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nykdorna papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacijg. Sveikatos priezifiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, Zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gotenfia 50 mg injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename 0,5 ml uzpildytame $virkste yra 50 mg golimumabo (golimumabum)*.

* Zmogaus IgG 1k monokloninis antikiinas, pagamintas Kininio Ziurkénuko kiaugidziy (angl.

Chinese Hamster Ovary, CHO) lasteliy linijoje rekombinantinés DNR technologijos btidu.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekviename ml yra 0,2 mg polisorbato 80.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Injekcinis tirpalas uzpildytame $virkste (injekcija).

Skaidrus arba $iek tiek opalinis ir bespalvis ar gelsvas tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Reumatoidinis artritas (RA)

Gotenfia ir metotreksato (MTX) derinys skiriamas:

o vidutinio sunkumo ir sunkaus aktyvaus reumatoidinio artrito gydymui suaugusiesiems, kai
gydymas liga modifikuojanciais vaistiniais preparatais nuo reumato (LMVNR), jskaitant MTX,
buvo nepakankamas;

o sunkaus, aktyvaus ir progresuojan¢io reumatoidinio artrito gydymui suaugusiesiems, anks¢iau
negydytiems MTX.

Irodyta, kad golimumabo ir MTX derinys sumazino sgnariy pazeidimo progresavimo greitj (matuojant
rentgenologiniu tyrimu) bei pagerino fizing funkcija.

Jaunatvinis idiopatinis artritas

Daugiasgnarinis jaunatvinis idiopatinis artritas (dJIA)
Gotenfia ir MTX derinys yra skirtas daugiasgnariniu jaunatviniu idiopatiniu artritu serganciy 2 mety ir
vyresniy vaiky gydymui, Kai atsakas j pries tai taikytg gydymg MTX buvo nepakankamas.

Psoriazinis artritas (PsA)

Gotenfia monoterapija ar derinys su MTX skiriamas aktyvaus ir progresuojancio psoriazinio artrito
gydymui suaugusiesiems, kai ankstesnis gydymas LMVNR buvo nepakankamas. Jrodyta, kad
golimumabas simetrinio poliartrito potipiu sergantiems pacientams sumazina periferiniy sanariy
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pazeidimo progresavimo greitj, matuojant rentgenologiniu tyrimu (Zr. 5.1 skyriy) ir pagerina fizing
funkcija.

ASinis spondiloartritas

Ankilozinis spondilitas (AS)
Gotenfia skiriamas sunkaus, aktyvaus ankilozinio spondilito gydymui suaugusiesiems, kuriy atsakas j
Iprastinj gydyma buvo nepakankamas.

Neradiografinis asinis spondiloartritas (nr-asinis SpA)

Gotenfia skiriamas sunkaus, aktyvaus neradiografinio asinio spondiloartrito su objektyviais uzdegimo
pozymiais, kuriuos nurodo padidéjusi C reaktyvaus baltymo (CRB) koncentracija ir (arba) magnetinio
rezonanso tomografijos (MRT) duoemenys, gydymui suaugusiesiems, kuriy atsakas j gydymag
nesteroidiniais vaistiniais preparatais nuo uzdegimo (NVNU) yra nepakankamas arba jie $iy vaistiniy
preparaty netoleruoja.

Opinis kolitas (OK)

Gotenfia skiriamas vidutinio sunkumo ar sunkaus aktyvaus opinio kolito gydymui suaugusiems
pacientams, kuriems skirtas jprastas gydymas, jskaitant gydyma kortikosteroidais ir 6-merkaptopurinu
(6-MP) arba azatioprinu (AZA), buvo nepakankamai veiksmingas, arba kurie $io gydymo netoleruoja
ar yra $io gydymo kontraindikacijy.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi pradéti ir priziaréti tik kvalifikuotas gydytojas, turintis reumatoidinio artrito,
daugiasgnarinio jaunatvinio idiopatinio artrito, psoriazinio artrito, ankilozinio spondilito,
neradiografinio aSinio spondiloartrito ar opinio kolito diagnozavimo bei gydymo patirties. Pacientams,
gydomiems Gotenfia, turi bati iSduodama Paciento kortelé.

Dozavimas

Reumatoidinis artritas
Gotenfia 50 mg skiriamas vieng kartg per ménesj, ta pacig kiekvieno ménesio dieng. Gotenfia turi buti
skiriamas kartu su MTX.

Psoriazinis artritas, ankilozinis spondilitas ar neradiografinis asinis spondiloartritas
Gotenfia 50 mg skiriamas vieng kartg per ménesj, tg pacig kiekvieno ménesio diena.

Turimi duomenys rodo, kad visoms auks$¢iau paminétoms indikacijoms klinikinis atsakas paprastai
pasiekiamas per 12-14 gydymo savai¢iy (po 3-4 doziy). Gydymo t¢simas turi biti i§ naujo
apsvarstomas tiems pacientams, kuriems per §j laikotarpj nebuvo terapinés naudos.

Pacientams, kuriy kiino svoris yra didesnis nei 100 kg

Visoms auk$¢iau paminétoms indikacijoms, RA, PsA, AS ar nr-aSiniu SpA sergantiems pacientams,
kuriy kiino svoris yra didesnis nei 100 kg ir kuriems po 3 ar 4 doziy nepasireiskia pakankamas
klinikinis atsakas, galima apsvarstyti golimumabo dozés padidinimag iki 100 mg vieng kartg per
meénes;j, atsizvelgiant j padidéjusig tam tikry sunkiy nepageidaujamy reakcijy rizikg vartojant 100 mg
doze, palyginti su 50 mg doze (zr. 4.8 skyriy). Gydymo tesimas turi biti i§ naujo apsvarstomas tiems
pacientams, kuriems po 3-4 papildomy 100 mg doziy terapinés naudos nepasireiskia.

Opinis kolitas

Maziau nei 80 kg sveriantys pacientai

Skiriama pradiné 200 mg Gotenfia dozé, po kurios 2 savaite skiriama 100 mg dozé. Jeigu pasireiskia
pakankamas atsakas, pacientams skiriama 50 mg dozé 6 savaite ir po to kas 4 savaites. Jeigu reikiamo
atsako nepasireiskia, gali buti naudinga toliau skirti pacientams 100 mg doz¢ 6 savaitg ir po to kas

4 savaites (zr. 5.1 skyriy).



80 kg ir daugiau sveriantys pacientai
Skiriama pradiné 200 mg Gotenfia dozé, po kurios 2 savaite skiriama 100 mg dozé, po to kas
4 savaites skiriama 100 mg doz¢é (zr. 5.1 skyriy).

Palaikomojo gydymo metu, vadovaujantis klinikinés praktikos gairémis, kortikosteroidy dozg galima
palaipsniui mazinti.

Turimi duomenys rodo, kad jprastai klinikinis atsakas yra pasiekiamas per 12-14 gydymo savaiciy (po
4 doziy). Reikia i$ naujo apsvarstyti, ar toliau tgsti gydyma pacientams, kuriems per §j laikotarpj
terapinés naudos nepasireiskia.

Praleista dozé

Jei pacientas pamirsta susileisti Gotenfia planuotg diena, pamirsta doze reikia susileisti tuoj pat, kai
pacientas prisimena. Pacientams reikia paaiskinti, kad negalima leisti dvigubos dozés, norint

kompensuoti praleistg dozg.

Kita doz¢ turi buti paskiriama remiantis $iais nurodymais:

o jei dozg buvo pamirsta susileisti trumpiau nei 2 savaites, pacientas turi susileisti uzmirstg doze ir
toliau vaistinj preparatg vartoti laikydamasis jprasto grafiko;
o jei dozg buvo pamirsta susileisti ilgiau nei 2 savaites, pacientas turi susileisti uzmirsta doze ir

nuo tos injekcijos datos turi biiti sudaromas naujas vartojimo grafikas.

Ypatingos populiacijos

Senyviems (> 65 mety) pacientams
Senyviems pacientams dozes keisti nereikia.

Pacientams, kuriy inksty ir kepeny funkcija sutrikusi
Golimumabas su Siomis pacienty grupémis netirtas. Dozavimo rekomendacijy pateikti negalima.

Vaiky populiacija
Golimumabo saugumas ir veiksmingumas skiriant jj kitoms nei dJIA indikacijoms jaunesniems kaip
18 mety pacientams neistirti.

Daugiasqgnarinis jaunatvinis idiopatinis artritas

Gotenfia 50 mg skiriamas vieng kartg per ménesj, tg pacig kiekvieno ménesio diena, ne maziau kaip
40 kg sveriantiems vaikams.

Néra Gotenfia dozavimo formos, kuri leisty skirti 45 mg/0,45 ml doze¢ daugiasgnariniu jaunatviniu
idiopatiniu artritu sergantiems vaikams, sveriantiems maziau kaip 40 kg. Todél Gotenfia negalima
skirti pacientams, kuriems reikalinga 45 mg/0,45 ml dozé. Jei reikalinga 45 mg/0,45 ml dozé, reikia
vartoti kitg golimumabo vaistinj preparata.

Turimi duomenys rodo, kad klinikinis atsakas jprastai pasireiskia per 12-14 gydymo savaiciy (po
3-4 doziy). Reikia i§ naujo apsvarstyti, ar toliau testi gydyma vaikams, kuriems per §j laikotarpj

terapinés naudos nepasireiskia.

