ja siistel on ainult iihekordseks kasutamiseks.

Kasutamata ravimpreparaat voi jidtmematerjal tuleb hdvitada vastavalt kohalikele nduetele.

7.  MUUGILOA HOIDJA

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa
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8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis

EU/1/19/1361/005

Skyrizi 180 mg siistelahus kolbampullis

EU/1/19/1361/007

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis

EU/1/19/1361/006

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupdev: 26. aprill 2019
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupédev: 5. jaanuar 2024

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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II LISA
BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJAD JA
RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST
VASTUTAVAD TOOTJAD

HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A. BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJAD JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS
VABASTAMISE EEST VASTUTAVAD TOOTJAD

Bioloogilise toimeaine tootjate nimi ja aadress

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Str. 65

88397 Biberach a.d.R.

SAKSAMAA

ja

AbbVie Bioresearch Center Inc.
100 Research Drive

Worcester

MA 01605
USA

ja

AbbVie Biotechnology Ltd.
Road Number 2, Km 59.2
Barceloneta

Puerto Rico 00617

USA

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress

AbbVie S.r.l.

148, Pontina Km 52 snc
04011

Campoverde di Aprilia (LT)
ITAALIA

ja
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen
SAKSAMAA

Ravimi triikitud pakendi infolehel peab olema vastava ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest
vastutava tootja nimi ja aadress.

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel viljastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaduste kokkuvote, 16ik 4.2)
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C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
) Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sétestatud direktiivi
2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpievade loetelus (EURD loetelu) ja iga
hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

- Riskijuhtimiskava

Miitigiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toiminguid ja sekkumismeetmed 14bi viima vastavalt
miiligiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes jargmistele
ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:

. Euroopa Ravimiameti noudel;

. kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis vdib oluliselt mdjutada
riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmark.
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III LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks pen-siistel sisaldab 150 mg risankizumabi 1 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: naatriumatsetaattrihiidraat, 4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20 ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

siistelahus
1 pen-siistel

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne

Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

Rohkem teavet ja Skyrizi kasutajatoe leiate aadressil www.skyrizi.eu voi selle koodi skaneerimisel.
Lisada QR-kood

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida pen-siistel viliskarbis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/002

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

skyrizi 150 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

PEN-SUSTLI SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Skyrizi 150 mg siistelahus
risankizumabum
S.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks siistel sisaldab 150 mg risankizumabi 1 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: naatriumatsetaattrihiidraat, 4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20 ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

suistelahus
1 ststel

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne

Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

Rohkem teavet ja Skyrizi kasutajatoe leiate aadressil www.skyrizi.eu voi selle koodi skaneerimisel.
Lisada QR-kood

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida siistel viliskarbis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/003

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

skyrizi 150 mg

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit..

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

SUSTLI HOIDIK

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis
risankizumabum

| 2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

AbbVie (logo)

|3. KOLBLIKKUSAEG

| 4. PARTII NUMBER

5. MUU

Subkutaanne
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

SUSTLI SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE (D)

Skyrizi 150 mg siistelahus
risankizumabum
S.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 75 mg siistelahus siistlis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks siistel sisaldab 75 mg risankizumabi 0,83 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat, merevaikhape, sorbitool, poliisorbaat 20 ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

stistelahus
2 stistlit
2 alkoholiga immutatud lapikest

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne

Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

Rohkem teavet ja Skyrizi kasutajatoe leiate aadressil www.skyrizi.eu voi selle koodi skaneerimisel.
Lisada QR-kood

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida siistlid valiskarbis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT
VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/001

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

skyrizi 75 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

BLISTER

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 75 mg siistelahus stistlis
risankizumabum

| 2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

AbbVie (logo)

| 3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

5. MUU

Subkutaanne
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Skyrizi 75 mg siistelahus
risankizumabum
S.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 600 mg infusioonilahuse kontsentraat
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks viaal sisaldab 600 mg risankizumabi 10 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: naatriumatsetaattrihiidraat, 4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20 ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

infusioonilahuse kontsentraat
1 viaal

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Intravenoosne pérast lahjendamist

Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

Rohkem teavet ja Skyrizi kasutajatoe leiate aadressil www.skyrizi.eu voi selle koodi skaneerimisel.
Lisada QR-kood

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida viaal vilispakendis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/004

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Pohjendus Braille' mitte lisamiseks.

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAALI SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Skyrizi 600 mg steriilne kontsentraat
risankizumabum
1.v. parast lahjendamist

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU

AbbVie (logo)
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kolbampull sisaldab 360 mg risankizumabi 2,4 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: naatriumatsetaattrihiidraat, 4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20 ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

suistelahus
1 kolbampull
1 kehale kinnitatav siisteseade

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne

Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

Rohkem teavet ja Skyrizi kasutajatoe leiate aadressil www.skyrizi.eu voi selle koodi skaneerimisel.
Lisada QR-kood

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida kolbampull vilispakendis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/005

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

skyrizi 360 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

KOLBAMPULLI SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Skyrizi 360 mg siistelahus
risankizumabum
S.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU

AbbVie (logo)
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 180 mg siistelahus kolbampullis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kolbampull sisaldab 180 mg risankizumabi 1,2 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: naatriumatsetaattrihiidraat, 4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20 ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

suistelahus
1 kolbampull
1 kehale kinnitatav siisteseade

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne

Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

Rohkem teavet ja Skyrizi kasutajatoe leiate aadressil www.skyrizi.eu voi selle koodi skaneerimisel.
Lisada QR-kood

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida kolbampull vilispakendis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/007

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

skyrizi 180 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

KOLBAMPULLI SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Skyrizi 180 mg siistelahus
risankizumabum
S.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks siistel sisaldab 90 mg risankizumabi 1 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat, poliisorbaat 20, sorbitool, merevaikhape ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Stuistelahus
4 sistlit

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne

Ainult thekordseks kasutamiseks.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.
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Hoida siistlid viliskarbis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/006

| 13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

PShjendus Braille' mitte lisamiseks.

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

SISEKARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis
risankizumabum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks siistel sisaldab 90 mg risankizumabi 1 ml-s.

3. ABIAINED

Abiained: dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat, poliisorbaat 20, sorbitool, merevaikhape ja siistevesi.
Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Stuistelahus
1 ststel

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne
Ainult tihekordseks kasutamiseks.

Ava siit

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.

Hoida siistel viliskarbis, valguse eest kaitstult.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/19/1361/006

| 13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

PdShjendus Braille' mitte lisamiseks.

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

SUSTLI HOIDIK

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis
risankizumabum

| 2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

AbbVie (logo)

|3. KOLBLIKKUSAEG

| 4. PARTII NUMBER

5. MUU

Subkutaanne
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

SUSTLI SILT

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Skyrizi 90 mg siistelahus
risankizumabum
S.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Skyrizi 150 mg siistelahus pen-siistlis
risankizumab (risankizumabum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist
Kuidas Skyrizi’t kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Skyrizi’t séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

Kasutusjuhend

Nk W=

1. Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Skyrizi sisaldab toimeainena risankizumabi.
Skyrizi’t kasutatakse jargmiste poletikuliste haiguste raviks:

. naastuline psoriaas;
. psoriaatiline artriit.

Kuidas Skyrizi toimib
Selle ravimi toimel blokeeritakse pdletikku pdhjustava IL-23-nimelise valgu aktiivsus.

Naastuline psoriaas

Skyrizi’t kasutatakse mddduka kuni raske naastulise psoriaasi raviks tdiskasvanutel. Skyrizi alandab
poletikku ning v4ib seetdttu vihendada naastulise psoriaasi siimptomeid, nt kipitustunne, naha
siigelus, valu, punetus ja ketendus.

Psoriaatiline artriit

Skyrizi’t kasutatakse psoriaatilise artriidi raviks tdiskasvanutel. Psoriaatiline artriit on haigus, mis
poOhjustab liigeste poletikku ja psoriaasi. Kui teil on aktiivne psoriaatiline artriit, vdidakse teile esmalt
anda teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt hésti, antakse teile psoriaatilise artriidi raviks
Skyrizi’t kas monoteraapiana vdi koos muude ravimitega.

Skyrizi alandab poletikku ja voib seetottu vihendada valu, jiikust ja turset liigestes ja nende timber;
valu ja jédikust liilisambas, psoriaatilist nahalodvet ja psoriaatilisi killinte kahjustusi ning vdib
aeglustada luu ja liigesekohrede kahjustumist. Need toimed vdivad muuta teie normaalsed igapdevased
toimetused kergemaks, vihendada vasimust ja parandada elukvaliteeti.
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2. Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist

Skyrizi’t ei tohi kasutada

. kui olete risankizumabi vdi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline;
. kui teil on infektsioon, kaasa arvatud aktiivne tuberkuloos, mida teie arst peab oluliseks.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Skyrizi kasutamist ja ravimi kasutamise ajal pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui te saate infektsioonivastast ravi voi kui teil on infektsioon, mis kipub korduma;
. kui teil on tuberkuloos (Tb);
. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on vaja teha immuniseerimine (vaktsineerimine).

Skyrizi’ga ravi ajal ei tohi teile manustada teatud tiilipi vaktsiine.

Oluline on dokumenteerida oma Skyrizi partii number.
Iga kord, kui saate uue Skyrizi pakendi, mirkige {iles kuupédev ja partii number (mis on pakendil ,,Lot™
jarel) ning hoidke seda teavet kindlas kohas.

Tosised allergilised reaktsioonid

Skyrizi voib pohjustada tosiseid kdrvaltoimeid, sealhulgas tosiseid allergilisi reaktsioone
(anafiilaksia).

Rédkige oma arstile vOi otsige kohe arstiabi, kui mérkate ravi ajal Skyrizi’ga allergilise reaktsiooni
mis tahes ndhtusid voi siimptomeid, nditeks:

. hingamis- v4i neelamisraskus;

° ndo, huulte, keele voi kdori paistetus;

. madal vererdhk, mis v3ib pdhjustada pearinglust v3i peapodritust;
. tugev nahasiigelus koos punetava 166be voi kupladega.

Lapsed ja noorukid
Skyrizi’t ei soovitata lastele ja noorukitele vanuses alla 18 aasta. Selles vanuserithmas ei ole Skyrizi’t
veel uuritud.

Muud ravimid ja Skyrizi

Teatage oma arstile, apteekrile vdi meditsiinidele:

. kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis tahes muid ravimeid;

. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on kavas teha vaktsineerimine. Skyrizi’ga ravi ajal ei
tohi teile manustada teatud tiitipi vaktsiine.

Kui te ei ole milleski kindel, pidage enne Skyrizi kasutamist ja kasutamise ajal ndu oma arsti, apteekri
vOi meditsiinidega.

Rasedus, viljastumine ja imetamine
Kui te olete rase, arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi kasutamist
ndu oma arstiga, sest on teadmata, kuidas see ravim v3ib mdjutada teie last.

Kui olete naine, kes on vdimeline rasestuma, peate kasutama tohusat rasestumisvastast vahendit selle
ravimi kasutamise ajal ja vihemalt 21 nédalat pérast Skyrizi viimase annuse manustamist.

Rédkige oma arstiga enne selle ravimi kasutamist, kui te toidate voi kavatsete toita last rinnaga.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine
Skyrizi tdendoliselt ei mdjuta teie autojuhtimise ja masinatega toStamise voimet.

Skyrizi sisaldab naatriumi

Ravim sisaldab vahem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi tihes pen-siistlis, see tdhendab pohimdtteliselt
,,haatriumivaba“.

105



3. Kuidas Skyrizi’t kasutada

Kasutage seda ravimit alati tdpselt nii, nagu arst vdi apteeker on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski
kindel, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Seda ravimit manustatakse nahaaluse siistena (nimetatakse subkutaanseks siisteks).
Kui palju Skyrizi’t kasutada

Uks annus on 150 mg, mis manustatakse iihe siistena. Pirast esimest annust saate jirgmise annuse
4 nidalat hiljem ja seejdrel iga 12 nédala jarel.

Te otsustate koos oma arsti, apteckri voi meditsiinidega, kas te peaksite seda ravimit endale ise
siistima. Arge siistige endale ravimit enne, kui arst, apteeker voi meditsiinidde on seda teile dpetanud.
Pérast viljadppe saamist tohib siistida ka hooldaja.

Lugege selle infolehe 16pus 16iku 7 ,,Kasutusjuhend“, enne kui hakkate endale SKkyrizi’t siistima.

Kui te kasutate SKyrizi’t rohkem, kui ette nihtud
Kui kasutasite Skyrizi’t rohkem kui ette ndhtud voi kui te saite annuse varem kui méératud, teatage
sellest oma arstile.

Kui te unustate Skyrizi’t kasutada
Kui olete unustanud Skyrizi’t kasutada, siistige annus niipea, kui see teile meenub. Radkige oma
arstiga, kui te ei ole kindel, mida teha.

Kui te Iopetate Skyrizi kasutamise

Arge 10petage Skyrizi kasutamist enne oma arstiga radkimata. Kui te 1dpetate ravi, vdivad siimptomid
tagasi tulla.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu kdik ravimid, vaib ka see ravim pohjustada kdrvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Tosised korvaltoimed

Allergilised reaktsioonid — need voivad vajada kiiret ravi. Ridkige oma arstile voi otsige koheselt

arstiabi, kui mirkate monda jargmistest stimptomitest:

Skyrizi’t kasutavatel inimestel esineb tdsiseid allergilisi reaktsioone (anafiilaksia) harva (voivad
esineda kuni 1 inimesel 1000-st). Ndhud holmavad:

. hingamis- v3i neelamisraskused;
. néo, huulte, keele voi kurgu turse;
. madal vererohk, mis voib pohjustada pearinglust voi peapooritust.

Rédkige oma arstiga voi otsige kohe arstiabi, kui teil tekivad jargnevad siimptomid.

