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vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Télld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan
epdillyistéd ladkkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraatti, liuosta varten

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT QQ
Yksi injektiopullo sisdltdad 130 mg ustekinumabia 26 ml:ssa injektionestettd (5 l’@

Ustekinumabi on monoklonaalinen ihmisen interleukiini (IL)-12/23 IgGlK—Va@ine, joka on tuotettu
yhdistelma-DNA-tekniikalla hiiren myeloomasolulinjassa.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan A

Natriumsisaltd
Yksi annos sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg).

<
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Polysorbaattisisdlto .

Yksi tilavuusyksikko sisdltdd 11,1 mg polysorbaatti 80:t4,

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1. Q

staa 10,4 mg:aa per 130 mg:n annos.

. \
Liuos on véritonté tai hieman kellert N;rkasta tai hieman opalisoivaa.

4. KLIINISET TIEDOT &
4.1 Kaiyttoaiheet . \@

Crohnin tauti

3. LAAKEMUOTO

Infuusiokonsentraatti, liuosta varten.

ABSIMKY on tarkejt ohtalaisesti tai vaikea-asteisesti aktiivisen Crohnin taudin hoitoon
aikuisille, jotka eiy saaneet riittdvid vastetta muihin tavanomaisiin hoitoihin tai TNF-a:n estéjiin,
avi tai jotka eivét ole sietéineet tdllaista hoitoa tai joille tédllaiset hoidot ovat vasta-

joilla vaste on h
aiheisia. A
Haavaipeni r%{lsuolitulehdus

ABS‘IM tarkoitettu kohtalaisesti tai vaikea-asteisesti aktiivisen haavaisen paksusuolitulehduksen
i isille, jotka eivit ole saaneet riittdvda vastetta muihin tavanomaisiin hoitoihin tai

n ladkevalmisteisiin, joilla vaste on hévinnyt tai jotka eivét ole sietéineet tdllaista hoitoa tai
llaiset hoidot ovat vasta-aiheisia (ks. kohta 5.1).

4.2  Annostus ja antotapa

ABSIMKY -infuusiokonsentraatti, liuosta varten, on tarkoitettu kéytettdvéaksi Crohnin taudin tai
haavaisen paksusuolitulehduksen diagnosointiin ja hoitoon perehtyneiden lddkarien ohjauksessa ja
seurannassa. ABSIMKY -infuusiokonsentraattia, liuosta varten, kdytetdén vain laskimoon annettavana
induktioannoksena.



Annostus

Crohnin tauti ja haavainen paksusuolitulehdus

ABSIMKY-hoito aloitetaan painoon perustuvana kerta-annoksena laskimoon. Infuusioliuoksen
valmistamiseen kdytetddn taulukossa 1 mainittu lukuméarda ABSIMKY 130 mg -injektiopulloja (ks.
valmistaminen kohdasta 6.6).

Taulukko 1: ABSIMKY-aloitusannos laskimoon

Potilaan paino antoajankohtana Suositeltu annos® ABSIMKY,
130 m jektiopu
lloje aAdra
<55kg 260 mg 2\
>55kg—<85kg 390 mg \
> 85 kg 520 mg
% Noin 6 mg/kg -

Seuraavien ihon alle annettavien annosten annostus, ks. ABSIMKY -inj nesteen, linoksen
(injektiopullo) ja ABSIMKY -injektionesteen, liuoksen, esitiytetty ruiskw,valmisteyhteenvedon
kohta 4.2.

Ensimmaéinen ihon alle annettava annos pitéé antaa 8 viikkoa laskimoon 3 n annoksen jalkeen.
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ldkkddt (= 65-vuotiaat) '@
Annosmuutos ei ole tarpeen idkkailla potilailla (ks. kohta 4’@

Munuaisten tai maksan vajaatoiminta
Ustekinumabia ei ole tutkittu nailla potilasryhmilla. @ssuosituksia ei voida antaa.

Pediatriset potilaat
Ustekinumabin turvallisuutta ja tehoa alle 18 v@n ikdisten lasten Crohnin taudin tai haavaisen
paksusuolitulehduksen hoidossa ei ole vield varmistettu. Tietoja ei ole saatavissa.

Antotapa \}
ABSIMKY 130 mg on tarkoitettu an@‘t aksi vain laskimoon, ja se pitdd antaa vahintddn yhden

tunnin kestoisena infuusiona. Ks. ko a 6.6 ohjeet ldékevalmisteen laimentamisesta ennen lédékkeen

antoa. K/
4.3 Vasta-aiheet . %
Yliherkkyys vaikuttav: eelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Kliinisesti merkitgﬁ\ tivinen infektio (esim. aktiivinen tuberkuloosi, ks. kohta 4.4).

4.4 Varoitukset ja kiayttoon liittyvit varotoimet

Jaljitetta @
Biologis%akevalmisteiden jéljitettdvyyden parantamiseksi on annetun valmisteen nimi ja
erénﬂ@ okumentoitava selkeésti.
.0
Infeat
deumabi saattaa lisdtd infektiovaaraa ja aktivoida latentteja infektioita uudelleen. Kliinisissa
tutkimuksissa seké psoriaasipotilailla valmisteen markkinoille tulon jilkeen tehdyssa havainnoivassa

tutkimuksessa ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on havaittu vakavia bakteeri-, sieni- ja
virusinfektioita (ks. kohta 4.8).

Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on raportoitu opportunistisia infektioita, mukaan lukien
tuberkuloosin reaktivaatiota, muita opportunistisia bakteeri-infektioita (mukaan lukien epétyypillinen
mykobakteeri-infektio, listeriameningiitti, legionellakeuhkokuume ja nokardioosi), opportunistisia



sieni-infektioita, opportunistisia virusinfektioita (mukaan lukien kerpes simplex 2 -viruksen aiheuttama
aivotulehdus) ja loisinfektioita (mukaan lukien okulaarinen toksoplasmoosi).

ABSIMKY-hoidossa on noudatettava varovaisuutta, jos harkitaan sen antamista kroonista infektiota
sairastaville tai toistuvia infektioita aiemmin sairastaneille potilaille (ks. kohta 4.3).

Potilailta on tutkittava tuberkuloosi-infektion mahdollisuus ennen ABSIMKY -hoidon aloittami
ABSIMKY-hoitoa ei saa antaa, jos potilaalla on aktiivinen tuberkuloosi (ks. kohta 4.3). Late lgb
tuberkuloosi-infektion hoito on aloitettava ennen ABSIMKY -valmisteen antamista.
Tuberkuloosihoidon antamista on harkittava ennen ABSIMKY -hoidon aloittamista, jos aon
aiemmin ollut latentti tai aktiivinen tuberkuloosi, jonka riittdvastd hoidosta ei voida va @
ABSIMKY-hoitoa saavien potilaiden tilaa on seurattava tarkoin hoidon aikana ja
tuberkuloosin merkkien ja oireiden havaitsemiseksi.

S en aktiivisen
L 4 \

Potilasta on neuvottava hakeutumaan ladkarinhoitoon, jos hénelle ilmaantuu i@oon viittaavia

merkkejé tai oireita. Jos potilaalle kehittyy vakava infektio, hénen tilaansa ofy s@urattava tarkoin eika

ABSIMKY-hoitoa saa antaa ennen kuin infektio on hoidettu. :

Pahanlaatuiset kasvaimet

Immunosuppressiiviset lddkeaineet, kuten ustekinumabi, saattavat @aa pahanlaatuisten
kasvainten riskid. Osalle ustekinumabihoitoa kliinisissé tutkimuksiss& saaneista potilaista sekd
psoriaasipotilaille, jotka olivat mukana valmisteen markkino on jalkeen tehdyssd havainnoivassa
tutkimuksessa, kehittyi ihon ja muita kuin ihon pahanlaatuii aimia (ks. kohta 4.8).
Pahanlaatuisten kasvainten riski saattaa olla tavanomaista sullzempi psoriaasipotilailla, jotka ovat
saaneet sairautensa aikana hoitoa muilla biologisilla léiéil@léi.

Tutkimuksia ei ole tehty potilailla, joilla on aiemming!ttu pahanlaatuisia kasvaimia, tai potilailla,
joiden hoitoa jatkettiin sen jélkeen, kun heille ol1 kehittynyt pahanlaatuinen kasvain
ustekinumabihoidon aikana. Hoidossa on siksi atettava varovaisuutta harkittaessa ABSIMKY -
hoidon antamista télle potilasryhmdlle.

Kaikkia potilaita, mutta erityisesti yli aita potilaita, potilaita, jotka ovat aiemmin saaneet
PUVA-hoitoa, seki potilaita, jotka o neet pitkikestoista immuunisalpaajahoitoa, on seurattava
ihosydvén ilmaantumisen havaitse i (ks. kohta 4.8).

Systeemiset ja hengitysteiden Yihéfkkyysreaktiot
S . N4
ySsteemiset .
Vakavia yliherkkyysreak‘u&%, otka joissakin tapauksissa ovat ilmaantuneet useita paivid hoidon
lopettamisen jélkeen, @ortoim markkinoille tulon jilkeen. Anafylaksiaa ja angioedeemaa on
1
ST

esiintynyt. Jos potilaa aantuu anafylaktinen tai muu vakava yliherkkyysreaktio, asianmukainen
hoito on aloitettav: MKY -valmisteen antaminen on lopetettava (ks. kohta 4.8).

Infuusioon liitqgeaktiot

Kliinisissa tytkimuksissa havaittiin infuusioon liittyvié reaktioita (ks. kohta 4.8). Markkinoille tulon

jélkeen onyr oitu vakavia infuusioon liittyvid reaktioita, mukaan lukien anafylaktisia reaktioita. Jos
Vakavg%nkeéi uhkaava reaktio havaitaan, asianmukainen hoito on aloitettava ja ustekinumabihoito
ava

on l(ﬁ%
*
*
He@stiet

lefgista alveoliittia, eosinofiilista pneumoniaa ja ei-infektiivistd organisoituvaa pneumoniaa on
raportoitu ustekinumabin kéytdssd myyntiluvan saamisen jélkeen. Kliinisié oireita olivat mm. yska,
hengenahdistus ja interstitiaaliset infiltraatit, jotka ilmaantuivat 1-3 annoksen jilkeen. Vakavia
seurauksia ovat olleet hengityksen vajaatoiminta ja sairaalahoidon pitkittyminen. Oireiden on
raportoitu lieventyneen ustekinumabin kéyton lopettamisen jilkeen ja joissakin tapauksissa
kortikosteroidien annon jilkeen. Jos infektio on suljettu pois ja diagnoosi varmistuu, lopeta
ustekinumabihoito ja aloita tarkoituksenmukainen hoito (ks. kohta 4.8).



Sydén- ja verisuonitapahtumat

Myyntiluvan saamisen jalkeen tehdyssd havainnoivassa tutkimuksessa ustekinumabille altistuneilla
psoriaasipotilailla on havaittu sydén- ja verisuonitapahtumia, mukaan lukien sydéninfarkteja ja
aivohavereita. Syddn- ja verisuonitautien riskitekijat pitda tutkia sdannollisin véliajoin
ustekinumabihoidon aikana.

Rokotukset

Elavid viruksia tai eldvid bakteereja sisdltavien rokotteiden (esim. BCG-rokotteen (Bacillus e-

Guérin)) antamista ABSIMKY -hoidon aikana suositellaan vélttdméén. Erityisid tutkimuksi e
eita.

tehty potilailla, jotka ovat dskettdin saaneet eldvid viruksia tai eldvid bakteereja siséltévi
Tietoja eldvien rokotteiden vilitykselld saaduista sekundaarisista infektioista ustekinu fitoa
saavilla potilailla ei ole. ABSIMKY-hoito on keskeytettdva véhintddn 15 viikon aj ijmeisen
annoksen antamisen jilkeen ennen eldvii viruksia tai eldvid bakteereja sisiltivien teiden
antamista, ja ABSIMKY -hoitoa voidaan jatkaa aikaisintaan 2 viikon kuluttua rokKetuk$en jalkeen.
Ladkettd médrddvan ladkérin on tarkistettava kyseisen rokotteen valmisteyhte osta rokotuksen
jélkeiseen samanaikaiseen immunosuppressiolddkehoitoon liittyvét lisdtiedofjja‘ehjeet.

Elavii taudinaiheuttajia sisdltdvien rokotteiden (kuten BCG-rokotteen) ista imevdisille, jotka
ovat kohdussa altistuneet ustekinumabille, ei suositella kahteentoista allteen syntymén jilkeen tai
kunnes imevéisen seerumissa ei endé ole havaittavia ustekinumabigitoisuuksia (ks. kohdat 4.5 ja 4.6).
Jos eldvidi taudinaiheuttajaa siséltédvin rokotteen antamisesta Qn yksittdiselle imeviiselle selvad
kliinistd hyoty4, sitd voidaan harkita aiemmin, jos imevéisen*{@‘nissa ei ole havaittavia
ustekinumabipitoisuuksia. Ny

ABSIMKY-hoitoa saaville potilaille voidaan antaa inak€élvoituja taudinaiheuttajia sisiltivia tai elavia
taudinaiheuttajia sisdltamattomia rokotteita. @

Pitkékestoinen ustekinumabihoito ei vaimenna himoraalista immuunivastetta
pneumokokkipolysakkaridi- tai tetanusrokottei@s. kohta 5.1).

Samanaikainen immunosu
Psoriaasitutkimuksissa ei ole arvioitui mabihoidon tehoa ja turvallisuutta yhdistelméana

immunosuppressiivisten laékkeiden, an lukien biologiset ldékkeet, tai valohoidon kanssa.
Nivelpsoriaasitutkimuksissa metotr in samanaikainen anto ei ndyttinyt vaikuttavan
ustekinumabihoidon tehoon tai t@isuuteen. Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta
koskeneissa tutkimuksissa imfiunoSuppressiivisten ladkkeiden tai kortikosteroidien samanaikainen
kaytto ei ndyttanyt vaikuttay, ekinumabihoidon turvallisuuteen tai tehoon. Varovaisuutta on
noudatettava, kun harkitaaw den immunosuppressiivisten lddkkeiden ja ABSIMKY -hoidon
samanaikaista kayttoa t ABSIMKY -hoitoon siirrytddn muiden immunosuppressiivisten
biologisten léiéikkeiKa on jilkeen (ks. kohta 4.5).

Immunoterapia
Ustekinumabimg‘a ei ole arvioitu potilailla, jotka ovat saaneet allergian siedétyshoitoa. Ei tiedetd,
1

vaikuttaako @ umabi allergian sieddtyshoitoon.

Vakayaty iraudet

Psorw ilailla on raportoitu ustekinumabihoidon jéilkeen eksfoliatiivista dermatiittia (ks.

ke . Laiskédpsoriaasia sairastaville potilaille saattaa kehittyd osana sairauden luonnollista kulkua

erytfodérminen psoriaasi, jonka oireet eivit valttamattd ole kliinisesti erotettavissa eksfoliatiivisesta
tiitista. Ladkérin pitdd osana potilaan psoriaasin seurantaa tarkkailla erytrodermisen psoriaasin

ta1 eksfoliatiivisen dermatiitin oireita. Jos oireita ilmaantuu, tarkoituksenmukainen hoito on aloitettava.

Jos ladkkeestd aiheutuvaa reaktiota epailladn, ABSIMKY -hoito pitda lopettaa.

Lupuksen kaltaiset reaktiot

Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on raportoitu lupuksen kaltaisia reaktioita, mukaan lukien
kutaanista lupus erythematosusta ja lupuksen kaltaista oireyhtymaa. Jos potilaalle ilmaantuu leesioita,
etenkin auringolle altistuneilla ihoalueilla, tai jos niihin liittyy nivelkipua, potilaan on hakeuduttava




viipymattd lddkarinhoitoon. Jos lupuksen kaltainen reaktio varmistuu, ustekinumabihoito pitdd lopettaa
ja asianmukainen hoito pitdd aloittaa.

Erityisryhmiét

ldkkddt (= 65-vuotiaat)

Vihintdén 65-vuotiailla ustekinumabia saaneilla potilailla ei havaittu hyvaksyttyja kayttoaiheita
koskeneissa kliinisissé tutkimuksissa kokonaiseroja valmisteen tehossa ja turvallisuudessa nuorgmpiin

potilaisiin ndhden. Véhintdan 65-vuotiaiden potilaiden vdhdisen lukuméaéran vuoksi ei kuiten lut
mahdollista méérittid, eroaako heiddn vasteensa nuoremmista potilaista. Koska iakkéilld he i1l
esiintyy yleensid enemmaén infektioita, idkkéiden potilaiden hoidossa on noudatettava vargVaisuutta.

Natriumsisaltd 0
ABSIMKY sisiltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per annos eli sen voidaan san(fa%van

’natriumiton”.
ABSIMKY kuitenkin laimennetaan 0,9 prosenttiseen (9 mg/ml) natriumkloridi-ifuusioliuokseen.
Tadma tulee huomioida potilailla, joilla on ruokavalion natriumrajoitus (ks. k 6.6).

Polysorbaattisiséltd %5

ABSIMKY siséltda 11,1 mg polysorbaatti 80:td per tilavuusyksikko, jfoka vastaa 10,4 mg:aa per

130 mg:n annos. $

Polysorbaatit saattavat aiheuttaa allergisia reaktioita. Jos sinulla on alfergioita, kerro asiasta ladkarille.
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4.5 Yhteisvaikutukset muiden liikevalmisteiden kan 4 muut yhteisvaikutukset
Elavid taudinaiheuttajia sisdltdvia rokotteita ei saa antaa@lMKY-hoidon aikana.

Eldvid taudinaiheuttajia siséltdvien rokotteiden (kute G-rokotteen) antamista imeviisille, jotka
ovat kohdussa altistuneet ustekinumabille, ei suositella kahteentoista kuukauteen syntymén jélkeen tai
kunnes imeviisen seerumissa ei enda ole havai@ ustekinumabipitoisuuksia (ks. kohdat 4.4 ja 4.6).
Jos eléviia taudinaiheuttajaa siséltédvén rokotteen antamisesta on yksittéiselle imevéiselle selvéé
kliinistd hyoty4, sitd voidaan harkita aiem%i os imeviisen seerumissa ei ole havaittavia

ustekinumabipitoisuuksia. \\

Vaiheen 3 tutkimusten populaatiofaridalfokineettisisséd analyyseissé selvitettiin psoriaasipotilaiden
yleisimmin kdyttdmien samanaik ladkitysten (esim. parasetamolin, ibuprofeenin,
asetyylisalisyylihapon, metfoiiiinifl, atorvastatiinin, levotyroksiinin) vaikutusta ustekinumabin
farmakokinetiikkaan. Néiigie adakkeiden samanaikaisen kdyton yhteydessa ei havaittu viitteitad
yhteisvaikutuksista. Téiméi\%( sin perustana kéytettiin sitd, ettd vahintdan 100 potilasta (yli 5 %
tutkitusta potilasjoukos i kyseistd samanaikaista ladkitystd vahintdan 90 % tutkimuksen ajasta.
Metotreksaatin, tul ulddkkeiden, 6-merkaptopuriinin, atsatiopriinin ja suun kautta otettavien
kortikosteroidien s kainen anto nivelpsoriaasia, Crohnin tautia tai haavaista

paksusuolitulehd irastaville potilaille tai nivelpsoriaasia tai Crohnin tautia sairastavien potilaiden
aiempi altistus*n rinekroositekiji-alfan (TNF-a:n) estéjille tai haavaista paksusuolitulehdusta
sairastavien petilaiden aiempi altistus biologisille lddkevalmisteille (eli TNF-a:n estdjille ja/tai
vedolitsuma ei vaikuttanut ustekinumabin farmakokinetiikkaan.

L 4
In vim imuksen ja aktiivista Crohnin tautia sairastavilla tutkittavilla tehdyn vaiheen 1
tugki en tulokset tulokset viittaavat siihen, ettei annosta tarvitse muuttaa, jos potilas kayttaa
sam@naikaisesti CYP450-substraatteja (ks. kohta 5.2).

Psoriaasitutkimuksissa ei ole arvioitu ustekinumabihoidon tehoa ja turvallisuutta yhdistelmané
immunosuppressiivisten ldékkeiden, mukaan lukien biologiset ldékkeet, tai valohoidon kanssa.
Nivelpsoriaasitutkimuksissa metotreksaatin samanaikainen anto ei ndyttianyt vaikuttavan
ustekinumabihoidon tehoon tai turvallisuuteen. Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta
koskeneissa tutkimuksissa immunosuppressiivisten ladkkeiden tai kortikosteroidien samanaikainen
kéytto ei ndyttanyt vaikuttavan ustekinumabihoidon turvallisuuteen tai tehoon (ks. kohta 4.4).



4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Naiset, jotka voivat tulla raskaaksi
Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on kdytettdva tehokasta ehkiisyé hoidon aikana ja vahintdan
15 viikkoa hoidon péittymisen jalkeen.

Raskaus

Prospektiivisesti kerdtyt tiedot kohtalaisesta lukuméaérastd ustekinumabille altistuneita raskau m’b
joiden lopputulos tiedetddn, mukaan lukien yli 450:std ensimmaéisen raskauskolmanneksen
altistuneesta raskaudesta, eivit osoita vastasyntyneilld olevan lisdéntynyttd vakavien syn, aisten

epamuodostumien riskié. 0

Eldinkokeiden perusteella ei ole saatu tietoa suorista tai epésuorista haitallisista Vﬁ\csista
raskauteen, alkion/sikion kehitykseen, synnytykseen tai postnataaliseen kehityk s. kohta 5.3).
Saatavissa oleva kliininen kokemus on kuitenkin vahaista. ABSIMKY-valmi@ayttéii on

varotoimenpiteend syyta vilttidd raskaana oleville naisille. !
Ustekinumabi ldpdisee istukan. Sitd on havaittu ustekinumabihoitoa ra en aikana saaneille
naispotilaille syntyneiden imevéisten seerumissa. Tdmén kliinistd m st ei tiedetd, mutta

kohdussa ustekinumabille altistuneilla imevéisilld voi syntymén jalkecn olla suurentunut infektioriski.
Eldvid taudinaiheuttajia siséltdvien rokotteiden (kuten BCG-rqkotteef¥) antamista imeviisille, jotka
ovat kohdussa altistuneet ustekinumabille, ei suositella kahte®gtdista kuukauteen syntymain jilkeen tai
kunnes imevéisen seerumissa ei endé ole havaittavia ustekd pitoisuuksia (ks. kohdat 4.4 ja 4.5).
Jos eléviid taudinaiheuttajaa sisdltédvén rokotteen antamis yksittdiselle imeviiselle selvda
kliinistd hyoty4, sitd voidaan harkita aiemmin, jos imevéaisefrseerumissa ei ole havaittavia
ustekinumabipitoisuuksia. @

2 4
Imetys
Kirjallisuudessa julkaistut suppeat tiedot Viitta@lihen, ettd ihmiselld erittyy hyvin pienid

ustekinumabimaiérid rintamaitoon. Ei tiedetd, im€ytyyko nielty ustekinumabi systeemisesti. Koska
ustekinumabista saattaa aiheutua haittava@(sia imetettiville lapselle, padtos imetyksen
lopettamisesta hoidon ajaksi ja 15 vii i hoidon jilkeen tai ABSIMKY-hoidon lopettamisesta on
tehtévi ottamalla huomioon imetyks 0dyt lapselle ja ABSIMKY-hoidon hyodyt didille.

Hedelmallisyys
Ustekinumabin vaikutusta ihnti§en Hedelmaillisyyteen ei ole tutkittu (ks. kohta 5.3).

4.7 Vaikutus ajokyky.@oneiden kiayttokykyyn

ABSIMKY-valmis ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn.

4.8 Haittavai et

Turvallisuustigtojen yhteenveto
Ustekinumabih@itoon liittyvien aikuisilla tehtyjen kliinisten psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia
;5k

ja haaya ksusuolitulehdusta koskeneiden tutkimusten kontrolloiduilla jaksoilla yleisimpia
haitt8 sia (> 5 %:1la) olivat nenén ja nielun tulehdus ja paénsérky. Niiden katsottiin olevan
uséi n lievid eivitkd ne edellyttaneet tutkimuslddkehoidon keskeyttamistd. Vakavin
ustekigimabihoitoa koskeva raportoitu haittavaikutus on vakava yliherkkyysreaktio, anafylaksia
ukéan lukien (ks. kohta 4.4). Psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia ja haavaista
paksusuolitulehdusta sairastavien potilaiden kokonaisturvallisuusprofiili oli samankaltainen.

Haittavaikutustaulukko

Seuraavassa esitetyt turvallisuustiedot perustuvat 6 710 aikuispotilaan (joista 4 135 sairasti psoriaasia
ja/tai nivelpsoriaasia, 1 749 sairasti Crohnin tautia ja 826 sairasti haavaista paksusuolitulehdusta)
altistukseen ustekinumabille 14 vaiheen II ja vaiheen III tutkimuksessa. Tiedoissa on mukana
psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia tai haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla




tehtyjen kliinisten tutkimusten kontrolloitujen ja kontrolloimattomien jaksojen aikainen vahintdin

6 kuukauden (4 577 potilasta) tai vahintdan 1 vuoden (3 648 potilasta)

ustekinumabialtistus. 2 194 psoriaasia, Crohnin tautia tai haavaista paksusuolitulehdusta sairastavaa
potilasta altistui ustekinumabivalmistelle vahintddn 4 vuoden ajan, kun taas 1 148 psoriaasia tai
Crohnin tautia sairastavaa potilasta altistui ustekinumabivalmisteelle véhintddn 5 vuoden ajan.

tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneissa tutkimuksissa esiintyneista sekd markki

tulon jélkeen raportoiduista haittavaikutuksista. Haittavaikutukset on esitetty elinjérjestelmé
esiintymistiheyden mukaan seuraavan esitystavan mukaisesti: hyvin yleinen (> 1/10), yl

< 1/10), melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100), harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000),

harvinainen (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyv iointiin).
Haittavaikutukset on esitetty kussakin esiintymistiheysluokassa haittavaikutuksen” VK uden mukaan
alenevassa jarjestyksessa.

Taulukossa 2 esitetdén luettelo aikuisilla tehdyissé kliinisissa psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohly'b
1l
= 1/100,

Taulukko 2: Luettelo haittavaikutuksista \Q

Elinjirjestelmi Esiintymistiheys: haittavaikutus

Infektiot Yleiset: ylahengitystieinfektiot, nens nielun tulehdus, sinuiitti
Melko harvinaiset: selluliitti, ha fektiot, vyoruusu (herpes
zoster), alahengitystieinfektiqt, virusperdinen yldahengitystieinfektio,
ulkosynnyttimien ja eméittinf%ni-infektio
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Immuunijérjestelma Melko harvinaiset: ylihezkkigsreaktiot (mukaan lukien ihottuma,
urtikaria)
Harvinaiset: Vakava@ rkkyysreaktiot (mukaan lukien
anafylaksia, angioedcefha)

Psyykkiset hairiot Melko harvine@ masennus
Hermosto Yleiset: us, paénsarky
Mell\ aiset: kasvohalvaus
Vo i
Hengityselimet, rintakehd ja  Ylees/ suunielun kipu
valikarsina ko harvinaiset: nenin tukkoisuus

xH}rvinaiset: allerginen alveoliitti, eosinofiilinen pneumonia
. %Hyvin harvinaiset: organisoituva pneumonia*

Ruoansulatuselimisto, Yleiset: ripuli, pahoinvointi, oksentelu

A
Iho ja ihonalaina’ﬁx;s Yleiset: kutina

Melko harvinaiset: mérkérakkulainen psoriaasi, ihon kesiminen,
A akne
@ Harvinaiset: eksfoliatiivinen dermatiitti,
yliherkkyysverisuonitulehdus
R/ % Hyvin harvinaiset: rakkulainen pemfigoidi, kutaaninen lupus
. @ erythematosus
L 4
N Luao, lihakset ja Yleiset: selkdkipu, lihassdrky, nivelkipu
idckudos Hyvin harvinaiset: lupuksen kaltainen oireyhtyma

Yleisoireet ja antopaikassa Yleiset: vasymys, pistoskohdan punoitus, pistoskohdan kipu
todettavat haitat Melko harvinaiset: pistoskohdan reaktiot (kuten verenvuoto,
verenpurkauma, kovettuma, turvotus ja kutina), voimattomuus

* Ks. kohta 4.4 Systeemiset ja hengitysteiden yliherkkyysreaktiot



Joidenkin haittavaikutusten kuvaus

Infektiot
Psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla
tehdyissd lumelddkekontrolloiduissa tutkimuksissa infektioiden tai vakavien infektioiden yleisyys oli
samankaltainen ustekinumabihoitoa saaneilla ja lumeldikehoitoa saaneilla potilailla. Nédiden kliinisten
tutkimusten lumeldékekontrolloidun jakson aikana infektioiden yleisyys oli ustekinumabihoito
saaneilla 1,36 ja lumelddkehoitoa saaneilla 1,34 potilasvuotta kohden. Vakavien infektioiden ?b
esiintyvyys oli 0,03 potilasvuotta kohden ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurannaSs
vakavaa infektiota seurantajakson 930 potilasvuoden aikana) ja 0,03 lumelédédkehoitoa sag
potilailla (15 vakavaa infektiota seurantajakson 434 potilasvuoden aikana) (ks. kohta @

Kliinisten psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdNoskeneiden
tutkimusten kontrolloitujen ja kontrolloimattomien jaksojen aikana 6 710 potila: \na hoito vastaa
15 227 potilasvuoden ustekinumabialtistusta, ja seuranta-ajan mediaani oli 1, ta (1,7 vuotta
psoriaasitutkimuksissa, 0,6 vuotta Crohnin tautia koskeneissa tutkimuksissa vuotta haavaista
paksusuolitulehdusta koskeneissa tutkimuksissa). Infektioiden yleisyys oli 0388 potilasvuotta kohden
ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurannassa ja vakavien infek&%n yleisyys oli
0,02 potilasvuotta kohden ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden s nassa (289 vakavaa
infektiota seurantajakson 15 227 potilasvuoden aikana). Raportoin@svia infektioita olivat
keuhkokuume, perdaukon paise, selluliitti, divertikuliitti, gastroenteriitti ja virusinfektiot.

L 4

Kliinisissé tutkimuksissa potilaille, joilla oli latentti tuber ,Ql jotka saivat samanaikaisesti
isoniatsidihoitoa, ei kehittynyt tuberkuloosia.

Pahanlaatuiset kasvaimet @?
Kliinisten psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia jasfaavaista paksusuolitulehdusta koskeneiden
tutkimusten lumelddkekontrolloitujen jaksojen alw pahanlaatuisten kasvainten esiintyvyys, ei-
melanooma ihosyOpad lukuun ottamatta, oli us@umabihoitoa saaneiden potilaiden seurantajakson
aikana 0,11 sataa potilasvuotta kohden (yksi potilas seurantajakson 929 potilasvuoden aikana)
verrattuna 0,23:een lumelddkehoitoa saan%yksi potilas seurantajakson 434 potilasvuoden aikana).
Ei-melanooma ihosydvén esiintyvyy: sataa potilasvuotta kohden ustekinumabihoitoa
saaneiden potilaiden seurannassa (neljd petilasta seurantajakson 929 potilasvuoden aikana) verrattuna
0,46:een lumelddkehoitoa saaneilla (@i potilasta seurantajakson 433 potilasvuoden aikana).

Kliinisten psoriaasia, nivelpsobiaasid, Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneiden
tutkimusten kontrolloitujen ]%n rolloimattomien jaksojen aikana 6 710 potilaan saama hoito vastaa
15 205 potilasvuoden ustel&n& abialtistusta, ja seuranta-ajan mediaani oli 1,2 vuotta (1,7 vuotta
psoriaasitutkimuksissa, otta Crohnin tautia koskeneissa tutkimuksissa ja 2,3 vuotta haavaista
paksusuolitulehdus sKeneissa tutkimuksissa). Pahanlaatuisia kasvaimia, ei-melanooma ihosydpéa
lukuun ottamatta, r% itiin 76 potilaalla, kun seuranta-aika oli 15 205 potilasvuotta (ilmaantuvuus
0,50 sataa potilas kohden ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurannassa).
Pahanlaatuisten kasvainten ilmaantuvuus ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla oli verrattavissa
viestossd kegkimaarin odotettavissa olevaan ilmaantuvuuteen (vakioitu ilmaantuvuuden
suhdeluk [95 %:n luottamusvili: 0,73; 1,18], korjattu idn, sukupuolen ja rodun mukaan).
ih=maantuneita pahanlaatuisia kasvaimia, ei-melanooma ihosydpéé lukuun ottamatta, olivat
Op4, melanooma, kolorektaalisydpa ja rintasyopa. Ei-melanooma ihosydvén esiintyvyys oli
abihoitoa saaneiden potilaiden seurantajakson aikana 0,46 sataa potilasvuotta kohden
(6 asta seurantajakson 15 165 potilasvuoden aikana). Tyvi- ja okasolusydvin esiintyvyyden

hde (3:1) on verrannollinen koko véestdssa odotettavissa olevaan suhteeseen (ks. kohta 4.4).

Yliherkkyys- ja infuusioreaktiot

Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneissa induktiotutkimuksissa laskimoon annetun
kerta-annoksen jilkeen ei raportoitu anafylaksiaa eikd muita vakavia infuusioreaktioita. Néissd
tutkimuksissa raportoitiin haittatapahtumia infuusion aikana tai tunnin kuluessa infuusion jalkeen

2,2 %:lla 785 lumeléddkehoitoa saaneesta potilaasta ja 1,9 %:1la 790 potilaasta, jotka




saivat ustekinumabia suositeltuna annoksena. Markkinoille tulon jalkeen on raportoitu vakavia
infuusioon liittyvid reaktioita, mukaan lukien anafylaktisia reaktioita (ks. kohta 4.4).

Pediatriset potilaat

Vihintddn 6-vuotiaiden pediatristen potilaiden ldiskdpsoriaasi

Ustekinumabin turvallisuutta on tutkittu kahdessa vaiheen 3 tutkimuksessa kohtalaista tai vaikeaa
laisképsoriaasia sairastavilla pediatrisilla potilailla. Ensimmaéisessé tutkimuksessa 110 potilasta6ika
12—17 vuotta) sai hoitoa enimmillddn 60 viikon ajan, ja toisessa tutkimuksessa 44 potilasta (i %
11 vuotta) sai hoitoa enimmilldén 56 viikon ajan. Néisté kahdesta tutkimuksesta saatiin turv@utta
koskevia tietoja enimmilldén 1 vuoden ajalta, ja raportoidut haittavaikutukset olivat ylei
samankaltaisia kuin aiemmissa ldiskdpsoriaasia sairastavilla aikuispotilailla tehdyissa t ksissa.

Epdillyisti haittavaikutuksista ilmoittaminen 0\

On tarkedd ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisistd ladkevalmisteen epaillyis
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ladkevalmisteen hyGty-haittatasapainon j@an arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistdthaittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta. :&

4.9 Yliannostus

Kliinisissé tutkimuksissa on annettu kerta-annoksina enintéan 6 mg/Kg laskimoon eikd annosta
rajoittavaa toksisuutta havaittu. Yliannostuksen yhteydessé s laan potilaan tilan seurantaa
haittavaikutusten oireiden ja merkkien havaitsemiseksi, jasdst kainen oireenmukainen hoito on

aloitettava heti. Q

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET @
5.1 Farmakodynamiikka ®\

Farmakoterapeuttinen ryhma: Immunosu;@antit, interleukiinin estdjat. ATC-koodi: LO4ACO05.

ladkeviraston verkkosivulta: https:/ Wi w.ema.europa.cu.

<@

Vaikutusmekanismi &
Ustekinumabi on ihmisen.m% onaalinen IgG1x-vasta-aine, joka sitoutuu spesifisesti ihmisen
sytokiinien interleukiini-12% (#.-12:n) ja interleukiini-23:n (IL-23:n) yhteiseen p40-proteiinin
alayksikkoon. Ustekinughabs,estdd ihmisen IL-12:n ja IL-23:n biologista aktiivisuutta estamalld p40:44
sitoutumasta IL-12 eSeptoriproteiiniin, jota esiintyy immuunisolujen pinnalla. Ustekinumabi ei
voi sitoutua IL-12:%1 IL-23:een, joka on jo sitoutunut solun pinnalla olevaan IL-12Rp1-
reseptoriin. Sili&< inumabi ei todenndkoisesti lisdd 1L12- ja/tai IL23-reseptoria ilmentdvien solujen

ABSIMKY on ns. biosimilaari léék@ e. Yksityiskohtaisempaa tietoa on saatavilla Euroopan

komplementtiztal\vasta-ainevalitteistd sytotoksisuutta. IL-12 ja IL-23 ovat heterodimeerisid
sytokiinejd, jOjta aktivoidut antigeenid sisaltdvat solut, kuten makrofagit ja dendriittisolut, erittavét, ja
molemma s@iinit osallistuvat immuunijirjestelmén toimintaan. IL-12 stimuloi luonnollisia
tappaj,aw'(NK—soluj a) ja edistdd CD4+ T-solujen differentiaatiota auttaja-T-solu tyypin 1 (Thl) -
feno 1, ja IL-23 indusoi auttaja-T-solu tyyppi 17 (Th17) -vilitteistd aktivaatiota. IL 12:n ja IL
23% cava sddtely liittyy kuitenkin immuunivalitteisiin sairauksiin, kuten psoriaasiin,
%ﬂ)riaasiin, Crohnin tautiin ja haavaiseen paksusuolitulehdukseen.

Sitoutumalla IL-12:n ja IL-23:n yhteiseen p40-alayksikkdon ustekinumabi voi saada aikaan kliiniset

vaikutukset psoriaasissa, nivelpsoriaasissa, Crohnin taudissa ja haavaisessa paksusuolitulehduksessa

katkaisemalla Th1- ja Th17-sytokiinireittien aktiivisuuden, joilla on keskeinen merkitys ndiden

sairauksien patologiassa.

Crohnin tautia sairastavilla potilailla ustekinumabihoito véhensi induktiovaiheessa
tulehdusmerkkiaineita, kuten C-reaktiivista proteiinia (CRP) ja ulosteen kalprotektiinia. Tallainen
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vaikutus sdilyi koko ylldpitovaiheen ajan. CRP:td arvioitiin jatkotutkimuksen aikana, ja
ylldpitovaiheessa havaitut vidhenemat sdilyivat yleensa viikkoon 252 saakka.

Haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla ustekinumabihoito vahensi induktiovaiheessa
tulehdusmerkkiaineita, kuten CRP:t4 ja ulosteen kalprotektiinia. Téllainen vaikutus séilyi koko
ylldpitovaiheen ajan ja jatkotutkimuksen viikkoon 200 saakka.

Immunisaatio ,b

Psoriasis Study 2 (PHOENIX 2) -tutkimuksen pitkdkestoisessa jatkotutkimuksessa ustekinu@hoitoa
véhintdén 3,5 vuoden ajan saaneilla aikuispotilailla esiintyi samankaltaisia vasta-ainevas sekd
pneumokokkipolysakkaridi- ettd tetanusrokotteille kuin psoriaasipotilaiden verrokkiry joka ei
saanut systeemistd hoitoa. Niiden aikuispotilaiden osuudet olivat samankaltaiset, jx ittyi
pneumokokilta ja tetanukselta suojaava vasta-ainepitoisuus, ja vasta-ainetitterit oﬁ‘ mankaltaiset

sekd ustekinumabihoitoa saaneilla ettd verrokkipotilailla. &
Kliininen teho :Q

Crohnin tauti

Ustekinumabin turvallisuutta ja tehoa selvitettiin kolmessa satunnais aYkaksoissokkoutetussa,
lumekontrolloidussa monikeskustutkimuksessa aikuispotilailla, j o@sﬁvm kohtalaisesti tai
vaikea-asteisesti aktiivista Crohnin tautia (Crohnin taudin aktijvisuutta kuvaavat CDAl-pisteet
[Crohn’s Disease Activity Index] > 220, mutta < 450). KliiniS@ehitysohj elmaan kuului kaksi

8 viikon mittaista induktiotutkimusta (UNITI-1 ja UNITI-Z)sjots€a valmiste annettiin laskimoon. Tété
seurasi 44 viikon mittainen satunnaistettu yllépitohoidon lo mista selvittdnyt tutkimus
(IM-UNITTI), jossa valmiste annettiin ihon alle. TutkimuksiSsa annettiin ndin ollen hoitoa 52 viikon

ajan. @

Induktiotutkimuksissa oli mukana 1 409 potilastﬁ’Q\IITI-l, n = 769; UNITI-2, n = 640). Kummankin
induktiotutkimuksen ensisijainen péiéitetapahtu@1 kliinisen vasteen (joksi méariteltiin CDAI-
pisteiden viheneminen > 100 pistettd) saaneidentutkittavien osuus viikolla 6. Hoidon tehoa koskevia
tietoja keréttiin ja analysoitiin kummassa tkimuksessa viikkoon 8 saakka. Samanaikaisiksi
hoidoiksi sallittiin suun kautta otettavat osteroidit, immuniteettia muuntavat lddkevalmisteet,
aminosalisylaatit ja antibiootit, ja 75 Nl aista jatkoi vahintéén yhden téllaisen ldékkeen kayttoa.
Potilaat satunnaistettiin kummassak kimuksessa saamaan viikolla 0 laskimoon kerta-annos jotakin
seuraavista: suhteutettu suositusa@ noin 6 mg/kg (ks. kohta 4.2, taulukko 1), 130 mg:n vakioannos
ustekinumabia tai lumeléiéiketl&

Tutkimuksessa UNITI-1 1 % olleiden potilaiden aiempi hoito TNF-o:n estdjilld oli epdonnistunut
tai potilaat eivét olleet sietaneet hoitoa. Potilaista noin 48 %:lla yksi aiempi TNF-a.:n estédjahoito oli
epaonnistunut, ja 52 %:llakaksi tai kolme aiempaa TNF-o:n estdjihoitoa oli epdonnistunut. Tassd
tutkimuksessa al% n vaste oli riittdméton (ei primaaria vastetta) 29,1 %:lla potilaista, vasteen

saamisen jélkee oli hdvinnyt, (ei sekundaarista vastetta) 69,4 %:lla potilaista ja TNF-o:n
estdjahoitoa ei&t sietdnyt 36,4 % potilaista.