Vartojimo metodas

Gotenfia skirtas leisti po oda. Tinkamai apmokius poodinés injekcijos technikos, pacientas gali pats
susileisti vaistinio preparato, jei gydytojas nuspres, kad taip vartoti yra tinkama, pagal poreikj taikant
medicinine stebéseng. Pacientai turi biiti iSmokyti susileisti visg Gotenfia kiekj pagal pakuotés lapelyje
iSdéstytas iSsamias vartojimo instrukcijas. Jeigu reikia suleisti keletg injekcijy, jas reikia suleisti j
skirtingas kiino vietas.

Vartojimo instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.



4.3 Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

Aktyvi tuberkuliozé (TB) arba kitos sunkios infekcijos, tokios kaip sepsis ir oportunistinés infekcijos
(zr. 4.4 skyriy).

Vidutinio sunkumo ar sunkus Sirdies nepakankamumas (III/IV NYHA klasé) (zr. 4.4 skyriy).
4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzraSyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numerj.

Infekcijos

Pries pradedant gydyma golimumabu, jo metu ir pabaigus gydyma, pacientai turi biiti atidZiai stebimi,
ar nepasireiskia infekcija, jskaitant tuberkulioze. Kadangi golimumabo eliminacija gali uztrukti iki

5 ménesiy, pacientg reikia stebéti visa §j laikotarpj. Gydymo golimumabu testi negalima, jei pacientui
pasireiskia sunki infekcija ar sepsis (Zr. 4.3 skyriy).

Golimumabo negalima skirti pacientams, kuriems yra kliniskai svarbi, aktyvi infekcija. Atsargumo
priemoniy bitina imtis, jei golimumabo skyrimas svarstomas pacientams, kuriems yra l1étin¢ infekcija
arba buvusi pasikartojanti infekcija. Pacientai turi baiti informuoti, kad reikia vengti galimy infekcijos
rizikos faktoriy poveikio.

Pacientai, vartojantys TNF blokatorius, yra imlesni sunkioms infekcijoms.

Buvo gauta praneSimy apie bakterines (jskaitant sepsj ir pneumonijg), mikobakterines (jskaitant
tuberkulioze), invazines grybelines ir oportunistines infekcijas, jskaitant mirtinus atvejus golimumabu
gydomiems pacientams. Kai kurios §iy sunkiy infekcijy pasireiské pacientams, tuo pat metu
gydomiems imunosupresantais, kurie, kartu su jau esanéia liga, galéjo paskatinti infekcijos
pasireiskima. Pacientai, kuriems gydymo golimumabu metu pasireiskia nauja infekcija, turi bati
atidziai stebimi ir jiems turi biti atliktas i§samus diagnostinis jvertinimas. Golimumabo vartojimas turi
buti nutrauktas, jei pacientui pasireiskia nauja sunki infekcija ar sepsis ir turi biiti pradétas tinkamas
antimikrobinis arba priesgrybelinis gydymas, kuris tgsiamas, kol infekcija tampa kontroliuojama.

Pacientams, kurie gyveno regionuose, kur invazinés grybelinés infekcijos, tokios kaip histoplazmozé,
kokcidioidomikozé ar blastomikozé yra endeminés, arba po juos keliavo, pries§ pradedant gydyma
golimumabu, reikia atidziai jvertinti gydymo golimumabu naudg bei rizika. Rizikos grupiy
pacientams, gydytiems golimumabu, invazine grybeliy infekcija reikia jtarti, jeigu jiems pasireiskia
sunki sisteminé liga. Tokiems pacientams nustatyti diagnoze ir paskirti empirinj priesgrybelinj
gydyma reikia, jeigu jmanoma, pasikonsultavus su gydytoju, turin€iu invazinémis grybeliy
infekcijomis serganciy pacienty priezitiros patirties.

Tuberkuliozé

Buvo gauta prane§imy apie tuberkuliozés atvejus pacientams, gydomiems golimumabu. Reikia
atkreipti démesj, kad dauguma atvejy tai buvo ne plauciy tuberkuliozé, pasireiskianti kaip lokali ar
iSplitusi liga.
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(latentine) tuberkulioze. Sis jvertinimas turi apimti i$samia medicining istorija, buvusius tuberkuliozés
atvejus ar galimg ankstesnj kontakta su tuberkulioze serganciu asmeniu bei buvusj ir (arba) esama
imunosupresinj gydyma. Tinkami atrankiniai tyrimai, t. y. odos tuberkulino méginys ar kraujo tyrimas



ir kriitinés lgstos rentgenologiniai tyrimai turi biiti atlikti visiems pacientams (gali buti taikomos
vietinés rekomendacijos). Rekomenduojama duomenis apie $iy tyrimy atlikimg jrasyti j Paciento
kortelg. Vaistinj preparatg skiriantiems gydytojams reikia atsiminti apie klaidingai neigiamy
tuberkulino odos méginio rezultaty gavimo rizika, ypac¢ sunkiai sergantiems pacientams arba
pacientams, kuriy imunitetas yra slopinamas.

Diagnozavus aktyvig tuberkuliozg, gydymo golimumabu pradéti negalima (Zr. 4.3 skyriy).

Jei jtariama latentiné tuberkuliozé, reikia pasikonsultuoti su gydytoju, turin¢iu tuberkuliozés gydymo
patirties. Visais toliau aprasytais atvejais reikia labai atidziai jvertinti gydymo golimumabu naudos ir
rizikos santykj.

Jei diagnozuojama neaktyvi (latentiné) tuberkuliozé, pries pradedant gydymg golimumabu, turi biiti
pradétas latentinés tuberkuliozés gydymas prieStuberkulioziniais vaistiniais preparatais, remiantis
vietinémis rekomendacijomis.

Pacientams, kuriems yra keletas arba reikSmingy tuberkuliozés rizikos faktoriy ir kuriy latentinés
tuberkuliozés tyrimas yra neigiamas, prie$ pradedant gydyma golimumabu, reikia apsvarstyti
antituberkuliozinio gydymo poreikj. Prie§ pradedant gydyma golimumabu, antituberkuliozinio
gydymo poreikis turi biiti apsvarstytas taip pat tiems pacientams, kuriems yra buvusi latentiné arba
aktyvi tuberkuliozé ir kuriems tinkamas gydymo kursas negali biiti patvirtintas.

Kai kuriems golimumabu gydytiems pacientams aktyvi tuberkuliozé pasireiské latentinés
tuberkuliozés gydymo metu ar po jo. Golimumabu gydomi pacientai turi buti atidziai stebimi, ar
neatsiranda aktyvios tuberkuliozés pozymiy ir simptomy, jskaitant pacientus, kuriuos istyrus
nenustatyta latentinés tuberkuliozés, pacientus, kurie yra gydomi dél latentinés tuberkuliozés, bei
pacientus, kurie jau buvo gydyti dél tuberkuliozés infekcijos.

Visi pacientai turi bati informuoti kreiptis medicininés pagalbos, jeigu gydymo golimumabu metu arba
po jo pasireiSkia tuberkuliozei blidingi pozymiai arba simptomai (pvz., i§lieckantis kosulys, i§sekimas

arba kiino svorio mazéjimas, nedidelis kar§éiavimas).

Hepatito B viruso pakartotinis suaktyvéjimas

TNF antagonistais, jskaitant golimumaba, gydomiems pacientams, kurie yra létiniai viruso neSiotojai
(t. y. teigiamas pavirSiaus antigeno testas), pasireiské hepatito B pakartotinis suaktyvéjimas. Kai kurie
atvejai buvo mirtini.

Pries pradedant gydyma golimumabu pacientai turi biiti istirti dél HBV infekcijos. Pacientams,
kuriems yra gautas teigiamas HBV infekcijos tyrimo rezultatas, rekomenduojama pasikonsultuoti su
gydytoju, turin¢iu hepatito B gydymo patirties.

HBYV nesiotojai, kuriems reikalingas gydymas golimumabu, gydymo metu ir keleta ménesiy po jo
pabaigos turi biti atidziai stebimi, ar neatsiranda aktyvaus HBV pozymiy ir simptomy. Néra
pakankamai duomeny apie HBV virusg neSiojanciy pacienty gydyma antivirusiniais vaistiniais
preparatais kartu su TNF antagonistais, siekiant iSvengti HBV atsinaujinimo. Pacientams, kuriems
pasireiskia HBV pakartotinis suaktyvéjimas, turi biiti nutrauktas gydymas golimumabu ir pradétas
veiksmingas antivirusinis gydymas kartu su tinkamu palaikomuoju gydymu.

Piktybiniai navikai ir limfoproliferaciniai sutrikimai

Galima gydymo TNF blokatoriais jtaka piktybiniy naviky iSsivystymui néra zinoma. Remiantis
turimomis Ziniomis, TNF antagonistais gydytiems pacientams negalima atmesti galimos limfomy,
leukemijos ar kity piktybiniy naviky atsiradimo rizikos. Bitina imtis atsargumo priemoniy svarstant
gydymo TNF blokatoriais galimybe pacientams, kuriems yra buve piktybiniy naviky arba jeigu
svarstomas tokio gydymo tesimas pacientams, kuriems i$sivysto piktybiniai navikai.



Vaiky piktybiniai navikai

Po patiekimo j rinkg buvo pranesta apie piktybiniy naviky, kai kuriais atvejais mirtiny, atvejus TNF
blokatoriais gydytiems vaikams, paaugliams ir jauniems suaugusiesiems (iki 22 mety) (gydymas
pradétas ne vyresniems kaip 18 mety asmenims). Apie puse visy aprasyty atvejy sudaré limfomos.
Kitais atvejais pasireiske jvairas piktybiniai navikai, jskaitant retus piktybinius navikus, paprastai
susijusius su imunosupresija. Negalima atmesti piktybiniy naviky atsiradimo rizikos TNF blokatoriais
gydomiems vaikams ir paaugliams.

