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I. MELLEKLE



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjair6l a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE “\} {\“
Eksunbi 130 mg koncentratum oldatos infuziéhoz é\/

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL @QJO)

130 mg usztekinumabot tartalmaz 26 ml koncentratumot tartalmazo injekcios iiv ént (5 mg/ml).

AN
Az usztekinumab kinai csikos torpehdresodg petefészek (CHO) sejtvonalban, mbinans DNS-
technologiaval eldallitott, interleukin- (IL) 12/23-mal szembeni, teljes mérgékben human IgGlk
monoklonalis antitest. Q
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. 74)

*

J
, 3
3. GYOGYSZERFORMA ,b
Qv

Koncentratum oldatos infuzidéhoz. ‘Q
Az oldat tiszta, szintelen vagy enyhén sarga, és 6,0 1@3 pH-n oldédik fel. Az oldat ozmolalitasa
290 + 30 mOsm/kg. @
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4. KLINIKAI JELLEMZOK

0
O
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Crohn-betegség %
Az Eksunbi olyan, kdzepesen Su y sulyos, aktiv Crohn-betegségben szenvedd betegek kezelésére
javallott, akik vagy inadekvat (Alaszreakciot adtak a konvencionélis kezelésére vagy egy TNFa-
antagonistara, vagy megszij ezekre adott valaszreakcidjuk, vagy intoleransak voltak ezekre, vagy
ezek a kezelések esetiikb osilag ellenjavalltak.

Colitis ulcerosa ¢ %
Az Eksunbi olyaw@epesen sulyos vagy sulyos, aktiv colitis ulcerosaban szenvedé betegek
kezelésére java&i([, akik vagy inadekvat valaszreakciot adtak a konvencionalis kezelésére vagy egy

biologiai terapided, vagy megsziint az ezekre adott valaszreakciojuk, vagy intoleransak voltak ezekre,
vagy ezek a@ elések esetiikben orvosi szempontbol ellenjavalltak (lasd 5.1 pont).

4.2 \6®)lés és alkalmazas

A@unbi koncentratum oldatos infuziéhoz alkalmazasa a Crohn-betegség vagy colitis ulcerosa
iagrozisaban és kezelésében jartas orvosok iranyitasa és feliigyelete mellett javasolt.
z Eksunbi koncentratum oldatos infiizidhoz csak intravénas indukcios dozisként alkalmazhat6.

4.1 Terapias javallatok



Adagolas

Crohn-betegség és colitis ulcerosa

Az Eksunbi-kezelést a testtdmeg alapjan szamitott egyszeri intravénas dozissal kell elkezdeni. Az
infuzios oldatot az 1. tdblazatban meghatarozott szamu Eksunbi 130 mg injekcios liveg alkotja (az
elkészitést lasd a 6.6 pontban).

1. tablazat Az Eksunbi kezdeti, intravénas adagoldsa ;\K’
A beteg testtomege az Javasolt dozis* A 130 mg-os Eksunbi injekcios ﬁvé‘@@’
adagolas idépontjaban szama A
<55kg 260 mg 2 Q')/
>55kg—<85kg 390 mg 3 Q
> 85 kg 520 mg 4

2 Megkozelitdleg 6 mg/ttkg -

7

Az els6 subcutan dozist az intravéndas dozist kovetd 8. héten kell adni. Az ezt At’in alkalmazando
subcutan adagolasi rendet 1asd az Eksunbi oldatos injekcio eldretoltott fecskpudében Alkalmazasi
eléirasanak 4.2 pontjaban.

S
Idések (= 65 év) Q/Q

Nincs sziikség a dozis modositasara idoseknél (1asd 4.4 pont).
N

Vese- és mdjkarosodas o)
Az usztekinumabot nem vizsgaltak ezekben a betegcsoporto . Adagolasi ajanlasok nem tehetok.
Gyermekek és serdiilok O

A Crohn-betegség vagy colitis ulcerosa kezelésére alka&zott usztekinumab biztonsadgossagat és
hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serd@k esetében nem igazoltak. Nincsenek

rendelkezésre all6 adatok. @

Az alkalmazas modja @)

Az Eksunbi 130 mg csak intravéndsan alka}@zhaté. Legalabb egy ora alatt kell beadni.
A gyogyszer alkalmazas el6tti higitéséra{@atkozé utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok KO

A készitmény hatoanyagaval y %.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység. Klinikailag jel@htSs, aktiv fertdzés (pl. aktiv tuberculosis; lasd 4.4 pont).

4.4 Kiilonleges ﬁgyel@<§etések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések
Nyomonkdvethetdsé %

A biologiai készi ek konnyebb nyomonkdvethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyérté%ételszémét egyértelmtien kell dokumentalni.

Fert6zések
Az usztekiymab potencialisan novelheti a fert6zések kockazatat és reaktivalhat latens fertézéseket.
Kliniké; sgalatok és egy, a forgalombahozatalt kovetéen psoriasisos betegekkel végzett

cio6s vizsgalat soran, usztekinumabot kapo betegeknél stlyos bakterialis, gombas és

obsz
Vir§e\162éseket figyeltek meg (lasd 4.8 pont).

YZ usztekinumabbal kezelt betegeknél opportunista fertozésekrol, koztiik a tuberculosis
reaktivalddasarol, egyéb opportunista bakterialis fert6zésekrol (példaul atipusos mycobacterialis
fert6zésrol, a listeria okozta meningitisrél, legionella-pneumoniardl és nocardiosisrél), opportunista
gombas fertézésekrol, opportunista virusfertézésekrol (példaul herpes simplex 2-encephalitisrol) és
parazitafertozésekrdl (példaul ocularis toxoplasmosisrol) szamoltak be.



Ovatossag sziikséges, ha az usztekinumab hasznalatat olyan betegek esetén mérlegelik, akik krénikus
fertdzésben szenvednek vagy akiknek anamnézisében visszatérd fertdzés szerepel (lasd 4.3 pont).

Az usztekinumab-kezelés megkezdése elott a betegeket ki kell vizsgalni, hogy van-e tuberculosis
fertdzésiik. Az usztekinumabot nem szabad aktiv tuberculosisos betegeknek adni (1asd 4.3 pont). Az
usztekinumab alkalmazasa el6tt meg kell kezdeni a latens tuberculosis kezelését. Az
usztekinumab-kezelés eltt a tuberculosis elleni terapia ugyancsak megfontolando olyan betegek@'
akiknek anamnézisében a latens vagy aktiv tuberculosis megfeleld kezelése nem igazolhatd. A
usztekinumabot kapd betegeket — a kezelés alatt s utan — szoros megfigyelés alatt kell tartar%&; aktiv
tuberculosis okozta jelek és tiinetek esetleges megjelenése miatt. q

A betegeket meg kell tanitani arra, hogy forduljanak orvoshoz, ha fertézésre utalo jelek™wagy tiinetek
jelentkeznek. Amennyiben egy betegnél sulyos fertdzés alakul ki, a beteget szoros megfigyelés alatt
kell tartani, és az usztekinumabot a fert6zés megsziinéséig nem szabad adni. Q

. , \ \A
Rosszindulati daganatok Q

Az immunszuppresszansok, mint az usztekinumab is potencialisan novelik a\adsszindulati daganat
kockazatat. Néhany betegnél, akik klinikai vizsgalatok és egy, a forgalo ozatalt kdvetden,
psoriasisos betegekkel végzett obszervacios vizsgalat soran usztekinu kaptak, bort és nem bort
érintd rosszindulati daganatok alakultak ki (1asd 4.8 pont). A malign{fasok kockazata magasabb lehet
azoknal a psoriasisos betegeknél, akiket a betegségiik lefolyasa a@més biologiai gyogyszerekkel

kezeltek.
<0

Nem végeztek vizsgalatokat olyan betegekkel, akiknek an, zisében rosszindulatu daganat
szerepelt, illetve nem folytattak a vizsgalatot olyan betegdkkel, akiknél az usztekinumab-kezelés soran
rosszindulat daganat alakult ki. Igy ezeknél a betegek}é\ivatosség szlikséges az usztekinumab
hasznalatanak mérlegelésekor. /b,

Minden betegnél monitorozni kell a bérrak megj ését, kiilonos tekintettel azokra, akik 60 évnél
idésebbek, akiknek az anamnézisében hos zu\ immunszuppressziv terapia vagy PUV A-kezelés
szerepel (lasd 4.8 pont). @

Szisztémés és 1égzérendszeri tilérzékenksédi reakceidk

Szisztémds

A forgalomba hozatalt kdvetd alk@azés soran sulyos tulérzékenységi reakciokrol szamoltak be,
egyes esetekben néhany nappal akezelés utan. Anaphylaxia és angiooedema alakult ki. Ha anafilaxias
vagy mas, sulyos tﬁlérzékenyé@ reakcio jelentkezik, megfeleld kezelést kell kezdeni és az

usztekinumab alkalmazését@ba kell hagyni (lasd 4.8 pont).
X0

Infuzioval ésszefiiggd rl@cio’k

A klinikai Vizsgélat@ infuzidval 0sszefiiggd reakciokat figyeltek meg (lasd 4.8 pont). A
forgalomba hoza% évetden sulyos, infuzioval 6sszefliggd reakciokrol, koztiik az infizidra adott
anaphylaxias reakcrokrol szamoltak be. Amennyiben stlyos vagy életet veszélyeztetd reakciot
észlelnek, meﬁ\/@blé kezelést kell kezdeni, és az usztekinumab adasat abba kell hagyni.

Leégzoren %ﬁi

Allergié@%veolitis, eosinophil pneumonia és nem fert6zéses eredetii, organizald pneumonia eseteir6l

szamoftak be az usztekinumab engedélyezését kovetden végzett alkalmazas soran. A klinikai

m éenés kohogeés, dyspnoe és interstitialis infiltratumok voltak, 1-3 dozist kdvetden. A sulyos

ki%eteh’i esetek kozott 16gzési elégtelenség és elhuzodo hospitalizacid volt. Javulasrol szamoltak be
usztekinumab-kezelés megszakitasat, és néhany esetben kortikoszteroid alkalmazast kdvetden is.

Ha a fertézés ki van zarva, és a diagnozis igazolt, az usztekinumabot abba kell hagyni, és megfeleld

kezelést kell alkalmazni (lasd 4.8 pont).

Cardiovascularis események
Egy, a forgalombahozatalt kovetéen végzett obszervacios vizsgalat sordn, az usztekinumabbal kezelt
psoriasisos betegeknél cardiovascularis eseményeket, koztiik myocardialis infarctust és



cerebrovascularis torténést figyeltek meg. Az usztekinumab-kezelés alatt a cardiovascularis
betegségek kockazati tényezdit rendszeresen értékelni kell.

Véddoltasok

E1§ virust vagy é16 baktériumot tartalmazé védSoltasok (mint pl. Bacillus Calmette-Guérin [BCG])
usztekinumabbal egyidejlileg nem adhatok. Nem végeztek specifikus vizsgalatokat olyan betegek
korében, akik nemrégiben €10 virust vagy €16 baktériumot tartalmazo oltast kaptak. Usztekmumang
kapo betegek eseten nem allnak rendelkezesre adatok a fertozesek élo korokozot tartalmazo

védooltas adasa eldtt az usztekinumab-kezelést az utolso dozist kdvetden legalabb 15 hétr ell
fliggeszteni, és leghamarabb 2 héttel a véddoltas beadasa utan lehet folytatni. A felirokn
tanulmanyozniuk kell az adott véddoltas alkalmazasi eldirasaban az oltas beadasa uta
immunszuppressziv gyogyszerek egyidejl alkalmazasara vonatkozo kiegészité inforntaciot €s ajanlast.

Az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsem@knek nem javasolt €16, k@kozét tartalmazo
védooltas (mint példaul a BCG-oltas) adasa a sziiletést kdvetd tizenkét hona vagy amig a
csecsemodnél az usztekinumab szérumszintje kimutathatatlanna nem valik 4.5 és 4.6 pont). Ha az
€16 korokozot tartalmazé véddoltasnak egyértelmiien kedvezo klinikai h van az adott
csecsem6nél, akkor annak korabbi idépontban térténd beadasa mérleg , ha a csecsemodnél az
usztekinumab szérumszintje mar kimutathatatlannd valt. Q

*

N
Usztekinumabot kapo betegek egyidejiileg kaphatnak inaktivélt@y elolt korokozokat tartalmazo
védooltasokat. >

A hosszu tavu usztekinumab-kezelés nem nyomja el a pn€timiococcus poliszacharid vagy tetanusz
vakcinakra adott humoralis immunvalaszt (lasd 5.1 pth

idejli immunszuppressziv terdpia ’O
Psoriasis vizsgalatokban az usztekinumab bizto ossagat és hatasossagat immunszuppresszansokkal
kombinacidban — beleértve a biologiai hatoan kat vagy a fototerapiat — nem értékelték. Arthritis
psoriatica vizsgalatokban nem tiint ugy, ho TX egyidejl alkalmazasa befolyasolna az
usztekinumab biztonsagossagat és hatasogsdgat. A Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban végzett
vizsgalatokban ugy tiint, hogy az imrnul(i presszansok vagy kortikoszteroidok egyidejii
alkalmazasa nem befolyasolta az us&{anumab biztonsagossagat vagy hatasossagat. Ovatossag
szlikséges mas immunszuppresszansok és az usztekinumab egyidejli hasznalatdnak mérlegelésekor
vagy egy masik 1mmunszuppres€%\blologlal gyogyszerrol valo atallitas soran (lasd 4.5 pont).

Immunterépia
Az usztekinumabot nemy é¢tékelték olyan betegeknél, akik allergia elleni immunterapiat kaptak. Nem

ismert, hogy az usztekl ab befolyasolhatja-e az allergia elleni immunterapiat.
‘ %
Sulyos bérielenségeel
Psoriasisban szeny&d6 betegeknél usztekinumab kezelést kovetoen exfoliativ dermatitist jelentettek
(lasd 4.8 po%?akkos psoriasisban szenvedd beteknél erythroderma psoriatica fejlodhet ki, a tiinetek

klinikailag ilonboztethetetlenek lehetnek az exfoliativ dermatitistdl, a betegséggel egyiitt jaro
allapottol eteg psoriasisanak ellendrzésekor a kezeldorvosnak figyelnie kell az erythoderma
psorigti .%y az exfoliativ dermatitis tiineteit. Ezeknek a tlineteknek a megjelenésekor megfeleld
ke@?( ¢ll alkalmazni. Amennyiben gyogyszerreakciot feltételeznek, az usztekinumab-kezelést abba

yni.

?ﬁpusszal tarsulo elvaltozasok
Lupusszal tarsuld elvaltozasok eseteirdl szamoltak be az usztekinumabbal kezelt betegeknél, beleértve
a cutan lupus erythematosust és a lupus-szerti szindromat is. Ha bérléziok jelentkeznek, kiilondsen a
bor napfénynek kitett teriiletein, vagy arthralgia kiséri, a betegnek azonnal orvosi segitséget kell
kérnie. Ha a lupusszal tarsulo elvaltozasok diagndzisat megerdsitik, az usztekinumab alkalmazasat
abba kell hagyni, és megfeleld kezelést kell kezdeni.




Kiilonleges betegcsoportok

1dosek

A klinikai vizsgalatokban az engedélyezett indikaciokban usztekinumabot kapd 65 éves €s idésebb
betegeknél a fiatalabb betegekhez képest nem tapasztaltak szamottevo kiillonbséget a hatasossagban
vagy biztonsadgossagban, mindazonaltal a 65 éves és idosebb betegek szdma nem elégséges annak
megallapitasahoz, hogy 6k masképpen reagalnanak mint a fiatalabb betegek. Mivel idds populacidban

a fert6zések eléfordulasi gyakorisaga altalaban magasabb, idések kezelésekor ovatosan kell hasznalpd.

A\

Néatriumtartalom /\/

Az usztekinumab kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz doézisonként, azaz g rlatilag
Lhatriummentes”. Az usztekinumabot azonban infuziéhoz valé 9 mg/ml-es (0,9%-0s) nagritma-klorid
oldatban oldjak fel, amit kontrollalt natrium diéta esetén figyelembe kell venni (1asd 6@p0nt).

Poliszorbat 80 @

Az usztekinumab 10,4 mg poliszorbat 80-at (E433) tartalmaz adagolasi egység gnt, ami megfelel
0,40 mg/ml-nek. A poliszorbatok allergias reakciot okozhatnak. b

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok 0;0

E16 korokozot tartalmazoé oltanyag nem adhaté az usztekinumabbal@ idejileg.

Az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsemoknek ne \>V8.801t €16 korokozot tartalmazo
védooltas (mint példaul a BCG-oltas) adasa a sziiletést kovet §fizenkeét hénapban vagy amig a
csecsemoOnél az usztekinumab szérumszintje kimutathatatla; ?bnem valik (1asd 4.4 és 4.6 pont). Ha az
€16 korokozot tartalmazo véddoltasnak egyértelmiien ked klinikai hatdsa van az adott
csecsemonél, akkor annak korabbi idopontban torténd asa mérlegelhetd, ha a csecsemonél az
usztekinumab szérumszintje mar kimutathatatlanna yﬁ

\Qi analiziseinek soran vizsgaltak a psoriasisos
ogyszereknek (beleértve a paracetamolt, ibuprofent,
votiroxint) az usztekinumab farmakokinetikajara
gyakorolt hatasat. Ezen egyidejlileg adott gyégyszerekkel val6 interakciora nem utalt semmi. Ezen
analizis alapjaul az szolgalt, hogy legaléQ 00 beteget (a vizsgalt populacié > 5%-a) kezeltek
egyidejiileg ezekkel a gyogyszerekk Q/izsgélat id6tartamanak legalabb 90%-aban. Arthritis
psoriaticaban, Crohn—betegséj;&a:g colitis ulcerosaban szenved6 betegeknél az egyidejiileg

A 111. fazisu vizsgalatok populacios farmakokin
betegeknél egyidejiileg leggyakrabban haszna
acetilszalicilsavat, metformint, atorvasztati

alkalmazott MTX, NSAID-ok, kaptopurin, azatioprin és oralis kortikoszteroidok vagy arthritis
psoriaticdban, Crohn-betegsé szenvedd betegeknél az anti-TNFa hatéanyagok kordbbi
expozicidja vagy a biologiai@yogyszerek (azaz anti-TNFa szerek és/vagy vedolizumab) korabbi
alkalmazasa a colitis ulqe;QI' an szenvedo betegeknél nem volt hatssal az usztekinumab
farmakokinetikéjara. ,\)

\

Egy in vitro vizsga &des egy aktiv Crohn-betegségben szenvedo vizsgalati alanyokon végzett 1. fazisu
vizsgalat eredmégyei alapjan a dozis modositasara nincs sziikség olyan betegeknél, akik egyidejlileg
CYP450-szut}i?‘;1tokat kapnak (Iasd 5.2 pont).

Psoriasis- alatokban az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat mas
immups esszansokkal kombinacidban — beleértve a biologiai hatdanyagokat vagy a fototerapiat —
nem éftekélték. Arthritis psoriatica vizsgalatokban a MTX egyidejii alkalmazasa nem mutatta, hogy
be@solné az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat. A Crohn-betegségben és colitis
ulcerdsaban végzett vizsgalatokban tigy tiint, hogy az immunszuppresszansok vagy kortikoszteroidok
?’yidejﬁ alkalmazasa nem befolyasolta az usztekinumab biztonsagossagat vagy hatasossagat (lasd

.4 pont).



4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes ndk
Fogamzoképes néknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt és a kezelést
kovetden még legalabb 15 hétig.

Terhesség X
Az usztekinumab-expoziciot kdvetden, ismert kimeneteld terhességekbdl szarmazo, mérsékelt @,
prospektivan gytijtott adat, beleértve azt a tobb mint 450 terhességet, amelyben az expozicio sO
trimeszterben tortént, nem utal sulyos velesziiletett fejlddési rendellenességek fokozott ko tara
ujsziilottekben. Q

Az allatokkal végzett kisérletek nem utalnak a terhességet, az embrionalis/magzati fe@st, szilést
vagy a sziilés utani fejlédést kdzvetleniil vagy kdzvetett modon karosan befolyasql@hatésra (Iasd

5.3 pont). AN

A rendelkezésre allo klinikai tapasztalat azonban korlatozott. Az usztekinu@ alkalmazasa
elévigyazatossagbol keriilend6 terhesség alatt. Q

)

Az usztekinumab atjut a placentan, és kimutattak olyan csecsemdk szgrhiimaban, akik terhességiik alatt
usztekinumabbal kezelt nébetegektdl sziilettek. Ennek klinikai hataga nem ismert, ugyanakkor a
fertdzés kockazata az in utero usztekinumab-expozicionak kitet%cseméknél a sziiletés utan
magasabb lehet. XU

Az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsemékne);g@m javasolt é16 korokozot tartalmazo
védooltas (mint példaul a BCG-oltas) adasa a sziiletést ké@ tizenkét honapban vagy amig a
csecsemonél az usztekinumab szérumszintje kimutath nna nem valik (14sd 4.4 és 4.5 pont). Ha az
€16 korokozot tartalmazd véddoltasnak egyértelmiienkedvezo klinikai hatdsa van az adott
csecsemOnél, akkor annak korabbi idépontban téﬁ@ eadasa mérlegelhetd, ha a csecsemonél az
usztekinumab szérumszintje mar kimutathatatla@vélt.

Szoptatas \O
A publikalt szakirodalombol szarmazo, k%@ozott mennyiségli adat arra utal, hogy az usztekinumab
nagyon kis mennyiségben kivélasztédik{q mberi anyatejbe. Nem ismert, hogy az usztekinumab a
lenyelést kovetden szisztémasan fel ddik-e. Tekintettel az usztekinumab anyatejjel taplalt
csecsemokre gyakorolt mellékhatasainak kockazatara, donteni kell a szoptatas kezelés alatti és a
kezelést kovetd 15 hétre térténd, ;S%itésérél vagy az usztekinumab-terapia megszakitasarol,
figyelembe véve a szoptatas ej@gzt a gyermek, illetve az usztekinumab-kezelés elonyét az anya
szempontjabol.

\
Termékenység \&
Az usztekinumab hupté fertilitasra gyakorolt hatasat nem vizsgaltak (lasd 5.3 pont).

47 A készitmégg hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az usztekiv\é‘b nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kez&& ¢hez sziikséges képességeket.

\
4.8 @mkivénatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglalasa

z usztekinumabbal felnottkori psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben és colitis
ulcerosaban végzett klinikai vizsgalatok kontrollos részeiben a leggyakoribb mellékhatas (> 5%) a
nasopharyngitis és fejfajas volt. A legtdbbet enyhének tekintették, és nem tette sziikségessé a
vizsgalati kezelés megszakitasat. Az usztekinumabbal kapcsolatban jelentett, legstulyosabb
mellékhatas a stlyos tulérzékenységi reakciok voltak, beleértve az anaphylaxiat is (lasd 4.4 pont). Az
altalanos biztonsagossagi profil a psoriasisban, arthritis psoriaticdban, Crohn-betegségben és colitis
ulcerosaban szenvedo betegeknél hasonld volt.




A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az alabb ismertetett biztonsagossagi adatok 6710 (4135 psoriasisban és/vagy arthritis psoriaticaban,
1749 Crohn betegségben és 826 colitis ulceroséban szenved('i) beteg bevonésa’wal végzett 14, II. fazisu

crcr

bevonasaval végzett klinikai vizsgalatok kontrollos és nem kontrollos periodusaiban tortént legal3

ps0r1a51sban arthritis psoriaticaban, Crohn- betegsegben vagy colitis ulcerosaban szenvedo betegelé E

6 honapos (4577 beteg) és a legalabb 1 éves (3648 beteg) usztekinumab -expoziciok is. 2194, )

legalabb 4 év volt, mig 1148, psoriasisban vagy Crohn-betegségben szenvedo beteg esetéb

psoriasisban, Crohn-betegségben vagy colitis ulcerosaban szenvedo beteg esetében az expoz;'ab

expozicid legalabb 5 év volt.

Q

A felnéttkori psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben és colitis ulcer(@an végzett
klinikai vizsgalatokbol szdrmazd, illetve a forgalomba hozatalt kivetden szerzett tdgasztalatok alapjan

jelentett mellékhatasokat a 2. tablazat sorolja fel. A mellékhatasok szervrends

ént és gyakorisag

szerint vannak csoportositva a kovetkez6 megallapodas szerint: nagyon gyalﬁgjz 1/10), gyakori

(> 1/100 — < 1/10), nem gyakori (> 1/1000 — < 1/100), ritka (= 1/10 000 — <
(< 1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl n
gyakorisagi kategéridkon beliil a mellékhatdsok csokkend sulyossag s

2. tablazat:

000), nagyon ritka
allapithatd meg). Az egyes
keriilnek megadasra.

Q/

A mellékhatasok felsorolasa

Szervrendszer Gyakorisag: mellekﬁtas
Fertdzo betegségek ¢€s Gyakori: felso 1¢ ifertdzés, nasopharyngitis, sinusitis
parazitafert6zések Nem gyakori: itis, fogak fert6zései, herpes zoster,

also léguti fe s, virusos fels6 léguti fert6zés,
Vulvovagil’f@ mycoticus infekcid
7a%

Immunrendszeri betegségek és tiinetek

Nem ori: tulérzékenységi reakciok (beleértve a

borkditest, urticariat)

Ritke: stilyos tulérzékenységi reakciok (beleértve az
phylaxiat és angiooedemat)

Pszichiatriai korképek

«O

{v‘N em gyakori: depresszid

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Gyakori: szédiilés, fejfajas
Nem gyakori: facialis paresis

Légzorendszeri, mellkasi
mediastinalis betegseg@ tiinetek

‘ Qj%

Gyakori: oropharyngealis fajdalom

Nem gyakori: orrdugulas

Ritka: allergias alveolitis, eosinophil pneumonia
Nagyon ritka: organizalé pneumonia*

és tline e\
&
S

L
Emésztérendsz{ffbetegségek és Gyakori: hasmenés, hanyinger, hanyas
tinetek 4
A bor és alatti szovet betegségei  Gyakori: viszketés

Nem gyakori: psoriasis pustulosa, bérhamlas, acne
Ritka: exfoliativ dermatitis, hypersensitiv vasculitis
Nagyon ritka: bullosus pemphigoid, cutan lupus
erythematosus

{7& csont- és izomrendszer, valamint a
kotoszovet betegségei €s tiinetei

Gyakori: hatfajdalom, myalgia, arthralgia
Nagyon ritka: lupus-szerii szindroma




Altalanos tiinetek, az alkalmazas Gyakori: faradtsag, az injekcio helyén fellépd erythema,
helyén fellépo reakciok fajdalom az injekci6 helyén
Nem gyakori: az injekcio helyén fellépd reakciok
(beleértve a vérzést, véralafutast, induraciot, duzzanatot
és viszketést), gyengeség

o
* Lasd 4.4 pont, Szisztémas és 1égzOrendszeri tulérzékenységi reakciok. . Q'\'

V)

Egyes kivéalasztott mellékhatasok leirdsa é\/

Fert6zések

Psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban szenvedd @ek
placebokontrollos vizsgalataiban a fertdzés vagy stlyos fert6zés aranya hasonlé volt a
usztekinumabbal, illetve a placeboval kezelt betegek korében. Ezeknek a klinikai Viz@toknak a
placebokontrollos szakaszaban a fertézés ardnya 1,36 utankdvetési betegév volt az@sztekinumabbal
kezelt betegeknél, illetve 1,34 a placeboval kezelt betegeknél. Stlyos fertézései\, 3 utankdvetési
betegévenkénti gyakorisagi arannyal fordultak eld az usztekinumabbal keze \@)egeknél (30 sulyos
fertézés 930 utankovetési betegévenként) illetve 0,03 gyakorisadggal a plac al kezelt betegeknél
(15 sulyos fertdzés 434 utankdvetési betegévenként) (lasd 4.4 pont). Q

A psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben ¢&s colitis goséban veégzett klinikai
vizsgalatok kontrollos és nem kontrollos id6szakaiban, melyek 13227 betegévnyi usztekinumab-
expoziciot jelentenek 6710 beteg esetében, az utankdvetés medi&étaﬁama 1,2 évvolt; 1,7 éva
psoriasissal jaro betegségben végzett vizsgalatok esetében, 0,0"€y a Crohn-betegségben végzett
vizsgalatok és 2,3 év a colitis ulcerosaban végzett vizsgalatgklesetében. A fertézés aranya

0,85 utankdvetési betegév volt az usztekinumabbal kezeltgtegeknél és a sulyos fertézések — beleértve
a pneumoniat, analis abscessust, cellulitist, diverticulit@gastroenteritist ¢s virusfert6zéseket — aranya
0,02 utankdvetési betegév volt az usztekinumabbal k%elt betegeknél (289 stlyos fertdzés

15 227 utankdvetési betegévenként). \Q

Klinikai vizsgalatokban az egyidejiileg izonia@ kezelt, latens tuberculosisban szenvedd
betegeknél nem alakult ki tuberculosis. @\

Rosszindulati daganatok {q

A psoriasisban, arthritis psoriaticébeq%@rohn—betegségben és colitis ulcerosaban végzett klinikai
vizsgalatok placebokontrollos szakaszéban a rosszindulati daganatok, kivéve a nem melanoma
bérrakot, incidenciaja 0,11/100 ’§k6vetési betegév volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél

(1 beteg 929 utankovetési betegévenként) szemben a placeboval kezelt betegekre vonatkozé 0,23-0s
értékkel (1 beteg 434 utankgieteési betegévenként). A nem melanoma bdrrak incidenciaja

0,43/100 utankovetési be&g volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél (4 beteg 929 utankovetési
betegévenként) szemb \placebc')val kezelt betegekre vonatkozo 0,46-o0s értékkel (2 beteg

433 utankovetési b enként).

A psoriasisban, aﬁi‘ﬁ-"itis psoriaticaban, Crohn-betegségben €s colitis ulcerosaban végzett klinikai
vizsgalatok k llos és nem kontrollos iddszakaiban, melyek 15 205 betegévnyi usztekinumab-
expoziciot j enck 6710 beteg esetében, az utankovetés median idétartama 1,2 év volt; 1,7 év a
psoriasissai'@r(') betegségben végzett vizsgalatok esetében, 0,6 év a Crohn-betegségben végzett
vizsgala ¢s 2,3 év a colitis ulcerosaban végzett vizsgalatok esetében. 15 205 utankovetési betegév
alatt a%em melanoma bérrakokat kivéve, 76 beteg esetében rosszindulati megbetegedéseket
jel@ek (az incidencia értéke 0,50/100 utankovetési betegév az usztekinumabbal kezelt betegeknél).
Az Usztekinumabbal kezelt betegek esetén jelentett rosszindulati megbetegedések incidencidja
sszevethetd volt az atlag populacioban vart értékkel (standardizalt incidencia arany = 0,94 [95%-0s
konfidenciaintervallum: 0,73; 1,18] életkorra, nemre és rasszra korrigalva). A leggyakrabban
megfigyelt rosszindulati megbetegedések, kivéve a nem melanoma bérrakot, a prosztatarak, a
melanoma, a colorectalis carcinoma és az emldcarcinoma volt. A nem melanoma boérrak incidencidja
0,46/100 utankdvetési betegév volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél (69 beteg
15 165 utankovetési betegévbdl). A bazalsejtes vs. a pikkelysejtes borrakban szenvedd betegek aranya
(3:1) osszevethetd az atlag populacioban vart ardnnyal (lasd 4.4 pont).
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Tulérzékenységi és infiizios reakcidk

A Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban folytatott intravénas indukcios vizsgalatokban az egyszeri
intravénas dozis utan anaphylaxiaval jaro eseményekrol vagy egyéb, stlyos infuzios reakciokrol nem
szamoltak be. Ezekben a vizsgalatokban a 785, placeboval kezelt beteg 2,2%-andl, és az usztekinumab
javasolt dozisaval kezelt 790 beteg 1,9%-anal szdmoltak be az infuzi6 alatt vagy egy oran beliil
bekovetkezé nemkivanatos eseményrél. A forgalomba hozatalt kovetden stlyos, infuzidval é

Osszefliggd reakciokrol, koztiik az infuiziora adott anaphylaxias reakciokrol szamoltak be (lésd“o

4.4 pont).
&

Gyermekek és serdiil6k Q/O)
6 éves ¢és idOsebb, plakkos psoriasisban szenvedd gyermekek és serdiilok §
Az usztekinumab biztonsagossagat két I11. fazisu vizsgalatban vizsgaltak, kozepesen Sulyos, sulyos

plakkos psoriasisban szenvedé gyermekeknél és serdiildknél. Az elsd vizsgalatot 1@y 12 és betdltott
18 ¢életév kozotti kort, legfeljebb 60 hétig kezelt beteggel végezték, és a mésodiéjzsgélatot 44,6 ¢és
betoltott 12 életév kozotti koru, legfeljebb 56 hétig kezelt beteggel végezték.  ARalanossagban az
ebben a két, akar 1 éves biztonsagossagi adatokkal rendelkez6 Vizsgélatba@ntett nemkivanatos
események hasonloak voltak a plakkos psoriasisban szenvedd felnéttekk gzett korabbi

vizsgalatokban észleltekhez. Q

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése %'

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett khatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljatfolyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék b@ eltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fliggelékben talalhat6 elérhetoségek Valah@yikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas \Q’O
Klinikai vizsgalatokban legfeljebb 6 mg/ttkg- Ggyszeri dézisokat dozislimitalo toxicitas nélkiil

alkalmaztak intravénésan. Tuladagolas esetg eteget — a mellékhatasok okozta barmilyen jel vagy
tiinet kialakulasa miatt — ajanlott megfigyeln? és adott esetben azonnali, megfeleld tiineti kezelésben

részesiteni. {
‘&O

5.  FARMAKOLOGIAI T@DONSAGOK
1
5.1 Farmakodinamias t onsagok

\
Farmakoterapias csopopvmmunszuppresszénsok, interleukin-gatlok, ATC kod: LO4ACOS5

honlapjan (https: w.ema.europa.eu) érhetd el.

\
Az Eksunbi egy bi;@onlo’ gyogyszer. Részletes informacio az Europai Gyogyszerligynokség

Hatésmechanﬁrhus

Az usztelq%’r?qab egy teljesen human IgG1x monoklonalis antitest, mely specificitassal kotodik az
interlgu L)-12 és IL-23 human citokinek kdzos p40 fehérje-alegységéhez. Az usztekinumab
gaitoéé;@h man IL-12 és IL-23 bioaktivitasat, megakadalyozva a p40 kotddését az immunsejtek

feliiletén expresszalodott IL-12RB1 receptorfehérjéhez. Az usztekinumab nem képes kétddni az 1L-12-
hoz<hgy IL-23-hoz, ha az mar kotédott az IL-12RB1 sejtfelszini receptorokhoz. gy nem valészinii,

ogy az usztekinumab hozzajarul az IL-12-t tartalmazo sejtek és/vagy IL-23-receptorok komplement-
vagy antitest-medialt citotoxicitdsahoz. Az IL-12 és IL-23 heterodimer citokineket az aktivalt antigén
prezentald sejtek, mint pl. a makrofagok és a dendritikus sejtek, valasztjak ki, és mindkét citokin részt
vesz immunfunkciokban. Az IL-12 serkenti a natural killer (NK) sejteket, és 0sztonzi a CD4+T-sejtek
T helper 1 (thl) fenotipussa valo differencialodasat, az IL-23 a T helper 17-(Th17) atvonalat
indukalja. Mindazonaltal az IL-12 és IL-23 rendellenes szabalyozasa immunmedialt betegségekkel
tarsul, mint példaul a psoriasis, az arthritis psoriatica, a Crohn-betegség és a colitis ulcerosa.
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Az IL-12 és IL-23 kozos p40 alegységéhez kotddve az usztekinumab psoriasisban, arthritis
psoriaticaban, Crohn-betegségben ¢€s colitis ulcerosadban a Thl- és Thl7-citokintitvonalak
megszakitasan keresztiil kifejtheti klinikai hatasait, melyek kdzponti helyet foglalnak el ezen

srer

A Crohn-betegségben szenvedd betegeknél az usztekinumab-kezelés a gyulladasos markerek, kp%’a
C-reaktiv protein (CRP) és a faecalis calprotectin indukcids fazis alatti csokkenését eredmény mi
aztan a fenntart6 fazis alatt is fennmaradt. A CRP-t a vizsgalat kiterjesztése soran értékelték, (V

fenntarto fazis soran megfigyelt csokkenések altalaban a 252. hétig fennmaradtak. Q(O

A colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél az usztekinumab-kezelés a gyulladasos ngzqe/k, koztik a
CRP és a faecalis calprotectin indukcids fazis alatti csokkenését eredményezte, ami aztan a fenntartd
fazis és a vizsgalat 200. hétig torténd kiterjesztése alatt is fennmaradt. Q

O

Immunizalas

A Psoriasis Vizsgalat 2 (PHOENIX 2) hosszu tavu kiterjesztése alatt, az us @numabbal legalabb
3,5 évig kezelt felndtt betegek a nem szisztémasan kezelt psoriasisos ko csoporttal azonos
antitest-valaszt mutattak mind a pneumococcus poliszacharid, mind a s vakcindkra. A felnott

betegek azonos aranyaban alakult ki protektiv pneumococcus- és tet@ z-ellenes antitest-szint, és az
antitest-titerek azonosak voltak az usztekinumabbal kezelt és a k hro 1 betegeknél.

g

Klinikai hatasossag ’b

Crohn-betegség /\/

Az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat ha andomizalt, kettds vak, placebokontrollos
multicentrikus vizsgalatban értékelték, kozepesen styos, silyos (Crohn-betegség aktivitasi index
[CDAI] pontszam > 220 és < 450), aktiv Crohn-b ¢gben szenvedo felnétt betegeknél. A klinikai
fejlesztési program két, 8 hetes intravénas indu vizsgalatbol (UNITI-1 és UNITI-2) allt, amit egy
44 hetes subcutan, randomizalt, leéllitésos-fev$§ adagolasu vizsgalat (IM-UNITI) kovetett, ami
Osszességében egy 52 hetes kezelést jelent. @\

Az indukcios vizsgalatokban 1409 (UN , 1=769; UNITI-2 n=640) beteg vett részt. Mindkét
indukcios vizsgalat elsddleges végp azoknak a betegeknek az aranya volt, akiknél a 6. héten
klinikai valaszreakcio (a CDAI-pontszZam > 100 pontos csokkenésével definialt) alakult ki. A
hatasossagi adatokat mindkét vi atban 8 héten at gyljtotték és analizaltak. Az oralis
kortikoszteroidok, immunmo orok, aminoszalicilatok és antibiotikumok egyidejii adagolasa
megengedett volt, és a bete@s 5%-a a tovabbiakban is kapta ezeknek a gyogyszereknek legalabb az
egyikét. A betegeket min% vizsgalatban a javasolt, megkozelitdleg 6 mg/ttkg-os, 1épcsdzetes dozis
(lasd 1. tablazat, 4.2 po )\lagy a fix doézist 130 mg usztekinumab vagy a placebo egyszeri, 0. héten
torténd intravénas adaSara randomizaltak.

A UNITI—I—Vizsgé%t' betegeinél a korabbi TNFa-ellenes kezelés sikertelen volt, vagy intoleransak
voltak ra. A befdgek megkozelitSleg 48%-anal volt sikertelen 1 korabbi anti-TNFo-kezelés, és
52%-anal Vé\ﬂkertelen 2 vagy 3 korabbi anti-TNFo-kezelés. Ebben a vizsgalatban a betegek
29,1%-a a% inadekvat kezdeti valaszreakciot (primer non-reszponderek), 69,4%-uk reagélt, de a
valaszre@keio megsziint (szekunder non-reszponderek), és 36,4%-uk volt intolerans az anti-TNFa-

kezel&@.

A @lTIQ-Vizsgélat betegeinél legalabb egy konvencionalis kezelés sikertelen volt, beleértve a
ortikoszteroidokat vagy az immunmodulatorokat is, €s korabban vagy nem kaptak anti-TNFa-t
(68,6%), vagy kaptak mar korabban, de az anti-TNFa-kezelés nem volt sikertelen (31,4%).

Mind a UNITI-1-, mind UNITI-2-vizsgalatban a placebohoz viszonyitva a betegek szignifikansan
magasabb aranya adott klinikai valaszreakciot, és volt remisszioban az usztekinumabbal kezelt
csoportban (3. tablazat). A klinikai valaszreakcid és a remisszi6é mar a 3. héten szignifikans volt az
usztekinumabbal kezelt betegeknél, és a 8. hétig tovabb javult. Ezekben az indukciods vizsgalatokban a
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hatasossag jobb és tartosabb volt a 1épcsdzetes adagolasu csoportban, mint a 130 mg-os
doziscsoportban, €s ezért a 1épcsdzetes adagolas a javasolt indukcios dozis.