Tutkimuk: e@JITI—Z potilailla vahintian yksi tavanomainen hoito, mukaan lukien kortikosteroidit tai
immuph%'ﬂ!muuntavat ladkevalmisteet, oli epdonnistunut. Potilaat joko eivit olleet aiemmin saaneet
Tkiﬁ@s 4jid (68,6 %) tai olivat saaneet niitd aiemmin eiké hoito ollut epdonnistunut (31,4 %).
L 4
Se@tkimuksessa UNITI-1 ettd UNITI-2 merkittdvasti suurempi osa ustekinumabihoitoa saaneen
Wﬁn potilaista oli saanut kliinisen vasteen ja saavuttanut remission verrattuna lumelddkeryhmén
potilaisiin (taulukko 3). Kliininen vaste ja remissio olivat jo viikolla 3 merkittdvid ustekinumabihoitoa
saaneessa ryhméssé, ja ne paranivat edelleen viikkoon 8 saakka. Niisséd induktiotutkimuksissa teho oli
parempi ja sdilyi paremmin suhteutettua annosta saaneen ryhmén potilailla verrattuna 130 mg:n
annoksia saaneeseen ryhmain. Tdmén vuoksi laskimoon annettavaksi induktioannokseksi suositellaan
suhteutettua annostusta.

11



Taulukko 3: Kliinisen vasteen ja remission induktio tutkimuksissa UNITI-1 ja UNITI 2
UNITI-1* UNITI-2**
Lumeliike Suositeltu Lumeliike Suositeltu
N =247 ustekinuma N=209 ustekinuma

bi-annos bi-annos

N =249 N =209
Kliininen remissio, viikko 8 18 (7,3%) | 52(20,9%)* | 41(19,6%) | 84 (4(%)a
Kliininen vaste (100 pistetti), viikko 6 | 53 (21,5 %) | 84 (33,7 %)® | 60 (28,7 %) %)

Kliininen vaste (100 pistettd), viikko 8 | 50 (20,2 %) | 94 (37,8 %)* | 67 (32,1 %) %)?

70 pisteen vaste, viikko 3 67 (27,1 %) | 101 (40,6 %)°* | 66 (31,6 %) 50,7 %)*

70 pisteen vaste, viikko 6 75 (30,4 %) | 109 (43,8 %)° | 81 (38,8 %)ﬁ 64,6 %)*
S viheneminen

Kliiniseksi remissioksi médritellddn CDAl-pisteet < 150; Kliiniseksi vasteeksi médritellddn CDAI;;\
véhintddn 100 pistettd tai kliininen remissio \
70 pisteen vasteeksi méadritelldan CDAI-pisteiden viheneminen vihintién 70 pistettd &

*  TNF-o:n estdjdhoidon epdonnistuminen

** Tavanomaisen hoidon epdonnistuminen Q
a A

p <0,001

b p<001 :
Yllapitohoitoa selvittdneessa tutkimuksessa (IM-UNITI) oli mukang=388%otilasta, jotka saivat
100 pisteen kliinisen vasteen tutkimusten UNITI-1 ja UNITI-2 ustékinumabi-induktiohoidon

viikolla 8. Potilaat satunnaistettiin saamaan yllapitohoitona ihep.alle joko 90 mg ustekinumabia

8 viikon vilein, 90 mg ustekinumabia 12 viikon vélein tai lu ettd 44 viikon ajan (suositeltu
ylldpitoannostus, ks. ABSIMKY -injektionesteen, liuoksert iopullo) ja ABSIMKY -
injektionesteen, liuoksen, esitdytetty ruisku valmisteyht n kohta 4.2).

Kliininen remissio ja vaste olivat sdilyneet viikolla 4@mattavasti suuremmalla osalla
ustekinumabihoitoa saaneen ryhmén potilaista chttuna lumelddkeryhmén potilaisiin (ks. taulukko 4).

Taulukko 4: Kliinisen vasteen ja remission Sdi/@en tutkimuksessa IM-UNITI (viikko 44, 52 viikkoa
induktioannoksen aloittamisen jéilkeen)

"b Lumeliiike* 90 mg 90 mg
\\ ustekinumabia | ustekinumabia
@ 8 viikon vilein | 12 viikon vilein

@ N = 1317 N =128 N = 1297
Kliininen remissio P 36 % 53 %* 49 %"
Kliininen vaste - V) 44 % 59 %" 58 %"
Kliininen vaste ilman ﬁ&gteroidien 30 % 47 %* 43 %°
Kiyttod gg
Kliininen vaste, jo\

potilas oli@?siossa yllapitohoidon 46 % (36/79) | 67 % (52/78) 56 % (44/78)

alkaessa’y

potilas ot mukaan tutkimuksesta 44 % (31/70) | 63 % (45/72)¢ 57 % (41/72)

CRII3002*
%E? ei ollut aiemmin saanut TNF- | 49 % (25/51) | 65 % (34/52)° 57 % (30/53)
. S

2 4 et oen
. taj1a
. b%ilas tullut mukaan tutkimuksesta 26 % (16/61) 41 % (23/56) 39 % (22/57)

“0ycro3oo0r
Y
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Kliiniseksi remissioksi médriteltiin CDAI-pisteet < 150; Kliiniseksi vasteeksi méériteltiin CDAI-pisteiden vdheneminen
vihintddn 100 pistettd tai kliininen remissio

*  Lumelddkeryhmin potilaat olivat saaneet vasteen ustekinumabihoitoon ja heidét oli satunnaistettu lumeldikehoitoon
ylldpitohoidon alkaessa.

Potilaat, joilla oli 100 pisteen kliininen vaste ustekinumabihoitoon yllépitohoidon alkaessa

Potilaat, joiden tavanomainen hoito oli epdonnistunut, mutta hoito TNF-a:n estijilld ei ollut epdonnistunut

Potilaat, jotka eivit reagoineet TNF-a:n estdjahoitoon/sietaneet TNF-a:n estdjdhoitoa

p<0,01 /b
p<0,05
nimellisesti merkitsevé (p < 0,05) @

Tutkimuksen IM-UNITI 129 potilaasta 29 potilaan vaste ustekinumabille ei séilynyt, @gaivat
hoitoa 12 viikon vélein, joten heidén ustekinumabiannostuksensa voitiin muuttaa a aksi 8 viikon
vélein. Vasteen havidmiseksi méiriteltiin CDAl-pisteet > 220 pistettd ja CDAI-pist@ideén suureneminen
> 100 pistettd 1dhtotilanteesta. Néistd potilaista 41,4 % saavutti kliinisen remis % viikkoa
annosmuutoksen jalkeen.

o ™ W e —k

Potilaat, jotka eivit induktiotutkimuksissa UNITI-1 ja UNITI-2 olleet saa &iinisté vastetta
ustekinumabi-induktiohoitoon viikolla 8 (476 potilasta), siirtyivat ylld T('Aﬁtoa koskeneen
tutkimuksen (IM-UNITI) satunnaistamattomaan osioon ja saivat sil mg:n ustekinumabi-
injektion ihon alle. Kahdeksan viikkoa myShemmin 50,5 % potilaiSta sdi kliinisen vasteen ja jatkoi
yllépitohoitoa 8 viikon vilein. Néistd ylldpitohoitoa jatkaneista potilaista valtaosalla (68,1 %) vaste
sdilyi ja valtaosa saavutti remission (50,2 %) viikolla 44, theaiden osuudet olivat samankaltaiset
kuin ustekinumabi-induktiohoitoon sen alussa vasteen saaffb

yllapitohoitoa koskeneen tutkimuksen alussa lumelés hmaéin, 51 potilasta menetti sen jélkeen
vasteen ja sai 90 mg ustekinumabia ihon alle 8 viikon valein. Valtaosalla potilaista, jotka menettivit
vasteen ja aloittivat ustekinumabihoidon uudel \,{éiméi tapahtui 24 viikon induktioinfuusiohoidon
aikana. Néistd 51 potilaasta 70,6 % saavutti kli@n vasteen ja 39,2 % saavutti kliinisen remission
16 viikkoa ensimmdisen ihon alle annetun }ﬁkinumabiannoksen jélkeen.

Niisté 131 potilaasta, jotka saivat vasteen ustekinumab;'@ktiohoitoon ja satunnaistettiin

vaat tutkimuksessa viikkoon 44 saakka, saivat jatkaa
hoitoa jatkotutkimuksessa. Jatkotut een mukaan tulleilla ja ustekinumabihoitoa saaneilla

567 potilaalla kliininen remissio j sdilyivat yleensd viikkoon 252 saakka seka niill4, joiden hoito
TNF:n estéjilld epaonnistui, e@ joilla tavanomaiset hoidot epadonnistuivat.

Tutkimuksen IM-UNITTI potilaat, jot

Tassa jatkotutkimuksessay rohnin tautia sairastavat potilaat saivat hoitoa 5 vuoteen saakka, ei
tunnistettu uusia turvalli x oskevia huolenaiheita.

Endoskopia \‘

252 potilaalla, joi ahtotilanteessa osatutkimukseen soveltuva endoskopialla todettava taudin
aktiivisuus, limaka tutkittiin endoskopiassa. Ensisijainen paitetapahtuma oli SES-CD-pisteiden
(Simplified E opic Disease Severity Score for Crohn’s Disease) muutos ldhtdtilanteesta,
haavaumiengiftymistéi/kokoa kuvaavat yhteispisteet viidelld ileumin ja koolonin alueella,
haavaumi tdmén limakalvon pinta-alan osuus, limakalvon pinta-alan osuus, jossa muita
muuteksiagseka ahtaumien/striktuuroiden esiintyminen/tyyppi. SES-CD-pisteiden muutos laskimoon
angetjﬁ;?duktiokerta-annoksen jélkeen oli viikolla 8 suurempi ustekinumabiryhméssa (n = 155,

ke%p tos = -2,8) kuin lumelddkeryhmaéssi (n = 97, keskimuutos = -0,7, p = 0,012).

wleissd todettava vaste

Niiden potilaiden osajoukossa, joilla oli 1dhtotilanteessa vuotavia fisteleitd (8,8 %; n = 26), 12 potilasta
15 ustekinumabihoitoa saaneesta potilaasta (80 %) saavutti fistelivasteen 44 viikon aikana
(fistelivasteeksi méériteltiin vuotavien fisteleiden lukuméirén vidheneminen > 50 %
induktiotutkimuksen léhtotilanteesta) verrattuna 5 potilaaseen 11 lumelédékettd saaneesta (45,5 %).

13



Terveyteen liittyvd eldmdnlaatu

Terveyteen liittyvad elaménlaatua arvioitiin tulehduksellisia suolistosairauksia koskevalla kyselylla
(Inflammatory Bowel Disease Questionnaire, IBDQ) ja SF-36-kyselylld. Tutkimusten UNITI-I1 ja
UNITI-2 viikolla 8 todettiin, ettd ustekinumabia saavien potilaiden IBDQ-kokonaispisteet ja SF-36-
kyselyn mielenterveyttd koskevan osion yhteispisteet (Mental Component Summary Score) seka
tutkimuksen UNITI-2 SF-36-kyselyn fyysisen osion yhteispisteet (Physical Component Summary
Score) olivat tilastollisesti merkitsevésti suuremmat ja parantuneet kliinisesti merkittévésti
lumevalmisteeseen verrattuna. Pisteiden paraneminen séilyi IM-UNITI-tutkimuksessa viikko ,b
saakka yleensé paremmin ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla lumelddkkeeseen Verrattu\@
Terveyteen liittyvén eldménlaadun paraneminen séilyi jatkotutkimuksessa yleensa Viikk@

saakka. \0

Haavainen paksusuolitulehdus

Ustekinumabin turvallisuutta ja tehoa selvitettiin kahdessa satunnaistetussa, kak
lumekontrolloidussa monikeskustutkimuksessa aikuispotilailla, jotka sairastivy
vaikea-asteisesti aktiivista haavaista paksusuolitulehdusta (Mayo-pisteméaér: 2; endoskopiaosa-
alueen pisteméérd > 2). Kliiniseen kehitysohjelmaan kuului yksi induktio: us (eli UNIFI-I), jossa

outetussa,

valmiste annettiin laskimoon. Hoitoa annettiin enintddn 16 viikkoa, ja sitd Seurasi 44 viikon pituinen
satunnaistettu yllapitohoidon lopettamista selvittanyt tutkimus (eli -M), jossa valmiste annettiin
ihon alle. Tutkimuksissa annettiin néin ollen hoitoa vdhintdan 52 vi ajan.

Tutkimusten UNIFI-I ja UNIFI-M esitetyt tehon tulokset perh%gat endoskopioiden keskitettyyn
tarkasteluun.

UNIFI-I-tutkimuksessa oli mukana 961 potilasta. Induk@klmuksen ensisijainen padtetapahtuma oli
niiden tutkittavien osuus, jotka olivat kliinisessé rem viikolla 8. Potilaat satunnaistettiin
saamaan viikolla 0 laskimoon kerta-annoksena joko s utetun suositusannoksen noin 6 mg/kg (ks.
kohta 4.2, taulukko 1), 130 mg:n vakioannoksen Nklnumabla tai lumeladketta.

Suun kautta otettavien kortikosteroidien, immun;eettia muuntavien lddkevalmisteiden ja

aminosalisylaattien samanaikainen kaytto llittua, ja 90 % potilaista jatkoi vdhintddn yhden
téllaisen ladkkeen kayttoa. Tutklmuk ana olleiden potilaiden aiempi tavanomainen hoito
(kortikosteroidit tai immuniteettia m at ladkevalmisteet) tai hoito véhintdén yhdelld biologisella
ladkevalmisteella (jokin TNF-a:n estédfdfa/tai vedolitsumabi) piti olla epdonnistunut. 49 %:lla

potilaista oli epdonnistunut tavan@piainen hoito, mutta ei biologinen ladkehoito (ndistd 94 % ei ollut
aiemmin saanut biologisia ladk€yvalfisteita). 51 %:1la potilaista oli epdonnistunut jokin biologinen
ladkehoito tai potilas ei ol}ut%a yt sitd. Noin 50 %:lla potilaista oli epdonnistunut vahintéédn yksi
aiempi TNF-ou:n estdjahoitOyn#istd 48 % ei ollut saanut primaarivastetta), ja 17 %:1la oli
epdonnistunut vahintda NF-a:n estdjdhoito ja vedolitsumabihoito.

UNIFI-I-tutkimuk erkittivisti suurempi osa ustekinumabihoitoa saaneen ryhmén potilaista oli
kliinisessé remis viikolla 8 verrattuna lumelddkeryhmén potilaisiin (taulukko 5). Aikaisimmalla
sovitulla tutki%aynnilléi jo viikolla 2 ja jokaisella tutkimuskaynnilld sen jalkeen verenvuotoa
perdsuolestagepollut tai ulostustiheys oli normalisoitunut suuremmalla osalla ustekinumabihoitoa
saaneista mta verrattuna lumelddkehoitoa saaneisiin potilaisiin. Osittaisissa Mayo-pisteissé ja
oireenmbkarsessa remissiossa havaittiin jo viikolla 2 merkittdvid eroja ustekinumabin ja lumelddkkeen
Vahlf

S @ettua annosta (6 mg/kg) saaneessa ryhméssa teho oli valikoitujen paétetapahtumien osalta
N ?fnpl verrattuna 130 mg:n annoksia saaneeseen ryhméén, joten suhteutettua annostusta suositellaan
laskimoon annettavaksi induktioannokseksi.
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Taulukko 5: Yhteenveto keskeisistd tehon pddtetapahtumista UNIFI-I-tutkimuksissa (viikko 8)

Lumeliiike Suositeltu
N=319 ustekinumabian
nos*
N =322

Kliininen remissio* 5% 16 %*
potilailla, joilla tavanomainen hoito on epidonnistunut, 9 % (15/158) 19 % (29/)56)°
mutta biologinen hoito ei ole epdonnistunut
potilailla, joilla biologinen hoito on epdonnistunut* 1% (2/161) 13 % im@b
potilailla, joilla sekii TNF- etti vedolitsumabihoito on 0 % (0/47) 1758)C
epaonnistunut

Kliininen vaste® 31 % NNS62 %0
potilailla, joilla tavanomainen hoito on epdonnistunut, 35 % (56/158) *\Q‘f% (104/156)°
mutta biologinen hoito ei ole epdonnistunut NS
potilailla, joilla biologinen hoito on epdonnistunut * 27 % (44/16 > 57 % (95/166)°
potilailla, joilla sekd TNF- ettd vedolitsumabihoito on 28 % (13/4 52 % (30/58)¢
epdonnistunut \

Limakalvon paraneminen’ 27 %*
potilailla, joilla tavanomainen hoito on epidonnistunut, 21 /158) 33 % (52/156)°
mutta biologinen hoito ei ole epdonnistunut
potilailla, joilla biologinen hoito on epdonnistunut * 7 % (11/161) 21 % (35/166)°

Oireenmukainen remissio* .7 23 % 45 %°

Yhdistetty oireenmukainen remissio ja limakalvon ° . 8% 21 %°

paraneminen* Q

£ Taulukossa 1 mainitun painoon perustuvan annostuksen mukaindu, ustekinumabiannos infuusiona.

*  Kliiniseksi remissioksi on médritelty Mayo-pistemdérd < 2 piSteftd, kun minkéén yksittdisen osa-alueen pisteméara ei
ole>1. .

$ Kliiniseksi vasteeksi on madritelty Mayo-pistemaéra Xeneminen > 30 % lahtotilanteesta ja > 3 pistettd, kun joko
perdsuoliverenvuodon osa-alueen pistemédrian Véihe@z 1 18htotilanteesta tai perdsuoliverenvuodon osa-alueen
pistemddrd O tai 1.

Jokin TNF-o:n estdji ja/tai vedolitsumabi.
T Limakalvon paranemiseksi maériteltiin N n osa-alueen Mayo-pisteméadrd O tai 1.

I Oircenmukaiseksi remissioksi on méri ostustiheyden osa-alueen Mayo-pistemédrd O tai 1 ja
perdsuoliverenvuodon osa-alueen pist ré 0.

Yhdistetyksi oireenmukaiseksi re
pistemddrd O tai 1, perdsuolive

? p<0,001
> Nimellisesti merkitsevé Ps @)

Nimellisesti merkitseva NS)
UNIFI-M-tutkimu]&@oitiin 523 potilasta, jotka saivat kliinisen vasteen UNIFI-I-tutkimuksessa
laskimoon annett ekinumabikerta-annokseen. Potilaat satunnaistettiin saamaan ihon alle
ylldpitoannokse 0 90 mg ustekinumabia 8 viikon vélein, 90 mg ustekinumabia 12 viikon vélein
tai lumeladketté~d4 viikon ajan (ks. suositellut yllapitoannokset ABSIMKY -injektionesteen, liuoksen

(injektiopullo)ja ABSIMKY -injektionesteen, liuoksen, esitiytetty ruisku valmisteyhteenvedon
kohdas 2).

1 ja limakalvon paranemiseksi on mééritelty ulostustiheyden osa-alueen
osa-alueen pisteméadrd 0 ja endoskopian osa-alueen pistemddrd O tai 1.

<
Merk sti suurempi osa kummankin ustekinumabihoitoa saaneen ryhmén potilaista oli kliinisessa
réfi$8iossa viikolla 44 verrattuna lumeliikehoitoa saaneeseen ryhmiin (ks. taulukko 6).

Y
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Taulukko 6: Yhteenveto keskeisistd tehon mittareista UNIFI-M-tutkimuksessa (viikko 44, 52 viikkoa
induktioannoksen kdyton aloittamisen jilkeen)

Lumeliike* 90 mg 90 mg
N=175 ustekinumabi | ustekinumabia
a 8 viikon 12 viikon viilein

vilein N=172

N=176
Kliininen remissio** 24 % 44 %? 382 @7
potilailla, joilla tavanomainen hoito on 31 % (27/87) 48 % (41/85) | 49 % 63:%2)‘i
epédonnistunut, mutta biologinen hoito ei
ole epdonnistunut

potilailla, joilla biologinen hoito on 17 % (15/88) 40 % (36/91)“0‘\ o (16/70)¢
epdonnistunut * N
potilailla, joilla sekd TNF- ettid 15 % (4/27) 33% (7/21 XJ‘ 23 % (5/22)°
vedolitsumabihoito on epdonnistunut f\
Kliinisen vasteen sdilyminen viikkoon 44 45 % 71 Q\ 68 %*
saakka® \

potilailla, joilla tavanomainen hoito on 51 % (44/87) 78 % 85)¢ | 77 % (78/102)°¢
epédonnistunut, mutta biologinen hoito ei
ole epdonnistunut

potilailla, joilla biologinen hoito on 39% (34/88) 65 % (59/91)° 56 % (39/70)¢
epdonnistunut * .
potilailla, joilla sekd TNF- ettd 41 % (12PN 67 % (14/21)¢ 50 % (11/22)¢
vedolitsumabihoito on epdonnistunut
Limakalvon paraneminen’ M 51 %* 44 %"
Kliinisen remission sdilyminen 38 @/45) 58 % (22/38) 65 % (26/40) ¢
viikkoon 44 saakka* o
Kliininen remissio ilman , N23 % 42 %*® 38 %°
kortikosteroidihoitoa® @
Pysyvi remissio’ 35 % 57 %° 48 % ¢
Oireenmukainen remissio* 8 45 % 68 %° 62 %4
Yhdistetty oireenmukainen remissio Jay, 28 % 48 %° 41 %9

limakalvon paraneminen* 2

*  Laskimoon annettuun ustekinumabi n vasteen jilkeen.

** Kliiniseksi remissioksi on méarit @ro-pistemiiéirii < 2 pistettd, kun mink&én yksittdisen osa-alueen pistemaéra ei
ole>1.

$ Kliiniseksi vasteeksi on n%éiéi@Mayo-pistemﬁéirén viheneminen > 30 % léhtdtilanteesta ja > 3 pistettd sekd joko
perdsuoliverenvuodon osa-w pistemdéran vdhenemd > 1 14htdtilanteesta tai perdsuoliverenvuodon osa-alueen
pistemddrd O tai 1.

¥ Jokin TNF-o:n estdjé, iyedolitsumabi.

T Limakalvon parancthiseksi méériteltiin endoskopian osa-alueen Mayo-pistemaéard O tai 1.

£

Kliinisen remis@ ymiseksi viikkoon 44 saakka mairitellddn kliinisessd remissiossa olevien potilaiden kliinisen
lahtotilanteesta viikkoon 44.

remission séilSi
€ Kliiniseksi issioksi ilman kortikosteroidihoitoa médriteltiin viikolla 44 kliinisessd remissiossa olleet potilaat, jotka

eivit kﬁy@t kortikosteroideja.
! Pysyviksi feissioksi mériteltiin osittainen Mayo-remissio > 80 %:ssa kaikista viikkoa 44 edeltévistd kdynneistd ja
ositta ayo-remissio viimeiselld kdynnilld (viikko 44).
i‘ t@'\ukaiseksi remissioksi on médritelty ulostustiheyden osa-alueen Mayo-pistemaérd O tai 1 ja
S oliverenvuodon osa-alueen pisteméaéra 0.
+ istetyksi oireenmukaiseksi remissioksi ja limakalvon paranemiseksi on mééritelty ulostustiheyden osa-alueen
Visteméiéiré 0 tai 1, perdsuoliverenvuodon osa-alueen pisteméaira 0 ja endoskopian osa-alueen pisteméddrd O tai 1.
p <0,001
b p<005
Nimellisesti merkitseva (p < 0,001)
Nimellisesti merkitseva (p < 0,05)
Ei tilastollisesti merkitsevd
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Ustekinumabin hyodyllinen vaikutus kliiniseen vasteeseen, limakalvon paranemiseen ja kliiniseen
remissioon havaittiin induktio- ja yllapitohoidossa seka potilailla, joilla tavanomainen hoito oli
epédonnistunut, mutta biologinen hoito ei ollut epdonnistunut, etté potilailla, joilla vahintéén yksi
aiempi hoito TNF-o:n estdjilla oli epdonnistunut, mukaan lukien potilaat, jotka eivét saaneet
primaarivastetta hoitoon TNF-a:n estdjilld. Induktiohoidossa havaittiin hyddyllinen vaikutus myds
potilailla, joilla véhintddn yksi aiempi hoito TNF-a:n estdjilld ja vedolitsumabihoito oli epdonnistunut.
Potilaiden lukumééra tdssd osajoukossa oli kuitenkin liian pieni, jotta hoidon hyodysta yllapitoheidon
aikana voitaisiin tdssd potilasryhmaissd tehdd varmoja padtelmia.

Viikolla 16 vasteen ustekinumabi-induktiohoitoon saaneet @
Ustekinumabihoitoa saaneet potilaat, joilla ei ollut vastetta UNIFI-I-tutkimuksen viiko aivat

90 mg ustekinumabia ihon alle viikolla 8 (36 % potilaista). Naistd potilaista 9 % ni4 t&a
satunnaistettiin alkuvaiheessa saamaan suositeltua induktioannosta, saavutti kliim’s%mission ja

58 % sai kliinisen vasteen viikolla 16.

Potilaat, joilla ei ollut kliinista vastetta ustekinumabi-induktiohoitoon UNIF&I-tatkimuksen viikolla 8,
mutta oli vaste viikolla 16 (157 potilasta), siirtyivdat UNIFI-M-tutkimuks nnaistamattomaan
osioon ja jatkoivat hoitoa yllipitoannostuksella 8 viikon vélein. Valtao néisté potilaista (62 %)
vaste siilyi, ja 30 % saavutti remission viikolla 44. @

Jatkotutkimus .

UNIFI-tutkimuksessa viikkoon 44 saakka mukana olleet potit veltuivat jatkamaan hoitoa

jatkotutkimuksessa. Niilld 400 potilaalla, jotka tulivat jatke kseen mukaan ja saivat siind
ustekinumabihoitoa 12 viikon tai 8 viikon vilein, oireet pysyiyat remissiossa yleensd viikkoon 200
saakka, jos tavanomainen hoito (mutta ei biologinen hoifo) ®li epdonnistunut ja jos biologinen hoito oli
epdonnistunut, mukaan lukien jos sekd TNF:n estdj éilm td vedolitsumabihoito olivat
epdonnistuneet. Niistd potilaista, jotka saivat ustekin ihoitoa 4 vuoden ajan ja jotka arvioitiin
yllapitohoidon 200 viikon aikapisteessa kayttamalNg tayttd Mayo-pisteytysta, 74,2 %:1la

(69 tutkittavalla 93:sta) limakalvojen paranemi@) 1 sdilynyt ja 68,3 %:lla (41 tutkittavalla 60:sta)
kliininen remissio oli sdilynyt.

Turvallisuusanalyysissa oli mukana @sta (1 289,9 henkilévuotta), joita seurattiin
viikkoon 220 saakka. Siini todettiin, tikoilla 44-220 turvallisuusprofiili oli verrattavissa
viikkoon 44 saakka havaitun turvall rofiilin kanssa.

Tassé jatkotutkimuksessa, josS&hadVvaista paksusuolitulehdusta sairastavat potilaat saivat hoitoa
enimmilldén 2 vuoden aj an, @n istettu uusia turvallisuutta koskevia huolenaiheita.

Endoskooppinen norm
Endoskooppiseksi gomhalisoitumiseksi méériteltiin endoskopian osa-alueen Mayo-pistemdira 0, ja se
havaittiin UNIFI-I-tutkimuksessa jo viikolla 8. UNIFI-M-tutkimuksen viikolla 44 endoskooppisen
normalisoitumise@saavuttanut 24 % ustekinumabia 12 viikon vélein saaneista ja 29 %
ustekinumabia 8 ¥i1Kon vilein saaneista potilaista verrattuna 18 %:iin lumelddkeryhmén potilaista.

Histologs ranemista (méériteltiin neutrofiilien infiltraatioksi < 5 %:iin kryptista, ei kryptien tuhoa
eiké%@ ta, haavaumia eikd granulaatiokudosta) arvioitiin UNIFI-I-tutkimuksen viikolla 8 ja
“M-tutkimuksen viikolla 44. Viikolla 8 laskimoon induktiohoitona annetun kerta-annoksen

%merkittévésti suurempi osa suositeltua annosta saaneen ryhmén potilaista saavutti histologisen
rafiemisen (36 %) verrattuna lumelddkeryhmén potilaisiin (22 %). Viikolla 44 tdmén vaikutuksen

havaittiin sdilyneen merkittdvasti useammalla histologisesti parantuneella potilaalla ustekinumabia

12 viikon vilein (54 %) ja 8 viikon vilein (59 %) saaneissa ryhmisséd lumeldikeryhméén (33 %)

verrattuna.

Limakalvi@loginen Jja histologis-endoskooppinen paraneminen

Limakalvon histologis-endoskooppisen paranemisen yhdistetyksi padtetapahtumaksi méériteltiin
tutkittavat, joilla limakalvo oli parantunut ja jotka olivat myds parantuneet histologisesti UNIFI-I-
tutkimuksen viikolla 8 ja UNIFI-M-tutkimuksen viikolla 44 arvioituna. Ustekinumabia
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suositusannoksina saaneilla potilailla todettiin viikolla 8 merkittdvaa edistymista limakalvon
histologis-endoskooppisen paranemisen paitetapahtumassa lumehoitoryhméén (9 %,
ustekinumabiryhméissé 18 %) verrattuna. Taémén vaikutuksen havaittiin sdilyneen viikolla 44
merkittdvasti useammalla potilaalla, joiden limakalvo oli histologis-endoskooppisesti parantunut,
ustekinumabia 12 viikon vilein (39 %) ja 8 viikon vélein (46 %) saaneissa ryhmissd
lumeldékeryhméén (24 %) verrattuna.

Terveyteen liittyvd eldmdnlaatu

Terveyteen liittyvad eldménlaatua arvioitiin tulehduksellisia suolistosairauksia koskevalla I
(Inflammatory Bowel Disease Questionnaire) -kyselylld sekd SF-36-kyselyllé ja EuroQo Q-
5D) -mittarilla.

Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla todettiin UNIFI-I-tutkimuksen viikolla 8 Xtéivéisti
suurempaa ja kliinisesti merkitsevdd paranemista IBDQ-kokonaispisteméaarassa, D-mittarilla ja
EQ-5D-mittarin VAS-asteikolla sekd SF-36-kyselyn mielialaosion yhteenvet@nééréisséi (Mental
Component Summary Score) ja SF-36-kyselyn fyysisen osion yhteenvetopi aréssd (Physical
Component Summary Score) lumelddkehoitoon verrattuna. Téllainen par inen sdilyi UNIFI-M-
tutkimuksessa ustekinumabia saaneilla potilailla viikkoon 44 saakka. I -kokonaispistemaarlla ja
SF-36-kyselylla mitattu terveyteen liittyvin eldméinlaadun paranelr@gﬁi i jatkotutkimuksessa

yleensé viikkoon 200 saakka.

L4
Tyokyvyn kokonaisheikkenemisen huomattavampana Véihenévbﬁ arvioitu tyon tuottavuus parani ja
WPAI-GH-kyselyllé arvioitu aktiivisuuden vdheneminen korjautdi ustekinumabia saaneilla potilailla
merkittdvésti enemmain kuin lumeldékehoitoa saaneilla @ a.

Sairaalahoito ja haavaiseen paksusuolitulehdukseen @ it leikkaukset

Niiden tutkittavien osuus, joilla oli haavaiseen paksustefitulehdukseen liittyvid sairaalahoitojaksoja,
oli UNIFI-I-tutkimuksen viikkoon 8 saakka huo avasti pienempi ustekinumabia suositusannoksina
saaneen ryhmaén tutkittavilla (1,6 %, 5/322) ku@nelﬁékeryhmﬁn tutkittavilla (4,4 %, 14/319).
Yhdellekian tutkittavalle ei tehty haavaiseen pakSusuolitulehdukseen liittyvia leikkauksia
ustekinumabia induktiohoitoon suositusa%ina saaneessa ryhmaéssé verrattuna 0,6 %:iin (2/319)
tutkittavista lumelddkeryhméssa. \\

Yhdistettyjen ustekinumabiryhmien @ttavilla oli UNIFI-M-tutkimuksen viikkoon 44 saakka

huomattavasti vihemméan haaval aksusuolitulehdukseen liittyvié sairaalahoitojaksoja (2,0 %,
7/348) verrattuna lumelaake a utklttavnn (5,7 %, 10/175). Haavaiseen paksusuolitulehdukseen
liittyvié leikkauksia tehtu n 44 saakka lukumaéériisesti harvemmille ustekinumabiryhmén
tutkittaville (0,6 %, 2/348 aakeryhman tutkittaviin verrattuna (1,7 %, 3/175).
Irnmunogeemsuus

Usteklnumablhmd na saattaa kehittyd vasta-aineita ustekinumabille. Téllaiset vasta-aineet ovat
useimmiten neutr ia. Crohnin tautia tai haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla

ustekmumabwas%— neiden muodostumisen myoti on havaittu ustekinumabin puhdistuman

suurenemist n heikkenemisti ei ole havaittu. Ustekinumabivasta-aineiden esiintymisen ja
inj ektlokos caktioiden esiintyvyyden vililld ei ole havaittu selvda korrelaatiota.

PediAifi¥e potilaat

Eu ladkevirasto on myontanyt lykkdyksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset

ustekigimabin kdytostd Crohnin taudin tai haavaisen paksusuolitulehduksen hoidossa kaikissa
idtrisissa potilasryhmissé (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kéytdstéd pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka
Seerumissa olevan ustekinumabin huippupitoisuuden mediaani havaittiin 1 tunti infuusiona laskimoon

annetun suositellun induktioannoksen jalkeen, ja se oli Crohnin tautia sairastavilla potilailla
126,1 pug/ml ja haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla 127,0 pg/ml.
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Jakautuminen
Terminaalisen vaiheen (Vz) jakaantumistilavuuden mediaani oli psoriaasipotilaille laskimoon annetun
kerta-annoksen jalkeen 57—-83 ml/kg.

Biotransformaatio
Ustekinumabin metaboliareittid ei tunneta tarkkaan.

Eliminaatio ,b

Systeemisen puhdistuman (CL) mediaani oli psoriaasipotilaille laskimoon annetun kerta-an@n
jélkeen 1,99-2,34 ml/vrk/kg. Ustekinumabin puoliintumisajan (ti2) mediaani oli haavai
paksusuolitulehdusta, psoriaasia, nivelpsoriaasia tai Crohnin tautia sairastavilla potilail

3 viikkoa, ja se vaihteli eri psoriaasi- ja nivelpsoriaasitutkimuksissa 15 Vuorokau(l a

32 vuorokauteen. Q

Lineaarisuus Q
Systeeminen altistus (Cmax ja AUC) ustekinumabille suureni psoriaasipotilai unnilleen suhteessa
annokseen laskimoon annettujen 0,09-4,5 mg/kg kerta-annosten jélkeen.:

Erityisryhmét
Munuaisten tai maksan toimintahdiriéitd sairastavista potilaista ei akokineettisia tietoja.

Laskimoon annettavalla ustekinumabilla ei ole tehty erityisié idkkéita’ja pediatrisia potilaita koskevia
L 4

tutkimuksia. R @
*

Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta sairas&tilailla eroihin ustekinumabin
i

puhdistumassa vaikuttivat potilaan paino, seerumin albdmiittipitoisuus, sukupuoli ja vasta-aineet
ustekinumabille, mutta paino oli padasiallinen jakaut@tl avuuteen vaikuttava korreloiva tekija.
Crohnin tautia sairastavilla potilailla puhdistumaan vaikuttivat liséksi C-reaktiivinen proteiini, TNF-a-
estdjahoidon epidonnistuminen ja rotu (aasialain \ muu kuin aasialainen). Ndiden korreloivien
tekijoiden vaikutus kunkin farmakokineettisen %‘netrin tyypilliseen arvoon tai viitearvoon oli

+ 20 %, joten ndma korreloivat tekijat eivat edellytd annoksen muuttamista. Immuniteettia muuntavien

ladkeaineiden samanaikainen kayttd ei@nut merkittdvésti ustekinumabialtistukseen.

CYP450-entsyymien sétely \
IL-12:n tai IL-23:n vaikutusta CY églntsyymien sadtelyyn tutkittiin in vitro -tutkimuksessa ihmisen

maksasoluilla, ja siind todettiin, -12 ja/tai IL-23 eivit pitoisuuksina 10 ng/ml muuttaneet
ithmisen CYP450-entsyymien&ii)r1suutta (CYP1AZ2, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 tai 3A4; ks. kohta 4.5).
.

Avoin vaiheen 1 yhteisv
sairastavilla potilailla

' M utkimus CNTO1275CRD1003 tehtiin aktiivista Crohnin tautia

) ja siind arvioitiin ustekinumabin vaikutusta

sytokromi P450 -e 1&n aktiivisuuteen induktioannoksen ja ylldpitoannoksen jélkeen. Crohnin
tautia sairastavilla illa ei havaittu kliinisesti merkittdvid muutoksia altistuksessa seuraaville
aineille, kun niitd ttiin samanaikaisesti hyviksyttyjen suositeltujen ustekinumabiannosten kanssa:
kofeiini (CYPLAR:n substraatti), varfariini (CYP2C9:n substraatti), omepratsoli (CYP2C19:n
substraatti), trometorfaani (CYP2D6:n substraatti) tai midatsolaami (CYP3A:n substraatti) (ks.

kohta 4i5)!
L 2
*
58, Kliiniset tiedot turvallisuudesta

Wuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, kehitys- ja lisddntymistoksisuutta, farmakologista
turvallisuutta koskevat arviot mukaan lukien, koskevien tutkimusten tulokset eivit viittaa erityiseen
vaaraan (esim. elintoksisuuteen) ihmisille. Cynomolgus-apinoilla tehdyissd kehitys- ja
lisddntymistoksisuutta selvittdneissé tutkimuksissa ei haitallisia vaikutuksia urosten hedelméllisyyteen
eikd syntymévikoja tai kehitystoksisuutta havaittu. Kun hiirille annettiin IL-12/23:n kaltaisia vasta-
aineita, haitallisia vaikutuksia naaraiden hedelmaillisyyteen ei havaittu.
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Eldinkokeissa kdytetyt annokset olivat enintddn noin 45 kertaa suurempia kuin psoriaasipotilaille
annettavaksi tarkoitettu suurin vastaava annos ja ne saivat apinoiden seerumissa aikaan
huippupitoisuuden, joka oli yli 100-kertainen ihmisilld havaittuun pitoisuuteen ndhden.