Limfoma ir leukemija

Kontroliuojamy klinikiniy tyrimy su visais TNF blokatoriais, jskaitant golimumaba, duomenimis,
daugiau limfomos atvejy buvo pastebéta pacientams, kuriems skirtas anti-TNF gydymas, palyginti su
kontroliniy grupiy pacientais. RA, PsA ir AS llb ir Il fazés klinikiniuose golimumabo tyrimuose
limfomos atvejy daznis golimumabu gydytiems pacientams buvo didesnis negu tikétinas bendrojoje
populiacijoje. Golimumabu gydytiems pacientams buvo pranesta leukemijos atvejy. Pacientams,
sergantiems reumatoidiniu artritu, kai yra ilgai trunkanti, labai aktyvi uzdegiminé liga, apsunkinanti
rizikos jvertinima, yra padidéjusi baziné rizika susirgti limfoma ir leukemija.

Po vaistinio preparato patiekimo j rinka buvo pranesti reti hepatospleninés T-lasteliy limfomos
(HSTLL) atvejai kitais TNF blokuojanciais vaistiniais preparatais gydytiems pacientams (Zr.

4.8 skyriy). Sio reto tipo T-Igsteliy limfoma pasizymi labai agresyvia ligos eiga ir dazniausiai biina
mirtina. Dauguma atvejy pasireiSké paaugliams arba jauniems suaugusiems vyrams, kurie beveik visi
nuo uzdegiminés Zarnyno ligos kartu vartojo azatioprino (AZA) arba 6-merkaptopurino (6-MP).
Biitina gerai apsvarstyti galimg AZA ar 6-MP ir golimumabo derinio vartojimo rizika. TNF
blokuojanciais vaistiniais preparatais gydomiems pacientams hepatospleninés T-Igsteliy limfomos
atsiradimo rizikos atmesti negalima.

Kitokie nei limfoma piktybiniai navikai

Kontroliuojamy IIb ir III fazés RA, PsA, AS ir OK gydymo golimumabu klinikiniy tyrimy
duomenimis, Kitokiy nei limfoma piktybiniy naviky daznis (i$skyrus nemelanominj odos vézj)
golimumabo ir kontrolinése grupése buvo panasus.

Gaubtinés zarnos displazija arba karcinoma

Ar gydymas golimumabu turi jtakos gaubtinés zarnos displazijos arba karcinomos i$sivystymo rizikai,
néra Zinoma. Visus opiniu kolitu serganéius pacientus, kuriems yra padidéjusi gaubtinés Zarnos
displazijos arba karcinomos atsiradimo rizika (pvz., ilgai létiniu opiniu kolitu arba pirminiu
sklerozuojanciuoju cholangitu sergantys pacientai), arba gaubtinés zarnos displazija arba karcinoma
jau sirgusius pacientus btina patikrinti dél displazijos prie$ pradedant gydyma ir reguliariai véliau jy
ligos eigoje. Sio patikrinimo metu, laikantis vietiniy rekomendaciju, turi bati atlikta kolonoskopija ir
biopsija. Golimumabu gydomam pacientui pirma kartg nustacius displazija, reikia atidziai apsvarstyti
individualig paciento gydymo naudg ir rizikg bei apsvarstyti, ar tgsti gydyma toliau.

Zvalgomajame klinikiniame tyrime, kurio metu buvo vertinamas sunkia islickanc¢ia astma sergan¢iy
pacienty gydymas golimumabu, daugiau prane$imy apie piktybinius navikus buvo gauta golimumabu
gydytiems pacientams, palyginti su kontrolinés grupés pacientais (Zr. 4.8 skyriy). Siy duomeny
reikSmeé néra Zinoma.

Zvalgomajame klinikiniame tyrime, kurio metu buvo vertinamas kito anti-TNF vaistinio preparato
infliksimabo vartojimas pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo arba sunkia létine obstrukcine
plauciy liga (LOPL), palyginti su kontroline grupe, buvo gauta daugiau pranesimy apie piktybinius
navikus, dazniausiai plauc¢iuose ar galvoje ir kakle, pacientams, gydytiems infliksimabu. Visi pacientai
praeityje daug ritké. Todél reikia atsargiai gydyti TNF antagonistais LOPL sergancius pacientus, taip
pat pacientus, kuriems yra padidéjusi su intensyviu rikymu susijusiy piktybiniy naviky rizika.

Odos véZiai
TNF blokuojandiais vaistiniais preparatais, jskaitant golimumaba, gydytiems pacientams buvo
pranesta apie melanomos ir Merkel‘io lasteliy karcinomos atvejus (zr. 4.8 skyriy). Visiems



pacientams, o ypa¢ turintiems odos vézio rizikos veiksniy, rekomenduojama periodiskai atlikti odos
tyrimus.

Stazinis $irdies nepakankamumas (SSN)

TNF blokatoriais, jskaitant golimumaba, gydytiems pacientams buvo pranesta apie stazinio Sirdies
nepakankamumo (SSN) pasunkéjimo ir pirma karta pasireiskusio SSN atvejus. Kai kurie i§ jy buvo
mirtini. Klinikinio tyrimo su kitu TNF antagonistu metu buvo pastebétas stazinio Sirdies
nepakankamumo pasunkéjimas ir didesnis mir§tamumas nuo SSN. Golimumabo poveikis nebuvo
tirtas pacientams, sergantiems SSN. Golimumabo reikia atsargiai skirti pacientams, sergantiems
lengvu $irdies nepakankamumu (I/Il NYHA klas¢). Pacientai turi bati atidziai stebimi ir, jeigu
atsiranda nauji arba pasunkéja esami Sirdies nepakankamumo simptomai, gydymas golimumabu turi
biti nutrauktas (zr. 4.3 skyriy).

Neurologiniai reisSkiniai

TNF blokuojanciy vaistiniy preparaty, jskaitant golimumaba, vartojimas buvo susijg¢s SU naujy
centrinés nervy sistemos demielinizuojanciy sutrikimy, jskaitant iSsétine sklerozg ir periferinius nervus
demielinizuojancius sutrikimus, klinikiniy simptomy ir (arba) rentgenologiskai nustatomy
pasireiSkimy atsiradimu arba jau esamy sutrikimy pasunkéjimu. Prie§ pradedant gydyma golimumabu,
gydymo anti-TNF preparatais nauda ir rizika turi biiti atidziai apsvarstyta pacientams, kuriems jau yra
demielinizuojanciy sutrikimy arba jie neseniai pasireiske. Jeigu Sie sutrikimai i$sivysto, golimumabo
vartojima reikia nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

Chirurginé operacija

Saugumo patirtis, golimumabu gydant pacientus, kuriems buvo atliktos chirurginés procediiros,
iskaitant artroplastika, yra ribota. Planuojant chirurging procediira, reikia atsizvelgti j ilgg vaistinio
preparato pusinés eliminacijos laikg. Golimumabu gydomas pacientas, kuriam reikalinga operacija,
turi buti atidziai stebimas, ar nepasireiskia infekcija ir turi bati imamasi tinkamy veiksmy.

Imunosupresija
Egzistuoja tikimybé, kad TNF blokuojantys vaistiniai preparatai, jskaitant golimumaba, gali paveikti
apsauginius mechanizmus, sauganéius nuo infekcijy bei piktybiniy naviky, nes TNF veikia uzdegima

ir moduliuoja lasteliy imuninj atsaka.

Autoimuniniai procesai

Reliatyvus TNF, trikumas, sukeltas anti-TNF gydymo, gali inicijuoti autoimuninj procesa. Jei gydant
golimumabu atsiranda j vilklige panasiam sindromui badingy simptomy ir aptinkama antikiiny prie$
dvigubos grandinés DNR, gydymg golimumabu reikia nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

Hematologinés reakcijos

Gauta pranesimy apie pancitopenijos, leukopenijos, neutropenijos, agranulocitozés, aplazinés anemijos
ir trombocitopenijos atvejus vartojant TNF blokatoriy, jskaitant golimumabg. Visiems pacientams
reikia patarti nedelsiant kreiptis medicininés pagalbos, jei pasireiskia kraujo diskrazijy pozymiy ir
simptomy (pvz., iliekantis kar§¢iavimas, kraujosruvos, kraujavimas, blySkumas). Reikia apsvarstyti
gydymo golimumabu nutraukimo galimybe pacientams, kuriems patvirtinami reikSmingi
hematologiniai sutrikimai.

TNF antagonisty vartojimas kartu su anakinra

Klinikiniy tyrimy metu, anakinrg vartojant kartu su kitu TNF blokuojanciu preparatu etanerceptu,
buvo pastebéta sunkios infekcijos bei neutropenijos atvejy, 0 papildomos klinikinés naudos
nepasireiske. Atsizvelgiant j nepageidaujamy reiSkiniy, pastebéty gydant Siuo deriniu, pobudj, panasus



toksinis poveikis gali pasireiksti anakinrg vartojant kartu ir su kitais TNF blokuojangéiais vaistiniais
preparatais. Golimumabo derinys su anakinra nerekomenduojamas.

TNF antagonisty vartojimas kartu su abataceptu

Klinikiniy tyrimy metu TNF antagonisty vartojimas kartu su abataceptu buvo susijes su padidéjusia
infekeijy, jskaitant sunkias infekcijas, rizika, palyginti su vien TNF antagonisty vartojimu, 0
papildomos klinikinés naudos nepasireiské. Golimumabo derinys su abataceptu nerekomenduojamas.