3. tablazat:
UNITI-2-vizsgalatban

A klinikai valaszreakcio6 és remisszio indukcioja a UNITI-1- és

UNITI-1*

UNITI-2 **

V4
Placebo Az Placebo Az, N
N =247 usztekinumab N=209 usztekin b
javasolt dozisa javaso zZisa
N =249 N<209

Klinikai remisszid, 8. hét 18 (7,3%) 52 (20,9%)* 41 (19,6%) 8 (40.2%)"
Klinikai valaszreakcio (100 pont), | 53 (21,5%) 84 (33,7%)° 60 (28,7%) @ (55,5%)*
6. hét

Klinikai valaszreakcio (100 pont), | 50 (20,2%) 94 (37,8%)* 67 (32,1%)\\{/ 121 (57,9%)*
8. hét N\

70 pontos valaszreakcio, 3. hét 67 (27,1%) 101 (40,6%)" 66 (35.6%) 106 (50,7%)"
70 pontos valaszreakcio, 6. hét 75 (30,4%) 109 (43,8%)" 8%) 135 (64,6%)*

A klinikai remisszio6 a definici6 szerint a CDAI-pontszam < 150; A klinikai Va'%\(eakcié a definici6 szerint a

CDAI-pontszam legalabb 100 pontos csokkenése, vagy a klinikai remissziéga
A 70 pontos valaszreakcio definicioja a CDAI-pontszam legalabb 70 pont@

*

Az anti-TNFa sikertelensége

** A konvencionalis kezelés sikertelensége
@ p<0,001

b p<0,01

A fenntarto kezeléssel végzett vizsgalatban (IM—UNIT@
I

klinikai valaszreakciot ért el a 8. héten, a UNITI-1-

indukcioval. A betegeket 44 hétig tarto, 8 hetenk

lasd az usztekinumab oldatos injekcid eldretolg

\

4.2 pontjaban).

A betegek szignifikansan magasabb ara%
valaszreakcid az usztekinumabbal k@

P

usztekinumab vagy placebo subcutan fenntart(gﬁ

/\/

N
>
>

Okkenése

taban maradas

olyan beteget értékeltek, aki 100 pontos
TI-2-vizsgalatban az usztekinumab

mg usztekinumab, 12 hetenkénti 90 mg

re randomizaltak (a javasolt fenntart6 adagolast
ecskenddben Alkalmazasi eldirdasanak

1 maradt fent a 44. héten a klinikai remisszid €s
soportokban, mint a placebocsoportban (lasd 4. tablazat).

4. tablazat: A Kklinikai vélas&‘eakcm és remisszio fenntartasa az IM-UNITI-vizsgalatban
(44. hét, 52. hét az indukciés s elkezdésétol)
\4 Placebo* 8 hetenként 12 hetenként
. &@ 90 mg 90 mg
/\> usztekinumab | usztekinumab
% N=1317 N =128 N =129*
Klinikai remlssgﬁ' 36% 53%° 49%"
Klinikai valaszreakcid 44% 59%" 58%"
Kortlkoszte;@' nélkiili klinikai remisszid 30% 47%" 43%°
Klinikai refidsszi6 azoknal a betegeknél:
akik re@zmban voltak a fenntartd kezelés 46% (36/79) | 67% (52/78)* 56% (44/78)
kez&@n
akika CRD3002-vizsgélatbol léptek be* 44% (31/70) | 63% (45/72)° 57% (41/72)
akild korabban nem kaptak anti-TNFa-t 49% (25/51) | 65% (34/52)° 57% (30/53)
?a'kik a CRD3001-vizsgilatbol léptek be® 26% (16/61) | 41% (23/56) 39% (22/57)
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A klinikai remisszio6 a definici6 szerint a CDAl-pontszam < 150; A klinikai véalaszreakci6 a definicio szerint a
CDAI-pontszam legalabb 100 pontos csokkenése, vagy a klinikai remisszio allapotaban maradas

* A placebocsoport olyan betegekbdl allt, akik valaszreakciot adtak az usztekinumabra, €s akiket a fenntartd
kezelés kezdetén placebora randomizaltak.

Azok a betegek, akik 100 pontos klinikai valaszreakciot adtak az usztekinumabra a fenntarté kezelés
kezdetén.

Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a konvenciondlis kezelés, de az anti-TNFa-kezelés nem. &
Azok a betegek, akik refrakterek/intoleransak az anti-TNFa-ra. o Q
p <0,01 /\/0

szamszeriien szignifikans (p < 0,05) q

—

o o ® w4

Az IM-UNITI -vizsgalatban 129 beteg koziil 29-nél nem maradt fent az usztekinumab ott
valaszreakcid, amikor 12 hetenként kezelték oket, és megengedett volt az usztekinumab dozis

8 hetenkénti adésra torténd modositasa. A valaszreakcio elvesztését a > 220 pontadZ)
CDAIl-pontszammal és a CDAl-pontszamnak a vizsgalat megkezdése ota bek{ zett, > 100 pontos
emelkedésével definialtik. Ezeknél a betegeknél 16 héttel a dozis modositasa fifan a betegek 41,4%-a
ért el klinikai remissziot. éb

Azok a betegek, akik nem adtak klinikai véalaszreakciot az usztekinu ukciora a UNITI-1- és
UNITI-2 indukcids vizsgalat 8. hetében (476 beteg), beléptek a fenn adagolassal végzett vizsgalat
(IM-UNITI) nem randomizalt részébe, €s 90 mg usztekinumab subgutan injekeiot kaptak abban az
idépontban. Nyolc héttel kés6bb a betegek 50,5%-a ért el klinikaivalaszreakciot, és kapta tovabb a

8 hetenkénti fenntarté adagolast. A fenntarté adagolast folyta tegek koziil a tobbségnél fennmaradt
a valaszreakcio (68,1%), és remissziot ért el a 44. héten (5 , olyan aranyban, ami hasonlo volt
azoknak a betegeknek az aranyahoz, akik kezdetben reagdltak az usztekinumab indukciora.

Az usztekinumab indukciora reagald, €s a fenntartd olasu vizsgalat kezdetekor placebocsoportba
randomizalt 131 beteg koziil 51-nél ezt kdvetden szﬁnt a valaszreakcio, és 8 hetenként 90 mg
usztekinumabot kapott subcutan. Azoknak a bet nek a tobbségénél, akiknél megszint a
valaszreakcio, és ujra kellett kezdeni az uszte]@ mabot, az Gjrakezdés az indukcids infuziot kovetd
24 héten beliil megtortént. Ebbol az 51 bet 70,6% ért el klinikai valaszreakciot, és 39,2% ért el
klinikai remissziot 16 héttel az els6 subc sztekinumab dozis beadasa utan.

Az IM-UNITI-vizsgalatban a Vizsgé({ﬁa{44 hét alatt befejezd betegek alkalmasak voltak arra, hogy a
vizsgalat kiterjesztéses szakaszaban folytassak a kezelést. A vizsgalat kiterjesztéses szakaszaba belépd
¢és usztekinumab-kezelést kapo eteg kozott a klinikai remisszio és valaszreakcio rendszerint
252 héten keresztiil egyarant f aradt azokndl a betegeknél, akiknél sikertelenek voltak a TNF-
kezelések, és azoknal a bet@knél 1s, akiknél sikertelenek voltak a konvencionalis kezelések.

\

Ennek a vizsgalatnak a Kiterjesztéses szakaszaban a Crohn-betegségben szenvedo betegeknél
legfeljebb 5 évig tagtolkezeléssel nem azonositottak 11j biztonsagossagi aggalyokat.

Endoszkopia &
A mucosa ené@k()pos képét 252 olyan betegnél értékelték egy alvizsgalatban, aki a vizsgalat
megkezdés alkalmas volt a betegségaktivitas endoszkopos vizsgalatara. Az elsddleges végpont a
vizsgalat Q&ﬁezdésétél a Crohn-betegség egyszerisitett endoszkopos betegség sulyossagi
pontszafidhan (Endoscopic Disease Severity Score for Crohn’s Disease — SES-CD) bekovetkezett
valto @volt, ami egy olyan Osszetett pontszam, ami 5 ileo-colicus szegmensben értékeli a fekélyek
jel@ét/méretét, a fekélyekkel boritott nyalkahartyafelszin aranyat, a barmilyen egyéb 16zio altal
érintett nyalkahartyafelszin aranyat, és a sziikiiletek/stricturak meglétét/tipusat. A 8. héten egy

szeri intravénas indukcids dozis utan a SES-CD-pontszamban bekovetkezett valtozas nagyobb volt
az usztekinumab-csoportban (n = 155, atlagos valtozas = —2,8), mint a placebocsoportban (n =97,
atlagos valtozas =-0,7, p = 0,012).

A fistula valaszreakcioja
A vizsgalat megkezdésekor valadékozo fistulaval bird betegek egy alcsoportjaban (8,8%; n = 26), az
usztekinumabbal kezelt 15 beteg koziil 12-nél (80%) értek el fistula-valaszreakciot 44 hét utan
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(meghatarozasa szerint az indukcios vizsgalat megkezdésétdl a valadékozo fistulak szamaban
bekovetkezd > 50%-o0s csokkenés), mig a placebot kapo 11 beteg koziil csak 5-nél (45,5%).

Az egészsegi allapottal osszefiiggd életmindség

Az egészségi allapottal 6sszefliggd €életmindséget a gyulladasos bélbetegség kérdéivvel (Inflammatory
Bowel Disease Questionnaire — IBDQ) és az SF-36 kérddivvel értékelték. A 8. héten az
usztekinumabot kapd betegek a placebohoz viszonyitva statisztikailag szignifikansan nagyobb,‘és;é“
klinikailag jelentds javulast mutattak az IBDQ 0sszpontszam €s az SF-36 mentalis kornponens‘o
végpontszam tekintetében mind a UNITI-1-, mind a UNITI-2-vizsgalatban, valamint az SF-3

fizikalis komponens végpontszam tekintetében a UNITI-2-vizsgalatban. Ez a javulas 44 hé

keresztiil altalaban jobban fennmaradt az usztekinumabbal-kezelt betegeknél az
IM-UNITI-vizsgélatban, mint a placebot kapoknal. Az egészségi allapottal Osszefiiggd

¢életmindség-javulas rendszerint fennmaradt a 252 hetes kiterjesztett idészak alatt.

7
Colitis ulcerosa .
Az usztekinumab biztonsagossagat és hatdsossagat két randomizalt, kettds v @acebokontrollos,
multicentrikus vizsgalatban értékelték kozepesen sulyos vagy sulyos (May tszam: 6—12;
endoszkopos alpontszam > 2) aktiv colitis ulcerosadban szenvedo felndtt eknél. A klinikai
fejlesztési program egy intravénas indukcios vizsgalatbol (UNIFI-I-ne zett) allt, ami egy
legfeljebb 16 hetes kezelés volt, amit egy 44 hetes subcutan, randomjzalt, megvonasos fenntartd
vizsgalat (UNIFI-M-nek nevezett) kovetett, ami legalabb 52 hete@apiét jelentett.

Az UNIFI-I és az UNIFI-M esetén bemutatott hatdsossagi er%enyek az endoszkdpos vizsgalatok
kdzponti értékelésén alapultak. /\/

Az UNIFI-I-ben 961 beteg vett részt. Az indukcids Vizs@at elsédleges végpontja a 8. hétre klinikai
remisszioba keriilt betegek aranya volt. A betegeket gjavasolt, megkozelitdleg 6 mg/ttkg-os,
1épcsdzetes dozis (lasd 1. tablazat, 4.2 pont) Vagy&@dézisﬁ 130 mg usztekinumab vagy a placebo

egyszeri, 0. héten torténd intravénas adasara rar@mzélték.

volt, és a betegek 90%-a tovabb is kapta ek a gyogyszereknek legalabb az egyikét. A bevont
betegeknél sikertelennek kellett lennie a(k encionalis kezelésnek (kortikoszteroidok vagy
immunmodulatorok) vagy legalabb 10ldgiai terapianak (egy TNFa-antagonista és/vagy
vedolizumab). A betegek 49%-anal sikertelen volt a konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia nem
(akiknek 94%-a kordbban nem t biologiai terapiat). A betegek 51%-anal sikertelen volt a
bioldgiai terapia, vagy into? olt arra. A betegek megkozelitdleg 50%-4anal sikertelen volt

Az oralis kortikoszteroidok, immunmodulég\oq és aminoszalicilatok egyidejli adagolasa megengedett

legalabb 1, korabbi anti-TN ezelés (akik koziil 48% primer non-reszponder volt), és 17%-anal
sikertelen volt legalabb 1&'—TNF a-kezelés és a vedolizumab.

Az UNIFI-l-Vizsgélaﬁﬁgf a placebohoz viszonyitva a betegek szignifikdnsan magasabb aranya volt
klinikai remisszigbawldz usztekinumabbal kezelt csoportban a 8. héten (5. tablazat). Mar a 2. héten, a
legkorabbi tervezé%?izsgélati kontroll idépontjaban, majd azt kdvetéen minden egyes
kontrollvizsgd]§8leor az usztekinumabot kapo betegek nagyobb ardnyanal nem észleltek rectalis
vérzést, vag ek el normalis székelési gyakorisagot, mint a placebot kapo betegeknél. Mar a

2. héten s% fikans kiilonbségeket észleltek a részleges Mayo-pontszam és a tiinetekkel jaro
remis§6%s tén az usztekinumab és a placebo kozott.

Ki@;ztott végpontok esetén a hatasossag jobb volt a [épcsdzetes adagolast csoportban (6 mg/ttkg)

mi 130 mg-os dozist csoportban, ezért a 1épcsozetes adagolas a javasolt intravénas indukcios
is.
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5. tablazat: Az UNIFI-I-vizsgalat legfontosabb hatasossagi végpontjainak osszefoglalasa
(8. hét)

Placebo Az usztekinumab
N =319 javasolt dézisa*
N =322
Klinikai remisszio* 5% 16%"
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 9% (15/158) 19% (29/1 5‘6@'
konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia nem. 'O
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a biologiai 1% (2/161) 13% (21 %&ﬁ')b
terapia* AN
Azok a betegek, akiknél mind a TNF, mind a 0% (0/47) 109%2(6/58)°
vedolizumab sikertelen volt
Klinikai valaszreakcié® 31% N 62%°
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 35% (56/158) 61% (104/156)°
konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia nem. \A
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a biologiai 27% (44/161) b'l 57% (95/166)°
terapia*
Azok a betegek, akiknél mind a TNF, mind a 28% ( 13/% 52% (30/58)°
vedolizumab sikertelen volt
Nyélkahartya-gyogyulas’ _14%' 27%"
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 21%}33/ 158) 33% (52/156)°
konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia nem. «
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a bioldgiai /8% (11/161) 21% (35/166)°
terapia /\/
Tiinetekkel jaré remisszio* N 9 23% 45%"
Kombinalt, tiinetekkel jaro remisszio és ~ 8% 21%"
nyalkahartya-gyogyulas (e,
£ Az usztekinumab infuzids doziséhoz az 1. tabldz specifikalt, testtomeg alapu adagolasi rendet
alkalmaztak.

* Meghatarozasa szerint a klinikai remisszio: K@tyo—pontszam < 2 pont, és az individualis alpontszam
nem nagyobb mint 1.

¥ Meghatarozésa szerint a klinikai valasz 1o a Mayo-pontszam kiindulési értékhez viszonyi
tott, = 30%-0s és =3 pontos csok iese emellett vagy a rectalis vérzés alpontszam csokken a

kiindulasi értékhez képest = 1 po ;vagy a rectalis vérzés alpontszam: 0 vagy 1.
¥ Egy TNFa-antagonista és/vagy yédolizumab.
T Meghatérozasa szerint a nyé@a-gyo’gyulés esetén a Mayo-féle endoszkopos alpontszam: 0 vagy 1.
t Meghatirozisa szerint a tiin el jar6 remisszid a Mayo-féle székletiiritési gyakorisag alpontszam: 0

vagy 1, és a rectalis Vérzﬁpontszém 0.
+ Meghatarozasa szer1n¢ mbinalt, tiinetekkel jaro remisszid és nyalkahartya-gydgyulas a székletiiritési

gyakorisag alpontszaw/ vagy 1, és az endoszkdpos alpontszam 0 vagy 1.

"+ p<0,001
b Szamszeriien szigifikans (p < 0,001)
¢ Szamszerlien ifikans (p < 0,05)

Az UNIF I—M/X%gélatban 523 olyan beteget értékeltek, akiknél az UNIFI-I-vizsgélatban az
usztekinu ﬁ@egyszeri, intravénas alkalmazasaval klinikai valaszreakciot értek el. A betegeket

44 hétig tarte, 8 hetenkénti 90 mg usztekinumab vagy 12 hetenkénti 90 mg usztekinumab vagy
place@cutan fenntarto rezsimre randomizaltak (a javasolt fenntart6 adagolast lasd az
usztekinumab eldretoltott fecskenddben 1évo oldatos injekcid Alkalmazasi eldirasanak 4.2 pontjaban).

%gek szignifikansan magasabb aranya volt klinikai remisszidban a 44. héten az usztekinumabbal
elt mindkét csoportban, mint a placebocsoportban (lasd 6. tablazat).
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6. tablazat:

A legfontosabb hatasossagi eredmények az UNIFI-M-vizsgalatban (44. hét,

52. hét az indukcios dozis elkezdésétol)
Placebo* 8 hetenként 12 hetenként
N=175 90 mg 90 mg
usztekinumab | usztekinumab
N=176 N=172_,
Klinikai remisszio** 24% 449" 38%° ALY
Azok a betegek, akiknél sikertelen volta |  31% (27/87) 48% (41/85)" | 49% (500092)"
konvencionalis kezelés, de a biologiai /\/
terdpia nem. ,\(9
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 17% (15/88) 40% (36/91)° 2@5’?1 6/70)
bioldgiai terdpia* Q)
Azok a betegek, akiknél mind a TNF, 15% (4/27) 33% (7/21)¢ 23% (5/22)°
mind a vedolizumab sikertelen volt \
A klinikai valaszreakcié fennmaradasa 45% 71%“\\\ 68%"
44 héten keresztiil® XQ/
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 51% (44/87) 78% @s&sf 77% (78/102)°
konvencionalis kezelés, de a biologiai Q
terapia nem.
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 39% (34/88) ©65% (59/91)° 56% (39/70)"
bioldgiai terapia* N
Azok a betegek, akiknél mind a TNF, 41% (1 1/2@ 67% (14/21)° 50% (11/22)¢
mind a vedolizumab sikertelen volt N
Nyélkahartya-gyogyulas’ 299\ 51%* 44%"
A klinikai remisszi6 fennmaradésa 44 héten 38%&@45) 58% (22/38) | 65% (26/40)°
keresztiil®
Kortikoszteroid nélkiili klinikai remisszié® _23% 42%" 38%"
Tartds remisszid' ,\\k) 35% 57%"¢ 48%°
Tiinetekkel jéré remisszio* O 45% 68%° 62%°
Kombinalt, tiinetekkel jar6 remisszi6 és N 28% 48%° 41%°
alkahartya-gyogyulas*
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Az i.v. usztekinumabra adott valaszrea
Meghatarozasa szerint a klinikai remi
nem nagyobb mint 1.

10: a Mayo-pontszam =< 2 pont, és az individualis alpontszam

Meghatarozasa szerint a klinika%{aszreakcié: a Mayo-pontszam kiindulasi értékhez viszonyi
)

tott, = 30%-os és =3 ponto@
kiindulasi értékhez képest
Egy TNFa-antagonista &
Meghatarozasa szerint

kenése, emellett vagy a rectalis vérzés alpontszam csékken a
ponttal, vagy a rectalis vérzés alpontszam: 0 vagy 1.

gy vedolizumab.
alkahartya-gyogyulas esetén a Mayo-féle endoszkopos alpontszam: 0 vagy 1.

Meghatarozasa szerj linikai remisszi6 44 héten keresztiili fennmaradésa olyan betegeket jelent, akik a
vizsgalat megkez@dl a 44. hétig klinikai remisszidban voltak azok koziil a betegek koziil, akik a
fenntarto keze%_ gkezdésekor klinikai remisszidban voltak.

Meghatérozés{ erint a kortikoszteroid nélkiili klinikai remisszi6 olyan betegeket jelent, akik klinikai
remissziéba@annak, ¢és nem kapnak kortikoszteroidokat a 44. héten.

Meghatd
kontrol
(44. ke

y 1, és a rectalis vérzés alpontszam 0.

yakorisag alpontszam: 0 vagy 1, és az endoszkopos alpontszam 0 vagy 1.

p <0,001

p <0,05

Szamszeriien szignifikans (p < 0,001)
Szamszerien szignifikans (p < 0,05)
Statisztikailag nem szignifikans
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asa szerint a tartos remisszio a részleges, Mayo szerinti remisszio a 44. hét elotti sszes
sgalat = 80%-aban, és részleges, Mayo szerinti remisszio az utolsé kontrollvizsgéalaton

arozasa szerint a tiinetekkel jard remisszidé a Mayo-féle székletiiritési gyakorisag alpontszam: 0

Sghatérozésa szerint a kombinalt, tiinetekkel jar6 remisszio és nyalkahartya-gyogyulas a székletiiritési




Az usztekinumab klinikai valaszreakciora, nyalkahartya-gyogyulasra €s klinikai remissziora gyakorolt
kedvezd hatasat az indukcio €s a fenntartd kezelés alatt is megfigyelték, mind az olyan betegeknél,
akiknél sikertelen volt a konvencionalis kezelés, de a biologiai terapia nem, mind azoknal, akiknél
sikertelen volt legalabb egy, korabbi TNFa-antagonista-kezelés, beleértve azokat a betegeket is, akik
primer non-reszponderek voltak a TNFa-antagonista-kezelésre. Az indukcié kedvezo hatasat is
megfigyelték azoknal a betegeknél, akiknél sikertelen volt legalabb egy, korabbi
TNFa-antagonista-kezelés és a vedolizumab, ugyanakkor ebben az alcsoportban a betegek szémaég’
tulsagosan alacsony volt ahhoz, hogy definitiv kdvetkeztetéseket lehessen levonni a fenntarto N

kezelésnek az ebben a csoportban mutatott kedvezd hatasara vonatkozoan. (;\/

Az usztekinumab-indukciora reagalok a 16. héten Q/Q
Azok az usztekinumabbal kezelt betegek, akik a 8. héten nem mutattak valaszreakciot
UNIFI-I-vizsgalatban, 90 mg usztekinumabot kaptak subcutan a 8. héten (a betegek 36%-a). Ezek
koziil a betegek koziil a betegek 9%-a, akiket kezdetben a javasolt indukciés dozisfd randomizaltak,
klinikai remissziot ért el, és 58%-uk klinikai valaszreakciot ért el a 16. héten. S

‘
<
Az UNFI-I-vizsgalat betegei koziil azok, akik nem adtak klinikai valaszrea @t az usztekinumab-
indukciora a 8. héten, de reagaltak a 16. héten (157 beteg), beléptek az -M-vizsgalat nem
randomizalt részébe, €s tovabb kaptak a 8 hetenkénti fenntarto adagog\ ek koziil a betegek koziil a

tobbségnél (62%) fennmaradt a valaszreakcio, és 30%-uk remissziot@rfel a 44. héten.

Vizsgalatkiterjesztés \\

Az UNIFI-vizsgalatban a vizsgalatot 44 hét alatt befejezd be‘%@ alkalmasak voltak arra, hogy a
vizsgalat kiterjesztéses szakaszaban folytassak a kezelést. sgalat kiterjesztéses szakaszaba belépd
¢és 12 vagy 8 hetenként usztekinumab-kezelést kapo 400 kozott a tiineti remisszid rendszerint
200 héten keresztiil egyarant fennmaradt azoknal a be nél, akiknél sikertelen volt a
konvencionalis kezelés (de nem bioldgiai terapia), éssazoknal a betegeknél is, akiknél sikertelen volt a
bioldgiai terapia, beleértve mind az anti-TNF-, mi vedolizumab-kezeléseket. Azon betegeknél,
akik 4 éven keresztiil usztekinumab-kezelésben éﬁesﬁltek ¢s akiket a teljes Mayo-féle pontszam
alapjan értékeltek a fenntartd 200. héten, 74,2%0setében (93-bdl 69 betegnél) fennmaradt a
nyalkahartya gyogyulasa és 68,3% esetébe\}ﬁbél 41 betegnél) fennmaradt a klinikai remisszio.

A 220. hétig kovetett 457 beteget (128%%tegév) magaban foglal6 biztonsagossagi elemzés a 44. és
220. hét kozott a 44. hétig megﬁgye@ hasonl6 biztonsagossagi profilt mutatott.

Ennek a vizsgalatnak a kiterjesz A szakaszaban a colitis ulcerosaban szenvedo betegeknél legfeljebb
4 évig tart6 kezeléssel nem az@tottak Uj biztonsagossagi aggalyokat.

Endoszkopos normalizalo
Meghatarozasa szerint doszkdpos normalizalodas esetén a Mayo-féle endoszkopos alpontszam 0,
és az UNIFI-I-Vizsgél@ n mar a 8. héten megfigyelték. Az UNIFI-M-vizsgalat 44. hetén az
usztekinumabbal 1 @gy 8 hetenként kezelt betegek sorrendben 24%-anal és 29%-anal érték el,
szemben a placé? oport betegeinek 18%-aval.
Hisztolo'giai(éAﬁiszto—endoszképos nyalkahartya-gyogyulas
A szévetta&k yogyulast (definicidja szerint neutrophil infiltratio a cryptak < 5%-aban, nincs crypta
dest ¢s nincsenek erosiok, fekélyek vagy granulacids szovet) értékelték a 8. héten az
UNIFEIT? & a 44. héten az UNIFI-M-vizsgalatban. A 8. héten, egyszeri intravénas indukcids dozis
utd %avasolt dozist kapo betegek csoportjaban a betegek lényegesen magasabb aranya ért el
hisztologiai gyogyulast (36%), mint a placebocsoportban 1évo betegek (22%). A 44. héten ennek a
asnak, a hisztologiai gydgyulasnak a fennmaradasat 1ényegesen tobb betegnél figyelték meg a
12 hetenkénti (54%) és a 8 hetenkénti (59%) usztekinumab-csoportban, mint a placebocsoportban
(33%).

Meghatarozasa szerint a hisztoldgiai és endoszkopos nyalkahartya-gyogyulas kombinalt végpont
azokat a betegeket jelzi, akiknél az értékelés szerint egyarant volt nyalkahartya-gyogyulas és

hisztologiai gyogyulas is a 8. héten az UNIFI-I- és a 44. héten az UNIFI-M-vizsgélatban. A javasolt
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adagolasban usztekinumabot kapd betegek a hisztologiai és endoszkopos nyalkahartya-gyogyulas
végpont jelentds javulasat mutattdk a 8. héten az usztekinumab-csoportban (18%), szemben a
placebocsoporttal (9%). A 44. héten ennek a hatasnak, a hisztologiai és endoszkopos
nyalkahartya-gyogyulasnak a fennmaradasat Iényegesen tobb betegnél figyelték meg a 12 hetenkénti
(39%) és a 8 hetenkénti (46%) usztekinumab-csoportban, mint a placebocsoportban (24%).

Az egészségi allapottal dsszefiiggd életmindség . X
Az egészségi allapottal Gsszefliggd ¢letmindséget a gyulladasos bélbetegség kérddivvel (Inflan ry
Bowel Disease Questionnaire — IBDQ), az SF-36- és az EuroQoL-5D (EQ-5D) kérdoéivekkel /\/

értékelték. Q

Az UNIFI-I-vizsgalat 8. hetében az usztekinumabot kapo betegeknél a placebot kapod épest az
IBDQ 6sszpontszam, az EQ-5D és az EQ-5D VAS, valamint az SF-36 mentalis kompenens
Osszefoglald pontszam és az SF-36 fizikalis komponens dsszefoglald pontszam 1é esen nagyobb
mértékii és klinikailag jelentds javulasat mutattak ki. Ezek a javuldsok az uszteki abbal kezelt
betegeknél 44 héten keresztiil fennmaradtak az UNIFI-M-vizsgalatban. Az egégzségi allapottal
Osszefiiggd életmindség IBDQ és SF-36 altal mért javulasa altalanosan fené&radt a vizsgalat

200. hétig torténd kiterjesztése alatt. Q

A placebot kapo betegekhez képest az usztekinumabot kapo betegek@ munkavégzés
produktivitasanak, valamint az aktivitas romlasanak lényegesen ngo b mértékli javulasat
tapasztaltak a munkavégzés romlasanak nagyobb mértéki csékl@ sével mérve, illetve a WPAI-GH
(Work Productivity and Activity Impairment Questionnaire: %@ml Health) kérdbéivvel mérve.

Hospitalizacio és a colitis ulcerosaval osszefiiggd miitéti atkozasok

Az UNIFI-I-vizsgalat 8 hete alatt a colitis ulcerosa betb@éggel Osszefiiggésben hospitalizalt betegek
aranya lényegesen alacsonyabb volt az usztekinumabgavasolt dozisat kapd betegek csoportjaban
(1,6%, 5/322), mint a placebocsoport betegeinél (4295, 14/319), és colitis ulcerosa betegséggel
Osszefliggd miitéti beavatkozason egyetlen bete esett 4t az usztekinumab javasolt, indukcios
dézisat kapok koziil, szemben a placebocso oﬁzeinek 0,6%-aval (2/319).

Az UNIFI-M-vizsgalat 44 hete alatt a col&lceroséval Osszefiiggd hospitalizacié lényegesen
alacsonyabb szamat figyelték meg a ko alt usztekinumab-csoport betegeinél (2,0%, 7/348), mint a
placebocsoport betegeinél (5,7%, 1%@). A 44 hét alatt szamszerlien az usztekinumab-csoport
betegei kisebb szamban (0,6%, 2/3¢8)"estek at a colitis ulcerosaval sszefiiggé mitéti beavatkozason,
mint a placebocsoport betegei (@ 3/175).

\
. Q@
Immunogenitas §
Az usztekinumab-kezelg kialakulhatnak usztekinumab-ellenes antitestek, és tobbségiik

neutralizal6. A Crohn-b@gségben vagy colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél az
usztekinumab-ellencség itestek kialakulasa az usztekinumab fokozott clearance-ével tarsul. Nem
figyeltek meg cso hatasossagot. Nincs nyilvanvalo 6sszefliggés az ustekinumab-ellenes antitestek
jelenléte és az inj{ 16 beadasanak helyén fellépo reakciok kozott.

Gyermekek ;éé\soérdﬁlék

Az Eurép afégyszerﬁgyn()kség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb korosztalynal

halasaté%n edélyez az usztekinumab vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségét illetéen
1

Crohn(betégségben és colitis ulcerosaban (lasd 4.2 pont, gyermekekgyodgyaszati alkalmazasra
VO@QZ() informéciok).

?2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

crcr

1 oraval az inf0zi6 utan figyelték meg, ami 126,1 mikrogramm/ml volt a Crohn-betegségben szenvedd
betegeknél és 127,0 mikrogramm/ml volt a colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél.
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Eloszlas
Psoriasisos betegeknél egyszeri, intravénas alkalmazast kdvetden a median eloszlasi térfogat (Vz) a
terminalis fazisban 57-83 ml/kg kozott valtozott.

Biotranszforméacio

Az usztekinumab metabolizmusanak pontos utja nem ismert. X,
EliminAci6 &
Psoriasisos betegeknél egyszeri, intravénas alkalmazast kovetden a median szisztémas cleara CL)
1,99-2,34 ml/nap/ttkg k6zott valtozott. Psoriasisos, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegség agy

colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél az usztekinumab median felezési ideje (ti12) val
psoriasis és arthritis psoriatica vizsgalatban koriilbeliil 3 hét volt, 15 és 32 nap kozott

yi
zZva.

Dézislinearitas @
Az usztekinumab szisztémas expozicidja (Cmax €s AUC) hozzavetdlegesen dégi%%{myosan emelkedett
egyszeri, intravénasan alkalmazott, 0,09 mg/ttkg-t61 4,5 mg/ttkg-ig terjedo d&@p utan.

Kiilonleges betegcsoportok ?‘@

Nem allnak rendelkezésre farmakokinetikai adatok karosodott vese- v ajfunkcioju betegek
esetén.
Nem végeztek specifikus vizsgalatokat az intravénas usztekinum@a iddsek vagy gyermekek
korében. 70)

X

A Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban szenvedé bete @el az usztekinumab-clearance
variabilitasat befolyasolta a testtdmeg, a szérumalbumins gs,/a CRP, a sikertelen TNF-
antagonista-kezelési statusz, a nemi hovatartozas, a ra zsiai, illetve nem azsiai), valamint az
usztekinumab elleni antitest statusz, mikdzben a testtdmeg volt az a f6 kovarians, amely érintette az
eloszlasi térfogatot. Ezenkiviil Crohn-betegségben? earance-et befolyasolta a C-reaktiv protein, a
sikertelen TNF-antagonista kezelés statusz, val a rassz (azsiai, illetve nem azsiai). Ezeknek a
kovariansoknak a megfelel farmakokinetikai@r‘néter tipusos vagy referencia-értékére gyakorolt
hatasa + 20%-on beliil volt, ezért ezeknek ariansoknak az esetén a ddzis modositasa nem

indokolt. Az immunmodulatorok egyidej@) almazasanak nem volt az usztekinumab eloszlasra
gyakorolt, jelentés hatasa.

O
A CYP450-enzimek szabalyozasa K
Az IL-12 vagy az IL-23 CYP45 “ékimek szabalyozasara gyakorolt hatasait egy, human
hepatocytakon végzett in vitrd&gélatban értékelték, mely azt mutatta, hogy az 1L-12 és/vagy az
IL-23 10 ng/ml-es koncentri& an nem modositotta a human CYP450 enzimek aktivitasat (CYP1A2,
2B6, 2C9, 2C19, 2D6 vagy 3A4, lasd 4.5 pont).

N

Egy 1. fazisu, nyilt, %zerkélcsénhatés-vizsgélatot (CNTO1275CRD1003 vizsgalat) végeztek az
usztekinumabnak krom P450 enzimaktivitasokra gyakorolt hatasanak értékelésére aktiv Crohn-
betegségben sze \a&'('j betegeknél (n=18), indukcids és fenntartd adagolast kovetéen. Nem figyeltek
meg klinikailaggzignifikans valtozast a koffein (CYP1A2-szubsztrat), a warfarin (CYP2C9-
szubsztrat), eprazol (CYP2C19-szubsztrat), a dextrometorfan (CYP2D6-szubsztrat) vagy a
midazoléunx‘ :?Y 10j4

a

usztekin@;
(@)
K\

S.ZQA preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

bal egyidejlileg alkalmaztak a jovahagyott, javasolt dozisban (lasd 4.5 pont).

X; ismételt dozistoxicitasi, fejlodési- €s reprodukcids toxicitasi vizsgalatokbol, beleértve a
biztonsagossagi farmakologiai értékeléseket, szarmazo nem klinikai jellegti adatok azt igazoltak, hogy
a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat (pl. szervtoxicitas) nem
varhat6. Cynomolgus majmokon végzett fejlédési- és reprodukcios toxicitasi vizsgalatokban nem
észleltek a him fertilitasi mutatokra gyakorolt nemkivanatos hatasokat, sem fejlodési
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rendellenességeket, sem fejlodési toxicitast. Egy 1L-12/23 antitestanalogot hasznalva egereknél nem
észleltek a ndstény fertilitasi mutatokra gyakorolt nemkivanatos hatasokat.

Allatkisérletekben a dozisszintek koriilbeliil 45-sz6r magasabbak voltak, mint a psoriasisos betegeknél
alkalmazandé legmagasabb ekvivalens dozis, és az embereknél észlelt cstics szérumkoncentracio tobb
mint 100-szorosat okoztak majmokban.

X
Usztekinumabbal, megfelel6, ragesalo 1L-12/23 p40-re keresztreakciot nem mutatd antitest-m k
hidnyaban nem végeztek karcinogenicitasi vizsgalatokat. é\,
, , , >
6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK &

6.1 Segédanyagok felsorolasa

hisztidin (7)
hisztidin-hidroklorid-monohidrat b
metionin @
dinatrium-edetat QQ

szacharoz Q
poliszorbat 80 (E 433) N
injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gy(’)gyszerh@s keverhet6 mas gyogyszerekkel. Az
Eksunbi-t 9 mg/ml-es (0,9%-0s) oldatos infuzidhoz y&(’) natrium-klorid oldattal lehet higitani. Masik
lehetéségként 0,45%-0s natrium-klorid injekci6 t 1, 250 ml-es infuzids zsak (USP) hasznalhato.
Az Eksunbi-t nem szabad egyidejiileg ugyanazq@z infuzids szereléken keresztiil mas gyogyszerekkel
egyiitt beadni.

O

6.3 Felhasznalhatosagi idotartam q@
A
Higités elétt «O

18 hoénap. QA

Nem fagyaszthat6! ‘@
Higitas utan \ s§

Felhasznalasra kész allapotban a kémiai és fizikai stabilitdsa 30 °C-on akar 72 6ran at bizonyitottan
fennmarad. Szﬁks}é@e‘cén a higitott oldatos infuzié 2—8 °C-on legfeljebb 1 honapig és a hlitésbdl valo
eltavolitasat kév( n legfeljebb 30 °C-os szobahdmérsékleten tovabbi 72 oraig eltarthato, beleértve

az infazio idéi}‘@amét.

Mikrobiold %i szempontbdl, az oldatos infiziot azonnal be kell adni. Ha nem keriil azonnal
felhaszn@lasra, akkor a felhasznalasra kész allapotban tortend tarolas idejeert ¢s annak korilményeiért
a haszfidlafot megeldz8en a felhasznalo a felelds, és ez az id6 rendszerint nem lehet tobb 24 6ranal 2—
8 Oév, kivéve ha a higitas ellendrzott és validalt aszeptikus koriilmények kdzott tortént.

vfl Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hiitészekrényben (2 °C—8 °C) taroland6. Nem fagyaszthato!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios iiveget tartsa a dobozaban.

A gyogyszer higitas utani tarolasara vonatkozoé eléirasokat lasd a 6.3 pontban.
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6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

26 ml oldat klorbutil gumidugéval lezart, 30 ml-es 1. tipust injekcios tivegben. Az Eksunbi 1 injekcios
tiveget tartalmazo csomagolasban kaphato.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések és egyéb, a készitmény

kezelésével kapcsolatos informaciok . é

)
Az Eksunbi injekciods iivegben talalhato oldatot nem szabad felrazni. Az alkalmazast megeld 6&%2
oldatot meg kell nézni, hogy tartalmaz-e szemcséket vagy elszinez6dott-e. Az oldat tiszta, ;39

szintelen-halvanysarga. A gyogyszer nem hasznalhato, amennyiben az oldat elszinez6dg, y
zavaros, vagy ha idegen szemcsés anyag van benne. &

Higitas

Az Eksunbi oldatos infuzidhoz vald koncentratumot aszeptikus technikat alka‘lm{* egészségiigyi
szakembernek kell higitania és elkészitenie. b

(lasd 4.2 pont, 1. tablazat). A 26 ml-es Eksunbi injekcios iiveg 1 e usztekinumabot
tartalmaz. Kizarolag teljes injekcios iiveg Eksunbi-t hasznaljo

2. Szivjon ki a 250 ml-es infuzios zsakbol a beadando Eksunbyitérfogataval azonos térfogati,

9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatot, és azt ontsei (a sziikséges szamu Eksunbi
injekcids iivegek mindegyikének megfeleléen ontsén ml natrium-klorid oldatot,

2 injekcids iveghez: 6ntson ki 52 ml-t, 3 injekcios i ez: ontson ki 78 ml-t, 4 injekciods
iiveghez: o6ntson ki 104 ml-t). Masik lehet6ségként %-o0s natrium-klorid injekci6 tartalmu,
250 ml-es infuziés zsak (USP) hasznalhato.

3. Szivjon ki 26 ml Eksunbi-t a sziikséges szamlyinjekcios {iveg mindegyikébol, és fecskendezze
be a 250 ml-es infizios zsakba. Az infﬁzié@ ban 1év6 végso térfogatnak 250 ml-nek kell
lennie. Ovatosan keverje dssze.

4, A beadas el6tt nézze meg a higitott oldatet: Ne hasznalja fel, ha lathatd, nem atlatszo
részecskéket tartalmaz, ha elszinez@ vagy idegen részecskék észlelhetdk benne.

1. A beteg testtomege alapjan szamitsa ki a dozist és a sziikséges E{(g% injekcios iivegek szamat

5. A higitott oldatot legalabb egy oragidétartam alatt adja be. Higitas utan az infizié beadasanak
az infuzios zsakban torténd higité‘{ ovetd 72 oran beliil, legfeljebb 30 °C-os
szobahOmérsékleten tartva, b@@ fejezOédnie. Sziikség esetén a higitott oldatos infzio 2-8 °C-
on legfeljebb 1 honapig €s 2&1’; sbo valo eltavolitasat kovetden legfeljebb 30 °C-os
szobahdmérsékleten tova oraig eltarthatd, beleértve az infuzi idétartamat.