Ustekinumabilla ei ole tehty karsinogeenisuustutkimuksia, koska ei ole kéytettdvissd asianmukaisia
tutkimusmalleja vasta-aineelle, johon ei liity ristireaktioita jyrsijoiden IL-12/23 p40-proteiinin kanssa.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

,O’b
6.1 Apuaineet QQ
D

EDTA-dinatriumsuoladihydraatti (E385) N
L-histidiini XU
L-histidiinihydrokloridimonohydraatti Q
L-metioniini

Polysorbaatti 80 (E433) A
Sakkaroosi A
Injektionesteisiin kiiytettidvi vesi @

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, titi lddkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa. ABSIMKY-valmisteen saa laime vain 9 mg/ml (0,9 %)
natriumkloridiliuokseen. ABSIMKY -valmistetta ei saa @laskimoon saman letkun kautta muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

2

Ei saa jdityi. @
Laimennuksen jilkeen kﬁyténaikais@%ialliseksi ja fysikaaliseksi sdilyvyydeksi on osoitettu
t

6.3 Kestoaika

2 vuotta.

24 tuntia 23 — 27 °C:ssa tai 7 vuorok: 2 -8 °C:ssa.

Mikrobiologiselta kannalta va i%itéiisi kéyttdd heti. Jos valmistetta ei kdytetd heti, kiytonaikaiset
séilytysajat ja -olosuhteet e yttod ovat kéyttdjan vastuulla, ja ne ovat yleensi enintdédn 24 tuntia
2-8 °C:ssa, ellei laimentan'N ole tapahtunut valvotuissa ja validoiduissa aseptisissa olosuhteissa.

6.4 Siilytys

Sailyti jéiéikaapissggﬁ’c _8°C). Fi saa jityi.
Pidé4 inj ektiopw opakkauksessa. Herkké valolle.

Laimenne u@kevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3.

L 4
6.5 ¢ austyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)
L 4
L 4
26 uosta 30 ml:n tyypin I lasia olevassa injektiopullossa, joka on suljettu paallystetylla
Wlikumitulpalla. ABSIMKY-pakkauksessa on yksi injektiopullo.

6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle ja muut kisittelyohjeet
ABSIMKY-injektiopullon sisdltdimé&éa liuosta ei saa ravistaa. Liuos on tarkistettava silmédméaérdisesti
ennen sen antamista, ettei siin ole hiukkasia tai varimuutoksia havaittavissa. Liuos on véritonta tai

hieman kellertdvaa ja kirkasta tai hieman opalisoivaa. Ladkevalmistetta ei saa kdyttia, jos liuos on
vérjdytynytté tai sameaa tai siind on havaittavissa vierasaineita.
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Laimentaminen
Terveydenhuollon ammattilaisen on laimennettava ja valmistettava ABSIMKY -infuusiokonsentraatti,
livosta varten, aseptista tekniikkaa noudattaen.

1. Laske ABSIMKY -annos ja tarvittavien injektiopullojen lukumééré potilaan painon perusteella
(ks. kohta 4.2, taulukko 1). Yksi 26 ml:n ABSIMKY -injektiopullo siséltdd 130 mg
ustekinumabia. Kdytd vain kokonaisia ABSIMKY -injektiopulloja. @

2. Veda 250 millilitraa 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuosta sisdltdvistd infuusiopussi
joka vastaa liséttavad ABSIMKY -tilavuutta, ja havitd se (poista 26 ml natriumklorj
tarvittavaa ABSIMK Y -injektiopulloa kohden: 2 injektiopullon yhteydessa poist
3 injektiopullon yhteydessi poista 78 ml, 4 injektiopullon yhteydessi poista@

g se 250 ml:n

3. Veda kustakin tarvittavasta injektiopullosta 26 ml ABSIMKY -valmistetta j
infuusiopussiin. Infuusiopussissa olevan lopullisen tilavuuden pitda olla . Sekoita
varovasti Q

4. Tarkista laimennettu liuos silmémériisesti ennen infuusiota. Ald kiyti fwosta, jos siind on
nikyvissd ldpindkymattomid hiukkasia, virimuutoksia tai vierashi ia.

5. Anna laimennettu liuos vahintdan yhden tunnin kestoisena infuusiea. Laimennetun
infuusioliuoksen annon on paityttava 24 tunnin kuluessa sen | tamisesta infuusiopussiin.

6. Kéyta vain infuusiosettié, jossa on letkunsiséinen, steriili, p&zton, vihén proteiineja sitova
suodatin (huokoskoko 0,2 mikrometrid).

7. Yksi injektiopullo on vain yhté kdyttokertaa varten. If aton ladkevalmiste tai jate on

héavitettidva paikallisten vaatimusten mukaisesti. o @

7. MYYNTILUVAN HALTIJA @Q
Accord Healthcare S.L.U. ’

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n @
Edifici Est, 6a Planta

08039 Barcelona, Espanja \@
8. MYYNTILUVAN NUMER@

EU/1/24/1880/003 SQI

9. MYYNTILUV ONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myénN:?"

n paivamaara: 12 joulukuu 2024

10. TEK %’IUUTTAMISPAIVAMAARA

i ladkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
.ema.europa.cu.
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vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Télld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan
epdillyistd ladkkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.
1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku
ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku Q
Yksi esitéytetty ruisku siséltdd 45 mg ustekinumabia 0,5 ml:ssa injektiones tetQ

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku A
Yksi esitéytetty ruisku siséltdd 90 mg ustekinumabia 1 ml:ssa injektion

Ustekinumabi on monoklonaalinen ihmisen interleukiini (IL)- 12/2@ K-vasta-aine, joka on tuotettu
yhdistelmi-DNA-tekniikalla hiiren myeloomasolulinjassa. 0

*

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan ’@

Polysorbaattisisilto

Yksi tilavuusyksikko sisdltdd 0,02 mg polysorbaatti 80:@(3 vastaa 0,02 mg:aa per 45 mg:n annos.

Yksi tilavuusyksikko sisdltad 0,05 mg polysorbaatti @ joka vastaa 0,04 mg:aa per 90 mg:n annos.
.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1. ®\

3. LAAKEMUOTO \fb

ABSIMKY 45 mg injektioneste, lium%ﬁvtettv ruisku (injektioneste, linos)

ABSIMKY 90 mg injektioneste, @)}, esitdytetty ruisku (injektioneste, liuos)

X

Liuos on vériton tai hieman @rtava ja kirkas tai hieman opaalinhohtoinen.

4. KLIINISE'I@

4.1 Kayttoai I:@

Lalskapson% )

ABSI arkoitettu kohtalaisen tai vaikean ldiskdpsoriaasin hoitoon aikuisille, jotka eivit ole
saaneet ta muihin systeemisiin hoitoihin, mukaan lukien siklosporiini-, metotreksaatti- tai
PU‘V' ito (psoraleeni-ultravioletti-A), tai joille ndma hoidot ovat vasta-aiheisia, tai jotka eivit ole
si¢ dllaisia hoitoja (ks. kohta 5.1).

tristen potilaiden ldiskdpsoriaasi
ABSIMKY on tarkoitettu kohtalaisen tai vaikean ldisképsoriaasin hoitoon véhintdén 6-vuotiaille
lapsille ja nuorille, joiden sairaus ei ole riittdvésséd hoitotasapainossa muilla systeemisilld hoidoilla tai
valohoidoilla tai jotka eivét ole sietdneet téllaisia hoitoja (ks. kohta 5.1).
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Nivelpsoriaasi
ABSIMKY on tarkoitettu yksin tai yhdessd metotreksaatin kanssa aktiivisen nivelpsoriaasin hoitoon

aikuisille, jotka eivét ole saaneet riittdvid vastetta aikaisempaan hoitoon ei-biologisilla sairauden
kulkua muuttavilla reumaldéakkeilla (ks. kohta 5.1).

Crohnin tauti

ABSIMKY on tarkoitettu kohtalaisesti tai vaikea-asteisesti aktiivisen Crohnin taudin hoitoon
aikuisille, jotka eivit ole saaneet riittdvéd vastetta muihin tavanomaisiin hoitoihin tai TNF-a: @m,
joilla vaste on havinnyt tai jotka eivit ole sieténeet téllaista hoitoa tai joille tdllaiset hoidot asta-

aiheisia. Q

Haavainen paksusuolitulehdus

ABSIMKY on tarkoitettu kohtalaisesti tai vaikea-asteisesti aktiivisen haavaisen p \uolitulehduksen
hoitoon aikuisille, jotka eivit ole saaneet riittdvada vastetta muihin tavanomaisiin®hoitdihin tai
biologisiin lddkevalmisteisiin, joilla vaste on hdvinnyt tai jotka eivit ole sieté@ laista hoitoa tai

joille téllaiset hoidot ovat vasta-aiheisia (ks. kohta 5.1). :
4.2  Annostus ja antotapa A

ABSIMKY on tarkoitettu kiytettdviksi sen kdyttoaiheiden mukaisten Sairauksien diagnosointiin ja
hoitoon perehtyneiden ldékirien ohjauksessa ja seurannassa.

L 4
Annostus o’q?

Léisképsoriaasi Q
ABSIMKY-annostukseksi suositellaan aloitusannok mg ihon alle, minké jalkeen annetaan

45 mg annos 4 viikon kuluttua ja sen jélkeen aina 12 V#Kon vilein.

Jos potilaalla ei todeta vastetta viimeistdan 28 n hoidon jilkeen, hoidon lopettamista on
harkittava.

Potilaat, joiden paino on > 100 kg \®
Jos potilaan paino on yli 100 kg, aloi x'los on 90 mg ihon alle, minké jdlkeen annetaan 90 mg
annos 4 viikon kuluttua ja sen jilkeew/aifia 12 viikon vélein. Myos 45 mg:n annoksen osoitettiin
olevan tehokas néille potilaille, @90 mg:n annoksen teho oli parempi (ks. kohta 5.1, taulukko 3).

Nivelpsoriaasi R %
ABSIMKY -annostukseksi Syositellaan aloitusannoksena 45 mg ihon alle, minké jdlkeen annetaan

45 mg annos 4 viikon kuluttya ja sen jalkeen aina 12 viikon vilein. Vaihtoehtoisesti potilaille, joiden
paino on yli 100 kg, vdiddan kayttdd 90 mg:n annosta.

Jos potilaalla ei t@vas‘cetta viimeistiddn 28 viikon hoidon jilkeen, hoidon lopettamista on
harkittava.

Lakkddt (>, @otiaat)

Annog ei ole tarpeen idkkailla potilailla (ks. kohta 4.4).
L 4

Ml Qn tai maksan vajaatoiminta
Us%umabia ei ole tutkittu néilld potilasryhmilld. Annossuosituksia ei voida antaa.
Mm’set potilaat
Ustekinumabin turvallisuutta ja tehoa alle 6 vuoden ikédisten lasten psoriaasin hoidossa ja alle
18 vuoden ikéisten lasten nivelpsoriaasin hoidossa ei ole vield varmistettu.

Pediatristen potilaiden ldiskdpsoriaasi (vahintéén 6-vuotiaat)
Y1i 60 kg painaville pediatrisille potilaille suositeltu ABSIMKY -annos esitetdén seuraavassa
taulukossa 1. ABSIMKY-injektio annetaan viikoilla 0 ja 4, ja sen jilkeen aina 12 viikon vélein.
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Taulukko 1: Pediatristen potilaiden psoriaasin hoitoon suositeltu ABSIMKY-annos

Paino lididikkeen antoajankohtana Suositeltu annos
<60 kg* -
>60-<100kg 45 mg
> 100 kg 90 mg
* ABSIMKY -valmistetta ei ole saatavilla potilaille, jotka tarvitsevat vihemmaén kuin tdyden
45 mg:n annoksen. Jos tarvitaan vaihtoehtoinen annos, on kiytettiva muita ,b
ustekinumabivalmisteita, jotka tarjoavat tdllaisen vaihtoehdon. 'b

ABSIMKY -valmisteesta ei ole olemassa annosmuotoa, joka mahdollistaisi painoon peru n
annostelun alle 60 kg painaville pediatrisille potilaille. Alle 60 kg painavien potilaideﬁ tulee
madrittdd mg/kg-perusteisesti kdyttden toista ustekinumabivalmistetta, injektiopull vaa 45 mg:n
infuusioliuosta, jolloin annos voidaan méarittdd painon perusteella. Q

Jos potilaalla ei todeta vastetta 28. hoitoviikkoon mennessé, hoidon lopettamista pitdd harkita.

Crohnin tauti ja haavainen paksusuolitulehdus
Hoito-ohjelman ensimméinen ABSIMKY -annos annetaan laskimoon. Faskimoon annettavan hoidon

annostus, ks. ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraatin, liuosta Va®l isteyhteenvedon
kohta 4.2.

*
Ensimmadinen ihon alle annettava 90 mg:n ABSIMKY—anngs.ﬁ@antaa 8 viikkoa laskimoon annetun
annoksen jalkeen. Taméin jadlkeen antovaliksi suositellaan‘]@ oa.

Jos potilaalla ei ole todettu riittdvaa vastetta 8 viikon kufyttua ensimmaéisen ihon alle annetun annoksen
jéalkeen, potilaalle voidaan tdnd ajankohtana antaa toi@hon alle annettava annos (ks. kohta 5.1).

.
Jos potilaan vaste hdvidé 12 viikon vilein anne N hoidon yhteydessé, potilas saattaa hyotyéd
antovélin lyhentdmisestd 8 viikkoon (ks. kohta@koh‘ta 5.2).

Potilaan hoitoa voidaan tdmén jilkeen j tl@liinisen arvion perusteella antamalla annos 8 viikon tai
12 viikon vilein (ks. kohta 5.1). \\

Hoidon lopettamista pitdd harkita, j @a ei todeta hyotya 16 viikon kuluttua laskimoon annetun
induktioannoksen jilkeen tai 16 \@1 kuluttua 8 viikon vilein annettavaan yllapitohoitoon

siirtymisen jélkeen.

.
Immuniteettia muuntavien [#dk€valmisteiden ja/tai kortikosteroidien kayttdd voidaan jatkaa
ABSIMKY-hoidon ai . Jos potilas on saanut vasteen ABSIMKY -hoitoon, kortikosteroidiannosta

voidaan pienentda t“\'t voidaan lopettaa normaalin hoitokdytdnnon mukaan.

Jos Crohnin tau '@haavaisen paksusuolitulehduksen hoito keskeytetdédn, hoidon jatkaminen ihon
alle 8 viikon v annettavana hoitona on turvallista ja tehokasta.

Ldkkddit, &otiaat)
Ann(zsm ei ole tarpeen idkkadilld potilailla (ks. kohta 4.4).
L 4
en tai maksan vajaatoiminta

% umabia ei ole tutkittu néill4 potilasryhmilld. Annossuosituksia ei voida antaa.

Pediatriset potilaat

Ustekinumabin turvallisuutta ja tehoa alle 18 vuoden ikéisten lasten Crohnin taudin tai haavaisen

paksusuolitulehduksen hoidossa ei ole vield varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa
ABSIMKY 45 mg ja 90 mg esitéytetyt ruiskut on tarkoitettu vain ihon alle annettaviin injektioihin. Jos

mahdollista, pistoskohdaksi ei tule valita ihoaluetta, jossa on psoriaasia.
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Kun potilas on saanut asianmukaisen opastuksen ihon alle pistdmisen tekniikasta, hdn voi itse tai hanta
hoitava henkil6 voi pistdid ABSIMKY -injektionesteen, jos 1d4kari arvioi sen tarkoituksenmukaiseksi.
Lagkarin tulee kuitenkin huolehtia potilaan asianmukaisesta seurannasta. Potilasta tai hdnté hoitavaa
henkil6d on neuvottava pistimadn maaratty ABSIMKY -injektionestemééra pakkausselosteen ohjeiden
mukaisesti. Tarkemmat ohjeet valmisteen antoon on esitetty pakkausselosteessa.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet lddkevalmisteen saattamisesta kdyttokuntoon ja lisdtiedot késittelyyn liiptyyista
varotoimista.

4.3 Vasta-aiheet Qt
.\0

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Kliinisesti merkittava aktiivinen infektio (esim. aktiivinen tuberkuloosi, ks. koht&g.4).

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet Q

Jaljitettavyys %
Biologisten lddkevalmisteiden jdljitettdvyyden parantamiseksi on an valmisteen nimi ja
erdnumero dokumentoitava selkeésti.

L4
Infektiot ’%
Ustekinumabi saattaa lisétd infektiovaaraa ja aktivoida latepttgjasinfektioita uudelleen. Kliinisissi
tutkimuksissa seké psoriaasipotilailla valmisteen markkinoilletulon jialkeen tehdysséd havainnoivassa
tutkimuksessa ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla onlhavaittu vakavia bakteeri-, sieni- ja
virusinfektioita (ks. kohta 4.8). @

Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on raporz(ﬁq opportunistisia infektioita, mukaan lukien
tuberkuloosin reaktivaatiota, muita opportunis@akteeri-infektioita (mukaan lukien epétyypillinen
mykobakteeri-infektio, listeriameningiitti, legion€llakeuhkokuume ja nokardioosi), opportunistisia
sieni-infektioita, opportunistisia virusinfelfi®ita (mukaan lukien herpes simplex 2 -viruksen aiheuttama
aivotulehdus) ja loisinfektioita (muka& okulaarinen toksoplasmoosi).

ABSIMKY-hoidossa on noudatetta\@ovaisuutta, jos harkitaan sen antamista kroonista infektiota
sairastaville tai toistuvia infektioi@mmin sairastaneille potilaille (ks. kohta 4.3).

Potilailta on tutkittava tub.er@ﬁ—infektion mahdollisuus ennen ABSIMKY -hoidon aloittamista.
ABSIMKY-hoitoa ei saa a& os potilaalla on aktiivinen tuberkuloosi (ks. kohta 4.3). Latentin
tuberkuloosi-infektion hoitowon aloitettava ennen ABSIMKY -valmisteen antamista.

ista on harkittava ennen ABSIMKY-hoidon aloittamista, jos potilaalla on
ktiivinen tuberkuloosi, jonka riittdvastd hoidosta ei voida varmistua.

Potilasta @lrottava hakeutumaan ladkarinhoitoon, jos hénelle ilmaantuu infektioon viittaavia

merkkejigaoireita. Jos potilaalle kehittyy vakava infektio, hénen tilaansa on seurattava tarkoin eiké
AB hoitoa saa antaa ennen kuin infektio on hoidettu.

.0
Pa atuiset kasvaimet

nosuppressiiviset lddkeaineet, kuten ustekinumabi, saattavat suurentaa pahanlaatuisten
kasvainten riskié. Osalle ustekinumabihoitoa kliinisissa tutkimuksissa saaneista potilaista sekd
psoriaasipotilaille, jotka olivat mukana valmisteen markkinoille tulon jdlkeen tehdyssd havainnoivassa
tutkimuksessa, kehittyi ihon ja muita kuin ihon pahanlaatuisia kasvaimia (ks. kohta 4.8).
Pahanlaatuisten kasvainten riski saattaa olla tavanomaista suurempi psoriaasipotilailla, jotka ovat
saaneet sairautensa aikana hoitoa muilla biologisilla ladkkeilla.
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Tutkimuksia ei ole tehty potilailla, joilla on aiemmin todettu pahanlaatuisia kasvaimia, tai potilailla,
joiden hoitoa jatkettiin sen jdlkeen, kun heille oli kehittynyt pahanlaatuinen kasvain
ustekinumabihoidon aikana. Hoidossa on siksi noudatettava varovaisuutta harkittaessa ABSIMKY-
hoidon antamista tdlle potilasryhmadlle.

Kaikkia potilaita, mutta erityisesti yli 60-vuotiaita potilaita, potilaita, jotka ovat aiemmin saaneet
PUVA-hoitoa, seki potilaita, jotka ovat saaneet pitkdkestoista immuunisalpaajahoitoa, on seur a
ihosyovan ilmaantumisen havaitsemiseksi (ks. kohta 4.8). i

Systeemiset ja hengitysteiden yliherkkyysreaktiot
Systeemiset
Vakavia yliherkkyysreaktioita, jotka joissakin tapauksissa ovat ilmaantuneet useitapdigidthoidon

lopettamisen jilkeen, on raportoitu markkinoille tulon jilkeen. Anafylaksiaa ja angi emaa on
esiintynyt. Jos potilaalle ilmaantuu anafylaktinen tai muu vakava yliherkkyysreaktio, asianmukainen
hoito on aloitettava ja ABSIMKY -valmisteen antaminen on lopetettava (ks. 8)

Allergista alveoliittia, eosinofiilista pneumoniaa ja ei-infektiivistd orga uvaa pneumoniaa on
raportoitu ustekinumabin kdytdssd myyntiluvan saamisen jalkeen. K i bireita olivat mm. yska,
hengenahdistus ja interstitiaaliset infiltraatit, jotka ilmaantuivat 1— ksen jélkeen. Vakavia
seurauksia ovat olleet hengityksen vajaatoiminta ja sairaalahojdon pitkittyminen. Oireiden on
raportoitu lieventyneen ustekinumabin kdyton lopettamisen j&@ ja joissakin tapauksissa

kortikosteroidien annon jilkeen. Jos infektio on suljettu pe gnoosi varmistuu, lopeta
ustekinumabihoito ja aloita tarkoituksenmukainen hoito (ks.kohta 4.8).

Hengitystiet A
. a.t
"

Sydén- ja verisuonitapahtumat Qu

Myyntiluvan saamisen jdlkeen tehdyssd havainnpivas tkimuksessa ustekinumabille altistuneilla
psoriaasipotilailla on havaittu sydan- ja verisuonifapahtumia, mukaan lukien sydéninfarkteja ja
aivohavereita. Syddn- ja verisuonitautien riskit@t pitda tutkia sddnnollisin véiliajoin ustekinumabi-
hoidon aikana.

Rokotukset \

Elavii viruksia tai eldvid bakteereja vien rokotteiden (esim. BCG-rokotteen (Bacillus Calmette-
Guérin)) antamista ABSIMKY—hoid@kana suositellaan vilttdmaéén. Erityisia tutkimuksia ei ole
tehty potilailla, jotka ovat dskettd neet eldvid viruksia tai eldvid bakteereja sisdltdvia rokotteita.
Tietoja eldvien rokotteiden véli 14 saaduista sekundaarisista infektioista ustekinumabihoitoa
saavilla potilailla ei ole. A.B -hoito on keskeytettéivd vihintddn 15 viikon ajaksi viimeisen
annoksen antamisen jilkee en eldvid viruksia tai eldvid bakteereja sisdltavien rokotteiden
antamista, ja ABSIMK itoa voidaan jatkaa aikaisintaan 2 viikon kuluttua rokotuksen jilkeen.
Ladkettd méaardavég laakatin on tarkistettava kyseisen rokotteen valmisteyhteenvedosta rokotuksen
jélkeiseen samane%g

immunosuppressiolddkehoitoon liittyvat lisdtiedot ja ohjeet.
Eldvia taudina)llﬁt yia siséltdvien rokotteiden (kuten BCG-rokotteen) antamista imeviéisille, jotka
ovat kohdus 1Stuneet ustekinumabille, ei suositella kahteentoista kuukauteen syntymaén jalkeen tai
kunnes iﬁ»@n seerumissa ei endd ole havaittavia ustekinumabipitoisuuksia (ks. kohdat 4.5 ja 4.6).

Jos elgvad inaiheuttajaa sisiltavan rokotteen antamisesta on yksittdiselle imevéiselle selvda
kliinfs tyd, sitd voidaan harkita aiemmin, jos imevédisen seerumissa ei ole havaittavia
usfelintrnabipitoisuuksia.

MKY -hoitoa saaville potilaille voidaan antaa inaktivoituja taudinaiheuttajia sisdltivia tai eldvia
taudinaiheuttajia sisdltdméattdmia rokotteita.

Pitkdkestoinen ustekinumabihoito el vaimenna humoraalista immuunivastetta
pneumokokkipolysakkaridi- tai tetanusrokotteille (ks. kohta 5.1).
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Samanaikainen immunosuppressiivinen hoito
Psoriaasitutkimuksissa ei ole arvioitu ustekinumabihoidon tehoa ja turvallisuutta yhdistelmana

immunosuppressiivisten ldékkeiden, mukaan lukien biologiset ldékkeet, tai valohoidon kanssa.
Nivelpsoriaasitutkimuksissa metotreksaatin samanaikainen anto ei ndyttanyt vaikuttavan
ustekinumabihoidon tehoon tai turvallisuuteen. Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta
koskeneissa tutkimuksissa immunosuppressiivisten lddkkeiden tai kortikosteroidien samanaikainen
kaytto ei ndyttanyt vaikuttavan ustekinumabihoidon turvallisuuteen tai tehoon. Varovaisuutta o
noudatettava, kun harkitaan muiden immunosuppressiivisten ladkkeiden ja ABSIMKY -hoido rb
samanaikaista kéyttod tai kun ABSIMKY -hoitoon siirrytdén muiden immunosuppressiivist

biologisten ladkkeiden kdyton jélkeen (ks. kohta 4.5). Q
Immunoterapia x
Ustekinumabihoitoa ei ole arvioitu potilailla, jotka ovat saaneet allergian siedéitys?ﬂ\ . Ei tiedetd,
vaikuttaako ustekinumabi allergian siedédtyshoitoon. &

Vakavat ihosairaudet Q

Psoriaasipotilailla on raportoitu ustekinumabihoidon jilkeen eksfoliatiivi atiittia (ks.

kohta 4.8). Laiskdpsoriaasia sairastaville potilaille saattaa kehittya osa irauden luonnollista kulkua
erytroderminen psoriaasi, jonka oireet eivit valttamatta ole kliinisestifcratettavissa eksfoliatiivisesta
dermatiitista. Ladkérin pitdd osana potilaan psoriaasin seurantaa ta illa erytrodermisen psoriaasin

tai eksfoliatiivisen dermatiitin oireita. Jos oireita ilmaantuu, tarkoituksenmukainen hoito on aloitettava.
Jos ladkkeestd aiheutuvaa reaktiota epaillaén, ABSIMKY-EOW& lopettaa.

L 4
Lupuksen kaltaiset reaktiot
Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on raportoitu lu@n kaltaisia reaktioita, mukaan lukien
kutaanista lupus erythematosusta ja lupuksen kaltaist@ htymaéa. Jos potilaalle ilmaantuu leesioita,
etenkin auringolle altistuneilla ihoalueilla, tai jog nithineiittyy nivelkipua, potilaan on hakeuduttava
viipymaétta ladkarinhoitoon. Jos lupuksen kaltaine&:aktio varmistuu, ustekinumabihoito pitdd lopettaa
ja asianmukainen hoito pitda aloittaa.

Erityisryhmit @

ldkkddt (= 65-vuotiaat) \

Vihintdén 65-vuotiailla ustekinumab &neilla potilailla ei havaittu hyvéksyttyji kéyttoaiheita
koskeneissa kliinisissé tutkimuksiss onaiseroja valmisteen tehossa ja turvallisuudessa nuorempiin
potilaisiin ndhden. Vihintdan 65 jaiden potilaiden vahdisen lukuméaaran vuoksi ei kuitenkaan ollut

mahdollista méérittad, eroaak®fie1d@n vasteensa nuoremmista potilaista. Koska idkkéilld henkiloilld
esiintyy yleensé enemméilz ir@l ita, idkkdiden potilaiden hoidossa on noudatettava varovaisuutta.

Polysorbaattisiséltd \
ABSIMKY siséltiag 0, polysorbaatti 80:td per tilavuusyksikkd, joka vastaa 0,02 mg:aa per
45 mg:n annos.

ABSIMKY si%*éi ;,05 mg polysorbaatti 80:té per tilavuusyksikko, joka vastaa 0,04 mg:aa per

90 mg:n anr@

Polysgrbq&-saattavat aiheuttaa allergisia reaktioita. Jos sinulla on allergioita, kerro asiasta l4ékérille.

L 4
4.5, Qeisvaikutukset muiden ldikevalmisteiden kanssa sekid muut yhteisvaikutukset

dyfa taudinaiheuttajia siséltévid rokotteita ei saa antaa ABSIMKY-hoidon aikana.

Elavid taudinaiheuttajia sisdltdvien rokotteiden (kuten BCG-rokotteen) antamista imevdisille, jotka
ovat kohdussa altistuneet ustekinumabille, ei suositella kahteentoista kuukauteen syntymaén jalkeen tai
kunnes imevéisen seerumissa ei endé ole havaittavia ustekinumabipitoisuuksia (ks. kohdat 4.4 ja 4.6).
Jos eldvaa taudinaiheuttajaa siséltdvan rokotteen antamisesta on yksittdiselle imevéiselle selvaa
kliinistd hyoty4, sitd voidaan harkita aiemmin, jos imevéisen seerumissa ei ole havaittavia
ustekinumabipitoisuuksia.
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Vaiheen 3 tutkimusten populaatiofarmakokineettisissd analyyseissé selvitettiin psoriaasipotilaiden
yleisimmin kdyttimien samanaikaisten laékitysten (esim. parasetamolin, ibuprofeenin,
asetyylisalisyylihapon, metformiinin, atorvastatiinin, levotyroksiinin) vaikutusta ustekinumabin
farmakokinetiikkaan. Nédiden ladkkeiden samanaikaisen kdyton yhteydessa ei havaittu viitteita
yhteisvaikutuksista. Tdémén analyysin perustana kéytettiin sitd, ettd vahintdan 100 potilasta (yli 5 %
tutkitusta potilasjoukosta) sai kyseistd samanaikaista ladkitystd véhintdan 90 % tutkimuksen ajasta.
Metotreksaatin, tulehduskipuldikkeiden, 6-merkaptopuriinin, atsatiopriinin ja suun kautta otettayien
kortikosteroidien samanaikainen anto nivelpsoriaasia, Crohnin tautia tai haavaista ?6
paksusuolitulehdusta sairastaville potilaille tai nivelpsoriaasia tai Crohnin tautia sairastavie@laiden
aiempi altistus tuumorinekroositekijé-alfan (TNF-a:n) estdjille tai haavaista paksusuolit sta
sairastavien potilaiden aiempi altistus biologisille lddkevalmisteille (eli TNF-o:n estijil ‘%
vedolitsumabille) ei vaikuttanut ustekinumabin farmakokinetiikkaan. .\G

In vitro -tutkimuksen ja aktiivista Crohnin tautia sairastavilla tutkittavilla tehdysaiheen 1
tutkimuksen tulokset viittaavat siihen, ettei annosta tarvitse muuttaa, jos potila§ Réyttaa

samanaikaisesti CYP450-substraatteja (ks. kohta 5.2). :
Psoriaasitutkimuksissa ei ole arvioitu ustekinumabihoidon tehoa ja tu uutta yhdistelména
immunosuppressiivisten 1ddkkeiden, mukaan lukien biologiset 14dkk i valohoidon kanssa.
Nivelpsoriaasitutkimuksissa metotreksaatin samanaikainen anto eidfiayttinyt vaikuttavan
ustekinumabihoidon tehoon tai turvallisuuteen. Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta

koskeneissa tutkimuksissa immunosuppressiivisten léiéikkeidéfbkortikosteroidien samanaikainen
kaytto ei ndyttinyt vaikuttavan ustekinumabihoidon turva% n tai tehoon (ks. kohta 4.4).

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys Q

Naiset, jotka voivat tulla raskaaksi N
Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on kéiytettéiv&hokasta ehkdisyd hoidon aikana ja vihintdédn
15 viikkoa hoidon péattymisen jalkeen.

Raskaus Q

Prospektiivisesti keratyt tiedot kohtalaj kumaarastd ustekinumabille altistuneita raskauksia,
joiden lopputulos tiedetddn, mukaan yli 450:std ensimmaiisen raskauskolmanneksen aikana
altistuneesta raskaudesta, eivit 0soi tasyntyneilld olevan lisdéintynyttd vakavien synnynnéisten

epamuodostumien riskié.

Eldinkokeiden perusteella ei Kgltu tietoa suorista tai epdsuorista haitallisista vaikutuksista
raskauteen, alkion/sikion tykseen, synnytykseen tai postnataaliseen kehitykseen (ks. kohta 5.3).

Saatavissa oleva kliinigen‘kokemus on kuitenkin véhéistd. ABSIMKY -valmisteen kdyttod on
varotoimenpiteena a Valttaa raskaana oleville naisille.

Ustekinumabi Jdpéisee istukan. Sitd on havaittu ustekinumabihoitoa raskauden aikana saaneille
naispotilaillgssyntyneiden imevéisten seerumissa. Témén kliinistd merkitysti ei tiedetd, mutta

kohdussa ystékinumabille altistuneilla imevaisilld voi syntymén jilkeen olla suurentunut infektioriski.
Eldvij tdudemaiheuttajia sisdltdvien rokotteiden (kuten BCG-rokotteen) antamista imeviisille, jotka

ovat sa altistuneet ustekinumabille, ei suositella kahteentoista kuukauteen syntymén jélkeen tai
ky evdisen seerumissa ei endd ole havaittavia ustekinumabipitoisuuksia (ks. kohdat 4.4 ja 4.5).

Jos 44 taudinaiheuttajaa sisdltdvan rokotteen antamisesta on yksittdiselle imevaiselle selvaa
Wsté hyoty4, sitd voidaan harkita aiemmin, jos imevéisen seerumissa ei ole havaittavia
ustekinumabipitoisuuksia.

Imetys
Kirjallisuudessa julkaistut suppeat tiedot viittaavat siihen, ettd ihmisella erittyy hyvin pienid

ustekinumabimédrid rintamaitoon. Ei tiedetd, imeytyyko nielty ustekinumabi systeemisesti. Koska
ustekinumabista saattaa aiheutua haittavaikutuksia imetettavélle lapselle, pddtds imetyksen

28



lopettamisesta hoidon ajaksi ja 15 viikoksi hoidon jélkeen tai ABSIMKY -hoidon lopettamisesta on
tehtdva ottamalla huomioon imetyksen hyddyt lapselle ja ABSIMKY-hoidon hyodyt didille.

Hedelméllisyys
Ustekinumabin vaikutusta ihmisen hedelmaéllisyyteen ei ole tutkittu (ks. kohta 5.3).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn ,b

ABSIMKY-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn. @

4.8 Haittavaikutukset §

Turvallisuustietojen yhteenveto 0\
Ustekinumabihoitoon liittyvien aikuisilla tehtyjen kliinisten psoriaasia, nivelpso&eg , Crohnin tautia
ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneiden tutkimusten kontrolloiduilla jaﬁﬂa yleisimpia
haittavaikutuksia (> 5 %:lla) olivat nenén ja nielun tulehdus ja paansérky. Niidén katsottiin olevan
useimmiten lievid eivétké ne edellyttidneet tutkimusléékehoidon keskeyttd i. Vakavin
ustekinumabihoitoa koskeva raportoitu haittavaikutus on vakava yliher sreaktio, anafylaksia
mukaan lukien (ks. kohta 4.4). Psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnm a‘haavaista

paksusuolitulehdusta sairastavien potilaiden kokonaisturvallisuus i oli samankaltainen.
L4
Haittavaikutustaulukko ’@
aan (joista 4 135 sairasti psoriaasia

Seuraavassa esitetyt turvallisuustiedot perustuvat 6 710 aikya
ja/tai nivelpsoriaasia, 1 749 sairasti Crohnin tautia ja 826 saitasti haavaista paksusuolitulehdusta)
altistukseen ustekinumabille 14 vaiheen II ja vaiheen Hi‘utﬁimuksessa. Tiedoissa on mukana
psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia tai haavais@ susuolitulehdusta sairastavilla potilailla
tehtyjen kliinisten tutkimusten kontrolloitujen ja kontreoimattomien jaksojen aikainen véhintién

6 kuukauden (4 577 potilasta) tai vahintdéan 1 Vuoﬁeg (3 648 potilasta) ABSIMKY -

altistus. 2 194 psoriaasia, Crohnin tautia tai ha@ta paksusuolitulehdusta sairastavaa potilasta altistui
ustekinumabivalmisteelle vihintéddn 4 vuoden ajdh, kun taas 1 148 psoriaasia tai Crohnin tautia
sairastavaa potilasta altistui ustekinumabi@steelle véhintdédn 5 vuoden ajan.

Taulukossa 2 esitetdén luettelo aikuisi \dyisséi kliinisissé psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin
tautia ja haavaista paksusuolitulehdugfa koskeneissa tutkimuksissa esiintyneistd seké markkinoille
tulon jalkeen raportoiduista haitt tuksista. Haittavaikutukset on esitetty elinjirjestelmaén ja
esiintymistiheyden mukaan se€@faayan esitystavan mukaisesti: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100,
< 1/10), melko harvinainen (% 00, < 1/100), harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin
harvinainen (< 1/10 000), % aton (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin).

Haittavaikutukset on esj ussakin esiintymistiheysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan
alenevassa jrj esty]\éi.

Taulukko 2: Lueg@aittavaikutuksista

Elinjiirjeste% Esiintymistiheys: haittavaikutus
o N
Infektioty &/ Yleiset: ylahengitystieinfektiot, nenén ja nielun tulehdus, sinuiitti
. % Melko harvinaiset: selluliitti, hammasinfektiot, vyoruusu (herpes
‘@ zoster), alahengitystieinfektiot, virusperdinen yldahengitystieinfektio,
o}b ulkosynnyttimien ja eméttimen sieni-infektio
~W‘1uunij arjestelma Melko harvinaiset: yliherkkyysreaktiot (mukaan lukien ihottuma,
urtikaria)
Harvinaiset: vakavat yliherkkyysreaktiot (mukaan lukien
anafylaksia, angioedeema)
Psyykkiset héiriot Melko harvinaiset: masennus
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Hermosto Yleiset: huimaus, padnsarky
Melko harvinaiset: kasvohalvaus

Hengityselimet, rintakehd ja  Yleiset: suunielun kipu

vilikarsina Melko harvinaiset: nenin tukkoisuus
Harvinaiset: allerginen alveoliitti, eosinofiilinen pneumonia
Hyvin harvinaiset: organisoituva pneumonia* ,b
Ruoansulatuselimistod Yleiset: ripuli, pahoinvointi, oksentelu ’v
Iho ja ihonalainen kudos Yleiset: kutina Q
Melko harvinaiset: méarkdrakkulainen psoriaasi, 101‘& minen,
akne \
Harvinaiset: eksfoliatiivinen dermatiitti, &
yliherkkyysverisuonitulehdus Q
Hyvin harvinaiset: rakkulainen pemfigoidi, kut@aninen Iupus
erythematosus
Luusto, lihakset ja Yleiset: selkdkipu, lihassdrky, nive M
sidekudos Hyvin harvinaiset: lupuksen kaltaiien“oireyhtyma
<&
Yleisoireet ja antopaikassa Yleiset: visymys, pistoskqha@noitus, pistoskohdan kipu
todettavat haitat Melko harvinaiset: pisto reaktiot (kuten verenvuoto,

verenpurkauma, kovet‘@ rvotus ja kutina), voimattomuus

* Ks. kohta 4.4 Systeemiset ja hengitysteiden yliherkkyysreakt@‘

*

o
Infektiot

Psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin taqtia@aavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla

Joidenkin haittavaikutusten kuvaus

tehdyissd lumelddkekontrolloiduissa sissa infektioiden tai vakavien infektioiden yleisyys oli
samankaltainen ustekinumabihoitoa illa ja lumelddkehoitoa saaneilla potilailla. Nédiden kliinisten
tutkimusten lumeldékekontrolloidun on aikana infektioiden yleisyys oli ustekinumabihoitoa
saaneilla 1,36 ja lumelddkehoitoafsdaneilla 1,34 potilasvuotta kohden. Vakavien infektioiden
esiintyvyys oli 0,03 potilasvu den ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurannassa

(30 vakavaa infektiota segra@ son 930 potilasvuoden aikana) ja 0,03 lumeldékehoitoa saaneilla
potilailla (15 vakavaa infel&t seurantajakson 434 potilasvuoden aikana) (ks. kohta 4.4).

Kliinisten psoriaasia, flivelpsoriaasia, Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneiden
tutkimusten kontro‘%m n ja kontrolloimattomien jaksojen aikana 6 710 potilaan saama
ustekinumabiho't{braa 15 227 potilasvuoden altistusta, ja seuranta-ajan mediaani oli 1,2 vuotta
(1,7 vuotta psqridasitutkimuksissa, 0,6 vuotta Crohnin tautia koskeneissa tutkimuksissa ja 2,3 vuotta
haavaista pa@uolitulehdusta koskeneissa tutkimuksissa). Infektioiden yleisyys oli 0,85 potilasvuotta
kohden ustekimimabihoitoa saaneiden potilaiden seurannassa ja vakavien infektioiden yleisyys oli
0,02 pom&ﬂotta kohden ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurannassa (289 vakavaa

infeKt curantajakson 15 227 potilasvuoden aikana). Raportoituja vakavia infektioita olivat
k% ume, perdaukon paise, selluliitti, divertikuliitti, gastroenteriitti ja virusinfektiot.

iifisissd tutkimuksissa potilaille, joilla oli latentti tuberkuloosi ja jotka saivat samanaikaisesti
isoniatsidihoitoa, ei kehittynyt tuberkuloosia.