Vartojimas kartu su Kitais biologiniais vaistiniais preparatais

Informacijos apie golimumabo skyrima kartu su kitais biologiniais vaistiniais preparatais, vartojamais
toms pacioms biikléms gydyti, kaip ir golimumabas, nepakanka. Golimumabo skirti kartu su kitais
biologiniais vaistiniais preparatais nerekomenduojama dél padidéjusios infekcijy rizikos galimybés ir
kitokios galimos farmakologinés saveikos.

Biologiniy LMVNR Kkeitimas

Gydymg vienu biologiniu vaistiniu preparatu keisti kitu biologiniu vaistiniu preparatu (skirtinga
molekule arba skirtingo veikimo mechanizmo vaistinius preparatu) reikia atsargiai bei pacientus reikia
toliau stebéti, nes persidengiantis biologiniy vaistiniy preparaty poveikis gali padidinti
nepageidaujamy reiskiniy, jskaitant infekcija, rizika.

Vakcinavimas ar infekcinés kilmés vaistinés medziagos

Golimumabu gydomi pacientai tuo pat metu gali biti vakcinuojami, i§skyrus vakcinavima gyvosiomis
vakcinomis (zr. 4.5 ir 4.6 skyrius). Apie pacienty, kuriems skiriamas TNF blokuojantis gydymas,
atsakg j vakcinavimg gyvosiomis vakcinomis ar j antrinj infekcijos perdavima skiriant gyvasias
vakcinas duomeny yra nedaug. Vakcinavimas gyvosiomis vakcinomis gali sukelti kliniskai
pasireiSkiancias infekcijas, jskaitant iSplitusias infekcijas.

Kitoks infekcinés kilmés vaistiniy medziagy, tokiy kaip gyvosios susilpnintos bakterijos (pvz.,
Slapimo puslés instiliacija BCG gydant vézj), vartojimas gali sukelti kliniskai pasireiSkiancias
infekcijas, jskaitant iSplitusias infekcijas. Gydymo golimumabu metu infekcinés kilmés vaistiniy
medziagy rekomenduojama neskirti.

Alerginés reakcijos

Po vaistinio preparato patiekimo j rinka gauta pranesimy apie sunkias sistemines padidéjusio jautrumo
reakcijas (jskaitant anafilaksines reakcijas) pavartojus golimumabo. Kai kurios i$ tokiy reakcijy
pasirei$ké po pirmosios golimumabo dozés pavartojimo. Jei pasireiskia anafilaksiné reakcija arba
kitokios sunkios alerginés reakcijos, reikia nedelsiant nutraukti golimumabo vartojimg ir pradéti
atitinkama gydyma.

Jautrumas lateksui
Uzpildyto SvirkSto adatos dangtelis yra pagamintas i§ sausos nattiralios gumos, kurios sudétyje yra

latekso, ir gali sukelti alergines reakcijas lateksui jautriems pacientams.

Ypatingos populiacijos

Senyviems (> 65 mety) pacientams

Il fazés RA, PsA, AS ir OK klinikiniy tyrimy metu 65 mety ir vyresniems golimumabo vartojantiems
pacientams, palyginti su jaunesniais pacientais, bendro nepageidaujamy reiskiniy (NR), sunkiy
nepageidaujamy reiskiniy (SNR) ir sunkiy infekcijy daznio skirtumo nebuvo pastebéta. Vis délto
senyvus pacientus reikia gydyti atsargiai ir ypa¢ svarbu atkreipti démes;j j infekcijy atsiradimg. Nr-
aSinio SpA klinikiniame tyrime 45 mety ir vyresni pacientai nedalyvavo.



Inksty ir kepeny funkcijos sutrikimas

Golimumabo tyrimy su pacientais, kuriems yra inksty ar kepeny funkcijos sutrikimas, nebuvo atlikta.
Golimumabo reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems yra kepeny funkcijos sutrikimas (zr.

4.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Vakcinavimai

Rekomenduojama, kad prie§ pradedant gydyma golimumabu, jeigu jmanoma, vaikai biity vakcinuoti
taip, kaip numato galiojantis skiepy kalendorius (Zr. ankstesnj poskyrij ,,Vakcinavimas ar infekcinés
kilmés vaistinés medziagos®).

Pagalbinés medZziagos
Kiekviename $io vaistinio preparato uzpildytame Svirkste yra 0,1 mg polisorbato 80, tai atitinka
0,2 mg/ml. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.

Vaistinio preparato vartojimo klaidy galimybé

Gotenfia 50 mg ir 100 mg stiprumai registruoti leisti po oda. Svarbu, kad biity pasirenkamas reikiamas
vaistinio preparato stiprumas ir suleista tiksli dozé, kaip nurodyta dozavimo rekomendacijose (Zr.

4.2 skyriy). Biitinas atidumas pasirenkant tinkamg stipruma, kad pacientams nebiity suleidziama per
maza arba per didelé dozé.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Saveikos tyrimy neatlikta.

Vartojimas kartu su Kkitais biologiniais vaistiniais preparatais

Golimumabo kartu su kitais biologiniais vaistiniais preparatais, kuriais gydomos tokios pacios biuklés,
kaip ir golimumabu, jskaitant anakinrg ir abatacepts, skirti nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).

Gyvosios vakcinos ar infekcinés kilmés vaistinés medZiagos

Vartojant golimumabo, gyvomis vakcinomis vakcinuoti negalima (zr. 4.4 ir 4.6 skyrius).

Infekcinés kilmés vaistiniy medziagy skirti kartu su golimumabu nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).
Metotreksatas

Nors derinys su MTX lemia didesne pusiausvyring maZziausig golimumabo koncentracija pacientams,
sergantiems RA, PsA ar AS, remiantis turimais duomenimis golimumabo ar MTX dozés koreguoti
nereikia (zr. 5.2 skyriy).

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys

Kad i$vengty néstumo, vaisingos moterys gydymosi golimumabu metu ir bent 6 ménesius po
paskutinés dozés suvartojimo turi naudoti tinkama kontracepcijos metoda.

Neéstumas
Turimas vidutinis kiekis perspektyviai surinkty duomeny apie golimumabo vartojimo néstumo metu
atvejus (mazdaug 400), kai moterys pagimdé gyvus naujagimius ir kai yra Zinomos baigtys, jskaitant

220 atvejy, Kai vaistinio preparato buvo vartota pirmuoju néstumo trimestru. Siaurés Europoje atlikto
populiacijos tyrimo duomenimis, apimanciais 131 néstumo atvejj (ir 134 kudikius), nustatyta 6/134
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(4,5 %) didziyjy jgimty formavimosi ydy atvejai po to, kai moterys néstumo metu vartojo
golimumabo, palyginti su 599/10 823 (5,5 %) atvejais, kai buvo vartota ne biologiniy sisteminio
poveikio vaistiniy preparaty, ir 4,6 % dazniu bendrojoje tyrimo populiacijoje. Pagal jtaka darancius
veiksnius koreguoto $ansy santykio (SS) rodmuo buvo atitinkamai 0,79 (95 % PI 0,35-1,81)
vartojusiyjy golimumabo grupéje, palyginti su vartojusiomis ne biologiniy sisteminio poveikio
vaistiniy preparaty, bei 0,95 SS rodmuo (95 % P1 0,42-2,16) vartojusiyjy golimumabo grupéje,
palyginti su bendrojoje populiacijoje nustatytu dazniu.

Déel TNF slopinimo golimumabo vartojimas néStumo metu gali paveikti normaly naujagimio imuninj
atsakaTyrimai su gyvinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo poveikio néstumui, embriono arba
vaisiaus vystymuisi, gimdymui ar naujagimio vystymuisi neparodé (zr. 5.3 skyriy). Turimi klinikinés
patirties duomenys yra riboti. Golimumabo néstumo metu turi bati skiriama tik jei neabejotinai biitina.

Golimumabas prasiskverbia per placenta. Po gydymo TNF blokuojanéiais monokloniniais antikiinais
nésStumo metu gydytos motinos naujagimio serume antikiiny buvo randama iki 6 ménesiy. D¢l to
tokiems naujagimiams gali buti padidéjusi infekcijos rizika. Kadikiams, kuriy motinos néstumo metu
vartojo golimumabo, gyvuyjy vakciny nerekomenduojama skirti 6 ménesius po paskutinés golimumabo
injekcijos motinai néStumo metu (Zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).

Zindymas
Nezinoma, ar golimumabas iSsiskiria j gydyty motery piena ir ar po pavartojimo per burng vyksta
absorbcija | sistemine¢ kraujotakg. Golimumabo patenka j bezdZioniy pateliy pieng, ir, kadangi

zmogaus imunoglobulinai i$siskiria j piena, moterys negali zindyti golimumabo vartojimo laikotarpiu
ir maziausiai 6 ménesius po gydymo golimumabu pabaigos.

Vaisingumas

Golimumabo poveikio vaisingumui tyrimy su gyviinais neatlikta. Su pelémis atlikti analogisko
antikiino, kuris selektyviai slopina peliy TNF alfa funkcinj aktyvuma, poveikio vaisingumui tyrimai su
vaistiniu preparatu susijusio poveikio vaisingumui neparodé (Zr. 5.3 skyriy).