Tosise infektsiooni siimptomid, nagu:

. palavik, gripilaadsed stimptomid, dine higistamine;
. vasimus voi hingeldus, kdha, mis ei taandu;
. soe, punetav ja valulik nahk voi valulik nahalodve koos villidega.
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Teie arst otsustab, kas te voite jatkata Skyrizi kasutamist.

Muud kérvaltoimed
Rédkige oma arstile, apteekrile v3i meditsiinidele, kui teil tekib likskdik milline jargmistest
kdrvaltoimetest.

Viga sage: voivad esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st
. tilemiste hingamisteede infektsioonid koos siimptomitega, nagu kurguvalu ja nohu.

Sage: voivad esineda kuni 1 inimesel 10-st

vasimus;

naha seeninfektsioon;

stistekoha reaktsioonid (nditeks punetus voi valu);
stigelus;

peavalu;

166ve;

ekseem.

Aeg-ajalt: voivad esineda kuni 1 inimesel 100-st
° viikesed korgenenud punased muhukesed nahal;
° nogestobi (urtikaaria).

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib likskoik milline korvaltoime, pidage nGu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Skyrizi’t séilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mérgitud pen-siistli sildil ja véliskarbil
péarast ,,EXP*.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.
Hoida pen-siistel originaalkarbis, valguse eest kaitstult.

Vajaduse korral vdite hoida pen-siistlit kuni 24 tundi originaalpakendis valguse eest kaitstult ka
kiilmkapist véljas (temperatuuril kuni 25 °C).

Arge kasutage seda ravimit, kui vedelik on hiigune, selles on helbeid v&i suuri nihtavaid osakesi.
Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Skyrizi sisaldab
- Toimeaine on risankizumab. Uks pen-siistel sisaldab 150 mg risankizumabi 1 ml lahuses.

- Teised koostisosad on naatriumatsetaattrihiidraat, d4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20
ja siistevesi.
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Kuidas Skyrizi vilja néeb ja pakendi sisu
Skyrizi on selge ja vérvitu kuni kollane vedelik pen-siistlis. Vedelik voib sisaldada vdikseid valgeid

vOi ldbipaistvaid osakesi.

Igas pakendis on 1 pen-siistel.

Miiiigiloa hoidja ja tootja

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta p6drduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Tél/Tel: +32 10 477811

Bbarapus
A6Bu EOO/]
Ten: +359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.t.0.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E)raoa
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: +370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10477811

Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel: +36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Romaénia
AbbVie S.R.L.



Tel: +385 (0)1 5625 501 Tel: +40 21 529 30 35

Ireland Slovenija

AbbVie Limited AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +353 (0)1 4287900 Tel: +386 (1)32 08 060
island Slovenska republika

Vistor hf. AbbVie s.r.0.

Tel: +354 535 7000 Tel: +421 2 5050 0777

Italia Suomi/Finland

AbbVie S.r.L AbbVie Oy

Tel: +39 06 928921 Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200
Kvnpog Sverige

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd AbbVie AB

TnA: +357 22 34 74 40 Tel: +46 (0)8 684 44 600
Latvija

AbbVie SIA

Tel: +371 67605000
Infoleht on viimati uuendatud
Muud teabeallikad

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.

Tépne ja uuendatud teave selle ravimi kohta on saadaval alltoodud voi viliskarbil oleva QR-koodi
skaneerimisel nutitelefoniga. Sama teave on saadaval ka jargmisel aadressil:

www.skyrizi.eu

Lisada QR-kood

Kiesoleva infolehe kuulamiseks, selle <Braille kirjas>, <suures kirjas> v4i <audiokoopia> saamiseks
poorduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.
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7. Kasutusjuhend
Palun lugege liibi kogu 16ik 7, enne kui alustate Skyrizi kasutamist

Skyrizi pen-siistel

Tumehall kork
(Arge eemaldage
Roheline aktiveerimisnupp Vaatlusaken Noel Kuni olete valmis siistima)
' 1| =

Hallid kiepidemed Valge noelahiilss

Oluline info, mida peate teadma, enne kui hakkate Skyrizi’t siistima

° Enne siistimist peate te saama véljadppe, kuidas Skyrizi’t siistida. Kui vajate abi, pidage nou
oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Mirkige kalendris dra kuupdevad, millal te peate Skyrizi’t siistima.

° Hoidke Skyrizi’t originaalkarbis, et kaitsta ravimit valguse eest, kuni on vaja seda kasutada.
Votke karp kiilmkapist vélja 30 kuni 90 minutit enne siistimist ja jitke see toatemperatuuril
soojenema vahetu paikesevalguse eest kaitstud kohta.

. Arge siistige ravimit, kui vedelik vaatlusaknas on higune v&i sisaldab helbeid v&i suuri osakesi.
Vedelik peab olema selge kuni kollane ja vdib sisaldada véikseid valgeid voi ldbipaistvaid
osakesi.

. Arge loksutage pen-siistlit.

. Arge eemaldage tumehalli korki varem kui vahetult enne siistimist.

Tagastage see ravim apteeki

. kui kdlblikkusaeg (EXP) on méddunud;

. kui vedelik on olnud kiilmunud (isegi kui see on iiles sulanud);
. kui pen-siistel on maha kukkunud vo6i purunenud;

o kui karbi perforeering on katki.
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Jérgige allpool kirjeldatud samme iga kord, kui te kasutate Skyrizi’t

1. SAMM Votke karp kiilmkapist vilja 30 kuni

90 minutit enne siistimist ja jatke see

toatemperatuuril soojenema vahetu

paikesevalguse eest kaitstud kohta.

« Arge eemaldage pen-siistlit karbist ajal,
kui Skyrizi soojeneb toatemperatuurini

« Arge soojendage Skyrizi’t iihelgi muul
viisil. Niiteks drge soojendage seda

) mikrolaineahjus ega kuumas vees
- « Arge kasutage pen-siistlit kui vedelik on
- olnud kiilmunud, isegi kui see on iiles
" sulanud
2. SAMM Pange puhtale tasasele pinnale valmis

jargmised esemed:
« 1 pen-sistel

- Ay, « 1 alkoholiga immutatud lapike (ei ole
<= karbis kaasas)
« 1 vatitups voi marlitampoon (ei ole karbis
kaasas)
« spetsiaalne jddtmekonteiner (ei ole karbis
® kaasas)

‘ Peske ja kuivatage kied.

L

)

—-—

e
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3. SAMM

Siistimise piirkonnad

Siistimise piirkonnad

Valige siistimiseks koht nendest kolmest
piirkonnast:

« vasaku reie esikiilg
o parema reie esikiilg
« koht, vahemalt 5 cm kaugusel nabast

Iga kord enne siistimist puhastage siistekoht
alkoholiga immutatud lapikesega ringjate
liigutustega.

« Arge puudutage siistekohta ega puhuge
sellele pérast selle puhastamist. Laske
nahal enne siistimist kuivada

« Arge siistige libi riiete

« Arge siistige nahka kohtades, kus on
haavand, verevalum, punetus, paksend,
armid voi venitusarmid

« Arge siistige piirkondadesse, kus teil on
psoriaasikolded

4. SAMM

Kontrollige vedelikku

Hoidke pen-siistlit tumehall kork iileval pool,
nagu joonisel ndidatud.

¢ Tommake tumehall kork otse édra
¢ Visake tumehall kork dra

Kontrollige vedelikku 1dbi vaatlusakna.

¢ On normaalne ndha vedelikus 6humulle

e Vedelik peab olema selge kuni kollane ja
voib sisaldada viikseid valgeid voi
labipaistvaid osakesi

o Arge kasutage ravimit, kui vedelik on
hégune vai sisaldab suuri osakesi
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5. SAMM

Koht voi reis

(R
e

Hoidke pen-siistlit sdrmedega hallidest
kietugedest.

Keerake pen-siistel nii, et valge noelahiilss
on suunatud siistekoha poole ja te niete
rohelist aktiveerimisnuppu.

Votke siistekohas nahavolt ornalt sdrmede
vahele ja hoidke seda kindlalt.

Asetage valge ndelahiilss otse (90-kraadise
nurga all) vastu tilestdstetud siistekohta.

6. SAMM

Esimene ,,klops 15 sekundit

~

-~

Hoidke pen-siistlit nii, et ndete rohelist
aktiveerimisnuppu ja vaatlusakent.

Suruge ja hoidke pen-siistlit vastu

tilestOstetud siistekohta.

¢ Pen-siistel aktiveerub ainult siis, kui valge
nodelahiilss surutakse enne rohelise
aktiveerimisnupu vajutamist siistekohta
vastu

Vajutage rohelist aktiveerimisnuppu ja

hoidke pen-siistlit 15 sekundit.

e Vali , kldps* annab médrku siistimise
algusest

7. SAMM

Teine ,,klops*

Kollane indikaator

Suruge jitkuvalt pen-siistlit vastu siistekohta.

Siistimine on I6ppenud kui:

e pen-siistel teeb teise ,,klopsu voi
e kollane indikaator on tditnud kogu
vaatlusakna

Selleks kulub kuni 15 sekundit.
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8. SAMM

Kui siistimine on 10ppenud, eemaldage pen-
siistel aeglaselt nahast.

Valge noelahiilss katab noela ja kostab veel
ks ,,k1ops*.

Pérast siistimist suruge siistekohale vatitups
voi marlitampoon.

o Arge siistekohta hddruge
e Viike veritsus siistekohal on normaalne

9. SAMM

Visake kasutatud pen-siistel spetsiaalsesse
jaatmekonteinerisse kohe parast kasutamist.
« Arge visake kasutatud pen-siistlit Ara koos
majapidamispriigiga
«» Teie arst, apteeker vOi meditsiinidde {itleb
teile, kuidas tagastada tiis saanud
spetsiaalne jadtmekonteiner
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Skyrizi 150 mg siistelahus siistlis
risankizumab (risankizumabum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist
Kuidas Skyrizi’t kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Skyrizi’t siilitada

Pakendi sisu ja muu teave

Kasutusjuhend

Nk W=

1. Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Skyrizi sisaldab toimeainena risankizumabi.
Skyrizi’t kasutatakse jargmiste poletikuliste haiguste raviks:

. naastuline psoriaas;
. psoriaatiline artriit.

Kuidas Skyrizi toimib
Selle ravimi toimel blokeeritakse pdletikku pdhjustava IL-23-nimelise valgu aktiivsus.

Naastuline psoriaas

Skyrizi’t kasutatakse mddduka kuni raske naastulise psoriaasi raviks tdiskasvanutel. Skyrizi alandab
poletikku ning vaib seetdttu vihendada naastulise psoriaasi siimptomeid, nt kipitustunne, naha
siigelus, valu, punetus ja ketendus.

Psoriaatiline artriit

Skyrizi’t kasutatakse psoriaatilise artriidi raviks tdiskasvanutel. Psoriaatiline artriit on haigus, mis
poOhjustab liigeste poletikku ja psoriaasi. Kui teil on aktiivne psoriaatiline artriit, vdidakse teile esmalt
anda teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt hésti, antakse teile psoriaatilise artriidi raviks
Skyrizi’t kas monoteraapiana vdi koos muude ravimitega.

Skyrizi alandab poletikku ja ning voib seetdttu vihendada valu, jdikust ja turset liigestes ja nende
iimber; valu ja jaikust liilisambas, psoriaatilist nahalodvet ja psoriaatilisi kiilinte kahjustusi ning voib
aeglustada luu ja liigesekohrede kahjustumist. Need toimed vdivad muuta teie normaalsed igapdevased
toimetused kergemaks, vihendada vasimust ja parandada elukvaliteeti.
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2. Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist

Skyrizi’t ei tohi kasutada

. kui olete risankizumabi vdi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline;
. kui teil on infektsioon, kaasa arvatud aktiivne tuberkuloos, mida teie arst peab oluliseks.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Skyrizi kasutamist ja ravimi kasutamise ajal pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui te saate infektsioonivastast ravi voi kui teil on infektsioon, mis kipub korduma;
. kui teil on tuberkuloos (Tb);
. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on vaja teha immuniseerimine (vaktsineerimine).

Skyrizi’ga ravi ajal ei tohi teile manustada teatud tiilipi vaktsiine.

Oluline on dokumenteerida oma Skyrizi partii number.
Iga kord, kui saate uue Skyrizi pakendi, mirkige {iles kuupédev ja partii number (mis on pakendil ,,Lot™
jarel) ning hoidke seda teavet kindlas kohas.

Tosised allergilised reaktsioonid

Skyrizi voib pohjustada tosiseid kdrvaltoimeid, sealhulgas tosiseid allergilisi reaktsioone
(anafiilaksia).

Rédkige oma arstile vOi otsige kohe arstiabi, kui mérkate ravi ajal Skyrizi’ga allergilise reaktsiooni
mis tahes ndhtusid voi siimptomeid, nditeks:

. hingamis- v4i neelamisraskus;

° ndo, huulte, keele voi kdori paistetus;

. madal vererdhk, mis v3ib pdhjustada pearinglust vdi peapddritust;
. tugev nahasiigelus koos punetava 166be voi kupladega.

Lapsed ja noorukid
Skyrizi’t ei ole soovitatav kasutada alla 18-aastastel lastel ja noorukitel, sest seda ei ole selles
vanuserithmas uuritud.

Muud ravimid ja Skyrizi

Teatage oma arstile, apteekrile vdi meditsiinidele:

. kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis tahes muid ravimeid;

. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on kavas teha vaktsineerimine. Skyrizi kasutamise ajal
ei tohi teile manustada teatud tiitipi vaktsiine.

Kui te ei ole milleski kindel, pidage enne Skyrizi kasutamist ja kasutamise ajal ndu oma arsti, apteekri
vOi meditsiinidega.

Rasedus, viljastumine ja imetamine
Kui te olete rase, arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi kasutamist
ndu oma arstiga, sest on teadmata, kuidas see ravim v3ib mdjutada teie last.

Kui olete naine, kes on vdimeline rasestuma, peate kasutama tShusat rasestumisvastast vahendit selle
ravimi kasutamise ajal ja vihemalt 21 nédalat pérast Skyrizi viimase annuse manustamist.