6. Kizarolag steril, pirogé@tes, alacsony proteinkotd képességli, beépitett infuzios filtert
(porusméret 0,2 mikr er) tartalmaz6 infuziés szereléket hasznaljon.

7. Minden injekciosg csak egyszeri alkalommal hasznalhato fel, és barmilyen fel nem hasznalt
gyogyszer megse}@msitését a gyogyszerekre vonatkoz6 eldirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORG& MBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

<
Samsung Bié))fs NL B.V.
Olof Palmgéstraat 10
2616 LRDgH

S

¥~ A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1858/003
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9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély elsé kiadasanak datuma: EEEE. honap NN.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA . é/
\
A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan /\,0
(https://www.ema.europa.eu/) talalhato. Q@
&
<

Qo
O
.\QJ
2
>
O’\/
AN
@
o@
S
>
O
(\O
<

RN
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https://www.ema.europa.eu/

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az (ij gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjair6l a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE ‘66“
Eksunbi 45 mg oldatos injekcio eldretoltott fecskenddben é\/
Eksunbi 90 mg oldatos injekcio eldretdltott fecskenddben %

7
2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL Q/&
Eksunbi 45 mg oldatos injekcid eldretdltott fecskendében A

45 mg usztekinumabot tartalmaz 0,5 ml oldatot tartalmaz6 eldretoltott fecsk%@!nkent

Eksunbi 90 mg oldatos injekcid eldretdltott fecskendGben @
90 mg usztekinumabot tartalmaz 1 ml oldatot tartalmazoé eléretoltott f dénként.
J)

Az usztekinumab CHO sejtvonalban, rekombinans DNS- technoleQaval eloallitott, interleukin- (IL)
12/23-mal szembeni, teljes mértékben human I1gGlk monoklo@ antitest.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. /\,/b
O

S

3. GYOGYSZERFORMA /O

Eksunbi 45 mg oldatos injekcid eldretoltott fecsk%d(’jben
Oldatos injekcio. \O\

Eksunbi 90 mg oldatos injekcid eléretélt&cskendében
Oldatos injekcio. é

Tiszta, szintelen-halvanysarga old&es 6,0 = 0,3 pH-n oldddik fel. Az oldat ozmolalitasa
320 £ 32 mOsm/kg.

4.  KLINIKAI JEL x§ ZOK
4.1 Terapias ]avwo

Plakkos psorlasmtk'

Az Eksunbi k;gpes foku vagy sulyos plakkos psoriasis kezelésére javasolt felnétteknek, akik mas

szisztémas 1akra — beleértve a ciklosporint, metotrexatot (MTX) vagy PUVA-t (psoralen ¢€s
ultraibol aﬁ% —nem reagaltak vagy akiknél az ellenjavallt vagy akik azt nem toleraljak (1asd
5.1 p@

Gy, kek és serdiilék plakkos psoriasisa
z EXsunbi kdzepes fokll vagy stilyos plakkos psoriasis kezelésére javallott olyan 6 éves €s idésebb
?‘ermekeknel ¢és serdiiloknél, akiknél a betegség mas, szisztémas terapiaval vagy fototerapiaval nem
kontrollalhaté megfelelden, vagy akik nem toleraljak azokat (lasd 5.1 pont).

Arthritis psoriatica (PsA)
Az Eksunbi 6nmagaban vagy MTX-tal kombinacioban aktiv arthritis psoriatica kezelésére javallott
felnott betegeknél, amikor egy el6z8, nem biologiai, betegséget befolyasold rheumacellenes szerrel
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(disease-modifying anti-rheumatic drug; DMARD) végzett terapiara adott valasz elégtelen volt (lasd
5.1 pont).

Crohn-betegség
Az Eksunbi olyan, kozepesen sulyos, sulyos, aktiv Crohn-betegségben szenvedd betegek kezelésére

javallott, akik vagy inadekvat valaszreakciot adtak a konvencionalis kezelésére vagy egy TNFa-
antagonistara, vagy megsziint az ezekre adott valaszreakciojuk, vagy intoleransak voltak ezekre, @
ezek a kezelések esetiikben orvosilag ellenjavalltak. ‘
Colitis ulcerosa /\/

Az Eksunbi olyan, kézepesen stlyos vagy sulyos, aktiv colitis ulcerosaban szenvedé bet

kezelésére javallott, akik vagy inadekvat valaszreakciot adtak a konvencionalis kezelé vagy egy
biologiai terapiara, vagy megsziint az ezekre adott valaszreakciojuk, vagy intoleransakswoltak ezekre,
vagy ezek a kezelések esetiikben orvosi szempontbdl ellenjavalltak (lasd 5.1 pont)@)

O\

4.2 Adagolas és alkalmazas bQ/

Az Eksunbi alkalmazasa az Eksunbi indikaciéinak megfeleld betegségel&gnomséban és
kezelésében jartas orvosok iranyitasa €s feliigyelete mellett javasolt. Q

rendelkezésre, és igy nem adhat6 olyan gyermekeknek és serdiilgknek (60 kg-nal kisebb testtomeg),

Az Eksunbi 45 mg-os és 90 mg-os subcutan injekcidohoz valo el‘c"igéltdtt fecskendéként all
akiknek a teljes 45 mg-os dozisnal kevesebb sziikséges. 45 m, kisebb do6zisok beadasahoz masik

usztekinumab-tartalmu készitmény valasztando. ,\/
Adagols AN

Plakkos psoriasis ’O
Az Eksunbi ajanlott adagolasa szerint a kezd6 dgzis 45 mg subcutan adva, melyet egy 45 mg-os dozis
kovet 4 héttel késébb, majd 12 hetente. @)

Azoknal a betegeknél, akik a kezelés 28. é@g nem reagaltak, megfontolando a kezelés abbahagyésa.

100 kg-ot meghalado testtomegii be@
betegek kezd6 dozisa 90 mg subcutan adva, melyet egy 90 mg-os

A 100 kg-ot meghalado6 testtomeg
doézis kovet 4 héttel késobb, maj hetente. Ezeknél a betegeknél a 45 mg-os dozis is hatasosnak
bizonyult. Mindamellett 90 mgmnagyobb hatasossagot eredményezett (lasd 5.1 pont, 4. tablazat).

Arthritis psoriatica ( PSA‘)sQI@
Az Eksunbi ajanlott adagqtasa szerint a kezd6 dozis 45 mg subcutan adva, melyet egy 45 mg-os dozis
kovet 4 héttel kesoh&@ajd 12 hetente. Alternativaként a 100 kg-ot meghaladé testtomegii betegeknél

90 mg alkalmazh{tg_

Azoknal a bet;‘;@knél, akik a kezelés 28. hetéig nem reagaltak, megfontolando a kezelés abbahagyasa.

Idosek (> v)
Nincs‘sz%eg a dozis modositasara idéseknél (lasd 4.4 pont).

Ve@ mdjkdrosodds

AzYsztekinumabot nem vizsgaltak ezekben a betegcsoportokban. Adagolasi ajanlasok nem tehetok.

Gyermekek és serdiilok

Az usztekinumab biztonsagossagat és hatdsossagat 6 évesnél fiatalabb, psoriasisban szenvedd
gyermekek és 18 évesnél fiatalabb, arthritis psoriaticaban szenved6 gyermekek és serdiilok esetében
nem igazoltak.
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Gyermekek ¢és serdiil6k plakkos psoriasisa (6 éves és idésebb betegek)

Az Eksunbi a 60 kg-nal nagyobb testtomegili gyermekek és serdiilok szamara javasolt dozisa alabb
keriil bemutatasra (1. tablazat). Az Eksunbi-t a 0. és a 4. héten, majd azt kovetden 12 hetente kell
alkalmazni.

1. tablazat: Az usztekinumab javasolt dézisa gyermekgyogyaszati psoriasishan

A testtomeg az adagolas idépontjaban Javasolt dézis ) N4
> 60 — < 100 kg* 45 mg *‘\\
> 100 kg 90 mg
* Az Eksunbi nem érhet6 el olyan betegek szdmara, akiknek a teljes, 45 mg-os adagnal klsﬁ2 adag
szlikséges. Ha mas adagra van sziikség, egy masik, az igényeknek megfeleld usztekmum@- rtalmu
készitményt kell alkalmazni. &
Az Eksunbi-nak nincs olyan adagolasi formaja, amely lehet6vé teszi a testtomeg jan torténd

adagolast a 60 kg alatti gyermekek és serdiilék szamara.

A 60 kg-nal kisebb testtomegii betegeknek mg/ttkg alapjan pontosan kell lm egy masik
usztekinumab-tartalmi készitménnyel, vagy a 45 mg-os oldatos injekcid n kiszerelésével,
amelynek injekcios iivege lehetdveé teszi a testtdomeg alapjan torténd a st. Kizarolag a 60 kg-os

vagy ennél nagyobb testtomegii betegek szamara adagolhaté fix dozi§ty¢loretoltott fecskenddvel.

N
A kezelés abbahagyasa mérlegelend6 azoknal a betegeknél, aki@egfeljebb 28 hetes kezelés alatt
nem mutattak valaszreakciot. X

Crohn-betegség és colitis ulcerosa /\/
A terapias rezsimben az Eksunbi els6 dozisa intravénéﬁ'@ken’il beadasra. Az alkalmazando intravénas
adagolasi rendet lasd az Eksunbi 130 mg koncentrat%oldatos infazidhoz Alkalmazasi el6irasanak

4.2 pontjaban. ")

Az Eksunbi 90 mg els6 subcutan adasa az irt{ as dozis utan, a 8. héten kell megtorténjen. Ezt
kovetden 12 hetenkénti adagolas javasolt.

Azok a betegek, akik nem mutattak adgkyat'valaszreakciot az elsé subcutan dozist kovetd 8. héten,
ebben az idopontban kaphatnak egy dlk subcutan dozisist (1asd 5.1 pont).

Azoknal a betegeknél, akiknél a tenkénti adagolas mellett megsziinik a valaszreakcid, hasznos
lehet az adagolasi gyakorisag tenkéntire torténd novelése (lasd 5.1 pont, 5.2 pont).

A betegek ezt kdvetden +%§ klinikai megitélésnek megfeleléen — 8 hetenként vagy 12 hetenként
kaphatjak a dozist (1ésd/v pont).

A kezelés abbah gﬁ mérlegelendd azoknal a betegeknél, akik 16 héttel az intravénas indukcios
dozis utan, Vagy( hetenkénti fenntartd adagolasra torténd atallitas utan 16 héttel nem mutatnak a
kedvezo terapiddhatasra utald bizonyitékot.

Az Eksun %ezelés alatt az immunmodulatorok és/vagy kortikoszteroidok adasa folytathatd. Azoknal
a bet e%l, akik reagaltak az Eksunbi-kezelésre, a kortikoszteroidok dézisa csdkkenthetd vagy
ada@k abbahagyhato, a kezelési standardnak megfelelden.

Ha%ohn—betegségben vagy colitis ulcerosaban a kezelés megszakitasra kertil, a kezelés 8 hetenkénti
cutan adagolassal torténd ujrekezdése biztonsagos és hatasos.

1ddsek (= 65 év)
Id6seknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 4.4 pont).
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Vese- és majkdrosodds
Az usztekinumabot ezekben a betegpopulaciokban specifikusan nem vizsgaltak. Az adagolasra
vonatkozé ajanlas nem adhato.

Gyermekek és serdiilok
A Crohn-betegség és colitis ulcerosa kezelésére alkalmazott usztekinumab biztonsadgossagat és
hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serdiilok esetében nem igazoltak. Nincsenek é

rendelkezésre allo adatok. \‘0

Az alkalmazés modja “
Az Eksunbi 45 mg és 90 mg eloretoltott fecskenddk kizardlag subcutan injekcioként ad Ha
lehetséges, az injekcid beadasanak helyeként a bor psoriasisos teriileteit keriilni kell. &

betegek vagy a gondozdik is beadhatjak az Eksunbi injekciot. Azonban az ory, a betegek
megfeleld kdvetésérdl gondoskodni kell. A betegeket vagy a gondozoikat m tanitani arra, hogy
a betegtajékoztatod utasitasainak megfeleléen az Eksunbi felirt mennyiségét ? ktaljak be maguknak.

Amennyiben az orvos alkalmasnak talalja, a subcutan injekcios technika megfele!c’@(tatésa utan a
|

Az alkalmazasra vonatkozo részletes utasitasok a betegtajékoztatoban talalhdtok.

Az elkészitésre vonatkozo tovabbi utasitasokat €s a kezeléssel kapcs@s kiilonleges
ovintézkedéseket lasd a 6.6 pontban. '\\

?
%>

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt@ ely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység. Klinikailag jelentds, aktiv fert6zés (pl.‘@ﬂv tuberculosis; lasd 4.4 pont).

4.3 Ellenjavallatok

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkaln@gal kapcsolatos ovintézkedések

Nyomonkdvethetdség @
A biologiai készitmények kdnnyebb nyomo\&ethetésége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét €s gyartasi tételszamat egyértelmﬁe@l dokumentalni.

Fert6zések (%O{

Az usztekinumab potencialisan novelheti a fert6zések kockazatat és reaktivalhat latens fert6zéseket.
Klinikai vizsgalatok és egy, a fo mbahozatalt kdvetéen psoriasisos betegekkel végzett
obszervacios vizsgalat soran, ztekinumabot kapo betegeknél sulyos bakterialis-, gombas- és
virusfertdzéseket figyeltek (lasd 4.8 pont).

\
Az usztekinumabbal ke ’%etegeknél opportunista fert6zésekrol, koztiik a tuberculosis
reaktivalodasardl, egyeb opportunista bakterialis fertdzésekrdl (példaul atipusos mycobacterialis
fert6zésrol, a listeriaddkozta meningitisrdl, a legionella-pneumoniardl és nocardiosisrol), opportunista
gombas fert6zés , opportunista virusfertdzésekroél (példaul herpes simplex 2-encephalitisrdl) és
parazitafertéz;'\/@rél (példaul az ocularis toxoplasmosisrol) szamoltak be.

Ovatosség%%kséges, ha az usztekinumab hasznalatat olyan betegek esetén mérlegelik, akik kronikus
fertézés@ zenvednek vagy akiknek anamnézisében visszatérd fert6zés szerepel (lasd 4.3 pont).

Az@ekinumab-kezelés megkezdése el6tt a betegeket ki kell vizsgalni, hogy van-e tuberculosis
fertézésiik. Az usztekinumabot nem szabad aktiv tuberculosisos betegeknek adni (1asd 4.3 pont). Az

tekinumab alkalmazasa el6tt meg kell kezdeni a latens tuberculosis-fert6zés kezelését. Az
usztekinumab-kezelés eldtt a tuberculosis elleni terapia ugyancsak megfontolandoé olyan betegeknél,
akiknek anamnézisében a latens vagy aktiv tuberculosis megfeleld kezelése nem igazolhat6. Az
usztekinumabot kapo betegeket — a kezelés alatt és utan — szoros megfigyelés alatt kell tartani az aktiv
tuberculosis okozta jelek és tiinetek esetleges megjelenése miatt.
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A betegeket meg kell tanitani arra, hogy forduljanak orvoshoz, ha fertdzésre utalo jelek vagy tiinetek
jelentkeznek. Amennyiben egy betegnél stilyos fert6zés alakul ki, a beteget szoros megfigyelés alatt
kell tartani, és az usztekinumabot a fert6zés megsziinéséig nem szabad adni.

Rosszindulati daganatok
Az immunszuppresszansok, mint az usztekinumab is potencialisan ndvelik a rosszindulati daganats“
kockazatat. Néhany betegnél, akik klinikai vizsgalatok és egy, a forgalombahozatalt kdvetden .
psoriasisos betegekkel végzett obszervacios vizsgalat soran usztekinumabot kaptak, bort és neﬂ?)
érint6 rosszindulati daganatok alakultak ki (14sd 4.8 pont). A malignitasok kockazata mag@‘}y ehet

azoknal a psoriasisos betegeknél, akiket a betegségiik lefolyasa alatt mas biologiai gyogys kel
kezeltek. Q

Nem végeztek vizsgalatokat olyan betegekkel, akiknek anamnézisében rosszindulata §ganat
szerepelt, illetve nem folytattak a vizsgalatot olyan betegekkel, akiknél az uszteki {fmab-kezelés soran

rosszindulatt daganat alakult ki. Igy ezeknél a betegeknél ovatossag sziikséges ztekinumab
hasznalatanak mérlegelésekor. b

Minden betegnél monitorozni kell a borrak megjelenését, kiilonos tekint azokra, akik 60 évnél
id6sebbek, akiknek az anamnézisében hosszu td&vi immunszuppresszi ia vagy PUV A-kezelés
szerepel (lasd 4.8 pont). Q

Szisztémas és 1égzdérendszeri tulérzékenységi reakciok fo

Szisztémas X

A forgalomba hozatalt kovet6 alkalmazas soran stlyos talérzéKenységi reakciokrol szamoltak be,
egyes esetekben néhany nappal a kezelés utan. Anaphylaxid ¢s angiooedema alakult ki. Ha anafilaxias
vagy mas, stlyos talérzékenységi reakcio jelentkezik, ﬁ@felelc’i kezelést kell kezdeni és az
usztekinumab alkalmazasat abba kell hagyni (lasd 4%10nt).

Légzorendszeri
Allergias alveolitis, eosinophil pneumonia és fert6zéses eredetii, organizaldé pneumonia eseteir6l
szamoltak be az usztekinumab engedélyezé \ts Ovetden végzett alkalmazas soran. A klinikai
megjelenés kohogés, dyspnoe €s interstitidhis infiltratumok voltak, 1-3 dézist kovetden. A sulyos
kimenetell esetek kozott 1égzési elégt '&Qs o és elhizodo hospitalizacioé volt. Javulasrol szamoltak be
az usztekinumab-kezelés rnegszakit&\éés néhany esetben kortikoszteroid alkalmazast kovetden is.
Ha a fertézés ki van zarva, és a diagnozis igazolt, az usztekinumabot abba kell hagyni, és megfeleld
kezelést kell alkalmazni (1asd 4.@0 t).

Q
Cardiovascularis eseménvekQ
Egy, a forgalombahozata&bﬁvetéen végzett obszervacios vizsgalat soran, az usztekinumabbal kezelt
psoriasisos betegeknél @iovascularis eseményeket, koztiilk myocardialis infarctust és
cerebrovascularis td st figyeltek meg. Az usztekinumab-kezelé€s alatt a cardiovascularis
betegségek kock%_ enyezOit rendszeresen értékelni kell.

K

Védéoltasok , @

4

E16 virust vagy/élé baktériumot tartalmazo véddoltasok (mint pl. Bacillus Calmette-Guérin [BCG])
usztekinumabbal egyidejlileg nem adhatok. Nem végeztek specifikus vizsgalatokat olyan betegek
korébe %i nemrégiben €10 virust vagy €16 baktériumot tartalmazo oltast kaptak. Usztekinumabot
kap(@gek esetén nem allnak rendelkezésre adatok a fertézések é16 korokozot tartalmazo
valeejinékkal valo szekunder transzmisszi6jat illetden. E16 virust vagy é16 baktériumot tartalmazo
védOeltas adasa eldtt az usztekinumab-kezelést az utolso dozist kovetden legalabb 15 hétre fel kell
%?ggeszteni, és leghamarabb 2 héttel a véddoltas beadasa utan lehet folytatni. A felirdknak
tanulmanyozniuk kell az adott véddoltas alkalmazasi eldirasaban az oltas beadésa utani,

immunszuppressziv gyogyszerek egyideji alkalmazasara vonatkozo kiegészité informaciot €s ajanlast.
Az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsemdknek nem javasolt €16 korokozot tartalmazo
védooltas (mint példaul a BCG-oltas) adasa a sziiletést kovetd tizenkét honapban vagy amig a

csecsemoOnél az usztekinumab szérumszintje kimutathatatlanna nem valik (1asd 4.5 és 4.6 pont). Ha az
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€16 korokozot tartalmazoé véddoltasnak egyértelmiien kedvezo klinikai hatdsa van az adott
csecsemoénél, akkor annak korabbi id6pontban torténd beadasa mérlegelhetd, ha a csecsemonél az
usztekinumab szérumszintje mar kimutathatatlanna valt.

Usztekinumabot kapo betegek egyidejiileg kaphatnak inaktivalt vagy eldlt korokozokat tartalmazo
véddoltasokat. X,

W

A hosszu tavl usztekinumab-kezelés nem nyomja el a pneumococcus poliszacharid vagy tetant%
vakcinakra adott humoralis immunvalaszt (14sd 5.1 pont). (;\/
Egyideji immunszuppressziv terapia q
Psoriasisvizsgalatokban az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat immunszuppresszansokkal
kombinaciéban — beleértve a biologiai hatdbanyagokat vagy a fototerapiat — nem értékeltek. Arthritis
psoriatica vizsgalatokban nem tiint ugy, hogy a MTX egyidejii alkalmazésa befolyé€olna az
usztekinumab biztonsagossagat ¢s hatasossagat. A Crohn-betegségben ¢s colizi erosaban végzett
vizsgalatokban gy tlint, hogy az immunszuppresszansok vagy kortikoszterajd@k egyidejii
alkalmazasa nem befolyasolta az usztekinumab biztonsagossagat vagy hata hégét. Ovatossag
szlikséges mas immunszuppresszansok €s az usztekinumab egyidejii has ﬁéténak mérlegelésekor
vagy egy masik immunszuppressziv biologiai gyogyszerrol valod étélli‘gé\@'ﬁn (lasd 4.5 pont).

- /)
Immunterapia N\
Az usztekinumabot nem értékelték olyan betegeknél, akik aller; 'Xlleni immunterapiat kaptak. Nem

ismert, hogy az usztekinumab befolyasolhatja-e az allergia elléabimmunterapiat.

Sulyos bérijelenségek /\/
Psoriasisban szenvedd betegeknél usztekinumab kezel ovetden exfoliativ dermatitist jelentettek
(lasd 4.8 pont). Plakkos psoriasisban szenvedd bef@l erythroderma psoriatica fejlodhet ki, a tiinetek

klinikailag megkiilonboztethetetlenek lehetnek az iativ dermatitistdl, a betegséggel egyiitt jard
allapottol. A beteg psoriasisanak ellenérzésekor zel6orvosnak figyelnie kell az erythoderma
psoriatica vagy az exfoliativ dermatitis tiineteitn\Ezeknek a tiineteknek a megjelenésekor megfeleld
kezelést kell alkalmazni. Amennyiben gyo 1 okozta reakciot feltételeznek, az
usztekinumab-kezelést abba kell hagyni. q

Lupusszal tarsuld elvaltozasok &
Lupusszal tarsul6 elvaltozasok ese ‘iﬁl szamoltak be az usztekinumabbal kezelt betegeknél, beleértve
a cutan lupus erythematosust és us-szerll szindromat is. Ha borléziok jelentkeznek, kiilondsen a
bor napfénynek kitett teriilete gy arthralgia kiséri, a betegnek azonnal orvosi segitséget kell
kérnie. Ha a lupusszal tarsul@ elvaltozasok diagnozisat megerdsitik, az usztekinumab alkalmazasat
abba kell hagyni, és megﬁ\() kezelést kell kezdeni.

Kiilonleges bete,qcsopérii\{k

1dosek

A klinikai vizsg '*kban az engedélyezett indikacidkban usztekinumabot kapo 65 éves €s id6sebb
betegeknél a%;@abb betegekhez képest nem tapasztaltak szamottevo kiilonbséget a hatasossagban

vagy bizton ssagban, mindazonaltal a 65 éves €s id6sebb betegek szama nem elégséges annak

megéllapi]% 0z, hogy 6k masképpen reagalnanak mint a fiatalabb betegek. Mivel idés populacidban

a fertc’éz@ 16fordulasi gyakorisaga altalaban magasabb, id6sek kezelésekor dvatosan kell hasznalni.
O

Pol%;bét 80

Azwasztekinumab 0,04 mg (90 mg/1,0 ml) vagy 0,02 mg (45 mg/0,5 ml) poliszorbat 80-at (E433)
almaz adagolasi egységenként, ami megfelel 0,04 mg/ml-nek. A poliszorbatok allergias reakciot

okozhatnak.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

E15 korokozot tartalmazoé oltdanyag nem adhaté az usztekinumabbal egyidejiileg.
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Az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsemdknek nem javasolt €16 kérokozot tartalmazo
védooltas (mint példaul a BCG-oltas) adasa a sziiletést koveto tizenkét honapban,vagy amig a
csecsemOnél az usztekinumab szérumszintje kimutathatatlanna nem valik (lasd 4.4 és 4.6 pont). Ha az
€16 korokozot tartalmazoé véddoltasnak egyértelmiien kedvezo klinikai hatdsa van az adott
csecsemodnél, akkor annak korabbi id6pontban torténd beadasa mérlegelhetd, ha a csecsemonél az
usztekinumab szérumszintje mar kimutathatatlanna valt. X,
N

A 1II. fazisu vizsgalatok populacios farmakokinetikai analiziseinek soran vizsgaltak a psoriasis%
betegeknél egyidejlileg leggyakrabban hasznalt gyogyszereknek (beleértve a paracetamolt, ibﬁbofent,
acetilszalicilsavat, metformint, atorvasztatint, levotiroxint) az usztekinumab farmakokineti a
gyakorolt hatasat. Ezen egyidejiileg adott gyogyszerekkel vald interakciora nem utalt se zen
analizis alapjaul az szolgalt, hogy legalabb 100 beteget (a vizsgalt populacio > 5%-a) tek
egyidejileg ezekkel a gyogyszerekkel a vizsgalat id6tartamanak legalabb 90%-aban. Az arthritis
psoriaticaban, Crohn-betegségben vagy colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél yidejiileg
alkalmazott MTX, NSAID-ok, 6-merkaptopurin, azatioprin €s oralis kortikogiy ok vagy az

arthritis psoriaticdban vagy Crohn-betegségben szenvedo betegeknél az anti o hatéanyagok
korabbi expozicidja vagy bioldgiai gyogyszerek (azaz anti-TNFa szerek és vedolizumab)
korabbi alkalmazasa a colitis ulcerosadban szenvedd betegeknél nem volt ggssal az usztekinumab
farmakokinetikajara. Q

vizsgalat eredményei alapjan a d6zis modositasara nincs sziiksé an betegeknél, akik egyidejlileg

Egy in vitro vizsgalat és egy aktiv Crohn-betegségben szenvedd gqégalati alanyokon végzett 1. fazisu
CYP450-szubsztratokat kapnak (lasd 5.2 pont).

5
Psoriasis-vizsgalatokban az usztekinumab biztonségossé@ s hatasossagat mas
immunszuppresszansokkal kombinacioban — beleértve’d bioldgiai hatdanyagokat vagy a fototerapiat —
nem értékelték. Arthritis psoriatica vizsgalatokban a MTX egyidejli alkalmazdsa nem mutatta, hogy
befolyasolna az usztekinumab biztonsagossagat ¢ sossagat. A Crohn-betegségben és colitis
ulcerosaban végzett vizsgalatokban ugy tiint, hogyaz immunszuppresszansok vagy kortikoszteroidok
egyidejli alkalmazasa nem befolyasolta az uszﬁzmab biztonsagossagat vagy hatasossagat (lasd

4.4 pont).

>
4.6 Termékenység, terhesség és sz&ﬁ%s
Fogamzoképes nék K

Fogamzoképes néknek hatékom@amzésgétlést kell alkalmazniuk a kezelés alatt és a kezelést
kdvetden még legalabb 15 hét‘@

Terhesség ‘ ’ga
Az usztekinumab-expzyot kovetden, ismert kimenetelii terhességekbdl szarmazo, mérsékelt szama,
t

prospektivan gyjtott , beleértve azt a tobb mint 450 terhességet, amelyben az expozici6 az elsd
trimeszterben ti')rtéﬂ&em utal sulyos velesziiletett fejlddési rendellenességek fokozott kockazatara
ujsziilottekben. {

Az allatokkal wiggzett kisérletek nem utalnak a terhességet, az embrionalis/magzati fejlodést, sziilést
vagy a szi}& tani fejlodést kdzvetlentil vagy kdzvetett modon karosan befolyasold hatasra (1asd

5.3 pont
QOQ

A lkezésre allo klinikai tapasztalat azonban korlatozott. Az usztekinumab alkalmazésa
elovigyazatossagbol keriilendo terhesség alatt.

X; usztekinumab atjut a placentan, €s kimutattak olyan csecsemdk szérumaban, akik terhességiik alatt
usztekinumabbal kezelt nobetegektol sziilettek. Ennek klinikai hatasa nem ismert, ugyanakkor a
fert6zés kockazata az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsemdknél a sziiletés utan
magasabb lehet.
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Az in utero usztekinumab-expozicionak kitett csecsemdknek nem javasolt €16 kérokozot tartalmazo
védooltas (mint példaul a BCG-oltas) adasa a sziiletést koveto tizenkét honapban vagy amig a
csecsemOnél az usztekinumab szérumszintje kimutathatatlanna nem valik (lasd 4.4 és 4.5 pont). Ha az
€16 korokozot tartalmazoé véddoltasnak egyértelmiien kedvezo klinikai hatdsa van az adott
csecsemodnél, akkor annak korabbi id6pontban torténd beadasa mérlegelhetd, ha a csecsemonél az
usztekinumab szérumszintje mar kimutathatatlanna valt.

Szoptatas
A publikalt szakirodalombol szarmazd, korlatozott mennyiségii adat arra utal, hogy az uszteki

nagyon kis mennyiségben kivalasztodik az emberi anyatejbe. Nem ismert, hogy az uszteki
lenyelést kovetden szisztémasan felszivodik-e. Tekintettel az usztekinumab anyatejjel t&
csecsemokre gyakorolt mellékhatasainak kockazatara, donteni kell a szoptatas kezeléﬁs ti és a
kezelést kovetd 15 hétre torténd ledllitasarol vagy az usztekinumab-terapia megszakitdsarol,
figyelembe véve a szoptatas elényét a gyermek, illetve az usztekinumab-kezelés &%’yét az anya
szempontjabol. ‘Q>

o

Termékenység
Az usztekinumab human fertilitasra gyakorolt hatasat nem vizsgaltak (lé&S pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezel¢séhez sziikséges képességekre

N
Az usztekinumab nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben b@ésolja a gépjarmivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. 7o)

4%

4.8 Nemkivanatos hatisok, mellékhatasok @)

A biztonsagossagi profil sszefoglaldsa

Az usztekinumabbal felndttkori psoriasisban, arthritiy psoriaticaban, Crohn-betegségben és colitis
ulcerosaban végzett klinikai vizsgalatok kontro ¢szeiben a leggyakoribb mellékhatas (> 5%) a
nasopharyngitis és fejfajas volt. A legtobbet effyfiének tekintették, és nem tette sziikségessé a
vizsgalati kezelés megszakitasat. Az uszteki abbal kapcsolatban jelentett, legsulyosabb
mellékhatas a sulyos tulérzékenységi realktick voltak, beleértve az anaphylaxiat is (lasd 4.4 pont). Az
altalanos biztonsagossagi profil a psoridSisban, arthritis psoriaticdban, Crohn-betegségben és colitis
ulcerosaban szenvedo betegeknél h 0 volt.

A mellékhatasok tablazatos felsm&sa

Az alabb ismertetett biztonség‘@égi adatok 6710 (4135 psoriasisban és/vagy arthritis psoriaticaban,
1749 Crohn-betegségben é colitis ulcerosaban szenvedd) beteg bevonasaval végzett 14, 11. fazisu
és I11. fazisu vizsgalat f 10j4

psoriasisban, arthritis
bevonasaval végzett

aticaban, Crohn-betegségben vagy colitis ulcerosaban szenvedo betegek
fiitkai vizsgalatok kontrollos és nem kontrollos periddusaiban tortént legalabb
6 honapos (4577 és a legalabb 1 éves (3648 beteg) usztekinumab-expoziciok is. 2194,
psoriasisban, Crohn*betegségben vagy colitis ulcerosdban szenvedd beteg esetében az expozicio
legalabb 4 év , mig 1148, psoriasisban vagy Crohn-betegségben szenvedo beteg esetében az
expozicid le@ b 5 év volt.

A feln()'t@l psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben ¢és colitis ulcerosdban végzett

klini izsgalatokbol szarmazo, illetve a forgalomba hozatalt kvetden szerzett tapasztalatok alapjan

jel mellékhatasokat a 2. tablazat sorolja fel. A mellékhatasok szervrendszerenként és gyakorisag

szefint vannak csoportositva a kovetkezd megallapodas szerint: nagyon gyakori (> 1/10), gyakori
1/100 — < 1/10), nem gyakori (> 1/1000 — < 1/100), ritka (> 1/10 000 — < 1/1000), nagyon ritka

(< 1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl nem allapithatdé meg). Az egyes

gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra.
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2. tablazat A mellékhatasok felsorolasa

Szervrendszer

Gyakorisag: mellékhatis

Fert6z6 betegségek és parazitafertdzések

Gyakori: felso 1éguti fertdzés, nasopharyngitis, sinusitis
Nem gyakori: cellulitis, fogak fertdzései, herpes zoster,
also léguti fertdzés, virusos felso 1éguti fertdzés,
vulvovaginalis mycoticus infekcio <,

Immunrendszeri betegségek és tiinetek

Nem gyakori: tulérzékenységi reakciok (beleértve‘,‘ab\

borkiiitést, urticariat)
Ritka: stilyos tulérzékenységi reakciok (beleé&az
anaphylaxiat €s angiooedemat) Q

Pszichiatriai korképek

Nem gyakori: depresszio \N°

\@

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Gyakori: szédiilés, fejfajas \ \\\
Nem gyakori: facialis paresis b
Ve DN

Légzorendszeri, mellkasi €s
mediastinalis betegségek és tiinetek

Gyakori: oropharyngealis fajdalom

Nem gyakori: orrdugulas

Ritka: allergis alveoliti§/eosinophil pneumonia
Nagyon ritka: organifQ!L(') pneumonia*

/o)

Emésztérendszeri betegségek ¢€s tiinetek

Gyakori: hasmepﬁ:’hényinger, hanyas
A,

A bor és a bor alatti szovet betegségei és
tiinetei

Gyakori: vi £KRt6s
Nem gyakowi: psoriasis pustulosa, bérhamlas, acne
Ritka: effpliativ dermatitis, hypersensitiv vasculitis

Nagg@ritka: bullosus pemphigoid, cutan lupus

S atosus

NO)

A csont- és izomrendszer, valamint a

akori: hatfajdalom, myalgia, arthralgia

kotészovet betegségei €s tiinetei {q agyon ritka: lupus-szerti szindroma
P

Altalanos tiinetek, az alkalmazas héQéfl

fellépo reakciok A
O

<

&

N

Gyakori: faradtsag, az injekcio helyén fellép6 erythema,
fajdalom az injekcid helyén

Nem gyakori: az injekcio helyén fellépd reakciok
(beleértve a vérzést, véralafutast, induraciot duzzanatot
és viszketést), gyengeség

* Lasd 4.4 pont, Szisztél%év‘s 1égzérendszeri tlérzékenységi reakciok.

)

Kivalasztott mellé asok leirasa
Fert6zések
Psoriasisban, itis psoriaticaban, Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban szenvedé betegek

placebokontfellos vizsgalataiban a fertdzés vagy stlyos fert6zés aranya hasonlo volt az

placeb

usztekin niN:)bal, illetve a placebdval kezelt betegek korében. Ezeknek a klinikai vizsgalatoknak a
@rollos szakaszaban a fert6zés aranya 1,36 utankovetési betegév volt az usztekinumabbal

kezel% egeknél, illetve 1,34 a placeboval kezelt betegeknél. Sulyos fertézések 0,03 utankovetési
betégevenkénti gyakorisagi arannyal fordultak eld az usztekinumabbal kezelt betegeknél (30 sulyos

ert0zés 930 utankovetési betegévenként) illetve 0,03 gyakorisaggal a placebdval kezelt betegeknél
%’5 sulyos fert6zés 434 utankovetési betegévenként) (lasd 4.4 pont).

A psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben ¢€s colitis ulcerosaban végzett klinikai
vizsgalatok kontrollos és nem kontrollos id6szakaiban, melyek 15 227 betegévnyi usztekinumab-
expoziciot jelentenek 6710 beteg esetében, az utankovetés median idétartama 1,2 év volt; 1,7 év a
psoriasissal jaro betegségben végzett vizsgalatok esetében, 0,6 év a Crohn-betegségben végzett
vizsgalatok és 2,3 év a colitis ulcerosaban végzett vizsgalatok esetében. A fert6zés aranya
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0,85 utankdvetési betegév volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél és a stlyos fert6zések — beleértve
a pneumoniat, analis abscessust, cellulitist, diverticulitist, gastroenteritist és virusfertézéseket — aranya
0,02 utankdvetési betegév volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél (289 sulyos fertézés

15 227 utankdvetési betegévenként).

Klinikai vizsgalatokban az egyidejlileg izoniaziddal kezelt, latens tuberculosisban szenvedd

betegeknél nem alakult ki tuberculosis. . é

>

Rosszindulati daganatok

A psoriasisban, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban végzett kligikai
vizsgalatok placebokontrollos szakaszaban a rosszindulati daganatok, kivéve a nem mel a
bérrakot, incidenciaja 0,11/100 utankovetési betegév volt az usztekinumabbal kezelt %&geknél
(1 beteg 929 utankovetési betegévenként) szemben a placebdval kezelt betegekre vonatkozo 0,23-o0s
értékkel (1 beteg 434 utankovetési betegévenként). A nem melanoma borrak inci @iéja
0,43/100 utankovetési betegév volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél (4 l}e’ké929 utankovetési
betegévenként) szemben a placebdval kezelt betegekre vonatkozoé 0,46-0s é@@bl (2 beteg

433 utankovetési betegévenként). Q

-

A psoriasisban, €s arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben és coliti %oséban végzett klinikai
vizsgélatok kontrollos és nem kontrollos id8szakaiban, melyek 15 20§ betegévnyi usztekinumab-
expoziciot jelentenek 6710 beteg esetében, az utankovetés mediés'\idétartama 1,2 évvolt; 1,7 éva

psoriasissal jar6 betegségben végzett vizsgalatok esetében, 0,6 Crohn-betegségben végzett
vizsgalatok, és 2,3 év a colitis ulcerosaban végzett vizsgalato, tében. 15 205 utankovetési betegév
alatt a nem melanoma bdérrakokat kivéve, 76 beteg esetébe szindulati megbetegedéseket

jelentettek (az incidencia értéke 0,50/100 utankdvetési befeév az usztekinumabbal kezelt betegeknél).
Az usztekinumabbal kezelt betegek esetén jelentett ros?@ldulatﬁ megbetegedések incidenciaja
Osszevethetd volt az atlag populacioban vart értékkelfstandardizalt incidencia arany = 0,94 [95%-o0s
konfidenciaintervallum: 0,73; 1,18] életkorra, nerﬁ@bs rasszra korrigalva). A leggyakrabban
megfigyelt rosszindulati megbetegedések, kiVé@ nem melanoma bdrrakot, a prosztatarak, a
melanoma, a colorectalis carcinoma €s az eml@oarcinoma volt. A nem melanoma bérrak incidencija
0,46/100 utankdvetési betegév volt az usth%umabbal kezelt betegeknél (69 beteg

15 165 utankovetési betegévbol). A bazél@é s vs. a pikkelysejtes borrakban szenvedo betegek aranya
(3:1) 6sszevethetd az atlagos populacid art arannyal (1asd 4.4 pont).

Tulérzékenységi reakciok \
Az usztekinumab psoriasis és‘a(Quqt psoriatica klinikai vizsgalatainak kontrollos és nem kontrollos
id6szakai alatt kiiitést és csalagRyiitést figyeltek meg, mindkettdt a betegek < 1%-4anal (lasd 4.4 pont).

Gyermekek és serdiil6k + X
6 éves és idosebb, plak »soriasisban szenvedo gyermekek és serdiil6k
Az usztekinumab@mégosségét két II1. fazisu vizsgalatban vizsgaltak, kozepesen sulyos, sulyos

plakkos psoriasis envedd gyermekeknél és serdiiloknél. Az elso vizsgalatot 110, 12 és betdltott
18 életév kézéttiko 1, legfeljebb 60 hétig kezelt beteggel végezték, és a masodik vizsgalatot 44, 6 és
betsltott 12 élghév kozotti koru, legfeljebb 56 hétig kezelt beteggel végezték. Altalanossagban az
ebben a kétéfr 1 éves biztonsagossagi adatokkal rendelkezd vizsgalatban jelentett nemkivanatos
eseményekhasonloak voltak a plakkos psoriasisban szenvedo6 felnéttekkel végzett korabbi
Vizsgzﬂé@van ¢észleltekhez.