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Golimumabas gebéjima vairuoti ar valdyti mechanizmus veikia silpnai. Vis délto po Gotenfia
pavartojimo gali pasireiksti svaigulys (zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Pagrindiniy RA, PsA, AS, nr-asinio SpA ir OK klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu
dazniausios nepageidaujamos reakcijos (NR) buvo virsutiniy kvépavimo taky infekcijos, pranestos
12,6 % golimumabu gydyty pacienty, palyginti su 11,0 % kontrolinés grupés pacienty. Sunkiausios
golimumabo NR buvo sunkios infekcijos (jskaitant sepsj, pneumonija, TB, invazines grybelines ir
oportunistines infekcijas), demielinizuojantys sutrikimai, HBV infekcijos pakartotinis suaktyvéjimas,
SSN, autoimuniniai procesai (j vilklige panagus sindromas), hematologinés reakcijos, sunkus
sisteminis padidéjes jautrumas (jskaitant anafilaksine reakcija), vaskulitas, limfoma ir leukemija (zr.
4.4 skyriy).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

NR, pastebétos klinikiniy golimumabo tyrimy metu ir visame pasaulyje po vaistinio preparato
patiekimo j rinka, yra i§vardintos 1 lenteléje. Tam tikros organy sistemy klasés NR yra suskirstytos
pagal daZnj, naudojant tokius apibtidinimus: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10),
nedaznas (nuo = 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir
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daznis nezinomas (negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis). Kiekvieno daznio grupéje
nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

1 lentelé
NR sgrasas lenteléje

MedDRA organy sistemy klasé

Daznis

Nepageidaujama reakcija

Infekcijos ir infestacijos

Labai
dazZnas:

Virsutiniy kvépavimo taky infekcija
(nazofaringitas, faringitas, laringitas ir rinitas).

Daznas:

Bakterinés infekcijos (tokios kaip celiulitas),
apatiniy kvépavimo taky infekcija (tokia kaip
pneumonija),

virusingés infekcijos (tokios kaip gripas ir
pusleling),

bronchitas,

sinusitas,

pavirsinés grybelinés infekcijos,

abscesas.

Nedaznas:

Sepsis, jskaitant septinj Soka,
pielonefritas.

Retas:

Tuberkuliozé,

oportunistinés infekcijos (tokios kaip invazinés
grybelinés infekcijos [histoplazmozeg,
kokcidioidomikoze, pneumocistozé], baktering,
atipiné mikobakteriné ir pirmuoniy infekcija),
hepatito B pakartotinis suaktyvéjimas,
bakterinis artritas,

infekcinis bursitas.

Gerybiniai, piktybiniai ir
nepatikslinti navikai (tarp jy
cistos ir polipai)

Nedaznas:

Neoplazmos (tokios kaip odos vézys,
plokscialgsteliné karcinoma ir melanocitinis
apgamas).

Retas:

Limfoma,

leukemija,

melanoma,

Merkel‘io lgsteliy karcinoma.

NeZinomas:

Hepatospleniné T-lasteliy limfoma*,
Kaposi sarkoma.

Kraujo ir limfinés sistemos
sutrikimai

Daznas:

Leukopenija (jskaitant neutropenija),
anemija.

Nedaznas:

Trombocitopenija,
pancitopenija.

Retas:

Aplaziné anemija,
agranulocitozg.

Imuninés sistemos sutrikimai

Daznas:

Alerginés reakcijos (bronchy spazmas, padidéjes
jautrumas, dilgéliné),
autoantiktiny nustatymas.

Retas:

Sunkios sisteminés padidéjusio jautrumo reakcijos
(jskaitant anafilaksines reakcijas),

vaskulitas (sisteminis),

sarkoidozé.

Endokrininiai sutrikimai

Nedaznas:

Skydliaukeés sutrikimai (tokie kaip
hipotiroidizmas, hipertiroidizmas ir giizys).

Metabolizmo ir mitybos
sutrikimai

Nedaznas:

Gliukozés koncentracijos kraujyje padidéjimas,
lipidy koncentracijos kraujyje padidéjimas.

Psichikos sutrikimai

Daznas:

Depresija,
nemiga.
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MedDRA organy sistemy klasé | DaZnis Nepageidaujama reakcija

Nervy sistemos sutrikimai Daznas: Svaigulys,
galvos skausmas,
parestezija.

Nedaznas: Pusiausvyros sutrikimai.

Retas: Demielinizuojantys (centrinés ir periferinés nervy
sistemos) sutrikimai,
skonio pojui¢io sutrikimas.

Akiy sutrikimai Nedaznas: Regéjimo sutrikimai (tokie kaip matomo vaizdo
nerySkumas ir sumazejes regéjimo aStrumas),
konjunktyvitas,
akiy alergija (pvz., niezéjimas ir sudirginimas).

Sirdies sutrikimai Nedaznas: Aritmija,
iSeminiai vainikinés arterijos sutrikimai.

Retas: Stazinis Sirdies nepakankamumas (prasidéjes ar
pasunkéjes).

Kraujagysliy sutrikimai Daznas: Hipertenzija.

Nedaznas: Trombozé (giliyjy veny ir aortos),
paraudimas.
Retas: Reino (Raynaud) sindromas.

Kvépavimo sistemos, kriitinés Daznas: Bronchy astma ir susij¢ simptomai (tokie kaip

lgstos ir tarpuplaucio sutrikimai Svokstimas ir bronchy hiperaktyvumas).

Nedaznas: Intersticiné plauciy liga.

Virskinimo trakto sutrikimai Daznas: Dispepsija,
virskinimo trakto ir pilvo skausmas,
pykinimas,
virskinimo trakto uzdegiminiai sutrikimai (tokie
kaip gastritas ir kolitas),
stomatitas.

Nedaznas: Viduriy uzkietéjimas,
gastroezofaginio refliukso liga.

Kepeny, tulzies puslés ir lataky Daznas: Padidéjes alanino aminotransferazés aktyvumas,

sutrikimai padidéjes aspartataminotransferazés aktyvumas.

Nedaznas: Tulzies akmenligg,
kepeny sutrikimai.

Odos ir poodinio audinio Daznas: Niezéjimas,

sutrikimai iSbérimas,
alopecija,
dermatitas.

Nedaznas: Puaslinés odos reakcijos,
psoriazé (prasidéjusi ar anks¢iau buvusios
psoriazés pablogéjimas, delny/pédy ir pustuling),
dilgéling.

Retas: Lichenoidinés reakcijos,
odos lupimasis,
vaskulitas (0dos).

Nezinomas: | Dermatomiozito simptomy pasunkéjimas.

Skeleto, raumeny ir jungiamojo Retas: I vilklige panasus sindromas.

audinio sutrikimai

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai Retas: Slapimo piislés sutrikimai,
inksty sutrikimas.

Lytinés sistemos ir kruties Nedaznas: Krities sutrikimai,

sutrikimai

menstruacijy sutrikimai.
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MedDRA organy sistemy klasé | DaZnis Nepageidaujama reakcija

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo | DazZnas: Kar$¢iavimas,

vietos pazeidimai astenija,

injekcijos vietos reakcija (pvz., injekcijos vietos
eritema, dilgéline, sukietéjimas, skausmas,
kraujosruva, niez¢jimas, dirginimas ir parestezija),
diskomfortas krtitinéje.

Retas: Pablogéjes gijimas.
Suzalojimai, apsinuodijimai ir Daznas: Kauly luziai.
procediiry komplikacijos
* pastebéta vartojant kitus TNF blokuojancius vaistinius preparatus.

Siame skyriuje stebésenos trukmés mediana (mazdaug 4 metai) jprastai pateikiama visoms
golimumabo indikacijoms. Kur golimumabo skyrimas yra aprasytas pagal doze, stebésenos trukmés
mediana yra skirtinga (mazdaug 2 metai vartojant 50 mg dozg¢ ir mazdaug 3 metai vartojant 100 mg
dozg), kadangi pacientams dozés galéjo biiti kei¢iamos viena kita.

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijy apibudinimas

Infekcijos

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu dazniausia nepageidaujama reakcija
buvo virSutiniy kvépavimo taky infekcija, pranesta 12,6 % golimumabu gydyty pacienty (daznis
100 tiriamojo mety: 60,8; 95 % PI: 55,0; 67,1), palyginti su 11,0 % kontrolinés grupés pacienty
(daznis 100 tiriamojo mety: 54,5; 95 % PI: 46,1; 64,0). Kontroliuojamose ir nekontroliuojamose
klinikiniy tyrimy dalyse, kai stebésenos trukmés mediana buvo mazdaug 4 metai, virSutiniy

kvépavimo taky infekcijy daznis golimumabu gydytiems pacientams buvo 34,9 reiSkinio 100 tiriamojo
mety; 95 % PI: 33,8; 36,0.

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu infekcijos buvo pastebétos 23,0 %
golimumabu gydyty pacienty (daznis 100 tiriamojo mety: 132,0; 95 % PI: 123,3; 141,1), palyginti su
20,2 % kontrolinés grupés pacienty (daznis 100 tiriamojo mety: 122,3; 95 % PI: 109,5; 136,2).
Kontroliuojamose ir nekontroliuojamose klinikiniy tyrimy dalyse, kai stebésenos trukmés mediana
buvo mazdaug 4 metai, infekcijy daznis golimumabu gydytiems pacientams buvo 81,1 reiskinio

100 tiriamojo mety; 95 % PI: 79,5; 82,8.