Pahanlaatuiset kasvaimet

Kliinisten psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneiden
tutkimusten lumelddkekontrolloitujen jaksojen aikana pahanlaatuisten kasvainten esiintyvyys, ei-
melanooma ihosyOpaa lukuun ottamatta, oli ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurantajakson
aikana 0,11 sataa potilasvuotta kohden (yksi potilas seurantajakson 929 potilasvuoden aikana)
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verrattuna 0,23:een lumelddkehoitoa saaneilla (yksi potilas seurantajakson 434 potilasvuoden aikana).
Ei-melanooma ihosydvén esiintyvyys oli 0,43 sataa potilasvuotta kohden ustekinumabihoitoa
saaneiden potilaiden seurannassa (nelja potilasta seurantajakson 929 potilasvuoden aikana) verrattuna
0,46:een lumelddkehoitoa saaneilla (kaksi potilasta seurantajakson 433 potilasvuoden aikana).

Kliinisten psoriaasia, nivelpsoriaasia, Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta koskeneiden
tutkimusten kontrolloitujen ja kontrolloimattomien jaksojen aikana 6 710 potilaan saama hoito yastaa
15 205 potilasvuoden ustekinumabialtistusta, ja seuranta-ajan mediaani oli 1,2 vuotta (1,7 vuot
psoriaasitutkimuksissa, 0,6 vuotta Crohnin tautia koskeneissa tutkimuksissa ja 2,3 vuotta h ta
paksusuolitulehdusta koskeneissa tutkimuksissa). Pahanlaatuisia kasvaimia, ei-melanoo 0SyOpad
lukuun ottamatta, raportoitiin 76 potilaalla, kun seuranta-aika oli 15 205 potilasvuotta ‘Q
(ilmaantuvuus 0,50 sataa potilasvuotta kohden ustekinumabihoitoa saaneiden potil @u
Pahanlaatuisten kasvainten ilmaantuvuus ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla § %U;

rannassa).
attavissa
viestossd keskimadrin odotettavissa olevaan ilmaantuvuuteen (vakioitu ilmaantiMguden

suhdeluku = 0,94 [95 %:n luottamusvili: 0,73; 1,18], korjattu ién, sukupuolem un mukaan).
Yleisimmin ilmaantuneita pahanlaatuisia kasvaimia, ei-melanooma ihosyopad un ottamatta, olivat
eturauhassyopd, melanooma, kolorektaalisyopé ja rintasydpé. Ei-melano osyovén esiintyvyys oli
ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden seurantajakson aikana 0,46 s otilasvuotta kohden

(69 potilasta seurantajakson 15 165 potilasvuoden aikana). Tyvi- j @lu Ovén esiintyvyyden

suhde (3:1) on verrannollinen koko viestossd odotettavissa olevaan{suthteeseen (ks. kohta 4.4).

L4
Yliherkkyysreaktiot ¢
Ustekinumabilla tehtyjen kliinisten psoriaasi- ja nivelpsoridasi

aikana ihottumaa ja nokkosihottumaa on kumpaakin ha@

imusten kontrolloitujen jaksojen
e 1 %:lla potilaista (ks. kohta 4.4).

Pediatriset potilaat

Vihintddn 6-vuotiaiden pediatristen potilaiden lfiiské%’iaasi

Ustekinumabin turvallisuutta on tutkittu kahdessa%iheen 3 tutkimuksessa kohtalaista tai vaikeaa
laiskdpsoriaasia sairastavilla pediatrisilla potil nsimmaisessa tutkimuksessa 110 potilasta (ikd
12—17 vuotta) sai hoitoa enimmilldédn 60 viikon djan, ja toisessa tutkimuksessa 44 potilasta (ikd 6—
11 vuotta) sai hoitoa enimmilldin 56 Viik@n. Naistéd kahdesta tutkimuksesta saatiin turvallisuutta
koskevia tietoja enimmilldédn 1 vuoden djaltaja raportoidut haittavaikutukset olivat yleisesti
samankaltaisia kuin aiemmissa léisk;@xaasia sairastavilla aikuispotilailla tehdyissé tutkimuksissa.

minen

Epdillyistd haittavaikutuksista il
On tirkeéd ilmoittaa myyntilu Ontdmisen jélkeisistd ladkevalmisteen epéillyisté
haittavaikutuksista. Se m%h a lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattitaisid pyydetidn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kagSaNisen ilmoitusjérjestelmén kautta.

4.9 Yllannostus

Kliinisissa tut%lg ssa on annettu kerta-annoksina enintdéin 6 mg/kg laskimoon eiké annosta
rajoittavaa t tta havaittu. Yliannostuksen yhteydessa suositellaan potilaan tilan seurantaa
haittavai oireiden ja merkkien havaitsemiseksi, ja asianmukainen oireenmukainen hoito on
aloite;ts&m

(Y
5. ARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5. Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Immunosuppressantit, interleukiinin estdjiat. ATC-koodi: LO4ACOS.

ABSIMKY on ns. biosimilaari lddkevalmiste. Yksityiskohtaisempaa tietoa on saatavilla Euroopan
ladkeviraston verkkosivulta:_https:/www.ema.europa.cu.
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Vaikutusmekanismi

Ustekinumabi on ihmisen monoklonaalinen IgG1k-vasta-aine, joka sitoutuu spesifisesti ihmisen
sytokiinien interleukiini-12:n (IL-12:n) ja interleukiini-23:n (IL-23:n) yhteiseen p40-proteiinin
alayksikkoon. Ustekinumabi estdd ihmisen IL-12:n ja IL-23:n biologista aktiivisuutta estamalld p40:44
sitoutumasta IL-12R 1-reseptoriproteiiniin, jota esiintyy immuunisolujen pinnalla. Ustekinumabi ei
voi sitoutua IL-12:een tai IL-23:een, joka on jo sitoutunut solun pinnalla olevaan IL-12RB1-
reseptoriin. Siksi ustekinumabi ei todennékdisesti lisdd 1L12- ja/tai [IL23-reseptoria ilmentévie%ljen
komplementti- tai vasta-ainevélitteistd sytotoksisuutta. IL-12 ja IL-23 ovat heterodimeerisia
sytokiinejd, joita aktivoidut antigeenid siséltévit solut, kuten makrofagit ja dendriittisolut, e@a’t, ja
molemmat sytokiinit osallistuvat immuunijérjestelmén toimintaan. IL-12 stimuloi luonn
tappajasoluja (NK-soluja) ja edistdd CD4+ T-solujen differentiaatiota auttaja-T-solu tyypin™, (Thl) -
fenotyypiksi, ja IL-23 indusoi auttaja-T-solu tyyppi 17 (Th17) -vilitteista aktivaagi&@ 2:njall
23:n poikkeava sddtely liittyy kuitenkin immuunivilitteisiin sairauksiin, kuten psoriaasSiin,
nivelpsoriaasiin, Crohnin tautiin ja haavaiseen paksusuolitulehdukseen. @

Sitoutumalla IL-12:n ja IL-23:n yhteiseen p40-alayksikkdon ustekinumabi vei s@ada aikaan kliiniset
vaikutukset psoriaasissa, nivelpsoriaasissa, Crohnin taudissa ja haavaises usuolitulehduksessa
katkaisemalla Th1- ja Th17-sytokiinireittien aktiivisuuden, joilla on ke&&m merkitys ndiden
sairauksien patologiassa.

Crohnin tautia sairastavilla potilailla ustekinumabihoito véhensi induRtiovaiheessa
tulehdusmerkkiaineita, kuten C-reaktiivista proteiinia (CRP) teen kalprotektiinia. Tallainen
vaikutus siilyi koko ylldpitovaiheen ajan. CRP:td arvioitii Y tkimuksen aikana, ja
yllapitovaiheessa havaitut vihenemit séilyivit yleensa vii 252 saakka.

Haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailldfyStgkinumabihoito vahensi induktiovaiheessa
tulehdusmerkkiaineita, kuten CRP:ti ja ulosteenkalprotCktiinia. Téllainen vaikutus séilyi koko
ylldpitovaiheen ajan ja jatkotutkimuksen Viikk(@wo saakka.

Immunisaatio

Psoriasis Study 2 (PHOENIX 2) -tutki u@pitkékestoisessa jatkotutkimuksessa ustekinumabihoitoa
vahintddn 3,5 vuoden ajan saaneilla aiku lailla esiintyi samankaltaisia vasta-ainevasteita seka
pneumokokkipolysakkaridi- etté tet otteille kuin psoriaasipotilaiden verrokkiryhméllé, joka ei
saanut systeemisti hoitoa. Niiden 'motilaiden osuudet olivat samankaltaiset, joille kehittyi
pneumokokilta ja tetanukselta su@jdaya vasta-ainepitoisuus, ja vasta-ainetitterit olivat samankaltaiset
sekd ustekinumabihoitoa saan% td verrokkipotilailla.

-9
Kliininen teho \
Laisképsoriaasi (aikuiSet

Ustekinumabin te turvallisuutta arvioitiin kahdessa satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa
lumeliiéikekontrE! sa tutkimuksessa 1 996 potilaalla, joilla oli kohtalainen tai vaikea

laisképsoriaasigjayoille harkittiin valohoitoa tai systeemisté hoitoa. Lisdksi ustekinumabia ja
etanerseptia, attiin satunnaistetussa, arvioija-sokkoutetussa, aktiivista verrokkia kdyttdneessa
tutkimuks s@tilailla, joilla oli kohtalainen tai vaikea ldiskdpsoriaasi ja joiden vaste siklosporiinille,
metou‘&me tai valohoidolle oli riittdméton, jotka eivit sietdneet niitd tai joille niiden kaytto oli

Vasta’%sta.
*
L 4

Psc@s Study 1 (PHOENIX 1) -tutkimuksessa arvioitiin 766 potilasta. Naista potilaista 53 % ei ollut
t muuhun systeemiseen hoitoon vastetta, ei sietdnyt hoitoa tai se oli potilaalle vasta-aiheista.

Ustekinumabiin satunnaistetut potilaat saivat 45 mg:n tai 90 mg:n annoksen viikoilla 0 ja 4, ja sen

jalkeen saman annoksen 12 viikon vélein. Lumelddkehoitoa viikoilla 0 ja 4 saamaan satunnaistetut

potilaat siirrettiin saamaan ustekinumabia (joko 45 mg tai 90 mg) viikoilla 12 ja 16, ja sen jdlkeen

12 viikon vélein. Jos potilas oli aluksi satunnaistettu saamaan ustekinumabia ja hénelle ilmaantui

75 %:n vaste PASI-arvolla (Psoriasis Area and Severity Index -arvo eli PASI aleni véhintdin 75 %

lahtotilanteeseen ndhden) mitattuna seka viikoilla 28 ettd 40, potilas satunnaistettiin uudelleen

12 viikon vélein annettavaan ustekinumabiin tai lumeldidkehoitoon (eli lddkehoidon lopettamiseen).
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Lumelddkehoitoon viikolla 40 uudelleen satunnaistetuille potilaille aloitettiin ustekinumabi uudelleen
heille alun perin aloitetulla annostusohjelmalla, kun viikolla 40 saavutetusta PASIn alenemisesta oli
kumoutunut véhintdan 50 %. Kaikkien potilaiden tilaa seurattiin 76 viikkoon saakka tutkimuslddkkeen

ensimmaisestd antokerrasta

lukien.

Psoriasis Study 2 (PHOENIX 2) -tutkimuksessa arvioitiin 1 230 potilasta. Niistéi potilaista 61 % ei
ollut saanut muuhun systeemiseen hoitoon vastetta, ei sietdnyt hoitoa tai se oli potilaalle vasta-asheista.
Ustekinumabiin satunnaistetut potilaat saivat 45 mg:n tai 90 mg:n annoksen viikoilla 0 ja 4, j m

jélkeen lisdannoksen viikolla 16. Lumeldékehoitoa viikoilla 0 ja 4 saamaan satunnaistetut péti

siirrettiin saamaan ustekinumabia (joko 45 mg tai 90 mg) viikoilla 12 ja 16. Kaikkien po
seurattiin 52 viikkoon saakka tutkimusldikkeen ensimmaisestd antokerrasta lukien.

@en tilaa

Psoriasis Study 3 (ACCEPT) -tutkimuksessa arvioitiin 903 potilasta, joilla oli koHXen tai vaikea

psoriaasi ja jotka eivit olleet saaneet muuhun systeemiseen hoitoon riittavaa Vas% ivét sietdneet
hoitoa tai joille se oli vasta-aiheista. Tutkimuksessa verrattiin ustekinumabin Q‘nerseptin tehoa ja

arvoitiin niiden turvallisuutta. Tutkimuksen 12 viikon pituisessa aktiivista
osiossa potilaat satunnaistettiin saamaan etanerseptia (50 mg kahdesti vii

viikolla 0 ja 4 tai ustekinumabia 90 mg viikolla 0 ja 4.

Psoriasis Study 1 ja 2 -tutkimuksissa taudin ominaisuudet olivat 1

o

nteessa yleisesti

ia kdyttdneessa
ustekinumabia 45 mg

yhdenmukaiset kaikissa hoitoryhmissd. Hoidon alussa PASIn mediaahi oli 17-18, BSA-% (Body
Surface Area) > 20 (mediaani) ja DLQI-pisteiden (Dermatolc?@fe Quality Index) mediaani 10—12.

Noin kolmanneksella (Psoriasis Study 1 -tutkimuksessa) j
2 -tutkimuksessa) potilaista oli nivelpsoriaasi (psoriaas

my0s Psoriasis Study 3 -tutkimuksessa.

Niiden tutkimusten ensisijainen pédatetapahtuma,oli

* ;
a

ia@

%,

n potilaiden osuus, jotka saavuttivat viikolla

12 PASI 75-vasteen ldhtotilanteeseen nahden (k;:wlukot 3jad).

Taulukko 3: Yhteenveto Psoriasis Study 1 (PHO.

(PHOENIX 2) -tutkimuksissa havaituista Klithisistd vasteista

IX 1) ja Psoriasis Study 2

ekselld (Psoriasis Study
. Taudin vaikeusaste oli samanlainen

N\ “Viikko 12
2 @ ta (viikko 0 ja viikko 4)

Viikko 28
3 annosta (viikko 0,
viikko 4 ja viikko 16)

& 45 mg 90 mg 45 mg 90 mg
R e
Psoriasis Study . (O
1 -tutkimus \\
Satunnaistettujen @' 255 255 256 250 243
potilaiden lukumaéga
PASI 50-vastega (%) | 26 (10 %) | 213 (84 %)* | 220 (86 %)* | 228 (91 %) | 234 (96 %)
PASI 75-vaste@(%) 8 (3 %) 171 (67 %)* | 170 (66 %)* | 178 (71 %) | 191 (79 %)
PASI i(gﬁN (%) 52 %) 106 (42 %)* | 94 (37 %)* | 123 (49 %) | 135(56 %)
Ladkarin ion® 10 (4%) | 151 (59 %) | 156 (61 %)* | 146 (58 %) | 160 (66 %)
perustgella taati havinnyt
tai y# *ﬁ N (%)
%ﬂ painoisten 166 168 164 164 153
B iden lukumaara
PASI 75-vaste N (%) 6 (4 %) 124 (74 %) 107 (65 %) | 130(79 %) | 124 (81 %)
00 kg:n painoisten 89 87 92 86 90
potilaiden lukuméaara
PASI 75-vaste N (%) 22 %) 47 (54 %) 63 (68 %) 48 (56 %) 67 (74 %)

Psoriasis Study
2 -tutkimus
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Satunnaistettujen 410 409 411 397 400
potilaiden lukuméaara

PASI 50-vaste N (%) | 41 (10 %) | 342 (84 %) | 367 (89 %)° | 369 (93 %) | 380 (95 %)

PASI 75-vaste N (%) 154 %) | 273 (67 %)* | 311 (76 %)* | 276 (70 %) | 314 (79 %)

PASI90-vaste N (%) | 3(1%) | 173 (42%)° | 209 (51 %)° | 178 (45 %) | 217 (54 %)

Ladkérin yleisarvion® 18 (4 %) | 277 (68 %)* | 300 (73 %)* | 241 (61 %) | 279 (70 %)
perusteella tauti hdavinnyt @
tai viahdinen N (%)
< 100 kg:n painoisten 290 297 289 287 %
potilaiden lukuméaara

PASI 75-vaste N (%) 12 (4 %) 218 (73 %) | 225(78 %) | 217 (76 %) (81 %)
> 100 kg:n painoisten 120 112 121 1 IQ\\ 119

p < 0,001 verrattaessa ustekinumabiannosta 45 mg tai 90 mg lumeldékkeeseen.

potilaiden lukuméri N
PASI 75-vaste N (%) | 3(3%) | 55(49%) | 86 (71 %) 59%4 88 (74 %)

b Liakarin yleisarvio (PGA = Physician Global Assessment)

Taulukko 4: Yhteenveto Psoriasis Study 3 (ACCEPT) -tutkimuksessa zsta kliinisistd vasteista
Psoriasis Stud kimus
Etanersepti Usteklnumabl
24 annosta nnosta (viikko 0 ja viikko 4)
(50 mg kahdesti . 90 mg
viikossa) ’m

Satunnaistettujen 347 209 347
potilaiden lukumaira AQ

PASI 50-vaste N (%) 286 (82 %) /) 181 (87%) 320 (92 %)*

PASI 75-vaste N (%) 197 (57 %) *& 141 (67 %)° 256 (74 %)*

PASI 90-vaste N (%) 8023%) £ ¥ 76 (36 %) 155 (45 %)*
Ladkdrin yleisarvion 170 (49 %) &7 136 (65 %)* 245 (71 %)?
perusteella tauti havinnyt
tai vahdinen N (%) R
< 100 kg:n painoisten 151 244
potilaiden lukuméaara r’%)

PASI 75-vaste N (%) 461 %) 109 (72 %) 189 (77%)
> 100 kg:n painoisten S 96 58 103
potilaiden lukumaara

PASI 75-vaste N (%)’ 43(45 %) 32 (55 %) 67 (65 %)

3 p<0,001 verrattaessa ugteRigumabiannosta 45 mg tai 90 mg lumelddkkeeseen.
b p=0,012 Verratta SS inumabia etanerseptiin.

Psoriasis Study lllgmuksessa PASI 75-vaste sdilyi merkitsevasti paremmin, kun hoito oli jatkuvaa,
verrattuna hoido ttamiseen (p < 0,001). Samankaltaisia tuloksia havaittiin jokaisen

ustekinuma sen jalkeen. 1 vuoden kuluttua (viikolla 52) yllap1t0h01toon uudelleen

satunnaist t@potllalsta 89 % oli saanut PASI 75-vasteen verrattuna 63 %:iin lumelddkkeeseen
uudelle%%ﬁ-nnaistetuista (ladkehoidon lopetus) (p < 0,001). Puolentoista vuoden kuluttua

(viiko ylldpitohoitoon uudelleen satunnaistetuista potilaista 84 % oli saanut PASI 75-vasteen
v 19 %:iin lumelddkkeeseen uudelleen satunnaistetuista (lddkehoidon lopetus). 3 vuoden
ku (viikolla 148) ylldpitohoitoon uudelleen satunnaistetuista potilaista 82 % oli saanut

75-vasteen. 5 vuoden kuluttua (viikolla 244), ylldpitohoitoon uudelleen satunnaistetuista
potilaista 80 % oli saanut PASI 75-vasteen.

Lumelddkehoitoon uudelleen satunnaistetuista potilaista, jotka aloittivat alkuperdisen

ustekinumabihoito-ohjelman uudelleen, kun PASIn alenemisesta vahintidén 50 % oli kumoutunut,
85 % saavutti PASI 75-vasteen uudelleen 12 viikon kuluttua hoidon uudelleen aloittamisen jilkeen.
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Psoriasis Study 1 -tutkimuksessa osoitettiin jokaisessa ustekinumabihoitoa saaneessa ryhmassa
lumelddkeryhméén verrattuna merkitsevasti suurempaa paranemista DLQI-arvolla mitattuna viikolla 2
ja viikolla 12 ldhtétilanteeseen verrattuna. Vaikutus séilyi viikolle 28. Psoriasis Study 2 -tutkimuksessa
havaittiin samankaltaista merkitsevda paranemista viikolla 4 ja viikolla 12, ja vaikutus sdilyi
viikolle 24. Psoriasis Study 1 -tutkimuksessa kynsipsoriaasin paraneminen (Nail Psoriasis Severity
Index), SF-36 -kyselyn fyysisen ja henkisen osion yhteispisteiden paraneminen seké paraneminen
kutinaa mittaavassa VAS-pisteytyksessé (Visual Analogue Scale) oli merkitsevasti suurempaa
kummassakin ustekinumabihoitoa saaneessa ryhmissad lumelddkkeeseen verrattuna. Psoriasis St
2 -tutkimuksessa myds HADS-pisteytyksen (Hospital Anxiety and Depression Scale) ja W selyn
(Work Limitations Questionnaire) tulokset olivat parantuneet merkitsevisti kummassaki
ustekinumabihoitoa saaneessa ryhméssa lumelddkehoitoon verrattuna. §

NN

Nivelpsoriaasi (aikuiset)

Ustekinumabin on osoitettu parantavan aktiivista nivelpsoriaasia sairastavien potilaidén merkkeja ja
oireita, fyysistd toimintakyky4 ja terveyteen liittyvéda elaménlaatua sekd hidas@ perifeeristen
nivelvaurioiden etenemisnopeutta.

Ustekinumabin tehoa ja turvallisuutta arvioitiin kahdessa satunnaistetuﬁa%iksoissokkoutetussa
lumelddkekontrolloidussa tutkimuksessa 927 potilaalla, joilla oli aktifviagn nivelpsoriaasi

(= 5 turvonnutta ja > 5 aristavaa niveltd) tulehduskipulddkkeiden t@den kulkua muuttavien
reumaldikkeiden kéytostd huolimatta. Tutkimukseen osallistuyien potilaiden nivelpsoriaasi oli
diagnosoitu véhintddn kuusi kuukautta aikaisemmin. Mukaarf, iin potilaita kustakin
nivelpsoriaasityypisté, joita olivat moniniveltulehdus, johetyei ittynyt reumakyhmyjé (39 %),
spondyliitti, johon liittyi perifeerinen artriitti (28 %), epé trinen periferaalinen niveltulehdus
(21 %), kérkinivelten (DIP-nivelten) tulehdus (12 %) ja@itis mutilans -niveltulehdus (0,5 %).
Molemmissa tutkimuksissa yli 70 %:lla potilaista oli m ilanteessa entesiitti ja yli 40 % prosentilla
daktyliitti. Potilaat satunnaistettiin saamaan ustekinumabia 45 mg tai 90 mg tai plaseboa ihonalaisesti
viikoilla 0 ja 4 ja sen jédlkeen 12 viikon vilein. N(ﬁ\SO % potilaista jatkoi metotreksaattia
vakioannostuksella (< 25 mg/viikko).

PsA Study 1 (PSUMMIT 1) -tutkimuksesﬁ‘% potilaista ja PsA Study 2 (PSUMMIT 1) -
tutkimuksessa 86 % potilaista oli saa i in sairauden kulkuun vaikuttavia reumalaékkeita.
Tutkimuksessa 1 ei sallittu aikaisem lxltoa TNF-a:n estijilld. Tutkimuksessa 2 suurin osa
potilaista % (58 %, n = 180) oli saa emmin yhté tai useaa TNF-a:n estdjad, ja yli 70 % niistd
potilaista oli keskeyttanyt kyseis 1don sen tehottomuuden tai huonon siedettivyyden takia
jossakin vaiheessa.

Merkit ja oireet .\%

Ustekinumabihoitoa saafietla todettiin merkitsevdd paranemista taudin aktiivisuutta mittaavilla
asteikoilla viikolla 24 ladkehoitoa saaneisiin verrattuna. Ensisijainen paitetapahtuma oli niiden

potilaiden prosentu, osuus, jotka saavuttivat American College of Rheumatology (ACR) 20-
vasteen viikolla 2@rkeimméit tehoa koskevat tulokset on esitetty taulukossa 5.

Taulukko 5@1 ;‘ey potilaiden lukumddrd, jotka saavuttivat kliinisen vasteen Psoriatic arthritis

y 4

Study 1 (P§ IT 1)- ja Study 2 (PSUMMIT 1) -tutkimuksessa viikon 24 kohdalla

N Psoriatic arthritis Study 1 Psoriatic arthritis Study 2
¢ Lume 45 mg 90 mg Lume 45 mg 90 mg

Sﬁ is-

tettujen 206 205 204 104 103 105
laiden

lukumaara
ACR 20-vaste, o 0/ a 101 o 0/ a 0/ a
N %) 47(23%) | 8T(2%)' | (spop | 21(20%) | 45(44%)" | 46 (44%)
ﬁc(}})so'va“e’ 18(9%) | 5S1(25%) | 57Q28%) | 7(7%) | 18(17 %) | 24 (23 %)*

0

ﬁc((i)m'vam’ S2%) | 2512%) | 29(14%) | 3G3%) | 7(7%)° | 9(9%)

35




Niiden potilaiden
lukumdidird, joiden 146 145 149 80 &0 &1
BSA-% > 3°

PASI 75-vaste,

N(%) 16 (11 %) 83 (57 (%))a 93 (62 %)a 4(5 %) 41 (51 %)a 45 (56 %)a

PASI 90-vaste,
N (%) 4 (3 %) 60 (41 %)* | 65 (44 %)* 3 (4 %) 24 (30 %)* | 36 %0)*
Yhdistetty ¥

PASI 75- ja

s ] 8w | 400s%r | @2@ur | 26%) | 24G0%) Q0
N (%)
AN

<100 kg:n v\\
painoisten 154 153 154 74 é’ 73
potilaiden

lukuméira

ﬁC(E/t)ZO-vaste, 39(25%) | 67(44%) | 78 (51%) | 1723 %N| 32 (43 %) | 34 (47 %)

Niiden potilaiden
lukumdidird, joiden 105 105 111 4 58 57

BSA-% > 3°

PASI 75-vaste,

>100 kg:n
painoisten

potilaiden 32 52 @

lukuméira

£ 3
T

N (%) 14 (13 %) | 64 (61 %) 73(66%)7‘) (7%) | 31(53%) | 32(56 %)
QN

30 29 31

ACR 20-vaste,

N (%) 8 (15 %) 20(38%)@(46%) 4(13%) | 13(45%) | 12(39 %)

Niiden potilaiden

lukumdidird, joiden 41 @ 38 26 22 24
\‘

BSA-% > 3¢

PASI 75-vaste, o o 0 0 0
N (%) 2(5%) PR 8%) | 20(53 %) 0 10 (45 %) | 13 (54 %)

p <0,001 ,Q(J
p <0,05
p=NS o\?

Niiden potilaiden lukumjéd, joilla BSA-% (ihottuman peitossa oleva ihoalue) oli > 3 % laht&tilanteessa

a2 o o &

ACR 20-, ACR 5 O—N R 70-vasteet paranivat edelleen tai sdilyivét ennallaan viikolle 52
(tutkimuksissa PS@ y 1 ja 2) ja viikolle 100 (tutkimuksessa PsA Study 1). Tutkimuksen PsA
Study 1 Viikolla:O CR 20-vasteen saaneiden osuus oli 57 % 45 mg:n annoksia kdyttdneistd ja 64 %
90 mg:n annokstakayttaneista potilaista. Tutkimuksen PsA Study 2 viikolla 52 ACR 20-vasteen

saaneiden o li 47 % 45 mg:n annoksia kiyttaneistd ja 48 % 90 mg:n annoksia kdyttdneistd
potilaista.

‘0
Myds autetun PsARC-vastekriteerin saavuttaneiden potilaiden osuus oli merkitsevésti suurempi

11118 ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla, joilla oli spondyliitti, johon liittyi perifeerinen
arriitti, osoitettiin lumeldékkeeseen verrattuna 50 ja 70 prosentin paranemista BASDAI-indeksilla
(Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index) mitattuna viikolla 24.

@\mabiryhmisséi kuin lumeldékeryhmissé viikolla 24. PsARC-vasteet sdilyivét viikoille 52 ja
00.

Ustekinumabihoitoa saaneiden ryhméssé vasteet olivat samansuuruisia riippumatta siitd, saivatko
potilaat samanaikaisesti metotreksaattia vai eivit, ja ne sdilyivét viikoille 52 ja 100.
Ustekinumabihoitoa saaneet potilaat, joita oli aiemmin hoidettu TNF-a:n estdjilld, saavuttivat
paremman vasteen viikolla 24 kuin lumeléddkettd saaneet potilaat (ACR 20-vaste viikolla 24 oli 45 mg
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saaneiden ryhmissd 37 %, 90 mg saaneiden ryhméssé 34 % ja lumelddkeryhméssi 15 %; p < 0,05), ja
vasteet sdilyivét viikolle 52.

Potilailla, joilla oli IahtGtilanteessa entesiitti ja/tai daktyliitti, todettiin tutkimuksessa PsA Study 1
ustekinumabiryhmissd merkitsevdd paranemista entesiitti- ja daktyliittipisteissd lumelddkeryhmiin
verrattuna viikolla 24. Tutkimuksessa PsA Study 2 todettiin merkitsevdé paranemista entesiittipisteissi
ja numeerista (ei tilastollisesti merkitsevié) paranemista daktyliittipisteissé ustekinumabia 90
saaneiden ryhmaéssa verrattuna lumelddkettd saaneeseen ryhméén viikolla 24. Entesiittipistee %

daktyliittipisteet sdilyivét parempina viikoille 52 ja 100.
Radiologinen vaste Q

Kummankin kdden ja jalkaterdn rakennevaurio ilmaistiin van der Heijde-Sharp -ko@isteiden
(vdH-S-pisteiden) muutoksena lihtotilanteeseen verrattuna, kun pisteytysti oli mijuge

nivelpsoriaasin suhteen lisddmalld siihen distaaliset sorminivelet. Ennalta maari 4 integroidussa
analyysissé yhdistettiin tutkimuksiin PsA Study 1 ja 2 osallistuneiden 927 tut an tiedot.
Ustekinumabin osoitettiin vihentévin rakennevaurioiden etenemisnopeutta filaStollisesti merkitsevésti
lumehoitoon verrattuna, mikd mitattiin modifioitujen vdH-S-kokonaispis (pisteiden

keskiarvo + keskihajonta oli lumeryhmaissé 0,97 + 3,85 verrattuna 45 ng%nnoksia kéyttaneiden
lukuihin 0,40 + 2,11 (p < 0,05) ja 90 mg:n annoksia kayttaneiden lukfithin 0939 + 2,40 (p < 0,001))
muutoksena l&htotilanteesta viikkoon 24. Tdma vaikutus painottui @kseen PsA Study 1. Téma
vaikutus katsottiin osoitetuksi riippumatta metotreksaatin samanaikaiSesta kidytostd ja se siilyi
viikoille 52 (integroitu analyysi) ja 100 (PsA Study 1). . ’@

L 4
Fyysinen toimintakyky ja terveyteen liittyvd eldmdnlaatu @
Ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden fyysinen toim@k‘vky parani merkitsevasti HAQ-DI-
indeksilla (Disability Index of the Health Assessmen& ionnaire) mitattuna viikolla 24. My6s
niiden potilaiden suhteellinen osuus, joilla HAQ;DI-i si parani kliinisesti merkityksellisesti > 0,3,
oli ustekinumabiryhmissi merkitsevasti suurem N%r)neléiéikeryhmiin verrattuna. HAQ-DI-pisteiden
paraneminen lahtotilanteesta sdilyi viikoille 52@ .

Ustekinumabiryhmissd DLQI-pisteet par merkitsevasti enemmain lumelddkeryhmiin verrattuna
viikolla 24, mika silyi viikoille 52 j A Study 2 -tutkimuksessa FACIT-F-pisteméaarét
(Functional Assessment of Chronic Ix herapy - Fatigue) paranivat ustekinumabiryhmissi
merkitsevasti lumelddkeryhmiin VCI‘@M viikolla 24. My®0s niiden potilaiden osuus, joilla todettiin
vasymyksen kliinisesti merkityks@en paraneminen FACIT-F-asteikolla (4 pistettd), oli
ustekinumabiryhmissé merkit% suurempi kuin lumelddkeryhmaéssi. FACIT-pisteiden
paraneminen séilyi ViikOlLe

Pediatriset potilaat

Euroopan lddkeviragtolon myontényt lykkayksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset
ustekinumabin kdytostd fapsuusidn idiopaattisen niveltulehduksen hoidossa (ks. kohdasta 4.2 ohjeet
kaytosta pediatris%otilaiden hoidossa).

Pediatristengpetildiden ldiskdpsoriaasi
Ustekinuma n osoitettu viahentdvin vahintddn 6-vuotiaiden ldiskdpsoriaasia sairastavien potilaiden
sairaudchJ@ydoksid ja oireita sekd parantavan eldiméinlaatua.

L 4

Nalg %ilaat (12—17-vuotiaat)

Us%umabin tehoa tutkittiin vaiheen 3 satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa, lumekontrolloidussa

Wkeskustutkimuksessa (CADMUS) 110 idltaén 12—17-vuotiaalla pediatrisella potilaalla, jotka
sairastivat kohtalaista tai vaikeaa ldisképsoriaasia. Potilaat satunnaistettiin saamaan viikoilla 0 ja 4, ja
tdmén jédlkeen aina 12 viikon vilein ihon alle injektioina joko lumelddkettd (n = 37) tai suositellun
ustekinumabiannoksen (ks. kohta 4.2; n = 36) tai puolet suositellusta ustekinumabiannoksesta (n = 37).
Lumehoitoa saaneet potilaat siirrettiin viikolla 12 ustekinumabihoitoon.

Tutkimukseen mukaan soveltuviksi katsottiin potilaat, joiden PASI-pisteet olivat > 12, 1adkérin
yleisarvio taudista > 3 ja BSA oli véhintdén 10 % ja potilaalle oli mahdollista antaa systeemisté hoitoa
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tai valohoitoa. Noin 60 % potilaista oli saanut aiemmin tavanomaista systeemisté hoitoa tai valohoitoa.
Noin 11 % potilaista oli saanut aiemmin hoitoa biologisilla valmisteilla.

Ensisijainen péadtetapahtuma oli niiden potilaiden osuus, joiden tauti oli viikolla 12 144kéarin
yleisarvion perusteella hdavinnyt (0) tai vdhdinen (1). Toissijaisia padtetapahtumia olivat

PASI 75 -pisteet, PASI 90 -pisteet, lasten ihotauteihin liittyvéa eldménlaatua kuvaavien CDLQI-
pisteiden (Children’s Dermatology Life Quality Index, CDLQI) muutos ldhtétilanteesta, Peds
kokonaispisteiden (Paediatric Quality of Life Inventory) muutos ldhtétilanteesta viikolla 12.
Ustekinumabihoitoa saaneiden tutkittavien psoriaasin todettiin viikolla 12 lieventyneen ja t een
liittyvén eldménlaadun parantuneen merkittdvasti enemmén lumehoitoa saaneisiin tutkit@

verrattuna (taulukko 6). 0

Hoidon tehoa seurattiin kaikilla potilailla enimmilldédn 52 viikon ajan tutkimuslda \; ensimmadisen
antokerran jalkeen. Niiden potilaiden osuudessa, joilla tauti oli 1adkérin yleisarv steella
hévinnyt (0) tai vahdinen (1), sekd PASI 75 -vasteen saavuttaneiden osuudess ttiin viikolla 4
tehdylld ensimmdiselld l&htotilanteen jilkeiselld kdynnilld ero ustekinumabidyjaNumelddkettd saaneiden
potilaiden vilill4, ja tdmaé ero oli suurimmillaan viikkoon 12 mennessd. Lafkatin taudista tekeméssa
yleisarviossa, PASI-pisteissd, CDLQI-pisteissd ja PedsQL-pisteissd tod&araneminen sailyi
viikkoon 52 saakka (taulukko 6).

Taulukko 6: Yhteenveto ensisijaisista ja toissijaisista pddtetapﬁztuﬁiikolla 12 ja viikolla 52
Pediatrisilla potilailla (12—17-vuotiailla) tehty ps situtkimus (CADMUS)

lukumé&ara

Viikkoa;ra Viikko 52
Lumeliiike @e .uositel‘Fu S.uositel‘Fu
ustekinumabiannos ustekinumabiannos
N (%) ). N(%) N (%)
Satunnaistettujen potilaiden ” 36 35

Liakiirin yleisarvio

37 ;\
'S

Ladkérin yleisarvion
perusteella tauti havinnyt (0)
tai véhdinen (1)

&

25 (69,4 %)

20 (57,1 %)

Laékarin yleisarvion
perusteella tauti hdvinnyt (0)

17 (47,2 %)*

13 (37,1 %)

PASI

N
h@(m %)
'S

PASI 75 -vasteen saaneita 4 (10,8 %) 29 (80,6 %)* 28 (80,0 %)
PASI 90 -vasteen saaneita 2 (5,4 %) 22 (61,1 %)* 23 (65,7 %)
PASI 100 -vasteen saaqp@ 12,7 %) 14 (38,9 %)* 13 (37,1 %)
CDLQI
CDLQI-pisteet 0 fai % | 6 (16,2 %) | 18 (50,0 %)° | 20 (57,1 %)
PedsQL

Muutos 1dhtoti @ta 3.35 (10,04) 8,03 (10,44)¢ 7,26 (10,92)

Keskiarvo ajonta)!

i p<00

b ¢ LQI on ihotauteja koskeva tyokalu, jonka avulla voidaan arvioida ihotaudin vaikutusta pediatristen
o

terveyteen liittyvddn eldménlaatuun. CDLQI-pisteet O tai 1 osoittavat, ettei ihosairaus vaikuta lapsen

P8
o€ 4'@ aatuun.
@ 002

dv sQL: PedsQL Total Scale Score on yleinen terveyteen liittyvé eldménlaatumittari, joka on kehitetty lasten ja

uorten eldménlaadun mittaamiseen. Viikolla 12 lumeryhmén N = 36.
¢ p=0,028

Hoidon teho oli viikkoon 12 saakka kestéineen lumekontrolloidun jakson aikana yleisesti
verrannollinen sekd suositeltua annosta ettd puolet suositellusta annoksesta saaneissa ryhmissa
(suositeltua annosta saaneessa ryhmésséd 69,4 % ja puolet suositellusta annoksesta saaneessa ryhmaéssa
67,6 % tutkittavista saavutti ensisijaisen paétetapahtuman). Muiden tehon kriteerien (esim. laékérin
yleisarvion perusteella tauti hdavinnyt (0), PASI 90 -pisteet) osalta annosvasteesta oli kuitenkin nayttoa.
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Teho oli viikon 12 jilkeen yleensd parempi ja sdilyi paremmin suositeltua annosta kaytettdessa
verrattuna puolta suositellusta annoksesta kayttaneeseen ryhmaén, jossa havaittiin yleisemmin tehon
véhdiisti heikkenemisté kunkin 12 viikon antovélin loppua kohden. Turvallisuusprofiilit olivat
suositeltua annosta ja puolta suositellusta annoksesta kaytettdessd verrannolliset.

Lapset (6—11-vuotiaat)

Ustekinumabin tehoa tutkittiin vaiheen 3 avoimessa, yhden tutkimusryhméin monikeskustutki essa
(CADMUS Jr.) 44:114 iédltdan 6-11-vuotiaalla pediatrisella potilaalla, jotka sairastivat kohtalaj

vaikeaa ldiskdpsoriaasia. Potilaat saivat suositellun ustekinumabiannoksen (ks. kohta 4.2; n

injektiona ihon alle viikoilla 0 ja 4 ja sen jédlkeen 12 viikon vilein. Q
Tutkimukseen mukaan soveltuviksi katsottiin potilaat, joiden PASI-pisteet olivat >3] 2Naddkarin
yleisarvio taudista > 3 ja BSA oli vihintiin 10 % ja potilaalle oli mahdollista antd eemistd hoitoa
tai valohoitoa. Noin 43 % potilaista oli saanut aiemmin tavanomaista systeemistdaoitoa tai valohoitoa.
Noin 5 % potilaista oli saanut aiemmin hoitoa biologisilla valmisteilla. Q

Ensisijainen paitetapahtuma oli niiden potilaiden osuus, joilla tauti oli vii 12 1aédkérin yleisarvion
perusteella hdavinnyt (0) tai vahainen (1). Toissijaisia paédtetapahtumia okiyat PASI 75 -pisteet,

Dermatology Life Quality Index; CDLQI) muutos ldhtdtilanteesta la 12. Ustekinumabihoitoa
saaneiden tutkittavien psoriaasin todettiin viikolla 12 lieventyneen ja‘terveyteen liittyvin
eliminlaadun parantuneen kliinisesti merkittivisti (taulukko’nb

L 4

PASI 90 -pisteet ja lasten ihotauteihin liittyvaa elaménlaatua kuvaz@D QIl-pisteiden (Children’s
1

L 4
Hoidon tehoa seurattiin kaikilla potilailla enimmilldén 52 V@l ajan tutkimusldékkeen ensimmaéisen
antokerran jalkeen. Niiden potilaiden osuus, joilla tauti ﬁ&kéirin yleisarvion perusteella viikolla 12
havinnyt (0) tai vdhdinen (1), oli 77,3 %. Teho (madrifSitiih 14dkérin yleisarvioksi O tai 1) havaittiin jo
ensimmdiselld lahtétilanteen jalkeiselld kdynnilld vii 4, ja niiden tutkittavien osuus, joiden tauti
oli ladkarin yleisarvion perusteella 0 tai 1, lisddnt§ayiikkoon 16 saakka ja pysyi sitten suhteellisen
vakaana viikkoon 52 saakka. Ladkérin taudistz@\éssﬁ yleisarviossa, PASI-pisteissd ja CDLQI-
pisteissd todettu paraneminen siilyi viikkoon 52%aakka (taulukko 7).