Fe]ﬁ&éﬁezett mellékhatasok bejelentése

A ngszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
%Yltos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen

kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag

részére az V. fliggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.
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4.9 Tuladagolas

Klinikai vizsgalatokban legfeljebb 6 mg/ttkg-os, egyszeri dozisokat dézislimitalo toxicitas nélkiil
alkalmaztak intravénésan. Tuladagolas esetén a beteget — a mellékhatasok okozta barmilyen jel vagy
tiinet kialakulasa miatt — ajanlott megfigyelni és adott esetben azonnali, megfeleld tiineti kezelésben

részesiteni.
X
S
5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK é\,
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok Q/%
Farmakoterapias csoport: immunszuppresszansok, interleukin-gatlok, ATC kod: L04$5

<
Az Eksunbi egy biohasonl6é gyogyszer. Részletes informacié az Eurdpai Gyégy@(ﬁgynékség
honlapjan (https://www.ema.europa.eu) érheto el. b

Hatdsmechanizmus <
Az usztekinumab egy teljesen human IgG1k monoklonalis antitest, me %eciﬁcitéssal kotédik az
interleukin (IL)-12 és IL-23 human citokinek k6zos p40 fehérje-aleg ¢hez. Az usztekinumab
gatolja a human IL-12 és IL-23 bioaktivitasat, megakadalyozva 0 kotoédését az immunsejtek
feliiletén expresszalodott IL-12R[B1 receptorfehérjéhez. Az usztekintumab nem képes kétddni az 1L-12-
hoz vagy 11.-23-hoz, ha az mar k6tédott az IL-12R[1 sejtfels;ékreceptorokhoz. fgy nem valészind,
hogy az usztekinumab hozzajarul az IL-12-t tartalmazo sejwb s/vagy IL-23-receptorok komplement-
vagy antitest-medialt citotoxicitasahoz. Az IL-12 és IL-2Xheterodimer citokineket az aktivalt antigén
prezentald sejtek, mint pl. a makrofagok és a dendritikﬁ@ejtek, valasztjak ki, és mindkét citokin részt
vesz immunfunkciokban. Az IL-12 serkenti a naturalfb'\ller (NK) sejteket, és 0sztonzi a CD4+T-sejtek
T helper 1 (thl) fenotipussa valo differencialodasaf 3z IL-23 a T helper 17-(Th17) Gtvonalat
indukalja. Mindazonaltal az IL-12 és IL-23 ren@nes szabalyozasa immun medialt betegségekkel
tarsul, mint példaul a psoriasis, az arthritis ps«@ ica, a Crohn-betegség és a colitis ulcerosa.

Az IL-12 és IL-23 kozos p40 alegységéh todve az usztekinumab psoriasisban, arthritis
psoriaticaban, Crohn-betegségben ¢€s ¢ ﬂls Icerosaban a Thl- és Th17-citokintitvonalak
megszakitasan keresztiil kifejtheti kﬁ@ai hatasait, melyek kozponti helyet foglalnak el ezen

crer

betegségek patholdgiajaban. A

A Crohn-betegségben szenve tegeknél az usztekinumab-kezelés a gyulladasos markerek, koztiik a
C-reaktiv protein (CRP) és calis calprotectin indukcids fazis alatti csokkenését eredményezte, ami
aztan a fenntart6 fazis alatf iy fennmaradt. A CRP-t a vizsgalat kiterjesztése soran értékelték, és a
fenntart6 fazis soran meggyelt csokkenések altalaban a 252. hétig fennmaradtak.

W9
A colitis ulcerosé%&’zenvedé betegeknél az usztekinumab-kezelés a gyulladasos markerek, koztiik a
CRP és a faecalis@ Iprotectin indukcids fazis alatti csokkenését eredményezte, ami aztan a fenntartd
fazis és a Vizs&/gat 200. hétig torténd kiterjesztése alatt is fennmaradt.

. &
Immumz&%
A Psqri@ izsgalat 2 (PHOENIX 2) hosszl tavu kiterjesztése alatt, az usztekinumabbal legalabb
3,5¢ ©<ezelt feln6tt betegek a nem szisztémasan kezelt psoriasisos kontrollcsoporttal azonos
an@&vélaszt mutattak mind a pneumococcus poliszacharid, mind a tetanus vakcinakra.
A Ott betegek azonos aranyaban alakult ki protektiv pneumococcus- és tetanusz-ellenes
itest-szint, és az antitest-titerek azonosak voltak az usztekinumabbal kezelt és a kontroll betegeknél.

Klinikai hatasossag

Plakkos psoriasis (felndttek)
Az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat két randomizalt, kettds vak, placebokontrollos
vizsgalatban, 1996 betegen értékelték kozepes foku vagy sulyos plakkos psoriasisban szenvedd olyan
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betegek korében, akiket fototerapiara vagy szisztémas terapiara jeloltek. Tovabba egy randomizalt, az
értékeld szamara vak, aktiv kontrollos vizsgalatban 0sszehasonlitottak az usztekinumabot az
etanercepttel olyan, kozepes foka vagy sulyos plakkos psoriasisban szenved6 betegeknél, akik
ciklosporinra, MTX-ra vagy PUV A-ra adott reakcioja nem volt kielégito, illetve akik ezeket a
gyogyszereket nem toleraltak vagy akiknél azok ellenjavalltak voltak.

Az 1. szamu Psoriasis Vizsgalat (PHOENIX 1) 766 beteget értékelt. Ezen betegek 53%-a vagy n o
reagalt mas szisztémas terapiara, vagy nem toleralta azt, vagy az szamukra ellenjavallt volt. A2,
usztekinumab-kezelésre randomizalt betegek 45 mg-os vagy 90 mg-os dozist kaptak a 0. és a 4\)?%>
ezt kovetden ugyanazt a dozist 12 hetente. A 0. és 4. hétre placebokezelésre randomizalt b
keresztezve atallitottak gy, hogy a 12. €s16. héten, majd ezt kvetden 12 hetente uszteki
kapjanak (45 mg vagy 90 mg). Az eredetileg usztekinumab-kezelésre randomizalt bet
elérték a psoriasis teriilet és sulyossagi index (Psoriasis Area and Severity Index - PASI) szerinti 75-0s
vélaszt (legalabb 75%-o0s PASI-javulas a kiindulasi dllapothoz képest) a 28. és a 407héten is
ujrarandomizaltak, hogy 12 hetente usztekinumabot vagy placebot kapjanak (93% terapia
megvonasa). A 40. héten placebokezelésre ijrarandomizalt betegeknél GjrakeZdiek az usztekinumabot
az eredeti adagolasi sémaval, amennyiben a 40. heti PASI-javulasuk lega}glbo%-os csokkenését

tapasztaltak. A vizsgalati kezelés els6 alkalmazasatol kezdve minden bet, 76 hétig kovettek.

A 2. szamu Psoriasis Vizsgalat (PHOENIX 2) 1230 beteget értékelt. @1 betegek 61%-a vagy nem
reagalt mas szisztémas terapidra, vagy nem toleralta azt, vagy az.gzamara ellenjavallt volt. Az
usztekinumab-kezelésre randomizalt betegek 45 mg vagy 90 m dozist kaptak a 0. és a 4. héten,
majd egy tovabbi dozist a 16. héten. A 0. és 4. hétre placebo esre randomizalt betegeket
keresztezve atallitottak tigy, hogy a 12. és16. héten uszteki bot kapjanak (45 mg vagy 90 mg). A
vizsgalati kezelés els6 alkalmazasatol kezdve minden bet@ 52 hétig kovettek.

A 3. szamu Psoriasis Vizsgalat (ACCEPT) 903, olyamkozepes foku vagy stlyos psoriasisos beteget
értékelt, akik mas szisztémas terapiara nem reaga egfeleléen, vagy nem toleraltak azt, vagy
akiknél az ellenjavallt volt, tovabba dsszehasonlifottak az usztekinumab €s az etanercept hatasossagat,
valamint értékelték az usztekinumab és az e@t biztonsagossagat. A vizsgalat 12-hetes, aktiv
kontrollos szakaszaban a betegeket etanerc ezelésre (50 mg hetente kétszer), illetve a 0. és

4. héten adott 45 mg vagy 90 mg uszteki@bra randomizaltak.

Az 1. és 2. szdmu Psoriasis Vizsgal a betegség jellemzdi a vizsgalat megkezdésekor altalaban
minden terapias csoportban megegyeztek: a median kiindulasi PASI-érték 17-18 kdzotti, a median
kiindulasi testfeliilet (Body Surf; rea - BSA) > 20 ¢és a median Bérgyogyaszati életmindségi index
(Dermatology Life Quality In DLQI) 10-12 kozotti volt. Hozzévetdlegesen a betegek
egyharmadanak (az 1. szamj{Rsoriasis Vizsgalatban) és egynegyedének (a 2. szamt Psoriasis
Vizsgalatban) volt arthri‘tilﬁiaticaja. A 3. szamu Psoriasis Vizsgalatban is a betegség hasonlo
sulyossagat észlelték. /\>

\
Ezekben a Vizsgaﬂg@ban az elsédleges végpont azon betegek aranya volt, akik a kiindulasi allapottol
szamitva a 12. hé{ ASI 75-0s valaszt értek el (lasd 3. és 4. tablazat).
Q
3. tablazat /\/ A Klinikai valasz dsszesitése az 1. és 2. szamu Psoriasis Vizsgalatokban
(PHOEN , PHOENIX 2)
N\

‘ 12. hét 28. hét
@) 2 dozis (0. és 4. héten) 3 dozis (0., 4. és
,\A 16. héten)
) PBO 45 mg 90 mg 45 mg 90 mg
. szamu Psoriasis
Vizsgalat
Randomizalt betegek szdma 255 255 256 250 243
PASI 50-es valasz N (%) 26 (10%) | 213 (84%)" | 220 (86%)* | 228 (91%) | 234 (96%)
PASI 75-6s valasz N (%) 8 (3%) 171 (67%)* | 170 (66%)* | 178 (71%) | 191 (79%)
PASI 90-es valasz N (%) 5 (2%) 106 (42%)* | 94 (37%)* | 123 (49%) | 135 (56%)
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oE —
;%2, ) tisztult vagy minimalis | 1o 4000 | 151 (599%) | 156 (61%)" | 146 (58%) | 160 (66%)
<100 kg-os betegek szdma 166 168 164 164 153
PASI 75-6s valasz N (%) 6 (4%) 124 (74%) | 107 (65%) | 130 (79%) | 124 (81%)
> 100 kg-os betegek szama 89 87 92 86
PASI 75-6s valasz N (%) 2 (2%) 47 (54%) 63 (68%) 48 (56%) 67 (74‘%%
2. szamu Psoriasis
Vizsgalat ,/\/
Randomizalt betegek szdma 410 409 411 397 (\400
PASI 50-es valasz N (%) | 41 (10%) | 342 (84%)" | 367 (89%)* | 369 (93%) 2380 (95%)
PASI 75-6s vélasz N (%) 15 (4%) | 273 (67%)"* | 311 (76%)* | 276 (70%)\]* 314 (79%)
PASI 90-¢s valasz N (%) 3 (1%) 173 (42%)* | 209 (51%)* | 178 (45.‘(%)) 217 (54%)
o PR
;%2, : tisztult vagy minimalis | ¢ 4000 | 277 (68%)" | 300 (73%)" e\%) | 279 (70%)
<100 kg-os betegek szdma 290 297 289 }\“2’87 280
PASI 75-6s vélasz N (%) 12 (4%) | 218 (73%) | 225 (78%) @217 (76%) | 226 (81%)
> 100 kg-os betegek szama 120 112 121 _(y 110 119
PASI 75-6s valasz N (%) | 3 (3%) 55(49%) | 86 (T1%N"|” 59 (54%) | 88 (74%)
® p<0,001 45 mg vagy 90 mg usztekinumabra vonatkozdan, placeb(')va],(PHd) Osszehasonlitva.
® PGA = Physician Global Assessment / Az orvos globilis értékelése \\
4. tablazat A 12. heti klinikai valasz osszesitése a 3. témﬁ Psoriasis Vizsgalatban
(ACCEPT) e
\}\‘sléml'l Psoriasis Vizsgalat
Etanerc%f Usztekinumab
2 is 2 doézis (0. és 4. héten)
(50 i kétszer) 45 mg 90 mg
Randomizalt betegek szama 347 209 347
PASI 50-es valasz N (%) 286 (82%) 181 (87%) 320 (92%)*
PASI 75-6s valasz N (%) O 197 (57%) 141 (67%)° 256 (74%)*

PASI 90-¢s vélasz N (%) D80 (23%) 76 (36%)" 155 (45%)"
PGA tisztult vagy minimalis N (%)Ko‘ 170 (49%) 136 (65%)° | 245 (11%)°
<100 kg-os betegek szama . 251 151 244
PASI 75-6s valasz N (%) =\ 154 (61%) 109 (72%) 189 (77%)
> 100 kg-os betegek szama ‘o> 96 58 103
PASI 75-6s vlasz N (4~ 43 (45%) 32 (55%) 67 (65%)

p < 0,001 45 mg vagy 90‘
b p=0,01245mg usztekl

Az 1. szamu Psorl
kezelés mellett,
usztekmumab
89%-a reag%
63%-aval 0
betegc‘:k
beteg

bet
ra

isztekinumabra vonatkozoan, etanercepttel dsszehasonlitva.
imab esetén, etanercepttel sszehasonlitva.

1zsgalatban a PASI 75 fenntartasa szignifikansan magasabb volt folyamatos
a terapia megvonasa esetén (p < 0,001). Hasonlo eredményeket észleltek minden
s esetén. Az els6 évben (52. hét) a fenntartd kezelésre ujrarandomizalt betegek
-0s PASI valasszal a placebora (a terapia megvonasara) ijrarandomizalt betegek
,001) szemben. A 18. honapban (76. hét) a fenntartd kezelésre Gijrarandomizalt
a reagalt 75-0s PASI valasszal a placebora (a terapia megvonasara) ujrarandomizalt
Yo-aval szemben. A harmadik évben (148. hét) a fenntartd kezelésre jra randomizalt
82%-a adott PASI 75-valaszt. Az 6todik évben (244. hét) a fenntartd kezelésre Gjra
izalt betegek 80%-a adott PASI 75-valaszt.

K placebora ijrarandomizalt és a PASI-javulas > 50%-os csdkkenése utan az eredeti usztekinumab
kezelési sémat ujra kezdo betegek 85%-a érte el a 75-6s PASI valaszt a terapia ujrakezdését kovetd

12 héten beliil.

Az 1. szamu Psoriasis Vizsgalatban a 2. és a 12. héten az usztekinumabbal kezelt minden csoportban a
DLQI kiindulasi allapothoz viszonyitott, szignifikansan nagyobb javulasat mutattak ki placeboval
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szemben. A javulas 28 héten at fennmaradt. Hasonloan, szignifikans javulast észleltek a 2. szamu
Psoriasis Vizsgalatban a 4. és 12. héten, ami 24 héten at fennmaradt. Az 1. szdmu Psoriasis
Vizsgalatban a placebdval Gsszehasonlitva minden usztekinumabbal kezelt csoportban szintén
szignifikans volt a javulas a kdrom psoriasisban (Nail Psoriasis Severity Index - kdrdm psoriasis
stlyossagi index), az SF-36 fizikalis és mentalis komponensek Osszesitd értékeiben €s a viszketés
vizualis analog skalaban (Visual Analogue Scale - VAS). A 2. szdmt Psoriasis Vizsgalatban a
placebdval dsszehasonlitva minden usztekinumabbal kezelt csoportban szintén szignifikans volt X
javulas a Korhazi szorongas és depresszio skalaban (Hospital Anxiety and Depression Scale - S)
és a munkaképesség korlatozottsagra vonatkozo kérdéivben (Work Limitations Questionnair%\/

WLQ).
>

Arthritis psoriatica (PsA) (feln6ttek)

Az usztekinumabrol kimutattak, hogy javitja az aktiv PsA-ban szenved6 felnott beteg‘glgél a betegség
okozta jeleket és tiineteket, a fizikélis funkciokat és egészséggel kapcsolatos életmid@ségét és
csokkenti a periférias iziileti karosodas progressziojanak sebességét. O

Az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat két randomizalt, kettos @ placebokontrollos
vizsgalatban, 927, nem szteroid gyulladascsokkenté (NSAID) vagy bete @t befolyasolo rheuma
ellenes (DMARD) terapia ellenére aktiv PsA-ban (> 5 duzzadt iziilet é@fé\jé iziilet) szenvedd
betegen értékelték. Q

Ezekben a vizsgalatokban a betegeknek legalabb 6 honapos PsAﬂit@‘gnézisuk volt. A PsA minden
altipusaban szenvedd beteg bevonasra keriilt, beleértve a bizony/rq, rheumatoid csomok nélkiili
polyarticularis arthritist (39%), periférias arthritisszel jaré sp itist (28%), aszimmetrikus periférias
arthritist (21%), disztalis interphalangealis érintettséget (12 s arthritis mutilanst (0,5%). Mindkét
vizsgalatban a betegek tobb mint 70%-anak ill. 40%-ana t enthesitise, illetve dactylitise a
kiindulasi allapotban. A betegeket a 0. és 4. héten maj kovetéen minden 12. héten (12 hetente)
adagolt, subcutan usztekinumab 45 mg, 90 mg vagy ;@cebo kezelésre randomizaltak. A betegek kb.
50%-a folytatta stabil dozisban (<25 mg/hét) a M@- t.

Az 1-es szamu PsA vizsgélatban (PSUMMIT a 2-es szamu PsA vizsgalatban (PSUMMIT II) a
betegek 80%-at, illetve 86%-at kezelték elozb8lgg DMARD szerekkel. Az 1-es szdmu vizsgalatban az
anti tumor nekrozis faktor (TNF)a hatéar@al torténd korabbi kezelés nem volt megengedett. A 2-es
szamu vizsgalatban a betegek t6bbségét( %; n = 180) kezelték korabban egy vagy tobb anti-TNFa
hatéanyaggal, ezen betegek tobb miq@;%-énél a hatasossag hianya vagy barmely idépontban fellépd
intolerancia miatt abbahagytak az 3‘[1— NFa kezelést.

Jelek és tiinetek !
Az usztekinumabbal vald k s a placebohoz képest a 24. héten a betegségaktivitas mérdszamainak
szignifikans javulasat er enyezte. Az els6dleges végpont az Amerikai Rheumatologiai Kollégium

(American College of Pumatology; ACR) kritériumai szerint ACR 20 valaszt elért betegek
szazaléka volt a 24.;héterl. A f6bb hatasossagi eredményeket az alabbi, 5. tablazat mutatja be.

5. tablazat ;k‘i'l-es szamu arthritis psoriatica vizsgalatban (PSUMMIT I) és a 2-es szamu

vizsgalatban ( MMIT II) klinikai valaszt elért betegek szama a 24. héten.
é\/ 1-es szamu arthritis psoriatica | 2-es szamu arthritis psoriatica
vizsgalat vizsgalat
. N PBO 45 mg 90 mg PBO 45 mg 90 mg
i
?aé"@”"zalt betegek 206 205 204 104 103 105
47 87 101 21 45 46
A 0
‘?“\XCR 20 valasz, N (%) 23%) | @2%) | (50%) | 20%) | 4%y | (44%)"
51 57 18 24
A 0 0 V)
ACR 50 valasz, N (%) 18 (9%) (25%)" (28%)" 7 (7%) (17%)" (23%)"
25 29
A (1] o 0 0/\C 0/\C
ACR 70 valasz, N (%) 5(2%) (12%)° (14%)" 33%) | 7(7%) 9 (9%)
0 d_ e
>3% BSA ’ val rendelkezé 146 145 149 20 20 21
betegek szama
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16 83 93 41 45
A 0 o
PASI 75 vélasz, N (%) 1) | 7% | (62%) 4 (5%) 1% | (56%)
60 65 24 36
4 0
PASIO0valasz N | 4@%) | (1% | @d%) | 3a%) | (0% | (44%)
Osszevont PASI 75 és o 40 62 o 24 31
ACR 20 vélasz, N (%) 8 (5%) (28%)* | (42%) 2 (3%) (30%)" | (38%)°
<100 kg testtomegii
. 154 153 154 74 74
betegek szama /\/
ACR 20 v4 o 39 o o 17 0 (3 o
vélasz, N (%) (25%) 67 (44%) | 78 (51%) (23%) 32 (43 /ob' (47%)
> 3% BSA“-val rendelkezd v
botegeh szdma 105 105 111 54 3{\0 57
. 14
PASI 75 valasz, N (%) (13%) 64 (61%) | 73 (66%) | 4 (7%) i.\ss%) 32 (56%)
> 100 kg testtomegii 5 5 50 30 U 2 31
betegek szama o)
ACR 20 vélasz, N (%) 8 (15%) | 20 (38%) | 23 (46%) | 4 (B3%) | 13 (45%) | 12 (39%)
> 3% BSA“-val rendelkezd v/
betegek szama 41 40 38 . Q/Q6 22 24
PASI 75 valasz, N (%) 2(5%) | 19 (48%) | 20 (53%Wp 0 10 (45%) | 13 (54%)
2 p<0,001 @
b p<0,05 7o)
“p=NS A

4 > 39 BSA psoriasis bérérintettséggel rendelkezd betegek sz@t a kiindulasi allapotban

Az ACR 20, 50 és 70 valaszok tovabb javultak vagy
Vizsgalat) és a 100. hétig (1-es PsA Vizsgalat). A2®es PsA Vizsgalatban a 100. héten elért ACR 20

valasz 57% volt a 45 mg, és 64% volt a 90 mg

elért ACR 20 valasz 47% volt a 45 mg, és 4{@ It a 90 mg esetén.

Egy modositott PsA valaszadasi kritériu
magasabb volt a 24. héten az usztekin
az 52. ¢és 100. hétig fennmaradtak.

nmaradtak az 52. hétig (1-es és 2-es PsA

n. A 2-es szamu PsA Vizsgalatban az 52. héten

sARC) adott valaszt elérd betegek aranya ugyancsak

b‘csoportokban, mint a placebo esetén. A PsARC vélaszok
Odlegesen periférias arthritisszel jar6 spondylitisben

szenvedd, usztekinumabbal kezelt hetegek nagyobb aranya mutatott 50%-os és 70%-os javulast a

24. héten a Bath-féle spondyliti
Disease Activity Index, BAS

Az usztekinumabbal kez%g
MTX-ot kapd és nem kdpp'b

lopoetica betegség aktivitasi index (Bath Ankylosing Spondylitis
értékében, a placeboval 6sszehasonlitva.

oportokban megfigyelt valaszok hasonloak voltak az egyidejlileg
etegek esetében, és az 52. és 100. hétig fennmaradtak. A korabban

anti-TNFa hatéanyaﬁ(al kezelt, usztekinumabot kapo betegek nagyobb mértékii valaszt értek el a
24. héten, mint a&]%_ ot kapok (az ACR 20 valasz a 24. héten 45 mg és 90 mg esetében 37% ¢és 34%
volt a placebovalNgsszehasonlitva 15%; p < 0,05), és a valaszok az 52. hétig fennmaradtak.

<

Az 1-es sza /'\ISSA Vizsgalatban a kiindulaskor enthesitisben és/vagy dactylitisben szenvedd

betegekngé
dactyliti
érték

v

Radiologiai valasz

placebohoz képest szignifikans javulas volt megfigyelhetd a 24. héten az enthesitis és
ekben az usztekinumab csoportokban. A 2-es szdmu PsA Vizsgalatban az enthesitis
szignifikans javulas, a dactylitis értékben pedig szamszeri javulas (statisztikailag nem

Sz kans) volt megfigyelhetd a 24. héten az usztekinumab 90 mg csoportban, a placeboval
és@asonlitva. Az enthesitis érték és a dactylitis érték javulasai az 52. és 100. hétig fennmaradtak.

A mindkét kezet €s labat érint0 szerkezeti karosodas a kéz distalis interphalangealis iziileteinek
hozzdadéasaval, a PsA-ra modositott van der Heijde-Sharp (vdH-S pontszam) &sszpontszamban mért
valtozasban volt kifejezve, a kiindulasi allapothoz hasonlitva. Az 1-es és 2-es szamu PsA Vizsgalatban
szerepld 927 beteg adatainak egyesitésével egy elore meghatarozott integralt elemzést végeztek. Az
usztekinumab a szerkezeti kdrosodas progresszidja sebességének placebohoz viszonyitott,
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statisztikailag szignifikans csokkenését mutatta, melyet a modositott vdH-S 6sszpontszdmanak a
kiindulasi allapottdl a 24. hétig torténd valtozasaban mértek (az atlagos + SD pontszam 0,97 + 3,85
volt a placebo csoportban, dsszehasonlitva a 0,40 = 2,11 és 0,39 + 2,40, a 45 mg usztekinumab

(p <0,05) és a 90 mg csoportban (p < 0,001) mért értékekkel). Ez a hatas az 1-es szamu PsA vizsgalat
hozadéka. A hatast bizonyitottnak tekintik fiiggetleniil az egyidejii MTX alkalmazastol, és az 52.
(integralt elemzés) és a 100. hétig (1-es szamu PsA vizsgalat) fennmaradt.

X
Fizikalis funkcio és egeszséggel kapcsolatos életmindség N Q
Az usztekinumabbal kezelt betegek szignifikans javulast mutattak az egészségi allapotot értélalg
funkciovesztési index (Disability Index of the Health Assessment Questionnaire; HAQ-DI
értékelt fizikalis miikddésben a 24. héten. A kiindulasi allapothoz viszonyitott HAQ-DI
klinikailag jelentds, > 0,3 pontos javulasat elérd betegek ardnya ugyancsak szignifika nagyobb
volt a 24. héten az usztekinumab csoportokban, mint a placebo mellett. A HAQ-DI p(gsiémban a
kiindulasi allapothoz képest mért javulas az 52. és 100. hétig fennmaradt. Q

\

@n, a placebohoz

4. héten a placebohoz
(Functional Assessment

A 24. héten jelent6sen javultak a DLQI-pontszamok az usztekinumab csopo
képest, és az 52. és 100. hétig fennmaradtak. A 2-es szamu PsA vizsgalatb
képest jelentdsen javultak a kronikus betegség kezelése- faradekonysagl
of Chronic Illness Therapy — Fatigue; FACIT-F) pontszamok az uszte ab csoportokban. A
faradékonysag klinikailag jelentOs javulasat (4 pont a FACIT-F-ben)@Igro betegek aranya ugyancsak
szignifikansan nagyobb volt az usztekinumab csoportokban, min\‘ap acebo mellett. A FACIT

pontszamokban mért javulasok az 52. hétig fennmaradtak. 70)
Gyermekek ¢és serdiilok (%)
Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség minden gyermek és ser korosztalynal halasztast engedélyez az

usztekinumab vizsgalati eredményeinek benytjtasi kofe@ettseget illetéen juvenilis idiopathias
arthritis esetén (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati a}ﬁlmazésra vonatkozé informaciok).

Gyermekeknél és serdiiléknél jelentkezo plakkos,
Kimutattak, hogy az usztekinumab a 6 éves st
és serdiiloknél javitja a jeleket €s tlineteket,

©sebb, plakkos psoriasisban szenvedd gyermekeknél
mint az egészségi allapottal sszefliggd életmindséget.

Serdiilokoru betegek (12 és betoltott 18 9)\/ kozottiek)

Az usztekinumab hatasossagat 110, 4@ betoltott 18 életév kozotti kora, kozepesen sulyos, sulyos
plakkos psoriasisban szenvedd gy kgyogyaszati betegnél vizsgaltak egy multicentrikus, II1. fazist,
randomizalt, kettds vak, placebo, ollos vizsgalatban (CADMUS). A betegek subcutan injekcidban
random modon kaptak vagy p ot (n = 37), vagy az usztekinumab javasolt dozisat (1asd 4.2 pont;

n = 36) vagy az usztekinum @avasolt dozisanak felét (n=37) a 0. és a 4. héten, amit 12 hetenkénti
adagolas kovetett. A 12‘ placeboval kezelt betegek keresztezett elrendezésben usztekinumabot

kaptak. /\/

Azok a betegek vo t@lalkalmasak a vizsgalatban valo részvételre, akiknél a PASI > 12, a PGA > 3,
valamint a testfe legalabb 10%-a érintett volt, és akik szisztémas kezelésre vagy fototerapiara
vartak. A betegbkymegkozelitéleg 60%-a kapott korabban konvencionalis szisztémas kezelést vagy
fototerépiétﬁegek megkdzelitéleg 11%-a kapott korabban biologiai gyogyszereket.

Az el@@s végpont azoknak a betegeknek az aranya volt, akiknél a 12. hétre a PGA-pontszam
lenulldzgdott (0) vagy minimalis volt (1). A masodlagos végpontok kdz¢é tartozott a PASI 75, PASI 90,
a ﬁkek borgyogyaszati életmindségi indexében (Children’s Dermatology Life Quality
Inde®)- CDLQI) a vizsgalat megkezdésétol a 12. hétig bekovetkezett valtozas, valamint a
wermekgyégyészati betegek életmindsége mértékét (Paediatric Quality of Life Inventory - PedsQL)
méro skala d6sszpontszamaban a vizsgalat megkezdésétdl a 12. hétig bekdvetkezett valtozas. A
12. héten az usztekinumabbal kezelt betegeknél a psoriasis és az egészségi allapottal 6sszefliggd
¢letmindség a placebohoz viszonyitva Iényegesen nagyobb mértékii javulast mutatott (6. tdblazat).

A hatasossag értékelés érdekében a vizsgalt szer elso alkalmazasa utdn minden beteget 52 hétig
kovettek. Azoknak a betegeknek az aranya, akiknél a PGA-pontszam lenulldzodott (0) vagy minimalis
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volt (1), valamint a PASI 75-6t elérd betegek aranya a 4. héten végzett, a vizsgalat megkezdése utani
elso kontrollvizsgalat idépontjaban az usztekinumabbal kezelt csoport és a placebo esetén szétvalt,
ami a maximumat a 12. héten érte el. A PGA-ban, PASI-ban, CDLQI-ben és PedsQL-ben
bekovetkezett javulas az 52. hétig fennmaradt (6. tablazat).

6. tablazat Az elsédleges és a masodlagos végpontok osszefoglalasa a 12. héten és az

52. héten ;\K’
Gyermekgyogyaszati psoriasis vizsgalat (CADMUS) (12 és betoltott 18 életév kozotti Y
betegek) /\/
12. hét 52 &0
Placebo A; usztekinurpab Az us umab
javasolt dozisa jay@selt dozisa
N (%) N (%) NN (%)

Randomizalt betegek 37 36 \QJ 35
PGA ‘Q,\\\
éagfrﬁiﬁi‘lﬁ?:‘gf)o“ ©) 2 (5,4%) 25 (69,4%)" n.b'/ 20 (57,1%)
A PGA lenullazodott (0) 1(2,7%) 17 (47.2%) N 13 (37,1%)
PASI N’
PASI 75 reszponderek 4 (10,8%) 29 (80,6%)" 28 (80,0%)
PASI 90 reszponderek 2 (5,4%) 22 Q:Q\,l %)* 23 (65,7%)
PASI 100 reszponderek 1(2,7%) ],ﬂfagﬁ%)a 13 (37,1%)
CDLQI N’
A CDLQI 0 vagy 1° | 6 (16,2%) | _7\18(50,0%)° | 20 (57,1%)
PedsQL \
A vizsgalat megkezdésétol
bekovetkezett valtozas 3,35 (10,04) D 8,03 (10,44)° 7,26 (10,92)
Atlag (SD) A

2 p<0,001

b CDLQI: A CDLQI egy olyan bérgyogyészati , amellyel mérhetd a bérbetegségnek az egészségi

allapottal 6sszefliggd €életmindségre gyakorolfb asa a gyermekeknél. A CDLQI 0 vagy 1 azt jelzi, hogy
nincs hatéassal a gyermek életmindségére. Q

© p=0,002 Q

4 PedsQL: A PedsQL skéla 6sszp0ntszé€§?y olyan altalanos, az egészségi allapottal osszefiiggd életmindség
mérésére szolgald eszkdz, amit a gyermekeknél és serdiiloknél torténd alkalmazasra fejlesztettek ki. A
placebocsoport esetén a 12. héten 6 = 36.

* p=0,028 '
P <

A 12 hetes, placebokont{q&@dészak alatt mind a javasolt dozissal, mind a javasolt dozis felével
kezelt csoportban a hat4sdssag az els6dleges végpont tekintetében hasonld volt (sorrendben 69,4% és
67,6%), bar dozis Vél@%é a magasabb szintli hatdsossagi kritériumok esetén is volt bizonyiték (pl.
PGA lenullazodott (QJ)PASI 90). A 12. hét utan a hatasossag altalaban nagyobb volt, és jobban
fennmaradt a jav%ﬂ dozissal kezelt csoportban, mint a javasolt dozis felével kezelt csoportban,
amelyben min(@ gyes 12 hetes adagolasi intervallum vége felé gyakrabban észlelték a hatasossag
mérsékelt csglkilvenését. A javasolt dozis és a javasolt dozis felének a biztonsagossagi profilja hasonlod

volt. A

Gyerr)@% (6 és betoltott 12 év kozotti koruak)
Az ekinumab hatasossagat 44, 6 és betoltott 12 éves kor kozotti, kozepesen sulyos, stlyos plakkos
psordsisban szenvedd gyermekeknél vizsgaltak egy nyilt elrendezési, egykaros, multicentrikus,

- fazisu vizsgalatban (CADMUS Jr.). A betegeket az usztekinumab subcutan injekcidban adott,
javasolt dézisaval kezelték (lasd 4.2 pont; n = 44) a 0. és a 4. héten, amit 12 hetenkénti adagolas
kovetett.

Azok a betegek voltak alkalmasak a vizsgalatban valo részvételre, akiknél a PASI > 12, a PGA > 3,
valamint a testfelszin (BSA) legalabb 10%-a érintett volt, és akik szisztémas kezelésre vagy
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fototerapiara vartak. A betegek megkdzelitdleg 43%-a kapott korabban konvencionalis szisztémas
kezelést vagy fototerapiat. A betegek megkozelitdleg 5%-a kapott korabban biologiai gyogyszereket.

Az elsddleges végpont azoknak a betegeknek az aranya volt, akiknél a 12. hétre a PGA-pontszam
lenullazodott (0) vagy minimalis volt (1). A masodlagos végpontok koz¢ tartozott a PASI 75, a PASI
90, valamint a gyermekek borgyodgyaszati ¢letmindségi indexében (Children’s Dermatology Life
Quality Index - CDLQI) a vizsgalat megkezdésétol a 12. hétig bekovetkezett valtozas. A 12. héteé’
usztekinumabbal kezelt betegeknél a psoriasis €s az egészségi allapottal 6sszefiiggd életmindsdg

klinikailag jelentOs javulast mutatott (7. tablazat). (;\/

A hatasossag értékelése érdekében a vizsgalt szer elsé alkalmazasa utan minden beteget @@tig
kovettek. Azoknak a betegeknek az aranya, akiknél a 12. hétre a PGA-pontszdm lenullgzodott (0) vagy
minimalizalédott (1), 77,3% volt. A hatasossagot (definicidja szerint a PGA 0 vagy 1)\mér a vizsgalat
megkezdése utani elsd, a 4. héten végzett kontrollvizsgélatkor megfigyelték, és azdRnak a betegeknek
az aranya, akik 0 vagy 1 PGA-pontszamot értek el, a 16. hétig emelkedett, és ;hétig viszonylag
stabil maradt. A PGA-ban, PASI-ban és CDLQI-ben bekovetkezett javulas f&@marad‘[ az 52. hétig

7. tablazat).
( ) )

7. tablazat Az elsédleges és a masodlagos végpontok 6sszefog@ a 12. héten és az

52. héten N
Gyermekgyogyaszati psoriasis vizsgalat (CADMUS Jr.) (6 é petoltitt 12 éves kor kozottiek)
12. hét 7N 52. hét
Az usztekinumab jav;?hv Az usztekinumab javasolt
dézisa A S dézisa
N (%) O N (%)
Bevont betegek 44 ‘Q 41
PGA fo
A PGA lenullazodott (0) vagy 31‘69’3% ) 31(75.6%)
minimalis (1)
A PGA lenullazodott (0) - @7 (38,6%) 23 (56,1%)
PASI n
PASI 75 reszponderek , N 37 (84,1%) 36 (87,8%)
PASI 90 reszponderek A~ 28(63,6%) 29 (70,7%)
PASI 100 reszponderek p 15 (34,1%) 22 (53,7%)
CDLQI* AN
Azok a betegek, akiknéla ¢ Q )
vizsgalat megkezdésekor a Q (N =39) (N =36)
CDLQI > 1 X
ACDLQIOvagyl ‘& 24 (61,5%) 21 (58,3%)
» CDLQI: A CDLQI egy-0lyan bérgyogyaszati eszkoz, amellyel a bérbetegség egészségi allapottal dsszefiiggd
életmindségre gy;lf@iatésa mérhetd a gyermekeknél. A CDLQI 0 vagy 1 azt jelzi, hogy nincs hatas a
gyermek életmind Te

Crohn-betegs%
Az usztekin@l b biztonsagossagat és hatasossagat harom randomizalt, kettds vak, placebokontrollos

multicentrikus vizsgalatban értékelték, kdzepesen sulyos, stilyos (Crohn-betegség aktivitasi index
[CD tszam > 220 és < 450), aktiv Crohn-betegségben szenvedd felnétt betegeknél. A klinikai
fejlesztési program két, 8 hetes intravénas indukcios vizsgalatbol (UNITI-1 és UNITI-2) allt, amit egy
44 tetes subcutan, randomizalt, leallitasos-fenntartd adagolasu vizsgalat (IM-UNITI) kovetett, ami
%sgz ségében egy 52 hetes kezelést jelent.

Az indukcios vizsgalatokban 1409 (UNITI-1, n = 769; UNITI-2 n = 640) beteg vett részt. Mindkeét
indukcios vizsgalat elsdédleges végpontja azoknak a betegeknek az aranya volt, akiknél a 6. héten
klinikai valaszreakci6 (a CDAI pontszam > 100 pontos csokkenésével definialt) alakult ki A
hatasossagi adatokat mindkeét vizsgalatban 8 héten at gyiijtotték és analizaltak. Az oralis
kortikoszteroidok, immunmodulatorok, aminoszalicilatok és antibiotikumok egyidejli adagolasa
megengedett volt, és a betegek 75%-a a tovabbiakban is kapta ezeknek a gydgyszereknek legalabb az
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egyikét. A betegeket mindkét vizsgalatban a javasolt, megkdzelitéleg 6 mg/ttkg-os, 1épcsdzetes dozis
(lasd az Eksunbi 130 mg koncentratum oldatos infuzidhoz Alkalmazasi eldirasanak 4.2 pontjaban)
vagy a fix dozisu 130 mg usztekinumab vagy a placebo egyszeri, 0. héten torténd intravénas adasara
randomizaltak.

A UNITI-1-vizsgalat betegeinél a korabbi TNFa-ellenes kezelés sikertelen volt, vagy intoleransak
voltak ra. A betegek megkdzelitdleg 48%-anal volt sikertelen 1 korabbi, anti-TNFa-kezelés, és‘ X
52%-anal volt sikertelen 2 vagy 3 korabbi anti-TNFa kezelés. Ebben a vizsgalatban a betegek Y%0-a
adott inadekvat kezdeti valaszreakciot (primer non-reszponderek), 69,4%-uk reagalt, de a
valaszreakcio megsziint (szekunder non-reszponderek), és 36,4%-uk volt intolerans az ant@Fa—
kezelésre. Q

A UNITI-2-vizsgalat betegeinél legalabb egy konvencionalis kezelés sikertelen volt, beleértve a
kortikoszteroidokat vagy az immunmodulatorokat is, és korabban vagy nem kapt ti-TNFa-t
(68,6%), vagy kaptak mar korabban, de az anti-TNFo-kezelés nem volt sikerte 1,4%).

Mind a UNITI-1-, mind UNITI-2-vizsgalatban a placebohoz viszonyitva a Qgek szignifikansan
magasabb aranya adott klinikai valaszreakcidt, és volt remisszioban az u inumabbal kezelt
csoportban (8. tablazat). A klinikai valaszreakcid és a remisszié mar a gx\Meten szignifikans volt az
usztekinumabbal kezelt betegeknél, &s a 8. hetig tovabb javult. Ezeklggnaz indukcios vizsgalatokban a
hatasossag jobb ¢és tartdsabb volt a 1épcsdzetes adagolasu csopo%ss!q, mint a 130 mg-os
doziscsoportban, és ezért a 1épcsdzetes adagolas a javasolt induk@ids dozis.