RA, PsA, AS ir nr-asinio SpA klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu sunkios infekcijos
buvo stebétos 1,2 % golimumabu gydyty pacienty ir 1,2 % kontrolinés grupés pacienty. RA, PsA, AS
ir nr-asinio SpA klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu sunkiy infekcijy daznis stebésenos
laikotarpiu 100 tiriamojo mety golimumabo 100 mg grupéje buvo 7,3 (95 % PI: 4,6; 11,1),
golimumabo 50 mg grupéje — 2,9 (95 % PI: 1,2; 6,0), o placebo grupéje — 3,6 (95 % PI: 1,5; 7,0).
Golimumabo indukcijos klinikiniy tyrimy su OK serganciais pacientais kontroliuojamojo periodo
metu sunkios infekcijos buvo stebétos 0,8 % golimumabu gydyty pacienty ir 1,5 % kontroliniu
vaistiniu preparatu gydyty pacienty. Golimumabu gydytiems pacientams stebétos sunkios infekcijos
buvo tuberkuliozé, bakterinés infekcijos, jskaitant sepsj ir pneumonija, invazinés grybelinés infekcijos
ir kitos oportunistinés infekcijos. Kai kurios $iy infekcijy buvo mirtinos. Pagrindiniy klinikiniy tyrimy
kontroliuojamose ir nekontroliuojamose dalyse, kai stebésenos trukmés mediana buvo iki 3 mety,
didesnis sunkiy infekcijy, jskaitant oportunistines infekcijas ir TB, daznis buvo stebétas golimumabo
100 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su gydytaisiais golimumabo 50 mg doze. Visy sunkiy
infekcijy daznis 100 tiriamojo mety golimumabo 100 mg doze gydytiems pacientams buvo 4,1 (95 %
PI: 3,6; 4,5), 0 golimumabo 50 mg doze — 2,5 (95 % PI: 2,0; 3,1).

Piktybiniai navikai

Limfoma

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy metu golimumabu gydytiems pacientams limfomos daznis buvo
didesnis, nei tikétinas bendrojoje populiacijoje. Siy klinikiniy tyrimy kontroliuojamyjy ir
nekontroliuojamyjy daliy metu, kai stebésenos trukmés mediana buvo iki 3 mety, didesnis limfomos
daznis buvo stebétas golimumabo 100 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su gydytaisiais

14




golimumabo 50 mg doze. Limfoma buvo diagnozuota 11 tiriamyjy (1 gydymo golimumabo 50 mg
doze grupéje ir 10 — gydymo golimumabo 100 mg grupéje), jos daznis (95 % PI) steb¢jimo laikotarpiu
100 tiriamojo mety golimumabo 50 mg grupéje buvo 0,03 (0,00; 0,15) reiskinio, golimumabo 100 mg
grupéje — 0,13 (0,06; 0,24) reiskinio, o placebo grupéje — 0,00 (0,00; 0,57). Dauguma limfomy
i8sivysté klinikinio tyrimo GO-AFTER metu, j kurj buvo jtraukti jau ankséiau gydyti anti-TNF
vaistiniais preparatais, ilgiau sirge pacientai, arba kuriy liga buvo labiau atspari gydymui (Zr.

4.4 skyriy).

Kitokie nei limfoma piktybiniai navikai

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo bei mazdaug 4 mety trukmés stebésenos
laikotarpio metu kitokiy, nei limfoma, piktybiniy naviky (i$skyrus nemelanominj odos vézj) daznis
gydymo golimumabu ir kontrolingje grupése buvo panasus. Mazdaug 4 mety trukmés stebésenos
laikotarpio metu kitokiy, nei limfoma, piktybiniy naviky (i$skyrus nemelanominj odos vézj) daznis
buvo panasus j daznj bendrojoje populiacijoje.

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody, kai stebésenos mediana
buvo iki 3 mety, metu nemelanominis odos vézys buvo diagnozuotas 5 placebo grupés, 10
golimumabo 50 mg dozés grupés bei 31 golimumabo 100 mg dozés grupés tiriamyjy, jo daznis (95 %
PI) stebéjimo laikotarpiu 100 tiriamojo mety buvo 0,36 (0,26; 0,49) atvejy sudétingje golimumabo
grupéje ir 0,87 (0,28; 2,04) atvejy placebo grupéje.

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody, kai stebésenos mediana
buvo iki 3 mety, metu kiti, nei melanoma, nemelanominis odos vézys ir limfoma, piktybiniai navikai
buvo diagnozuoti 5 placebo grupés, 21 golimumabo 50 mg dozés grupés bei 34 golimumabo 100 mg
dozés grupés tiriamyjy, jy daznis (95 % PI) stebéjimo laikotarpiu 100 tiriamojo mety buvo 0,48 (0,36;
0,62) atvejo sudétingje golimumabo grupgje ir 0,87 (0,28; 2,04) atvejo placebo grupéje (Zr. 4.4 skyriy).

Pranesimai, gauti is astmos klinikiniy tyrimy

Zvalgomajame klinikiniame tyrime dalyvavusiems sunkia nuolatine astma sergantiems pacientams
buvo paskirta poodiné jsotinamoji golimumabo dozé (150 % paskirtos gydomosios dozés) 0 savaite,
po kurios buvo skiriamos 200 mg, 100 mg arba 50 mg golimumabo dozés po oda kas 4 savaites iKi
52 savaités. Astuoni piktybiniy naviky atvejai buvo pastebéti kombinuotoje golimumabo grupéje

(n =230) ir né vieno atvejo nebuvo placebo grupéje (n = 79). 1 pacientui pasireiské limfoma,

2 pacientams — nemelanominis odos vézys ir 5 pacientams — kiti piktybiniai navikai. Jokio piktybiniy
naviky tipo specifinio susigrupavimo nepastebéta.

Placebu kontroliuojamoje tyrimo dalyje visy piktybiniy naviky daznis (95 % PI) stebé&jimo laikotarpiu
100 tiriamojo mety buvo 3,19 (1,38; 6,28) golimumabo grupéje. Siame tyrime stebéjimo laikotarpiu
golimumabo grupéje limfomos daznis (95 % P1)100 tiriamojo mety buvo 0,40 (0,01; 2,20),
nemelanominio odos vézio — 0,79 (0,10; 2,86) ir kity piktybiniy naviky — 1,99 (0,64; 4,63). Placebo
grupéje $iy piktybiniy naviky daznis (95 % PI) stebéjimo laikotarpiu 100 tiriamojo mety buvo 0,00
(0,00; 2,94). Tokiy duomeny reik§mé néra zinoma.

Neurologiniai reiskiniai

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu, kai stebésenos
mediana buvo iki 3 mety, didesnis demielinizacijos daznis buvo stebétas golimumabo 100 mg doze
gydytiems pacientams, palyginti su gydytais golimumabo 50 mg doze (zr. 4.4 skyriy).

Kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas

Pagrindiniy RA ir PSA klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu buvo nedidelio ALT
aktyvumo padidéjimo (> 1 ir < 3 kartus virsijant virSuting normos ribg (VNR)) daznis golimumabo ir
kontrolinés grupés pacientams buvo panasus (22,1 % - 27,4 % pacienty); AS ir nr-aSinio SpA
klinikiniy tyrimy metu nedidelis ALT aktyvumo padidéjimas buvo daznesnis golimumabu gydytiems
pacientams (26,9 %), palyginti su kontrolinés grupés pacientais (10,6 %). Pagrindiniy RA ir PsA
klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu, kai stebésenos mediana buvo
mazdaug 5 metai, nedidelio ALT aktyvumo padidéjimo daznis golimumabu gydytiems pacientams ir
kontrolinés grupés pacientams buvo panasus. Golimumabo indukcijos pagrindiniy klinikiniy tyrimy su
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OK sergangéiais pacientais kontroliuojamojo periodo metu nedidelio ALT kiekio padidéjimo (> 1ir< 3
kartus virSijant VNR) daznis golimumabo ir kontrolinés grupés pacientams buvo pana$us (atitinkamai,
8,0 % ir 6,9 %). Pagrindiniy OK klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody
metu, kai stebésenos trukmés mediana buvo mazdaug 2 metai, pacienty, kuriems Siek tiek padidéjo
ALT aktyvumas, dalis OK tyrimo palaikomojo gydymo fazés metu golimumabu gydyty pacienty
grupéje buvo 24,7 %.

Pagrindiniy RA ir AS klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu ALT aktyvumo padidéjimas
> 5 kartus virSijant VNR buvo nedaznas ir daugiau nustatytas golimumabu gydytiems pacientams
(0,4 % - 0,9 %), palyginti su kontrolinés grupés pacientais (0,00 %). Si tendencija psoriazinio artrito
populiacijoje nebuvo pastebéta. Pagrindiniy RA, PSA ir AS klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir
nekontroliuojamojo periody metu, kai stebésenos mediana buvo 5 metai, ALT aktyvumo padidéjimo
> 5 kartus virsijant VNR daZnis golimumabu gydytiems ir kontrolinés grupés pacientams buvo
panasus. Iprastai toks aktyvumo padidéjimas buvo besimptomis ir nukrypimas sumazédavo arba
iSnykdavo tesiant ar nutraukiant golimumabo vartojima arba pakeiciant kartu skiriamus vaistinius
preparatus. Nr-asinio SpA tyrimo (iki 1 mety trukmeés) kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo
periody metu tokiy atvejy nepastebéta. Golimumabo indukcijos pagrindiniy klinikiniy tyrimy su OK
serganéiais pacientais kontroliuojamojo periodo metu ALT aktyvumo padidéjimo > 5 Kkartus virsijant
VNR daznis golimumabu ir placebu gydytiems pacientams buvo panasus (atitinkamai, 0,3 % ir 1,0 %).
Pagrindiniy OK klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu, kai
stebésenos trukmés mediana buvo mazdaug 2 metai, pacienty, kuriems ALT aktyvumas padidéjo > 5
kartus virSijant VNR, dalis OK tyrimo palaikomojo gydymo fazés metu golimumabu gydyty pacienty
grupéje buvo 0,8 %.