Taulukko 7: Yhteenveto ensiszjaisista,%%isista pddtetapahtumista viikolla 12 ja viikolla 52

Pediatrisilla potilailla (6— otiailla) tehty psoriaasitutkimus (CADMUS Jr.)
Viikko 12 Viikko 52
Q' Suositeltu Suositeltu ustekinumabiannos
K/ ustekinumabiannos
. On N (%) N (%)
Tutklrx}lfliseen otettujen Néfden 44 41
lukumaiira
Laédkérin yleisar 'o\‘
Laakérin yleisa "\e'rusteella N o
tauti havinny@ahmnen (1) 34.(77.3 %) 31(75,6 %)
Lagkarin yleisation perusteella o 23 (56,1 %)
tauti hévi () 17.38,6 %)
PASI
PA asteen saaneita 37 (84,1 %) 36 (87,8 %)
PA vasteen saaneita 28 (63,6 %) 29 (70,7 %)
p 0 -vasteen saaneita 15 (34,1 %) 22 (53,7 %)
CD¥QI*
ilaita, joiden ldhtotilanteen _ _

CDLQI-pisteet > 1 (N=39) (N=36)
CDLQI-pisteet 0 tai 1 24 (61,5 %) 21 (58,3 %)

4 CDLQI: CDLQI on ihotauteja koskeva tydkalu, jonka avulla voidaan arvioida ihotaudin vaikutusta pediatristen

potilaiden terveyteen liittyvaddn elaménlaatuun. CDLQI-pisteet 0 tai 1 osoittavat, ettei ihosairaus vaikuta lapsen
eldménlaatuun.
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Crohnin tauti

Ustekinumabin turvallisuutta ja tehoa selvitettiin kolmessa satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa,
lumekontrolloidussa monikeskustutkimuksessa aikuispotilailla, jotka sairastivat kohtalaisesti tai
vaikea-asteisesti aktiivista Crohnin tautia (Crohnin taudin aktiivisuutta kuvaavat CDAl-pisteet
[Crohn’s Disease Activity Index] > 220, mutta < 450). Kliiniseen kehitysohjelmaan kuului kaksi

8 viikon mittaista induktiotutkimusta (UNITI-1 ja UNITI-2), joissa valmiste annettiin laskimoon. Tété
seurasi 44 viikon mittainen satunnaistettu yllépitohoidon lopettamista selvittédnyt tutkimus
(IM-UNITTI), jossa valmiste annettiin ihon alle. Tutkimuksissa annettiin néin ollen hoitoa 52 %@
ajan.

Induktiotutkimuksissa oli mukana 1 409 potilasta (UNITI-1, n = 769; UNITI-2, n = 64 mankin
induktiotutkimuksen ensisijainen paatetapahtuma oli kliinisen vasteen (joksi mééri lﬁbDAI-
pisteiden viheneminen > 100 pistettd) saaneiden tutkittavien osuus viikolla 6. Hothoa koskevia
tietoja keréttiin ja analysoitiin kummassakin tutkimuksessa viikkoon 8 saakka. ikaisiksi
hoidoiksi sallittiin suun kautta otettavat kortikosteroidit, immuniteettia muun adkevalmisteet,
aminosalisylaatit ja antibiootit, ja 75 % potilaista jatkoi vahintddn yhden téllaiséa ldéikkeen kayttoa.
Potilaat satunnaistettiin kummassakin tutkimuksessa saamaan viikolla 0 laSkimoon kerta-annos jotakin
seuraavista: suhteutettu suositusannos noin 6 mg/kg (ks. ABSIMKY 1 infuusiokonsentraatin,
livosta varten, valmisteyhteenvedon kohta 4.2), 130 mg:n V&kiO&HI@k umabia tai lumeldédketta.

Tutkimuksessa UNITI-1 mukana olleiden potilaiden aiempi hgito TN¥-a:n estéjilla oli epdonnistunut
tai potilaat eivét olleet sieténeet hoitoa. Potilaista noin 48 %:f@i aiempi TNF-ou:n estdjdhoito oli
epdonnistunut, ja 52 %:lla kaksi tai kolme aiempaa TNF-o ihoitoa oli epdonnistunut. Tassa
tutkimuksessa alkuvaiheen vaste oli riittiméton (primaarj g&n puuttuminen) 29,1 %:lla potilaista,
vasteen saamisen jélkeen vaste oli hdvinnyt, (sekundaan@vasteen puuttuminen) 69,4 %:lla potilaista
ja TNF-a:n estdjdhoitoa ei ollut sietdnyt 36,4 % potil

2 4
Tutkimuksen UNITI-2 potilailla vahintddn yksi tavanomainen hoito, mukaan lukien kortikosteroidit tai
immuniteettia muuntavat ladkevalmisteet, oli nistunut. Potilaat joko eivét olleet aiemmin saaneet
TNF-o:n estdjid (68,6 %) tai olivat saaneet niitd aiemmin eika hoito ollut epdonnistunut (31,4 %).

Seka tutkimuksessa UNITI-1 ettd W%Qﬁkittéivésti suurempi osa ustekinumabihoitoa saaneen
ryhmén potilaista oli saanut kliinise en ja saavuttanut remission verrattuna lumeldékeryhmén
potilaisiin (taulukko 8). Kliininen vasfeja remissio olivat jo viikolla 3 merkittdvid ustekinumabihoitoa

saaneessa ryhméssé, ja ne parani elleen viikkoon 8 saakka. Néissd induktiotutkimuksissa teho oli
parempi ja sdilyi paremmin suliteu{€ttua annosta saaneen ryhmain potilailla verrattuna 130 mg:n
annoksia saaneeseen ryhméa man vuoksi laskimoon annettavaksi induktioannokseksi suositellaan

suhteutettua annostusta. \

Taulukko 8: Kliinisgnasteen ja remission induktio tutkimuksissa UNITI-1 ja UNITI 2

UNITI-1* UNITI-2**
’b Lumeliike Suositeltu Lumeliike Suositeltu
A N =247 ustekinuma N =209 ustekinuma
@ bi-annos bi-annos
K | N =249 N =209

Kliinine issio, viikko 8 18(7,3%) | 52(20,9 %)* | 41(19,6 %) | 84 (40,2 %)

Kliini aste (100 pistettd), viikko 6| 53 (21,5 %) | 84 (33,7 %)° | 60 (28,7 %) | 116 (55,5 %)*

KeliiDineh vaste (100 pistettd), viikko 8| 50 (20,2 %) | 94 (37,8 %)* | 67 (32,1 %) | 121 (57,9 %)*
70 pisteen vaste, viikko 3 67 (27,1 %) | 101 (40,6 %)* | 66 (31,6 %) | 106 (50,7 %)*

“Pafistcen vaste, viikko 6 75 (30,4 %) | 109 (43,8 %)° | 81 (38,8 %) | 135 (64,6 %)"

Kliiniseksi remissioksi médritellddn CDAl-pisteet < 150; Kliiniseksi vasteeksi médritellddn CDAIl-pisteiden vdheneminen

vihintddn 100 pistettd tai kliininen remissio

70 pisteen vasteeksi médritelldan CDAI-pisteiden viheneminen vahintién 70 pistettd

*  TNF-o:n estdjahoidon epdonnistuminen

** Tavanomaisen hoidon epdonnistuminen

& <0,001
b p<0,01
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Yllapitohoitoa selvittdneessa tutkimuksessa (IM-UNITI) oli mukana 388 potilasta, jotka saivat
100 pisteen kliinisen vasteen tutkimusten UNITI-1 ja UNITI-2 ustekinumabi-induktiohoidon
viikolla 8. Potilaat satunnaistettiin saamaan yllépitohoitona ihon alle joko 90 mg ustekinumabia
8 viikon vilein, 90 mg ustekinumabia 12 viikon vilein tai lumelddkettd 44 viikon ajan (suositeltu
ylldpitoannostus, ks. kohta 4.2).

Kliininen remissio ja vaste olivat sdilyneet viikolla 44 huomattavasti suuremmalla osalla

Taulukko 9: Kliinisen vasteen ja remission sdilyminen tutkimuksessa IM-UNITI (viikko 4, viikkoa
induktioannoksen aloittamisen jilkeen)
Lumelifke* 90 mg 090'mg
ustekinumabia tekinumabia
8 viikon viile 2 viikon vilein
N = 1317 N=128 N = 1297
Kliininen remissio 36 % 5370\ 49 %"
Kliininen vaste 44 % b 58 %"
Kliininen vaste ilman kortikosteroidien 30 % &R % 43 %°
kéyttod
Kliininen vaste, jos: . N
potilas oli remissiossa ylldpitohoidon 46 % (36/7 67 % (52/78) 56 % (44/78)
alkaessa .
potilas tullut mukaan tutkimuksesta 44 % % 63 % (45/72)° 57 % (41/72)
CRD3002* @
potilas ei ollut aiemmin saanut TNFo:n | 49 @5/51) 65 % (34/52)° 57 % (30/53)
estdjid $
potilas tullut mukaan tutkimuksesta % (16/61) 41 % (23/56) 39 % (22/57)
CRD30018

vahmtaan 100 pistettd tai kliininen remissio
Lumeléddkeryhmin potilaat olivat saane
yllapitohoidon alkaessa.

Potilaat, joilla oli 100 pisteen kliininen@ ustekinumabihoitoon ylldpitohoidon alkaessa

Potilaat, joiden tavanomainen hoit aonnistunut, mutta hoito TNFa:n estdjilli ei ollut epdonnistunut
Potilaat, jotka eivit reagoineet% estdjahoitoon/sietdneet TNF-oi:n estdjdhoitoa

p<0,01

p<0,05 ¢ %

nimellisesti merkitsevi

Kliiniseksi remissioksi médriteltiin CDAI-plsteet <i 50; Kliiniseksi vasteeksi maériteltiin CDAI-pisteiden viheneminen

stekinumabihoitoon ja heidét oli satunnaistettu lumeladkehoitoon

o ™ wn e —k

Tutkimuksen IM- 29 potilaasta 29 potilaan vaste ustekinumabille ei sdilynyt, kun he saivat
hoitoa 12 viikon in, joten heiddn ustekinumabiannostuksensa voitiin muuttaa annettavaksi 8 viikon
vilein. Vasteen i iseksi médriteltiin CDAl-pisteet > 220 pistettd ja CDAl-pisteiden suureneminen
tilanteesta. Néistd potilaista 41,4 % saavutti kliinisen remission 16 viikkoa

annosmuu! ent jalkeen

Potilagtyjotka eivit induktiotutkimuksissa UNITI-1 ja UNITI-2 olleet saaneet kliinistd vastetta
abi-induktiohoitoon viikolla 8 (476 potilasta), siirtyivét ylldpitohoitoa koskeneen

sen (IM-UNITI) satunnaistamattomaan osioon ja saivat silloin 90 mg:n ustekinumabi-

yllépitohoitoa 8 viikon vilein. Naistd yllapitohoitoa jatkaneista potilaista valtaosalla (68,1 %) vaste
sdilyi ja valtaosa saavutti remission (50,2 %) viikolla 44, joten potilaiden osuudet olivat samankaltaiset
kuin ustekinumabi-induktiohoitoon sen alussa vasteen saaneilla.

Niistd 131 potilaasta, jotka saivat vasteen ustekinumabi-induktiohoitoon ja satunnaistettiin

ylldpitohoitoa koskeneen tutkimuksen alussa lumelddkeryhméén, 51 potilasta menetti sen jalkeen
vasteen ja sai 90 mg ustekinumabia ihon alle 8 viikon vilein. Valtaosalla potilaista, jotka menettivét
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vasteen ja aloittivat ustekinumabihoidon uudelleen, tima tapahtui 24 viikon induktioinfuusiohoidon
aikana. Néistd 51 potilaasta 70,6 % saavutti kliinisen vasteen ja 39,2 % saavutti kliinisen remission
16 viikkoa ensimmaisen ihon alle annetun ustekinumabiannoksen jilkeen.

Tutkimuksen IM-UNITI potilaat, jotka jatkoivat tutkimuksessa viikkoon 44 saakka, saivat jatkaa
hoitoa jatkotutkimuksessa. Jatkotutkimukseen mukaan tulleilla ja ustekinumabihoitoa saaneilla

567 potilaalla kliininen remissio ja vaste séilyivéit yleensd viikkoon 252 saakka seka niilld, joidgmhoito
TNF:n estijilld epdonnistui, ettd niill, joilla tavanomaiset hoidot epdonnistuivat.

Téssa jatkotutkimuksessa, jossa Crohnin tautia sairastavat potilaat saivat hoitoa 5 vuotee ,Ql, ei
tunnistettu uusia turvallisuutta koskevia huolenaiheita. 0

*

Endoskopia
252 potilaalla, joilla oli 1dhtétilanteessa osatutkimukseen soveltuva endoskopia ttava taudin
aktiivisuus, limakalvoa tutkittiin endoskopiassa. Ensisijainen paétetapahtuma S-CD-pisteiden
(Simplified Endoscopic Disease Severity Score for Crohn’s Disease) muutod\lahtotilanteesta,
haavaumien esiintymisté/kokoa kuvaavat yhteispisteet viidelld ileumin ja nin alueella,
haavaumien peittdmén limakalvon pinta-alan osuus, limakalvon pinta- suus, jossa muita
muutoksia, sekd ahtaumien/striktuuroiden esiintyminen/tyyppi. SE@i eiden muutos laskimoon
1

annetun induktiokerta-annoksen jélkeen oli viikolla 8 suurempi us mabiryhméssd (n = 155,
keskimuutos = -2,8) kuin lumelddkeryhmissé (n = 97, keskimyutos =%0,7, p = 0,012).
L 4

*

L 4
@a fisteleitd (8,8 %; n = 26), 12 potilasta
t1 fistelivasteen 44 viikon aikana

aardn vaheneminen > 50 %

seen 11 lumeléddkettd saaneesta (45,5 %).

Fisteleissd todettava vaste
Niiden potilaiden osajoukossa, joilla oli 14htétilanteessa
15 ustekinumabihoitoa saaneesta potilaasta (80 %) saa
(fistelivasteeksi madriteltiin vuotavien fisteleiden lu
induktiotutkimuksen lahtotilanteesta) verrattuna 5 po

Terveyteen liittyvd eldmdnlaatu @\

Terveyteen liittyvdd eldménlaatua arvioitiin tulefiuksellisia suolistosairauksia koskevalla kyselylld

(Inflammatory Bowel Disease Questionn DQ) ja SF-36-kyselylla. Tutkimusten UNITI-1 ja

UNITI-2 viikolla 8 todettiin, ettd ust ia saavien potilaiden IBDQ-kokonaispisteet ja SF-36-

kyselyn mielenterveyttd koskevan osj eispisteet (Mental Component Summary Score) sekd

tutkimuksen UNITI-2 SF-36-kysel sisen osion yhteispisteet (Physical Component Summary
&

Score) olivat tilastollisesti merki ti suuremmat ja parantuneet kliinisesti merkittavéasti
lumevalmisteeseen Verrattuna&{ en paraneminen sdilyi IM-UNITI-tutkimuksessa viikkoon 44
saakka yleensd paremmin us%n mabihoitoa saaneilla potilailla lumelddkkeeseen verrattuna.
Terveyteen liittyvén eldma n paraneminen sdilyi jatkotutkimuksessa yleensé viikkoon 252

saakka. $
Haavainen paksus hdus

Ustekinumabin suutta ja tehoa selvitettiin kahdessa satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa,
lumekontrolloidussa monikeskustutkimuksessa aikuispotilailla, jotka sairastivat kohtalaisesti tai
Vaikea—asteima iivista haavaista paksusuolitulehdusta (Mayo-pisteméaird 6—12; endoskopiaosa-

alueen pis 4 > 2). Kliiniseen kehitysohjelmaan kuului yksi induktiotutkimus (eli UNIFI-I), jossa
valmigt tiin laskimoon. Hoitoa annettiin enintddn 16 viikkoa, ja sitd seurasi 44 viikon pituinen
satu u yllépitohoidon lopettamista selvittanyt tutkimus (eli UNIFI-M), jossa valmiste annettiin
ihdi utkimuksissa annettiin néin ollen hoitoa vahintdan 52 viikon ajan.

tiimusten UNIFI-1 ja UNIFI-M esitetyt tehon tulokset perustuivat endoskopioiden keskitettyyn
tarkasteluun.

UNIFI-I-tutkimuksessa oli mukana 961 potilasta. Induktiotutkimuksen ensisijainen péaétetapahtuma oli
niiden tutkittavien osuus, jotka olivat kliinisessi remissiossa viikolla 8. Potilaat satunnaistettiin
saamaan viikolla 0 laskimoon kerta-annoksena joko suhteutetun suositusannoksen noin 6 mg/kg (ks.
kohta 4.2, taulukko 1), 130 mg:n vakioannoksen ustekinumabia tai lumeldédketta.
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Suun kautta otettavien kortikosteroidien, immuniteettia muuntavien lddkevalmisteiden ja
aminosalisylaattien samanaikainen kaytto oli sallittua, ja 90 % potilaista jatkoi vdhintddn yhden
téllaisen ladkkeen kéyttdd. Tutkimuksessa mukana olleiden potilaiden aiempi tavanomainen hoito
(kortikosteroidit tai immuniteettia muuntavat lddkevalmisteet) tai hoito vdhintdan yhdelld biologisella
ladkevalmisteella (jokin TNF-a:n estijé ja/tai vedolitsumabi) piti olla epdonnistunut. 49 %:1la
potilaista oli epdonnistunut tavanomainen hoito, mutta ei biologinen lddkehoito (ndistd 94 % ei ollut
aiemmin saanut biologisia ladkevalmisteita). 51 %:1la potilaista oli epdonnistunut jokin biologi%

ladkehoito tai potilas ei ollut sietdnyt sitd. Noin 50 %:1la potilaista oli epdonnistunut vahintas
aiempi TNF-a.:n estdjdhoito (ndistd 48 % ei ollut saanut primaarivastetta), ja 17 %:lla oli

epdonnistunut vahintdan yksi TNF-o:n estdjahoito ja vedolitsumabihoito. Q
UNIFI-I-tutkimuksessa merkittdvasti suurempi osa ustekinumabihoitoa saaneen ry Qtilais‘ta oli
kliinisessé remissiossa viikolla 8 verrattuna lumeldikeryhmén potilaisiin (taulukk Aikaisimmalla
sovitulla tutkimuskdynnilld jo viikolla 2 ja jokaisella tutkimuskédynnilld sen jélk renvuotoa

perdsuolesta ei ollut tai ulostustiheys oli normalisoitunut suuremmalla osalla ystékinumabihoitoa
saaneista potilaista verrattuna lumelddkehoitoa saaneisiin potilaisiin. Osittaisiss&Mayo-pisteissé ja
oireenmukaisessa remissiossa havaittiin jo viikolla 2 merkittivid eroja us abin ja lumelddkkeen
vélilla. i

Suhteutettua annosta (6 mg/kg) saaneessa ryhmaissa teho oli Valikm@)éétetapahtumien osalta
parempi verrattuna 130 mg:n annoksia saaneeseen ryhméén, joten suliteutettua annostusta suositellaan
laskimoon annettavaksi induktioannokseksi. ¢

L 4
L 4
Taulukko 10: Yhteenveto keskeisistd tehon pddtetapahtu '%NIFI—I—tutkimuksissa (viikko 8)
z N Lumeliike Suositeltu
@“ N =319 ustekinumabiannos
£
N N =322
Kliininen remissio* ) 5% 16 %°

potilailla, joilla tavanomainen hoito on 9% (15/158) 19 % (29/156)°

epdonnistunut, mutta biologinen h it@le

epaonnistunut <\

potilailla, joilla biologinen hoitqrem 8pdonnistunut* 1 % (2/161) 13 % (21/166)°

on epdonnistunut

potilailla, joilla seki TNF- etg?' véddlitsumabihoito 0 % (0/47) 10 % (6/58)°

Kliininen vaste® R 31 % 62 %*

potilailla, joilla tavane n hoito on 35 % (56/158) 67 % (104/156)°
epdonnistunut, mutt N)ginen hoito ei ole
epaonnistunut

potilailla, joill ginen hoito on epionnistunut * 27 % (44/161) 57 % (95/166)°

potilailla, joi d TNF- ettd vedolitsumabihoito 28 % (13/47) 52 % (30/58)¢

on epidonnistu

Limakalvon eminen’ 14 % 27 %*
potilail illa tavanomainen hoito on 21 % (33/158) 33 % (52/156)°
ep%&s' nut, mutta biologinen hoito ei ole

a stunut
?i#%ua, joilla biologinen hoito on epidonnistunut 7% (11/161) 21 % (35/166)°

mukainen remissio* 23 % 45 %°
4|, Yhdistetty oireenmukainen remissio ja limakalvon 8% 21 %°
aneminen*
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Taulukossa 1 mainitun painoon perustuvan annostuksen mukainen ustekinumabiannos infuusiona.

*  Kliiniseksi remissioksi on médritelty Mayo-pistemdérd < 2 pistettd, kun minkéén yksittdisen osa-alueen pisteméara ei
ole>1.

$ Kliiniseksi vasteeksi on madritelty Mayo-pisteméérdn pieneneminen > 30 % léhtotilanteesta ja > 3 pistettd, kun joko

perdsuoliverenvuodon osa-alueen pistemadrdn vihenemé > 1 ldhtdtilanteesta tai perdsuoliverenvuodon osa-alueen

pistemddrd O tai 1.
Jokin TNF-o:n estdji ja/tai vedolitsumabi.

T Limakalvon paranemiseksi méériteltiin endoskopian osa-alueen Mayo-pisteméaard O tai 1.

! Oircenmukaiseksi remissioksi on madritelty ulostustiheyden osa-alueen Mayo-pistemédra O tai 1 ja

perdsuoliverenvuodon osa-alueen pistemaéra 0.

,O’b

+ Yhdistetyksi oireenmukaiseksi remissioksi ja limakalvon paranemiseksi on médritelty ulostustiheyden gsa-alueen
pistemddrd 0 tai 1, perdsuoliverenvuodon osa-alueen pistemééré 0 ja endoskopian osa-alueen pistemééiga Oai 1.

? p<0,001

b L4

Nimellisesti merkitseva (p < 0,001)
Nimellisesti merkitseva (p < 0,05)

&

UNIFI-M-tutkimuksessa arvioitiin 523 potilasta, jotka saivat kliinisen vaste

laskimoon annettuun ustekinumabikerta-annokseen. Potilaat satunnaistetti
ylldpitoannoksena joko 90 mg ustekinumabia 8 viikon vélein, 90 mg u
Y

tai lumeladkettd 44 viikon ajan (ks. suositellut yllapitoannokset A

esitdytetty ruisku valmisteyhteenvedon kohdasta 4.2).

L4
Merkittivasti suurempi osa kummankin ustekinumabihoitoa §,

remissiossa viikolla 44 verrattuna lumeladkehoitoa saane

Taulukko 11: Yhteenveto keskeisistd tehon mittareista

S

IFI-I-tutkimuksessa
maan ihon alle
umabia 12 viikon vilein
njektionesteen, liuoksen,

n ryhmén potilaista oli kliinisessé

méédn (ks. taulukko 11).

-M-tutkimuksessa (viikko 44; 52 viikkoa

induktioannoksen kéyton aloittamisen jilkeen) o N
.LuMéike* 90 mg 90 mg
w =175 ustekinumabi | ustekinumabia
@ a 8 viikon 12 viikon vilein
vilein N=172
R N=176
Kliininen remissio** A\ 24 % 44 %* 38 %"
potilailla, joilla tavanomainen hoito%en’ 31 % (27/87) 48 % (41/85) | 49 % (50/102)¢
epaonnistunut, mutta biologiner%o el
ole epdonnistunut 2
potilailla, joilla biologinenfoifo on 17 % (15/88) 40 % (36/91)°¢ 23 % (16/70)¢
epdonnistunut * R
potilailla, joilla seka Attd 15 % (4/27) 33 % (7/21)° 23 % (5/22)°
vedolitsumabihoitg/on ®pdonnistunut
Kliinisen vasteen 1%@1 en viikkoon 44 45 % 71 %* 68 %*°
saakka® \
potilailla, joifl anomainen hoito on 51 % (44/87) 78 % (66/85)° | 77 % (78/102)°
epédonnis mutta biologinen hoito ei
ole epigfiistunut
potilajll#=6illa biologinen hoito on 39 % (34/88) 65 % (59/91)° 56 % (39/70)¢
epaongistunut ¥
. illa, joilla sekd TNF- ettd 41 % (11/27) 67 % (14/21)¢ 50 % (11/22)¢
* itsumabihoito on epdonnistunut
Limakalvon paraneminen’ 29 % 51 %* 44 %°
Vnisen remission sdilyminen 38 % (17/45) 58 % (22/38) 65 % (26/40)°
viikkoon 44 saakka*
Kliininen remissio ilman 23 % 42 %? 38 %°
kortikosteroidihoitoa®
Pysyvi remissio’ 35 % 57 %° 48 %9
Oireenmukainen remissio* 45 % 68 %° 62 %4
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Yhdistetty oireenmukainen remissio ja 28 % 48 %° 41 %9

limakalvon paraneminen*

*  Laskimoon annettuun ustekinumabiin saadun vasteen jélkeen.

** Kliiniseksi remissioksi on médritelty Mayo-pistemdérd < 2 pistettd, kun minkéén yksittdisen osa-alueen pisteméara ei
ole> 1.

$ Kliiniseksi vasteeksi on madritelty Mayo-pisteméérdn vdheneminen > 30 % ldhtétilanteesta ja > 3 pistettd sekd joko
perdsuoliverenvuodon osa-alueen pistemédrdn viheneméd > 1 1ahtdtilanteesta tai perdsuoliverenvuodon osa-alueen

pisteméérd 0 tai 1. @
¥ Jokin TNF-o:n estéjd ja/tai vedolitsumabi.
T Limakalvon paranemiseksi méériteltiin endoskopian osa-alueen Mayo-pisteméaéard O tai 1.
£

Kliinisen remission séilymiseksi viikkoon 44 saakka mééritelldén kliinisessd remissiossa olevien potilai a@ liinisen

remission sdilyminen ldhtdtilanteesta viikkoon 44.

Kliiniseksi remissioksi ilman kortikosteroidihoitoa médriteltiin viikolla 44 kliinisessd remissiossa oMeet/potilaat, jotka

eivit kdyttaneet kortikosteroideja. 'S\

Pysyviksi remissioksi méaériteltiin osittainen Mayo-remissio > 80 %:ssa kaikista viikkoa 44@ istd kdynneistd ja

osittainen Mayo-remissio viimeiselld kdynnilld (viikko 44).

I Oireenmukaiseksi remissioksi on maédritelty ulostustiheyden osa-alueen Mayo-pistemasga Gytai 1 ja
perdsuoliverenvuodon osa-alueen pisteméaéra 0.

+ Yhdistetyksi oireenmukaiseksi remissioksi ja limakalvon paranemiseksi on miiéiritela ulostustiheyden osa-alueen

pistemédird O tai 1, perdsuoliverenvuodon osa-alueen pistemééri 0 ja endoskopi ueen pistemédrd 0 tai 1.
a
p <0,001
b p<005
¢ Nimellisesti merkitsevi (p < 0,001) R/
d

Nimellisesti merkitseva (p < 0,05) .

¢ Ei tilastollisesti merkitsevi ’@

Ustekinumabin hyddyllinen vaikutus kliiniseen Vastees@makalvon paranemiseen ja kliiniseen
remissioon havaittiin induktio- ja ylldpitohoidossa se@ ilailla, joilla tavanomainen hoito oli
epdonnistunut, mutta biologinen hoito ei ollut epdonnisStunut, ettd potilailla, joilla vahintddn yksi
aiempi hoito TNF-a:n estijilld oli epdonnistun aan lukien potilaat, jotka eivdt saaneet
primaarivastetta hoitoon TNF-a:n estdjilld. Induktibhoidossa havaittiin hyddyllinen vaikutus myds
potilailla, joilla vahintddn yksi aiempi hoito TNF-a:n estdjilld ja vedolitsumabihoito oli epdonnistunut.
Potilaiden lukuméaéré tdssd osajoukossa o itenkin liian pieni, jotta hoidon hyodysta ylldpitohoidon
aikana voitaisiin tissd potilasryhméissx varmoja péételmia.

Viikolla 16 vasteen ustekinumabi-j, ohoitoon saaneet

Ustekinumabihoitoa saaneet potiladt.jjoilla ei ollut vastetta UNIFI-I-tutkimuksen viikolla 8, saivat
90 mg ustekinumabia ihon allg™iikolla 8 (36 % potilaista). Néisté potilaista 9 % niist4, jotka
satunnaistettiin alkuvaihegs maan suositeltua induktioannosta, saavutti kliinisen remission ja

58 % sai kliinisen vastee N la 16.
Potilaat, joilla ei ol t@é vastetta ustekinumabi-induktiohoitoon UNIFI-I-tutkimuksen viikolla §,

mutta oli vaste vii 6 (157 potilasta), siirtyivat UNIFI-M-tutkimuksen satunnaistamattomaan
osioon ja jatkoiv; oa ylldpitoannostuksella 8 viikon vilein. Valtaosalla néisti potilaista (62 %)
vaste sdilyli, j o saavutti remission viikolla 44.

Jatkotugki l@

UNIFI—‘[%Huksessa viikkoon 44 saakka mukana olleet potilaat soveltuivat jatkamaan hoitoa

jatl.<0‘t uksessa. Niilld 400 potilaalla, jotka tulivat jatkotutkimukseen mukaan ja saivat siiné

usteRi abihoitoa 12 viikon tai 8 viikon vélein, oireet pysyivat remissiossa yleensad viikkoon 200

saakka, jos tavanomainen hoito (mutta ei biologinen hoito) oli epdonnistunut ja jos biologinen hoito oli
idnnistunut, mukaan lukien jos sekd TNF:n estdjéhoito ettd vedolitsumabihoito olivat

epaonnistuneet. Niistd potilaista, jotka saivat ustekinumabihoitoa 4 vuoden ajan ja jotka arvioitiin

yllapitohoidon 200 viikon aikapisteessd kiyttamailld tayttd Mayo-pisteytystid, 74,2 %:lla

(69 tutkittavalla 93:sta) limakalvojen paraneminen oli sdilynyt ja 68,3 %:1la (41 tutkittavalla 60:sta)

kliininen remissio oli sdilynyt.
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Turvallisuusanalyysissa oli mukana 457 potilasta (1 289,9 henkilévuotta), joita seurattiin
viikkoon 220 saakka. Siind todettiin, ettd viikoilla 44—220 turvallisuusprofiili oli verrattavissa
viikkoon 44 saakka havaitun turvallisuusprofiilin kanssa.

Téssd jatkotutkimuksessa, jossa haavaista paksusuolitulehdusta sairastavat potilaat saivat hoitoa
enimmilldén 2 vuoden ajan, ei tunnistettu uusia turvallisuutta koskevia huolenaiheita.

Endoskooppinen normalisoituminen ,b
Endoskooppiseksi normalisoitumiseksi méaériteltiin endoskopian osa-alueen Mayo-pisteméara/Opja se
havaittiin UNIFI-I-tutkimuksessa jo viikolla 8. UNIFI-M-tutkimuksen viikolla 44 endos 1sen
normalisoitumisen oli saavuttanut 24 % ustekinumabia 12 viikon vélein saaneista ja 29:$QU

t
N\

ustekinumabia 8 viikon vilein saaneista potilaista verrattuna 18 %:iin lumeldakeryhpni# ilaista.

L4
Limakalvon histologinen ja histologis-endoskooppinen paraneminen
Histologista paranemista (méériteltiin neutrofiilien infiltraatioksi <5 %:iin kr@a, ei kryptien tuhoa
eikd eroosiota, haavaumia eiké granulaatiokudosta) arvioitiin UNIFI-I-tutki n viikolla 8 ja
UNIFI-M-tutkimuksen viikolla 44. Viikolla 8 laskimoon induktiohoitona '&An kerta-annoksen
jalkeen merkittdvasti suurempi osa suositeltua annosta saaneen ryhméin@%{ais a saavutti histologisen
paranemisen (36 %) verrattuna lumelddkeryhmén potilaisiin (22 %). 11a 44 tdméan vaikutuksen
havaittiin sdilyneen merkittdvasti useammalla histologisesti paranh@P potilaalla ustekinumabia
12 viikon vilein (54 %) ja 8 viikon vilein (59 %) saaneissa ryhmissatumeldakeryhmién (33 %)

verrattuna. ’@
*
L 4

Limakalvon histologis-endoskooppisen paranemisen yhd @si paitetapahtumaksi méériteltiin
tutkittavat, joilla limakalvo oli parantunut ja jotka olivat@&'s parantuneet histologisesti UNIFI-I-
tutkimuksen viikolla 8 ja UNIFI-M-tutkimuksen Viik% arvioituna. Ustekinumabia
suositusannoksina saaneilla potilailla todettiin viikoll erkittidvad edistymistéd limakalvon
histologis-endoskooppisen paranemisen paitetapdhtumassa lumehoitoryhmaién (9 %,
ustekinumabiryhméissé 18 %) verrattuna. Téim@i utuksen havaittiin sdilyneen viikolla 44
merkittdvésti useammalla potilaalla, joiden limaKalvo oli histologis-endoskooppisesti parantunut,
ustekinumabia 12 viikon vélein (39 %) 'aWon vélein (46 %) saaneissa ryhmissa
lumelddkeryhméén (24 %) ver‘rattuna\\

Terveyteen liittyvd eldmdnlaatu
Terveyteen liittyvad elaménlaatu ioitiin tulehduksellisia suolistosairauksia koskevalla IBDQ
(Inflammatory Bowel Diseas€¥QueStionnaire) -kyselylld sekd SF-36-kyselylld ja EuroQoL-5D (EQ-

5D) -mittarilla. %

Ustekinumabihoitoa s@ potilailla todettiin UNIFI-I-tutkimuksen viikolla 8 merkittévasti
iko

*

suurempaa ja kliinige kitsevad paranemista IBDQ-kokonaispisteméérassd, EQ-5D-mittarilla ja
EQ-5D-mittarin V lla sekd SF-36-kyselyn mielialaosion yhteenvetopisteméadrdssi (Mental
Component Sum core) ja SF-36-kyselyn fyysisen osion yhteenvetopisteméérissa (Physical
Component S% Score) lumelddkehoitoon verrattuna. Téllainen paraneminen sdilyi UNIFI-M-
tutkimuksesgasustckinumabia saaneilla potilailla viikkoon 44 saakka. IBDQ-kokonaispisteméaérélla ja
SF-36-ky d'mitattu terveyteen liittyvén eldménlaadun paraneminen siilyi jatkotutkimuksessa
yleengﬁ%@on 200 saakka.

L 4

T @kokonaisheikkenemisen huomattavampana vihenemisené arvioitu tyon tuottavuus parani ja
A\ H-kyselylld arvioitu aktiivisuuden vdheneminen korjautui ustekinumabia saaneilla potilailla
erkittdvasti enemmaén kuin lumelddkehoitoa saaneilla potilailla.

Sairaalahoito ja haavaiseen paksusuolitulehdukseen liittyvit leikkaukset

Niiden tutkittavien osuus, joilla oli haavaiseen paksusuolitulehdukseen liittyvid sairaalahoitojaksoja,
oli UNIFI-I-tutkimuksen viikkoon 8 saakka huomattavasti pienempi ustekinumabia suositusannoksina
saaneen ryhmén tutkittavilla (1,6 %, 5/322) kuin lumelddkeryhmaén tutkittavilla (4,4 %, 14/319).
Yhdellekdén tutkittavalle ei tehty haavaiseen paksusuolitulehdukseen liittyvia leikkauksia
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ustekinumabia induktiohoitoon suositusannoksina saaneessa ryhmaéssé verrattuna 0,6 %:iin (2/319)
tutkittavista lumelddkeryhmassa.

Yhdistettyjen ustekinumabiryhmien tutkittavilla oli UNIFI-M-tutkimuksen viikkoon 44 saakka
huomattavasti vihemmén haavaiseen paksusuolitulehdukseen liittyvid sairaalahoitojaksoja (2,0 %,
7/348) verrattuna lumeldidkeryhmaén tutkittaviin (5,7 %, 10/175). Haavaiseen paksusuolitulehdukseen
liittyvid leikkauksia tehtiin viikkoon 44 saakka lukuméériisesti harvemmille ustekinumabiryhmé
tutkittaville (0,6 %, 2/348) lumelddkeryhmaén tutkittaviin verrattuna (1,7 %, 3/175). %
Immunogeenisuus

Ustekinumabihoidon aikana saattaa kehittyé vasta-aineita ustekinumabille. Téllaiset vast eet ovat
useimmiten neutraloivia. Ustekinumabivasta-aineiden muodostumisen my6ta on havait
ustekinumabin puhdistuman suurenemista ja tehon heikkenemistd. Crohnin tautia taj P&is‘[a
paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla ei kuitenkaan ole havaittu tehon heikl?&stéi.
Ustekinumabivasta-aineiden esiintymisen ja injektiokohdan reaktioiden esiintyv¥yden vililla ei ole
havaittu selvéi korrelaatiota.

Pediatriset potilaat A

Euroopan lddkevirasto on myontdnyt lykkdyksen velvoitteelle toimitta imustulokset
ustekinumabin kdytostd Crohnin taudin ja haavaisen paksusuolitul@en oidossa kaikissa
idtristen

pediatrisissa potilasryhmissé (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kédytostad ped potilaiden hoidossa).

*
5.2 Farmakokinetiikka ¢

¢
L 4

Imeytyminen
Ajan mediaani seerumin huippupitoisuuden saavuttamis%(tmax) oli 8,5 vuorokautta, kun terveiden
koehenkil6iden ihon alle annettiin 90 mg:n kerta—anng? riaasipotilaiden ihon alle annetun joko

45 mg:n tai 90 mg:n kerta-annoksen jéalkeen ustekinumabin tm-arvojen mediaani oli vastaava terveilld
koehenkil6illd havaittuihin arvoihin verrattuna.

Ustekinumabin absoluuttisen biologisen hyéty(%den arvioitiin olevan psoriaasipotilaille ihon alle
annetun kerta-annoksen jélkeen 57,2 %. @

Jakautuminen \\
Terminaalisen vaiheen (Vz) jakaant@ilavuuden mediaani oli psoriaasipotilaille laskimoon annetun
kerta-annoksen jdlkeen 57-83 ml@

Biotransformaatio . @
Ustekinumabin metaboliar&{i" el tunneta tarkkaan.

Eliminaatio

Systeemisen puhdi (CL) mediaani oli psoriaasipotilaille laskimoon annetun kerta-annoksen
jalkeen 1,99—2,3@rk/kg. Ustekinumabin puoliintumisajan (ti») mediaani oli psoriaasia,
nivelpsoriaasi ohnin tautia tai haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla noin 3 viikkoa,
ja se vaihteljy@pi psoriaasi- ja nivelpsoriaasitutkimuksissa 15 vuorokaudesta 32 vuorokauteen.
Populaati okineettisessd analyysissd ndenndinen puhdistuma (CL/F) oli psoriaasipotilailla
0,465 )/veigfanaenndinen jakaantumistilavuus (V/F) oli 15,7 1. Sukupuoli ei vaikuttanut ustekinumabin
nden n puhdistumaan. Populaatiofarmakokineettinen analyysi osoitti ustekinumabin puhdistuman
ol ensd suurempi, jos potilaan testitulos ustekinumabin vasta-aineille on positiivinen.

ingaarisuus
Systeeminen altistus (Cmax ja AUC) ustekinumabille suureni psoriaasipotilailla suunnilleen suhteessa
annokseen laskimoon annettujen 0,09-4,5 mg/kg kerta-annosten jilkeen tai ihon alle annettujen
24-240 mg:n kerta-annosten jilkeen.