X
8. tablazat: A klinikai valaszreakci6 és remisszio iry@ci()ja a UNITI-1- és

UNITI-2-vizsgalatban (@)
UNITISGN UNITI-2**
Placebo Az Placebo Az
N =247 ‘Qsztekinumab N =209 usztekinumab
~\javasolt dozisa javasolt dozisa
e N =249 N =209

Klinikai remisszio, 8. hét 18 (73%) |  52(20,9%)" | 41(19,6%) | 84 (40,2%)"
Klinikai valaszreakcid 53 {@'%) 84 (33,7%)" 60 (28,7%) 116 (55,5%)*
(100 pont), 6. hét P
Klinikai valaszreakcio ‘@-{20,2%) 94 (37,8%)* 67 (32,1%) 121 (57,9%)?
(100 pont), 8. hét _‘\
70 pontos vélaszreakcio, 3. het N\ Y67 (27,1%) 101 (40,6%)" 66 (31,6%) 106 (50,7%)*
70 pontos valaszreakeid, 6. hd¥) | 75 (30,4%) 109 (43,8%)" 81 (38,8%) 135 (64,6%)*

CDAI-pontszam legalabb 1 ntos csokkenése, vagy a klinikai remisszi6 allapotaban maradas
A 70 pontos vélaszreakcié@; inicigja a CDAI-pontszam legalabb 70 pontos csdkkenése

* Az anti-TNFa sikertcl&?:ge

** A konvencionalis 1és sikertelensége

2 p < 0,001

b <0,01 Q}

A fenntarto {@zeléssel végzett vizsgalatban (IM-UNITI) 388 olyan beteget értékeltek, akik 100 pontos
klinikai @szreakciét értek el a 8. héten, a UNITI-1- és UNITI-2-vizsgalatban az usztekinumab
induk@ . A betegeket 44 hétig tartd, 8 hetenkénti 90 mg usztekinumab, 12 hetenkénti 90 mg
usztekinumab vagy placebo subcutan fenntart6 rezsimre randomizaltak (a javasolt fenntarté adagolast
la pont).

A klinikai remisszio a deﬁn@rint a CDAI-pontszam < 150; A klinikai valaszreakcio a definicio szerint a

K betegek szignifikansan magasabb aranyanal maradt fent a 44. héten a klinikai remisszio és
valaszreakcid az usztekinumabbal kezelt csoportokban, mint a placebocsoportban (lasd 9. tablazat).
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9. tablazat:
(44 hét., 52. hét az indukcios dozis elkezdésétol)

A klinikai valaszreakeio és remisszio fenntartasa az IM-UNITI-vizsgalatban

Placebo* 8 hetenként 12 hetenként
90 mg 90 mg
usztekinumab | usztekinumab
N =131 N = 128' N = 1205
Klinikai remisszi6 36% 53%° 499"
Klinikai valaszreakcid 44% 59%" SWV
Kortikoszteroid nélkiili klinikai remisszid 30% 47%" A3
Klinikai remisszi6é azoknal a betegeknél: OY)
akik remisszioban voltak a fenntartd 46% (36/79) | 67% (52/78)* @5% (44/78)
kezelés kezdetén _
akik a CRD3002-vizsgalatbol 1éptek be* 44% (31/70) | 63% (45/72)%  57% (41/72)
akik kordbban nem kaptak anti-TNFo-t 49% (25/51) | 65% (34@3\ 57% (30/53)
akik a CRD3001-vizsgalatbol 1éptek be’ 26% (16/61) | 41% (23656) 39% (22/57)

CDAI-pontszam legalabb 100 pontos csokkenése, vagy a klinikai remisszio all an maradas.

* A placebocsoport olyan betegekbdl allt, akik valaszreakciot adtak az usztthu abra, és akiket a fenntarto
kezelés kezdetén placebora randomizaltak.

1 Azok a betegek, akik 100 pontos klinikai valaszreakciot adtak az uszt&i@i&umabra a fenntarto kezelés
kezdetén.

¥ Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a konvencionalis kezelés, d\&nti—TNFa-kezelés nem.

$ Azok a betegek akik refrakterek/intoleransak az anti-TNFa-ra. ’b

*p<0,01 /\/

bp <0,05 O
¢ szamszerlen szignifikans (p < 0,05) \Q

Az IM-UNITI -vizsgalatban 129 beteg koziil 29- em maradt fent az usztekinumabra adott
valaszreakci6, amikor 12 hetenként kezelték okétynes megengedett volt az usztekinumab dozis

8 hetenkénti adasra torténd modositasa. A vélészreakcio elvesztését a > 220 pontos
CDAI-pontszammal és a CDAI-pontszam vizsgalat megkezdése ota bekovetkezett, > 100 pontos
emelkedésével definialtak. Ezeknél a be{ nél 16 héttel a dozis modositasa utan a betegek 41,4%-a
ért el klinikai remissziot. KO

Azok a betegek, akik nem adtak kl@hikai valaszreakciot az usztekinumab indukciora a UNITI-1- és
UNITI-2 indukcios vizsgalat §. @&e en (476 beteg), beléptek a fenntarté adagolassal végzett vizsgalat
(IM-UNITI) nem randomizél? @}zébe, ¢és 90 mg usztekinumab subcutan injekciot kaptak abban az

A klinikai remisszi6 a definicio szerint a CDAI-pontszam < 150; A klinikai vélgé?[cié a definicio szerint a

idépontban. Nyolc héttel kgSébb a betegek 50,5%-a ért el klinikai valaszreakciot, és kapta tovabb a
8 hetenkénti fenntartd adéa ast. A fenntart6é adagolast folytatd betegek koziil a tobbségnél fennmaradt
a valaszreakcio (68,1‘V§ﬂé’s remissziot ért el a 44. héten (50,2%), olyan aranyban, ami hasonlé volt

azoknak a betegekn aranyahoz, akik kezdetben reagaltak az usztekinumab indukciora.

Az usztekinumaliindukciora reagald, €s a fenntartd adagolasu vizsgalat kezdetekor placebocsoportba
randomizalt eteg koziil 51-nél ezt kovetden megsziint a valaszreakcid, és 8 hetenként 90 mg
usztekinu @ kapott subcutan. Azoknak a betegeknek a tobbségénél, akiknél megsziint a

valaszre 0, &s ujra kellett kezdeni az usztekinumabot, az az indukcios infuziot kovetd 24 héten
beliil rtént. Ebbdl az 51 betegbdl 70,6% ért el klinikai valaszreakciot, és 39,2% ért el klinikai
remi& t 16 héttel az elsé subcutan usztekinumab dozis beadasa utan.

ﬁg IM-UNITI-vizsgalatban a vizsgalatot 44 hét alatt befejez6 betegek alkalmasak voltak arra, hogy a
izsgalat kiterjesztéses szakaszaban folytassak a kezelést. A vizsgalat kiterjesztéses szakaszaba belépd
¢és usztekinumab-kezelést kapo 567 beteg kozott a klinikai remisszio és valaszreakcié rendszerint

252 héten keresztiil egyarant fennmaradt azoknal a betegeknél, akiknél sikertelenek voltak a TNF-
kezelések, és azoknal a betegeknél is, akiknél sikertelenek voltak a konvencionalis kezelések.

Ennek a vizsgalatnak a kiterjesztéses szakaszaban a Crohn-betegségben szenvedo betegeknél
legfeljebb 5 évig tartd kezeléssel nem azonositottak 11j biztonsagossagi aggalyokat.
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Endoszkopia

A mucosa endoszkopos képét 252 olyan betegnél értékelték egy alvizsgalatban, aki a vizsgalat
megkezdésekor alkalmas volt a betegségaktivitas endoszkopos vizsgalatara. Az elsddleges végpont a
vizsgalat megkezdésétdl a Crohn-betegség egyszeriisitett endoszkopos betegség stlyossagi
pontszamaban (Endoscopic Disease Severity Score for Crohn’s Disease — SES-CD) bekdvetkezett
valtozas volt, ami egy olyan &sszetett pontszam, ami 5 ileo-colicus szegmensben értékeli a fekély
jelenlétét/méretét, a fekélyekkel boritott nyalkahartyafelszin aranyat, a barmilyen egyéb 1€zi6 &
érintett nyalkahartyafelszin aranyat, és a sziikiiletek/stricturak meglétét/tipusat. A 8. héten e

egyszeri intravénas indukcids dozis utan a SES-CD pontszamban bekdvetkezett valtozas n bb volt
az usztekinumab-csoportban (n = 155, atlagos valtozas = -2,8), mint a placebocsoportba 97,
atlagos valtozas =-0,7, p = 0,012). @

A fistula valaszreakcioja

A vizsgalat megkezdésekor valadékozo fistulaval biro betegek egy alcsoportj '@8,8%; n=26), az
usztekinumabbal kezelt 15 beteg koziil 12-nél (80%) értek el fistula-valaszr %}ot 44 hét utan
(meghatarozasa szerint az indukcids vizsgalat megkezdésétdl a valadékozo lak szdmaban
bekovetkezd, > 50%-os csokkenés), mig a placebot kapo 11 beteg koziil 5-nél (45,5%).

Az egészsegi dllapottal dsszefiiggo életmindség Q

Az egészségi allapottal 6sszefliggd életmindséget a gyulladasos etegség kérdoivvel (Inflammatory
Bowel Disease Questionnaire — IBDQ) és az SF-36 kérddivvel értckelték. A 8. héten az
usztekinumabot kap6 betegek a placebohoz viszonyitva stati%keilag szignifikdnsan nagyobb, és
klinikailag jelent6s javulast mutattak az IBDQ 0sszpontsza az SF-36 mentalis komponens
végpontszam tekintetében mind a UNITI-1-, mind a UNI -vizsgélatban, valamint az SF-36
fizikalis komponens végpontszdm tekintetében a UNINE2-vizsgalatban. Ez a javulas 44 héten
keresztiil altalaban jobban fennmaradt az usztekinumabbal-kezelt betegeknél az
IM-UNITI-vizsgalatban, mint a placebot kapokna egészségi allapottal 6sszefliggd
¢letmindség-javulas rendszerint fennmaradt a Z@etes kiterjesztett id6szak alatt.

Colitis ulcerosa \O

Az usztekinumab biztonsagossagat és hatasossagat két randomizalt, kettds vak, placebokontrollos
multicentrikus vizsgalatban értékelték k{ esen sulyos vagy sulyos (Mayo-pontszdm: 6—12;
endoszkopos alpontszam > 2) aktiv (fs ulcerosaban szenvedd felnott betegeknél. A klinikai
fejlesztési program egy intravénas indukcios vizsgalatbol (UNIFI-I-nek nevezett) allt, ami egy
legfeljebb 16 hetes kezelés volt, egy 44 hetes subcutan, randomizalt, megvonasos fenntarto
vizsgalat (UNIFI-M-nek neve kovetett, ami legalabb 52 hetes terapiat jelentett.

Az UNIFI-I és az UNIF] setén bemutatott hatdsossagi eredmények az endoszkopos vizsgalatok
kdzponti értékelésén al@dtak.

\

Az UNIFI-I-ben 9 @éteg vett részt. Az indukcids vizsgalat elsddleges végpontja a 8. hétre klinikai
remisszioba kerti tegek ardnya volt. A betegeket a javasolt, megkozelitdleg 6 mg/ttkg-os,
1épcsbzetes dc')zréﬁlésd 1. tablazat, 4.2 pont) vagy a fix dézisu 130 mg usztekinumab vagy a placebo
egyszeri, 0. heten torténd intravénas adasara randomizaltak.

Az orgli@tikoszteroidok, immunmodulatorok és aminoszalicilatok egyidejii adagolasa megengedett
volt, ¢€3 betegek 90%-a tovabb is kapta ezeknek a gyogyszereknek legalabb az egyikét. A bevont
betﬁgnél sikertelennek kellett lennie a konvencionalis kezelésnek (kortikoszteroidok vagy
im modulatorok) vagy legalabb egy biologiai terapianak (egy TNFa-antagonista és/vagy
olizumab). A betegek 49%-anal sikertelen voltak a konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia
nem (akiknek 94%-a korabban nem kapott biologiai terapiat). A betegek 51%-anal sikertelen volt a
bioldgiai terapia, vagy intolerans volt arra. A betegek megkdzelitleg 50%-anal sikertelen volt
legalébb 1, korabbi anti-TNFa-kezelés (akik koziil 48% primer non-reszponder volt), és 17%-anal
sikertelen volt legalabb 1 anti-TNFa-kezelés és a vedolizumab.
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Az UNIFI-1-vizsgalatban a placebohoz viszonyitva a betegek szignifikansan magasabb aranya volt
klinikai remisszioban az usztekinumabbal kezelt csoportban a 8. héten (10. tablazat). Mar a 2. héten, a
legkorabbi tervezett vizsgalati kontroll idépontjaban, majd azt kévetéen minden egyes
kontrollvizsgalatkor az usztekinumabot kapo betegek nagyobb aranyanal nem észleltek rectalis
vérzést, vagy értek el normalis székelési gyakorisdgot, mint a placebot kapo betegeknél. Mar a
2. héten szignifikans kiilonbségeket észleltek a részleges Mayo-pontszam ¢és a tiinetekkel jaro
remisszio esetén az usztekinumab €s a placebo kdzott. . é
\

Kivalasztott végpontok esetén a hatdsossag jobb volt a 1épcsdzetes adagolasu csoportban (6 2),
mint a 130 mg-os do6zisu csoportban, ezért a 1épcsdzetes adagolas a javasolt intravénas ind 08

dozis. Q/

10. tablazat: Az UNIFI-I-vizsgalat legfontosabb hatasossagi végpontjainak ﬁ@oglalésa
(8. hét)

Placebo ‘ ~\\Xz usztekinumab
N=319 @) javasolt dozisa®
,,b N =322

Klinikai remisszio* 5% A& 16%"
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 9% (15/, 19% (29/156)°
konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia nem. @)

Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a biologiai 1%2/ 161) 13% (21/166)°
terapia* Ko

Azok a betegek, akiknél mind a TNF, mind a ,89% (0/47) 10% (6/58)°
vedolizumab sikertelen volt A,

Klinikai valaszreakcié® D" 3% 62%"
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a b 35% (56/158) 67% (104/156)°
konvencionalis kezelés, de a bioldgiai terapia nefiy
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a bioldgihi 27% (44/161) 57% (95/166)°
terapia*

Azok a betegek, akiknél mind a TNF, m\l@a 28% (13/47) 52% (30/58)°
vedolizumab sikertelen volt N

Nyalkahartya-gyogyulas’ Oy 14% 27%"
Azok a betegek, akiknél sikerteg‘:‘@‘rslt’a 21% (33/158) 33% (52/156)°
konvencionalis kezelés, de a biolQgiai terapia nem.

Azok a betegek, akiknél sikeﬁ&en volt a biologiai 7% (11/161) 21% (35/166)°
terapia N

Tiinetekkel jaré remisszio* L& 23% 45%"°

Kombinalt, tinetekkel jard temisszi6 és 8% 21%"

nyalkahartya-gyogyulas:

£ Az usztekinumab infizi8\dozisahoz az 1. tabldzatban specifikalt, testtdmeg alapt adagolasi rendet
alkalmaztak. '

*Meghatarozésa sz@ klinikai remisszio: a Mayo-pontszam = 2 pont, és az individualis alpontszam nem
nagyobb mint 1 {

§ Meghatéroza’g\{@érint a klinikai valaszreakci6: a Mayo-pontszam kiindulasi értékhez viszonyitott, = 30%-os

és =3 po sokkenése, emellett vagy a rectalis vérzés alpontszam csdkken a kiindulasi értékhez ké
pest = ttal, vagy a rectalis vérzés alpontszam: 0 vagy 1.
fEgy antagonista és/vagy vedolizumab.

f Meg& rozésa szerint a nyalkahartya-gydgyulas esetén a Mayo-féle endoszkopos alpontszam: 0 vagy 1.

1 1\% tarozasa szerint a tiinetekkel jaro remisszié a Mayo-féle székletiiritési gyakorisag alpontszam: 0 vagy 1,
ésdrectalis vérzés alpontszam 0.

eghatarozasa szerint a kombinalt, tiinetekkel jar6 remisszid és nyalkahartya-gyogyulas a székletiiritési

gyakorisag alpontszam: 0 vagy 1, és az endoszkopos alpontszam 0 vagy 1.

*p<0,001

b Szamszerlien szignifikans (p < 0,001)

¢ Szamszertien szignifikans (p < 0,05)

Az UNIFI-M-vizsgalatban 523 olyan beteget értékeltek, akiknél az UNIFI-I-vizsgalatban az
usztekinumab egyszeri, intravénas alkalmazasaval klinikai valaszreakciot értek el. A betegeket
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44 hétig tarto, 8 hetenkénti 90 mg usztekinumab vagy 12 hetenkénti 90 mg usztekinumab vagy
placebo subcutan fenntarté rezsimre randomizaltak (a javasolt fenntarté adagolast lasd az Eksunbi
eléretdltott fecskenddben 1€vo oldatos injekcid Alkalmazasi eléirasanak 4.2 pontjaban).

A betegek szignifikansan magasabb aranya volt klinikai remissziéban a 44. héten az usztekinumabbal

kezelt mindkét csoportban, mint a placebocsoportban (lasd 11. tablazat). X,
11. tablazat: A legfontosabb hatasossagi eredmények az UNIFI-M-vizsgalatban (44 }@Q
52 hét az indukcios dozis elkezdésétol) R
Placebo* 8 hetenként 12 nként
N=175 90 mg q‘ﬁmg
usztekinumab &z ekinumab
N=176 N=172
Klinikai remisszié** 24% 44%* ‘@ 38%"
Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 31% (27/87) 48% (4 l/SQ\ 49% (50/102)¢

konvencionalis kezelés, de a biologiai
terdpia nem.

Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 17% (15/88) ®§3/6/91)° 23% (16/70)°
bioldgiai terdpia*
Azok a betegek, akiknél mind a TNF, 15% (4/27) @% (7721)° 23% (5/22)¢
mind a vedolizumab sikertelen volt N

A klinikai valaszreakcié fennmaradasa 45% D) 71%* 68%"

44 héten keresztiil® ,;S’

Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 51% (44@1 78% (66/85)° | 77% (78/102)°
konvencionalis kezelés, de a biologiai

terapia nem. \Q

Azok a betegek, akiknél sikertelen volt a 3% (34/88) 65% (59/91)* 56% (39/70)°
biologiai terapia*

Azok a betegek, akiknél mind a TNF, 621% (11/27) 67% (14/21)° 50% (11/22)¢
mind a vedolizumab sikertelen volt

Nyélkahartya-gyogyulas’ n 29% 51%* 44%"

A klinikai remisszi6 fennmaradasa 44 {@5{ 38% (17/45) 58% (22/38) 65% (26/40)°
keresztiil®

Kortikoszteroid nelkuh klinikai ren"&\sﬁo 23% 42%" 38%"
Tartds remisszid' AN 35% 57%"¢ 48%°
Tiinetekkel jaro remisszio! O 45% 68%° 62%°
Kombinalt, tiinetekkel jaro $5710 és 28% 48%° 41%°

nyalkahartya- gyogyulas*
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* Az iv. usztekinumabra adott valaszreakciot kdvetéen.

** Meghatarozasa szerint a klinikai remisszio: a Mayo-pontszam = 2 pont, és az individualis alpontszam nem
nagyobb mint 1.

§ Meghatarozéasa szerint a klinikai valaszreakci6: a Mayo-pontszam kiindulasi értékhez viszonyitott, = 30%-os
és = 3 pontos csokkenése, emellett vagy a rectalis vérzés alpontszam csokken a kiindulasi értékhez ké
pest = 1 ponttal, vagy a rectalis vérzés alpontszam: 0 vagy 1.

¥ Egy TNFo-antagonista és/vagy vedolizumab. X

t Meghatérozasa szerint a nyalkahartya-gyogyulas esetén a Mayo-féle endoszkopos alpontszam: 0 vagy it Q

£ Meghatérozasa szerint a klinikai remisszid 44 héten keresztiili fennmaradasa olyan betegeket jelent, dﬁ?
vizsgalat megkezdésétol a 44. hétig klinikai remisszidban voltak azok koziil a betegek koziil, akik a tarto
kezelés megkezdésekor klinikai remisszidban voltak.

€ Meghatérozasa szerint a kortikoszteroid nélkiili klinikai remisszié olyan betegeket jelent, akik k@ﬁkai

remisszioban vannak, és nem kapnak kortikoszteroidokat a 44. héten. $
I Meghatarozéasa szerint a tartos remisszié a részleges, Mayo szerinti remisszio a 44. hét eltti 0sszes
kontrollvizsgalat = 80%-aban, és részleges, Mayo szerinti remisszio az utolsé kontroll alaton (44. hét).

I Meghatarozésa szerint a tiinetekkel jaré remisszié a Mayo-féle székletiiritési gyakor‘i%g pontszam: 0 vagy

1, és a rectalis vérzés alpontszam 0.
L Meghatarozasa szerint a kombinalt, tiinetekkel jard remisszio és nyélkahértya—gy@lés a székletiiritési

gyakorisag alpontszam: 0 vagy 1, és az endoszkopos alpontszam 0 vagy 1.
* p<0,001 O
b p<0,05 Q/Q
¢ Szamszerien szignifikans (p < 0,001) .
4 Szamszertien szignifikans (p < 0,05) \\
¢ Statisztikailag nem szignifikans ,@
Az usztekinumab klinikai valaszreakciora, nyalkahartya- ulasra és klinikai remissziora gyakorolt
kedvezo hatdsat az indukcio és a fenntarto kezelés alatt j gfigyelték, mind az olyan betegeknél,

akiknél sikertelen volt a konvencionalis kezelés, de a bidlogiai terapia nem, mind azoknal, akiknél
sikertelen volt legalabb egy, korabbi TNFa-antago i@-kezelés, beleértve azokat a betegeket is, akik
primer non-reszponderek voltak a TNFa-antagonjstalkezelésre. Az indukcio kedvezd hatasat is
megfigyelték azoknal a betegeknél, akiknél sikeftelen volt legalabb egy, korabbi
TNFa-antagonista-kezelés és a Vedolizumab,\@/anakkor ebben az alcsoportban a betegek szama
tulsagosan alacsony volt ahhoz, hogy deﬁn@ kovetkeztetéseket lehessen levonni a fenntartd
kezelésnek az ebben a csoportban mutat dvez6 hatasara vonatkozoan.

Az usztekinumab indukciora reagdla%? 16. héten

Azok az usztekinumabbal kezelt b.%egek, akik a 8. héten nem mutattak valaszreakciot az
UNIFI-I-vizsgalatban, 90 mg u numabot kaptak subcutan a 8. héten (a betegek 36%-a). Ezek
koziil a betegek koziil a bete &))%-a, akiket kezdetben a javasolt indukcids dozisra randomizaltak,
klinikai remissziot ért el, é@%-uk klinikai valaszreakciot ért el a 16. héten.

X0
Az UNFI-I-vizsgalat t\ei koziil azok, akik nem adtak klinikai valaszreakciot az usztekinumab
indukciora a 8. héte reagaltak a 16. héten (157 beteg), beléptek az UNIFI-M-vizsgalat nem
randomizalt részé s tovabb kaptak a 8 hetenkénti fenntartd adagolast. Ezek koziil a betegek koziil a

tobbségnél (62%Nennmaradt a valaszreakcid, és 30%-uk remissziot ért el a 44. héten.

) @kztés

zsgalatban a vizsgalatot 44 hét alatt befejez6 betegek alkalmasak voltak arra, hogy a
erjesztéses szakaszaban folytassak a kezelést. A vizsgalat kiterjesztéses szakaszaba belépd
y 8 hetenként usztekinumab-kezelést kapo 400 beteg kdzott a tiineti remisszid rendszerint
20% en keresztiil egyarant fennmaradt azoknal a betegeknél, akiknél sikertelen volt a
nvencionalis kezelés (de nem bioldgiai terapia), és azoknal a betegeknél is, akiknél sikertelen volt a

ioldgiai terapia, beleértve mind az anti-TNF-, mind a vedolizumab-kezeléseket. Azon betegeknél,
akik 4 éven keresztiil usztekinumab-kezelésben részesiiltek és akiket a teljes Mayo-féle pontszam
alapjan értékeltek a fenntartd 200. héten, 74,2% esetében (93-bdl 69 betegnél) fennmaradt a
nyalkahartya gyogyulasa és 68,3% esetében (60-bol 41 betegnél) fennmaradt a klinikai remisszid.

A 220. hétig kovetett 457 beteget (1289,9 betegév) magaban foglalo biztonsadgossagi elemzés a 44. és
220. hét kozott a 44. hétig megfigyelthez hasonl6 biztonsagossagi profilt mutatott.
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Ennek a vizsgalatnak a kiterjesztéses szakaszaban a colitis ulcerosaban szenvedo betegeknél legfeljebb
4 évig tartd kezeléssel nem azonositottak 01j biztonsagossagi aggalyokat.

Endoszkopos normalizalodas

Meghatarozasa szerint az endoszkopos normalizalodas esetén a Mayo-féle endoszkdpos alpontszam, 0,
és az UNIFI-I-vizsgalatban mar a 8. héten megfigyelték. Az UNIFI-M-vizsgalat 44. hetén az 'Q
usztekinumabbal 12 vagy 8 hetenként kezelt betegek sorrendben 24%-anal és 29%-anal érték

szemben a placebocsoport betegeinek 18%-aval. (;\/
Hisztologiai és hiszto-endoszkopos nydlkahartya-gyogyulas q

A szovettani gyogyulast (definicidja szerint neutrophil infiltratio a cryptak < 5%—éban§gés crypta
destrukcio, és nincsenek erosiok, fekélyek vagy granulaciods szovet) értékelték a 8. héten az
UNIFI-1- és a 44. héten az UNIFI-M-vizsgilatban. A 8. héten, egyszeri intravénas dukciés dozis
utan a javasolt dozist kapo betegek csoportjaban a betegek Iényegesen magas &nya ért el
hisztoldgiai gyogyulast (36%), mint a placebocsoportban 1évo betegek (22%,). 4. héten ennek a
hatasnak, a hisztologiai gyogyulasnak a fennmaradasat 1ényegesen tobb be 2l figyelték meg a
12 hetenkénti (54%) és a 8 hetenkénti (59%) usztekinumab-csoportban, a placebocsoportban

(33%). Q

Meghatarozasa szerint a hisztologiai és endoszkopos nyalkahartya~gyogyulas kombinalt végpont
azokat a betegeket jelzi, akiknél az értékelés szerint egyarant Voﬁélkahértya—gyégyulés és
hisztologiai gyogyulas is a 8. héten az UNIFI-I- és a 44. héte %2 IFI-M-vizsgalatban. A javasolt
adagolasban usztekinumabot kapd betegek a hisztologiai és Za'oszképos nyalkahartya-gyogyulas
végpont jelentds javulasat mutattdk a 8. héten az usztekin@(&lb—csoportban (18%), szemben a
placebocsoporttal (9%). A 44. héten ennek a hatasnak,d hisztologiai és endoszkopos
nyalkahdrtya-gy6gyuldsnak a fennmaradésat lényeg tobb betegnél figyelték meg a 12 hetenkénti
(39%) és a 8 hetenkénti (46%) usztekinumab-csop@égl, mint a placebocsoportban (24%).

Az egészsegi dllapottal Osszefiiggo életmindsé, @
Az egészségi allapottal 6sszefliggd életmindséget a gyulladasos bélbetegség kérdoivvel (Inflammatory
Bowel Disease Questionnaire — IBDQ), -36- és az EuroQoL-5D (EQ-5D) kérddivekkel
értékeltek. L
O
Az UNIFI-I-vizsgalat 8. hetében az usztekinumabot kapo betegeknél a placebot kapokhoz képest az
IBDQ 6sszpontszam, az EQ-5D £ EQ-5D VAS, valamint az SF-36 mentalis komponens
osszefoglalé pontszam és az S fizikalis komponens 6sszefoglald pontszam Iényegesen nagyobb
mértéki és klinikailag jeler‘lﬁq avulasat mutattak ki. Ezek a javulasok az usztekinumabbal kezelt
betegeknél 44 héten kergszttil fennmaradtak az UNIFI-M-vizsgalatban. Az egészségi allapottal
Osszefiiggd életmindsé Q és SF-36 altal mért javulasa altalanosan fennmaradt a vizsgalat
200. hétig torténd kitetjpsztése alatt.
]
A placebot kapod &gekhez képest az usztekinumabot kapo betegeknél a munkavégzés
produktivitésé&g valamint az aktivitds romlasanak 1ényegesen nagyobb mértékii javulasat
tapasztaltak nkavégzés romlasanak nagyobb mértékii csokkenésével mérve, illetve a WPAI-GH
(Work Pr(w tivity and Activity Impairment Questionnaire: General Health) kérddivvel mérve.
s

Az FI-I-vizsgalat 8 hete alatt a colitis ulcerosa betegséggel 0sszefliggésben hospitalizalt betegek
aranya lényegesen alacsonyabb volt az usztekinumab javasolt dozisat kapo betegek csoportjaban

W%, 5/322), mint a placebocsoport betegeinél (4,4%, 14/319), és colitis ulcerosa betegséggel
0Osszefliggd miitéti beavatkozason egyetlen beteg sem esett at az usztekinumab javasolt, indukcios
dozisat kapok koziil, szemben a placebocsoport betegeinek 0,6%-aval (2/319).

Hosp;'@'z cio és a colitis ulcerosaval sszefiiggd miitéti beavatkozasok

Az UNIFI-M-vizsgalat 44 hete alatt a colitis ulcerosaval 6sszefiiggd hospitalizacid 1ényegesen
alacsonyabb szamat figyelték meg a kombinalt usztekinumab-csoport betegeinél (2,0%, 7/348), mint a
placebocsoport betegeinél (5,7%, 10/175). A 44 hét alatt szamszerlien az usztekinumab-csoport
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betegei kisebb szamban (0,6%, 2/348) estek at a colitis ulcerosaval sszefiiggé miitéti beavatkozason,
mint a placebocsoport betegei (1,7%, 3/175).

Immunogenités
Az usztekinumab-kezelés alatt kialakulhatnak usztekinumab-ellenes antitestek, és tobbségiik

neutralizal6. A Crohn-betegségben vagy colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél az usztekinumab-
ellenes antitestek kialakulasa az usztekinumab fokozott clearance-ével tarsul. Nem figyeltek meg X
csokkent hatasossagot. Nincs nyilvanvalo 6sszefiiggés az ustekinumab-ellenes antitestek jelenl’ S
az injekcid beadasanak helyén fellépd reakciok kozott. é\/

Gyermekek és serdiilok %
Az Eurdépai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb koro ynal
halasztast engedélyez az usztekinumab vizsgalati eredményeinek benyu;jtéasi kételezetézét illetéen
Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban (1asd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalazasra vonatkozo
informaciok). O

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok @b

Felszivodas QQ
A maximalis szérumkoncentracid elérésének median ideje (tmax) 8,5 volt egyszeri 90 mg subcutan
alkalmazasa utan egészséges egyénekben. Psoriasisos betegekné@%%mg vagy 90 mg egyszeri subcutan
alkalmazasat kovetden az usztekinumab median tmax-€rtékei has ak voltak az egészséges
egyéneknél megfigyeltekhez. %/

Psoriasisos betegek esetén egyszeri, subcutan alkalmazés@etéen az usztekinumab abszolut
biohasznosulasat 57,2%-ra becsiilték. \Q

Eloszlas ’b
Psoriasisos betegeknél egyszeri, intravénas alka&zést kovetden a median eloszlasi térfogat (Vz) a
terminalis fazisban 57-83 ml/kg kozott VéltOZ@

Biotranszforméacio Q@
Az usztekinumab metabolizmusanak %ﬁs Utja nem ismert.

Eliminacio
Psoriasisos betegeknél egysze@vénés alkalmazast kdvetden a median szisztémas clearance (CL)

1,99-2,34 ml/nap/kg kozott v4 tt. Psoriasisos, arthritis psoriaticaban, Crohn-betegségben vagy
colitis ulcerosaban szenvedg(betegeknél az usztekinumab median felezési ideje (t12) valamennyi
psoriasis és arthritis psoxi@( vizsgalatban koriilbeliil 3 hét volt, 15 és 32 nap kdzott valtozva. Egy
populacioés farmakokin 1 analizisben a latszélagos clearance (CL/F) és a latszolagos eloszlasi
térfogat (V/F) sorrepdﬁs}g,465 I/nap, ill. 15,7 1 volt psoriasisos betegeknél. A nem az usztekinumab
CL/F-jére nem V% assal. A populécios farmakokinetikai analizis az usztekinumabbal szemben
antitest pozitivité{ utat6 betegeknél az usztekinumab magasabb clearance-e felé iranyulo6 tendenciat

jelzett. Q@
AY

Dozisline %s

Az uszteki ab szisztémas expozicioja (Cmax és AUC) psoriasisos betegeknél hozzavetolegesen
dozis-rdn§osan emelkedett egyszeri, intravénasan alkalmazott, 0,09 mg/ttkg-tol 4,5 mg/ttkg-ig terjedd
dé@k vagy egyszeri, subcutan alkalmazott, kortilbeliil 24 mg-t6l 240 mg-ig terjedd dozisok utan.

SBayszeri dozis versus tobbszori dozisok
Az usztekinumab szérumkoncentracié-idé profiljai rendszerint elore kiszamithatdak voltak egyszeri
vagy tobbszori dozis subcutan alkalmazasakor. A psoriasisos betegeknél az usztekinumab szérum
koncentracidja az egyensulyi allapotot a 28. hétre érte el a kezd6 0. és 4. heti, subcutan dozisok €s az
azt kdvetd, 12 hetenkénti dozisok utan. A median egyensulyi koncentracié mélypontja 0,21 pg/ml-t6l
0,26 pg/ml-ig (45 mg) és 0,47 pg/ml-t6l 0,49 pg/ml-ig terjedt (90 mg). Tizenkét hetente subcutan
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alkalmazva, az id6 fiiggvényében nem volt lathaté akkumulaci6 a szérum usztekinumab-

crcr

A Crohn-betegségben és colitis ulcerosdban szenvedd betegeknél egy ~6 mg/ttkg-os intravénas dozis
utan, a 8. héten kezdve, 90 mg usztekinumab subcutan fenntart6 adagolasat kezdték, amit 8 vagy

12 hetente adtak. A dinamikus egyenstlyi allapot usztekinumab-koncentracié a masodik fenntartd
dozis kezdetére kialakult. A Crohn-betegségben szenvedd betegeknél a dinamikus egyenstlyi all q‘tﬁ
median volgykoncentraciok a 90 mg usztekinumab 8 hetenkénti vagy 12 hetenkénti adagolas e \
sorrendben 1,97 pg/ml-2,24 pg/ml kézé, illetve 0,61 pg/ml-0,76 ug/ml kozé estek. A colitis /\/
ulcerosaban szenvedd betegeknél a dinamikus egyensulyi allapoti median volgykoncentragisl a

90 mg usztekinumab 8 hetenkénti vagy 12 hetenkénti adagolas esetén sorrendben 2,69 u@
3,09 pg/ml koz¢, illetve 0,92 pg/ml-1,19 pg/ml koz¢é estek. A 90 mg usztekinumab 8 énti adasa

altal eldidézett dinamikus egyensulyi allapotu usztekinumab vélgykoncentracié magasabb klinikai

remisszios aranyokkal jart, mint a 90 mg 12 hetenkénti adasa altal eldidézett dina s egyensulyi
allapott volgykoncentracio. . Q}

A testtomeg hatdsa a farmakokinetikara b

Egy psoriasisban szenvedd betegek adatait felhasznald populacios farmakQkinetikai analizisben a
testtomeget talaltak az usztekinumab clearance-ére hato legjelentsebb ridnsnak. A medidn

CL/F > 100 kg testtomegii betegeknél koriilbeliil 55%-kal volt maga , mint a < 100 kg testtomegii
betegek esetén. A median V/F > 100 kg testtomegii betegeknél kgwilbeliil 37%-kal volt magasabb,
mint a < 100 kg testtomegii betegek esetén. A median minimali tekinumab szérumkoncentraciod
nagyobb testtdmegii (> 100 kg) betegeknél a 90 mg-os csopo hasonl6 volt, mint a 45 mg-os
csoportban 1év6 kisebb testtomegli (< 100 kg) betegeké. Hap% 6 eredményeket nyertek egy arthritis

psoriaticaban szenvedd betegek adatait felhasznalo, mege@ 0 populacios farmakokinetikai analizis
soran.

Az adagolasi gyakorisdg modositisa
A Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban SZG@S betegeknél a megfigyelt adatok és a populacios
farmakokinetikai analizisek alapjan azoknal a geknél, akiknél megsziint a kezelésre adott

valaszreakcio, az id6 mulasaval alacsonyab% t az usztekinumab szérumkoncentracio, mint azoknal

a betegeknel, akiknél nem sziint meg a va eakcid. Crohn-betegségben a 12 hetenkénti 90 mg-rol a
doézis 8 hetenkénti 90 mg-ra torténé moé asa mellett az usztekinumab szérum volgykoncentracid
emelkedését, és ezzel egyiitt a hatas Q novekedését figyelték meg. Colitis ulcerosaban a populacios
farmakokinetikai modellen alapuld\szimulaciok azt igazoltak, hogy a dozis 12 hetenkénti 90 mg-rol

8 hetenkénti 90 mg-ra torténd mg 10j4
3-szoros emelkedését eredmé i. Ezenkiviil a klinikai vizsgalati adatok alapjan a colitis ulcerosaban
szenvedod betegeknél egy poZitiv expozicio-valaszreakcid dsszefliggést allapitottak meg a
volgykoncentracio, Valam'Ql klinikai remisszio és nyalkahartya-gyogyulas kozott.

N\
Kiilonleges betegcsop&'ﬁi\{k
Nem allnak rend%@sre farmakokinetikai adatok karosodott vese- vagy majfunkcioju betegek
esetén. Nem Vég% specifikus vizsgalatokat idosek korében.

<

Az usztekinkg;fo farmakokinetikaja altalanossagban véve hasonlo volt az azsiai és a nem azsiai
psoriasiso& colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél.

S

A Crg@betegségben ¢s colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél az usztekinumab-clearance

varigbilitasat befolyasolta a testtomeg, a szérum albuminszint, a nemi hovatartozas, valamint az

inumab elleni antitest statusz, mikozben a testtomeg volt az a f6 kovarians, amely érintette az
szlasi térfogatot. Ezenkiviil Crohn-betegségben a clearance-et befolyasolta a C-reaktiv protein, a
sikertelen TNF-antagonista kezelés statusz, valamint a rassz (4zsiai, illetve nem azsiai). Ezeknek a
kovariansoknak a megfeleld farmakokinetikai paraméter tipusos vagy referencia-értékére gyakorolt
hatasa + 20%-on beliil volt, ezért ezeknek a kovariansoknak az esetén a dozis modositasa nem
indokolt. Az immunmodulatorok egyidejii alkalmazasanak nem volt az usztekinumab eloszlasra
gyakorolt, jelentds hatésa.

us
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A populacios farmakokinetikai analizisben nem voltak arra utalo jelek, hogy a dohany vagy az alkohol
hatassal lenne az usztekinumab farmakokinetikajara.

A testtdmegen alapul6 javasolt dozissal kezelt, 6 €s betoltott 18 éves kor kozotti, psoriasisban
szenvedo gyermekeknél és serdiiloknél az usztekinumab szérumkoncentracioja altalaban hasonlo volt,
mint ami a felndtteknek javasolt dozissal kezelt, psoriasisban szenvedé felndtt populacidban volt
mérhetd. A testtdmegen alapulo javasolt dozis felével kezelt, 12 és betoltott 18 éves kor kozottl &
(CADMUS), psoriasisban szenvedo serdiiléknél az usztekinumab szérumkoncentracioja rends2g
alacsonyabb volt annal, mint ami a felnétteknél volt észlelheto. é\/

A CYP450 enzimek szabalyozasa Q/%

Az IL-12 vagy az IL-23 CYP450-enzimek szabalyozasara gyakorolt hatasait egy, hu

hepatocytakon végzett in vitro vizsgalatban értékelték, mely azt mutatta, hogy az IL-12 ¢és/vagy az
IL-23 10 ng/ml-es koncentracioban nem modositotta a human CYP450-enzimek akiivitasat (CYP1A2,
2B6, 2C9, 2C19, 2D6 vagy 3A4, lasd 4.5 pont). O

<
izsgalat) végeztek az
ertékelésére aktiv Crohn-

Egy 1. fazisu, nyilt, gyogyszerkolcsonhatas-vizsgalatot (CNTO1275CRD1
usztekinumabnak a citokrom P450 enzimaktivitasokra gyakorolt hatdsan
betegségben szenvedd betegeknél (n=18), indukcids és fenntartd adag Ovetden. Nem figyeltek
meg klinikailag szignifikans valtozast a koffein (CYP1A2-szubsztra)y @ warfarin (CYP2C9-
szubsztrat), az omeprazol (CYP2C19-szubsztrat), a dextrometorfan (CYP2D6-szubsztrat) vagy a

midazolam (CYP3A-szubsztrat) expozicidjaban, amikor Crohn-pefegségben szenvedd betegeknél
usztekinumabbal egyidejiileg alkalmaztak a jovahagyott, javasoly'dozisban (1asd 4.5 pont).