Pagrindiniy RA, PsA, AS ir nr-asinio SpA klinikiniy tyrimy metu vienam RA tyrime dalyvavusiam
pacientui, kuriam jau buvo kepeny sutrikimy ir kuris vartojo tyrimo rezultatams jtaka daryti galinCius
vaistinius preparatus, skyrus golimumaba, pasireiSké neinfekcinis hepatitas (kartu su gelta), kuris
baigési mirtimi. Golimumabo kaip prisidedancio ar sunkinancio veiksnio jtaka negali biiti atmesta.

Injekcijos vietos reakcijos

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu injekcijos vietos reakcijos pasireiské
5,4 % golimumabu gydyty pacienty, palyginti su 2,0 % kontrolinés grupés pacienty. Antikiiny pries
golimumabg buvimas gali padidinti injekcijos vietos reakcijy rizikg. Dauguma injekcijos vietos
reakcijy buvo lengvos arba vidutinio sunkumo ir dazniausiai pasireiské injekcijos vietos eritema.
Apskritai, dél injekcijos vietos reakcijy vaistinio preparato vartojimo nutraukti nereikéjo.

Kontroliuojamyjy IIb ir (arba) III fazés RA, PsA, AS, nr-asinio SpA, sunkios nuolatinés astmos
Klinikiniy tyrimy metu bei I ir III fazés OK klinikiniy tyrimy metu né vienam golimumabu gydytam
pacientui nepasireiské anafilaksiné reakcija.

Autoimuniniai antikiinai

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu bei per vienerius
stebésenos metus 3,5 % golimumabu gydyty pacienty ir 2,3 % kontrolinés grupés pacienty buvo
nustatyti nauji ANA-teigiami atvejai (titrai 1:160 ar didesni). Anti-dgDNR antikiiny po vieneriy
stebésenos mety nustatyta 1,1 % pacienty, kuriems gydymo pradzioje anti-dgDNR nebuvo.

Vaiky populiacija

Daugiasgnarinis jaunatvinis idiopatinis artritas

Golimumabo saugumas buvo tirtas Il fazés klinikiniu tyrimu, kuriame dalyvavo 173 dJIA sirge nuo 2
iki 17 mety pacientai. Stebésenos laikotarpio vidurkis buvo mazdaug dveji metai. Siame tyrime
pastebéty nepageidaujamy reiskiniy tipas ir daznis jprastai buvo panasiis ] RA klinikiniy tyrimy metu
suaugusiems pacientams nustatytus rodmenis.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas
Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
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pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline prane$imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Vienkartinés iki 10 mg/kg dozés | veng buvo vartojamos klinikinio tyrimo metu ir toksinio poveikio,
dél kurio reikéty riboti dozg, nepasireiské. Perdozavus, pacientg rekomenduojama stebéti, ar
nepasireiks bet kokiy nepageidaujamy reakcijy pozymiy ar simptomy, ir nedelsiant turi biiti pradétas
tinkamas simptominis gydymas.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — imunosupresantai, tumoro nekrozés faktoriaus alfa (TNF,) inhibitorius, ATC
kodas — LO4ABO06.

Gotenfia yra panasus biologinis vaistinis preparatas. Issami informacija pateikiama Europos vaisty
agentaros tinklalapyje: https://www.ema.europa.eu.

Veikimo mechanizmas

Golimumabas yra Zzmogaus monokloninis antiktinas, kuris su dideliu afinitetu jungiasi ir sudaro
stabilius kompleksus su tirpiomis ir biologiskai aktyviomis transmembraninio zmogaus TNF,
formomis, o tai neleidzia TNF,, prisijungti prie jo receptoriaus.

Farmakodinaminés savybés

Nustatyta, kad golimumabui prisijungus prie zmogaus TNF, neutralizuojama TNF,, sukelta zmogaus
endotelio lasteliy adhezinés molekulés E-selektino, kraujagysliy lasteliy adhezijos molekulés
(KLAM)-1 ir tarplastelinés adhezinés molekulés (TLAM)-1 lastelés pavirSiaus raiska. In vitro, TNF
sukelta interleukino (IL)-6, IL-8 ir granulocity-makrofagy kolonijas stimuliuojancio faktoriaus
(GM-KSF) sekrecija i§ zmogaus endotelio Igsteliy taip pat buvo slopinama golimumabo.

Stebétas C reaktyviojo baltymo (CRB) koncentracijos sumazéjimas, palyginus su placebo poveikiu, ir
gydant golimumabu nuo gydymo pradzios reik§mingai sumazéjo IL-6, ILAM-1,
matrikso-metaloproteinazés (MMP)-3 ir kraujagysliy endotelio augimo faktoriaus (KEAF) kiekis
kraujo serume, palyginti su kontrolinio gydymo grupiy duomenimis. Taip pat, RA ir AS sergantiems
pacientams sumaz¢jo TNF,, kiekis, o psoriaziniu artritu sergantiems pacientams sumazéjo I1L-8 kiekis.
Pradéjus gydymag golimumabu, Sie pokyc¢iai buvo pastebéti pirmojo vertinimo metu (4 savaitg) ir
paprastai isliko 24 savaites.

Klinikinis veiksmingumas

Reumatoidinis artritas

Golimumabo veiksmingumas buvo jrodytas trijuose daugiacentriuose, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai
koduotuose, placebu kontroliuojamuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo daugiau kaip 1 500 pacienty
(> 18 mety), kurie bent 3 ménesius pries atrankg sirgo vidutinio sunkumo arba sunkiu aktyviu RA,
diagnozuotu pagal Amerikos reumatologijos kolegijos (ARK) kriterijus. Siy pacienty bent 4 sanariai
buvo sutine ir 4 sgnariai buvo skausmingi. Kas 4 savaites po oda buvo leidZziamas golimumabas arba
placebas.

GO-FORWARD tyrime buvo vertinami 444 pacientai, kurie sirgo aktyviu RA nepaisant vartojamos
maziausiai 15 mg/per savaite¢ MTX dozés ir kurie anks¢iau nebuvo gydyti anti-TNF vaistiniu
preparatu. Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirtas placebo ir MTX derinys, 50 mg golimumabo ir
MTX derinys, 100 mg golimumabo ir MTX derinys arba 100 mg golimumabo ir placebo derinys.
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Placebo ir MTX derinj vartojusiems pacientams $is gydymas po 24 savaités buvo pakeistas 50 mg
golimumabo ir MTX deriniu. Nuo 52 savaités pacientai pradéjo dalyvauti atvirame ilgalaikiame
tyrimo pratesime.

GO-AFTER tyrime buvo vertinti 445 pacientai, kurie anks¢iau buvo gydyti vienu ar daugiau anti-TNF
vaistiniy preparaty (adalimumabu, etanerceptu arba infliksimabu). Pacientams atsitiktine tvarka buvo
paskirtas placebas, 50 mg golimumabo arba 100 mg golimumabo. Tyrimo metu pacientams buvo
leista tgsti gydymag LMVNR — MTX, sulfasalazinu (SSZ) ir (arba) hidroksichlorokvinu (HQC).
Nurodytos ankstesnio gydymo anti-TNF vaistiniais preparatais nutraukimo priezastys buvo
veiksmingumo stoka (58 %), netoleravimas (13 %) ir (arba) kitos priezastys, nesusijusios su saugumu
ar veiksmingumu (29 %, daZniausiai — finansinés priezastys).

GO-BEFORE tyrime buvo vertinti 637 aktyviu RA sirge pacientai, kurie nebuvo vartojg¢ MTX ir
nebuvo gydyti anti-TNF vaistiniu preparatu. Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti arba
placebg ir MTX, arba golimumaba 50 mg ir MTX, arba golimumabg 100 mg ir MTX, arba
golimumabg 100 mg ir placeba. 52 savaite pacientai pradéjo atvirg ilgalaikj tyrimo pratgsimg, Kurio
metu vartojusiems placeba ir MTX ir turéjusiems bent 1 skaudamg ar patinusj sgnarj pacientams
gydymas buvo pakeistas gydymu golimumabu 50 mg ir MTX.

Ko-pagrindinés GO-FORWARD tyrimo vertinamosios baigtys buvo pacienty, kuriems 14 savaite
pasireiSké atsakas pagal ARK 20, procentiné dalis ir biiklés pageréjimas 24 savaite pagal sveikatos
vertinimo klausimyng (SVK), palyginti su biikle tyrimo pradzioje. Pagrindiné GO-AFTER tyrimo
vertinamoji baigtis buvo pacienty, kuriems 14 savaite pasireiSké atsakas pagal ARK 20, procentiné
dalis. Ko-pagrindinés GO-BEFORE tyrimo vertinamosios baigtys buvo pacienty, kuriems 24 savaite
pasireiské atsakas pagal ARK 50, procentiné dalis ir van der Heijde modifikuoto Sharp (vdH-S)
jvertinimo pokytis 52 savaite, palyginti su jvertinimu tyrimo pradzioje. Kartu su pagrindine (-émis)
tyrimo vertinamaja (-osiomis) baigtimi (-s) papildomai buvo jvertinamas gydymo golimumabu
poveikis artrito pozymiams ir simptomams, radiografiniam atsakui, fizinei funkcijai ir su sveikata
susijusiai gyvenimo kokybei.