Rédkige oma arstiga enne selle ravimi kasutamist, kui te toidate voi kavatsete toita last rinnaga.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine
Skyrizi tdendoliselt ei mdjuta teie autojuhtimise ja masinatega toStamise voimet.

Skyrizi sisaldab naatriumi

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihes siistlis, see tihendab pohimotteliselt
,,haatriumivaba“.
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3. Kuidas Skyrizi’t kasutada

Kasutage seda ravimit alati tdpselt nii, nagu arst vdi apteeker on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski
kindel, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Seda ravimit manustatakse nahaaluse siistena (nimetatakse subkutaanseks siisteks).
Kui palju Skyrizi’t kasutada

Uks annus on 150 mg, mis manustatakse iihe siistena. Pirast esimest annust saate jirgmise annuse
4 nidalat hiljem ja seejdrel iga 12 nédala jarel.

Te otsustate koos oma arsti, apteckri voi meditsiinidega, kas te peaksite seda ravimit endale ise
siistima. Arge siistige endale ravimit enne, kui arst, apteeker voi meditsiinidde on seda teile dpetanud.
Pérast viljadppe saamist tohib siistida ka hooldaja.

Lugege selle infolehe 16pus 16iku 7 ,,Kasutusjuhend“, enne kui hakkate endale SKkyrizi’t siistima.

Kui te kasutate SKyrizi’t rohkem, kui ette nihtud
Kui kasutasite Skyrizi’t rohkem kui ette ndhtud voi kui te saite annuse varem kui médiratud, teatage
sellest oma arstile.

Kui te unustate Skyrizi’t kasutada
Kui olete unustanud Skyrizi’t kasutada, siistige annus niipea, kui see teile meenub. Radkige oma
arstiga, kui te ei ole kindel, mida teha.

Kui te Iopetate Skyrizi kasutamise

Arge 10petage Skyrizi kasutamist enne oma arstiga rddkimata. Kui te 1opetate ravi, vdivad siimptomid
tagasi tulla.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu koik ravimid, v3ib ka see ravim pohjustada kdrvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Tosised korvaltoimed

Allergilised reaktsioonid — need voivad vajada kiiret ravi. Ridkige oma arstile voi otsige koheselt

arstiabi, kui mirkate monda jargmistest stimptomitest:

Skyrizi’t kasutavatel inimestel esineb tdsiseid allergilisi reaktsioone (anafiilaksia) harva (voivad
esineda kuni 1 inimesel 1000-st). Nihud holmavad:

. hingamis- v3i neelamisraskused;
. néo, huulte, keele voi kurgu turse;
. madal vererohk, mis voib pohjustada pearinglust voi peapooritust.

Rédkige oma arstiga voi otsige kohe arstiabi, kui teil tekivad jargnevad stimptomid.

Tosise infektsiooni siimptomid, nagu:

. palavik, gripilaadsed stimptomid, dine higistamine;

. vasimus voi hingeldus, kdha, mis ei taandu;

. soe, punetav ja valulik nahk voi valulik nahal66ve koos villidega.

17



Teie arst otsustab, kas te voite jatkata Skyrizi kasutamist.

Muud kérvaltoimed
Rédkige oma arstile, apteekrile v3i meditsiinidele, kui teil tekib likskdik milline jargmistest
kdrvaltoimetest.

Viga sage: voivad esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st
. tilemiste hingamisteede infektsioonid koos siimptomitega, nagu kurguvalu ja nohu.

Sage: voivad esineda kuni 1 inimesel 10-st

vasimus;

naha seeninfektsioon;

stistekoha reaktsioonid (nditeks punetus voi valu);
stigelus;

peavalu;

166ve;

ekseem.

Aeg-ajalt: voivad esineda kuni 1 inimesel 100-st
° viikesed korgenenud punased muhukesed nahal;
° nogestobi (urtikaaria).

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib likskoik milline korvaltoime, pidage nGu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Skyrizi’t séilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mérgitud siistli sildil ja viliskarbil pérast
,,Kolblik kuni/EXP*.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.
Hoida siistel originaalkarbis valguse eest kaitstult.

Vajaduse korral vaite hoida stistlit kuni 24 tundi originaalpakendis valguse eest kaitstult ka kiilmkapist
véljas (temperatuuril kuni 25 °C).

Arge kasutage seda ravimit, kui vedelik on hiigune, selles on helbeid v&i suuri nihtavaid osakesi.
Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Skyrizi sisaldab

- Toimeaine on risankizumab. Uks siistel sisaldab 150 mg risankizumabi 1 ml lahuses.

- Teised koostisosad on naatriumatsetaattrihiidraat, d4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20
ja siistevesi.
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Kuidas Skyrizi vilja néeb ja pakendi sisu
Skyrizi on selge ja vérvitu kuni kollane vedelik ndelakaitsega siistlis. Vedelik vib sisaldada véikseid

valgeid voi ldbipaistvaid osakesi.

Igas pakendis on 1 siistel.
Miiiigiloa hoidja

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

Tootja

AbbVie S.r.l.

04011 Campoverde di Aprilia
(Latina)

Itaalia

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta péérduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Tél/Tel: +32 10 477811

bbarapus
A6Bu EOO/]|
Tem: +359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.r.o.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E)rada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: +370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10477811

Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel: +36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00



France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: +385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvbmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40

Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000

Infoleht on viimati uuendatud

Muud teabeallikad

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.

Téapne ja uuendatud teave selle ravimi kohta on saadaval alltoodud voi véliskarbil oleva QR-koodi

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Roméania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.r.0.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600

skaneerimisel nutitelefoniga. Sama teave on saadaval ka jirgmisel aadressil:

www.skyrizi.eu

Lisada QR-kood

Kiesoleva infolehe kuulamiseks, selle <Braille kirjas>, <suures kirjas> v0i <audiokoopia> saamiseks

poorduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.
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7. Kasutusjuhend
Palun lugege libi kogu 16ik 7, enne kui alustate Skyrizi kasutamist
Skyrizi siistel

Kolvivars Sormetugi Noelakate

Siistli korpus

Oluline info, mida peate teadma, enne kui hakkate SKkyrizi’t siistima

° Enne siistimist peate te saama véljadppe, kuidas Skyrizi’t siistida. Kui vajate abi, pidage nou
oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

° Mirkige kalendris dra kuupdevad, millal te peate Skyrizi’t siistima.
Hoidke Skyrizi’t originaalkarbis, et kaitsta ravimit valguse eest, kuni on vaja seda kasutada.

. Arge siistige ravimit, kui vedelik on hiigune v&i sisaldab helbeid v&i suuri osakesi. Vedelik peab

olema selge kuni kollane ja voib sisaldada véikseid valgeid voi labipaistvaid osakesi.
Arge loksutage siistlit.
. Arge eemaldage ndelakatet varem kui vahetult enne siistimist.

Tagastage see ravim apteeki

. kui kdlblikkusaeg (EXP) on méddunud;

. kui vedelik on olnud kiilmunud (isegi kui see on iiles sulanud);
. kui siistel on maha kukkunud v6i purunenud;

o kui karbi perforeering on katki.

Et oleks mugavam siistida: votke karp kiilmkapist vélja 15 kuni 30 minutit enne siistimist ja jitke
see toatemperatuuril soojenema vahetu péikesevalguse eest kaitstud kohta.

. Skyrizi’t ei tohi soojendada mingil muul viisil (nditeks mikrolaineahjus voi kuumas vees).
. Hoidke siistlit karbis, kuni olete siistimiseks valmis.

Jirgige allpool kirjeldatud samme iga kord, kui te kasutate Skyrizi’t

1. SAMM Votke siistel papist iimbrisest vilja, hoides
sormetugedest.
« Arge hoidke ega suruge kolvivart, kui te
stistlit iimbrisest vélja votate

Pange puhtale tasasele pinnale valmis
jargmised esemed:
« 1 siistel
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« 1 alkoholiga immutatud lapike (ei ole
karbis kaasas)

« 1 vatitups vdi marlitampoon (ei ole karbis
kaasas)

« spetsiaalne jidtmekonteiner (ei ole karbis
kaasas)

Peske ja kuivatage kied.
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2. SAMM Valige siistimiseks koht nendest kolmest
piirkonnast:
Siistimise piirkonnad « vasaku reie esikiilg
o parema reie esikiilg
l « koht, vahemalt 5 cm kaugusel nabast

/ ' \ Enne siistimist puhastage siistekoht
/ alkoholiga immutatud lapikesega ringjate
|"‘ | liigutustega.
\ / « Arge puudutage siistekohta ega puhuge
\ sellele parast selle puhastamist. Laske
— nahal enne siistimist kuivada
« Arge siistige libi riiete
« Arge siistige nahka kohtades, kus on
haavand, verevalum, punetus, paksend,
armid voi venitusarmid

« Arge siistige piirkondadesse, kus teil on
I/ psoriaasikolded

Siistimise piirkonnad

3. SAMM Hoidke siistlit koos ndelakattega kies,
suunaga allapoole, nagu joonisel ndidatud.

Kontrollige siistlis olevat vedelikku.

¢ On normaalne ndha vaateavas dhumulle

e Vedelik peab olema selge kuni kollane ja
voib sisaldada viikseid valgeid voi
labipaistvaid osakesi

e Arge kasutage ravimit, kui vedelik on
higune voi sisaldab suuri osakesi

Kontrollige vedelikku
4. SAMM Eemaldage noelakate:
« Hoidke siistlit iihes kdes sormetoe ja
ndelakatte vahelisest osast
« Teise kidega tdommake ettevaatlikult
. noelakate siistlilt otse dra
{ « Arge hoidke ega tdommake kolvivarrest,
{t‘:;;: (o, kui eemaldate ndelakatet

 Noela tipus vdite ndha vedelikutilka. See
on normaalne

« Visake noelakate minema

« Arge puudutage ndela sdrmedega ega
laske noelal millegi vastu puutuda

123




5. SAMM

Hoidke siistli korpust tihe kie poidla ja
nimetissorme vahel, nagu pliiatsit.

Teise kidega pigistage puhastatud nahk
kergelt volti ja hoidke seda kindlalt paigal.

Torgake noel kogu pikkuses naha sisse
ligikaudu 45-kraadise nurga all {ihe Lithikese
kiire liigutusega. Hoidke siistlit sama nurga
all kindlalt paigal.

6. SAMM

Noelakaitse

Vajutage kolvivars aeglaselt 16puni siistlisse,
kuni kogu vedelik on siistitud.

Tommake ndel nahast vilja, hoides siistlit
sama nurga all.

Tostke poial aeglaselt kolvivarrelt iiles. Siis

katab ndelakaitse ndela.

« Noelakaitse ei aktiveeru enne, kui kogu
vedelik on siistitud

» Rédkige oma arstile, apteekrile voi
meditsiinidele kui arvate, et te ei ole
siistinud kogu annust

Suruge siistekohale vatitupsu voi
marlitampooniga ja hoidke seda seal
10 sekundit.

Arge hddruge nahka selles kohas, kuhu te
siistisite. Voite margata kerget veritsust
stistekohast. See on normaalne.

7. SAMM

Visake kasutatud siistel spetsiaalsesse
jaatmekonteinerisse kohe pérast kasutamist.
« Arge visake kasutatud siistlit dra koos
majapidamispriigiga
« Teie arst, apteeker vdi meditsiinidde {itleb
teile, kuidas tagastada tdis saanud
spetsiaalne jaidtmekonteiner
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Skyrizi 75 mg siistelahus siistlis
risankizumab (risankizumabum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist
Kuidas Skyrizi’t kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Skyrizi’t séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

Kasutusjuhend

Nk W=

1. Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Skyrizi sisaldab toimeainena risankizumabi.
Skyrizi’t kasutatakse jargmiste poletikuliste haiguste raviks:

. naastuline psoriaas;
. psoriaatiline artriit.

Kuidas Skyrizi toimib
Selle ravimi toimel blokeeritakse pdletikku pohjustava IL-23-nimelise valgu aktiivsus.

Naastuline psoriaas

Skyrizi’t kasutatakse mddduka kuni raske naastulise psoriaasi raviks tdiskasvanutel. Skyrizi alandab
poletikku ning vaib seetdttu vihendada naastulise psoriaasi siimptomeid, nt kipitustunne, naha
siigelus, valu, punetus ja ketendus.

Psoriaatiline artriit

Skyrizi’t kasutatakse psoriaatilise artriidi raviks tdiskasvanutel. Psoriaatiline artriit on haigus, mis
poOhjustab liigeste poletikku ja psoriaasi. Kui teil on aktiivne psoriaatiline artriit, voidakse teile esmalt
anda teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt histi, antakse teile psoriaatilise artriidi raviks
Skyrizi’t kas monoteraapiana vdi koos muude ravimitega.

Skyrizi alandab poletikku ja ning voib seetdttu vihendada valu, jdikust ja turset liigestes ja nende
iimber; valu ja jdikust liillisambas, psoriaatilist nahalodvet ja psoriaatilisi kiilinte kahjustusi ning voib
aeglustada luu ja liigesekohrede kahjustumist. Need toimed vdivad muuta teie normaalsed igapdevased
toimetused kergemaks, vihendada visimust ja parandada elukvaliteeti.
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2. Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist

Skyrizi’t ei tohi kasutada

. kui olete risankizumabi v&i selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline;
. kui teil on infektsioon, kaasa arvatud aktiivne tuberkuloos, mida teie arst peab oluliseks.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Skyrizi kasutamist ja ravimi kasutamise ajal pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui te saate infektsioonivastast ravi voi kui teil on infektsioon, mis kipub korduma;
. kui teil on tuberkuloos (Tb);
. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on vaja teha immuniseerimine (vaktsineerimine).

Skyrizi’ga ravi ajal ei tohi teile manustada teatud tiiiipi vaktsiine.

Oluline on dokumenteerida oma Skyrizi partii number.
Iga kord, kui saate uue Skyrizi pakendi, mirkige iiles kuupidev ja partii number (mis on pakendil ,,Lot*
jarel) ning hoidke seda teavet kindlas kohas.