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredn@/yrl

Az ismételt dozistoxicitasi, fejlodési- és reprodukeio, ;prwltam vizsgalatokbol, beleértve a
biztonsagossagi farmakologiai értékeléseket, szar nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy
a készitmény alkalmazasakor human vonatkoza kiilonleges kockazat (pl. szervtoxicitas) nem
varhat6. Cynomolgus majmokon végzett fejlodesi- €s reprodukcios toxicitasi vizsgalatokban nem
¢észleltek a him fertilitasi mutatokra gyakor emkivanatos hatasokat, sem fejlodési
rendellenességeket, sem fejlodési toxicits gy 1L-12/23 antitestanalogot haszndlva egereknél nem
észleltek a ndstény fertilitasi mutatokra ﬁorolt nemkivanatos hatasokat.

Allatkisérletekben a dozisszintek k"‘rigﬂbelﬁl 45-sz0r magasabbak voltak, mint a psoriasisos betegeknél
alkalmazandé legmagasabb ekvi “%m dozis, és az embereknél észlelt csucs szérumkoncentracid tobb
mint 100-szorosat okoztak majymokban.

Usztekinumabbal, megf@k{@gcsalo IL-12/23 p40-re keresztreakciot nem mutatd antitestmodellek
hianyaban nem Vegeztejwurcmogemcuam vizsgalatokat.

)

<

6. GYOGY ESZETI JELLEMZOK

<

6.1 Segé(@wagok felsorolasa

hlSZtl 1 A

h1szt1 hidroklorid-monohidrat
po bat 80 (E 433)

SZ 1oz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
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6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

Eksunbi 45 mg oldatos injekcid eldret6ltott fecskendében

24 hoénap

Eksunbi 90 mg oldatos injekcid eldretdltott fecskendében

24 hénap é&,
¢

Az egyes eloretoltott fecskenddk szobahdmérsékleten, legfeljebb 30 °C-on, egyszeri alkalom
legfeljebb 1 honapig tarolhatok, a fénytdl valé védelem érdekében eredeti dobozukban. Je
dobozon feltiintetett helyre a hlitdszekrénybdl térténd elsd kivétel idépontjat. Ennek az idé
végeén a készitmény visszatehetd a hiitdbe. Semmisitse meg a fecskend6t, ha nem has
szobahOmérsékleten torténd tarolas esetén 1 honapon beliil vagy az eredetileg megad
idépontban, amelyik id6pont elébb bekodvetkezik.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok bQ/

Hiutészekrényben (2 °C-8 °C) tarolandd. Nem fagyaszthat6! <
A fénytol vald védelem érdekében az eldretoltott fecskendot tartsa a d ban.

Ha sziikséges, az egyes el6retoltott fecskenddk szobahdmérsékleten, eljebb 30 °C-on tarolhatok
(lasd 6.3 pont).

>
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése %/

Eksunbi 45 mg oldatos injekcio eldretdltott fecskend('ibe

0,5 ml oldat 1 ml-es, I. tipust iiveg fecskend6ben rozs ntes acélbol késziilt, rogzitett tlivel és
szaraz gumit tartalmazo tiivéddvel és brombutil gum}ﬁ;gattyuval (dugoval) ellatva. A fecskendo
passziv biztonsagi védelemmel van ellatva. \Q

Eksunbi 90 mg oldatos injekcid eldretoltott feeskenddben

1 ml oldat 1 ml-es, I. tipust liveg fecskendgbeii rozsdamentes acélbol késziilt, rogzitett tiivel és szaraz
gumit tartalmazo tiivédovel és brombutil % 1dugattytval (dugoval) ellatva. A fecskend6 passziv
biztonsagi védelemmel van ellatva.

Az Eksunbi 1 eléretoltott fecskend&t(%rtalmazo csomagolasban kaphato.

6.6 A megsemmisitésre v 0z0 Kkiilonleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsol@smforméciék

\
Az Eksunbi eldretoltott kenddben talalhato oldatot nem szabad felrazni. A subcutan alkalmazast
megelézben az olda‘to@ g kell nézni, hogy tartalmaz-e szemcséket vagy elszinezddott-e. Az oldat
tiszta, szintelen-ha sarga €és néhany atlatszo vagy fehér protein szemcsét tartalmazhat. Ez a
megjelenés fehérjetartalmu oldatok esetén nem szokatlan. A gydgyszer nem hasznalhatd, amennyiben
az oldat elszineébtt vagy zavaros, vagy ha idegen szemcsés anyag van benne. A felhasznalas el6tt az
Eksunbi-t a@iklhagyj a allni, mig eléri a szobahdmérsékletet (kb. fél 6ra). A hasznalatra vonatkozo
részletes u& asokat a betegtajékoztato tartalmazza.

Az E ‘@1 1 tartositoszereket nem tartalmaz, ezért a fecskendében marado, fel nem hasznalt
gy@zeﬂ nem szabad felhasznalni. Az Eksunbi steril, egyszer hasznalatos eléretoltott fecskendoként
kerid forgalomba. A fecskend6t tilos ujra felhasznalni. Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve
Wladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre vonatkozo eldirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Samsung Bioepis NL B.V.
Olof Palmestraat 10
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2616 LR Delft
Hollandia

8. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Eksunbi 45 mg oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében . é
EU/1/24/1858/001 ‘0
Eksunbi 90 mg oldatos injekcid eldret6ltdtt fecskendében CO
EU/1/24/1858/002 @0)
9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/ @)
MEGUJITASANAK DATUMA . A
)
A forgalombahozatali engedély elsd kiadasanak datuma: EEEE. honap NNij
10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA QJQ
N
A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyégyszerﬁgyry%ég internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu/) talalhato. X
W
&
O
«O
O
&
\
>
W9
<
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A BIOLOGIAI EREDETU H ANYAG GYARTOI ESA
GYARTASI TETELEK VE SZABADITASAERT
FELELOS GYARTO @

A KIADASRA ES A F ASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VA ORLATOZASOK

A FORGALONK?HOZATALI ENGEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOG ER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKA {sSARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KO 0ZASOK
%
9
<Q
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetli hatéanyag gyartdinak neve és cime

AGC Biologics A/S

Vandtarnsvej 83B . é&,
Seborg, 2860 ‘0
Dénia é\/

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime Q/%
Samsung Bioepis NL B.V. &

Olof Palmestraat 10,

<
2616 LR Delft \A
) \
Hollandia 2 (7)
<

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO E@rETELEK VAGY
KORLATOZASOK Q

*

N
Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1aisdgMelléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont). ’b

/\/

C.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDF’JL\@?N FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK ’O

. Idészakos gyogyszerbiztonsagi j elentés&eriodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/8 iranyelv 107c¢. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott €s az eurdpai internetes gyé erportalon nyilvanossagra hozott unios referencia-
idépontok listdja (EURD-lista), illetve aﬁp barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell({@yﬁjtani.

A

D. A GYOGYSZER BIZPONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FE ELEK VAGY KORLATOZASOK
\

. Kockézatkezelévéﬁs;v

")
A forgalombahoz%@éngedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 modulj ébang irt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban ré%@ezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissiteﬁ.k?:kézatkezelési terv benyujtandoé a kovetkezo esetekben:
‘h@ uropai Gyogyszeriigyndkség ezt inditvanyozza;
o Qa kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
q formacio érkezik, amely az elény/kockazat-profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizaldsra iranyul6) Gjabb,
v meghatarozo eredmények sziiletnek.
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (130 mg)
1. AGYOGYSZER NEVE <, |
+ <
Eksunbi 130 mg koncentratum oldatos infuziéhoz 0
usztekinumab (;\/
ox
2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE N |

g

130 mg usztekinumabot tartalmaz 26 ml koncentratumot tartalmazo injekcios i'(:.&gr{ként.
‘
?\Q/
3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA R

O

Segédanyagok: hisztidin, hisztidin-hidroklorid-monohidrat, metionir@étrium—edetét, szacharoz,

poliszorbat 80 (E 433), injekcidhoz valo viz. '\\
4
4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM A
OV
Koncentratum oldatos infizihoz ‘Q
130 mg/26 ml /O
1 injekcids iiveg ")

S

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCS@T(TOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

MODJA(I) O
Nk
Ne razza fel. ‘\O

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kizarolag egyszeri alkalmazagr

Higitas utan intravénas alk%sra.
\ &

6. KULON FIG MEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEK OL ELZARVA KELL TARTANI

g

A gyogyszer g)éwkektél elzarva tartando!

©
| 7. TOYABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |
‘Ovl

| 8. ) LEJARATI IDO |

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.
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Nem fagyaszthato!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios iiveget tartsa a dobozaban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK

ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN . [\“
N
2V
11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES C{ME

Samsung Bioepis NL B.V.

Olof Palmestraat 10 QJ
2616 LR Delft A
Hollandia ) \

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA() _Oy
\2)

EU/1/24/1858/003 4
A
0
13. A GYARTASI TETEL SZAMA A0
%
O
Lot \Q
14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOR@‘ASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL
\O
| 15. AZ ALKALMAZASRA VONA’l@UZO UTASITASOK
g\O
| 16.  BRAILLE-iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK
WO

Braille-iras feltiintetése aléggfentve.
AW

A

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

L4

Egyedi azonosit(')iﬁb) vonalkoddal ellatva.

,\/Q/

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

O
v
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

AZ INJEKCIOS UVEG CIMKEJE (130 mg)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I) R
N
Eksunbi 130 mg koncentratum infizidhoz (;\/
usztekinumab Q
&
2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK o, |
A4
Higitas utan iv. alkalmazasra. ‘Q>A
Ne razza fel. b
&
3. LEJARATIIDO o
4
EXP /§
X
N
4. A GYARTASI TETEL SZAMA oY
Lot /O
5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFQGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA
N
130 mg/26 ml {0,)0
«O
6. EGYEB INFORMACIOK\
GO
&
)
>
)
<

\k.
&
A
A
O

S
&
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

AZ ELORETOLTOTT FECSKENDO DOBOZA (45 mg)

1. A GYOGYSZER NEVE

X, |
| . &
Eksunbi 45 mg oldatos injekcid eldret6ltott fecskendében 0
usztekinumab (;\/
ox
2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE N |

g

45 mg usztekinumabot tartalmaz 0,5 ml oldatot tartalmazo eléretoltott fecskend{nxg{lt.
‘

?\Q/

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA <

)
Segédanyagok: hisztidin, hisztidin-hidroklorid-monohidrat, poliszorl@?() (E 433), szacharoz,
injekcidhoz vald viz. Tovabbi informaciokért lasd a betegtaj ékoz{&ét.

kS
4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM A
OV
oldatos injekci6 eldretoltott fecskenddben ‘Q
45 mg/0,5 ml /O
1 elSretoltott fecskendd \Q

L

oS

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCS@T(TOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

MODJA(I) O
\ 4
Ne razza fel. ‘\O
Subcutan alkalmazasra. A

Kizarolag egyszeri felhasznalasia.
Alkalmazas eldtt olvassa C%A ¢kelt betegtajékoztatot!
W0

N

6. KULON FIG MEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEK OL ELZARVA KELL TARTANI

g

A gyogyszer g)éwkektél elzarva tartando!

&

| 7. TOYABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

‘Ovl
A

| 8. ) LEJARATI IDO

EXP
Jegyezze le a hiitdszekrénybdl torténd kivétel datumat.
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.

Nem fagyaszthato!

A fényt6l valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa a dobozaban.

Szobahdmérsékleten (legfeljebb 30 °C-on), egyszeri alkalommal, legfeljebb 1 honapig tarolhato, dg*@/z
eredetileg megadott lejarati id6 nem léphetd tal. . Q

)
Y

A=

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZ K
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HpLLADEKANY
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN ((\

~

7

P

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAKANEVE ES CIME
N4

o

Samsung Bioepis NL B.V. Q
Olof Palmestraat 10 Q
2616 LR Delft Q/(\
Hollandia .
N

<0

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZANIA(I)
(')V
EU/1/24/1858/001 Q
N
13. A GYARTASI TETEL SZAMA e
O\
Lot @\
14. A GYOGYSZER ALTALAN ESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

QO

[ 15. AZ ALKALMAZASR&NONATKOZO UTASITASOK

<

AN

| 16. BRAILLE-iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

M L4

Eksunbi 45 mg Qk'

,\/Q/

| 17.  EGXEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

‘ .
Egyi@zonositéjﬁ 2D vonalkoddal ellatva.

S

I\8. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

AZ ELORETOLTOTT FECSKENDO CIMKEJE (45 mg)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I) R
J
Eksunbi 45 mg injekcid é\/
usztekinumab Q
SC. @g
- _ Vol
| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK A\ |
N\ Y
?\Q/
3. LEJARATIIDO < |
?
EXP Q
N
4. A GYARTASI TETEL SZAMA X
T
Lot \QO/\/
- : Lo, :
5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA
-
45 mg/0,5 ml \0
0
, ———
6. EGYEBINFORMACIOK , ~
N
QO
&
)
>
W9
<

X
v
S
@)
S
v
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

AZ ELORETOLTOTT FECSKENDO DOBOZA (90 mg)

1. AGYOGYSZER NEVE <, |
| o &
Eksunbi 90 mg oldatos injekcid eldretoltott fecskendében 0
usztekinumab (;\/
o
2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE N |

90 mg usztekinumabot tartalmaz 1 ml oldatot tartalmazé eloretdltott fecskendé@g.j
‘

?\Q/

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA <

)
Segédanyagok: hisztidin, hisztidin-hidroklorid-monohidrat, poliszorl@?() (E 433), szacharoz,
injekcidhoz vald viz. Tovabbi informaciokért 1asd a betegta;j ékoz{&ét.

X
4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM A
OV
oldatos injekci6 eldretoltott fecskenddben ‘Q
90 mg/1 ml /O
1 elSretoltott fecskendd \Q

S

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCS@T(TOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

MODJA(I) O
\ 4
Ne razza fel. ‘\O
Subcutan alkalmazasra. A

Kizérolag egyszeri felhasznalasia.
Alkalmazas eldtt olvassa C%A ¢kelt betegtajékoztatot!
W0

N

6. KULON FIG MEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEK OL ELZARVA KELL TARTANI

g

A gyogyszer g)éwkektél elzarva tartando!

&

| 7. TOYABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

‘Ovl
A

| 8. ) LEJARATI IDO

EXP
Jegyezze le a hiitdszekrénybdl torténd kivétel datumat
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.

Nem fagyaszthato!

A fényt6l valo védelem érdekében az eldretoltdtt fecskendot tartsa a dobozaban.

Szobahdmérsékleten (legfeljebb 30 °C-on), egyszeri alkalommal, legfeljebb 1 honapig tarolhato, d@ga/z
eredetileg megadott lejarati id6 nem 1éphetd tal. . Q

)
Y

A=

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZ K
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HpLLADEKANY
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN ((\

~

7

P

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAKANEVE ES CIME
N4

o

Samsung Bioepis NL B.V. Q
Olof Palmestraat 10 Q
2616 LR Delft Q/(\
Hollandia .
N

<0

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZANIA(I)
(')V
EU/1/24/1858/002 Q
N
13. A GYARTASI TETEL SZAMA e
O\
Lot @\
14. A GYOGYSZER ALTALAN ESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

QO

[ 15. AZ ALKALMAZASR&NONATKOZO UTASITASOK

<

AN

| 16. BRAILLE-iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

M L4

Eksunbi 90 mg Qk'

,\/Q/

| 17.  EGXEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

‘ .
Egyi@zonositéjﬁ 2D vonalkoddal ellatva.

S

I\8. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

AZ ELORETOLTOTT FECSKENDO CIMKEJE (90 mg)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I) R
J
Eksunbi 90 mg injekcid (;\/
usztekinumab Q
SC. @g
r r n
| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK A\ |
N\ Y
b@
] ] R,
3. LEJARATIIDO O |
N
EXP Y
N
<&
4. A GYARTASI TETEL SZAMA AY
OV
Lot \Q
(%
' O :
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara
Eksunbi 130 mg koncentratum oldatos infiziéhoz

usztekinumab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt a1, mely lehetdvé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzdjarulhat a tudomasara juté barmilyen mellé ‘«b@as
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bej e@%se)
talal tovabbi tdjékoztatast. q

Mieldtt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi bete@ékoztatét,
mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz. o

Ezt a betegtajékoztatot annak a személynek irtak, aki a gyogyszert alkalm%%.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informéciékr@Qésc’ibbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezelorvoséhoz vagy gyégyszep@x ez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdlkezel6orvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt béﬁ@lyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont. @

A betegtajékoztaté tartalma: ,b
Milyen tipust gyogyszer az Eksunbi, és milyen betégségek esetén alkalmazhat?
Tudnivaldk az Eksunbi alkalmazasa el6tt \&
Hogyan fogjak beadni az Eksunbi-t? (]
Lehetséges mellékhatasok ‘Q
Hogyan kell az Eksunbi-t tarolni?
A csomagolas tartalma és egyéb infon@ok

o

1. Milyen tipusu gyogyszer az E 1, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A e

Milyen tipusi gyogyszer az Eksunbi?
Az Eksunbi hatdéanyagként usztgkinimabot, egy monoklonalis antitestet tartalmaz. A monoklonalis
antitestek olyan fehérjék, melylgk a szervezetben 1év6 bizonyos fehérjéket felismerik, és azokhoz
specifikusan kotédnek. gg

\
Az Eksunbi az immun, é@presszénsoknak nevezett gyogyszerek csoportjaba tartozik. Ezek a
gyogyszerek az imﬂ@é&ndszer egy részének gyengitésén keresztiil hatnak.

Milyen betegséﬁ[&esetén alkalmazhat6 az Eksunbi?
Az Eksunbi-t abbi gyulladasos betegségek kezelésére alkalmazzak:

C@betegség

hn-betegség a bél egy gyulladasos betegsége. Ha Onnek Crohn-betegsége van, el8szor mas
?;égyszereket fognak Onnek adni. Ha On nem reagal elég jol ezekre a gyogyszerekre, vagy szervezete
nem tiiri azok alkalmazasat, a betegség okozta jelek és tiinetek enyhitésére Eksunbi-t adhatnak Onnek.

Kolitisz ulceréza

A kolitisz ulcerdza a bél egy gyulladasos betegsége. Ha Onnek kolitisz ulcerézaja van, elészor mas
gyogyszereket fognak Onnek adni. Ha On nem reagal elég jol ezekre a gyogyszerekre, vagy szervezete
nem tiiri azok alkalmazasat, a betegség okozta jelek és tiinetek enyhitésére Eksunbi-t adhatnak Onnek.
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2. Tudnivalok az Eksunbi alkalmazasa elott

Ne alkalmazza az Eksunbi-t
o ha allergias (tilérzékeny) az usztekinumabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) eg ,&
Osszetevojére,

. ; \
. ha aktiv fertézése van, melyet kezelGorvosa jelentdsnek gondol.

\

’\/

Ha bizonytalan, hogy a fentiek barmelyike vonatkozik-e Onre, az Eksunbi alkalmazésa elo@%szeljen
kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Figyelmeztetések és ovintézkedések @
Az Eksunbi alkalmazasa el6tt besz¢ljen kezel8orvosaval vagy gyogyszerészével. eléorvosa a
kezelés eldtt ellendrizni fogja, hogy On mennyire van jol. A kezelés elott feltq mondja el

kezeldorvosanak, ha barmilyen betegsége van. Azt is mondja el kezelGorvosd
olyasvalaki kozelében tartdzkodott, aki tiidogiimokorban (tbc) szenvedhet
Eksunbi-t, kezelorvosa meg fogja Ont vizsgalni, és egy tiidégiimékort ki
végezni. Amennyiben a kezel6orvosa igy gondolja, hogy On ki van té
gyogyszert adhat ennek kezelésére. Q

, I , N
A sulyos mellékhatasok figyelése
Az Eksunbi stlyos mellékhatasokat okozhat, beleértve az allexgids reakciokat és a fertézéseket. Az
Eksunbi alkalmazasa alatt figyelnie kell bizonyos betegség leire. Ezeknek a mellékhatasoknak a
teljes listdjat lasd a 4. pontban, a ,,Stlyos mellékhatasok” f&jezetben.

, ha nemrégiben
ielott megkapna az
tato vizsgalatot fog
Ogiimdkor kockazatanak,

Az Eksunbi alkalmazasa el6tt mondja el kezelorypsanak:

. ha Onnek barmikor allergias reakciéja \’t@usztekinumabra. Kérdezze meg kezel6orvosat,
ha nem biztos ebben.

. ha Onnek barmikor barmilyen tipuséhikja volt - az usztekinumabhoz hasonlo
immunszuppresszansok gyengitik a %ekezb’rendszer egy részét. Ez fokozhatja a rak
kockazatat.

. ha Onnél a pikkelysoméort m oglal gyogyszerekkel (olyan gyogyszer, amit biologiai
eredetii anyagbol alhtanak rendszerint injekcioban adjak) kezelték — a rakos daganat
kialakuldsanak kockéazata m asabb lehet.

. ha Onnek fert6zése vgn@g nemrég fertozése volt, vagy ha barmilyen koéros nyilas van a
borén (sipoly).

o ha Onnek barmlly 1) vagy valtozé bérelvaltozasai vannak a pikkelysomords teriileteken
beliil vagy az ép bé

. ha On egyeb ﬂ;&lysomor-ellenes és/vagy pikkelysomoros iziileti gyulladas-ellenes
kezelést kap*, en példaul egy masik immunszuppresszans vagy a fototerapia (amikor
szervezeté ialis ultraibolya (UV) sugarzassal kezelik). Ezek a kezelések szintén
gyengitheftk a védekezdrendszer egy részét. Ezeknek a kezeléseknek usztekinumabbal valo
egylitt almazasat nem vizsgaltdk. Azonban lehetséges, hogy ez fokozhatja egy gyengébb
véde, rendszerrel Osszefliggd betegségek kockazatat.

Dh allergias betegségek kezelésére injekciét kap vagy barmikor kapott — nem ismert,

az usztekinumab hatassal lehet-e erre.

a On 65 éves vagy idésebb — nagyobb valosziniiséggel kaphat el fertdzéseket.

bizonytalan, hogy a fentiek barmelyike vonatkozik-e Onre, beszéljen kezel6orvosaval vagy
yogyszerészével miel6tt az Eksunbi-t hasznalja.

Az usztekinumab-kezelés alatt néhany betegnél lupusz-szerii reakciokat észleltek, koztiik a bor
lupuszat vagy lupusz-szerii tiinetcsoportot. Azonnal beszéljen kezeldorvosaval, ha napfénynek kitett
borteriileteken vagy iziileti fajdalommal egyiitt voros, kiemelkedd, hamlo borkiiitést észlel, olykor
sotétebb szegéllyel.
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Szivroham és agyi érkatasztrofa (sztrok)

Egy vizsgalatban szivroham és agyi érkatasztarofa (sztrok) eseteit figyelték meg usztekinumabbal
kezelt pikkelysémords betegeknél. Kezeldorvosa rendszeresen ellendrizni fogja Onnél a szivbetegség
és az agyi érkatasztrofa (sztrok) kockazati tényezdit, annak biztositasa érdekében, hogy azok
megfeleld modon kezelve legyenek. Azonnal kérjen orvosi segitséget, ha Onnél mellkasi fajdalom
gyengeség vagy a teste egyik oldalan érzészavar alakul ki, ha az arca lebénul, vagy ha beszédzav%g’

vagy lataszavar alakul ki Onnél. \‘0

&

Gyermekek és serdiilok

Az usztekinumab alkalmazasa nem ajanlott 18 évesnél fiatalabb, Crohn-betegségben va itisz
ulcerdzaban szenvedd gyermekeknél és serdiiloknél, mert ebben a korcsoportban még vizsgaltak
azt.
<
Egyéb gyogyszerek, oltasok és az Eksunbi . \A
Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét: Q
@l tervez,

. ha nemrégiben oltast kapott vagy oltast fog kapni. Az Eksunbi-ke
bizonyos tipusu oltasokat (é16 korokozot tartalmazo oltasok).

o Ha On a terhesség alatt Eksunbi-t kapott, beszéljen gyermeke k&zeldorvosaval az
Eksunbi-kezelésrol, mielStt a gyermek barmilyen véddoltastkap, beleértve az €16 korokozot
tartalmazo6 véddoltasokat is, mint amilyen a BCG-oltas ( erkulozis megeldzésére
alkalmazzak). Az é16 korokozot tartalmazo véddoltaso javasoltak az On gyermeke
szdméra a sziiletés utani els6 tizenkét honapban, ha Oh terhesség alatt Eksunbi-t kapott, kivéve,
ha gyermeke kezel6orvosa mast javasol. @)

<

Terhesség és szoptatas

. Ha On terhes, vagy gy gondolja, hogy terﬁ@ehet, illetve tervezi a gyermekvallalast, kérjen
tanacsot kezeldorvosatol, miel6tt elkezdi Imazni ezt a gyogyszert.

o Nem észleltek fejlodési rendellenessé@agyobb kockazatat azoknal a csecsemoknél, akik az
anyaméhben az usztekinumab hatésa&q voltak kitéve. Az usztekinumab terhes n6knél torténd
alkalmazasaval kapcsolatban azonl@? orlatozott mennyiségii tapasztalat all rendelkezésre.
Ezért az usztekinumab alkalmaﬁét erhesség alatt lehetdség szerint keriilni kell.

o Ha On fogamzoképes no, tan& elkeriilnie a teherbe esést, és ezért az usztekinumab
hasznalatakor és a 1egutols%slftekinumab—kezelés utan legalabb 15 hétig megfelel6
fogamzasgatlasrol kell go@o odnia.

. Az usztekinumab képe anéhlepényen keresztiil 4tjutni a meg nem sziiletett gyermekbe. Ha On
terhessége alatt EkSL@t kapott, gyermekénél magasabb lehet a fertdzés kialakulasanak
kockazata. ‘\

o Fontos, hogy ‘g%ﬁhja el gyermeke kezeldorvosanak ¢€s a tobbi egészségligyi szakembernek is, ha

. ha barmilyen mas gyogyszert szed vagy nemrégiben szedett, vagy s
@! alatt nem kaphat

On a terhessé att Eksunbi-t kapott, miel6tt a gyermek barmilyen véddoltast kapna. Az €16
korokozot maz6 véddoltasok, mint példaul a BCG-oltas (a tuberkulozis megeldzésére

) nem javasolt az On gyermeke szdmdra a sziiletés utani elsé tizenkét honapban, ha
ge alatt Eksunbi-t kapott, kivéve, ha gyermeke kezeldorvosa mast javasol.

o Az inumab nagyon kis mennyiségben atjuthat az anyatejbe. Mondja el kezeldorvosanak,
h tat vagy szoptatést tervez. Onnek és a kezeldorvosanak kell eldontenie, hogy szoptatni
\ agy az usztekinumabot hasznalja, nem teheti egyszerre mindkettot.

A %tmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
usztekinumab nem vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
épek kezeléséhez sziikséges képességeket.

Az Eksunbi natriumot tartalmaz

Az Eksunbi kevesebb, mint 1 mmol natriumot (23 mg) tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
»hatriummentes”. Azonban, mieldtt az Eksunbi-t beadjak Onnek, 6sszekeverik egy oldattal, ami
néatriumot tartalmaz. Beszéljen kezeléorvosaval, ha On alacsony natriumtartalma diétat tart.
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Az Eksunbi poliszorbat 80-at (E433) tartalmaz

Ez a gyogyszer 10,4 mg poliszorbat 80-at (E433) tartalmaz injekcids iivegenként (30 mg), ami
megfelel 10,4 mg/26 ml-nek. A poliszorbatok allergias reakciét okozhatnak. Amennyiben On
allergias, tajékoztassa errdl kezeldorvosat.

3. Hogyan fogjak beadni az Eksunbi-t? . é&,

)
Az Eksunbi-t a Crohn-betegség vagy kolitisz ulcerdza diagndzisaban és kezelésében jartas or\ﬁy0
iranyitasa és felligyelete alatt lehet alkalmazni. %

Az Eksunbi 130 mg oldatos infuziéhoz valé koncentratumot kezel6orvosa fogja beadﬁlek, egy

cseppinfuzidban a karjaba (intravénas infuzio), legalabb egy oran keresztiil. Beszélje meg

kezeléorvoséaval, hogy mikor kell az injekcidkat megkapnia és mikor vannak az ellghérzé vizsgalatok.
\

Mennyi Eksunbi-t adnak be E Q}

Kezeldorvosa el fogja donteni, mennyi Eksunbi-t kell kapnia, és mennyi id

18 éves vagy iddsebb felndttek Q
J Az orvos a testtomege alapjan fogja kiszamolni a javasolt intrgyghas infuzi6 adagjat.
QO
Az On testtdmege Adag
<55kg ,2’;3360 mg
>55kg—-<85kg /\/ 390 mg
> 85 kg \QO 520 mg
o Az intravénas adag elkezdése utan a kdvetkezé¥0 mg-os Eksunbi adagot injekcioban fogja

megkapni a bér ala (szubkutan injekcio), 8 ‘h@el késobb, majd azt kovetden 12 hetenként.

Hogyan adjak be az Eksunbi-t

o Az Eksunbi Crohn-betegség vagy k \SZ ulcerdza kezelésére szolgalo elsé adagjat egy orvos
fogja beadni a kar egyik vénajaba @ppinfﬁzié formajaban (intravénas infuzio).

Beszéljen kezel6orvosaval, ha bérmi(li rdése van az Eksunbi beadasaval kapcsolatban.

Ha elfelejtette alkalmazni az Eksunbi-t
Ha elfelejt vagy kihagy egy o y@e almat, amikor megkapna a gyogyszer adagjat, forduljon
kezel6orvosahoz egy masik i ntért.

Ha idé elott abbahagy&% Eksunbi alkalmazasat
Az usztekinumab alka asanak abbahagyasa nem veszélyes. Azonban, ha abbahagyja, a tiinetei
visszatérhetnek. ‘Qj

Ha barmilyen tovﬁbgi kérdése van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosa y gyogyszerészeEt.

%)

4. \b@ﬁéges mellékhatasok

M@inden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
ﬁin nkinél jelentkeznek.

Sulyos mellékhatasok
Néhany betegnél sulyos mellékhatasok lehetnek, amik siirgds kezelést igényelhetnek.

Allergias reakciok — ezek siirgos kezelést igényelhetnek. Azonnal mondja el kezel6orvosanak
vagy kérjen siirgos orvosi segitséget, amennyiben a kovetkezo jelek koziil barmelyiket észleli.
o Az usztekinumabot alkalmazoknal ritka (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet) a stlyos
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allergias reakcio (anafilaxia). Jelek beleértve:

o 1égzési vagy nyelési nehézség,
o alacsony vérnyomas, amely szédiilést vagy szédelgést okozhat,
o arcduzzanat, ajakduzzanat, szajduzzanat vagy torokduzzanat.

. Az allergias reakci6 gyakori jele a borkiiités és a csalankitités (ez 100 betegbdl legfeljebb
1 beteget érinthet).

X

Infuzioval dsszefiiggo reakciok — Amennyiben Ont Crohn-betegség vagy kolitisz ulceréza'uhidtt
kezelik, az usztekinumab elsé adagjat cseppinfazio formajaban adjak be egy vénaba (ir&tgvvénés
infizid). Néhany betegnél stlyos allergias reakciokat észleltek az infazio alatt. q

Ritkan a tiidot érinté allergias reakciokrdl és a tiidé gyulladasarol szamoltak be I@
usztekinumabot kapé betegeknél. Azonnal mondja el kezelorvosanak, ha Onnélelyan tiinetek
alakulnak ki, mint a kohogés, 1égszomj és laz. AQj

.. ) ..
Ha Onnél sulyos allergias reakcio 1ép fel, kezeldorvosa donthet ugy, hogy a 6®biakban On nem
alkalmazhatja az Eksunbi-t. O

Fertozések — ezek siirgos kezelést igényelhetnek. Azonnal mondja @el(’)’orvosénak,
amennyiben a kovetkezo jelek koziil barmelyiket észleli.
. Gyakoriak az orr vagy torok fertézései és a megfazas (10 b@gb(’)’l legfeljebb 1 beteget érinthet).
. Nem gyakoriak a mellkas fert6zései (100 betegbdl legfel'@ 1 beteget érinthet).
. Nem gyakori a bor alatti szovet gyulladasa (cellulitisz)éém betegbdl legfeljebb 1 beteget
érinthet). /\/
o Nem gyakori az 6vsomor (egy fajdalmas, felhélzii@%déssal jard kiiités) (100 betegbol
legfeljebb 1 beteget érinthet).
0

Az usztekinumab hatasara el6fordulhat, hogy kev tud megkiizdeni a fertzésekkel. Bizonyos
fertézések sulyossa valhatnak, és ezek kozé vi , gombak, baktériumok (beleértve a tuberkulézist
is) vagy parazitdk altal okozott fertézések tartgZhatnak, beleértve olyan fertézéseket is, amelyek foként
a legyengiilt immunrendszeri embereknél Inak el6 (opportunista fertézések). Az agy
(agyvelbgyulladas, agyhartyagyulladas), @jd(’i ¢és a szem opportunista fertdzéseirdl szamoltak be az
usztekinumab-kezelést kapo betegekn%k

<

Figyelnie kell a fert6zések jeleit a%sztekinumab alkalmazasa alatt. Ezek koz¢ tartoznak:
laz, influenzaszert tiingtek; ¢jszakai izzadas, fogyas,
faradtsagérzés vagy 1€ Qdmj, nem mulé kohogés,

d§

meleg, voros és faj s bér, vagy holyagokkal jaré fajdalmas borkitités,

vizeléskor jelent% g0 érzés,
hasmenés,

(o Y . .
lataszavar Va@ tasvesztés,
fejfajas, ta otottség, fényérzékenység, hanyinger vagy zavartsag.

példaul mellKasi fert6zések, borfertdzések, 6vsomor vagy opportunista fert6zések jelei, melyeknek
sulyos széy0dményei alakulhatnak ki. Mondja el kezel6orvosanak, ha barmilyen olyan fert6zése van,
ami n lik el, vagy visszatér. Kezeldorvosa donthet ugy, hogy a fertézés elmulasaig On nem
alkalmazhatja az usztekinumabot. Azt is mondja el kezel6orvosanak, ha nyilt seb vagy vagas van a
te mert ezek elfertzddhetnek.

Azonnal r@%l kezel6orvosanak, ha a fertdzés barmelyik jelét észleli ezek koziil. Ezek lehetnek

E(’irhémlés — a borvorosség és hamlas fokozédasa a test nagyobb feliiletén stilyos borjelenségek,
mint az eritrodermias pszoriazis vagy az exfoliativ pszoriazis tiinetei lehetnek. Azonnal mondja
el kezeldorvosanak, amennyiben ezek koziil a tiinetek koziil barmelyiket észleli.
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Tovabbi mellékhatasok

Gyakori mellékhatas (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

hasmenés,

hanyinger,

hanyas, X,
faradtsagérzés, ‘ Q

szédiilés, 'O
fejfajas, c;\’
viszketés, %

Q

hatfajdalom, izomfajdalom vagy iziileti fajdalom,

torokgyulladas, &

az injekcid beadasi helyének kivorosodése és fajdalma,

Q
orrmellékiireg-fertézés.
g . \A

Nem gyakori mellékhatas (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet): GQ/

o fogfert6zés, <Q

o ¢lesztégombak okozta hiivelyi fert6zés, Q

o depresszio, QJQ

o orrdugulés, N

. vérzés, véralafutas, tomott teriilet, duzzanat és viszketés a%y ekcio beadasanak helyén,

. gyengeség, AS;

o 16g6 szemhéjak és petyhiidt izmok az arc egyik oldaléé@rcidegbénulés vagy Bell-féle bénulas),

amely altalaban atmeneti,

o a pikkelysomor valtozasa, kivordsodés és 1j, apr‘@érga vagy fehér borholyagok, melyet néha
laz kisér (pusztulozus pikkelysdmor),

. hamdarabok levalasa a borrol (b(’irhémlés),\o

o faggyumirigy-gyulladas.

Ritka mellékhatas (1000 betegb6l legfel; \l beteget érinthet):

. A bor vorossége és hamlasa nagy estfeliileten, amely viszketd vagy fajdalmas lehet
(exfoliativ dermatitisz). Néha héﬂlo tiinetek jelenhetnek meg a pszoriazis tlinettipusainak
természetes valtozasakor (erittgd€rmias pszoriazis).

o A kis vérerek gyulladasa, ami kis vords vagy lila dudorokkal jaré borkititéshez, lazhoz vagy
iziileti fajdalomhoz VeZ@tl@b( aszkulitisz).

Nagyon ritka mellékhata 000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

o A bor felhélyagoé(ﬁésa, ami kivordsodéssel, viszketéssel és fajdalommal jarhat (bullozus
pemfigoid).

o A bor lupusz y lupusz-szeri tlinetcsoport (napfénynek kitett borteriileteken voros,
kiemelked@amlé borkiiités, esetleg iziileti fajdalommal egyiitt).

Mellékhatésn&ejelentése

Ha Onnél ﬁgﬁlyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyodgyszerészét. Ez a
betegtajé atoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellé@okat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhato

elérb% égeken keresztiil.

A @1 khatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon
v.nde kezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan Kkell az Eksunbi-t tarolni?

o Az Eksunbi 130 mg koncentratum oldatos infizidhoz egy korhdzban vagy rendeldben keriil
beadasra, és a betegeknek nem kell tarolnia vagy kezelnie azt.
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A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Hutészekrényben (2 °C-8 °C) tarolando. Nem fagyaszthatd!

A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios liveget tartsa a dobozaban.

Ne razza az Eksunbi injekcids livegeket. Hosszas, erdteljes razas karosithatja a gyogyszert.

Ne alkalmazza ezt a gyogyszert:

o a cimkén és dobozon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan. A lejarati id6 az adott hénap utqlsQ
napjara vonatkozik.

o ha az oldat elszinez0dott, zavaros vagy lebegd idegen részecskék lathatok benne (lasd@%

6. pont ,,Milyen az Eksunbi kiilleme, és mit tartalmaz a csomagolas?”), %

o ha tudja vagy ugy véli a gyogyszer extrém hohatasnak lehetett kitéve (véletleniil n@g gyott
vagy melegitették),

o ha a készitményt erésen raztak,

. ha a zaras sérilt. A
N

Az Eksunbi csak egyszeri hasznalatra szolgal. Barmilyen higitott infuzids o t vagy az injekcios
iivegben és a fecskend6ben maradt, fel nem hasznalt készitményt a helyi el@irasok szerint kell kidobni.

<

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok /)

N
Mit tartalmaz az Eksunbi? @
o A készitmény hatdéanyaga usztekinumab. 130 mg usz}(/@numabot tartalmaz 26 ml
koncentratumot tartalmazé injekcios iivegenként.
o Egyéb 0sszetevok: hisztidin, hisztidin-hidroklor@nohidrét, metionin, dinatrium-edetat,
szachar6z, poliszorbat 80 (E 433), injekciéhoz’gl viz.
Milyen az Eksunbi kiilleme, és mit tartalmaz &@magolés?
Az Eksunbi tiszta, szintelen-halvanysarga kon atum oldatos infuzidhoz. Az Eksunbi 1 egyadagos,
30 ml-es injekciods tiveget tartalmazd csoma, ban keriil forgalomba. 130 mg usztekinumab 26 ml
koncentratum oldatos infuzidhoz, injekcidg ivegenként.

A forgalombahozatali engedély ]O@tja és a gyarto
Samsung Bioepis NL. B.V.
Olof Palmestraat 10

2616 LR Delft \ (\A

Hollandia Q/

A készitményhez kapcs ‘@) tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalombahozatali engedély
jogosultjanak helyi ‘ke% eletéhez:

Belgié/Belgiqu gien Lietuva
Sandoz nv/sa Q{ Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas
Tél/Tel: +3 229797 Tel: +370 5 2636 037
bbara %\ Luxembourg/Luxemburg
Caﬂﬁ? arapust KUT Sandoz nv/sa
Te 35929704747 Tél/Tel.: +32 2 722 97 97
vseska republika Magyarorszag
Sandoz s.r.0. Sandoz Hungaria Kft.
Tel: +420 225 775 111 Tel.: +36 1 430 2890
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Danmark/Norge/island/Sverige Malta

Sandoz A/S Sandoz Pharmaceuticals d.d.
TIf: +45 63 95 10 00 Tel: +35699644126
Deutschland Nederland
Hexal AG Sandoz B.V.
Tel: +49 8024 908 0 Tel: +31 36 52 41 600 . é’
\
Eesti Osterreich /\,0
Sandoz d.d. Eesti filiaal Sandoz GmbH (9
Tel: +372 665 2400 Tel: +43 5338 2000 Q/o)
EALada Polska @
SANDOZ HELLAS MONOIIPOZQIIH A E. Sandoz Polska Sp. z o.0. Q
TnA: +30 216 600 5000 Tel.: +48 22 209 70 00 . \A
Q
Espaiia Portugal b
Sandoz Farmacéutica, S.A. Sandoz Farmacéutic .
Tel: +34 900 456 856 Tel: +351 21 000 8
France Romaéania X Qj
Sandoz SAS Sandoz Pha \euticals SRL
Tél: +33 1 49 64 48 00 Tel: +40 ;@ 51 60
Hrvatska Sloventij
Sandoz d.o.o. Sa farmacevtska druzba d.d.
Tel: +385 123 53 111 \325”86 158029 02
Ireland @ Slovenska republika
Rowex Ltd. \O Sandoz d.d. - organiza¢na zlozka
Tel: +353 27 50077 q@ Tel: +421 2 48 200 600
Italia & Suomi/Finland
Sandoz S.p.A. ‘\ Sandoz A/S
Tel: +39 02 96541 A Puh/Tel: +358 10 6133 400
QO
Kvnpog Q

SANDOZ HELLAS MONOIIPOZQITH A E.
T: +30 216 600 500035

Latvija '

Sandoz d.d. Latw&g{iﬁle

Tel: +371 67 %006
A betegté&y taté legutébbi feliilvizsgalatanak datuma: EEEE. hénap
EgyébA maciéforrasok

A %yszerrél részletes informécio az Eurdpai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
Q.Ltps://www.ema.europa.eu/) talalhato.