Kerta-annos versus toistetut annokset
Ustekinumabin pitoisuus seerumissa aikaan ndhden oli yleensé ennustettavissa ihon alle annetun kerta-
annoksen tai toistettujen annosten jélkeen. Psoriaasipotilailla seerumin vakaan tilan
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ustekinumabipitoisuus saavutettiin viikkoon 28 mennessé hoidon alussa viikoilla 0 ja 4 ja sen jilkeen
aina 12 viikon vélein ihon alle annettujen annosten jalkeen. Vakaan tilan pienimmén pitoisuuden
mediaani oli 0,21-0,26 mikrog/ml (45 mg) ja 0,47—0,49 mikrog/ml (90 mg). Seerumin
ustekinumabipitoisuudessa ei tapahtunut ajan mittaan havaittavaa kumuloitumista, kun valmistetta
annettiin ihon alle 12 viikon vélein.

Crohnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta sairastaville potilaille annettiin laskimoon ann
annoksen ~6 mg/kg jélkeen viikosta 8§ ldhtien 90 mg:n ylldpitoannos ustekinumabia ihon alle m 8
tai 12 viikossa. Vakaan tilan ustekinumabipitoisuus saavutettiin toisen yllépitoannoksen alk@
mennessé. Crohnin tautia sairastavilla potilailla vakaan tilan pienimmén pitoisuuden medfadni oli
1,97-2,24 pg/ml (90 mg ustekinumabia 8 viikon vélein) ja 0,61-0,76 pg/ml (90 mg ustekitgmabia
12 viikon vélein). Haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla vakaan til@nméin
pitoisuuden mediaani oli 2,69—3,09 ug/ml (90 mg ustekinumabia 8 viikon Véilein)" 392-1,19 ug/ml
(90 mg ustekinumabia 12 viikon vélein). Kerran 8 viikossa annettujen 90 mg:n G‘ng umabiannosten
vakaan tilan pienimpien ustekinumabipitoisuuksien yhteydessé kliininen remigsidssaavutettiin
useammin verrattuna vakaan tilan pienimpiin pitoisuuksiin kerran 12 Viikosﬁ ahnettujen 90 mg:n

annosten jalkeen. :
Painon vaikutus farmakokinetiikkaan

Psoriaasipotilaista saatujen tietojen populaatiofarmakokineettisessalanalyysissd painon havaittiin
olevan merkittévin ustekinumabin puhdistumaan vaikuttava kgrreloiva tekija. Kun potilaan paino oli
yli 100 kg, ndenndisen puhdistuman mediaani oli noin 55 % §@pi enintdén 100 kg:n painoisiin
potilaisiin verrattuna. Kun potilaan paino oli yli 100 kg, nadmaitsén jakaantumistilavuuden mediaani
oli noin 37 % suurempi enintédén 100 kg:n painoisiin poti mverrattuna. Painavammilla (yli

100 kg:n painoisilla) potilailla seerumin pienimmén ust@mabipitoisuuden mediaani oli 90 mg:n
annoksia saaneessa ryhméssé verrattavissa 45 mg:n m( ia saaneen kevyemmaén potilasryhmén
(enintdén 100 kg:n painoisten) arvoihin. Samanlgisia sia saatiin vahvistavassa
populaatiofarmakokineettisessé analyysissa, jossaﬂ@ltettiin nivelpsoriaasipotilaista saatuja tietoja.

Antotiheyden muutokset
Crohnin tautia ja haavaista paksusuolit le@ta sairastavia potilaita koskevien havaintotietojen ja

populaatiofarmakokineettisten analyysi steella satunnaistetuilla tutkittavilla, joilla vaste hoitoon
havisi, oli ajan mittaan pienempi ustck abipitoisuus seerumissa kuin tutkittavilla, joilla vaste ei
havinnyt. Crohnin tautia sairastavill lailla muutokseen annoksesta 90 mg 12 viikon vélein
annokseen 90 mg 8 viikon Vﬁlein@i suurentunut ustekinumabin jaénndspitoisuus seerumissa sekd
sithen liittyva lisddntynyt teho¥Ropllaatiofarmakokineettiseen malliin perustuvat simulaatiot haavaista
paksusuolitulehdusta sairgst%a potilaista osoittivat, ettd annoksen 90 mg antovilin muuttaminen

12 viikosta 8 viikkoon oletBQ& sti suurentaisi vakaan tilan ustekinumabin jadnnospitoisuuden
kolminkertaiseksi. Lisdksi haavaista paksusuolitulehdusta sairastavia potilaita koskevien kliinisten
tutkimustietojen p jaannospitoisuuksien seka kliinisen remission ja limakalvon paranemisen
vililld todettiin posititvinen altistus-vastesuhde.

Erityisryhmét A(
Munuaisten@na san toimintah&irigitd sairastavista potilaista ei ole farmakokineettisia tietoja.
illa ei ole tehty erityisié tutkimuksia.

Takkailla
L 4

Usteki a:;in farmakokinetiikka oli yleensd vastaavaa aasialaisilla ja ei-aasialaisilla psoriaasia ja

hadaiste’ paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla.

Wnin tautia ja haavaista paksusuolitulehdusta sairastavilla potilailla eroihin ustekinumabin

puhdistumassa vaikuttivat potilaan paino, seerumin albumiinipitoisuus, sukupuoli ja vasta-aineet
ustekinumabille, mutta paino oli pddasiallinen jakautumistilavuuteen vaikuttava korreloiva tekijé.
Crohnin tautia sairastavilla potilailla puhdistumaan vaikuttivat liséksi C-reaktiivinen proteiini, TNF-a-
estdjahoidon epdonnistuminen ja rotu (aasialainen tai muu kuin aasialainen). Naiden korreloivien
tekijoiden vaikutus kunkin farmakokineettisen parametrin tyypilliseen arvoon tai viitearvoon oli
+ 20 %, joten ndma korreloivat tekijét eivit edellytd annoksen muuttamista. Immuniteettia muuntavien
ladkeaineiden samanaikainen kaytto ei vaikuttanut merkittdvésti ustekinumabialtistukseen.
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Populaatiofarmakokineettisessd analyysissé ei havaittu viitteitd tupakoinnin tai alkoholin vaikutuksista
ustekinumabin farmakokinetiikkaan.

Ialtdan 6—17-vuotiaiden pediatristen psoriaasipotilaiden seerumin ustekinumabipitoisuudet olivat
painoon perustuvia suositusannoksia kéiytettdessd yleensd verrannolliset niiden pitoisuuksien kanssa,
jotka todettiin aikuisten annoksia kéytténeilld aikuisilla psoriaasipotilailla. Puolta painoon perugtwyasta
suositusannoksesta kaytténeilld 12—17-vuotiailla pediatrisilla psoriaasipotilailla (CADMUS) seefwhin
ustekinumabipitoisuudet olivat yleensd pienemmét kuin aikuisilla. ,%

CYP450-entsyymien saitely EQ

IL-12:n tai IL-23:n vaikutusta CYP450-entsyymien sdételyyn tutkittiin in vitro -tuzq' ssa thmisen
4:%s

maksasoluilla, ja siini todettiin, ettd IL-12 ja/tai IL-23 eivit pitoisuuksina 10 ng/m ttaneet
. kohta 4.5).

ihmisen CYP450-entsyymien aktiivisuutta (CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 tai%

Avoin vaiheen 1 yhteisvaikutustutkimus CNTO1275CRD1003 tehtiin aktiivigtaNCrohnin tautia
sairastavilla potilailla (n = 18) ja siind arvioitiin ustekinumabin vaikutust &

sytokromi P450 -entsyymien aktiivisuuteen induktioannoksen ja ylléipib%oksen jélkeen. Crohnin
tautia sairastavilla potilailla ei havaittu kliinisesti merkittdvia muuto Iti8tuksessa seuraaville
aineille, kun niitd kéytettiin samanaikaisesti hyvaksyttyjen suositel@stekinumabiannosten kanssa:
kofeiini (CYP1A2:n substraatti), varfariini (CYP2C9:n substrgatti), Omepratsoli (CYP2C19:n
substraatti), dekstrometorfaani (CYP2D6:n substraatti) tai m aami (CYP3A:n substraatti) (ks.

kohta 4.5). .’@
5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta @Q

Toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, kg itys- ja lisddntymistoksisuutta, farmakologista
turvallisuutta koskevat arviot mukaan lukien, vien tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen
vaaraan (esim. elintoksisuuteen) ihmisille. Cynoffiolgus-apinoilla tehdyissd kehitys- ja
lisddntymistoksisuutta selvittineissa tutki@ssa ei haitallisia vaikutuksia urosten hedelmaillisyyteen
eikd syntymévikoja tai kehitystoksis ?NG ittu. Kun hiirille annettiin IL-12/23:n kaltaisia vasta-
aineita, haitallisia vaikutuksia naarat@ elméllisyyteen ei havaittu.

Eldinkokeissa kédytetyt annokset enintddn noin 45 kertaa suurempia kuin psoriaasipotilaille
annettavaksi tarkoitettu suurirf¥¢ast@ava annos ja ne saivat apinoiden seerumissa aikaan
huippupitoisuuden, joka ().li -kertainen ihmisilld havaittuun pitoisuuteen ndhden.

Ustekinumabilla ei ole \arsinogeenisuustutkimuksia, koska ei ole kdytettdvissd asianmukaisia
tutkimusmalleja VatKin lle, johon ei liity ristireaktioita jyrsijoiden IL-12/23 p40-proteiinin kanssa.

6. FARM TISET TIEDOT

6.1 Apja t
.
_higwé. a 1
%b ihydrokloridimonohydraatti
0

aatti 80 (E433)

Wroosi

Injektionesteisiin kaytettidva vesi

o

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, titd ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.
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6.3 Kestoaika

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku
3 vuotta

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku

3 vuotta ,b

Yksittéisid esitdytettyjéd ruiskuja voidaan séilyttéda alkuperdispakkauksessa huoneenléimméss@intéién
30 °C) yhden enintdén 30 péivén pituisen jakson ajan. Herkké valolle. Kirjaa ulkopakka n
varattuun kohtaan muistiin paivamaara, jolloin esitdytetty ruisku otetaan ensimmaéista

jadkaapista, sekd valmisteen havittdmispaivamaard. Havittdimispaivimaara ei saa OQ%‘ r{énkikoteloon
painettua alkuperiisti viimeisti kiyttopaivimairad myohaisempi ajankohta. Huofiegmémmossi
(enintddn 30 °C) sdilytettyd ruiskua ei saa eni laittaa takaisin jadkaappiin. Jos &nlémmésséi
sailytettya ruiskua ei kdytetd 30 paivan kuluessa tai alkuperdiseen Viimeiseen@bpéivémééiréiéin
mennessé (sen mukaan, kumpi néisté on aikaisempi ajankohta), havita ruisg

6.4 Sailytys A

Séilytd jadkaapissa (2 °C — 8 °C). Ei saa jédtyé. @
Pidi esitdytetty ruisku ulkopakkauksessa. Herkkd valolle.
Yksittéisid esitdytettyjd ruiskuja voidaan tarvittaessa sdilyttad, eenlammossa (enintddn 30 °C) (ks.

kohta 6.3). .‘,O

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)o

ABSIMKY 45 myg injektioneste, liuos, esitéytetty mi@

0,5 ml livosta 1 ml:n tyypin I lasia olevassa ruiskiissa, jossa on kiinted ruostumatonta teréstd oleva

29 G:n neula, pitkét sormituet ja neulan suojak i sekd elastomeerid oleva neulansuojus ja muovinen
jaykkd neulansuojus. Ruiskussa on automaattineff neulansuojalaite.

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos, csitdytetty ruisku

1 ml livosta 1 ml:n tyypin I lasia ole iskussa, jossa on kiinted ruostumatonta terésté oleva

29 G:n neula, pitkdt sormituet ja na@luoj akorkki seké elastomeerié oleva neulansuojus ja muovinen
jaykka neulansuojus. Ruiskussa (@(omaattinen neulansuojalaite.

X

ABSIMKY -pakkauksessa 0%1 esitdytetty ruisku.

6.6 Erityiset varotoimethavittimiselle ja muut kisittelyohjeet

tarkistettava silmé disesti ennen sen antamista ihon alle, ettei siind ole hiukkasia tai varimuutoksia
havaittavissa. %s on variton tai hieman kellertévé ja kirkas tai hieman opaalinhohtoinen. Téllainen
ei ole ep'ata\@; proteiinipitoisissa liuoksissa. Ladkevalmistetta ei saa kéyttéa, jos liuos on

ABSIMKY-inj ekti%\lg tai esitdytetyn ruiskun sisdltdimaa livosta ei saa ravistaa. Liuos on

varjaytynytt sameaa tai siind on havaittavissa vierasaineita. Ennen antoa ABSIMKY -
injektjo annetaan lammeta huoneenlampdiseksi (noin puoli tuntia). Tarkat kdyttoohjeet on
kerr ausselosteessa.

L 4
L 4
A@KY ei sisélla sdilytysainetta. Siksi ruiskuun kayttamatta jadvaa ladkevalmistetta ei saa kayttaa.
MKY toimitetaan steriilissé kerta-annoksen siséltévéssi esitdytetyssd ruiskussa. Ruiskua ja
neulaa ei saa koskaan kéyttdd uudelleen. Kéyttdméton ladkevalmiste tai jéte on hévitettédvé paikallisten
vaatimusten mukaisesti.
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7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Accord Healthcare S.L.U.
World Trade Center. Moll de Barcelona, s/n

Edifici Est, 6a Planta
08039 Barcelona, Espanja

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T) /b

EU/1/24/1880/001-002 §

NN
9. MYYNTILUVAN MY(")NTAMISPAIV[&MAARA/UUDISTAMISPA@II&ARA

Myyntiluvan myontdmisen paivimaéra: 12 joulukuu 2024 :Q

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA §
lla

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on Euroopan ldékeviraston yerkko
https://www.ema.europa.eu. ’@
L 4
L 4
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LIITE II

A. BIOLOGISEN VAIKUTTAV@EEN VALMISTAJAT JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VAST A VALMISTAJA

B. TOIMITTAMISEEN JA TOON LIITTYVAT EHDOT TAI
RAJOITUKSET

C. MYYNTILUVAM'\@ EHDOT JA EDELLYTYKSET

D. EHDOT TAI R@TUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN

TURVALLI&@:A TEHOKASTA KAYTTOA
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A. BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJAT JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Biologisen vaikuttavan aineen valmistajan nimi ja osoite

STgen Bio Co., Ltd.
45, Jisikgiban-ro, Yeonsu-gu,
Incheon-si, Korean tasavalta

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.

ul. Lutomierska 50, N

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite Q

95-200, Pabianice, Puola &
Accord Healthcare B.V. :Q

Winthontlaan 200,
3526 KV Utrecht,

Alankomaat $
Ladkevalmisteen painetussa pakkausselosteessa on 11m01tettaV,a kysei8en erdn vapauttamisesta
vastaavan valmistusluvan haltijan nimi ja osoite.

0

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTY VAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptilddke, jonka mddradmiseen liittyy rajoitus (ks.z!e I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA%ELLYTYKSET

° Maaraaikaiset turvallisuuska\@

Tamén ladkevalmisteen osalta velvoitfegt méadriaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maédritelty Euroopan unionin viitépdiyaméaarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset sisdltdvéssa
luettelossa, josta on sdddetty kffivin 2001/83/EC 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myOhemmissi pa1v1tyk31s§a a on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOTT ITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALL A TEHOKASTA KAYTTOA

° Riskle intasuunnitelma (RMP)

Myyntilu @tlj an on suoritettava vaaditut lafketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan

moduuli .2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
risl:ié 'ntasuunnitelman myO6hempien péivitysten mukaisesti.
L 4

Pé@ty RMP tulee toimittaa
Euroopan lddkeviraston pyynnosta

o kun riskienhallintajirjestelmdd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa johtaa

hyoty-riskiprofiilin merkittdvain muutokseen, tai kun on saavutettu tirked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS (130 mg)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraatti, liuosta varten

&

ustekinumabi Q®

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) e N

&

"
Yksi injektiopullo siséltda 130 mg ustekinumabia 26 ml:ssa. Q

4

3. LUETTELO APUAINEISTA A
n

Apuaineet: EDTA-dinatriumsuoladihydraatti, L-histidiini, L-histid@rokloridimonohydraatti, L-
metioniini, polysorbaatti 80, sakkaroosi, injektionesteisiin kéytettava‘vesi.

L 4
¢
L 4

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA A"b’

N

Infuusiokonsentraatti, linosta varten @
26 ml = 130 mg .

1 injektiopullo ®\

5. ANTOTAPA JA TARVITTA TOREITTI (ANTOREITIT)

AN

Ei saa ravistaa. @
Lue pakkausseloste ennen kayttod

Vain yhté kéyttokertaa varten
Laimentamisen jalkeen laski &/

L 4
AN
6. ERITYISVAR@IUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUV A NAKYVILTA

Ei lasten ulot‘a@ﬁ nikyville.
)

| 7. AWRITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
‘v
()
.

/o)

['8, / VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd jadkaapissa.
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Ei saa jaitya.
Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS

TARPEEN @
11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE N )‘
NN
Accord Healthcare S.L.U. Q
World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n

Edifici Est, 6a Planta

08039 Barcelona, Espanja $

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) N

EU/1/24/1880/003 .‘,b

*
13. ERANUMERO (é

Lot ®\
AN

)

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKIT'I%U

\\’b

Vo 4

| 15. KAYTTOOHJEET . \J

</
&

VN
.

| 16. TIEDOT PISTE ITUKSELLA

Vapautettu pistekirjdituksesta.

N

| 17. YKSI}J INEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-Vi.iw, joka sisaltdd yksilollisen tunnisteen.
L 4

18.‘% SILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

Y

NN
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

INJEKTIOPULLON ETIKETTI (130 mg)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraatti, liuosta varten

&

ustekinumabi Q®

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) e N

&

"
Yksi injektiopullo siséltda 130 mg ustekinumabia 26 ml:ssa. Q

4

3. LUETTELO APUAINEISTA A
n

Apuaineet: EDTA-dinatriumsuoladihydraatti, L-histidiini, L-histid@rokloridimonohydraatti, L-
metioniini, polysorbaatti 80, sakkaroosi, injektionesteisiin kéytettava‘vesi.

L 4
¢
L 4

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA A"b’

N

Infuusiokonsentraatti, linosta varten @
26 ml = 130 mg .

1 injektiopullo ®\

5. ANTOTAPA JA TARVITTA TOREITTI (ANTOREITIT)

AN

Ei saa ravistaa. @
Lue pakkausseloste ennen kayttod

Vain yhté kéyttokertaa varten
Laimentamisen jalkeen laski &/

L 4
AN
6. ERITYISVAR@IUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUV A NAKYVILTA

Ei lasten ulot‘a@ﬁ nikyville.
)

| 7. AWRITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN
‘v
()
.

/o)

['8, / VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd jadkaapissa.
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Ei saa jaitya.
Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

TARPEEN

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Accord Healthcare S.L.U. &

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n
Edifici Est, 6a Planta

08039 Barcelona, Espanja $

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T) N

EU/1/24/1880/003 .‘,b

*
13. ERANUMERO (é

Lot ®\
AN

)

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKIT'I%U

| 15. KAYTTOOHJEET . \J

</
&

VN
.

| 16. TIEDOT PISTE ITUKSELLA

AN

| 17.  YKSILOM'WNEN TUNNISTE — 2D-VIIVAKOODI

ﬂ

2D-viivak oka siséltaa yksilollisen tunnisteen.

LOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN RUISKUN ULKOPAKKAUS (45 mg)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku @ﬁ
ustekinumabi Q

o & P
2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) ox

Yksi esitdytetty ruisku siséltda 45 mg ustekinumabia 0,5 ml:ssa.

3. LUETTELO APUAINEISTA A J

Apuaineet: Sakkaroosi, L-histidiini, L-histidiinihydrokloridimonon@ﬁi, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdvé vesi. Katso lisétietoja pakkausselgsteest
L 4

*

L 4
| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA ,\"b’

S
Injektioneste, liuos, esitaytetty ruisku @
0,5 ml =45 mg .
1 esitdytetty ruisku ®\
| 5. ANTOTAPA JA TARVITTA TOREITTI (ANTOREITIT)
Ei saa ravistaa. ®\
Thon alle.

Lue pakkausseloste ennen ké @

N%)

v

ULOTTUVIL AKYVILTA

6. ERITYISVAR'@VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN

Ei lasten ulottuvi‘%\ nékyville.

V_"N
| 7. MU‘I@TYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

D

-

8. " (VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Havittamispadivamaara, jos sdilytetty huoneenlammossa:
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd jadkaapissa.

Ei saa jaitya.

Pida esitdytetty ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

Voidaan sdilyttdd huoneenlammossé (enintdén 30 °C) yhden enintdédn 30 péivan jakson ajan, joka ei

saa ylittdd alkuperdistd viimeistd kayttOpaivamaaraa. @

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMIST TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,
TARPEEN

g

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

S
<&
Y

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n
Edifici Est, 6a Planta

Accord Healthcare S.L.U. @ \
*

08039 Barcelona, Espanja .

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T) 4 g
N

EU/1/24/1880/001 @

13. ERANUMERO

Lo O
Q

| 14. YLEINEN TOIMITT OKITTELU

&

N

| 15. KAYTTOOHJFET "

N\
N

| 16. TIEDOQTPISTEKIRJOITUKSELLA

ABSIW mg
L 4
S0

KSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksilollisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN RUISKUN ETIKETTI (45 mg)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos ®®
ustekinumabi
s.C. OQ

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

X
S

&
4. ERANUMERO .‘,O’O
Lot Q

4
5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAYEUTENA TAI YKSIKKOINA

0,5 ml =45 mg

6. MUUTA
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

RUISKUN LAPIPAINOPAKKAUS (45 mg)

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI ,O

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos

ustekinumabi
S.C. 0
L 4

S

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

oo ™
N

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA AN’

EXP

L 4
| 4. ERANUMERO be
Lot @

5.  MUUTA \<J

0,5 ml =45 mg
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN RUISKUN ULKOPAKKAUS (90 mg)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku @ﬁ
ustekinumabi Q

o & P
2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) ox

Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 90 mg ustekinumabia 1 ml:ssa.

3. LUETTELO APUAINEISTA A J

Apuaineet: Sakkaroosi, L-histidiini, L-histidiinihydrokloridimonon@ﬁi, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdvé vesi. Katso lisétietoja pakkausselgsteest
L 4

*

L 4
| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA ,\"b’

S
Injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku @
1 ml =90 mg .
1 esitdytetty ruisku ®\
| 5. ANTOTAPA JA TARVITTA TOREITTI (ANTOREITIT)
Ei saa ravistaa. ®\
Thon alle.

Lue pakkausseloste ennen ké @

N%)

v

ULOTTUVIL AKYVILTA

6. ERITYISVAR'@VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN

Ei lasten ulottuvi‘%\ nékyville.

V_"N
| 7. MU‘I@TYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

D

-

8. " (VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
Havittamispadivamaara, jos sdilytetty huoneenlammossa:
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd jadkaapissa.

Ei saa jaitya.

Pida esitaytetty ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

Voidaan sdilyttdd huoneenlammossa (enintddn 30 °C) yhden enintdédn 30 péivan jakson ajan, joka ei

saa ylittdd alkuperdistd viimeistd kayttOpaivamaaraa. @

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMIST TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,
TARPEEN

g

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

S
<&
Y

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n
Edifici Est, 6a Planta

Accord Healthcare S.L.U. @ \
*

08039 Barcelona, Espanja .

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T) 4 g
N

EU/1/24/1880/002 @

13. ERANUMERO

Lo O
Q

| 14. YLEINEN TOIMITT OKITTELU

&

N

| 15. KAYTTOOHJFET "

N\
N

| 16. TIEDOQTPISTEKIRJOITUKSELLA

ABSIW mg
L 4
()

KSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksilollisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN RUISKUN ETIKETTI (90 mg)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos ®®
ustekinumabi
s.C. OQ

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

X
S

&
4. ERANUMERO .‘,O’O
Lot Q

4
5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAYEUTENA TAI YKSIKKOINA

1 ml =90 mg

6. MUUTA
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

RUISKUN LAPIPAINOPAKKAUS (90 mg)

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI ,O

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos

ustekinumabi
S.C. 0
L 4

S

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

oo ™
N

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA AN’

EXP

L 4
| 4. ERANUMERO be
Lot @

5.  MUUTA \<J

1 ml =90 mg
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B. PAKKAUSSE



Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraatti, linosta varten
ustekinumabi

vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Téalld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi /b
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin lidkkeen kiayttami illa se
sisiiltdi sinulle tirkeiti tietoja. 0

L 4
Timi pakkausseloste on tarkoitettu liiikkeen kiyttijille. Q

- Sailytd timé pakkausseloste. Voit tarvita sitd myShemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkarille tai apteekkihdnkildkunnalle. Tama koskee
myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittutéssa pakkausselosteessa. Ks.

kohta 4. @
*

Tissi pakkausselosteessa kerrotaan:

1. Miti ABSIMKY on ja mihin siti kiytetiin . ’lg

2. Mitd sinun on tiedettdvad, ennen kuin kaytiat ABSI mistetta
3. Miten ABSIMKY -valmistetta kéytetdan

4. Mahdolliset haittavaikutukset Q

5. ABSIMKY-valmisteen séilyttiminen @

6. Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa .

Q

1. Miti ABSIMKY on ja mihin siti kiiytetain

Miti ABSIMKY on X\

ABSIMKY siséltid vaikuttavana aim stekinumabia, joka on monoklonaalinen vasta-aine.
Monoklonaaliset vasta-aineet ova isaineita, jotka tunnistavat ja sitoutuvat tarkoin méaarattyihin
valkuaisaineisiin elimistossa. &

ABSIMKY kuuluu lddkeryhfndfn, jota kutsutaan “immunosuppressanteiksi”. Namé ladkkeet toimivat
heikentdmalld osittain i Nl jarjestelmaa.

Mihin ABSIMKYSN:S etta kilytetain

ABSIMKY-valmi dytetddn seuraavien tulehduksellisten sairauksien hoitoon:
. aikuisille keskivaikean tai vaikean Crohnin taudin hoitoon
. aikuisil kivaikean tai vaikean haavaisen paksusuolitulehduksen hoitoon.

Crohni 1@

Crohpi%on suoliston tulehdussairaus. Jos sinulla on Crohnin tauti, sinulle annetaan ensin muita
laakk os et saa riittdvaa hoitovastetta tai nama lddkkeet eivit sovi sinulle, sinulle saatetaan antaa
A Y-hoitoa sairauden oireiden ja 16ydosten vihentdmiseen.

Mainen paksusuolitulehdus
Haavainen paksusuolitulehdus on suoliston tulehdussairaus. Jos sinulla on haavainen

paksusuolitulehdus, sinulle annetaan ensin muita ldékkeiti. Jos et saa riittdvda hoitovastetta tai ndma
ladkkeet eivit sovi sinulle, sinulle saatetaan antaa ABSIMKY-hoitoa sairauden oireiden ja 16yddsten
vahentdmiseen.
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2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit ABSIMKY-valmistetta

Ali kiyti ABSIMKY-valmistetta

. jos olet allerginen ustekinumabille tai timén lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

° jos sinulla on aktiivinen tulehdus, jonka lddkari katsoo olevan merkitseva.

Jos olet epdvarma siité, koskeeko jokin edelld mainituista sinua, kddnny ladkérin tai ,b

apteekkihenkilokunnan puoleen, ennen kuin kéytdt ABSIMKY-hoitoa. @

Varoitukset ja varotoimet Q
Keskustele ldakérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin kiytit AB SIMK@stetta.
Ladkari tarkistaa kuinka hyvin voit ennen hoitoa. Huolehdi siité, etti kerrot 1aKaL] ikista
sairauksistasi ennen jokaista hoitokertaa. Kerro 1dédkérille my®os, jos olet dskettéi sellaisen
henkilon ldheisyydessd, jolla saattaa olla tuberkuloosi. Ladkari tutkii sinut ja @.tuberkuloositestin
ennen ABSIMKY-hoidon antamista. Jos sinulla on 144kérin arvion mukaan tuberkuloosiin

sairastumisen vaara, saatat saada tuberkuloosiladkitysta. :

Pida silmalli vakavia haittavaikutuksia
ABSIMKY voi aiheuttaa vakavia haittavaikutuksia, kuten allergisid,reaktioita ja tulehduksia. Sinun
tulee seurata tiettyjd merkkejd sairaudesta, kun kaytit ABSIMKY -valtnistetta. Katso ”Vakavat
haittavaikutukset” kohta 4, jossa on téydellinen luettelo néiift vaikutuksista.

L 4
Ennen kuin kiytit ABSIMKY-valmistetta, kerro lﬁiﬁ@
1

. jos sinulla on joskus ollut allerginen reaktio A KY-valmisteelle. Tarkista asia ladkérilta,
jos olet epédvarma. @

o jos sinulla on tai on joskus ollut jonkinlainen Syop4 - silld immunosuppressiiviset lddkkeet,
kuten ABSIMKY, heikentdvit immuunijigSstelméin toimintaa. TAma saattaa lisétd syovin
vaaraa.

. jos olet saanut psoriaasiin hoitoa muilla biologisilla Liikkeilli (biologisesta lihteesti
tuotettu lifike, joka annetaan e%inj ektiona), syovin riski voi olla tavanomaista

suurempi
. jos sinulla on tai on hiljattai jokin tulehdus tai ihossasi on poikkeavia onteloita

(fisteleiti)

o jos sinulla on uusia tai @meita ihomuutoksia psoriaasialueilla tai terveelld iholla

. jos saat jotain muuta gu'lasi- ja/tai nivelpsoriaasihoitoa - kuten muita
immunosuppressiivigi kkeité tai valohoitoa (sinua hoidetaan erityisell ultraviolettivalolla eli
UV-valolla). Ndma &0‘[ voivat myds heikentéd osittain immuunijérjestelmdd. Téllaisten
hoitojen saman@ kayttod ABSIMKY-valmisteen kanssa ei ole tutkittu. On kuitenkin
mahdollista, &' 4 saattaa suurentaa heikentyneeseen immuunijarjestelmaén liittyvien
sairauksien .

o jos saat t !ﬁjoskus saanut injektioita allergian hoitoon — ei tiedeti, vaikuttaako
ABSIM&s3valmiste nédihin

o jos o i 65-vuotias — saatat olla herkempi saamaan infektioita.

Jos et &rma, koskeeko jokin edelld mainituista sinua, kysy asiasta ladkérilta tai
apteg nkilostoltd ennen ABSIMKY-valmisteen kayttoa.

in potilaille on ilmennyt ustekinumabihoidon aikana lupuksen kaltaisia reaktioita, mukaan

en ihon lupus tai lupuksen kaltainen oireyhtyma. Ota heti yhteytté ladkériin, jos ihollesi ilmaantuu
punaista, hilseilevéd, koholla olevaa, toisinaan tummempireunaista ihottumaa auringolle altistuneilla
alueilla, tai jos siihen liittyy nivelkipua.

Sydininfarkti ja aivohalvaus

Ustekinumabihoitoa saaneilla psoriaasipotilailla on tutkimuksessa havaittu sydaninfarkteja ja
aivohalvauksia. Ladkéri tutkii sinulta sddnnoéllisin viliajoin sydénsairauksien ja aivohalvauksen
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riskitekijdt varmistaakseen, ettd ne hoidetaan asianmukaisesti. Hakeudu heti 1ddkariin, jos sinulle
ilmaantuu kipua rintakehdin, heikotusta tai poikkeavia tuntemuksia toiselle puolelle kehoa, kasvojen
roikkumista tai puheeseen tai ndkokykyyn liittyvid poikkeavuuksia.

Lapset ja nuoret
ABSIMKY-valmistetta ei suositella alle 18-vuotiaille Crohnin tautia tai haavaista paksusuolitulehdusta

sairastaville lapsille, koska siti ei ole tutkittu tésséd ikdryhmaéssa. ,b

Muut lisikevalmisteet, rokotteet ja ABSIMKY @

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle:

° jos parhaillaan kdytét, olet dskettdin kdyttdnyt tai saatat kdyttda muita ladkkeitd Q

° jos olet dskettdin saanut rokotuksen tai suunnittelet rokotuksen ottamista. Ti pisid
rokotteita (eldvia taudinaiheuttajia sisiltdvid rokotteita) ei saa antaa ABSI almisteen
kéyton aikana.

. jos olet saanut ABSIMKY -valmistetta raskauden aikana, kerro ABSI oidosta vauvasi

ladkarille ennen kuin vauva saa mitéén rokotteita, mukaan lukien elévié tdudinaiheuttajia
sisdltavid rokotteita, kuten BCG-rokotetta (kdytetdan ehkdisemain uloosia). Jos olet
saanut ABSIMKY -hoitoa raskauden aikana, eldvid taudinaiheutt4jrassisaltavid rokotteita ei
suositella vauvalle kahteentoista kuukauteen syntymén jélkeen{ paitsijos vauvan ladkari
suosittelee toisin.

<
Raskaus ja imetys ¢

. Jos olet raskaana, epdilet olevasi raskaana tai jos suﬁ.ﬁéat lapsen hankkimista, kysy ladkériltd
neuvoa ennen tdmén ladkkeen kayttoa.

° ABSIMKY -valmisteelle kohdussa altistuneilla vatyoilla ei ole havaittu tavanomaista suurempaa
epamuodostumien riskié. ABSIMKY-valmiste@ytéstﬁ raskaana oleville naisille on kuitenkin
véhin kokemusta. Sen vuoksi on suositeltavaa valttda ABSIMKY-valmisteen kdyttod raskauden
aikana.

. Jos olet nainen, joka voi tulla raskaaksi, @1 on véltettdva raskaaksi tulemista ja kdytettava
tehokasta ehkéisyd ABSIMKY-hoidgn aikana ja vahintdédn 15 viikon ajan viimeisen
ABSIMKY -annoksen jalkeen.

o ABSIMKY péisee istukan kau\&coén. Jos olet saanut ABSIMKY -hoitoa raskauden aikana,
vauvallasi saattaa olla suuren iski saada jokin infektio.

. Jos olet saanut ABSIMKY raskauden aikana, siitd on tarke#d4 kertoa vauvaa hoitaville
ladkareille ja muille te @oidon ammattilaisille ennen kuin vauva saa mitééan rokotteita.

Jos olet saanut ABSI itoa raskauden aikana, eldvia taudinaiheuttajia sisaltdvia
rokotteita, kuten B€ tetta (kéytetdén ehkdisemién tuberkuloosia), ei suositella vauvalle
kahteentoista kuukayt@en syntymén jalkeen, paitsi jos vauvan laékéri suosittelee toisin.

. Hyvin pienid mé
imettamista,
valmisteen

id ustekinumabia saattaa erittyd rintamaitoon. Jos imetat tai suunnittelet
iitd ladkarille. Ladkari paattaa kanssasi imetyksestd tai ABSIMKY-
ostd, silla ABSIMKY-valmistetta ei saa kiyttdd imetyksen aikana.
Ajaminen ja iden kiytto

AB SIMKY@]isteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn.

AB sisiiltéid polysorbaatti 80:ti
sisdltdd 11,1 mg polysorbaatti 80:td (E433) per annosyksikkd, mikd vastaa 0,4 mg:aa/ml.

P(’)@baaﬁt saattavat aiheuttaa allergisia reaktioita. Jos sinulla on allergioita, kerro asiasta ladkarille.

MIMKY sisdlti natriumia
ABSIMKY siséltda alle 1 mmol natriumia (23 mg) per annos eli sen voidaan sanoa olevan
”natriumiton”.
ABSIMKY laimennetaan kuitenkin natriumia sisiltivaan linokseen ennen kuin se annetaan sinulle.
Keskustele siis ladkarin kanssa, jos noudatat natriumrajoitusta ruokavaliossasi.
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3. Miten ABSIMKY-valmistetta kdytetdin

ABSIMKY on tarkoitettu kdytettdviksi Crohnin taudin tai haavaisen paksusuolitulehduksen
diagnosointiin ja hoitoon perehtyneen lddkarin ohjauksessa ja seurannassa.

Ladkari antaa ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraattia, liuosta varten, véhintdan yhden tunnin
kestoisena tiputuksena késivarren laskimoon (laskimonsisdisend infuusiona). Keskustele 1adkéri
kanssa siitd, milloin sinun on otettava pistokset ja tultava seurantakdynneille ladkarin vastaan @

Kuinka paljon ABSIMKY-valmistetta annetaan
Ladkari paattad, miten paljon ABSIMKY -valmistetta sinulle annetaan ja miten pltkaan
Vihintiin 18-vuotiaat aikuiset \
. Laakéri laskee infuusiona laskimoon annettavan suositellun annoksen pal&})emsteella.
Paino Annos
<55kg 260 mg
>55kg—-<85kg 390\1A
> 85 kg 5
. Laskimoon annetun aloitusannoksen jélkeen saat seuraavaksi 90 mg ABSIMKYa injektiona
ihon alle (subkutaanisena injektiona) 8 viikon kuluttya @ jélkeen aina 12 viikon vilein.
Miten ABSIMKY annetaan @
. Ladkari antaa ensimmaisen Crohnin taudin tai hadwaisen paksusuolitulehduksen hoitoon
annettavan ABSIMKY -annoksen tiputuksena l@arren laskimoon (suonensisdinen infuusio).

*

Kéanny ladkarin puoleen, jos sinulla on kysym@&ABSIMKY-hoidosta.

Jos unohdat ottaa ABSIMKY-valmistett
Jos unohdat sovitun h01tokaynn1n tai s ee este, jonka vuoksi et padse hoitokdynnille, ota
yhteys ladkériin ja varaa uusi aika. ]\

Jos lopetat ABSIMKY-valmiste Q/ton
ABSIMKY -valmisteen kdyton minen ei ole vaarallista. Jos lopetat hoidon, oireet saattavat
kuitenkin uusiutua.

Jos sinulla on kysymyks &M n lddkkeen kaytostd, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan

puoleen.
N

4.  Mahdolli et%ttavaikutukset

Kuten kaikl@ckeet, tdmakin ld4ke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niitd saa.

Vaka ittavaikutukset
Osglr@laista haittavaikutukset voivat olla vakavia ja vaatia kiireellistd hoitoa.
L 4

Allergiset reaktiot — niiméi saattavat vaatia Kiireellistii ladkirinhoitoa. Kerro ldédkirille tai
V hakeudu ensiapuun vilittomasti, jos havaitset jonkin seuraavista oireista.
. Vakavat allergiset reaktiot (anafylaksia) ovat harvinaisia potilailla, jotka kéyttévit
ABSIMKY-valmistetta (esiintyy korkeintaan yhdelld henkildlld 1 000:sta). Oireita ovat:
o hengitys- tai nielemisvaikeudet
o alhainen verenpaine, joka voi aiheuttaa huimausta tai pyorrytysti
o kasvojen, huulten, suun tai nielun turpoaminen.
. Tavallisia merkkejé allergisesta reaktiosta ovat ihottuma ja nokkosihottuma (esiintyy
korkeintaan yhdelld henkildlla 100:sta).
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Infuusioon liittyvat reaktiot — jos saat hoitoa Crohnin tautiin tai haavaiseen
paksusuolitulehdukseen, ensimmiinen ABSIMKY-annos annetaan tiputuksena laskimoon
(suonensisiinen infuusio). Joillekin potilaille on ilmaantunut infuusion aikana vakavia
allergisia reaktioita.

Ustekinumabia saaneilla potilailla on harvinaisissa tapauksissa raportoitu allergisi
keuhkoreaktioita ja keuhkotulehdusta. Kerro heti ldfkKirille, jos sinulle kehittyy %
kuten yskiid, hengenahdistusta ja kuumetta. ;5

Jos sinulla on vakava allerginen reaktio, 14dkari voi pdattda, etti sinun ei tule jat&QSIMKY-

valmisteen kayttoa.
L 4

Infektiot - nimé saattavat vaatia kiireellisti ldédkirinhoitoa. Ota heti@ttﬁ ladKiriin,
jos havaitset jonkin seuraavista oireista.
. Infektiot nenéssi tai kurkussa sekd nuhakuume ovat yleisié (esitatyy korkeintaan

1 henkilolla 10:sti).
. Rintakehin infektiot ovat melko harvinaisia (esiintyy kor% 1 henkilolla 100:sta).