Tosised allergilised reaktsioonid

Skyrizi voib pohjustada tosiseid kdrvaltoimeid, sealhulgas tosiseid allergilisi reaktsioone
(anafiilaksia).

Rédkige oma arstile voi otsige kohe arstiabi, kui mérkate ravi ajal Skyrizi’ga allergilise reaktsiooni
mis tahes ndhtusid voi siimptomeid, nditeks:

. hingamis- v4i neelamisraskus;

. ndo, huulte, keele voi kori paistetus;

. madal vererdhk, mis v3ib pdhjustada pearinglust voi peapdoritust;
. tugev nahasiigelus koos punetava 166be voi kupladega.

Lapsed ja noorukid

Skyrizi’t ei ole soovitatav kasutada alla 18-aastastel lastel ja noorukitel, sest seda ei ole selles
vanuserithmas uuritud.

Muud ravimid ja Skyrizi

Rédkige oma arstile, apteekrile voi meditsiinidele:

. kui te kasutate, olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis tahes muid ravimeid;

. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on kavas teha vaktsineerimine. Skyrizi kasutamise ajal
ei tohi teile manustada teatud tiitipi vaktsiine.

Kui te ei ole milleski kindel, pidage enne Skyrizi kasutamist ja kasutamise ajal ndu oma arsti, apteekri
vOi meditsiinidega.

Rasedus, viljastumine ja imetamine

Kui te olete rase, arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi kasutamist

ndu oma arstiga, sest on teadmata, kuidas see ravim voib mdjutada teie last.

Kui olete naine, kes on vdimeline rasestuma, siis te peate kasutama tohusat rasestumisvastast vahendit
selle ravimi kasutamise ajal ja vihemalt 21 nédalat pérast Skyrizi viimase annuse manustamist.

Rédkige oma arstiga enne selle ravimi kasutamist, kui te toidate voi kavatsete toita last rinnaga.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine
Skyrizi tdendoliselt ei mojuta teie autojuhtimise ja masinatega toGtamise voimet.

Skyrizi sisaldab sorbitooli ja naatriumi
Ravim sisaldab 68 mg sorbitooli tihes 150 mg annuses.

126



Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihes 150 mg annuses, see tihendab
pohimotteliselt ,,naatriumivaba“.
3. Kuidas Skyrizi’t kasutada

Kasutage seda ravimit alati tdpselt nii, nagu arst voi apteeker on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski
kindel, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Seda ravimit manustatakse 2 nahaaluse siistena (nimetatakse subkutaanseteks siisteteks).
Kui palju Skyrizi’t kasutada

Uks annus on 150 mg, mis manustatakse kahe 75 mg siistena.

Kui palju? Millal?
1. annus 150 mg (kaks 75 mg siistet) Siis, kui arst iitleb
2. annus 150 mg (kaks 75 mg siistet) 4 nidalat parast 1. annust
Jirgmised annused 150 mg (kaks 75 mg siistet) Alates 2. annusest iga 12 nidala jérel

Te otsustate koos oma arsti, apteekri voi meditsiinidega, kas te peaksite seda ravimit endale ise
siistima. Arge siistige endale ravimit enne, kui arst, apteeker voi meditsiinidde on seda teile dpetanud.
Pérast viljadppe saamist tohib siistida ka hooldaja.

Lugege kéesoleva infolehe 16pus 16iku 7 ,,Kasutusjuhend®, enne kui hakkate endale Skyrizi’t
siistima.

Kui te kasutate SKkyrizi’t rohkem, kui ette nihtud
Kui kasutasite Skyrizi’t rohkem kui ette ndhtud v&i kui te saite annuse varem kui méddratud, teatage
sellest oma arstile.

Kui te unustate Skyrizi’t kasutada
Kui olete unustanud Skyrizi’t kasutada, siistige annus niipea kui see teile meenub. Radkige oma
arstiga, kui te ei ole kindel, mida teha.

Kui te lopetate Skyrizi kasutamise

Arge 10petage Skyrizi kasutamist ilma eelnevalt oma arstiga rddkimata. Kui te 1dpetate ravi, vdivad
siimptomid tagasi tulla.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu koik ravimid, vaib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Tosised korvaltoimed

Allergilised reaktsioonid — need voivad vajada kiiret ravi. Rd4kige oma arstile voi otsige koheselt

arstiabi, kui mirkate monda jargmistest stimptomitest:

Skyrizi’t kasutavatel inimestel esineb tdsiseid allergilisi reaktsioone (anafiilaksia) harva (voivad
esineda kuni 1 inimesel 1000-st). Ndhud holmavad:

. hingamis- vdi neelamisraskused;
. nio, huulte, keele voi kurgu turse;
. madal vererdhk, mis v3ib pdhjustada pearinglust v3i peapdoritust.
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Rédkige oma arstiga voi otsige kohe arstiabi, kui teil tekivad jargnevad siimptomid.

Tosise infektsiooni siimptomid, nagu:

. palavik, gripilaadsed siimptomid, Gine higistamine;
. vasimus voi hingeldus, kéha, mis ei taandu;
. soe, punetav ja valulik nahk voi valulik nahal6éve koos villidega.

Teie arst otsustab, kas te voite jatkata Skyrizi kasutamist.
Muud korvaltoimed
Rédkige oma arstile, apteekrile v3i meditsiinidele, kui teil tekib likskdik milline jargmistest

korvaltoimetest.

Viga sage: voivad esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st
. tilemiste hingamisteede infektsioonid koos siimptomitega, nagu kurguvalu ja nohu.

Sage: voivad esineda kuni 1 inimesel 10-st

. vasimus;

. naha seeninfektsioon;

. stistekoha reaktsioonid (nditeks punetus voi valu);
. stigelus;

. peavalu;

. 166ve;

. ekseem.

Aeg-ajalt: voivad esineda kuni 1 inimesel 100-st

. viikesed korgenenud punased muhukesed nahal;

. nogestdbi (urtikaaria).

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi, (vt V lisa), kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Skyrizi’t siilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mérgitud siistli etiketil ja véliskarbil parast
,EXP.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.
Hoida siistlid originaalkarbis, valguse eest kaitstult.
Arge kasutage seda ravimit, kui vedelik on higune vdi selles on helbeid v&i suuri nihtavaid osakesi.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.
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6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Skyrizi sisaldab

- Toimeaine on risankizumab. Uks siistel sisaldab 75 mg risankizumabi 0,83 ml lahuses.

- Teised koostisosad on dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat, merevaikhape, sorbitool,
poliisorbaat 20 ja siistevesi.

Kuidas Skyrizi vélja néeb ja pakendi sisu
Skyrizi on selge ja vérvitu kuni helekollane vedelik ndelakaitsega siistlis. Vedelik vdib sisaldada
vaikseid valgeid voi ldbipaistvaid osakesi.

Igas pakendis on 2 siistlit ja 2 alkoholiga immutatud lapikest.

Miiiigiloa hoidja

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

Tootja

AbbVie S.r.l.

04011 Campoverde di Aprilia
(Latina)

Itaalia

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta pdorduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole:

Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Tél/Tel: +32 10 477811

bbarapus
A6Bu EOO/|
Tem:4+359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.t.0.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E)rada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: +370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10477811

Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel:+36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH



TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: + 385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvbmpog

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40
Latvija

AbbVie SIA
Tel: +371 67605000

Infoleht on viimati uuendatud

Muud teabeallikad

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu/.

Téapne ja uuendatud teave selle ravimi kohta on saadaval alltoodud v6i viliskarbil oleva QR-koodi

Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Roméania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.r.0.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600

skaneerimisel nutitelefoniga. Sama teave on saadaval ka jirgmisel aadressil:

www.skyrizi.eu

Lisada QR-kood

Kéesoleva infolehe kuulamiseks, selle <Braille kirjas>, <suures kirjas> v4i <audiokoopia> saamiseks

poorduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.
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7. Kasutusjuhend
Palun lugege liibi kogu 16ik 7, enne kui alustate Skyrizi kasutamist

Kolvivars Sormetugi Noelakate

Siistli korpus

Oluline info, mida peate teadma, enne kui hakkate Skyrizi’t siistima

° Enne siistimist peate te saama viljadppe, kuidas Skyrizi’t siistida. Kui vajate abi, pidage nou
oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

. Mairkige kalendris dra kuupdevad, millal te peate Skyrizi’t siistima.
Hoidke Skyrizi’t originaalkarbis, et kaitsta ravimit valguse eest, kuni on vaja seda kasutada.

. Arge siistige ravimit, kui vedelik on hiigune v&i sisaldab helbeid vdi suuri osakesi. Vedelik peab
olema selge kuni kergelt kollakas ja voib sisaldada viikseid valgeid voi labipaistvaid osakesi.

. Arge loksutage siistlit.

. Arge eemaldage ndelakatet varem kui vahetult enne siistimist.

Tagastage see ravim apteeki

. kui kdlblikkusaeg (EXP) on méodunud;

. kui vedelik on olnud kiilmunud (isegi kui see on iiles sulanud);
. kui siistel on maha kukkunud voi purunenud;

. kui siistli paberpakend on purunenud v6i puudub.

Et oleks mugavam siistida: votke karp kiilmkapist véilja 15 kuni 30 minutit enne siistimist ja jitke
see toatemperatuuril soojenema vahetu péikesevalguse eest kaitstud kohta.

. Skyrizi’t ei tohi soojendada mingil muul viisil (néiteks mikrolaineahjus voi kuumas vees).

. Hoidke siistleid karbis, kuni olete siistimiseks valmis.

Jargige allpool kirjeldatud samme iga kord, kui te kasutate Skyrizi’t

1. SAMM Pange puhtale tasasele pinnale valmis

jargmised esemed:

« 2 siistlit ja 2 alkoholiga immutatud
lapikest (karbis kaasas)

« 2 vatitupsu voi marlitampooni (ei ole
karbis kaasas)

« Spetsiaalne jadtmekonteiner (ei ole
karbis kaasas)

Peske ja kuivatage kded.

Alustage esimest siistet iihe siistliga.
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Koguannuse saamiseks on vaja teha
2 siistet iiksteise jérel.
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2. SAMM

Siistimise piirkonnad

A NPY

Siistimise piirkonnad

Valige siistimiseks koht nendest kolmest
piirkonnast:

« vasaku reie esikiilg

 parema reie esikiilg

« koht, vihemalt 5 cm kaugusel nabast

Teise siistliga siistige vahemalt 3 cm
kaugusele esimesest siistest. Arge siistige
samasse kohta.

Iga kord enne siistimist puhastage

stistekoht alkoholiga immutatud

lapikesega ringjate liigutustega.

« Arge puudutage siistekohta ega
puhuge sellele parast selle
puhastamist. Laske nahal enne
stistimist kuivada

« Arge siistige libi riiete

« Arge siistige nahka kohtades, kus on
haavand, verevalum, punetus,
paksend, armid voi venitusarmid

« Arge siistige piirkondadesse, kus teil
on psoriaasikolded

3. SAMM

Kontrollige vedelikku

Hoidke siistlit koos ndelakattega kies,
suunaga allapoole, nagu joonisel
ndidatud.

Kontrollige siistlis olevat vedeliku.

e On normaalne niha vaateavas
ohumulle

¢ Vedelik peab olema selge kuni kergelt
kollakas ja voib sisaldada viikseid
valgeid voi labipaistvaid osakesi

o Arge kasutage ravimit, kui vedelik on
hégune vai sisaldab suuri osakesi

4. SAMM

Eemaldage noelakate:

« Hoidke stistlit iihes kdes sormetoe ja
nodelakatte vahelisest osast

« Teise kiega tdmmake ettevaatlikult
noelakate siistlilt otse dra

« Arge hoidke ega tdommake
kolvivarrest, kui eemaldate noelakatet.

« Noela tipus vdite nidha vedelikutilka.
See on normaalne

» Visake ndelakate minema

« Arge puudutage ndela sdrmedega ega
laske noelal millegi vastu puutuda
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5. SAMM

45°

Hoidke siistli korpust {ihe kde poidla ja
nimetissOrme vahel, nagu pliiatsit.

Teise kidega pigistage puhastatud nahk
kergelt volti ja hoidke seda kindlalt
paigal.

Torgake ndel kogu pikkuses naha sisse
ligikaudu 45-kraadise nurga all ithe
lithikese kiire liigutusega. Hoidke siistlit
sama nurga all kindlalt paigal.

6. SAMM

45°

Noelakaitse

Vajutage kolvivars aeglaselt 16puni
siistlisse, kuni kogu vedelik on siistitud.

Tommake ndel nahast vilja, hoides siistlit
sama nurga all.

Tostke poial aeglaselt kolvivarrelt iiles.
Siis katab ndelakaitse ndela.

« Noelakaitse ei aktiveeru enne, kui
kogu vedelik on siistitud

» Raéikige oma arstile, apteekrile voi
meditsiinidele, kui arvate, et te el
saanud kogu annust

Suruge siistekohale vatitupsu voi
marlitampooniga ja hoidke seda seal
10 sekundit.

Arge hddruge nahka selles kohas, kuhu
te siistisite. Voite mérgata kerget veritsust
stistekohast. See on normaalne.

7. SAMM

Vajalik on teha 2 siistet

Kogu annuse saamiseks on vajalik teha
kaks siistet teineteise jérel.

« Korrake sammusid 2 kuni 6 teise
stistliga

« Siistige teise siistliga kohe pérast
esimest siistet, vihemalt 3 cm
kaugusele eelmisest siistekohast
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8. SAMM

Visake kasutatud siistlid spetsiaalsesse
jddtmekonteinerisse kohe pérast
kasutamist.