Az alabbi informaciok kizardlag egészségligyi szakembereknek szdlnak:

Nyomonkd&vethetOség:
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A biologiai készitmények konnyebb nyomonkdvethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét €s gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

A higitasra vonatkozo utasitas:

Az Eksunbi oldatos infizidhoz valé koncentratumot aszeptikus technikat alkalmazo egészségiigyi

szakembernek kell higitania, elkészitenie és infuzioban beadnia. . é
)
1. A beteg testtomege alapjan szamitsa ki a dozist és a sziikséges Eksunbi injekcids iive zamat
(lasd 3. pont, 1. tdblazat). A 26 ml-es Eksunbi injekcios iiveg 130 mg usztekinumab almaz.
2. Szivjon ki a 250 ml-es infuzids zsakbol a beadand6 Eksunbi térfogataval azonos t¢ tu,

9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatot, €s azt 6ntse ki (a sziikséges szamy
injekcids iivegek mindegyikének megfeleléen 6ntson ki 26 ml natrium-klorid oldatot,
2 injekcids iiveghez: dntsdn ki 52 ml-t, 3 injekcids liveghez: ntsdn ki 78 mié)4 injekciods
iiveghez: 6ntson ki 104 ml-t). Masik lehet6segként 0,45%-0s nétrium—k‘l tehinjekcid tartalmu,
250 ml-es infuziés zsak (USP) hasznalhato.

3. Szivjon ki 26 ml Eksunbi-t a sziikséges szamu injekcios tiveg minde ¢bol, és fecskendezze
be a 250 ml-es infuzids zsakba. Az infuzids zsakban 1évo végso té tnak 250 ml-nek kell

lennie. Ovatosan keverje dssze.

4, Az infuzid beadasa el6tt nézze meg a higitott oldatot. Ne haszg(ﬁ fel, ha lathatd, nem atlatszo
részecskéket tartalmaz, ha elszinez6dott, vagy idegen rész celée ¢észlelhetok benne.

5. A higitott oldatot legalabb egy oras idotartam alatt adja b;g’igités utan az infzio beadasanak
az infuzios zsakban torténo higitast kovetd 72 6ran belii kell fejezddnie. Sziikség esetén a
higitott oldatos infzi6 2—8 °C-on legfeljebb 1 honapp a hiitésbol valo eltavolitasat kdvetden
legfeljebb 30 °C-os szobahdmeérsékleten tovabbi 7 ig eltarthatd, beleértve az infizio
id6tartamat.

6. Kizarélag steril, pirogénmentes, alacsony protejukotd képességii, beépitett infuzios filtert
(porusméret 0,2 mikrométer) tartalmazo inﬁ@ szereléket hasznaljon.

7. Minden injekcios iiveg csak egyszeri alk mal hasznalhato6 fel, és barmilyen fel nem hasznalt
gyogyszer megsemmisitését a gyégysz$ vonatkozd eldirasok szerint kell végrehajtani.

AN
Tarolas @
A higitott oldatos infuzio legfeljebb 30 2€C=65 szobahdmérsékleten akar 72 6raig eltarthato, beleértve
az infzi6 id6tartamat. Amennyiben(%@séges, a higitott infuzios oldat 2—8 °C-on legfeljebb
1 honapig és a hiitésbol valo eltavolitasat kovetden legfeljebb 30 °C-os szobahémérsékleten tovabbi
72 oraig eltarthatd. Nem fagyas@é!
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara
Eksunbi 45 mg oldatos injekcio eléretoltott fecskendében

usztekinumab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellé ‘«h@'as
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének mddjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bej eé%se)
talal tovabbi tajékoztatast. q

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi bete@ékoztatét,
mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz. o

Ezt a betegtajékoztatot annak a személynek irtak, aki a gyogyszert alkalm@ Ha On olyan
sziilo vagy gondozo, aki az Eksunbi-t gyermeknek fogja adni, kérjiik, ki6ﬁfekint6en olvassa el
az alabbi informaciokat. Q

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informéci.@ a késobbiekben is sziiksége

lehet. Q

*

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gy(’)gsgzerészéhez.
- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adf@at a készitményt masnak, mert

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajéko a err6l kezeldorvosat vagy
gyodgyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sopolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is

vonatkozik. Lasd 4. pont.
A betegtajékoztato tartalma:
Milyen tipust gyogyszer az Eksunbi, és (@en betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az Eksunbi alkalmazasa e{@

Hogyan kell alkalmazni az Eksunbi—pb
Lehetséges mellékhatasok Q

Hogyan kell az Eksunbi-t tarol
A csomagolas tartalma és egyﬁnggforméciék

1. Milyen tipusu gy()gysz‘@az Eksunbi, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha ‘3@ az Onéhez hasonléak.

AN N

Milyen tipusa gyoégysze Eksunbi?
Az Eksunbi hatoanya usztekinumabot, egy monoklonalis antitestet tartalmaz. A monoklonalis
antitestek olyan fehv%ﬁ, melyek a szervezetben 1év6 bizonyos fehérjéket felismerik, és azokhoz

specifikusan két&i%_ .
X

Az Eksunbi a zimunszuppresszémsoknak nevezett gyogyszerek csoportjaba tartozik. Ezek a
gy(’)gyszerejé/immunrendszer egy részének gyengitésén keresztiil hatnak.

Milya@egségek esetén alkalmazhaté az Eksunbi?

Az E bi-t a kdvetkezd gyulladasos betegségek kezelésére hasznaljak:

o q lakkos pikkelysomor — felndtteknél és 6 éves €s idosebb gyermekeknél,
pikkelysomoros iziileti gyulladas — feln6tteknél,

kozepesen sulyos vagy sulyos Crohn-betegség — felndtteknél,

o kozepesen sulyos vagy sulyos kifekélyesedd vastagbélgyulladés (kolitisz ulcer6za) —
felnotteknél.
Plakkos pikkelysomor

A plakkos pikkelysomor egy borelvaltozas, mely a bort és a kormdket érintd gyulladast okoz. Az
Eksunbi csokkenteni fogja a gyulladast és a betegség mas jeleit.
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Az Eksunbi-t olyan feln6tt betegek kdzepes fokt vagy sulyos plakkos pikkelysomorének kezelésére
hasznaljak, akik nem hasznalhatnak ciklosporint, metotrexatot vagy fényterapiat, vagy akiknél ezek a
kezelések nem voltak hatasosak.

Az Eksunbi-t olyan 6 éves és idosebb, kozepesen sulyos, sulyos plakkos pikkelysomorben szenved{'
gyermekeknél és serdiil6knél alkalmazzak, akik nem viselik el a fototerapiat vagy az egyéb, a 'Q
szervezet egészén alkalmazott kezeléseket, vagy azoknal, akiknél ezek a kezelések hatastalanolQ

voltak.
o

Pikkelysomoros iziileti gyulladas q

A pikkelysomor6s iziileti gyulladas az iziiletek gyulladasos betegsége, mely altalaban ttjar a
pikkelysomorrel. Ha aktiv pikkelysdmords iziileti gyulladasa van, akkor Onnek eloszgy
gyogyszereket fognak adni. Ha On nem reagal elég jol ezekre a gyogyszerekre, akkdy Onnek adhatnak

Eksunbi-t, hogy: O
o csokkenjenek a betegsége altal okozott jelek és tiinetek, Q
o javuljon az On fizikai allapota, b
o lassuljon az On iziileteinek karosodasa. Q

(\

Crohn-betegség

A Crohn-betegség a bél egy gyulladasos betegsége. Ha Onnek Crohn-betegsége van, eldszor mas
gyogyszereket fognak Onnek adni. Ha On nem reagél elég jol e f$§ a gyogyszerekre, vagy szervezete
nem tlri azok alkalmazasat, a betegség okozta jelek és tunet yhltesere Eksunbi-t adhatnak Onnek.

Kolitisz ulceréza

A kolitisz ulcerdza a bél egy gyulladdsos betegsége. HB@hnek kolitisz ulcerdzaja van, el0szor mas
gyogyszereket fognak Onnek adni. Ha On nem reagabelég jol ezekre a gydgyszerekre, vagy szervezete
nem tiiri azok alkalmazasat, a betegség okozta j ele@s tiinetek enyhitésére Eksunbi-t adhatnak Onnek.

2. Tudnivalok az Eksunbi alkalmaza \Qitt

Ne alkalmazza az Eksunbi-t {q

. ha allergias (tilérzékeny) azg@tekinumabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére,

o ha aktiv fertézése van, %t kezelborvosa jelentdsnek gondol.

Ha bizonytalan, hogy a fen@barmelylke vonatkozik-e Onre, az Eksunbi alkalmazésa el6tt beszéljen
kezeldorvosaval vagy gy@ erészével

ntezkedesek
Asa elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gydgyszerészével. Kezeldorvosa
ellendrizni fogja, hogy On mennyire van jol. Minden kezelés el6tt feltétleniil

Figyelmeztetések é
Az Eksunbi alkal
minden kezelés

mondja el ke rvosanak, ha barmilyen betegsége van. Azt is mondja el kezel6orvosanak, ha
nemrégiben@%ﬁsvalaki kozelében tartdzkodott, aki tiidogiimékorban (tbc) szenvedhetett. MielStt
megkapna ksunbi-t, kezelGorvosa meg fogja Ont vizsgalni és egy tiildogiimokort kimutatd

Vizsga og végezni. Amennyiben a kezel6orvosa igy gondolja, hogy On ki van téve tiidégiimékor
kockazatanak, gyogyszert adhat ennek kezelésére.

os mellékhatasok figyelése
ﬁz Eksunbi sulyos mellékhatasokat okozhat, beleértve az allergias reakciokat és a fert6zéseket. Az
Eksunbi alkalmazasa alatt figyelnie kell bizonyos betegségek jeleire. Ezeknek a mellékhatasoknak a
teljes listajat lasd a 4. pontban, a ,,Stlyos mellékhatasok™ fejezetben.

Az Eksunbi alkalmazasa el6tt mondja el kezel6orvosanak:
. ha Onnek barmikor allergias reakcija volt usztekinumabra. Kérdezze meg kezeléorvosat,
ha nem biztos ebben.

77



o ha Onnek barmikor barmilyen tipust rakja volt - az usztekinumabhoz hasonlé
immunszuppresszansok gyengitik a védekezérendszer egy részét. Ez fokozhatja a rak

kockazatat.

o ha Onnél a pikkelysémort mas biologiai gyogyszerekkel (olyan gyogyszer, amit biologiai
eredetii anyagbol allitanak el6 és rendszerint injekcioban adjak) kezelték — a rakos daganat
kial:c}kulésainak kockazata magasabb lehet. X,

. ha Onnek fertézése van vagy nemrég fertozése volt.

o ha Onnek barmilyen j vagy valtozé bérelvaltozasai vannak a pikkelysdmords teriil ‘@en
beliil vagy az ép boron. &/

. ha On egyéb, pikkelysomor-ellenes és/vagy pikkelysomoros iziileti gyulladés-el%s
kezelést kap — ilyen példaul egy masik immunszuppresszans vagy a fototerapia (afizkor
szervezetét specialis ultraibolya (UV) sugarzassal kezelik). Ezek a kezelések szé &n
gyengithetik a védekezdrendszer egy részét. Ezeknek a kezeléseknek usztekinumabbal valo
egylittes alkalmazasat nem vizsgaltak. Azonban lehetséges, hogy ez fokoz egy gyengébb
védekezorendszerrel Gsszefliggd betegségek kockazatat. BN

. ha On allergias betegségek kezelésére injekciét kap vagy bérmiko&‘pott — nem ismert,
hogy az usztekinumab hatéssal lehet-e erre.

o ha On 65 éves vagy idésebb — nagyobb valdsziniiséggel kaphat e%rtézéseket.

Ha bizonytalan, hogy a fentiek barmelyike vonatkozik-e Onre, beyé@h kezelorvosaval vagy
gyogyszerészével miel6tt az Eksunbi-t hasznalja. f§

Az usztekinumab-kezelés alatt néhany betegnél 1upusz—szerﬁ/éa$kciékat észleltek, koztiik a bor
lupuszat vagy lupusz-szerii tiinetcsoportot. Azonnal beszélj€iykezeldorvosaval, ha napfénynek kitett
borteriileteken vagy iziileti fajdalommal egyiitt voros, kiemelkedd, hamlo borkiiitést észlel, olykor
sotétebb szegéllyel.

(%
Szivroham és agyi érkatasztréfa (sztrok) \Q
Egy vizsgalatban szivroham ¢és agyi érkatasztrofasztrok) eseteit figyeltek meg usztekinumabbal
kezelt pikkelysomords betegeknél. Kezel6ory€sh rendszeresen ellenérizni fogja Onnél a szivbetegség
és az agyi érkatasztrofa (sztrok) kockazati ez06it, annak biztositasa érdekében, hogy azok
megfelel6 modon kezelve legyenek. Az kérjen orvosi segitséget, ha Onnél mellkasi fajdalom,
gyengeség vagy a teste egyik oldaldn ¢rgészavar alakul ki, ha az arca lebénul, vagy ha beszédzavar

vagy lataszavar alakul ki Onnél.

Gyermekek és serdiil6k A

Az usztekinumab alkalmazasa@em ajanlott 6 évesnél fiatalabb, pikkelysomdrben szenvedd
gyermekeknél, vagy a pi omort kisérd iziileti gyulladasban, Crohn-betegségben vagy kolitisz
ulcerdzaban szenvedo, I‘@esnél fiatalabb gyermekeknél és serdiil6knél, mert ebben a korcsoportban

még nem vizsgaltak azt.
\

Egyéb gyogysze oltasok és az Eksunbi

Feltétleniil tajékdztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét:

o ha barmiilyen mas gyogyszert szed vagy nemrégiben szedett, vagy szedni tervez,

o ha n ﬁyegiben oltast kapott vagy oltast fog kapni. Az Eksunbi-kezelés alatt nem kaphat
bi os tipusu oltasokat (é16 korokozét tartalmazo oltdsok).

. $ n terhessége alatt Eksunbi-t kapott, beszéljen gyermeke kezel6orvosaval az

sunbi-kezelésrdl, miel6tt a gyermek barmilyen véddoltast kap, beleértve az é16 korokozot
tartalmazo6 véddoltasokat is, mint amilyen a BCG-oltas (a tuberkuldzis megel6zésére
V. alkalmazzak). Az €16 korokozot tartalmazé védGoltasok nem javasoltak az On gyermeke

szamara a sziiletés utani els6 tizenkét honapban, ha On terhesség alatt Eksunbi-t kapott, kivéve,
ha gyermeke kezelGorvosa mast javasol.

Terhesség és szoptatas

. Ha On terhes, vagy ugy gondolja, hogy terhes lehet, illetve tervezi a gyermekvallalast, kérjen
tanacsot kezel6orvosatol, mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert.
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Nem észlelték fejlédési rendellenességek nagyobb kockazatat azoknal a csecsemOknél, akik az
anyaméhben az usztekinumab hatasainak voltak kitéve. Az usztekinumab terhes ndknél torténd
alkalmazasaval kapcsolatban azonban korlatozott mennyiségii tapasztalat all rendelkezésre.
Ezért az usztekinumab alkalmazasat terhesség alatt lehet6ség szerint keriilni kell.

Ha On fogamzdképes nd, tanacsos elkeriilnie a teherbe esést, és ezért az usztekinumab
hasznalatakor és a legutols6 usztekinumab-kezelés utan legalabb 15 hétig megfeleld X,
fogamzasgatlasrol kell gondoskodnia. . Q
Az Eksunbi képes a méhlepényen keresztiil atjutni a meg nem sziiletett gyermekbe. Ha
terhessége alatt Eksunbi-t kapott, gyermekénél magasabb lehet a fert6zés kialakulasa
kockéazata.

Fontos, hogy mondja el gyermeke kezel6orvosanak ¢s a tobbi egészsegiigyi szake@%nek is, ha
On a terhessége alatt Eksunbi-t kapott, mieldtt a gyermek barmilyen véddoltast Kapna. Az €16
korokozot tartalmazé védooltasok, mint példaul a BCG-oltas (a tuberkuldzis megeldzésére
alkalmazzak) nem javasolt az On gyermeke szdmara a sziiletés utani elsé %@két hénapban, ha

On terhessége alatt Eksunbi-t kapott, kivéve, ha gyermeke kezel6orvosa ast javasol.
Az usztekinumab nagyon kis mennyiségben atjuthat az anyatejbe. Mo el kezelGorvosanak,
ha szoptat vagy szoptatast tervez. Onnek ¢és a kezeldorvosanak kell tenie, hogy szoptatni

fog vagy az usztekinumabot hasznalja, nem teheti egyszerre mindKeffot.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséh@/sziikséges képességekre
Az usztekinumab nem vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolgésolj a a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. ¢

Az Eksunbi poliszorbat 80-at (E433) tartalmaz

Y%

Ez a gyogyszer 0,02 mg poliszorbat 80-at (E433) tarta%@ Oretoltott fecskendénként (1 ml), ami

megfelel 0,02 mg/0,5 ml-nek. A poliszorbatok allergias

akciét okozhatnak. Amennyiben On

allergias, tajékoztassa errdl kezeldorvosat. ’O

3.

Az Eksunbi olyan orvos iranyitasa és fel

AS

Hogyan kell alkalmazni az Eksunb@

ete alatt torténd alkalmazasra vald, aki jartas azoknak a

betegségeknek a kezelésében, arnely‘e&l@‘&l z Eksunbi javallott.

A gyogyszert mindig a kezelb’orvc%iltal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem

biztos az adagolast illetden, k«ér

meg kezelGorvosat. Beszélje meg kezeldorvosaval, hogy mikor

kell az injekciokat megkapnia @ mikor vannak az ellenérzé vizsgalatok.

Mennyi Eksunbi-t adn
Kezeldorvosa el fogja eni, mennyi Eksunbi-t kell alkalmaznia, és mennyi ideig.

)
1

18 éves vagy idﬁsgé}felnﬁttek
Pikkelysomor ¢é kelysomort kiséro iziileti gyulladas

Az aja ezd6 adag 45 mg Eksunbi. A 100 kilogrammnal (kg) nagyobb testtomegii betegek a
45m yett 90 mg-os adaggal kezdhetnek.
A 6 adag utan a kovetkez6 adag 4 hét mulva, majd 12 hetenként lesz. Az ezt kdvetd adagok

F ban megegyeznek a kezd6 adaggal.

C Abetegség vagy kolitisz ulceréza

v

A kezelés alatt az elsd, megkozelitdleg 6 mg/ttkg-os adag Eksunbi-t kezeldorvosa fogja beadni
Onnek, egy cseppinfizioban a karjéba (intravénas infuzio). A kezdé adag utan a kovetkezo,

90 mg-os adag Eksunbi-t 8 hét milva fogja megkapni, majd ezt kdvetéen 12 hetente, egy, a bore
ala adott injekcioban (szubkutan).

A betegek egy részénél a bor ala adott elso injekcio utan lehet, hogy a 90 mg Eksunbi-t

8 hetenként fogjak beadni. Kezeldorvosa el fogja donteni, mikor kell megkapnia a kovetkezo
adagot.
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6 éves vagy idésebb gyermekek és serdiil6k

Pikkelysomor

o Az Eksunbi nem javallott plakkos pikkelysomdrben szenvedd, 60 kg-nal kisebb testtomegii
gyermekek és serdiilék részére, mivel az Eksunbi kizarolag 45 mg-os és 90 mg-os szubkutan
injekciohoz valo eldretoltott fecskenddként all rendelkezésre. Ezért az Eksunbi nem adhat6 be
olyan betegeknek, akiknek a teljes, 45 mg-os adagnal kisebb adagra van sziikségiik. Ha egy¢
adag sziikséges, egy masik 45 mg-os oldatos injekcios usztekinumab-tartalmu készitményt@(
alkalmazni, amelynek injekcios {ivege lehetdvé teszi a testtdmeg alapjan torténd adagolasf:

o Kezeldorvosa kiszamitja majd az Onnek megfeleld adagot, beleértve azt az Eksunbi /\/
mennyiséget (térfogatot) is, amit be kell fecskendezni, hogy a helyes adagot kapja Az,
hogy Onnél mi a helyes adag, attol fiigg, hogy az egyes adagok beadasanak idopo n
mekkora az On testtomege. @

o Ha az On testtomege 60 és 100 kg kozé esik, a javasolt adag 45 mg Eksunbi.

o Ha az On testtdmege tobb mint 100 kg, a javasolt adag 90 mg Eksunbi.

ﬁiente fogja

o A kezd6 adag utan a kovetkezd adagot 4 hét mulva, majd azt kovetden ¢
megkapni. b
Hogyan adjak be az Eksunbi-t? %Q
o Az Eksunbi-t injekcioként adjak a bore ala (szubkutan). A keze ején orvos vagy a

gondozasat végzo egészségiigyi szakember adhatja be az Elfsu@l injekciot.

. Azonban On és kezeldorvosa donthetnek gy, hogy On sajaf’maganak adja be az Eksunbi-t.
Ebben az esetben oktatast kap arrol, hogyan kell beadnignimaganak az Eksunbi injekciot.

o Az Eksunbi injekci6 beadasara vonatkozd ﬁtmutatésért‘ysd ennek a tajékoztatonak a végén az
,Utmutatoé az alkalmazashoz” cimii fejezetet.

Beszéljen kezelGorvosaval, ha barmilyen kérdése van Qﬁgkcié sajat maganak torténd beadasaval

kapcsolatban. /O

Ha az eldirtnal tobb Eksunbi-t alkalmazott \Q
Ha tal sok Eksunbi-t alkalmazott vagy kapott, a@nal forduljon kezel6orvosahoz vagy
gyogyszerészeéhez. Mindig vigye magaval ag@yszer dobozat, még akkor is, ha iires.

Ha elfelejtette alkalmazni az Eksunbi@
Ha elfelejt egy adagot, forduljon ke e]@ osahoz vagy gyogyszerészéhez. Ne alkalmazzon kétszeres
adagot a kihagyott adag potlasara. Z‘K

Ha idé eldtt abbahagyja az E %i alkalmazasat
Az usztekinumab alkalmazasaféak abbahagyasa nem veszélyes. Azonban, ha abbahagyja, tiinetei
visszatérhetnek. ’Q&
‘
N\

Ha barmilyen tovabbi ¢se van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy ‘gyogyszerészét.

N

4. Lehetség{ mellékhatasok

Mint mi gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mind 1 jelentkeznek.

Su Asmellékhatzisok
Q&hény betegnél stulyos mellékhatasok lehetnek, amik siirgds kezelést igényelhetnek.

Allergias reakciok — ezek siirgos kezelést igényelhetnek. Azonnal mondja el kezel6orvosanak
vagy kérjen siirgos orvosi segitséget, amennyiben a kdvetkezo jelek koziil barmelyiket észleli.
o Az usztekinumabot alkalmazoknal ritka (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet) a stlyos

allergids reakcio (anafilaxia). Jelek beleértve:

o 1égzési vagy nyelési nehézség,

o alacsony vérnyomas, amely szédiilést vagy szédelgést okozhat,

80



o arcduzzanat, ajakduzzanat, szajduzzanat vagy torokduzzanat.
. Az allergias reakcio gyakori jele a borkiiités és a csalankiiités (ez 100 betegbdl legfeljebb
1 beteget érinthet).

Ritkan a tiidot érinté allergias reakciokrdl és a tiidé gyulladasarol szamoltak be az
usztekinumabot kapé betegeknél. Azonnal mondja el kezeldorvosianak, ha Onnél olyan tﬁnet%
alakulnak ki, mint a kohogés, 1égszomj és laz. . 'Q
N
Ha Onnél sulyos allergias reakcio 1ép fel, kezel6orvosa donthet ugy, hogy a tovabbiakban O%bm
alkalmazhatja az Eksunbi-t. q

Fertozések — ezek siirgos kezelést igényelhetnek. Azonnal mondja el kezel(’)’orvos#{

amennyiben a kovetkez6 jelek koziil barmelyiket észleli.

o Gyakoriak az orr vagy torok fert6zései ¢s a megfazas (10 betegbdl legfelje lﬁlbeteget érinthet).

o Nem gyakoriak a mellkas fertézései (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget ehithet).

o Nem gyakori a bor alatti szovet gyulladasa (cellulitisz) (100 betegbdl &éljebb 1 beteget
érinthet).

o Nem gyakori az 6vsomor (egy fajdalmas, felhdlyagosodassal jard @%és) (100 betegbol
legfeljebb 1 beteget érinthet). O

<@

Az usztekinumab hatasara el6fordulhat, hogy kevésbé tud megki zdeni a fertozésekkel. Bizonyos
fertézések sulyossa valhatnak, és ezek kozé virusok, gombak, a’beriumok (beleértve a tuberkulozist
is) vagy parazitak altal okozott fert6zések tartozhatnak, bele% olyan fertézéseket is, amelyek foként
a legyengiilt immunrendszer(i embereknél fordulnak el (gy nista fertézések). Az agy
(agyvel6gyulladas, agyhartyagyulladas), a tiid6 és a sze portunista fertdézéseirél szamoltak be az
usztekinumab-kezelést kapo betegeknél. \8

Figyelnie kell a fert6zések jeleit az usztekinumab?@lmazésa alatt. Ezek koz¢ tartoznak:
laz, influenzaszert tiinetek, éjszakai izza fogyas,
faradtsagérzés vagy légszomj, nem mild kohogeés,
meleg, vords és fajdalmas bor, vagy Holyagokkal jaro fajdalmas borkitités,
vizeléskor jelentkezo ég6 érzés, {
hasmenés, O
lataszavar vagy latasvesztés, K
fejfajas, tarkokotottség, fényérzékenység, hanyinger vagy zavartsag.
\

Azonnal mondja el kezel6o Anak, ha a fert6zés barmelyik jelét észleli ezek koziil. Ezek lehetnek
példaul mellkasi fert('izé‘s orfertdzések, 6vsomor vagy opportunista fertdzések jelei, melyeknek
stlyos szovédményei al atnak ki. Mondja el kezeldorvosanak, ha barmilyen olyan fertézése van,
ami nem mulik el, va /S(sszatér. Kezeléorvosa donthet ugy, hogy a fertdzés elmilasaig On nem
alkalmazhatja az us£f€Kinumabot. Azt is mondja el kezel6orvosanak, ha nyilt seb vagy vagas van a

testén, mert ezek 0zO0dhetnek.

Borhamlas Ja%j(’irviirﬁsség és hamlas fokozodasa a test nagyobb feliiletén silyos borjelenségek,
mint eritt@miés pszoriazis vagy exfoliativ pszoriazis tiinetei lehetnek. Azonnal mondja el
kezelt’io@ anak, amennyiben ezek koziil a tiinetek koziil barmelyiket észleli.

\

Tova'.N)i mellékhatasok

?yakori mellékhatas (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
hasmenés,

hanyinger,

hanyas,

faradtsagérzés,

szédiilés,

fejfajas,
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viszketés,

hatfajdalom, izomfajdalom vagy iziileti fajdalom,
torokgyulladas,

az injekcid beadasi helyének kivorosodése és fajdalma,
orrmellékiireg-fert6zés.

X
“QQ

Nem gyakori mellékhatas (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

gyengeség,

16g6 szemhéjak és petyhiidt izmok az arc egyik oldalan (arcidegbénulas \zé(qéell-féle bénulas),
amely 4ltalaban atmeneti, '

o a pikkelysomor valtozasa, kivordsodés és 1j, apro, sarga vagy fehér b@olyagok, melyet néha
laz kisér (pusztulozus pikkelysdmor),

. fogfertdzés,

. ¢lesztégombak okozta hiivelyi fert6zés, (;\/
. depresszio, %

. orrdugulas, Q

° vérzés, véralafutas, tomott teriilet, duzzanat és viszketés az injekcio beadésénal@yén,

[ ]

[ ]

. hamdarabok levalasa a borrdl (bérhamlas), QQ
o faggyumirigy-gyulladas. Q
Ri A 3 . e N
itka mellékhatas (1000 betegbol legfeljebb 1 beteget érinthet):
o A bor vorossége és hamlasa nagyobb testfeliileten, am 1szketd vagy fajdalmas lehet
(exfoliativ dermatitisz). Néha hasonlo6 tiinetek jelenh meg a pszoriazis tiinettipusainak

természetes valtozasakor (eritrodermias pszoriézis)o

o A kis vérerek gyulladasa, ami kis vords vagy li13®dor0kkal jaré borkiiitéshez, lazhoz vagy
iziileti fajdalomhoz vezethet (vaszkulitisz). /O

Nagyon ritka mellékhatas (10 000 betegbdl le \erb 1 beteget érinthet):

o A bor felhodlyagosodasa, ami kivéréséd'@ 1, viszketéssel és fajdalommal jarhat (bullozus
pemfigoid). N

. A bor lupusza vagy lupusz-szeri t@sopoﬂ (napfénynek kitett borteriileteken vords,
kiemelkedd, hamlo borkiiités, e iziileti fajjdalommal egyiitt).

Mellékhatasok bejelentése %
Ha Onnél barmilyen mellékhatagyelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem st?‘ﬁebérmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kézvetlem‘@matbsﬁg részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetségeken keresztiil

A mellékhatasok bejel ével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon

rendelkezésre a gy r biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

Hogya}\gﬂl az Eksunbi-t tarolni?

A %yszer gyermekektol elzarva tartando!
\& zekrényben (2 °C—-8 °C) tarolandd. Nem fagyaszthato!
fénytdl valo védelem érdekében az eldretoltott fecskendot tartsa a dobozaban.
q a sziikséges, az egyes Eksunbi eldretdltott fecskenddk szobahdmérsékleten is tarolhatok,
legfeljebb 30 °C-on, egyszeri alkalommal, legfeljebb 1 honapig, a fényt6l valé védelem

V‘ érdekében eredeti dobozukban. Jegyezze fel a dobozon feltiintetett helyre a hiitészekrénybol
torténo elso kivétel idépontjat. Ennek az iddszaknak a végén a készitmény visszatehetd a
hiitébe. Semmisitse meg a fecskend6t, ha nem hasznalta fel szobahdmérsékleten torténd tarolas
esetén 1 honapon beliil vagy az eredetileg megadott lejarati idépontban, amelyik idépont el6bb
bekovetkezik.

o Ne razza az Eksunbi eldretoltott fecskenddket. Hosszas, erételjes razas karosithatja a

gyogyszert.

4
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Ne alkalmazza ezt a gyogyszert:

o a cimkén és dobozon feltiintetett lejarati idé (EXP) utan. A lejarati id6 az adott honap utolso
napjara vonatkozik.
o ha az oldat elszinez0dott, zavaros vagy lebegd idegen részecskék lathatok benne (1asd még

6. pont ,,Milyen az Eksunbi kiilleme, és mit tartalmaz a csomagolas?”), X,
o ha tudja vagy ugy véli a gyogyszer extrém hohatasnak lehetett kitéve (véletleniil megfagyo@

vagy melegitették), Q
o ha a készitményt erésen raztak. é\/
Az Eksunbi csak egyszeri hasznalatra szolgal. A fecskend6ben megmarado6 készitményt 1 dobni.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdez eg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az mtezke ések elosegitik

a kérnyezet védelmét.
\A
bQ/
6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz az Eksunbi? Q
o A készitmény hatéanyaga usztekinumab. 45 mg usztekmumab@/tartalmaz 0,5 ml oldatot

tartalmazo eldretdltott fecskenddnként.
. Egyéb 6sszetevok: hisztidin, h1szt1dm—hldroklorid—monq@at poliszorbat 80 (E 433),

szachar6z, injekcidhoz valo viz. o)
Milyen az Eksunbi kiilleme, és mit tartalmaz a csor:s@ﬁs?
Az Eksunbi tiszta, szintelen-halvanysarga injekcios oldas. Az oldat tartalmazhat néhany atlatsz6 vagy
fehér fehérjeszemesét. Az Eksunbi 1 egyadagos, 1 mffZps eldretoltétt iivegfecskenddt tartalmazo
csomagolasban keriil forgalomba. 45 mg uszteki b 0,5 ml injekciods oldatban, eldretoltott
fecskendonként.

O

A forgalombahozatali engedély Jogosult \s a gyarto
Samsung Bioepis NL. B.V.

Olof Palmestraat 10 &
2616 LR Delft Q

Hollandia
S

A készitményhez kapcsolodo {gyabbi kérdéseivel forduljon a forgalombahozatali engedély
jogosultjanak helyi képvi se@hez

Belgié/Belgique/Belg@ Lietuva
Sandoz nv/sa Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas

Tél/Tel: +32 2 7 97 Tel: +370 5 2636 037
Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg
Canpnos bo ust K‘-IT Sandoz nv/sa
Temn.: +3 970 47 47 Tél/Tel.: +322 722 97 97
Ces qubhka Magyarorszag
@2 S.I.0. Sandoz Hungéria Kft.

§Q1. 420225775 111 Tel.: +36 1 430 2890
Danmark/Norge/island/Sverige Malta
Sandoz A/S Sandoz Pharmaceuticals d.d.
TIf: +45 63 95 10 00 Tel: +35699644126
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Deutschland
Hexal AG
Tel: +49 8024 908 0

Eesti
Sandoz d.d. Eesti filiaal
Tel: +372 665 2400

EA\rada
SANDOZ HELLAS MONOITPOXQITH A.E.
TnA: +30 216 600 5000

Espaiia
Sandoz Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 900 456 856

France
Sandoz SAS
Tél: +33 1 49 64 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.o.
Tel: +385 12353 111

Ireland
Rowex Ltd.
Tel: +353 27 50077

Italia
Sandoz S.p.A.
Tel: +39 02 96541

&
Kvnpog {
SANDOZ HELLAS MONOIIPOX AE.
TnA: +30 216 600 5000 A

O
Latvija @

Sandoz d.d. Latvia filiale @
Tel: +371 67 892 006 ‘\’&

&

Nyomonkovethetds

O

Nederland
Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 209 70 00

@Q’O’

¥
AN
Q
Romaéania b
Sandoz Pharmaceutica&‘m_
Tel: +40 21 407 51 @\

Q

Slovenija .
Sandoz farm: ska druzba d.d.

Tel: +386 }b 2902

Slov\eg@é republika
Sandoz d.d. - organiza¢nd zlozka

\%Dmm 2 48 200 600

uomi/Finland
Sandoz A/S
Puh/Tel: +358 10 6133 400

Portugal
Sandoz Farmacéutica Lda.
Tel: +351 21 000 86 00

&

X
“QQ

A biologiai l;c:g‘%ﬁnyek konnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény

nevét és gya

¢telszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

A beteg@koztat() legutébbi feliilvizsgilatinak datuma: EEEE. hénap

\
Egy@formz’lciéforrésok

yogyszerrol részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

ttps://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Utmutaté az alkalmazashoz

A kezelés megkezdésekor egészségligyi szakember fog segiteni Onnek az elsd injekcid beadasanal.

Azonban On és kezel8orvosa donthet gy, hogy On sajat magéanak beadhatja az Eksunbi injekciét. Ha

ez torténik, oktatast kap arrol, hogyan kell beadni az Eksunbi injekciot. Beszéljen kezeldorvosaval, ha

barmilyen kérdése van az oninjekcidzassal kapcsolatban.

. Ne keverje az Eksunbi-t mas injekcios folyadékokkal.

. Ne razza az Eksunbi eldretoltott fecskendoket, mert az erdteljes razas karosithatja a gyo rt.
Ne hasznalja a gyogyszert, ha az erdsen fel volt razva.

Az 1. dbra megmutatja, hogyan néz ki az eléretoltott fecskendo. @

A tvédé hcha@

—_— szarny
Ellenérzo ablak Q/
I Dugattyu
[ ........ = l
r— T |""| < l:l nnnnn i ®
Tiivéd6 kupak TG Cimke I

A dugattyu
O/\, vége
1. ;’1bra\Q

1. Ellendrizze az eloretoltott fecskendok sza s készitse el6 az anyagokat:
Az eldretoltott fecskendd hasznalatra torténd el(&btese

. Vegye ki az eloretoltott fecskendd(ke)t adlitdszekrénybdl. A dobozbol kivéve hagyja allni az
eloretoltott fecskenddt kb. fél oraig. Gehetsve teszi, hogy a folyadék az injekcidzashoz
sziikséges megfeleld hémérsékletﬁre@zobahémérsékletﬁre) melegedjen. Semmilyen mas
modon ne melegitse fel az eldretd fecskendot (példaul ne melegitse mikrohullami siitoben
vagy forr6 vizben). Mialatt ha, @ hogy szobahémérsékletiire melegedjen, ne tavolitsa el a
fecskendd tiijének vedokupaki(

. Az eldretoltott fecskend6t afecskenddtestnél tigy fogja meg, hogy a véddkupakkal ellatott tii

felfelé mutasson. "
o Ne fogja meg a dugat €gét, a dugattyut, a tlivédo hiively szarnyait vagy a tiivédo kupakot.
o Az eljaras kozben er se hiizza vissza a dugattytt.
o Ne tavolitsa el az/@ etoltott fecskendorol a tlivédot, amig erre vonatkozo utasitast nem kap.

o az eldretd ecskendbk szama és a hataserdsség megfeleld:
o h gja 45 mg, egy 45 mg-os eloretoltott fecskendd Eksunbi-t fog kapni;
o &dagja 90 mg, két 45 mg-os eldretoltott fecskendd Eksunbi-t fog kapni €s két injekciot
11 sajat maganak beadnia. Ezekhez az injekciokhoz valasszon két kiilonb6zo helyet (pl.
@egyik injekcio a jobb combba, masik injekcio a bal combba), és adja be egyiket a masik
utan.
AQZ a megfeleld gyogyszer;
Qlejérati ideje nem mult el;
az eloretoltott fecskendd nem sériilt;
az eldretoltott fecskenddben 1€vo oldat tiszta, illetve szintelen-halvanysarga;
. az eloretoltott fecskenddben 1évo oldat nem szinezddott el, nem zavaros €s nem tartalmaz
idegen részecskéket;
o az eléretoltott fecskenddben 1€v6 oldat nem fagyott meg.

. ) .
Ellen6rizze az elér;@%ott fecskendd(ke)t, hogy meggy6z6djon a kdvetkezokrol:
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Készitsen el6 mindent, amire sziiksége van, és tegye egy tiszta feliiletre. Ideértendok a fert6tlenitd
kenddk, vattapamacs vagy gézlap €s egy, az éles eszk6zok eldobasara szolgalo tartaly.

2.

Valassza ki és készitse el6 az injekcio beadasi helyét:

Valassza ki az injekcio beadasi helyét (lasd 2. bra).

Készitse eld az injekcio beadasi helyét

e o .?)

A beadasra alkalmas hely a comb felso része vagy a has tajéka, legalabb 5 cm-re a koldo
Ha lehet, ne olyan bdrteriiletre adja, amelyet érint a pikkelysomor. X
Ha valaki segit Onnek az injekcié bead4saban, az injekci6 beadési helyeként vélaszth

felkart is.

Az Eksunbi-t a bor ala (szubkutan) kell beadni. <,
kg

b
H i /
*A szilirkével jelzett teriiletek ajanlottak azht@kcio’zésra

2. adbra
XU
(o)
4

Szappannal és meleg vizzel alaposan mosson k O
Ferto6tlenitd kenddvel tordlje le az injekcid bea ﬁ:z?sigak helyén a bort.
Az injekcio beadasa eldtt ne érintse mar m@ ezt a teriiletet.

Ne legyezze és ne fUjja a tiszta teriiletet. @

Tavolitsa el a tliivédoé kupakot (lésd’S\Qora):

A tivédo kupakot csak akkor tavoljtsakl, ha készen all az 6ninjekcidzasra.