. Ihonalainen tulehdus ("selluliitti") on melko harvinaine iintyy korkeintaan
1 henkilolla 100:sta).

. Vyoruusu (erdénlainen kivulias rakkulainen ihottuma) onl melko harvinainen (esiintyy
korkeintaan 1 henkil6lld 100:sta). . .®

L 4
ABSIMKY saattaa heikentdé elimistdsi kykya tai @fektioita vastaan. Jotkut infektiot
voivat kehittyd vakaviksi. Téllaisia voivat olla vifgteri, sienten, bakteerien (mukaan lukien
tuberkuloosi) tai loisten aiheuttamat infektiot, an lukien infektiot, joita ilmaantuu
pédasiassa henkiléille, joiden immuunijérjestelntd on heikentynyt (opportunistiset infektiot).
Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla o Nprtoitu opportunistisia infektioita aivoissa
(aivotulehdus, aivokalvotulehdus), keuh a ja silmédssa.

Sinun tulee olla varuillasi infekt@kien varalta, kun kédytit ABSIMKY -valmistetta. Nita

ovat:
kuume, flunssan kaltais Xet, yohikoilu, painonlasku
, yski, joka ei parane
kuumottava, punained ja’kiped iho tai kivulias rakkulainen ihottuma
kirvely virtsaa '&hteydessii

ripuli . %

Ota yhteyt@riin heti, jos huomaat jonkin niista infektion oireista. Ne saattavat olla oireita

sellaisista tioista, kuten rintakehin infektioista, ihoinfektioista, vydruususta tai
opport ista infektioista, joista voi aiheutua vakavia jilkitauteja. Ota yhteyttd ladkériin, jos
sinull infektio, joka ei parane, tai joka uusiutuu jatkuvasti. Ladkéri saattaa paattas, ettd sinun

dyttdd ABSIMKY -valmistetta ennen kuin infektio on parantunut. Kerro myos ldékérille,
ulla on avoimia haavoja tai haavaumia, koska ne voivat tulehtua.

on Kesiminen — punoituksen ja kesimisen lisééintyminen laajoilla kehon ihoalueilla
V saattaa olla vakavien ihosairauksien, erytrodermisen psoriaasin tai eksfoliatiivisen
dermatiitin, oire. Jos huomaat tillaisia oireita, ota heti yhteytta Lifikériin.
Muut haittavaikutukset
Yleiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kayttéd;jalla 10:std):

. ripuli
. pahoinvointi
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oksentelu

vasymys

huimauksen tunne
paansarky

kutina

selké-, lihas- tai nivelkipu
kurkkukipu

punoitus ja kipu pistoskohdassa @C

sivuontelotulehdus.

Melko harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kéyttajélla IOO:@
hammastulehdukset o\

emattimen hiivatulehdus Q

masennus
nendn tukkoisuus

pistoskohdan verenvuoto, mustelma, kovettuma, turvotus ja

voimattomuus

riippuva silméluomi ja roikkuvat lihakset toispuoleisesti oissa (kasvohalvaus” eli
”Bellin pareesi”), joka on yleensé véliaikainen

o punoittavat psoriaasimuutokset, joissa on tuoreitg keltaista tai valkoisia ihorakkuloita ja
joihin voi liittyd kuumetta (markarakkulainen P§ 1)

o ihon kuoriutuminen (ihon kesiminen) . @
o akne.

Harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy kork@an 1 kayttajalla 1 000:sta):

o kehon laajojen ihoalueiden punoitus ja keSfminen, joka saattaa olla kutisevaa tai
kivuliasta (eksfoliatiivinen dermatii &Samankaltaisia oireita ilmaantuu toisinaan

tietyntyyppisen psoriaasin (erytro@isen psoriaasin) luonnollisena taudinkulkuna.

pienten verisuonten tulehdus, igsta voi aiheutua ihottumaa ja pienié punaisia tai

purppuranvérisid kyhmyj?'\ tta tai nivelkipua (verisuonitulehdus).

Hyvin harvinaiset haittavai \set (esiintyy korkeintaan 1 kéayttdjalla 10 000:sta):

. ihoon ilmaantuvat ra {jotka voivat olla punaisia, kutisevia tai kivuliaita (rakkulainen
pemfigoidi)

. ihon lupus tai ly; kaltainen oireyhtyma (punainen, hilseilevi, koholla oleva
ihottuma auri altistuneilla ihoalueilla, mihin voi liittyd nivelkipua).

Haittavaikutuksista ilmgittaminen

Jos havaitset haittaxt sia, kerro niisté ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tamé koskee myos
sellaisia mahdolligiphadittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksi wés suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelméin kautta.
Ilmoittamalla haiftavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmén tietoa timéan lddkevalmisteen

turvallisuud@

L 4
5., @IMKY-Valmisteen sédilyttiminen
L 4

Q ABSIMKY 130 mg infuusiokonsentraatti, liuosta varten, annetaan sairaalassa tai klinikalla,
joten potilaiden ei tarvitse sdilyttad eikd kasitelld sité.

Ei lasten ulottuville eiké nakyville.

Sailytd jadkaapissa (2 °C — 8 °C). Ei saa jédtyé.

Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

Al4 ravista ABSIMKY -injektiopulloa. Pitkikestoinen voimakas ravistaminen voi pilata
ladkeaineen.
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Ali kiyta titi ladketti:

. etiketissd ja ulkopakkauksessa mainitun viimeisen kayttopdivamairian (EXP) jalkeen. Viimeinen
kayttopdivimadra tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

. jos neste on virjaytynyttd, sameaa tai jos havaitset siind vierasainehiukkasia (ks. lisdtietoja
kohdasta 6 Ladkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko)

. jos tiedét tai epdilet, ettd lddke on altistunut d4rimmdisille lampotiloille (esim. vahingossa
jadtynyt tai lammitetty) @

. jos valmistetta on ravistettu voimakkaasti
jos sinetti on rikki. @

ABSIMKY on tarkoitettu yhtd kdyttokertaa varten. Laimennettu infuusioliuos tai inj e@on tai
ruiskuun kayttdmaéttd jaéva valmiste tulee hévittdd paikallisten vaatimusten muka';sm

6. Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

Miti ABSIMKY sisiiltia \

. Vaikuttava aine on ustekinumabi. Yksi injektiopullo siséltdd 13 stekinumabia 26 ml:ssa
injektionestetta.

° Muut aineet ovat EDTA-dinatriumsuoladihydraatti (E385), shistidiini,
L--histidiinihydrokloridimonohydraatti, L-metioniini, sorbaatti 80 (E433), sakkaroosi ja
injektionesteisiin kdytettava vesi. . %

(Y
Liidkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

ABSIMKY on vériton tai hieman kellertdva ja kirkas ieman opalisoiva infuusiokonsentraatti,
livosta varten. Valmiste on pakattu ulkopakkaukseen a on yhden kerta-annoksen sisaltdva 30 ml:n
lasinen injektiopullo. Yksi injektiopullo siséltdéiel 30 mg ustekinumabia 26 ml:ssa
infuusiokonsentraattia, liuosta varten. @

Myyntiluvan haltija

Accord Healthcare S.L.U. @

World Trade Center. Moll de BarceloQ&

Edifici Est, 6a Planta @

08039 Barcelona, Espanja

Valmistaja K/
Accord Healthcare Polska@.o.
ul. Lutomierska 50,

95-200, Pabianice, Pu

Accord Healthcar \
Winthontlaan 200,
3526 KV Utr lankomaat

Lisitietgj t@ﬂéﬁkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:
L 4

A"J;/‘ G/CY/CZ/DE/DK/EE/ES/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/
/PL/PT/RO/SE/SI/SK

Mrd Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64
EL

Win Medica A.E.
TnA: +30 210 74 88 821
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Tamai pakkausseloste on tarkistettu viimeksi {KK/VVVV}.

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla
https://www.ema.europa.eu.

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain terveydenhuollon ammattilaisille: @

Jaljitettavyys: §

Biologisten ldékevalmisteiden jéljitettivyyden parantamiseksi on annetun Valmist'ek imi ja
eranumero dokumentoitava selkedsti. &

Laimentamisohjeet: !Q

Terveydenhuollon ammattilaisen on laimennettava, valmistettava ja infas&wa ABSIMKY-
infuusiokonsentraatti, liuosta varten, aseptista tekniikkaa noudattae@

1. Laske ABSIMKY-annos ja tarvittavien injektiopullojen, lukum#ird potilaan painon perusteella
(ks. kohta 3, Taulukko 1). Yksi 26 ml:n ABSIMKY -inj ullo sisdltdd 130 mg
L 4

ustekinumabia. .
2. Veda 250 millilitraa 9 mg/ml (0,9 %) natriumklori '@[a siséltdvéstd infuusiopussista maaré,
joka vastaa lisdttavada ABSIMKY-tilavuutta, ja héﬁe (poista 26 ml natriumkloridia kutakin
tarvittavaa ABSIMKY -injektiopulloa kohden: @ tiopullon yhteydessé poista 52 ml,
3 injektiopullon yhteydessa poista 78 ml, 4 injeketOpullon yhteydessa poista 104 ml).
3. Veda kustakin tarvittavasta injektiopullost: ml ABSIMKY -valmistetta ja lisdd se 250 ml:n
infuusiopussiin. Infuusiopussissa olevan@ isen tilavuuden pitdé olla 250 ml. Sekoita

varovasti.
4. Tarkista laimennettu liuos silmamé; sti ennen infuusiota. Alé kéyté linosta, jos siind on
nakyvissd lapindkymattomid hi ¢ varimuutoksia tai vierashiukkasia.

infuusioliuoksen annon on pé va 24 tunnin kuluessa sen laimentamisesta infuusiopussiin.

6. Kéyta vain infuusiosettid, j on letkunsisdinen, steriili, pyrogeeniton, vihén proteiineja sitova
suodatin (huokoskoko mijKrometrid).

7. Yksi injektiopullo on éQ td kayttokertaa varten. Kéyttimaton ladkevalmiste tai jite on
hévitettava paikallis&& atimusten mukaisesti.

5. Anna laimennettu liuos Véhin% den tunnin kestoisena infuusiona. Laimennetun

Sailytys
Laimennettua infu \ sta voidaan tarvittaessa sdilyttdd huoneenlammaossa. Infuusion annon on
paatyttava 24 mn@\luessa infuusioliuoksen laimentamisesta infuusiopussiin. Ei saa jditya.

¢
NI

&
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

ABSIMKY 45 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku
ustekinumabi

vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Talld tavalla voidaan havaita nopeasti /b
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistagi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan. %

Lue timii pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timiin lalikkeen kﬁyttﬁn@l, illé se
sisaltia sinulle tirkeiti tietoja. ,\

Tama pakkausseloste on tarkoitettu lialikkeen kayttijille. Jos olet ABSIM
antava vanhempi tai hiinta hoitava henkild, lue pakkausseloste huolellisesti

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttdvai, kddnny ladkérin tai apteekkihenkiloku uoleen.

- Tama ladke on madratty vain sinulle eiké sitd pidd antaa mui yttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilld olisikin samanlaiset oireet kuin %4

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté 1d4kérille tas aptee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei 0 %ﬂ

kohta 4. ’@

Tissi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd ABSIMKY on ja mihin siti kdytetddn

Mitd sinun on tiedettdvad, ennen kuin kadytit ABSIMKY -injektionestetta
Miten ABSIMKY -injektionestettd kiytetid

Mahdolliset haittavaikutukset

ABSIMKY-injektionesteen sdilyttdminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietK

ihenkilokunnalle. Tdma koskee
inittu tdssd pakkausselosteessa. Ks.

SNk v -

1. Miti ABSIMKY on ja mihin&ita kiytetiin

Mita ABSIMKY on

ABSIMKY sisdltda Vaikutta% aineena ustekinumabia, joka on monoklonaalinen vasta-aine.
Monoklonaaliset vasta-aine at valkuaisaineita, jotka tunnistavat ja sitoutuvat tarkoin méaaréattyihin
valkuaisaineisiin elimigtQssa®

ABSIMKY kuulu Xkeryhméién, jota kutsutaan “immunosuppressanteiksi”. Nama l4dkkeet toimivat
heikentdmalla osiftdig‘immuunijirjestelmaa.

Mihin ABS&Y-Valmistetta kiytetdin

ABSI - istetta kdytetddn seuraavien tulehdussairauksien hoitoon:
e 0 ' en ja vahintddn 6-vuotiaiden lasten ldisképsoriaasi

° . isten nivelpsoriaasi

o uisten keskivaikea tai vaikea Crohnin tauti

° aikuisten keskivaikea tai vaikea haavainen paksusuolitulehdus.

Laiskipsoriaasi
Laisképsoriaasi on ihosairaus, joka aiheuttaa ihossa ja kynsissi esiintyvin tulehduksen. ABSIMKY
lievittad tulehdusta ja sairauden muita oireita.

ABSIMKY -valmistetta kédytetiin aikuisille, joilla on kohtalainen tai vaikea ldiskdpsoriaasi, ja jotka
eivit voi kayttdd siklosporiinia, metotreksaattia tai valohoitoa, tai kun niméa hoitomenetelmait eivét ole
tehonneet.
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ABSIMKY -valmistetta kdytetddn vahintddn 6-vuotiaille lapsille ja nuorille, joilla on kohtalainen tai
vaikea laiskdpsoriaasi ja jotka eivit siedd valohoitoa tai muita systeemisid hoitoja tai kun ndma
hoitomenetelmait eivét ole tehonneet.

Nivelpsoriaasi

Nivelpsoriaasi on niveliin vaikuttava tulehdussairaus, jonka yhteydessé esiintyy yleensi psoriaasia. Jos
sinulla on aktiivinen nivelpsoriaasi, saat ensin muita ladkkeitd. Jos hoito ei tehoa sinuun riittavi

hyvin, sinulle voidaan maariatd ABSIMKY -valmistetta

. taudin oireiden ja merkkien vihentdmiseksi @
. toimintakyvyn parantamiseksi
. nivelvaurioiden hidastamiseksi. 0

. . ’\
Crohnin tauti \

Crohnin tauti on suoliston tulehdussairaus. Jos sinulla on Crohnin tauti, sinulle Man ensin muita
ladkkeitd. Jos et saa riittdvad hoitovastetta tai ndma lddkkeet eivét sovi sinulle@hlle saatetaan antaa
ABSIMKY-hoitoa sairauden oireiden ja l6yddsten vahentéimiseen. :

Haavainen paksusuolitulehdus A

Haavainen paksusuolitulehdus on suoliston tulehdussairaus. Jos sinulla ®a haavainen
paksusuolitulehdus, sinulle annetaan ensin muita lddkkeitd. Jos et saa riittavaa hoitovastetta tai ndma
ladkkeet eivit sovi sinulle, sinulle saatetaan antaa ABSIMK\{.hoitoa airauden oireiden ja 10yddsten

viahentdmiseen.
()

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit ABSIMKY-injektionestetti

Ali kiiyti ABSIMKY-injektionestetti .
° jos olet allerginen ustekinumabille tai ti \Qliiiikkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

. jos sinulla on aktiivinen tulehdus, jonka ladkéri katsoo olevan merkitseva.
NG

Jos olet epdvarma siité, koskeeko jokfme mainituista sinua, kdanny laékérin tai
apteekkihenkilokunnan puoleen, env%ln kaytat ABSIMKY-hoitoa.
Varoitukset ja varotoimet @

Keskustele 14dkérin tai aptee ilokunnan kanssa ennen kuin kiytit ABSIMKY -valmistetta.
Laakari tarkistaa kuinka it ennen jokaista hoitokertaa. Huolehdi siitd, ettd kerrot 1ddkarille
kaikista sairauksistasi en N aista hoitokertaa. Kerro laédkarille myos, jos olet dskettdin ollut
sellaisen henkilon léhej ssd, jolla saattaa olla tuberkuloosi. Ladkari tutkii sinut ja tekee
tuberkuloositestin X ABSIMKY-hoidon antamista. Jos sinulla on l14dkérin arvion mukaan

tuberkuloosiin sai% isen vaara, saatat saada tuberkuloosilaakitysta.
Pidi silmﬁllﬁq&

via haittavaikutuksia
ABSIMKY iheuttaa vakavia haittavaikutuksia, kuten allergisia reaktioita ja tulehduksia. Sinun
tulee seurdta t€ttyjd merkkejd sairaudesta, kun kaytit ABSIMKY -valmistetta. Katso ”Vakavat
haittg% ukset” kohta 4, jossa on tdydellinen luettelo niistd haittavaikutuksista.

<
E uin kiytit ABSIMKY-valmistetta, kerro lidkirille:

. os sinulla on joskus ollut allerginen reaktio ABSIMKY -valmisteelle. Tarkista asia ladkériltd,

jos olet epédvarma.

jos sinulla on tai on joskus ollut jonkinlainen syopa - silld immunosuppressiiviset ladkkeet,

kuten ABSIMKY, heikentdavét immuunijarjestelmén toimintaa. TAma saattaa lisdtd syovan

vaaraa.

. jos olet saanut psoriaasiin hoitoa muilla biologisilla Liikkeilli (biologisesta lihteesti
tuotettu lifike, joka annetaan yleensi injektiona), syovin riski voi olla tavanomaista
suurempi

. jos sinulla on tai on hiljattain ollut jokin tulehdus
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. jos sinulla on uusia tai muuttuneita ihomuutoksia psoriaasialueilla tai terveelld iholla

. jos saat jotain muuta psoriaasi- ja/tai nivelpsoriaasihoitoa - kuten muita
immunosuppressiivisia lddkkeitd tai valohoitoa (sinua hoidetaan erityiselld ultraviolettivalolla eli
UV-valolla). Naméa hoidot voivat my0s heikentdd osittain immuunijarjestelmad. Tallaisten
hoitojen samanaikaista kaytt6d ABSIMKY -valmisteen kanssa ei ole tutkittu. On kuitenkin
mahdollista, ettd timd saattaa suurentaa heikentyneeseen immuunijarjestelméaén liittyvien

sairauksien vaaraa.

. jos saat tai olet joskus saanut injektioita allergian hoitoon — ei tiedeti, vaikuttaako ,b
ABSIMKY -valmiste ndihin @

. jos olet yli 65-vuotias — saatat olla herkempi saamaan infektioita.

Jos et ole varma, koskeeko jokin edelld mainituista sinua, kysy asiasta 1adkéarilta tg\o

apteekkihenkil6stoltd ennen ABSIMKY -valmisteen kéyttoa. &

Joillekin potilaille on ilmennyt ustekinumabihoidon aikana lupuksen kaltaisiateaktioita, mukaan
lukien ihon lupus tai lupuksen kaltainen oireyhtyma. Ota heti yhteyttd ladkériin, jos ihollesi ilmaantuu
punaista, hilseilevéd, koholla olevaa, toisinaan tummempireunaista ihottugnaa-auringolle altistuneilla
alueilla, tai jos siihen liittyy nivelkipua. K

Sydininfarkti ja aivohalvaus

Ustekinumabihoitoa saaneilla psoriaasipotilailla on tutkimuksessa havaittu sydaninfarkteja ja
aivohalvauksia. Ladkari tutkii sinulta sddnndllisin véliaj oin.sgl ghsairauksien ja aivohalvauksen
riskitekijit varmistaakseen, ettd ne hoidetaan asianmukaise eudu heti 144kariin, jos sinulle
ilmaantuu kipua rintakehdin, heikotusta tai poikkeavia @ ksia toiselle puolelle kehoa, kasvojen

roikkumista tai puheeseen tai ndkokykyyn liittyvid poi uksia.

Lapset ja nuoret .

ABSIMKY -valmistetta ei suositella alle 6-vuotial soriaasia sairastaville lapsille eika alle 18-
vuotiaille nivelpsoriaasia, Crohnin tautia tai haa¥aista paksusuolitulehdusta sairastaville lapsille, koska
sité ei ole tutkittu téssd ikdryhmaéssa.

Muut lisikevalmisteet, rokotteet ja Y

Kerro lddkarille tai apteekkihenkild e:

. jos parhaillaan kaytét, olet & din kayttinyt tai saatat kdyttdd muita ladkkeitd

. jos olet dskettdin saanut 1 sen tai suunnittelet rokotuksen ottamista. Tietyntyyppisid
rokotteita (eldvid taudi ttajia sisdltdvid rokotteita) ei saa antaa ABSIMKY -valmisteen
kayton aikana. S

. jos olet saanut AB
ladkarille ennen Jewi
sisdltidviad roKegt

-valmistetta raskauden aikana, kerro ABSIMKY-hoidosta vauvasi
auva saa mitddn rokotteita, mukaan lukien eldvid taudinaiheuttajia
kuten BCG-rokotetta (kdytetdan ehkdiseméén tuberkuloosia). Jos olet

saanut AB -hoitoa raskauden aikana, eldvia taudinaiheuttajia siséltivid rokotteita ei
suositella yatiyalle kahteentoista kuukauteen syntymén jélkeen, paitsi jos vauvan ladkari
suositteh&)isin.

oa ennen tdmin ladkkeen kayttoa.

o BSIMKY -valmisteelle kohdussa altistuneilla vauvoilla ei ole havaittu tavanomaista suurempaa

epdmuodostumien riskid. ABSIMKY-valmisteen kaytostd raskaana oleville naisille on kuitenkin
V véhin kokemusta. Sen vuoksi on suositeltavaa vélttda ABSIMKY -valmisteen kéyttod raskauden

aikana.

o Jos olet nainen, joka voi tulla raskaaksi, sinun on véltettdvé raskaaksi tulemista ja kaytettava
tehokasta ehkdisyd ABSIMKY-hoidon aikana ja vdhintddn 15 viikon ajan viimeisen
ABSIMKY -annoksen jilkeen.

. ABSIMKY péisee istukan kautta sikioon. Jos olet saanut ABSIMKY -hoitoa raskauden aikana,
vauvallasi saattaa olla suurentunut riski saada jokin infektio.

Raska @tys
. .25 et raskaana, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy lddkarilta
L 4
L 4
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° Jos olet saanut ABSIMK Y -hoitoa raskauden aikana, siitd on tarkeédd kertoa vauvaa hoitaville
ladkareille ja muille terveydenhoidon ammattilaisille ennen kuin vauva saa mitdin rokotteita.
Jos olet saanut ABSIMK Y -hoitoa raskauden aikana, eldvid taudinaiheuttajia sisaltdvia
rokotteita, kuten BCG-rokotetta (kdytetdan ehkdiseméén tuberkuloosia), ei suositella vauvalle
kahteentoista kuukauteen syntyman jdlkeen, paitsi jos vauvan ladkéri suosittelee toisin.

. Hyvin pienid maérid ustekinumabia saattaa erittyd rintamaitoon. Jos imetét tai suunnittelet
imettdmistd, kerro siitd ladkarille. Ladkari paattad kanssasi imetyksestd tai ABSIMKY -
valmisteen kaytostd, silld ABSIMKY -valmistetta ei saa kdyttdd imetyksen aikana. ,b

Ajaminen ja koneiden Kiyttd Q

ABSIMKY-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkéyttékyk%

ABSIMKY sisiltiii polysorbaatti 80:ti '\
ABSIMKY siséltdaa 0,02 mg polysorbaatti 80:td (E433) per annosyksikko, miké&t}a 0,04 mg:aa/ml.

Polysorbaatit saattavat aiheuttaa allergisia reaktioita. Jos sinulla on allergioita@o asiasta ladkarille.

3. Miten ABSIMKY-injektionestetti kiytetiin A

ABSIMKY on tarkoitettu kdytettdviksi niiden sairauksien hoitoonqeré&htyneen ladkarin ohjauksessa ja

seurannassa, joihin ABSIMKY -valmiste on tarkoitettu. .
L 4

Kayta tata ladketta juuri siten kuin 1d8kéari on madrannyt. T
Keskustele 1ddkérin kanssa siitd, milloin sinun on otettava,pi
ladkéarin vastaanotolle. 6

ohjeet ladkarilta, jos olet epdvarma.
set ja tultava seurantakdynneille

Kuinka paljon ABSIMKY-injektionestett:i pistetéi@
Ladkari paattdd, miten paljon ABSIMKY-valmi M tarvitset ja miten pitkédan.

Vihintiain 18-vuotiaat aikuiset

Psoriaasi ja nivelpsoriaasi

. Suositeltu aloitusannos on 45 KY-valmistetta. Yli 100 kilogramman (kg) painoiset
potilaat voivat aloittaa hoidonn&:n annoksella 45 mg annoksen sijaan.

. Aloitusannoksen jilkeen sa; Qlaavan annoksen 4 viikon kuluttua ja sen jalkeen aina 12 viikon
vélein. Jatkoannokset ovat s yhtd suuria kuin aloitusannos.

Crohnin tauti tai haavaine ksusuolitulehdus
. Ladkari antaa ensijgniéiSen ABSIMKY -annoksen noin 6 mg/kg tiputuksena késivarren
laskimoon (suo is#inen infuusio). Aloitusannoksen jidlkeen saat seuraavan 90 mg:n

ABSIMKY-K sen pistoksena ihon alle (subkutaanisesti) 8 viikon kuluttua ja sen jalkeen aina

12 viikon vakein®

. Joillekin }tble saatetaan antaa ensimmaéisen ihon alle annetun injektion jilkeen 90 mg
ABSIM: 8 viikon vélein. Ladkéri paattad, milloin seuraava annos annetaan.

Vihintda g‘otiaat lapset ja nuoret

Psorja%

o, ari laskee sinulle sopivan annoksen seki injektiona annettavan ABSIMKY -tilavuuden, jotta

’/Qaat oikean annoksen. Sinulle sopiva annos méiéraytyy sen mukaan, minké verran painat kunkin
nnoksen antoajankohtana.
V Jos painat alle 60 kg, ABSIMKY -valmisteesta ei ole annosmuotoa alle 60 kg painaville lapsille,
joten on kéytettdva jotain toista ustekinumabivalmistetta.
. Jos painat 60-100 kg, suositeltu ABSIMKY -annos on 45 mg.
o Jos painat yli 100 kg, suositeltu ABSIMKY -annos on 90 mg.
. Kun hoito on aloitettu, seuraava annos annetaan 4 viikon kuluttua ja sen jilkeen aina 12 viikon
vilein.
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Miten ABSIMKY annetaan

. ABSIMKY annetaan pistoksena ihon alle. Hoidon alussa laédkari tai hoitaja saattaa antaa
ABSIMKY -pistoksen sinulle.

. Saatat kuitenkin paéttda yhdessa ladkérin kanssa, ettd voit pistdd ABSIMKY -injektion itse.
Sinulle neuvotaan tdlloin, miten ABSIMKY-injektio pistetéén.

. Katso ohjeet, kuinka ABSIMKY -injektio pistetddn kohdasta ”Ohjeet valmisteen antoon” tdmén

pakkausselosteen lopusta. /b
Kéanny ladkérin puoleen, jos sinulla on kysymyksii injektion pistdmisestd itse.

Jos kiytit enemméin ABSIMKY-injektionestetti kuin sinun pitéisi
Jos olet ottanut tai sinulle on annettu liikkaa ABSIMKY -injektionestettd, ota heti yhte}@ iin tai
apteekkihenkil8stoon. Ota aina ulkopakkaus mukaasi, vaikka se olisi tyhjé.

Jos unohdat ottaa ABSIMKY-pistoksen )
Jos unohdat annoksen, ota yhteys ladkariin tai apteekkihenkilostoon. Al ota lkaertalsta annosta
korvataksesi unohtamasi annoksen.

Jos lopetat ABSIMKY-injektionesteen kiyton

ABSIMKY-injektionesteen kayton lopettaminen ei ole vaarallista. J et&t hoidon, oireet saattavat
kuitenkin uusiutua.

Jos sinulla on kysymyksié timén lddkkeen kaytosta, kaann¥ f%n tai apteekkihenkilokunnan

puoleen. @

4. Mahdolliset haittavaikutukset Qj
2 4
Kuten kaikki 1d4kkeet, timakin 144ke voi aiheut?&ittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niité saa.

Vakavat haittavaikutukset
Osalla potilaista haittavaikutukset Voiv®akavia ja vaatia kiireellista hoitoa.

Xat vaatia Kiireellisti laikirin hoitoa. Kerro laikirille tai
hakeudu ensiapuun viilittg , jos havaitset jonkin seuraavista oireista.
. Vakavat allergls tibt (anafylaksia) ovat harvinaisia potilailla, jotka kayttavat
ABSIMKY-val t (esiintyy korkeintaan yhdelld henkil51ld 1 000:sta). Oireita ovat:
:e

Allergiset reaktiot — niima s

o hengitys ielemisvaikeudet
o alhal npaine, joka voi aiheuttaa huimausta tai pyorrytysti
o kas > huulten suun tai nielun turpoaminen.
. Tavallxl ejd allergisesta reaktiosta ovat ihottuma ja nokkosihottuma (esiintyy
kork yhdelld henkildlla 100:sta).

Usteki bia saaneilla potilailla on harvinaisissa tapauksissa raportoitu allergisia
keuh@zaktioita ja keuhkotulehdusta. Kerro heti Lidikirille, jos sinulle kehittyy oireita,

l% 4i, hengenahdistusta ja kuumetta.

@smulla on vakava allerginen reaktio, 1adkari voi péaattad, ettd sinun ei tule jatkaa ABSIMKY -
/U misteen kayttod.

Infektlot nimaé saattavat vaatia kiireellista lddkérin hoitoa. Ota heti yhteytti ldakériin,
jos havaitset jonkin seuraavista oireista.
. Infektiot nenéssi tai kurkussa sekd nuhakuume ovat yleisié (esiintyy korkeintaan

1 henkil6lla 10:std).

Rintakehédn infektiot ovat melko harvinaisia (esiintyy korkeintaan 1 henkil6lla 100:sta).

. Thonalainen tulehdus ("selluliitti") on melko harvinainen (esiintyy korkeintaan
1 henkil6lld 100:sta).
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. Vyoruusu (erddnlainen kivulias rakkulainen ihottuma) on melko harvinainen (esiintyy
korkeintaan 1 henkil6lla 100:sta).

ABSIMKY saattaa heikentéé elimistosi kykya taistella infektioita vastaan. Jotkut infektiot
voivat kehittyd vakaviksi. Téllaisia voivat olla virusten, sienten, bakteerien (mukaan lukien
tuberkuloosi) tai loisten aiheuttamat infektiot, mukaan lukien infektiot, joita ilmaantuu
padasiassa henkildille, joiden immuunijarjestelma on heikentynyt (opportunistiset infekt
Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on raportoitu opportunistisia infektioita aivois ?b
(aivotulehdus, aivokalvotulehdus), keuhkoissa ja silméssa.

Sinun tulee olla varuillasi infektion merkkien varalta, kun kaytdt ABSIMKY - Valé ta. Nditd
ovat:

. kuume, flunssan kaltaiset oireet, yohikoilu, painonlasku '\

° vasymys tai hengenahdistus, yski, joka ei parane

. kuumottava, punainen ja kiped iho tai kivulias rakkulainen 1hott a

. kirvely virtsaamisen yhteydessa A

. ripuli

o nakohdiriot tai nddnmenetys A

o paansarky, niskajaykkyys, valoherkkyys, pahoinvomt&avuus

Ota yhteytté ladkériin heti, jos huomaat jonkin néisti i%n oireista. Ne saattavat olla oireita
sellaisista infektioista, kuten rintakehén infektioista, ghoi tioista, vyOruususta tai
opportunistisista infektioista, joista voi aiheutua vak jalkitauteja. Ota yhteytta 144kariin, jos
sinulla on infektio, joka ei parane, tai joka uusiutymyatkuvasti. Ladkéri saattaa paattas, ettd sinun

ei pidd kayttdd ABSIMKY -valmistetta ennen kuintafektio on parantunut. Kerro myos lddkarille,
jos sinulla on avoimia haavoja tai haavaumia, k@ska ne voivat tulehtua.

L 4
Ihon kesiminen — punoituksen ja kesinpi \lisiﬁintyminen laajoilla kehon ihoalueilla
saattaa olla vakavien ihosairauksien, modermisen psoriaasin tai eksfoliatiivisen
dermatiitin, oire. Jos huomaat ta%a oireita, ota heti yhteytti ladkariin.

Muut haittavaikutukset

4
L 4

{s.

Yleiset haittavaikutukset @y korkeintaan 1 kayttdjalla 10:std):
ripuli @

pahoinvointl %

oksentelu

vasymys \

huimauks€n‘tynne

paansar

kuti

se%u:l Eas tai nivelkipu
Q‘ kipu

oitus ja kipu pistoskohdassa
ivuontelotulehdus.

lko harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kayttéjalla 100:sta):
hammastulehdukset
emdttimen hiivatulehdus
masennus
nenin tukkoisuus
pistoskohdan verenvuoto, mustelma, kovettuma, turvotus ja kutina
voimattomuus
riippuva silméluomi ja roikkuvat lihakset toispuoleisesti kasvoissa ("kasvohalvaus” eli
”Bellin pareesi”), joka on yleensi véliaikainen
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. punoittavat psoriaasimuutokset, joissa on tuoreita keltaisia tai valkoisia ihorakkuloita ja
joihin voi liittyd kuumetta (mérkdrakkulainen psoriaasi)

. ihon kuoriutuminen (ihon kesiminen)
akne.

Harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kayttéjalla 1 000:sta):

o kehon laajojen ihoalueiden punoitus ja kesiminen, joka saattaa olla kutisevaa tai /b
kivuliasta (eksfoliatiivinen dermatiitti). Samankaltaisia oireita ilmaantuu toisin
tietyntyyppisen psoriaasin (erytrodermisen psoriaasin) luonnollisena taudinkul?@

. pienten verisuonten tulehdus, josta voi aiheutua ihottumaa ja pienié punaisia
purppuranvérisid kyhmyjé, kuumetta tai nivelkipua (verisuonitulehdus). 0

*

Hyvin harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kéyttijalla

o ihoon ilmaantuvat rakkulat, jotka voivat olla punaisia, kutisevia tai
pemfigoidi)

. ihon lupus tai lupuksen kaltainen oireyhtymé (punainen, hilsgﬂ% oholla oleva
ihottuma auringolle altistuneilla ihoalueilla, mihin voi liitt@e ipua).

'sta):
iaita (rakkulainen

Haittavaikutuksista ilmoittaminen
Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdmé koskee myds

sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu t4ssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V luetellun kangal ilmoitusjirjestelman kautta.
Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan ene tietoa timén lddkevalmisteen

turvallisuudesta. Q

5. ABSIMKY-injektionesteen séiilyttiiminc\

Ei lasten ulottuville eikéd nakyville. @
Sailytd jadkaapissa (2 °C — 8 °C). Eisaa jaitya.

Pida esitdytetty ulkopakkaukses a valolle.
Yksittdisid esitdytettyjd ABSI “tuiskuja voidaan tarvittaessa sdilyttad

alkuperdispakkauksessa myo eenldmmossa (enintddn 30 °C) yhden enintdan 30 pdivan
pituisen jakson ajan. Her le. Kirjaa ulkopakkaukseen varattuun kohtaan muistiin
paivamaara, jolloin esité isku otetaan ensimmaistd kertaa jadkaapista, sekd valmisteen
hﬁvittémispﬁivﬁmééir%’:\% ittimispdivamadri ei saa olla kartonkikoteloon painettua alkuperdistad

viimeistd kayttopaivamaaraa myohdisempi ajankohta. Huoneenldmmdssa (enintdén 30 °C)
sdilytettyd ruisku endd laittaa takaisin jaéikaappiin. Jos huoneenlammdossé sdilytettyd
ruiskua ei kayt paivin kuluessa tai alkuperdiseen viimeiseen kayttopaivaméaaraan
mennessa (se aan, kumpi nédistéd on aikaisempi ajankohta), havité ruisku.

. Ali ravista £5itiytettydi ABSIMKY-ruiskua. Pitkiikestoinen voimakas ravistaminen voi pilata
léiéikeaine&

Ali kiiyti t@}iﬁkettﬁ:

J .e%ssé ja ulkopakkauksessa mainitun viimeisen kéyttopédivimadran (EXP) jilkeen. Viimeinen

. }m y)paivamadrd tarkoittaa kuukauden viimeisté péivaa.
* . * = jos/neste on varjaytynyttd, sameaa tai jos havaitset siind vierasainehiukkasia (ks. lisétietoja
ohdasta 6, ’Ladkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko’)
V jos tiedat tai epdilet, ettd lddke on altistunut ddrimmadisille lampdtiloille (esim. vahingossa

jaatynyt tai lammitetty)

o jos valmistetta on ravistettu voimakkaasti.

ABSIMKY on tarkoitettu yhté kdyttokertaa varten. Ruiskuun kéyttdméttd jadva valmiste tulee hivittaa.

Ladkkeitd ei pidi heittdd viemériin eikd havittdd talousjitteiden mukana. Kysy kayttdméttomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti ABSIMKY siséltia

. Vaikuttava aine on ustekinumabi. Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 45 mg ustekinumabia
0,5 ml:ssa injektionestetta.

. Muut aineet ovat L-histidiini, L-histidiinihydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80 ( ,
sakkaroosi ja injektionesteisiin kaytettdva vesi.

Liadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot) @
ABSIMKY on viriton tai hieman kellertdvé ja kirkas tai hieman opaalinhohtoinen liuo iste on
pakattu ulkopakkaukseen, jossa on yhden kerta-annoksen sisiltdva 1 ml:n esitéiyte;[g@l. Yksi
esitdytetty ruisku sisiltdd 45 mg ustekinumabia 0,5 ml:ssa injektionestetta. \

Myyntiluvan haltija Q

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center. Moll de Barcelona, s/n :A

Edifici Est, 6a Planta
08039 Barcelona, Espanja

Valmistaja .
Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0. ’@
ul. Lutomierska 50,

95-200, Pabianice, Puola

Accord Healthcare B.V.
Winthontlaan 200, .
3526 KV Utrecht, Alankomaat

7
&

Lisétietoja tdstd lddkevalmisteesta antaa m tiiuvan haltijan paikallinen edustaja:

AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/ /FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/
NL/NO/PL/PT/RO/SE/SI/S@

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64 é&g

*

EL
Win Medica A.E. \
TnA: +30 210 74 88,8

Tama pakkau&oste on tarkistettu viimeksi {KK/VVVV},

<

Lisétigto 4 ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla
httPs'. W.€ma.europa.eu.

&
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Ohjeet valmisteen antoon

Lagkari tai hoitaja auttaa sinua pistimdén ensimmaéisen injektion hoidon alussa. Laékéri saattaa

kuitenkin yhdessé kanssasi paattad, ettd voit pistid ABSIMKY-injektion itse. Sinulle neuvotaan

talloin, miten pistit ABSIMKY -injektion. Kddnny ladkarin puoleen, jos sinulla on kysymyksid

injektion pistdmisestd itse.

. Ali sekoita ABSIMK Y -injektionestetti muihin injektionesteisiin.

. Al ravista esitiytettyd ABSIMKY -ruiskua, koska voimakas ravistaminen voi pilata 13
Ali kiyti l4dkettd, jos sitd on ravistettu voimakkaasti.

Kuvassa 1 esitetddn esitdytetyn ruiskun osat.

Neulan suojan
jousi

Neulan suojan

siivekkeet | —
Runko Etiketti
— A [ AN
Minnéan pai . —

, W
Manta

Neulan suojan
aktivointipainikkeet

.

1. Tarkista esitiiytettyjen ruiskujen miiri j \nistele antovilineet:

Esitdytetyn ruiskun valmistelu

. Ota esitdytetty(tdytetyt) ruisku(t) jadkaapista ja anna ruiskun lammeta pakkauksen ulkopuolella
noin puolen tunnin ajan. Ndin lix impotila (huoneenldmpd) tuntuu miellyttdvammalta

pistimisen yhteydessi. Al4 poi\ an suojakorkkia huoneenldmpdiseksi lampenemisen
aikana. @

Tartu esitdytettyyn ruiskuu arresta siten, ettd korkilla suojattu neula osoittaa ylospain.

Al4 tartu ruiskuun mingin Waisti, minnisti, neulan suojan siivekkeisti tai neulan suojakorkista.
Al4 milloinkaan vedi %‘&oﬁ ulospiin.