« Arge visake kasutatud siistleid ra
koos majapidamispriigiga

« Teie arst, apteeker voi meditsiinidde
itleb teile, kuidas tagastada tiis
saanud spetsiaalne jadtmekonteiner
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Skyrizi 600 mg infusioonilahuse kontsentraat
risankizumab (risankizumabum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Skyrizi manustamist teile
Kuidas Skyrizi’t manustatakse

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Skyrizi’t sdilitada

Pakendi sisu ja muu teave

SANNAIE ol e

1. Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Skyrizi sisaldab toimeainena risankizumabi.

Skyrizi’t kasutatakse tdiskasvanud patsientidel:
e mooduka voOi raske Crohni tove raviks;
e mdoduka voi raske haavandilise koliidi raviks.

Kuidas Skyrizi toimib
Selle ravimi toimel blokeeritakse pdletikku pdhjustava IL-23-nimelise valgu aktiivsus.

Crohni tobi
Crohni tobi on seedetrakti pdletikuline haigus. Kui teil on aktiivne Crohni tobi, maaratakse teile algul
teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt histi, miiratakse teile teie Crohni tdve raviks

Skyrizi.

Haavandiline koliit

Haavandiline koliit on jamesoole pdletikuline haigus. Aktiivse haavandilise koliidi korral mi4ratakse
teile algul teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt histi voi kui te ei saa neid ravimeid votta,
médratakse teile haavandilise koliidi raviks Skyrizi.

Skyrizi alandab poletikku ning voib seetdttu aidata vihendada teie haiguse néhte ja stimptomeid.

2. Mida on vaja teada enne Skyrizi manustamist teile

Teile ei tohi Skyrizi’t manustada

. kui olete risankizumabi v4i selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline;
. kui teil on infektsioon, kaasa arvatud aktiivne tuberkuloos, mida teie arst peab oluliseks.
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Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Skyrizi kasutamist ja ravimi kasutamise ajal pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui teil on praegu infektsioon voi kui teil on infektsioon, mis kipub korduma;
. kui teil on tuberkuloos;
. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on vaja teha immuniseerimine (vaktsineerimine).

Skyrizi kasutamise ajal ei tohi teile manustada teatud tiiiipi vaktsiine.

Teie arstil vOi meditsiinidel on oluline dokumenteerida teie Skyrizi partii number.
Iga kord, kui saate uue Skyrizi pakendi, peab teie arst voi meditsiinidde mérkima iiles kuupéeva ja
partii numbri (mis on pakendil ,,Lot“ jérel).

Tosised allergilised reaktsioonid

Skyrizi voib pohjustada tosiseid korvaltoimeid, sealhulgas tosiseid allergilisi reaktsioone
(anafiilaksia).

Rédkige oma arstile vdi otsige kohe arstiabi, kui mérkate ravi ajal Skyrizi’ga allergilise reaktsiooni
ndhtusid, néiteks:

. hingamis- v4i neelamisraskus;

. ndo, huulte, keele voi kori paistetus;

° madal vererohk, mis v3ib pohjustada pearinglust voi peapooritust;
° tugev nahasiigelus koos punetava 166be voi kupladega.

Lapsed ja noorukid
Skyrizi’t ei ole soovitatav kasutada alla 18-aastastel lastel ja noorukitel, sest Skyrizi kasutamist ei ole
selles vanuseriithmas kinnitatud.

Muud ravimid ja Skyrizi

Teatage oma arstile, apteekrile voi meditsiinidele:

. kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis tahes muid ravimeid;

. kui teid on hiljuti vaktsineeritud voi teil on kavas teha vaktsineerimine. Skyrizi kasutamise ajal
el tohi teile manustada teatud tiitipi vaktsiine.

Kui te ei ole milleski kindel, pidage enne Skyrizi kasutamist ja kasutamise ajal ndu oma arsti, apteekri
vOi meditsiinidega.

Rasedus, viljastumine ja imetamine

Kui te olete rase, arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi kasutamist

ndu oma arstiga, sest on teadmata, kuidas see ravim v3ib mdjutada teie last.

Kui olete naine, kes on vdimeline rasestuma, peate kasutama tohusat rasestumisvastast vahendit selle
ravimi kasutamise ajal ja vihemalt 21 niddalat parast Skyrizi viimase annuse manustamist.

Raédkige oma arstiga enne selle ravimi kasutamist, kui te toidate voi kavatsete toita last rinnaga.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine
Skyrizi tdendoliselt ei mdjuta teie autojuhtimise ja masinatega todtamise voimet.

Skyrizi sisaldab naatriumi
Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihes viaalis, see tihendab pdhimotteliselt
,,naatriumivaba‘.

3. Kuidas Skyrizi’t manustatakse

Ravi Skyrizi’ga alustate algannusega, mille arst vdi meditsiinidde manustab teile tilguti kaudu
késivarde (intravenoosne infusioon).
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Algannused

Kui palju? Millal?
Crohni tobi 600 mg Arsti mdératud ajal
600 mg 4 nédalat pérast 1. annust
600 mg 4 nédalat pérast 2. annust
Kui palju? Millal?
Haavandiline 1200 mg Arsti mdédratud ajal
koliit 1200 mg 4 nddalat pérast 1. annust
1200 mg 4 nédalat pérast 2. annust

Seejarel manustatakse Skyrizi’t teile nahaaluse siistena. Vt Skyrizi 90 mg siistli, Skyrizi 180 mg ja
360 mg siistelahuse kolbampullis pakendi infolehte.

Sailitusravi annused

Kui palju? Millal?

1. sdilitusravi 360 mg 4 nidalat pérast viimast
Crohni tobi annus algannust (12. nidalal)

Edasised annused | 360 mg Iga 8 nddala jarel alates

1. sdilitusravi annusest

Kui palju? Millal?

1. sdilitusravi 180 mg v&i 360 mg 4 nddalat parast viimast
Haavandiline annus algannust (12. nddalal)
koliit Edasised annused | 180 mg vdi 360 mg Pérast 1. siilitusravi

annust iga 8 nidala jirel

Kui te unustate Skyrizi’t kasutada
Kui olete unustanud mone annuse kokkulepitud aja voi annus on vahele jadnud, votke iihendust oma
arstiga uue aja kokkuleppimiseks, niipea kui see teile meenub.

Kui te Iopetate Skyrizi kasutamise

Arge l0petage Skyrizi kasutamist enne oma arstiga radkimata. Kui te 1dpetate ravi, vdivad siimptomid
tagasi tulla.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu kdik ravimid, v3ib ka see ravim pohjustada kdrvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Tosised korvaltoimed

Allergilised reaktsioonid — need voivad vajada kiiret ravi. Rddkige oma arstile voi otsige koheselt

arstiabi, kui méirkate monda jargmistest siimptomitest:

Skyrizi’t kasutavatel inimestel esineb tdsiseid allergilisi reaktsioone (anafiilaksia) harva (voivad
esineda kuni 1 inimesel 1000-st). Ndhud holmavad:

. hingamis- vdi neelamisraskused;
. ndo, huulte, keele voi kurgu turse;
. madal vererdhk, mis v3ib pShjustada pearinglust v3i peapooritust.

Rédkige oma arstiga voi otsige kohe arstiabi, kui teil tekivad jargnevad siimptomid.
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Tosise infektsiooni siimptomid, nagu:

. palavik, gripilaadsed siimptomid, dine higistamine;
° vasimus voi hingeldus, kéha, mis ei taandu,
. soe, punetav ja valulik nahk voi valulik nahal6éve koos villidega.

Teie arst otsustab, kas te voite jatkata Skyrizi kasutamist.

Muud korvaltoimed
Rédkige oma arstile, apteekrile v3i meditsiinidele, kui teil tekib likskdik milline jargmistest
kdrvaltoimetest.

Viga sage: voivad esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st
. tilemiste hingamisteede infektsioonid koos siimptomitega, nagu kurguvalu ja nohu.

Sage: voivad esineda kuni 1 inimesel 10-st

vasimus;

naha seeninfektsioon;

stistekoha reaktsioonid (nditeks punetus voi valu);
stigelus;

peavalu;

166ve;

ekseem.

Aeg-ajalt: voivad esineda kuni 1 inimesel 100-st
. viikesed korgenenud punased muhukesed nahal;
. nogestdbi (urtikaaria).

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Skyrizi’t siilitada

Skyrizi 600 mg infusioonilahuse kontsentraati manustatakse haiglas vai kliinikus ja patsientidel ei ole
vaja seda sdilitada vdi késitseda.

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mérgitud viaali sildil ja viliskarbil parast
,EXP.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Hoida viaal originaalkarbis, valguse eest kaitstult.

Arge loksutage Skyrizi viaali. Pikaajaline tugev loksutamine vdib ravimit kahjustada.

Arge kasutage seda ravimit, kui vedelik on higune vdi selles on helbeid v&i suuri nihtavaid osakesi.
Iga viaal on ainult ihekordseks kasutamiseks.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Need meetmed aitavad kaitsta
keskkonda.
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6. Pakendi sisu ja muu teave
Mida Skyrizi sisaldab

- Toimeaine on risankizumab. Uks viaal sisaldab 600 mg risankizumabi 10 ml lahuses.
Teised koostisosad on naatriumatsetaattrihiidraat, dddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20
ja stistevesi.

Kuidas Skyrizi vélja néeb ja pakendi sisu

Skyrizi on selge ja varvitu kuni kollakas vedelik viaalis. Vedelik voib sisaldada vaikesi valgeid voi
labipaistvaid osakesi.

Igas pakendis on 1 viaal.
Miiiigiloa hoidja

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse
67061 Ludwigshafen

Saksamaa
Tootja

AbbVie S.r.l.

04011 Campoverde di Aprilia
(Latina)

Itaalia

vO1

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Germany

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta p66rduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

AbbVie SA AbbVie UAB

Tél/Te 1: +32 10 477811 Tel: +370 5 205 3023
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
A6Bu EOO AbbVie SA

Tem: +359 2 90 30 430 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10 477811
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Ceska republika
AbbVie s.r.o.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E)rada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: +385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40

Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000
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Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel: +36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Romaéania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.1.0.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600



Infoleht on viimati uuendatud
Muud teabeallikad

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.

Téapne ja uuendatud teave selle ravimi kohta on saadaval alltoodud voi véliskarbil oleva QR-koodi
skaneerimisel nutitelefoniga. Sama teave on saadaval ka jargmisel aadressil:

www.skyrizi.eu

Lisada QR-kood

Kéesoleva infolehe kuulamiseks, selle <Braille kirjas>, <suures kirjas> voi <audiokoopia> saamiseks
p6orduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Jirgmine teave on ainult tervisetootajatele

Jélgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jalgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Kasutusjuhend

1. Selle ravimi peab ette valmistama tervishoiutdotaja, kasutades aseptilisi votteid.
2. See tuleb enne manustamist lahjendada.

3. Infusioonilahuse valmistamiseks tuleb lahjendada kontsentraat infusioonikotti voi
klaaspudelisse, mis sisaldab 5% dekstroosi vesilahust (DSW) vo6i naatriumkloriidi 9 mg/ml
(0,9%) infusioonilahust , 16pliku kontsentratsioonini ligikaudu 1,2 mg/ml kuni 6 mg/ml.
Lahjendamisjuhiseid vt allpool tabelist olenevalt patsiendi ndidustusest.

5% dekstroosi voi
Intravenoosse naatriumkloriidi 9
Naiidustus induktsioonravi 60.0 m'g/10 ml mg/ml (0,9%)
viaalide arv . Lo
annus infusioonilahuse
kogumaht
A 100 ml v&i 250 ml
Crohni tobi 600 mg 1 voi 500 ml
Haavandiline koliit 1200 mg 2 250 ml v6i 500 ml
4. Viaalis olevat lahust ja lahjendatud lahuseid ei tohi loksutada.
5. Enne intravenoosse infusiooni alustamist peab infusioonikott voi klaaspudel olema
toatemperatuuril.
6. Lahjendatud lahust tuleb infundeerida 600 mg annuse korral vihemalt iihe tunni jooksul ja
1200 mg annuse korral vihemalt kahe tunni jooksul.
7. Viaalis olevat lahust ei tohi manustada samaaegselt teiste ravimitega sama veenitee kaudu.

Iga viaal on ainult iihekordseks kasutamiseks ning kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb
hévitada vastavalt kohalikele nouetele.
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Lahjendatud lahuse sdilitamine

Ravimi kasutusaegne keemilis-fiilisikaline stabiilsus on tdestatud 20 tunni jooksul temperatuuril 2 °C
kuni 8 °C (valguse eest kaitstud) voi kuni 8 tunni jooksul toatemperatuuril (paikesevalguse eest
kaitstud). Séilitamisaeg toatemperatuuril algab pérast lahjendatud lahuse valmistamist. Infusioon tuleb
16petada 8 tunni jooksul parast infusioonikotis lahjendamist. Toatemperatuuril hoidmise ja
manustamise ajal on lubatud kokkupuude sisevalgusega.

Mikrobioloogilise saastatuse véltimiseks tuleb valmistatud lahus kohe &ra kasutada. Kui seda ei

kasutata kohe, on kolblikkusaeg ja sdilitamistingimused kasutaja vastutusel ega tohiks iiletada 20 tundi
temperatuuril 2 °C kuni 8 °C. Mitte lasta kiilmuda.
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Skyrizi 180 mg siistelahus kolbampullis
Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis
risankizumab (risankizumabum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib likskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist
Kuidas Skyrizi’t kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Skyrizi’t séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

Kasutusjuhend

Nownhkwh =

1. Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Skyrizi sisaldab toimeainena risankizumabi.

Skyrizi’t kasutatakse tdiskasvanud patsientidel:
e mooduka voOi raske Crohni tove raviks;
e mdoduka voi raske haavandilise koliidi raviks.

Kuidas Skyrizi toimib
Selle ravimi toimel blokeeritakse pdletikku pdhjustava IL-23-nimelise valgu aktiivsus.

Crohni tobi
Crohni tobi on seedetrakti poletikuline haigus. Kui teil on aktiivne Crohni tobi, maaratakse teile algul
teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt hésti, middratakse teile teie Crohni tove raviks

Skyrizi.