Vegye fel az eloretoltott fecskendQ, egyik kezével fogja meg a fecskendo testét.
Egyenesen hlizza le a tiivédo k@kot, ¢és dobja el. Ekdzben ne érintse meg a dugattyut.

3. abra

yretoltott fecskenddben 1égbuborékot vagy a tii végén egy csepp folyadékot észlelhet.
ketté normalis jelenség, és nem sziikséges azokat eltavolitani.

Ne hasznalja az eldretoltott fecskenddt, ha az tlivédo nélkiil leesett. Ha ilyen torténik, forduljon
kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.
A tiivédo kupak eltavolitasa utan azonnal injekcidzza be az adagot.

Injekciozza be az adagot:

Fogja egyik keze kdzEépso €s a mutatoujja kdzé az eldretoltott fecskendot, hiivelykujjat pedig
helyezze a dugattyu végének tetejére. A masik kezével finoman csippentse 6ssze a megtisztitott
bort a hiivelykujja €s a mutatoujja kozé. Ne szoritsa erdsen.
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o Az eljaras kozben egyszer se hlizza vissza a dugatty?t.
o Egyszeri és gyors mozdulattal szurja a tiit teljesen a borbe (1asd 4. abra).

4. abra i %
2

o A teljes gyogyszermennyiséget adja be tigy, hogy addig nyomja a d at, ameddig a
dugattyu vége teljesen a tivédo hiively szarnyai kozé kertil (lasd 5 a).

NS
o Ha a dugattyut teljesen benyomta, @attyﬁ végét tovabbra is nyomva tartva, hiizza ki a tiit, és
engedje el a bort (1asd 6. abra). {Q

87



e o o .SJ]

Az injekciézas utan: Q@

Az injekcid beadasa utdn szoritson néhany masodpercig fertétlenitd ken injekcio helyére.
Az injekcid beadas helyén kis mennyiségli vér vagy folyadék lehet, e alis.
Vattapamacsot vagy gézt szorithat az injekcid beadasanak helyére, &
Ne dorzsolje a bort az injekcid beadasi helyén. Ha sziikséges, kis
injekcid beadasanak a helyét. Q

Megsemmisités: N

Helyezze a hasznalt fecskenddket az éles eszkozok eld ﬁb‘ra szolgalo tartalyba (lasd 8. abra).
Sajat biztonsaga és egészsége, illetve masok biztonsagaérdekében soha ne hasznalja Gjra a
fecskendot. A tartalyt a helyi eldirasok szerint dobj @"
A fert6tlenitd kenddket és egyéb eszkozoket eld.g&@a a sajat szemetes edényébe.
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara
Eksunbi 90 mg oldatos injekcio eléretoltott fecskendében

usztekinumab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt a1, mely lehetdvé teszi az 0j gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzdjarulhat a tudomasara juté barmilyen mellé ‘@as
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bej e&}i‘ése)
talal tovabbi tdjékoztatast. q

Mieldtt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi bete@ékoztatét,
mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz. o

Ezt a betegtajékoztatot annak a személynek irtak, aki a gyogyszert alkalm %. Ha On olyan
sziilo vagy gondozo, aki az Eksunbi-t gyermeknek fogja adni, kérjiik, kiB ekintéen olvassa el
az alabbi informaciokat. Q

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld mforrnac@ a késoébbiekben is sziiksége
lehet. Q

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogydzerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adj@at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha tiipet¢f az Onéhez hasonloéak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajéko a errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem Sazolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma: ’O

Milyen tipust gyogyszer az Eksunbi, és @en betegségek esetén alkalmazhat6?

Tudnivalok az Eksunbi alkalmazasa Q@

Hogyan kell alkalmazni az Eksunbi- Vb

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az Eksunbi-t tarolnj
A csomagolas tartalma és egyﬁz formaciok

AR

\
1. Milyen tipusu gy(’)gysz@az Eksunbi, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusi gyogysze
Az Eksunbi hatoanya,
antitestek olyan fehe
specifikusan koto

S

Az Eksunbi a; %[munszuppresszénsoknak nevezett gyogyszerek csoportjaba tartozik. Ezek a

usztekinumabot, egy monoklonalis antitestet tartalmaz. A monoklonalis
, melyek a szervezetben 1év6 bizonyos fehérjéket felismerik, és azokhoz

gyogyszere immunrendszer egy részének gyengitésén keresztiil hatnak.

Milya@egségek esetén alkalmazhato az Eksunbi?
Az E bi-t a kovetkez6 gyulladasos betegségek kezelésére hasznaljak:

. q lakkos pikkelysomor — felndtteknél és 6 éves €s id6sebb gyermekeknél,
v pikkelysomoros iziileti gyulladas — felndtteknél,
koézepesen sulyos vagy sulyos Crohn-betegség — felndtteknél,

. koézepesen sulyos vagy sulyos kifekélyesedd vastagbélgyulladas (kolitisz ulcer6za) —
felnotteknél.
Plakkos pikkelysomor

A plakkos pikkelysomor egy borelvaltozas, mely a bort és a kormdket érintd gyulladast okoz. Az
Eksunbi csokkenteni fogja a gyulladast és a betegség mas jeleit.
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Az Eksunbi-t olyan feln6tt betegek kdzepes fokt vagy sulyos plakkos pikkelysomorének kezelésére
hasznaljak, akik nem hasznalhatnak ciklosporint, metotrexatot vagy fényterapiat, vagy akiknél ezek a
kezelések nem voltak hatasosak.

Az Eksunbi-t olyan 6 éves és idosebb, kozepesen sulyos, sulyos plakkos pikkelysomorben szenved{'
gyermekeknél és serdiiloknél alkalmazzak, akik nem viselik el a fototerapiat vagy az egyéb, a 'Q
szervezet egészén alkalmazott kezeléseket, vagy azoknal, akiknél ezek a kezelések hatastalanolQ

voltak.
o

Pikkelysomoros iziileti gyulladas q
A pikkelysomorés iziileti gyulladas az iziiletek gyulladasos betegsége, mely altalaban gy ttjar a
pikkelysomorrel. Ha aktiv pikkelysm6rds iziileti gyulladasa van, akkor Onnek eldsz

gyogyszereket fognak adni. Ha On nem reagal elég jol ezekre a gyogyszerekre a nnek adhatnak
Eksunbi-t, hogy: O
o csokkenjenek a betegsége altal okozott jelek és tiinetek, Q/
o javuljon az On fizikai allapota, b
o lassuljon az On iziileteinek karosodasa. Q
{\

Crohn-betegség

A Crohn-betegség a bél egy gyulladasos betegsége. Ha Onnek Crohn-betegsége van, eldszor mds
gyogyszereket fognak Onnek adni. Ha On nem reagél elég jol e f$§ a gyogyszerekre, vagy szervezete
nem tlri azok alkalmazasat, a betegség okozta jelek és tunet yhltesere Eksunbi-t adhatnak Onnek.

Kolitisz ulceréza

A kolitisz ulcerdza a bél egy gyulladdsos betegsége. HB@hnek kolitisz ulcerdzaja van, el0szor mas
gyogyszereket fognak Onnek adni. Ha On nem reagabelég jol ezekre a gydgyszerekre, vagy szervezete
nem tiiri azok alkalmazasat, a betegség okozta j elb@s tiinetek enyhitésére Eksunbi-t adhatnak Onnek.

2. Tudnivalok az Eksunbi alkalmaza \Qitt

Ne alkalmazza az Eksunbi-t {q

. ha allergias (tilérzékeny) az‘q@tekinumabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére,

o ha aktiv fertézése van, %t kezelborvosa jelentdsnek gondol.

Ha bizonytalan, hogy a fen@barmelylke vonatkozik-e Onre, az Eksunbi alkalmazésa el6tt beszéljen
kezeldorvosaval vagy gy@ erészével

Figyelmeztetések é ntezkedesek

Az Eksunbi alkal Asa elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gydgyszerészével. Kezeldorvosa
minden kezelés ellendrizni fogja, hogy On mennyire van j6l. Minden kezelés elétt feltétleniil
mondja el ke rvosanak, ha barmilyen betegsége van. Azt is mondja el kezel6orvosanak, ha
nemrégiben@%ﬁsvalaki kozelében tartdzkodott, aki tiidogiimékorban (tbc) szenvedhetett. MielStt
megkapna ksunbi-t, kezeldorvosa meg fogja Ont vizsgalni, és egy tiidégiimékort kimutatd

vizsga og végezni. Amennyiben a kezel6orvosa igy gondolja, hogy On ki van téve tiidégiimékor
koc@énak gyogyszert adhat ennek kezelésére.

os mellékhatasok figyelése
ﬁ% Eksunbi sulyos mellékhatasokat okozhat, beleértve az allergids reakciokat és a fertézéseket. Az
Eksunbi alkalmazasa alatt figyelnie kell bizonyos betegségek jeleire. Ezeknek a mellékhatasoknak a
teljes listajat lasd a 4. pontban, a ,,Stlyos mellékhatasok” fejezetben.

Az Eksunbi alkalmazaisa el6tt mondja el kezeloorvosanak:
. ha Onnek barmikor allergias reakciéja volt usztekinumabra. Kérdezze meg kezelGorvosat,
ha nem biztos ebben.
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o ha Onnek barmikor barmilyen tipust rakja volt - az usztekinumabhoz hasonlé
immunszuppresszansok gyengitik a védekezérendszer egy részét. Ez fokozhatja a rak

kockazatat.

o ha Onnél a pikkelysémort mas biologiai gyogyszerekkel (olyan gyogyszer, amit biologiai
eredetii anyagbol allitanak el6 és rendszerint injekcioban adjak) kezelték — a rakos daganat
kial:c}kulésainak kockazata magasabb lehet. X,

. ha Onnek fertézése van vagy nemrég fertozése volt.

o ha Onnek barmilyen j vagy valtozé bérelvaltozasai vannak a pikkelysdmords teriil ‘@en
beliil vagy az ép boron. &/

. ha On egyéb, pikkelysomor-ellenes és/vagy pikkelysomoros iziileti gyulladés-el%s
kezelést kap — ilyen példaul egy masik immunszuppresszans vagy a fototerapia (afizkor
szervezetét specialis ultraibolya (UV) sugarzassal kezelik). Ezek a kezelések szé &n
gyengithetik a védekezdrendszer egy részét. Ezeknek a kezeléseknek usztekinumabbal valo
egylittes alkalmazasat nem vizsgaltak. Azonban lehetséges, hogy ez fokoz egy gyengébb
védekezorendszerrel Gsszefliggd betegségek kockazatat. BN

. ha On allergias betegségek kezelésére injekciét kap vagy bérmiko&‘pott — nem ismert,
hogy az usztekinumab hatéassal lehet-e erre.

o ha On 65 éves vagy idésebb — nagyobb valdsziniiséggel kaphat e%rtézéseket.

Ha bizonytalan, hogy a fentiek barmelyike vonatkozik-e Onre, beyé@h kezelorvosaval vagy
gyogyszerészével miel6tt az Eksunbi-t hasznalja. f§

Az usztekinumab-kezelés alatt néhany betegnél 1upusz—szerﬁ/éa$kciékat észleltek, koztiik a bér
lupuszat vagy lupusz-szerii tiinetcsoportot. Azonnal beszélj€iykezeldorvosaval, ha napfénynek kitett
borteriileteken vagy iziileti f4jdalommal egyiitt voros, kiemelkedd, hamlo borkiiitést észlel, olykor
sotétebb szegéllyel.

(%
Szivroham és agyi érkatasztréfa (sztrok) \Q
Egy vizsgalatban szivroham ¢és agyi érkatasztrofa(sztrok) eseteit figyeltek meg usztekinumabbal
kezelt pikkelysomords betegeknél. Kezel6ory€sh rendszeresen ellenérizni fogja Onnél a szivbetegség
és az agyi érkatasztrofa (sztrok) kockazati ez06it, annak biztositasa érdekében, hogy azok
megfelel6 modon kezelve legyenek. Az kérjen orvosi segitséget, ha Onnél mellkasi fajdalom,
gyengeség vagy a teste egyik oldaldn ¢rgészavar alakul ki, ha az arca lebénul, vagy ha beszédzavar

vagy lataszavar alakul ki Onnél.

Gyermekek és serdiil6k A

Az usztekinumab alkalmazasa@em ajanlott 6 évesnél fiatalabb, pikkelysomdrben szenvedd
gyermekeknél, vagy a pi omort kisérd iziileti gyulladasban, Crohn-betegségben vagy kolitisz
ulcerdzaban szenvedo, I‘@esnél fiatalabb gyermekeknél és serdiil6knél, mert ebben a korcsoportban

még nem vizsgaltak azt.
\

Egyéb gyogysze oltasok és az Eksunbi

Feltétleniil tajékdztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét:

o ha barmiilyen mas gyogyszert szed vagy nemrégiben szedett, vagy szedni tervez,

o ha n ﬁyegiben oltast kapott vagy oltast fog kapni. Az Eksunbi-kezelés alatt nem kaphat
bi os tipusu oltasokat (é16 korokozét tartalmazo oltdsok).

. $ n terhessége alatt Eksunbi-t kapott, beszéljen gyermeke kezel6orvosaval az

sunbi-kezelésrdl, miel6tt a gyermek barmilyen véddoltast kap, beleértve az é16 korokozot
tartalmazo6 véddoltasokat is, mint amilyen a BCG-oltas (a tuberkuldzis megel6zésére
V. alkalmazzak). Az €16 korokozot tartalmazé védGoltasok nem javasoltak az On gyermeke

szamara a sziiletés utani els6 tizenkét honapban, ha On terhesség alatt Eksunbi-t kapott, kivéve,
ha gyermeke kezelGorvosa mast javasol.

Terhesség és szoptatas

. Ha On terhes, vagy ugy gondolja, hogy terhes lehet, illetve tervezi a gyermekvallalast, kérjen
tanacsot kezel6orvosatol, mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert.
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Nem észlelték fejlédési rendellenességek nagyobb kockazatat azoknal a csecsemOknél, akik az
anyaméhben az usztekinumab hatasainak voltak kitéve. Az usztekinumab terhes ndknél torténd
alkalmazasaval kapcsolatban azonban korlatozott mennyiségii tapasztalat all rendelkezésre.
Ezért az usztekinumab alkalmazasat terhesség alatt lehet6ség szerint keriilni kell.

Ha On fogamzdképes nd, tanacsos elkeriilnie a teherbe esést, és ezért az usztekinumab
hasznalatakor és a legutols6 usztekinumab-kezelés utan legalabb 15 hétig megfeleld X,
fogamzasgatlasrol kell gondoskodnia. . Q
Az Eksunbi képes a méhlepényen keresztiil atjutni a meg nem sziiletett gyermekbe. Ha C&zb
terhessége alatt Eksunbi-t kapott, gyermekénél magasabb lehet a fert6zés kialakulasa

kockéazata.

Fontos, hogy mondja el gyermeke kezelGorvosanak ¢s a tobbi egészsegiigyi szake@%nek is, ha
On terhessége alatt Eksunbi-t kapott, miel6tt a gyermek barmilyen véddoltast k . Az ¢élo
korokozot tartalmazé védooltasok, mint példaul a BCG-oltas (a tuberkuldzis megeldzésére
alkalmazzak) nem javasolt az On gyermeke szdmara a sziiletés utani elsé %@két hénapban, ha

On terhessége alatt Eksunbi-t kapott, kivéve, ha gyermeke kezel6orvosa ast javasol.
Az usztekinumab nagyon kis mennyiségben atjuthat az anyatejbe. Mo el kezel6orvosanak,
ha szoptat vagy szoptatast tervez. Onnek ¢és a kezeldorvosanak kell tenie, hogy szoptatni

fog vagy az usztekinumabot hasznalja, nem teheti egyszerre mindKeffot.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséh@/sziikséges képességekre
Az usztekinumab nem vagy csak elhenyagolhaté mértékben beﬁ{}yésolj a a gépjarmiivezetéshez és
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. ¢

Az Eksunbi poliszorbat 80-at (E433) tartalmaz

Y%

Ez a gyogyszer 0,04 mg poliszorbat 80-at (E433) tarta%@ Oretoltott fecskenddnként (1 ml), ami

megfelel 0,04 mg/ml-nek. A poliszorbatok allergias rea

16t okozhatnak. Amennyiben On allergiés,

tajékoztassa errdl kezelGorvosat. ’O

3.

Az Eksunbi olyan orvos iranyitasa és fel

AS

Hogyan kell alkalmazni az Eksunb@

ete alatt torténd alkalmazasra vald, aki jartas azoknak a

betegségeknek a kezelésében, amely‘e&l@‘&l z Eksunbi javallott.

A gyogyszert mindig a kezeléorvc%ltal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem

biztos az adagolast illetden, kg&r

meg kezelGorvosat. Beszélje meg kezeldorvosaval, hogy mikor

kell az injekciokat megkapnia @ mikor vannak az ellenérzé vizsgalatok.

Mennyi Eksunbi-t adn
Kezeldorvosa el fogja eni, mennyi Eksunbi-t kell alkalmaznia, és mennyi ideig.

\
18 éves vagy idﬁ%}felnb’ttek
Pikkelysomor és\pikkelysomort kiséro iziileti gyulladas

Az aja ezd6 adag 45 mg Eksunbi. A 100 kilogrammnal (kg) nagyobb testtomegii betegek a
45 m yett 90 mg-os adaggal kezdhetnek.
A 6 adag utan a kovetkez6 adag 4 hét mulva, majd 12 hetenként lesz. Az ezt kdvetd adagok

¥ ban megegyeznek a kezd6 adaggal.

C Abetegség vagy kolitisz ulceroza

v

A kezelés alatt az elsd, megkozelitdleg 6 mg/ttkg-os adag Eksunbi-t kezeldorvosa fogja beadni
Onnek, egy cseppinfuzioban a karjaba (intravénas infizio). A kezdé adag utan a kovetkezo,

90 mg-os adag Eksunbi-t 8 hét mulva fogja megkapni, majd ezt kdvetéen 12 hetente, egy, a bore
ala adott injekcioban (szubkutan).

A betegek egy részénél a bor ala adott elsd injekcio utan lehet, hogy a 90 mg Eksunbi-t

8 hetenként fogjak beadni. Kezeldorvosa el fogja donteni, mikor kell megkapnia a kovetkezd
adagot.
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6 éves vagy idésebb gyermekek és serdiil6k

Pikkelysomor

o Az Eksunbi nem javallt plakkos pikkelysomorben szenvedd, 60 kg-nal kisebb testtomegii
gyermekek és serdiilék részére, mivel az Eksunbi kizarolag 45 mg-os és 90 mg-os szubkutan
injekcidhoz valo eldretoltott fecskenddkeént all rendelkezésre. Ezért, ha ettdl eltéré adagra van
sziikség, mas, az adagolashoz megfeleld kiszerelésli usztekinumab-tartalmi készitményt kel
alkalmazni. .

. Kezeldorvosa kiszamitja az Onnek megfeleld adagot, beleértve azt az Eksunbi mennyisé
(térfogatot) is, amit be kell fecskendezni, hogy a helyes adagot kapja meg. Az, hogy Of\¢l mi a
helyes adag, attél fiigg, hogy az egyes adagok beadasanak idépontjaban mekkora az&
testtOmege.

. Ha az On testtomege 60 kg és 100 kg kozé esik, a javasolt adag 45 mg Eksunbi@

. Ha az On testtomege tobb mint 100 kg, a javasolt adag 90 mg Eksunbi.

. A kezd6 adag utan a kdvetkezo adagot 4 hét mulva, majd azt kovetden 12 te fogja

megkapni. AN

o Az Eksunbi-t injekcioként adjak a bore ala (szubkutan). A kezelé jén orvos vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakember adhatja be az Eksunl@n ekciot.

o Azonban On és kezeldorvosa donthetnek ugy, hogy On sajat n@génak adja be az Eksunbi-t.
Ebben az esetben oktatést kap arrol, hogyan kell beadni drimiaganak az Eksunbi injekciot.

Hogyan adjak be az Eksunbi-t b
sﬁe

o Az Eksunbi injekcié beadasara vonatkozo utmutatasért {@ennek a tajékoztatonak a végén az
,Utmutato az alkalmazashoz” cimii fejezetet.

Beszéljen kezeldorvosaval, ha barmilyen kérdése van az i 10 sajat maganak torténd beadasaval

kapcsolatban. \Q

Ha az eléirtnal tobb Eksunbi-t alkalmazott ’O’

Ha tal sok Eksunbi-t alkalmazott vagy kapott, az 1 forduljon kezeléorvosahoz vagy
gyogyszerészéhez. Mindig vigye magaval a gyégyszer dobozat, még akkor is, ha iires.

Ha elfelejtette alkalmazni az Eksunbi-t N
Ha elfelejt egy adagot, forduljon kezelé&%éhoz vagy gyogyszerészéhez. Ne alkalmazzon kétszeres
adagot a kihagyott adag potlasara. KO

Ha id6 el6tt abbahagyja az Eksu.&bi alkalmazasat
Az usztekinumab alkalmazésén@b ahagyasa nem veszélyes. Azonban, ha abbahagyja, tiinetei
visszatérhetnek.

Ha barmilyen tovabbi kéé\ise van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gydgyszerészeét.

!‘Q/
4. Lehetsé%\menékhatésok

Mint mind 6@ ogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
minden@ielentkeznek.

\
Sl’ll)%Q]ellékhatésok

Né betegnél stulyos mellékhatasok lehetnek, amik siirgds kezelést igényelhetnek.

Yﬁergiés reakciok — ezek siirgos kezelést igényelhetnek. Azonnal mondja el kezel6orvosanak
vagy Kkérjen siirgds orvosi segitséget, amennyiben a kovetkezé jelek koziil barmelyiket észleli.
. Az usztekinumabot alkalmazdknal ritka (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet) a sulyos

allergias reakcio (anafilaxia). Jelek beleértve:

o 1égzési vagy nyelési nehézség,
o alacsony vérnyomads, amely szédiilést vagy szédelgést okozhat,
o arcduzzanat, ajakduzzanat, szajduzzanat vagy torokduzzanat.
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o Az allergias reakcio gyakori jele a borkiiités és a csalankiiités (ez 100 betegbdl legfeljebb
1 beteget érinthet).

Ritkan a tiid6t érinté allergias reakcidokrol és a tiidé gyulladasardl szamoltak be az

usztekinumabot kapé betegeknél. Azonnal mondja el kezeléorvosanak, ha Onnél olyan tiinetek

alakulnak ki, mint a kéhogés, 1égszomj és laz. <,
RN

Ha Onnél sulyos allergias reakcio 1ép fel, kezelorvosa donthet gy, hogy a tovabbiakban On r}@
alkalmazhatja az Eksunbi-t. é\/

Fertozések — ezek siirgés kezelést igényelhetnek. Azonnal mondja el kezelﬁorvosén%,q
amennyiben a kovetkezé jelek koziil barmelyiket észleli.

. Gyakoriak az orr vagy torok fertézései ¢s a megfazas (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet).
o Nem gyakoriak a mellkas fertézései (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet).
o Nem gyakori a bor alatti szovet gyulladasa (cellulitisz) (100 betegbol l@bb 1 beteget

érinthet).
o Nem gyakori az 6vsomor (egy fajdalmas, felholyagosodassal jaro k@ (100 betegbol
legfeljebb 1 beteget érinthet). Q

Az usztekinumab hatasara el6fordulhat, hogy kevésbé tud megkﬁzdeﬁﬂ fertdzésekkel. Bizonyos
fertézések sulyossa valhatnak, és ezek koz¢ virusok, gombak, bal {éxiumok (beleértve a tuberkulozist
is) vagy parazitak altal okozott fertézések tartozhatnak, beleért yan fertézéseket is, amelyek foként
a legyengiilt immunrendszer(i embereknél fordulnak eld (op nista fert6zések). Az agy
(agyvel6gyulladas, agyhartyagyulladas), a tiid6 és a szem rtunista fertozéseirdl szamoltak be az
usztekinumab-kezelést kapo betegeknél. ‘QO

Figyelnie kell a fert6zések jeleit az usztekinumab all@nazésa alatt. Ezek kozé tartoznak:
laz, influenzaszert tiinetek, éjszakai izzad '\@gyés,

faradtsagérzés vagy légszomj, nem mﬁl(’)&égés,

meleg, vords és fajdalmas bor, vagy h{@gokkal jard fajdalmas borkitités,

vizeléskor jelentkez6 g6 érzés, @

hasmenés, {q

lataszavar vagy latasvesztés, @)

fejfajas, tarkokotottség, fényé%ékenység, hanyinger vagy zavartsag.

Azonnal mondja el kezel6orve,
példaul mellkasi fertézések,

ak, ha a fert6zés barmelyik jelét észleli ezek koziil. Ezek lehetnek
ertdzések, Ovsomor vagy opportunista fertdzések jelei, melyeknek
sulyos szovodményei ala tnak ki. Mondja el kezel6orvosanak, ha barmilyen olyan fert6zése van,
ami nem mulik el, vagy yisszatér. Kezeldorvosa donthet Gigy, hogy a fertézés elmulasaig On nem
alkalmazhatja az usztgkimimabot. Azt is mondja el kezelGorvosanak, ha nyilt seb vagy vagas van a
testén, mert ezek elfértdzodhetnek.

Bérhamlas — vorosség és hamlas fokozoédasa a test nagyobb feliiletén stilyos borjelenségek,
mint az erit rmias pszoriazis vagy az exfoliativ pszoriazis tiinetei lehetnek. Mondja el
kezel6orv ak, amennyiben ezek koziil a tiinetek koziil barmelyiket észleli.

Tova ellékhatasok

G)%ori mellékhatas (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
hasmenés,

hanyinger,

hanyaés,

faradtsagérzés,

szédiilés,

fejfajas,

viszketés,

......,q
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hatfajdalom, izomfajdalom vagy iziileti fajdalom,
torokgyulladas,

az injekcid beadasi helyének kivorosodése és fajdalma,
orrmellékiireg-fertdzés.

Nem gyakori mellékhatas (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet): X,
fogfert6zés, R N
¢lesztégombak okozta hiivelyi fert6zés, 0
depresszio, (;\/
orrdugulas,

vérzés, véralafutas, tomott teriilet, duzzanat és viszketés az injekcioé beadasanak @kn,
gyengeség,

16g6 szemhéjak és petyhiidt izmok az arc egyik oldalan (arcidegbénulas Vag@ell-féle bénulas),
amely altalaban atmeneti,

o a pikkelysomor valtozasa, kivordsddés és uj, apro, sarga vagy fehér b(’ix’@yagok, melyet néha

laz kisér (pusztulozus pikkelysomor), b
. hamdarabok levalasa a borrdl (bérhamlas), Q
o faggyumirigy-gyulladas. QQ

<

Ritka mellékhatas (1000 betegbo6l legfeljebb 1 beteget érinthet); «

. A bor vorossége €s hamlasa nagyobb testfeliileten, amely, \ket()' vagy fajdalmas lehet
(exfoliativ dermatitisz). Néha hasonl6 tiinetek jelenhetpb eg a pszoriazis tiinettipusainak
természetes valtozasakor (eritrodermids pszoriazis).

o A kis vérerek gyulladasa, ami kis vords vagy lila d okkal jar6 borkiiitéshez, lazhoz vagy
iziileti fajdalomhoz vezethet (vaszkulitisz). \Q

Nagyon ritka mellékhatas (10 000 betegbdl legfe@ 1 beteget érinthet):

. A bor felhodlyagosodasa, ami kivérésédé®viszketéssel ¢és fajdalommal jarhat (bullozus
pemfigoid).

. A bor lupusza vagy lupusz-szerti tﬁn?%oport (napfénynek kitett borteriileteken vords,
kiemelkedd, hamlo borkitités, eset]% iileti fajdalommal egyiitt).

N

Mellékhatasok bejelentése (SO
Ha Onnél barmilyen mellékhatas %ﬂ kezik, tajékoztassa kezelborvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sor armilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil 3@ 0sag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil.
A mellékhatasok bej elen&el On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon
rendelkezésre a gy()gyszv, iztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

)

<

Hogyan k@kgz Eksunbi-t tarolni?

4

A gyoggyézer gyermekektol elzarva tartando!
Hﬁ&éekrényben (2 °C-8 °C) taroland6. Nem fagyaszthato!
\é yt6l vald védelem érdekében az eldretdltott fecskendot tartsa a dobozaban.
sziikséges, az egyes Eksunbi eldretdltott fecskenddk szobahémérsékleten is tarolhatok,
@kgfeljebb 30 °C-on, egyszeri alkalommal, legfeljebb 1 honapig, a fénytdl vald védelem
érdekében eredeti dobozukban. Jegyezze fel a dobozon feltiintetett helyre a hiitészekrénybol
v torténo elso kivétel idépontjat. Ennek az iddszaknak a végén a készitmény visszatehetd a
hiitébe. Semmisitse meg a fecskend6t, ha nem hasznalta fel szobahdmérsékleten torténd tarolas
esetén 1 honapon beliil vagy az eredetileg megadott lejarati idopontban, amelyik idépont el6bb
bekovetkezik.
o Ne razza az Eksunbi eldretoltott fecskenddket. Hosszas, erételjes razas karosithatja a

gyogyszert.
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Ne alkalmazza ezt a gyogyszert:

o a cimkén és dobozon feltlintetett lejarati id6 (EXP) utan. A lejarati id6 az adott honap utolso
napjara vonatkozik.

o ha az oldat elszinez0dott, zavaros vagy lebegd idegen részecskék lathatok benne (lasd még
6. pont ,,Milyen az Eksunbi kiilleme, és mit tartalmaz a csomagolas?”),

o ha tudja vagy ugy véli a gydgyszer extrém hohatasnak lehetett kitéve (véletleniil megfagyotf,“

vagy melegitették), Q
o ha a készitményt er6sen raztak. Q

Az Eksunbi csak egyszeri hasznalatra szolgal. A fecskendoben megmarado készitményt ki (ﬁ dobni.
Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze (g
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézke k elosegitik

a kornyezet védelmét.
\~\

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok GQ/

Mit tartalmaz az Eksunbi?

. A készitmény hatoéanyaga usztekinumab. 90 mg usztekinumabo&lmaz 1 ml oldatot
tartalmazo eldretoltott fecskendénként.

o Egyéb 6sszetevok: hisztidin, hisztidin—hidroklorid—monohiﬁ(&t, poliszorbat 80 (E 433),
szachardz, injekcidhoz val6 viz. x{

Milyen az Eksunbi kiilleme, és mit tartalmaz a csomag IQ

Az Eksunbi tiszta, szintelen-halvanysérga injekcios ol ‘&[@Z oldat tartalmazhat néhany atlatszé vagy
fehér fehérjeszemcsét. Az Eksunbi 1 egyadagos, 1 ml-eSseloretoltott tivegfecskend6t tartalmazo
csomagolasban keriil forgalomba. 90 mg usztekmun@l ml injekcids oldatban, eldretoltott
fecskend6nként.

A forgalombahozatali engedély ]ogosult‘]& gyarto
Samsung Bioepis NL. B.V.

Olof Palmestraat 10

2616 LR Delft {0)

Hollandia ‘\O

A készitményhez kapcsolddd @0@ kérdéseivel forduljon a forgalombahozatali engedély
jogosultjanak helyi képvisel& Z

Belgié/Belgique/Belgleh\& Lietuva
Sandoz nv/sa /\/ Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas
Tél/Tel: +32 2 722 w Tel: +370 5 2636 037

N

Bbbarapus @4 Luxembourg/Luxemburg

Canno3s brir KUYT Sandoz nv/sa
Ten.: +359 04747 Tél/Tel.: +32 2 722 97 97
Magyarorszag
Sandoz Hungaria Kft.
Tely 0225775 111 Tel.: +36 1 430 2890
Y;nmark/Norge/Island/Sverige Malta
Sandoz A/S Sandoz Pharmaceuticals d.d.
TIf: +45 63 95 10 00 Tel: +35699644126
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Deutschland
Hexal AG
Tel: +49 8024 908 0

Eesti
Sandoz d.d. Eesti filiaal
Tel: +372 665 2400

EA\rada
SANDOZ HELLAS MONOITPOXQITH A.E.
TnA: +30 216 600 5000

Espaiia
Sandoz Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 900 456 856

France
Sandoz SAS
Tél: +33 1 49 64 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.o.
Tel: +385 12353 111

Ireland
Rowex Ltd.
Tel: +353 27 50077

Italia
Sandoz S.p.A.
Tel: +39 02 96541

Kvnpog {q
SANDOZ HELLAS MONOITPOX AE.
TnA: +30 216 600 5000 A

O
Latvija Q
Sandoz d.d. Latvia filiale @
Tel: +371 67 892 006 /‘\’/\&
%)

Nyomonkovethetds

O
>

Nederland
Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 209 70 00

@Q’O’

¥
AN
Q
Romaéania b
Sandoz Pharmaceutica&‘m_
Tel: +40 21 407 51 @\

Q

Slovenija .
Sandoz farm: ska druzba d.d.

Tel: +386 }b 2902

Slov\eg@é republika
Sandoz d.d. - organiza¢nd zlozka

\%Dmm 2 48 200 600

uomi/Finland
Sandoz A/S
Puh/Tel: +358 10 6133 400

Portugal
Sandoz Farmacéutica Lda.
Tel: +351 21 000 86 00

&

X
“QQ

A biologiai l;c:g‘%ﬁnyek konnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény

nevét és gya
&
A be

E \informacioforrasok

¢telszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

koztat6 legutébbi feliilvizsgilatinak datuma: EEEE. hénap

ng()gyszerrél részletes informéacio az Eurdpai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Utmutaté az alkalmazashoz

A kezelés megkezdésekor egészségligyi szakember fog segiteni Onnek az elsd injekcid beadasanal.

Azonban On és kezel8orvosa donthet gy, hogy On sajat magéanak beadhatja az Eksunbi injekciét. Ha

ez torténik, oktatast kap arrol, hogyan kell beadni az Eksunbi injekciot. Beszéljen kezeldorvosaval, ha

barmilyen kérdése van az oninjekcidzassal kapcsolatban.

. Ne keverje az Eksunbi-t mas injekcios folyadékokkal.

. Ne razza az Eksunbi eldretoltott fecskendoket, mert az erdteljes razas karosithatja a gyo rt.
Ne hasznalja a gyogyszert, ha az erdsen fel volt razva.

Az 1. dbra megmutatja, hogyan néz ki az eléretoltott fecskendo.

A tivédé hiively
szarnyai

Test

Ellenérzd ablak

[ ........ ‘ —

—_— 'I' i A

Tlvédd kupak TG Cimke I

A dugattyu
vége

1. Ellendrizze az eloretoltott fecskendok sza s készitse el6 az anyagokat:

Az eldretoltott fecskendd haszndlatra torténd eld %tese

. Vegye ki az eloretoltott fecskendd(ke)t a&)szekrénybél. A dobozbdl kivéve hagyja allni az
eloretoltott fecskendodt kb. fél oraig. Gehetsve teszi, hogy a folyadék az injekcidzashoz
sziikséges megfeleld hémérsékletﬁre@zobahémérsékletﬁre) melegedjen. Semmilyen mas
modon ne melegitse fel az eldretd fecskendot (példaul ne melegitse mikrohullami siitoben
vagy forr6 vizben). Mialatt ha, @ hogy szobahémérsékletiire melegedjen, ne tavolitsa el a
fecskendd tiijének vedokupaki(

o Az eléretoltott fecskendot adecskendotestnél tigy fogja meg, hogy a véddkupakkal ellatott ti

felfelé mutasson. "
o Ne fogja meg a dugat €gét, a dugattyut, a tlivédo hiively szarnyait vagy a tiivédo kupakot.
o Az eljaras kozben er se hlizza vissza a dugattytt.
o Ne tavolitsa el a@ etoltott fecskendorol a tlivédot, amig erre vonatkozo utasitast nem kap.

o az eléretdl ecskendbk szama és a hataser0sség megfeleld:
o h gja 90 mg, egy 90 mg-os eloretoltott fecskendd Eksunbi-t fog kapni.

eza r@felelc’i gyogyszer;
1ejé% deje nem mult el;
Az ek etoltott fecskendd nem sériilt;
@eléretsltstt fecskenddben 1év oldat tiszta, illetve szintelen-halvanysarga;
&z eloretoltott fecskendOben 1€vo oldat nem szinez6dott el, nem zavaros és nem tartalmaz
idegen részecskéket;
az eloretoltott fecskenddben 1évo oldat nem fagyott meg.

. ) .
Ellendrizze az elér;@%ott fecskendd(ke)t, hogy meggy6z6djon a kdvetkezokrol:

Készitsen elé mindent, amire sziiksége van, és tegye egy tiszta feliiletre. Ideértenddk a fertdtlenitd
kenddk, vattapamacs vagy gézlap €s egy, az éles eszkozok eldobasara szolgalo tartaly.

2. Valassza Ki és készitse elo az injekcié beadasi helyét:
Valassza ki az injekci6 beadasi helyét (lasd 2. bra).
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Az Eksunbi-t a bor ala (szubkutan) kell beadni.
A beadasra alkalmas hely a comb fels6 része vagy a has tajéka, legalabb 5 cm-re a koldoktol.
Ha lehet, ne olyan borteriiletre adja, amelyet érint a pikkelysomor.

Ha valaki segit Onnek az injekcié beaddsaban, az injekci6 beadasi helyeként valaszthatja a
felkart is.

<&

N
b\/ . o
N ' @é\
\[ % >
&)

*A sziirkével szinezett teriiletek ajanlottak az injekci()z@a.

2. abra
O

Készitse eld az injekcid beadasi helyét )

e o ..b)

Szappannal és meleg vizzel alaposan mosson kezet. \\
Fert6tlenitd kenddvel tordlje le az injekcid beadasanak helyen a bort.
Az injekcid beadasa el6tt ne érintse mar meg ujra ezt tletet.

Ne legyezze és ne fUjja a tiszta teriiletet. Q)

S

Tavolitsa el a tiivédo kupakot (lasd 3. abra);

A tivéd6 kupakot csak akkor tavolitsa el, hq&en all az 6ninjekciozasra.
Vegye fel az eloretoltott fecskendot, és e ezével fogja meg a fecskendo testét.
Egyenesen huzza le a tlivédo kupakot, ¢

AN
)
&

ja el. Ek6zben ne érintse meg a dugattynt.

3. abra

Az eloretdltétt fecskend6ben 1égbuborékot vagy a tii végén egy csepp folyadékot észlelhet.

Mindkettgnormalis jelenség, és nem sziikséges azokat eltavolitani.

Ne éifise meg a tlit, és ne engedje, hogy az barmilyen feliilethez hozzaérjen.

N, znalja az eléretoltott fecskendot, ha az tiivédo nélkiil leesett. Ha ilyen torténik, forduljon
6orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

4@ tlivédo kupak eltavolitasa utan azonnal injekciozza be az adagot.

)

Injekciézza be az adagot:

Fogja egyik keze kdzEépso €s a mutatoujja kozé az eloretoltott fecskendot, hiivelykujjat pedig
helyezze a dugattyu végének tetejére. A masik kezével finoman csippentse Ossze a megtisztitott
bort a hiivelykujja és a mutatoujja kozé. Ne szoritsa erdsen.

Az eljaras kozben egyszer se huzza vissza a dugattyt.

Egyszeri és gyors mozdulattal szurja a tiit teljesen a borbe (lasd 4. abra).
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A teljes gyogyszermennyiséget adja be tigy, hogy addig nyomja a dugattyﬁt,@leddig a
dugattyu vége teljesen a tlivédo hiively szarnyai kozé keriil (1asd 5. ébra)6
‘

b@

4. dbra

Ha a dugattynt teljesen benyomta, a dugat égét tovabbra is nyomva tartva, hlizza ki a tit, és
engedje el a bort (1asd 6. abra).
O

6. abra

Lassan Vée le hiivelykujjat a dugattyt végérdl, és engedje, hogy az iires fecskend6 felfelé
mozdéggn, ¢s a tiit teljesen befedje a tlivédod, ahogy azt a 7. abra mutatja.

Ry
xS

&
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Az injekciézas utan: ‘ $
Az injekcid beadasa utan szoritson néhany masodpercig fertétlenité kenddt az injekcio helyére.
Az injekcid beadas helyén kis mennyiségli vér vagy folyadék lehet, ormalis.

Vattapamacsot vagy gézt szorithat az injekcid beadasanak helyére@s.varjon 10 masodpercet.
Ne dorzsolje a bort az injekcid beadasi helyén. Ha sziikséges, kiQa tapasszal leragaszthatja az
injekcid beadasanak a helyét. . J)

N

Megsemmisités: ’b

Helyezze a hasznalt fecskendbket az éles eszk6zok el sara szolgalo tartalyba (lasd 8. abra).
Sajat biztonsaga és egészsége, illetve masok biztonsdga érdekében soha ne hasznalja Gjra a
fecskendot. A tartalyt a helyi eldirasok szerint d% 1.
A fert6tlenitd kenddket és egyéb eszkozoket eldobhatja a sajat szemetes edényébe.

A% ,
‘®@ 8. abra
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