Al poista neulan st kkia ennen kuin sinua kehotetaan tekemdén niin.
Ali koske neulan gffejah aktivointipainikkeita, jotta neulan suoja ei asetu neulan péille liian

aikaisin. \
Varmista, ettd Q
° esitdytett iskujen mééara ja vahvuus on oikea
' oksesi on 45 mg tai vihemmaén, kdytit yhden 45 mg:n esitdytetyn ABSIMKY-

n
.c%j@s annoksesi on 90 mg, kéytit kaksi 45 mg:n esitdytettyd ABSIMKY -ruiskua ja sinun on
. pistettiva kaksi injektiota. Valitse kaksi eri pistoskohtaa (esim. pistd yksi injektio oikeaan
o @ ja toinen vasempaan reiteen) ja pistd injektiot perdkkain.
o isku sisdltdd oikeaa ladkettd
V viimeistd kayttopdivimadraa ei ole ohitettu
o esitdytetty ruisku ei ole vahingoittunut

o esitiytetyssd ruiskussa oleva liuos on viritonti tai hieman kellertévia ja kirkasta tai hieman
opaalinhohtoista

o esitdytetyssd ruiskussa oleva liuos ei ole varjddntynyt tai sameaa eika sisdlla vierasainehiukkasia

o esitdytetyssi ruiskussa oleva liuos ei ole jadtynyt.
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Ota kaikki tarvitsemasi antovélineet esille ja aseta ne puhtaalle alustalle. Tarvitsemasi antovélineet
ovat antiseptiset pyyhkeet, pumpulituppo tai sideharsotaitos, ja kédytetyille neuloille tarkoitettu
kerdysastia.

2. Valitse pistoskohta ja valmistele se pistosta varten:

Valitse pistoskohta (ks. Kuva 2)

. ABSIMKY annetaan pistoksena ihon alle.

. Sopivia pistokohtia ovat reiden yléosa ja vatsanseutu, kuitenkin véhintdén 5 cm:n etéi a
navasta. %

° Jos mahdollista, vilta alueita, joilla on merkkeja psoriaasista.
Jos joku auttaa sinua pistdmisessd, hdn voi valita pistoskohdaksi myds késivarre an.

S

~

o

*Suositellut pistoskohdat on gﬁitty harmaalla.

>

Valmistele pistoskohta

. Pese kitesi huolellisesti saippualldya¥ampimallad vedella.
. Pyyhi pistoskohdan iho antisepti pyyhkeella.
. Al koske tihin alueeseen istdmista.

3. Poista neulan suojakorkk% uva 3):

. Al poista neulan syo kkia ennen kuin olet valmis pistimdan annoksen.
. Nosta esitdytetty 'ky delld kddelld tarttumalla sen varteen.
o Vedi neulan suofakorkki irti suoraan ja hiviti se. Ald koske méntiin.

Kuva 3
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4. Pistoksen antaminen: &

Saatat havaita esitdytetyssa ruiskussa ilmakuplia tai nestepisaran neulan kérjessd. Tdma on
normaalia eikd sinun tarvitse tehdi mitéén.

Ali koske neulaan #léki anna sen koskettaa mihinkén.

Al4 kiyti esitiytettyd ruiskua, jos se on pudonnut eiki neulan suojakorkki ollut enéié paikallaan.
Ota yhteys ladkariin tai apteekkihenkilokuntaan.

Pisté injektio vilittdmaésti neulan suojakorkin poistamisen jélkeen.

Pida esitdytettyd ruiskua etu- ja keskisormen vilissd ja aseta peukalo miannin péiéihall sta

puhdistettu ihoalue varovasti poimulle toisen kdden peukalon ja etusormen viliin. purista
ihoa voimakkaasti. 0
Ald milloinkaan ved4 ménté4 ulospéin. .

Paina neula niin syvélle ihoon kuin mahdollista nopealla kertapainalluks%, uva 4).

R4

% Kuva 5
2
*

o ¢

Y

o @ méntd on painettu kokonaan sisddn, paina edelleen ménnén pédtd peukalolla, veda neula

osta ja vapauta ihopoimu (ks. Kuva 6).
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Kuva 6 Q

. Irrota peukalo hitaasti mdnnén paésta, jotta tyhjd ruisku padsee liikkkumaan }@ kunnes
koko neula on neulan suojan sisélld kuvan 7 osoittamalla tavalla. i}

5. Pistoksen jilkeen:

2 4
° Paina antiseptistd pyyhettd pistoskohdan w muutaman sekunnin ajan pistoksen jéalkeen.
. Pistoskohdasta voi vuotaa muutama pis rta tai nestettd. Tadma on normaalia.
. Voit painaa pistoskohtaa pumpulitupglla tai sideharsotaitoksella 10 sekunnin ajan.
[ ]

Al hankaa pistoskohdan ihoa. \K ittacssa laittaa pistoskohtaan pienen laastarin.

6. Hivittiminen:

. Kaytetyt ruiskut laitetaan ston kestdvadn, terdville jétteelle tarkoitettuun keréysastiaan.
Huolehdi omasta ja muj allisuudesta dléké koskaan kéytd ruiskua uudelleen. Havitd
kerdysastia paikalliste ymusten mukaisesti.

o Antiseptiset pyyhk t%uut tarvikkeet voidaan hévittdd talousjétteiden mukana.

L
@
L4
o)

&

Kuva 8
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

ABSIMKY 90 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku
ustekinumabi

vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Talld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi /b
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin lidkkeen kiyttami illa se
sisaltia sinulle tirkeiti tietoja. 0

L 4
Tamai pakkausseloste on tarkoitettu lddikkeen kiyttéjille. Jos olet ABSIM -\\)a lapselle

antava vanhempi tai hiinta hoitava henkild, lue pakkausseloste huolellisest¢

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.
- Jos sinulla on kysyttavad, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan ptgleen.
- Tama l4ddke on mééritty vain sinulle eika sitd pidd antaa muiden Kéy#t66n. Se voi aiheuttaa

haittaa muille, vaikka heill4 olisikin samanlaiset oireet kuin s
- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista ladkérille tai apt enkilokunnalle. Tdma koskee
myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei oLamaini u tissd pakkausselosteessa. Ks.

kohta 4.
L 4
Tissa pakkausselosteessa kerrotaan: @
. Mitd ABSIMKY on ja mihin sitd kéytetdén ?
Mitd sinun on tiedettdva, ennen kuin kaytét A@ Y-injektionestetti
Miten ABSIMKY -injektionestettd kaytetdan
Mahdolliset haittavaikutukset
ABSIMKY-injektionesteen séiilyttéimine@
Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

1. Miti ABSIMKY on ja mihi@(ﬁytetﬁﬁn

NV AW~

Mitid ABSIMKY on
ABSIMKY sisidltda vaikuttav. &gneena ustekinumabia, joka on monoklonaalinen vasta-aine.
Monoklonaaliset vasta-aige t valkuaisaineita, jotka tunnistavat ja sitoutuvat tarkoin méérattyihin

valkuaisaineisiin elimistd X

ABSIMKY kuuluudg maéin, jota kutsutaan “immunosuppressanteiksi”’. Nama ladkkeet toimivat
heikentamalla osi% muunijédrjestelmaa.

Mihin ABSIM.@-valmistetta kiytetéiin
ABSIMKY istetta kdytetddn seuraavien tulehdussairauksien hoitoon:
. ikufisterfja vahintddn 6-vuotiaiden lasten ldisképsoriaasi

en nivelpsoriaasi
v

isten keskivaikea tai vaikea Crohnin tauti
isten keskivaikea tai vaikea haavainen paksusuolitulehdus.
Mﬁpsoriaasi
Laiskéapsoriaasi on ihosairaus, joka aiheuttaa ihossa ja kynsissi esiintyvin tulehduksen. ABSIMKY
lievittad tulehdusta ja sairauden muita oireita.

ABSIMKY-valmistetta kiytetddn aikuisille, joilla on kohtalainen tai vaikea ldisképsoriaasi, ja jotka
eivit voi kayttad siklosporiinia, metotreksaattia tai valohoitoa, tai kun ndméa hoitomenetelmait eivét ole
tehonneet.
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ABSIMKY -valmistetta kdytetddn vahintddn 6-vuotiaille lapsille ja nuorille, joilla on kohtalainen tai
vaikea laiskdpsoriaasi ja jotka eivit siedd valohoitoa tai muita systeemisid hoitoja tai kun ndma
hoitomenetelmait eivét ole tehonneet.

Nivelpsoriaasi

Nivelpsoriaasi on niveliin vaikuttava tulehdussairaus, jonka yhteydessé esiintyy yleensé psoriaasia. Jos
sinulla on aktiivinen nivelpsoriaasi, saat ensin muita ladkkeitéd. Jos hoito ei tehoa sinuun riittavi

hyvin, sinulle voidaan maaridtd ABSIMKY -valmistetta

. taudin oireiden ja merkkien vihentdmiseksi @
. toimintakyvyn parantamiseksi
. nivelvaurioiden hidastamiseksi. 0

. . ’\
Crohnin tauti \

Crohnin tauti on suoliston tulehdussairaus. Jos sinulla on Crohnin tauti, sinulle Man ensin muita
ladkkeitd. Jos et saa riittdvad hoitovastetta tai ndma lddkkeet eivét sovi sinulle@lle saatetaan antaa
ABSIMKY-hoitoa sairauden oireiden ja l6yddsten vahentéimiseen. :

Haavainen paksusuolitulehdus A

Haavainen paksusuolitulehdus on suoliston tulehdussairaus. Jos sinulfa ®a haavainen
paksusuolitulehdus, sinulle annetaan ensin muita lddkkeitd. Jos et saa riittdvaa hoitovastetta tai ndma
ladkkeet eivit sovi sinulle, sinulle saatetaan antaa ABSIMK\{.hoitoa airauden oireiden ja 10yddsten

viahentdmiseen.
()

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit ABSIMKY-injektionestetti

Ali kiyti ABSIMKY-injektionestetti .
° jos olet allerginen ustekinumabille tai ti \léékkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6) @

. jos sinulla on aktiivinen tulehdus, :gnka ladkari katsoo olevan merkitseva.

Jos olet epdvarma siité, koskeeko jok a mainituista sinua, kddnny ladkérin tai
apteekkihenkilokunnan puoleen, en in kiaytit ABSIMKY-hoitoa.

Varoitukset ja varotoimet @
Keskustele 14dkérin tai aptee ilokunnan kanssa ennen kuin kédytit ABSIMKY -valmistetta.
Laakari tarkistaa kuinka it ennen jokaista hoitokertaa.

Huolehdi siité, ettéd kerrogla#kdrille kaikista sairauksistasi ennen jokaista hoitokertaa. Kerro ladkarille
myo0s, jos olet dskettdipsgllutsellaisen henkilon ldheisyydessé, jolla saattaa olla tuberkuloosi. Ladkéri
tutkii sinut ja teke oositestin ennen ABSIMKY -hoidon antamista. Jos sinulla on ladkérin
arvion mukaan tu osiin sairastumisen vaara, saatat saada tuberkuloosilddkitysta.

Pida silmalla &&Jvia haittavaikutuksia

ABSIMKY iheuttaa vakavia haittavaikutuksia, kuten allergisia reaktioita ja tulehduksia. Sinun
tulee seurdta ti€ttyjd merkkejd sairaudesta, kun kaytit ABSIMKY -valmistetta. Katso ”Vakavat

haittgv 1Rufukset” kohta 4, jossa on tdydellinen luettelo néista haittavaikutuksista.

E Y @uin kaytit ABSIMKY-valmistetta, kerro ladikirille:

Q os sinulla on joskus ollut allerginen reaktio ABSIMKY -valmisteelle. Tarkista asia ladkériltd,
jos olet epédvarma.

jos sinulla on tai on joskus ollut jonkinlainen syopa - silld immunosuppressiiviset lddkkeet,
kuten ABSIMKY, heikentdvét immuunijarjestelmén toimintaa. TAma saattaa lisatd syovan

vaaraa.

. jos olet saanut psoriaasiin hoitoa muilla biologisilla Liikkeilli (biologisesta lihteesti
tuotettu lifike, joka annetaan yleensé injektiona), syovin riski voi olla tavanomaista
suurempi

. jos sinulla on tai on hiljattain ollut jokin tulehdus
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. jos sinulla on uusia tai muuttuneita ihomuutoksia psoriaasialueilla tai terveelld iholla

. jos saat jotain muuta psoriaasi- ja/tai nivelpsoriaasihoitoa - kuten muita
immunosuppressiivisia lddkkeitd tai valohoitoa (sinua hoidetaan erityiselld ultraviolettivalolla eli
UV-valolla). Naméi hoidot voivat my0s heikentdd osittain immuunijarjestelmaa. Tallaisten
hoitojen samanaikaista kaytt6d ABSIMKY -valmisteen kanssa ei ole tutkittu. On kuitenkin
mahdollista, ettd timéd saattaa suurentaa heikentyneeseen immuunijarjestelméaén liittyvien

sairauksien vaaraa.

. jos saat tai olet joskus saanut injektioita allergian hoitoon — ei tiedeti, vaikuttaako ,b
ABSIMKY -valmiste néihin @

. jos olet yli 65-vuotias — saatat olla herkempi saamaan infektioita.

Jos et ole varma, koskeeko jokin edelld mainituista sinua, kysy asiasta ladkérilta tg\o

apteekkihenkil5stoltd ennen ABSIMKY -valmisteen kéyttoa. &

Joillekin potilaille on ilmennyt ustekinumabihoidon aikana lupuksen kaltaisiateaktioita, mukaan
lukien ihon lupus tai lupuksen kaltainen oireyhtyma. Ota heti yhteyttd ladkériin, jos ihollesi ilmaantuu
punaista, hilseilevéd, koholla olevaa, toisinaan tummempireunaista ihottunaa-auringolle altistuneilla
alueilla, tai jos siihen liittyy nivelkipua. K

Sydininfarkti ja aivohalvaus

Ustekinumabihoitoa saaneilla psoriaasipotilailla on tutkimuksessa havaittu sydaninfarkteja ja
aivohalvauksia. Ladkari tutkii sinulta sddnndllisin véliaj oin.sgl ghsairauksien ja aivohalvauksen
riskitekijit varmistaakseen, ettd ne hoidetaan asianmukaise eudu heti 144kariin, jos sinulle
ilmaantuu kipua rintakehdin, heikotusta tai poikkeavia tyatehatiksia toiselle puolelle kehoa, kasvojen
roikkumista tai puheeseen tai nakdkykyyn liittyvid poi@uksia.

Lapset ja nuoret .

ABSIMKY -valmistetta ei suositella alle 6-vuotial soriaasia sairastaville lapsille eika alle 18-
vuotiaille nivelpsoriaasia, Crohnin tautia tai haa¥aista paksusuolitulehdusta sairastaville lapsille, koska
sité ei ole tutkittu téssd ikdryhmassa.

Muut lisikevalmisteet, rokotteet ja Y

Kerro lddkarille tai apteekkihenkild e:

. jos parhaillaan kaytét, olet & din kayttinyt tai saatat kdyttdd muita ladkkeitd

. jos olet dskettdin saanut 1 sen tai suunnittelet rokotuksen ottamista. Tietyntyyppisid
rokotteita (eldvid taudi ttajia sisdltdvid rokotteita) ei saa antaa ABSIMKY -valmisteen
kayton aikana. o

J jos olet saanut AB
ladkérille ennen Jewi
sisdltidviad roKegt

-valmistetta raskauden aikana, kerro ABSIMKY-hoidosta vauvasi
auva saa mitddn rokotteita, mukaan lukien eldvid taudinaiheuttajia
kuten BCG-rokotetta (kdytetdan ehkdiseméén tuberkuloosia). Jos olet

saanut AB -hoitoa raskauden aikana, eldvia taudinaiheuttajia siséltivid rokotteita ei
suositella yatiyalle kahteentoista kuukauteen syntymén jélkeen, paitsi jos vauvan ladkari
suositteh&)isin.

oa ennen tdmin ladkkeen kayttoa.

o BSIMKY -valmisteelle kohdussa altistuneilla vauvoilla ei ole havaittu tavanomaista suurempaa

epdmuodostumien riskid. ABSIMKY -valmisteen kdytostd raskaana oleville naisille on kuitenkin
V véhin kokemusta. Sen vuoksi on suositeltavaa vélttda ABSIMKY -valmisteen kéyttod raskauden

aikana.

o Jos olet nainen, joka voi tulla raskaaksi, sinun on véltettdvé raskaaksi tulemista ja kaytettdva
tehokasta ehkédisyd ABSIMKY-hoidon aikana ja vdhintdan 15 viikon ajan viimeisen
ABSIMKY -annoksen jilkeen.

. ABSIMKY péisee istukan kautta sikiéon. Jos olet saanut ABSIMKY -hoitoa raskauden aikana,
vauvallasi saattaa olla suurentunut riski saada jokin infektio.

Raska g!tys
. .25 et raskaana, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy ladkarilta
L 4
L 4
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° Jos olet saanut ABSIMK Y -hoitoa raskauden aikana, siitd on tarkeédd kertoa vauvaa hoitaville
ladkareille ja muille terveydenhoidon ammattilaisille ennen kuin vauva saa mitidn rokotteita.
Jos olet saanut ABSIMK Y -hoitoa raskauden aikana, eldvid taudinaiheuttajia sisaltdvia
rokotteita, kuten BCG-rokotetta (kdytetdan ehkdiseméén tuberkuloosia), ei suositella vauvalle
kahteentoista kuukauteen syntyman jalkeen, paitsi jos vauvan ladkéri suosittelee toisin.

° Hyvin pienid méérid ustekinumabia saattaa erittyd rintamaitoon. Jos imetét tai suunnittelet
imettdmistd, kerro siitd ladkarille. Ladkari paattad kanssasi imetyksestd tai ABSIMKY-
valmisteen kaytostd, silld ABSIMKY -valmistetta ei saa kayttdd imetyksen aikana. ,b

Ajaminen ja koneiden Kiyttd Q

ABSIMKY-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkéiyttékyk%

ABSIMKY sisiiltai polysorbaatti 80:ta ‘

ABSIMKY siséltdaa 0,04 mg polysorbaatti 80:td (E433) per annosyksikkd, miké@ 0,04 mg:aa/ml.
Polysorbaatit saattavat aiheuttaa allergisia reaktioita. Jos sinulla on allergioit o asiasta ldékérille.

3. Miten ABSIMKY-injektionestetti kiytetiin :A

ABSIMKY on tarkoitettu kdytettdviksi niiden sairauksien hoitoon pgrehtynéen ladkédrin ohjauksessa ja
seurannassa, joihin ABSIMKY -valmiste on tarkoitettu.

<
Kaytd titéd lddketta juuri siten kuin ladkari on madrannyt. Tilr hjeet 1ddkariltd, jos olet epdvarma.

Keskustele 1ddkérin kanssa siitd, milloin sinun on otettavam ct ja tultava seurantakdynneille

ladkarin vastaanotolle. Q

Kuinka paljon ABSIMKY-injektionestetti pistetﬁg{
Ladkari paattad, miten paljon ABSIMKY -valmigtetta tafvitset ja miten pitkdén.

Viihintiin 18-vuotiaat aikuiset Qj
Psoriaasi ja nivelpsoriaasi
. Suositeltu aloitusannos on 45 m KY-valmistetta. Y1i 100 kilogramman (kg) painoiset

potilaat voivat aloittaa hoidon x 1 annoksella 45 mg annoksen sijaan.
. Aloitusannoksen jélkeen saat Qrd van annoksen 4 viikon kuluttua ja sen jilkeen aina 12 viikon
vélein. Jatkoannokset ovat yhté suuria kuin aloitusannos.

Crohnin tauti tai haavainen suolitulehdus
. Ladkari antaa ensimm@ais®h ABSIMKY -annoksen noin 6 mg/kg tiputuksena késivarren

laskimoon (suo'wen infuusio). Aloitusannoksen jélkeen saat seuraavan 90 mg:n

ABSIMKY -anngksen*pistoksena ihon alle (subkutaanisesti) 8 viikon kuluttua ja sen jélkeen aina

12 viikon Véi\2
. J oilleki% saatetaan antaa ensimmaéisen ihon alle annetun injektion jélkeen 90 mg
KY-

ABSIM istetta 8 viikon vélein. Ladkari paéttdd, milloin seuraava annos annetaan.
Vihintiin tiaat lapset ja nuoret
Psoria

i
. O%Iaskee sinulle sopivan annoksen seké injektiona annettavan ABSIMKY -tilavuuden, jotta
oikean annoksen. Sinulle sopiva annos mééraytyy sen mukaan, minké verran painat kunkin

L 4
‘}dmoksen antoajankohtana.
° os painat alle 60 kg, ABSIMKY -valmisteesta ei ole annosmuotoa alle 60 kg painaville lapsille,
joten on kéytettdva jotain toista ustekinumabivalmistetta.
. Jos painat 60—100 kg, suositeltu ABSIMKY-annos on 45 mg.
. Jos painat yli 100 kg, suositeltu ABSIMKY-annos on 90 mg.

o Kun hoito on aloitettu, seuraava annos annetaan 4 viikon kuluttua ja sen jéilkeen aina 12 viikon
vilein.
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Miten ABSIMKY annetaan

. ABSIMKY annetaan pistoksena ihon alle. Hoidon alussa laédkari tai hoitaja saattaa antaa
ABSIMKY -pistoksen sinulle.

. Saatat kuitenkin paéttda yhdessa ladkérin kanssa, ettd voit pistdd ABSIMKY -injektion itse.
Sinulle neuvotaan tdlloin, miten ABSIMKY-injektio pistetéén.

. Katso ohjeet, kuinka ABSIMKY -injektio pistetddn kohdasta ”Ohjeet valmisteen antoon” tdmén

pakkausselosteen lopusta. /b
Kédnny laédkérin puoleen, jos sinulla on kysymyksié injektion pistémisesti itse. @
Jos kaytit enemméan ABSIMKY-injektionestetti kuin sinun pitiisi Q

Jos olet ottanut tai sinulle on annettu liikaa ABSIMKY -injektionestettd, ota heti y.lﬁx dakériin tai
apteekkihenkildstoon. Ota aina ulkopakkaus mukaasi, vaikka se olisi tyhjé. Q

Jos unohdat ottaa ABSIMKY-pistoksen )
Jos unohdat annoksen, ota yhteys ladkariin tai apteekkihenkilostoon. Aléd otatkaksinkertaista annosta
korvataksesi unohtamasi annoksen.

Jos lopetat ABSIMKY-injektionesteen kiyton
ABSIMKY-injektionesteen kiyton lopettaminen ei ole vaarallista.4fos Yopetat hoidon, oireet saattavat

kuitenkin uusiutua. .
L 4

Jos sinulla on kysymyksié timén lddkkeen kaytosta, kiisinmy

puoleen. Q

4. Mahdolliset haittavaikutukset . @

rin tai apteekkihenkilokunnan

Kuten kaikki lddkkeet, timédkin ladke voi aihe@aittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niitd saa.

Vakavat haittavaikutukset @
Osalla potilaista haittavaikutukset Voh@ vakavia ja vaatia kiireellisti hoitoa.

hakeudu ensiapuun vili sti, jos havaitset jonkin seuraavista oireista.
. Vakavat allergis tiot (anafylaksia) ovat harvinaisia potilailla, jotka kayttavét
ABSIMKY -yalfniStetta (esiintyy korkeintaan yhdelld henkil6lld 1 000:sta). Oireita ovat:

o hengi M nielemisvaikeudet
o alhaifien'werenpaine, joka voi aiheuttaa huimausta tai pyorrytysta

Allergiset reaktiot — nﬁmﬁg vat vaatia kiireellisté liddkirinhoitoa. Kerro liddkirille tai

o 4&“ huulten, suun tai nielun turpoaminen.
. Tavalligidnerkkejé allergisesta reaktiosta ovat ihottuma ja nokkosihottuma (esiintyy
korkeifitaan yhdelld henkildlld 100:sta).

Ustel@nabia saaneilla potilailla on harvinaisissa tapauksissa raportoitu allergisia
aktioita ja keuhkotulehdusta. Kerro heti Lidkairille, jos sinulle kehittyy oireita,

ul
:%fskﬁﬁ, hengenahdistusta ja kuumetta.

<
. sinulla on vakava allerginen reaktio, lddkéri voi péattad, ettd sinun ei tule jatkaa ABSIMKY-
almisteen kiyttoa.

Infektiot - niimé saattavat vaatia kiireellisti lidkérinhoitoa. Ota heti yhteytta lidfKiriin,
jos havaitset jonkin seuraavista oireista.

. Infektiot nenidssé tai kurkussa sekd nuhakuume ovat yleisié (esiintyy korkeintaan

1 henkil6lld 10:std).
. Rintakehin infektiot ovat melko harvinaisia (esiintyy korkeintaan 1 henkil6lla 100:sta).
. Ihonalainen tulehdus ("selluliitti") on melko harvinainen (esiintyy korkeintaan

1 henkil6lld 100:sta).
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. Vyoruusu (erddnlainen kivulias rakkulainen ihottuma) on melko harvinainen (esiintyy
korkeintaan 1 henkil6lla 100:sta).

ABSIMKY saattaa heikentéé elimistosi kykya taistella infektioita vastaan. Jotkut infektiot
voivat kehittyd vakaviksi. Téllaisia voivat olla virusten, sienten, bakteerien (mukaan lukien
tuberkuloosi) tai loisten aiheuttamat infektiot, mukaan lukien infektiot, joita ilmaantuu
padasiassa henkildille, joiden immuunijarjestelmd on heikentynyt (opportunistiset infekt
Ustekinumabihoitoa saaneilla potilailla on raportoitu opportunistisia infektioita aivois ?b
(aivotulehdus, aivokalvotulehdus), keuhkoissa ja silméssa.

Sinun tulee olla varuillasi infektion merkkien varalta, kun kaytit ABSIMKY -val ta. Naitd
ovat: &

kuume, flunssan kaltaiset oireet, yohikoilu, painonlasku '\

vasymys tai hengenahdistus, yski, joka ei parane

kuumottava, punainen ja kiped iho tai kivulias rakkulainen 1hot a

kirvely virtsaamisen yhteydessa A

ripuli

nakohdiriot tai nidnmenetys

paansarky, niskajaykkyys, valoherkkyys, pahoinvomt&avuus

Ota yhteyttd 14ddkariin heti, jos huomaat jonkin ndistd ipfektion oireista. Ne saattavat olla oireita
sellaisista infektioista, kuten rintakehén infektioista, ihf%tioista, vyoruususta tai
opportunistisista infektioista, joista voi aiheutua vak jalkitauteja. Ota yhteytta 144kariin, jos
sinulla on infektio, joka ei parane, tai joka uusiutumyatkuvasti. Ladkéri saattaa paattas, ettd sinun
ei pidd kayttdd ABSIMKY -valmistetta ennen kuintafektio on parantunut. Kerro myos lddkarille,
jos sinulla on avoimia haavoja tai haavaumia,% ne voivat tulehtua.

L 4
Ihon kesiminen — punoituksen ja kesinpi \lisﬁﬁntyminen laajoilla kehon ihoalueilla
saattaa olla vakavien ihosairauksien, modermisen psoriaasin tai eksfoliatiivisen
dermatiitin, oire. Jos huomaat ta%a oireita, ota heti yhteytti ladikéariin.

Muut haittavaikutukset

4
L 4

{s.

Yleiset haittavaikutukset @@y korkeintaan 1 kayttéjalla 10:std):

ripuli

pahoinvointi
oksentelu \g
vasymys
huimauks€ntynne

paansar
kuti

s%; Eas tai nivelkipu
@ kipu

oitus ja kipu pistoskohdassa
ivuontelotulehdus.

lko harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kayttéjélla 100:sta):
hammastulehdukset
emdttimen hiivatulehdus
masennus
nenin tukkoisuus
pistoskohdan verenvuoto, mustelma, kovettuma, turvotus ja kutina
voimattomuus
riippuva silméluomi ja roikkuvat lihakset toispuoleisesti kasvoissa ("kasvohalvaus” eli
”Bellin pareesi”), joka on yleensi véliaikainen
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. punoittavat psoriaasimuutokset, joissa on tuoreita keltaisia tai valkoisia ihorakkuloita ja
joihin voi liittyd kuumetta (mérkdrakkulainen psoriaasi)

. ihon kuoriutuminen (ihon kesiminen)
akne.

Harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kayttéjalla 1 000:sta):

o kehon laajojen ihoalueiden punoitus ja kesiminen, joka saattaa olla kutisevaa tai /b
kivuliasta (eksfoliatiivinen dermatiitti). Samankaltaisia oireita ilmaantuu toisin
tietyntyyppisen psoriaasin (erytrodermisen psoriaasin) luonnollisena taudinkul?@

. pienten verisuonten tulehdus, josta voi aiheutua ihottumaa ja pienié punaisia
purppuranvérisid kyhmyjé, kuumetta tai nivelkipua (verisuonitulehdus). 0

*

Hyvin harvinaiset haittavaikutukset (esiintyy korkeintaan 1 kéyttijalla

o ihoon ilmaantuvat rakkulat, jotka voivat olla punaisia, kutisevia tai
pemfigoidi)

J ihon lupus tai lupuksen kaltainen oireyhtymaé (punainen, hils@% oholla oleva
ihottuma auringolle altistuneilla ihoalueilla, mihin voi liitt@e ipua).

Haittavaikutuksista ilmoittaminen
Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihénkilokunnalle. Timé koskee myds

sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu t4ssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V luetellun kangal ilmoitusjirjestelman kautta.
Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan ene tietoa timén lddkevalmisteen

turvallisuudesta. Q

5. ABSIMKY-injektionesteen séiilyttiiminc\

Ei lasten ulottuville eikéd nakyville. @

Sailytd jadkaapissa (2 °C — 8 °C). Eisaa jaitya.

Pida esitdytetty ruisku ulkopakkauks€ssa. Herkka valolle.

Yksittéisid esitdytettyjd ABSI “tuiskuja voidaan tarvittaessa sdilyttaa
alkuperdispakkauksessa myés@'\eenlémméssé (enintdén 30 °C) yhden enintddn 30 péivan
pituisen jakson ajan. Her le. Kirjaa ulkopakkaukseen varattuun kohtaan muistiin
paivamaara, jolloin esit{&g&uisku otetaan ensimmaistd kertaa jadkaapista, sekd valmisteen
havittdmispaivamaara ttamispaivamadra ei saa olla kartonkikoteloon painettua alkuperaista
viimeista kéyttépéﬁ/@éié myohdisempi ajankohta. Huoneenlimmossé (enintéén 30 °C)
sdilytettyd ruiskuas€i endd laittaa takaisin jaéikaappiin. Jos huoneenlammdossé sdilytettyé
ruiskua ei kayt paivin kuluessa tai alkuperdiseen viimeiseen kayttopaivaméaaraan
mennessa (se aan, kumpi nédistéd on aikaisempi ajankohta), havité ruisku.

. Ali ravista &sitiytettyji ABSIMKY-ruiskuja. Pitkikestoinen voimakas ravistaminen voi pilata

léiéikeaine&
Alli kiyti t@}iﬁkettﬁ:
o .e%isé ja ulkopakkauksessa mainitun viimeisen kéyttopédivimadran (EXP) jilkeen. Viimeinen
. }m y)paivamadrd tarkoittaa kuukauden viimeisté péivaa.
* . * = jos/neste on varjaytynyttd, sameaa tai jos havaitset siind vierasainehiukkasia (ks. lisétietoja
ldohdasta 6 Ladkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko)
V jos tiedit tai epdilet, ettd lddke on altistunut ddrimmadisille lampdtiloille (esim. vahingossa
[ ]

jaatynyt tai lammitetty)
jos valmistetta on ravistettu voimakkaasti.

ABSIMKY on tarkoitettu yhta kayttokertaa varten. Ruiskuun kéyttdméttd jadva valmiste tulee hivittaa.

Ladkkeitd ei pidi heittdd viemaériin eikd havittdd talousjitteiden mukana. Kysy kayttdméttomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen sisiilto ja muuta tietoa

Miti ABSIMKY sisiltia

. Vaikuttava aine on ustekinumabi. Yksi esitdytetty ruisku sisdltdd 90 mg ustekinumabia 1 ml:ssa
injektionestetta.

° Muut aineet ovat L-histidiini, L-histidiinihydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80 (E433),
sakkaroosi ja injektionesteisiin kdytettdva vesi. @

Liikevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

ABSIMKY on viriton tai hieman kellertdva ja kirkas tai hieman opaalinhohtoinen 11uos 1ste on
pakattu ulkopakkaukseen, jossa on yhden kerta-annoksen sisiltdva 1 ml:n lasmen e51 isku.
Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 90 mg ustekinumabia 1 ml:ssa injektionestetts.

Myyntiluvan haltija Q

Accord Healthcare S.L.U. Q
World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n

Edifici Est, 6a Planta

08039 Barcelona, Espanja A

Valmistaja @

Accord Healthcare Polska Sp. z.0.0.

ul. Lutomierska 50, @
95-200, Pabianice, Puola @
Accord Healthcare B.V. Q
Winthontlaan 200,

3526 KV Utrecht, Alankomaat .

Lisétietoja tésté ladkevalmisteesta antaa myynt@n haltijan paikallinen edustaja:

AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/ FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/
NL/NO/PL/PT/RO/SE/SI/SY\

Accord Healthcare S.L.U. @

Tel: +34 93 301 00 64 @
EL . %
Win Medica A.E \

Tnk: +30 210 74 88 8@

Tima pakkausi on tarkistettu viimeksi {KK/VVVV}.

Lisétietoa é@aékevalmis‘[ees‘[a on saatavilla Euroopan laékeviraston verkkosivulla
https:4/ "€ma.europa.eu.

S
N
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Ohjeet valmisteen antoon

Lagkari tai hoitaja auttaa sinua pistimdén ensimmaéisen injektion hoidon alussa. Laékéri saattaa

kuitenkin yhdessé kanssasi paattad, ettd voit pistid ABSIMKY-injektion itse. Sinulle neuvotaan

talloin, miten pistit ABSIMKY -injektion. Kddnny ladkarin puoleen, jos sinulla on kysymyksid

injektion pistdmisestd itse.

. Ali sekoita ABSIMK Y -injektionestetti muihin injektionesteisiin.

. Al ravista esitiytettyi ABSIMKY -ruiskua, koska voimakas ravistaminen voi pilata 1
Ali kiyti l4dkettd, jos sitd on ravistettu voimakkaasti.

Kuvassa 1 esitetddn esitaytetyn ruiskun osat. QQ
NN
Neulan suojan Q

jousi
Neulan suojan - N\
siivekkeet Runko Etiketti <ﬁlan
— ; uojakorkki
I N == o N

Miénndn pad [ — - =
\feula

I\

| p

Ménta — Pitkit .

. S
Neulan suojan Sormltuebm

aktivointipainikkeet | Qv

@gl

1. Tarkista esitiytettyjen ruiskujen méiri ja valmistele antovilineet:

Esitdytetyn ruiskun valmistelu 6

. Ota esitdytetty(tiytetyt) ruisku@k‘)%aapista ja anna ruiskun ldmmeta pakkauksen ulkopuolella
noin puolen tunnin ajan. Néiin@ en lampotila (huoneenldmpd) tuntuu miellyttdvammalta

pistimisen yhteydessi. Al4 neulan suojakorkkia huoneenlampdiseksi lampenemisen

aikana. @

Tartu esitdytettyyn rui en varresta siten, ettd korkilla suojattu neula osoittaa ylospiin.

Al4 tartu ruiskuun mé padstd, mannéstd, neulan suojan siivekkeisté tai neulan suojakorkista.

Al milloinkaan v, n&antéé ulospéin.

Al poista neul ojakorkkia ennen kuin sinua kehotetaan tekeméan niin.

Ali koske ne ojan aktivointipainikkeita, jotta neulan suoja ei asetu neulan péélle liian

aikaisin. @

Varmista, etti
esit

tyjen ruiskujen méérd ja vahvuus on oikea
jos annoksesi on 90 mg, kaytit yhden 90 mg:n esitdytetyn ABSIMKY -ruiskun
siséltdd oikeaa ladkettd
LIRS eistd kayttopdivamadrda ei ole ohitettu
o ,bsitéiytetty ruisku ei ole vahingoittunut

[ ]
L 4
o L 4

V esitiytetyssi ruiskussa oleva liuos on viritonti tai hieman kellertdvaa ja kirkasta tai hieman
opaalinhohtoista
o esitdytetyssd ruiskussa oleva liuos ei ole varjddntynyt tai sameaa eika sisdlld vierasainehiukkasia
o esitdytetyssi ruiskussa oleva liuos ei ole jadtynyt.

Ota kaikki tarvitsemasi antovélineet esille ja aseta ne puhtaalle alustalle. Tarvitsemasi antovélineet
ovat antiseptiset pyyhkeet, pumpulituppo tai sideharsotaitos, ja kéytetyille neuloille tarkoitettu
kerdysastia.
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2. Valitse pistoskohta ja valmistele se pistosta varten:
Valitse pistoskohta (ks. Kuva 2)
. ABSIMKY annetaan pistoksena ihon alle.
. Sopivia pistokohtia ovat reiden yldosa ja vatsanseutu, kuitenkin vihintddn 5 cm:n etdisyydelld
navasta.
Jos mahdollista, vilta alueita, joilla on merkkeja psoriaasista. @
. Jos joku auttaa sinua pistdmisessd, hdn voi valita pistoskohdaksi myds kédsivarren ylé%

L4
*Suositellut pistoskohdat on merkitﬁyﬂ%alla.
L 4

Kuva 2 Q@
Valmistele pistoskohta

. Pese kitesi huolellisesti saippualla ja limpiméll#<edella.

. Pyyhi pistoskohdan iho antiseptisella pyy, 14.
. Ali koske tihin alueeseen ennen pisti i

3. Poista neulan suojakorkki (ks. Kuya

Al poista neulan suoj akorkkia% in olet valmis pistdimdin annoksen.
. Nosta esitaytetty ruisku yhdel@
. Vedi neulan suojakorkki ir@

114 tarttumalla sen varteen.
an ja hiviti se. Ald koske méntiin.

--------- »
I
/)
Kuva 3
. Saatat havaita esitdytetyssé ruiskussa ilmakuplia tai nestepisaran neulan kérjessé. Téméa on
normaalia eikd sinun tarvitse tehdd mitdén.
) Ali koske neulaan #ldké anna sen koskettaa mihinkéén.
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Ali kiyti esitdytettyd ruiskua, jos se on pudonnut eiki neulan suojakorkki ollut enéd paikallaan.
Ota yhteys ladkariin tai apteekkihenkilokuntaan.
Pista injektio vélittomasti neulan suojakorkin poistamisen jalkeen.

4. Pistoksen antaminen:

. Pida esitdytettyd ruiskua etu- ja keskisormen vilissé ja aseta peukalo ménnédn padhén. Purista
puhdistettu ihoalue varovasti poimulle toisen kiden peukalon ja etusormen viliin. Ald p
ihoa voimakkaasti.

. Ali milloinkaan vedi méntia ulospéin.

. Paina neula niin syvélle ihoon kuin mahdollista nopealla kertapainalluksella (ks. @4)

° Paina méntia, kunnes ménnén paa on kokonaa@:lan suojan siivekkeiden vilissé, jotta saat
kaiken lddkeaineliuoksen pistetyksi (ks. K“(a 5).

N
n suojan

sitvekkeet

A’O Kuva s

. Kun 4 on painettu kokonaan sisddn, paina edelleen ménnén paata peukalolla, vedi neula
iosta j@vapauta ihopoimu (ks. Kuva 6).

D
Vs
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Kuva 6 OQ

° Irrota peukalo hitaasti mdnnén paésta, jotta tyhjd ruisku padsee liikkumaa%
koko neula on neulan suojan sisélld kuvan 7 osoittamalla tavalla.

5. Pistoksen jilkeen:

. Paina antiseptisté pyyhetté pistoskohdan paélla muutaman sekunnin ajan pistoksen jélkeen.
Pistoskohdasta voi vuotaa muutamaypjsara verta tai nestettd. Tdméa on normaalia.

Voit painaa pistoskohtaa pump. @ tai sideharsotaitoksella 10 sekunnin ajan.

Ali hankaa pistoskohdan ihoa, Vit tarvittaessa laittaa pistoskohtaan pienen laastarin.

6. Hivittiminen: g/

. Kaytetyt ruiskut laiteta& anpiston kestavaan, terdvalle jétteelle tarkoitettuun kerdysastiaan
(ks. Kuva 8). Huoleh ta ja muiden turvallisuudesta dldka koskaan kdytd ruiskua
uudelleen. Haviti keriysdstia paikallisten vaatimusten mukaisesti.

J Antiseptiset pyyhKectja muut tarvikkeet voidaan hévittda talousjétteiden mukana.

&
L4
o)

&

BIOHAZARD

Kuva 8
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