Haavandiline koliit

Haavandiline koliit on jamesoole pdletikuline haigus. Aktiivse haavandilise koliidi korral médaratakse
teile algul teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt hdsti voi kui te ei saa neid ravimeid votta,
maddratakse teile haavandilise koliidi raviks Skyrizi.

Skyrizi alandab poletikku ning voib seetdttu aidata vihendada teie haiguse ndhte ja stimptomeid.

2. Mida on vaja teada enne Skyrizi kasutamist

Teile ei tohi Skyrizi’t manustada

° kui olete risankizumabi vdi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline;
. kui teil on infektsioon, kaasa arvatud aktiivne tuberkuloos, mida teie arst peab oluliseks.
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Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Skyrizi kasutamist ja ravimi kasutamise ajal pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui teil on praegu infektsioon voi kui teil on infektsioon, mis kipub korduma;
o kui teil on tuberkuloos;
. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on vaja teha immuniseerimine (vaktsineerimine).

Skyrizi kasutamise ajal ei tohi teile manustada teatud tiiiipi vaktsiine.

Teil on oluline dokumenteerida oma Skyrizi partii number.
Iga kord, kui saate uue Skyrizi pakendi, mirkige iiles kuupdev ja partii number (mis on pakendil ,,Lot*
jarel) ja hoidke seda teavet kindlas kohas.

Tosised allergilised reaktsioonid

Skyrizi voib pohjustada tosiseid kdrvaltoimeid, sealhulgas tosiseid allergilisi reaktsioone
(anafiilaksia).

Rédkige oma arstile voi otsige kohe arstiabi, kui mérkate ravi ajal Skyrizi’ga allergilise reaktsiooni
ndhtusid, néiteks:

. hingamis- v4i neelamisraskus;

° ndo, huulte, keele voi kori paistetus;

° madal vererohk, mis v3ib pohjustada pearinglust voi peapooritust;
° tugev nahastigelus koos punetava 166be voi kupladega.

Lapsed ja noorukid
Skyrizi’t ei ole soovitatav kasutada alla 18-aastastel lastel ja noorukitel, sest Skyrizi kasutamist ei ole
selles vanuseriithmas kinnitatud.

Muud ravimid ja Skyrizi

Teatage oma arstile, apteekrile voi meditsiinidele:

. kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis tahes muid ravimeid;

. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vai teil on kavas teha vaktsineerimine. Skyrizi kasutamise ajal
el tohi teile manustada teatud tiitipi vaktsiine.

Kui te ei ole milleski kindel, pidage enne Skyrizi kasutamist ja kasutamise ajal ndu oma arsti, apteekri
vOi meditsiinidega.

Rasedus, viljastumine ja imetamine

Kui te olete rase, arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi kasutamist

ndu oma arstiga, sest on teadmata, kuidas see ravim v3ib mdjutada teie last.

Kui olete naine, kes on vdimeline rasestuma, peate kasutama tShusat rasestumisvastast vahendit selle
ravimi kasutamise ajal ja vihemalt 21 nddalat parast Skyrizi viimase annuse manustamist.

Raédkige oma arstiga enne selle ravimi kasutamist, kui te toidate voi kavatsete toita last rinnaga.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine
Skyrizi tdendoliselt ei mdjuta teie autojuhtimise ja masinatega todtamise voimet.

Skyrizi sisaldab naatriumi
Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi tihes kolbampullis, see tihendab pShimotteliselt
,,naatriumivaba‘.

3. Kuidas Skyrizi’t kasutada

Kasutage seda ravimit alati tépselt nii, nagu arst vdi apteeker on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski
kindel, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.
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Seda ravimit manustatakse nahaaluse siistena (nimetatakse subkutaanseks siisteks).
Kui palju Skyrizi’t kasutada

Ravi Skyrizi’ga alustate algannusega, mille arst vdi meditsiinidde manustab teile tilguti kaudu
késivarde (intravenoosne infusioon).

Algannused

Kui palju? Millal?

Crohni tobi 600 mg Arsti miératud ajal
600 mg 4 nédalat pérast 1. annust
600 mg 4 nidalat pérast 2. annust
Kui palju? Millal?

Haavandiline 1200 mg Arsti midratud ajal

koliit 1200 mg 4 nidalat pérast 1. annust
1200 mg 4 nidalat pérast 2. annust

Seejarel manustatakse Skyrizi’t teile nahaaluse siistena.

Siilitusravi annused

Kui palju? Millal?
1. sdilitusravi 360 mg 4 nidalat parast viimast
Crohni tobi annus algannust (12. niddalal)
Edasised annused | 360 mg Iga 8 néddala jdrel alates
1. séilitusravi annusest
Kui palju? Millal?
Haavandiline | 1. siilitusravi 180 mg véi 360 mg 4 nidalat pérast viimast
koliit annus algannust (12. nidalal)
Edasised annused | 180 mg v6i 360 mg Pérast 1. sdilitusravi annust
iga 8 nidala jarel

Te otsustate koos oma arsti, apteekri voi meditsiinidega, kas te peaksite seda ravimit endale ise
siistima. Arge siistige endale ravimit enne, kui arst, apteeker voi meditsiinidde on seda teile dpetanud.
Pérast viljadppe saamist tohib siistida ka hooldaja.

Lugege selle infolehe 1opus 10iku 7 ,,Kasutusjuhend*, enne kui hakkate endale Skyrizi’t siistima.

Kui te kasutate Skyrizi’t rohkem, kui ette nihtud
Kui kasutasite Skyrizi’t rohkem, kui ette nihtud vai kui te saite annuse varem kui méiératud, teatage
sellest oma arstile.

Kui te unustate Skyrizi’t kasutada
Kui unustate Skyrizi’t siistida, stistige annus, niipea kui see teile meenub. Kui te ei ole kindel, mida
teha, pidage ndu oma arstiga.

Kui te Iopetate Skyrizi kasutamise
Arge l0petage Skyrizi kasutamist enne oma arstiga raéikimata. Kui te 10petate ravi, vdivad siimptomid

tagasi tulla.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage nou oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.
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4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu koik ravimid, voib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.
Tosised korvaltoimed

Allergilised reaktsioonid — need voivad vajada kiiret ravi. Rddkige oma arstile voi otsige koheselt

arstiabi, kui mirkate monda jargmistest siimptomitest:

Skyrizi’t kasutavatel inimestel esineb tdsiseid allergilisi reaktsioone (anafiilaksia) harva (voivad
esineda kuni 1 inimesel 1000-st). Ndhud holmavad:

. hingamis- vdi neelamisraskused;
. ndo, huulte, keele voi kurgu turse;
. madal vererohk, mis v3ib pohjustada pearinglust voi peapooritust.

Rédkige oma arstiga voi otsige kohe arstiabi, kui teil tekivad jargnevad siimptomid.

Tosise infektsiooni siimptomid, nagu:

° palavik, gripilaadsed stimptomid, Gine higistamine;
° vasimus voi hingeldus, kdha, mis ei taandu;
° soe, punetav ja valulik nahk voi valulik nahal6éve koos villidega.

Teie arst otsustab, kas te voite jatkata Skyrizi kasutamist.

Muud korvaltoimed
Rédkige oma arstile, apteekrile vdi meditsiinidele, kui teil tekib iikskdik milline jargmistest
korvaltoimetest.

Viga sage: voivad esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st
. iilemiste hingamisteede infektsioonid koos siimptomitega, nagu kurguvalu ja nohu.

Sage: voivad esineda kuni 1 inimesel 10-st

vasimus;

naha seeninfektsioon;

stistekoha reaktsioonid (nditeks punetus voi valu);
stigelus;

peavalu;

166ve;

ekseem.

Aeg-ajalt: vdivad esineda kuni 1 inimesel 100-st
. véikesed korgenenud punased muhukesed nahal;
. ndgestobi (urtikaaria).

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib likskdik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.
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5. Kuidas Skyrizi’t siilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mirgitud kolbampulli sildil ja viliskarbil
pérast ,,EXP*.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Vajadusel voib kolbampulli hoida kiilmkapist véljas kuni 24 tundi (maksimaalseslt 25°C juures).
Hoida kolbampull originaalkarbis, valguse eest kaitstult.

Arge kasutage seda ravimit, kui vedelik on hiigune vdi selles on helbeid vdi suuri nihtavaid osakesi.
Iga kehale kinnitatav kolbampulliga siisteseade on ainult iihekordseks kasutamiseks.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Skyrizi sisaldab
Toimeaine on risankizumab.

Skyrizi 180 mg siistelahus kolbampullis

- Uks kolbampull sisaldab 180 mg risankizumabi 1,2 ml lahuses.

- Teised koostisosad on naatriumatsetaattrihiidraat, 4ddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20
ja stistevesi.

Skyrizi 360 mg siistelahus kolbampullis

- Uks kolbampull sisaldab 360 mg risankizumabi 2,4 ml lahuses.

- Teised koostisosad on naatriumatsetaattrihiidraat, dddikhape, trehaloosdihiidraat, poliisorbaat 20
ja siistevesi.

Kuidas Skyrizi vilja néeb ja pakendi sisu
Skyrizi on selge ja varvitu kuni kollane vedelik kolbampullis. Vedelik v3ib sisaldada viikesi valgeid
vOi ldbipaistvaid osakesi.

Igas pakendis on 1 kolbampull ja 1 kehale kinnitatav siisteseade.
Miiiigiloa hoidja ja tootja

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG

Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta péérduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AbbVie SA AbbVie UAB
Tél/Tel: +32 10477811 Tel: +370 5 205 3023
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bbvarapus
A6Bu EOO/]
Ten: +359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.r.0.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

E)rada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: +385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvbmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40
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Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10477811

Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel: +36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Romaéinia
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.1.0.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600



Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000
Infoleht on viimati uuendatud

Muud teabeallikad

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.

Téapne ja uuendatud teave selle ravimi kohta on saadaval alltoodud voi viliskarbil oleva QR-koodi
skaneerimisel nutitelefoniga. Sama teave on saadaval ka jargmisel aadressil:

www.skyrizi.eu

Lisada QR-kood

Kéesoleva infolehe kuulamiseks, selle <Braille kirjas>, <suures kirjas> voi <audiokoopia> saamiseks
p6orduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

7. Kasutusjuhend

Enne SKkyrizi kasutamist lugege kogu loik 7 libi

Skyrizi kehale kinnitatav siisteseade

Eestvaade

Kleepmaterjal Olekutuli Kéivitusnupp

|

Arge puudutage enne, kui olete
stistimiseks valmis

|
- ®

T

Hall luuk Ravimiaken Tombamislapatsid
Arge sulgege halli

luuki, kui

kolbampulli ei ole

S€ES
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Tagantvaade
Labipaistev
plastriba Noelakate Kleepuv tagakiilg

Ettevaatust! Noel on sees

(ndelakatte all)

Arge puudutage ndelakatte piirkonda ega
noela

Viikese osa Suure osa roheline
roheline tombelapats
tombelapats
Kiilgvaade
Luugi riiv

Avamiskiiljel on sooned
Hall luuk peaks olema veidi
avatud

Arge sulgege halli luuki, kui
kolbampulli ei ole sees

Noelakate
Noel on sees (ndelakatte all) % J

Arge puudutage ndelakatte
piirkonda ega ndela
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Kolbampull

} Kolbampulli suurem
| iilemine ots
Arge keerake ega
Valge kolb liigub ravimi eemaldage
stistimise ajal 1dbi kambri
kolbampulli pShja suunas. i
' K&lblik kuni (EXP)
Ravim ! Mirgitud kolbampulli
etiketil

Viiksem alumine ots U

Mida on tahtis teada enne Skyrizi siistimist

Enne siistimist peate saama Skyrizi siistimiseks viljadppe. Kui vajate abi, pidage ndu oma arsti,
apteekri voi meditsiinidega.

Mairkige Skyrizi siistimise kuupédevad kalendrisse, et need oleksid teada.

Uhekordselt kasutatav kehale kinnitatav siisteseade on ette nihtud kasutamiseks ainult Skyrizi
kolbampulliga.

Hoidke Skyrizi’t originaalkarbis ravimi kaitsmiseks valguse eest, kuni on aeg seda kasutada.

Votke karp kiilmkapist vélja ja hoidke seda enne siistimist toatemperatuuril, eemal otsesest
paikesevalgusest vihemalt 45 kuni 90 minutit.

Arge laske kehale kinnitataval siisteseadmel vee ega muude vedelikega mirjaks saada.

Arge puudutage kiivitusnuppu enne, kui olete kehale kinnitatava siisteseadme, millesse on
laaditud kolbampull, nahale asetanud ja olete siistimiseks valmis.

o  Kaéivitusnuppu saate vajutada ainult iiks kord.

Stistimise ajal peab kehaline aktiivsus olema piiratud. Mdddukas kehaline aktiivsus, nagu
kondimine, sirutumine ja painutamine, on lubatud.

Arge viivitage ravimi siistimisega parast puhastatud kolbampulli laadimist kehale kinnitatavasse
stisteseadmesse. Ootamise ajal ravim kuivab ja kehale kinnitatav siisteseade ei pruugi seejarel
toimida.

Arge siistige, kui kontrollaknas on vedelik higune voi sisaldab helbeid vai suuri osakesi.
Vedelik peab olema selge kuni kollane ja vdib sisaldada vdikesi valgeid voi ldbipaistvaid
osakesi.

Arge loksutage karpi, kolbampulli ega kehale kinnitatavat siisteseadet.

Arge kasutage kolbampulli ega kehale kinnitatavat siisteseadet korduvalt.

Tagastage see ravim apteeki

kui selle kolblikkusaeg (EXP) on méddunud

kui vedelik on olnud kiilmunud (isegi kui see on iiles sulatatud)

kui kolbampull véi kehale kinnitatav siisteseade on maha kukkunud véi kahjustatud
kui karbi perforatsioonid on purunenud

kui aluse valge paberkate on katki v4i puudub
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Jirgige Skyrizi kasutamisel iga kord jirgmisi samme

1. SAMM - Ettevalmistamine

Votke karp kiilmkapist vilja ja hoidke seda enne
siistimist toatemperatuuril, eemal otsesest
paikesevalgusest vihemalt 45 kuni 90 minutit.

Kontrollige karbilt kdlblikkusaega (EXP). Arge
kasutage Skyrizi’t, kui kdlblikkusaeg (EXP) on
moddunud.

Arge votke kolbampulli ega kehale kinnitatavat
stisteseadet karbist vélja Skyrizi soojendamise ajal
toatemperatuurini.

Arge soojendage Skyrizi’t {ihelgi muul viisil,
drge niiteks soojendage seda mikrolaineahjus ega
kuumas vees.

Spetsiaalne jadtmekonteiner

Pange koik vahendid valmis ja peske kied
Asetage jargmised vahendid puhtale, tasasele
pinnale:

plastalus, millel on 1 kehale kinnitatav siisteseade
ja 1 kolbampull

2 alkoholiga immutatud lappi (ei ole karbis
kaasas)

1 vatitups voi marlilapp (ei ole karbis kaasas)
spetsiaalne jaidtmekonteiner (ei ole karbis kaasas)

Peske ja kuivatage kied.

Eemaldage aluselt valge paberkate
e [eidke must nool
e Tommake valge paberkate plastaluselt éra.
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Tostke plastkate iiles

o [ eidke pealmiselt kattelt immargune ava

e Pistke nimetissorm avasse ja asetage poial
vastaskiiljele

e Eemaldamiseks tostke kate iiles ja pange korvale

Kontrollige kehale kinnitatavat siisteseadet

e Veenduge, et kehale kinnitatav siisteseade on
terve ja vigastamata

e Hall luuk peab olema veidi avatud

Kui hall luuk ei avane, vajutage tugevalt halli
| Hall luuk luugi soontele (luugi vasakul kiiljel) ja poorake
‘ luuk lahti
e Arge sulgege halli luuki enne, kui kolbampull on
laaditud
w p———— Kiivitus- Arge kasutage kehale kinnitatavat siisteseadet,
l N nupp kui see on maha kukkunud, sellel on osi puudu
- vOi see on vigastatud
—_{ A e Arge puudutage halli kiivitusnuppu, enne kui on
“‘ ( N2 aeg stistida. Seda voib vajutada ainult iiks kord.
| J N2\ e Arge puudutage ndelakatte piirkonda ega noela.

Kui halli kdivitusnuppu vajutada enne selle kehale
asetamist, e1 saa kehale kinnitatavat siisteseadet enam
kasutada. Sel juhul pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

Noel on sees
(noelakatte all)

2. SAMM - Kehale kinnitatava siisteseadme valmisseadmine
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Hall luuk

Tagantvaade

Noel on sees

(ndelakatte all)

Noelakate

Avage hall luuk tiielikult

Viltige noelakatte piirkonna puudutamist kehale
kinnitatava siisteseadme tagakiiljel. Noel on
noelakatte taga.

Poorake hall luuk 16puni paremale lahti

Kui hall luuk ei avane, vajutage tugevalt halli
luugi soontele (luugi vasakul kiiljel) ja poorake
luuk lahti

Arge sulgege halli luuki enne kolbampulli
sisselaadimist

Asetage kehale kinnitatav siisteseade korvale.

Kolbampulli suurem iilemine ots

Viiksem alumine ots

Kolbampulli kontrollimine
Votke kolbampull ettevaatlikult plastaluselt vélja.

Arge keerake ega eemaldage kolbampulli otsa

Kontrollige kolbampulli

Vedelik peab olema selge kuni kollane ja vdib
sisaldada véikesi valgeid vdi ldbipaistvaid
osakesi. Kui néete iiht vo1 mitut mulli, on see
normaalne.

Arge kasutage, kui vedelik on higune voi vérvi
muutunud voi sisaldab helbeid voi suuri osakesi.
Kolbampulli osad ja ldbipaistev plastosa ei ole
pragunenud ega purunenud.

Arge kasutage, kui vedelik on olnud kiilmunud
(isegi kui see on iiles sulanud).

Arge kasutage kolbampulli, kui see on maha
kukkunud, sellel on osi puudu vdi see on
vigastatud.
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Puhastage kolbampulli viiksem alumine ots

Leidke kolbampulli vdiksem alumine ots

e Puhastage kolbampulli vdiksem alumine ots
alkoholiga immutatud lapiga. Puhastage
kolbampulli vdiksem alumine ots keskelt
kindlasti alkoholiga immutatud lapiga.

e Arge kolbampulli viiksemat alumist otsa pirast
puhastamist puudutage.

——

Viiksem alumine ots
Puhastage vdiksema
alumise otsa keskosa

Sisestage otse Laadige puhastatud kolbampull kehale

0 kinnitatavasse siisteseadmesse

e Arge keerake ega eemaldage kolbampulli otsa.

e Sisestage kolbampull, viiksem alumine ots ees,
kehale kinnitatavasse siisteseadmesse.

e Vajutage tugevalt kolbampulli ots alla, kuni
kuulete klopsu.

e Pirast kolbampulli sisselaadimist voite ndha
kehale kinnitatava siisteseadme tagakiiljel monda
ravimitilka. See on normaalne.

Jatkake kindlasti kohe jirgmise sammuga. Ootamise
korral ravim kuivab.

Sulgege hall luuk

Poorake hall luuk vasakule, seejérel pigistage

tugevalt, kuni hall luuk pldksuga sulgub.

e Pirast kolbampulli sisselaadimist peab hall luuk
jddma lukku.

e Arge sulgege halli luuki, kui kolbampull ei ole
taielikult sisestatud voi puudub.

e Jitkake kohe jirgmise sammuga.

3. SAMM - Siistimiseks ettevalmistamine
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Siistimise piirkonnad

Siistimise piirkonnad

Valige siistimiseks koht ja puhastage see
Valige koht jargmise 3 piirkonna seast:

e vasaku reie esikiilg
e parema reie esikiilg
e kohupiirkond vihemalt 5 cm kaugusel nabast

Arge siistige nahavoldi piirkonda vdi kummuvasse
nahapiirkonda, sest kehal kantav siisteseade voib
kandmisel dra kukkuda.

Enne siistimist piihkige siistekohta ringjate
liigutustega alkoholiga immutatud lapiga.

e  Arge pirast puhastamist siistekohta puudutage
ega puhuge sellele. Enne kehale kinnitatava
stisteseadme nahale asetamist laske nahal
kuivada.

e Arge siistige l4bi riiete.

e Arge siistige valulikku, verevalumiga,
punetavasse, kovastunud, armistunud voi
venitusarmidega, siinnimarkidega voi liigsete
karvadega nahapiirkonda. Vaite liigsed karvad
siistekohalt dra 15igata.

Viike osa

Suur osa

<

Noel on sees
(ndelakatte all)

Aktiveeritud
siisteseade
Olekutuli
vilgub siniselt

Tommake molemad lapatsid édra, et nahale
kleepuv osa vilja tuua

Poorake kehale kinnitatav siisteseade timber ja leidke
molemad rohelised dratdmmatavad lapatsid

e Viltige ndelakatte puudutamist (ndel on sees)

Tommake suur osa ira, kasutades rohelist
tdmbamislapatsit, et nahale kleepuv osa vilja tuua

Tommake dra viike osa, kasutades rohelist
tombamislapatsit, et nahale kleepuv osa vélja tuua.
Sellega eemaldate ldbipaistva plastriba, mis
aktiveerib kehale kinnitatava siisteseadme.

e Kui kehale kinnitatav siisteseade piiksub,
kontrollige olekutuld
Kui kehale kinnitatav stisteseade on aktiveeritud,
vilgub sinine olekutuli

e Kui sinine olekutuli ei vilgu, pidage ndu oma
arsti, apteekri voi meditsiinidega

e Arge halli kiivitusnuppu veel puudutage

e Arge puudutage ndelakatet ega ndela

e Arge tommake kleepmaterjali kehale
kinnitatavalt siisteseadmelt dra ega laske
kleepuval kiiljel kokku podrata ja iseenda kiilge
kleepuda

Skyrizi kehale kinnitatav siisteseade tuleb asetada
nahale ja siistimist tuleb alustada 30 minuti jooksul
pérast roheliste tdmbamislapatsite eemaldamist,
muidu see ei toimi. Jétkake kindlasti kohe jirgmise
sammuga.
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Kui vilgub punane olekutuli, ei toota kehale
Kkinnitav siisteseade digesti. Arge jitkake selle
kasutamist.

Poorduge abi saamiseks oma arsti, apteekri voi
meditsiinide poole.

Kui kehale kinnitatav siisteseade on teie kehale
kinnitatud, eemaldage see ettevaatlikult nahalt.

Valmistage kehale kinnitatav siisteseade

paigaldamiseks ette

e Kohupiirkonnas liigutage nahka ja hoidke seda
kinni siistimiseks pingul sileda pinna
moodustamiseks vihemalt 5 cm kaugusel nabast.
Istuge kindlasti sirgelt, et viltida nahavolte ja
naha kummumist.

e Vasaku voi parema reie esikiiljel ei ole vaja
nahka siledaks tommata.

Paigutage kehale kinnitatav siisteseade kindlasti
selliselt, et ndeksite sinist olekutuld.

Asetage kehale Kkinnitatav siisteseade nahale

e Kui sinine tuli hakkab vilkuma, on kehale
kinnitatav siisteseade valmis. Paigutage kehale
kinnitatav siisteseade puhastatud nahale, nii et
olekutuli oleks niha

e Arge asetage kehale kinnitatavat siisteseadet
riietele. Asetage see ainult paljale nahale.

e Vajutage kleepmaterjal sdrmega timberringi
kindlalt kinni

e Arge liigutage ega korrigeerige kehale
kinnitatavat siisteseadet parast selle nahale
paigutamist

Jéitkake kohe jirgmise sammuga.
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4. SAMM - SKkyrizi siistimine

Alustage siistimist

Vajutage kindlalt halli kdivitusnuppu ja vabastage see

e Kuulete klopsu ja voite tunda ndelatorget

e Kui kehale kinnitatav siisteseade piiksub,
kontrollige olekutuld

e Pirast silistimise alustamist vilgub pidevalt
roheline olekutuli

e Pirast slistimise alustamist kuulete
pumpamisheli, kui kehale kinnitatav siisteseade
manustab ravimit

Arge jitkake kehale kinnitatava siisteseadme
kasutamist, kui vilgub punane olekutuli. Kui vilgub
punane olekutuli, eemaldage seade ettevaatlikult
nahalt. Sel juhul pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

Oodake siistimise 16puni

e Ravimi tdieliku annuse manustamisele v3ib
kuluda kuni 5 minutit. Kui siistimine 16peb,
seiskub kehale kinnitatav siisteseade automaatselt

e Siistimise ajal vilgub edasi roheline olekutuli

e Siistimise ajal kuulete pumpamisheli, kui kehale
kinnitatav siisteseade manustab ravimit

e Siistimise ajal on lubatud moddukad fiiiisilised
tegevused, nagu kondimine, sirutumine ja
painutamine.

Arge jitkake kehale kinnitatava siisteseadme
kasutamist, kui vilgub punane olekutuli. Kui vilgub
punane olekutuli, eemaldage seade ettevaatlikult
nahalt. Sel juhul pidage néu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

Siistimine on l6ppenud, kui

e Kehale kinnitatav siisteseade ise seiskub

e Kuulete piiksu ja roheline olekutuli jdéb pdlema.
Kui roheline olekutuli jadb pdlema, tdhendab see,
et siistimine on 16ppenud.
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e Arge pange kehale kinnitatava siisteseadme
eemaldamisel nahalt sdrmi selle tagakiiljele

e Kui siistimine on 18ppenud, vdtke kleepmaterjali
nurgast kinni ja tdmmake kehale kinnitatav
stisteseade ettevaatlikult nahalt dra

e Viltige noelakatte voi noela puudutamist kehale
kinnitatava siisteseadme tagakiiljel

e Pirast kehale kinnitatava siisteseadme
eemaldamist kuulete mitut piiksu ja olekutuli
kustub

e Kehale kinnitatava siisteseadme eemaldamisel
nahalt katab noelakate ndela

e Kui néete pirast kehale kinnitatava siisteseadme
eemaldamist nahal monda vedelikutilka, on see
normaalne

e Vajutage nahale siistekohale vatitups voi
marlilapp ja hoidke seda 10 sekundit

e Arge hddruge siistekohta

e Siistekoha vihene veritsemine on normaalne

\ m Eemaldage kehale kinnitatav siisteseade

Jétkake jargmise sammuga.

5. SAMM - Lépetamine

Kontrollige kehale kinnitatavat siisteseadet
Kontrollige ravimiakent ja olekutuld.

Veenduge, et valge kolb tididab kogu ravimiakna ja

pidevalt polev roheline tuli kustub, mis niitab, et

kogu ravim on siistitud.

e Kui valge kolb ei tiida akent, pidage ndu oma
arsti, apteekri voi meditsiinidega
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Spetsiaalne jadtmekonteiner

Hévitamine

Kohe pérast kasutamist visake kasutatud kehale

kinnitatav siisteseade spetsiaalsesse

jaatmekonteinerisse.

e Kehale kinnitatavas siisteseadmes on akud,
elektroonikaosad ja noel.

o Jitke kolbampull kehale kinnitatavasse
slisteseadmesse.

e Arge visake kasutatud kehale kinnitatavat
siisteseadet olmejadtmete hulka.

e Teie arst, apteeker vOi meditsiinidde itleb teile,
kuidas tdis saanud spetsiaalset jidtmekonteinerit
tagastada. Sellele voivad kohalduda kohalikud
jaatmekaitluseeskirjad.
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SANNAIE ol N

Pakendi infoleht: teave patsiendile

Skyrizi 90 mg siistelahus siistlis
Risankizumab (risankizumabum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord
Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Skyrizi manustamist teile
Kuidas Skyrizi’t manustatakse
Voimalikud korvaltoimed
Kuidas Skyrizi’t séilitada
Pakendi sisu ja muu teave
1. Mis ravim on Skyrizi ja milleks seda kasutatakse
Skyrizi sisaldab toimeainena risankizumabi.

Skyrizi’t kasutatakse mddduka voi raske Crohni tdve raviks tdiskasvanud patsientidel.

Kuidas Skyrizi toimib
Selle ravimi toimel blokeeritakse pdletikku pohjustava IL-23-nimelise valgu aktiivsus.

Crohni tobi on seedetrakti poletikuline haigus. Kui teil on aktiivne Crohni tdbi, miéiratakse teile algul
teisi ravimeid. Kui need ravimid ei toimi piisavalt histi, miiratakse teile teie Crohni tdve raviks

Skyrizi.

Skyrizi alandab pdletikku ning voib seetodttu aidata vihendada teie haiguse nihte ja siimptomeid.

2. Mida on vaja teada enne Skyrizi manustamist teile

Teile ei tohi Skyrizi’t manustada

. kui olete risankizumabi vdi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline;
. kui teil on infektsioon, kaasa arvatud aktiivne tuberkuloos, mida teie arst peab oluliseks.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Skyrizi kasutamist ja ravimi kasutamise ajal pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega:

. kui teil on praegu infektsioon voi kui teil on infektsioon, mis kipub korduma;
. kui teil on tuberkuloos (Tb);
. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on vaja teha immuniseerimine (vaktsineerimine).

Skyrizi kasutamise ajal ei tohi teile manustada teatud tiiilipi vaktsiine.
Teie arstil voi meditsiinidel on oluline dokumenteerida teie Skyrizi partii numbri. Iga kord, kui saate

uue Skyrizi pakendi, peab teie arst voi meditsiinidde méirkima iiles kuupdeva ja partii numbri (mis on
pakendil ,,Lot* jarel).
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Tosised allergilised reaktsioonid

Skyrizi voib pohjustada tosiseid kdrvaltoimeid, sealhulgas tosiseid allergilisi reaktsioone
(anaftilaksia).

Rédkige oma arstile voi otsige kohe arstiabi, kui mérkate ravi ajal Skyrizi’ga allergilise reaktsiooni
ndhtusid, niiteks:

. hingamis- v4i neelamisraskus;

. ndo, huulte, keele voi kori paistetus;

. madal vererdhk, mis v3ib pShjustada pearinglust voi peapdoritust;
. tugev nahastigelus koos punetava 166be voi kupladega.

Lapsed ja noorukid

Skyrizi’t ei ole soovitatav kasutada alla 18-aastastel lastel ja noorukitel, sest Skyrizi kasutamist ei ole
selles vanuserithmas kinnitatud.

Muud ravimid ja Skyrizi

Teatage oma arstile, apteekrile voi meditsiinidele:

. kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis tahes muid ravimeid;

. kui teid on hiljuti vaktsineeritud vdi teil on kavas teha vaktsineerimine. Skyrizi kasutamise ajal
ei tohi teile manustada teatud tiitipi vaktsiine.

Kui te ei ole milleski kindel, pidage enne Skyrizi kasutamist ja kasutamise ajal ndu oma arsti, apteekri
vOi meditsiinidega.

Rasedus, viljastumine ja imetamine
Kui te olete rase, arvate end olevat rase voOi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi kasutamist
ndu oma arstiga, sest on teadmata, kuidas see ravim voib mojutada teie last.

Kui olete naine, kes on vdimeline rasestuma, siis te peate kasutama tohusat rasestumisvastast vahendit
selle ravimi kasutamise ajal ja vihemalt 21 nidalat parast Skyrizi viimase annuse manustamist.

Rédkige oma arstiga enne selle ravimi kasutamist, kui te toidate voi kavatsete toita last rinnaga.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine
Skyrizi tdendoliselt ei mojuta teie autojuhtimise ja masinatega to6tamise voimet.

Skyrizi sisaldab naatriumi
Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihes 360 mg annuses, see tihendab

pOhimbdtteliselt ,,naatriumivaba“.

Skyrizi sisaldab sorbitooli
Ravim sisaldab 164 mg sorbitooli iithes 360 mg annuses.

3. Kuidas Skyrizi’t manustatakse

Ravi Skyrizi’ga alustatate algannusega, mille arst voi meditsiinidde manustab teile tilguti kaudu
késivarde (intravenoosne infusioon).

Algannused
Kui palju? Millal?
Algannused 600 mg Arsti méératud ajal
600 mg 4 nidalat pérast 1. annust
600 mg 4 nédalat pérast 2. annust

Seejarel manustatakse Skyrizi’t teile nahaaluse siistena (ehk subkutaanse siistena). Seda manustab teile
teie arst vOi meditsiinidde nelja siistina naha alla, nagu allpool kirjeldatud. Alternatiivselt voib
Skyrizi’t manustada kehale kinnitatava siisteseadmega.
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Sailitusravi annused

Kui palju? Millal?
1. séilitusravi annus | 360 mg (neli 90 mg siisti) 4 nidalat parast viimast algannust
(12. nédalal)
Edasised annused 360 mg (neli 90 mg siisti) Iga 8 nddala jérel alates 1. siilitusravi
annusest

Kui te unustate Skyrizi’t kasutada

Kui olete unustanud mone annuse kokkulepitud aja voi annus on vahele jadnud, votke ithendust oma
arstiga uue aja kokkuleppimiseks, niipea kui see teile meenub.

Kui te lopetate Skyrizi kasutamise

Arge 18petage Skyrizi kasutamist enne oma arstiga riikimata. Kui te 1petate ravi, vdivad siimptomid
tagasi tulla.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage nou oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu koik ravimid, v3ib ka see ravim pohjustada kdrvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.
Tosised korvaltoimed

Allergilised reaktsioonid — need voivad vajada kiiret ravi. Rd4kige oma arstile voi otsige koheselt

arstiabi, kui markate monda jargmistest siimptomitest:

Skyrizi’t kasutavatel inimestel esineb tdsiseid allergilisi reaktsioone (anafiilaksia) harva (vdivad
esineda kuni 1 inimesel 1000-st). Ndhud hdlmavad:

. hingamis- voi neelamisraskused;
. nio, huulte, keele voi kurgu turse;
. madal vererdhk, mis v3ib pohjustada pearinglust voi peapdoritust.

Rédkige oma arstiga voi otsige kohe arstiabi, kui teil tekivad jargnevad siimptomid.

Tosise infektsiooni stimptomid, nagu:

. palavik, gripilaadsed siimptomid, 6ine higistamine;
. vésimus voi hingeldus, kdha, mis ei taandu;
. soe, punetav ja valulik nahk voi valulik nahal66ve koos villidega.

Teie arst otsustab, kas te voite jatkata Skyrizi kasutamist.
Muud korvaltoimed
Rédkige oma arstile, apteekrile voi meditsiinidele, kui teil tekib likskdik milline jairgmistest

korvaltoimetest.

Viga sage: voivad esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st
. iilemiste hingamisteede infektsioonid koos siimptomitega, nagu kurguvalu ja nohu.

Sage: voivad esineda kuni 1 inimesel 10-st

. vasimus;

. naha seeninfektsioon;

. stistekoha reaktsioonid (néiteks punetus vdi valu);
. stigelus;

. peavalu;

. 166ve;
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. ekseem.

Aeg-ajalt: voivad esineda kuni 1 inimesel 100-st

. viikesed korgenenud punased muhukesed nahal;

. nogestobi (urtikaaria).

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise

teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Skyrizi’t siilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mérgitud siistli etiketil ja véliskarbil pérast
,,BXP.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Hoida siistlid originaalkarbis, valguse eest kaitstult.

Arge kasutage seda ravimit, kui vedelik on higune vdi selles on helbeid v&i suuri nihtavaid osakesi.

Iga siistel on ainult {ihekordseks kasutamiseks.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejisitmete hulka. Need meetmed aitavad kaitsta

keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Skyrizi sisaldab

- Toimeaine on risankizumab. Uks siistel sisaldab 90 mg risankizumabi 1 ml lahuses.

- Teised koostisosad on dinaatriumsuktsinaatheksahiidraat, poliisorbaat 20, sorbitool,
merevaikhape ja siistevesi.

Kuidas Skyrizi vélja nieb ja pakendi sisu

Skyrizi on selge ja varvitu kuni helekollane vedelik noelakaitsega siistlis. Vedelik vaib sisaldada

véiksei valgeid voi libipaistvaid osakesi.

Igas pakendis on 4 siistlit.

Miiiigiloa hoidja

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG

Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Saksamaa

Tootja

AbbVie S.r.l.

04011 Campoverde di Aprilia

(Latina)
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Itaalia

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta po6rduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole:

Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Tél/Tel: +32 10 477811

Bbarapus
A6Bu EOOJ
Ten: +359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.r.0.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

EXrada
AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.
Tni: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: + 385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: +370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10477811

Magyarorszag
AbbVie Kft.
Tel:+36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Romania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.r.0.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200



Kvnpog Sverige

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd AbbVie AB

TnA: +357 22 34 74 40 Tel: +46 (0)8 684 44 600
Latvija

AbbVie SIA

Tel: +371 67605000

Infoleht on viimati uuendatud

Muud teabeallikad

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu/.

Kéesoleva infolehe kuulamiseks, selle <Braille kirjas>, <suures kirjas> voi <audiokoopia> saamiseks
poorduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Jirgmine teave on ainult tervishoiutootajatele

Jélgitavus
Bioloogiliste ravimpreparaatide jalgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii

number selgelt dokumenteerida.

Skyrizi siistel
8 Kolvivars Sormetugi Noelakate
v =\ i
£ (= (I
— 4

Siistli korpus
Kasutusjuhend
Seda ravimit peab manustama tervishoiutdétaja.
Manustage iga siistel subkutaanselt jirgmiselt:

1. SAMM Enne stistimist votke karp kiilmkapist

vélja, vOtmata siistleid karbist vilja.

e Arge kasutage seda ravimit, kui
karbi tihend on katki voi puudub
voi kui moni komponentidest on
kahjustatud.
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Laske Skyrizi’l soojeneda
toatemperatuurini otsese paikesevalguse
eest kaitstult (15 kuni 30 minutit).

Arge siistleid loksutage.

Pange puhtale tasasele pinnale valmis
jargmised esemed:

* 4 siistlit ja 4 alkoholiga immutatud
lapikest (ei ole karbis kaasas);

* 4 vatitupsu voi marlitampooni (ei ole
karbis kaasas);

* Spetsiaalne jddtmekonteiner (ei ole
karbis kaasas).

Peske ning kuivatage kied.

Koguannuse saamiseks on vaja teha
4 siistet iiksteise jérel.
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2. SAMM Valige siistekoht.
« Siistige suistlid jarjestikku
Siistimise piirkonnad jargmistesse piirkondadesse
kehal:
e vasaku reie esikiilg;
e parema reie esikiilg;
e koht, vihemalt 5 cm
kaugusel nabast.
« Kasutage igaks siistimiseks uut
stistekohta.
« Siistige iga slstliga vidhemalt 3 cm
kaugusele eelmisest siistest. Arge
siistige samasse kohta.

AlCY
l/
Siistimise piirkonnad

« Iga kord enne siistimist puhastage
siistekoht alkoholiga immutatud
lapikesega ringjate
liigutustega.Arge siistige
kohtadesse, kus on nahk valulik
voi kus on verevalum, punetus,
paksend vdi kahjustus.

3. SAMM Hoidke siistlit koos ndelakattega kies,
suunaga allapoole, nagu joonisel
néidatud.

Kontrollige siistlis olevat vedelikku.

e Onnormaalne niha vaateavas
ohumulle.

« Vedelik peab olema selge kuni
kergelt kollakas ja voib sisaldada
viikseid valgeid voi labipaistvaid
osakesi.

«  Arge kasutage ravimit, kui
vedelik on higune voi sisaldab
suuri osakesi.

Kontrollige vedelikku

4. SAMM Eemaldage noelakate:

« Hoidke siistlit iihes kées
sormetoe ja ndelakatte vahelisest
osast.

o Teise kdega tommake
ettevaatlikult noelakate siistlilt
otse ara.

« Arge hoidke ega tdmmake
kolvivarrest, kui eemaldate
noelakatet.

« Noela tipus voite ndha
vedelikutilka. See on normaalne.

« Visake noelakate minema.

«  Arge puudutage ndela
sormedega ega laske noelal
millegi vastu puutuda.
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5. SAMM

Hoidke siistli korpust tihe kde poidla ja
nimetissOrme vahel, nagu pliiatsit.

Teise kidega pigistage puhastatud nahk
kergelt volti ja hoidke seda kindlalt
paigal.

Torgake ndel kogu pikkuses naha sisse
ligikaudu 45-kraadise nurga all iihe
lithikese kiire liigutusega. Hoidke siistlit
sama nurga all kindlalt paigal.

Vajutage kolvivars aeglaselt 16puni
siistlisse, kuni kogu vedelik on siistitud.

Tommake noel nahast vilja, hoides siistlit
sama nurga all.

Tostke poial aeglaselt kolvivarrelt iiles.
Siis katab noelakaitse noela.

Noelakaitse ei aktiveeru enne, kui kogu
vedelik on siistitud.

Suruge siistekohale vatitupsu voi
marlitampooniga ja hoidke seda seal
10 sekundit.

6. SAMM

O+
D+

Koguannuse saamiseks on vaja 4 siistet

Kasutage 360 mg sdilitusannuse
subkutaanseks manustamiseks nelja 90
mg siistlit.
e Korrake sammusid 2 kuni 5
jargnevate siistlitega.

Kui annus jaib vahele, manustage annus
niipea kui voimalik. Seejarel jitkake
annustamist tavapérasel ettenidhtud ajal.
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7. SAMM Iga siistel on ainult tihekordseks
kasutamiseks ja kasutamata
ravimpreparaat vOi jddtmematerjal tuleb
hivitada vastavalt kohalikele nouetele.
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