Apskritai Klinikiniy tyrimy GO-FORWARD ir GO-BEFORE metu iki 104 savaités ir klinikinio tyrimo
GO-AFTER metu iki 24 savaités skiriant 50 mg ir 100 mg golimumabo kartu su MTX, kliniskai
reikSmingo veiksmingumo skirtumo nepastebéta. Kiekvieno i§ paminéty RA klinikiniy tyrimy
ilgalaikio pratgsimo metu, atsizvelgiant j tyrimo schema, tyrimg atlickantis gydytojas savo nuoziiira
galéjo keisti 50 mg ir 100 mg golimumabo dozes vieng kita.

Pozymiai ir simptomai

Pagrindiniai ARK rezultatai 14, 24 ir 52 savaitémis, vartojant golimumabo 50 mg dozg
GO-FORWARD, GO-AFTER ir GO-BEFORE tyrimy metu, yra nurodyti 2 lenteléje ir aprasyti toliau.
Atsakas buvo stebétas pirmojo vertinimo metu (4 savait¢) po gydymo golimumabu pradZios.

I$ 89 tiriamyjy, kurie GO-FORWARD tyrimo metu buvo atsitiktinai priskirti vartoti 50 mg
golimumabo ir MTX derinj, 104 savaite vis dar buvo gydomi 48 tiriamieji. IS jy 104 savaite atsakas
pagal ARK 20 buvo 40 pacienty, pagal ARK 50 — 33 pacientams, o pagal ARK 70 — 24 pacientams.
Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo
stebétas panasus ARK 20/50/70 atsako daznis.

GO-AFTER tyrimo metu procentiné dalis pacienty, kuriems buvo atsakas pagal ARK 20, buvo

didesné golimumabo grupéje, palyginti su placebo grupe, nepriklausomai nuo priezasties, dél kurios
buvo nutrauktas ankstesnis gydymas vienu ar keliais anti-TNF vaistiniais preparatais.
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2 lentelé
Pagrindinés tyrimy GO-FORWARD, GO-AFTER ir GO-BEFORE Kkontroliuoty daliy
veiksmingumo baigtys

GO-FORWARD GO-AFTER GO-BEFORE
Aktyvus RA, nepaisant | Aktyvus RA, anks¢iau Aktyvus RA, negydytas
gydymo MTX gydytas vienu ar daugiau | MTX
anti-TNF vaistiniu
preparatu
Placebas | Golimumabas | Placebas | Golimumabas | Placebas | Golimumabas
+ 50 mg 50 mg + 50 mg
MTX + MTX +
MTX MTX
n? 133 89 150 147 160 159
Pacientai, kuriems buvo atsakas i gydyma (%)
ARK 20
14 savaité 33 % 55 %* 18 % 35 %* NA NA
24 savaité 28 % 60 %* 16 % 31% 49 % 62 %
p = 0,002
52 savaité NA NA NA NA 52 % 60 %
ARK 50
14 savaité 10 % 35 %* 7% 15% NA NA
p =0,021
24 savaité 14 % 37 %* 4 % 16 %* 29 % 40 %
52 savaité NA NA NA NA 36 % 42 %
ARK 70
14 savaité 4% 14 % 2% 10 % NA NA
p = 0,008 p = 0,005
24 savaité 5% 20 %* 2% 9% 16 % 24 %
p = 0,009
52 savaité NA NA NA NA 22 % 28 %

a n atspindi atsitiktinai atrinktus pacientus; pacienty skaicius, vertintas pagal kiekvieng tyrimo vertinamaja baigtj,

gali keistis priklausomai nuo vertinimo laiko.
* p <0,001
NA: Neaktualu

Tyrime GO-BEFORE dalyvavusiy pacienty, sirgusiy vidutinio sunkumo arba sunkiu reumatoidiniu
artritu (sudétiné golimumabo 50 mg ir 100 mg + MTX grupé palyginta su vien MTX grupe pagal
ARK 50), pagrindiné analizé 24 savait¢ nebuvo statistiSkai reikSminga (p = 0,053). 52 savaite
bendrojoje populiacijoje, golimumabo 50 mg + MTX vartojusiyjy grupéje pacienty, kuriems
pasireiSké ARK atsakas, procentiné dalis paprastai buvo didesné, bet ne reikSmingai skirtinga,
palyginti su vien MTX vartojusiais pacientais (zr. 2 lentelg). Buvo atliktos papildomos analizés
pogrupiuose, atspindinciuose nurodyta sunkiu, aktyviu ir progresuojanciu RA serganciy pacienty
populiacijg. Apskritai buvo jrodytas didesnis golimumabo 50 mg + MTX poveikis (palyginti su vien
MTX poveikiu) nurodytoje populiacijoje, palyginti su bendraja populiacija.

GO-FORWARD ir GO-AFTER tyrimuose, kliniskai reikSmingas ir statisti$kai reikSmingas atsakas
pagal ligos aktyvumo skalg (LAS)28 buvo stebimas kiekvienu i§ anksto nustatytu laikotarpiu 14 ir
24 savaite (p < 0,001). Pacientams, kurie buvo gydomi golimumabu nuo pat priskyrimo atsitiktinei
im&iai klinikinio tyrimo pradzioje, LAS28 atsakas iliko iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems
dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus
LAS28 atsakas.

Tyrimo GO-BEFORE metu buvo matuojamas pagrindinis klinikinis atsakas, apibréztas kaip ARK 70
atsako palaikymas 6 ménesius i$ eilés. 52 savaite 15 % golimumabo 50 mg + MTX grupés pacienty
pasieké pagrindinj klinikinj atsaka, palyginti su 7 % pacienty placebo + MTX grupéje (p = 0,018). I$
159 tiriamuyjy, atsitiktinai priskirty vartoti golimumabo 50 mg + MTX, 104 savaite¢ vis dar buvo
gydomi 96 tiriamieji. IS jy 104 savaite atsakas pagal ARK 20 buvo 85 pacientams, pagal ARK 50 —
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66 pacientams, o pagal ARK 70 — 53 pacientams. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems
golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus atsako pagal ARK 20/50/70
daznis.

Rentgenologinis atsakas

Tyrime GO-BEFORE vdH-S jvertinimo pokytis nuo pradinio rodmens, struktiirinio pazeidimo
sudétinis jvertinimas, Kuris, rentgenologiniu tyrimu jvertinus rieso ir pédy sanariy erozijy skaiciy ir
dydzius bei sgnarinio tarpo susiauréjimg, buvo naudojamas jvertinti struktiirinio pazeidimo laipsnj.
Svarbiausi 52 savaités rezultatai, gauti golimumabo 50 mg doz¢ vartojusiy pacienty grupéje,
pateikiami 3 lenteléje.

Pacienty, kuriems naujy erozijy neatsirado arba bendrojo vdH-S jvertinimo pokytis nuo pradinio
rodmens buvo lygus arba mazesnis uz 0, skai¢ius buvo reik§mingai didesnis gydymo golimumabu
grupéje, palyginti su kontroline grupe (p = 0,003). 52 savaitg stebétas rentgenologinis poveikis isliko
iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki
256 savaités buvo stebétas panasus rentgenologinis poveikis.

3 lentelé
Bendrojo vdH-S jvertinimo poky¢iy, palyginti su pradiniu rodmeniu, rentgenologinis vidurkis
(SN) 52 savaite bendrojoje tyrimo GO-BEFORE populiacijoje

Placebas + MTX Golimumabas 50 mg + MTX
ne 160 159
Bendras jvertinimas
Tyrimo pradzia 19,7 (35,4 18,7 (32,4)
Pokytis nuo pradinio rodmens 1,4 (4,6) 0,7(52)"
Erozijos jvertinimas
Tyrimo pradzia 11,3 (18,6) 10,8 (17,4)
Pokytis nuo pradinio rodmens 0,7 (2,8) 0,5(2,1)
Sanarinio tarpo susiauréjimo jvertinimas
Tyrimo pradzia 8,4 (17,8) 7,9 (16,1)
Pokytis nuo pradinio rodmens 0,6 (2,3) 0,2 (2,0
a n parodo atsitiktinéms imtims priskirty pacienty skaiiy
* p=0,015
**  p=0,044

Fiziné funkcija ir su sveikata susijusi gyvenimo kokybé

Fiziné funkcija ir nejgalumas buvo vertinami kaip atskira GO-FORWARD ir GO-AFTER tyrimy
vertinamoji baigtis pagal sveikatos vertinimo klausimyno nejgalumo indeksa (SVK NI). Siy tyrimy
metu golimumabas 1émé kliniskai reik§minga ir statistiSkai reikSminga SVK NI jvertinimo pageréjima
nuo pradinio rodmens, palyginti su kontroline grupe, 24 savaite. Pacientams, kurie buvo gydomi
golimumabu nuo pat priskyrimo atsitiktinéms imtims klinikinio tyrimo pradzioje, SVK NI jvertinimo
pageréjimas isliko iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu
pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus SVK NR jvertinimo pageréjimas.

GO-FORWARD tyrimo metu 24 savaite stebétas kliniskai reikSmingas ir statistiSkai reik§mingas
gyvenimo kokybés, susijusios su sveikata, pageréjimas pagal SF-36 fiziniy komponenty jvertinima
pacientams, gydytiems golimumabu, palyginti su vartojusiais placebo. Pacientams, kurie buvo gydomi
golimumabu nuo pat priskyrimo atsitiktinéms imtims klinikinio tyrimo pradzioje, SF-36 fiziniy
komponenty jvertinimo pageréjimas isliko iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir
gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus SF-36 fiziniy
komponenty jvertinimo pageré¢jimas. GO-FORWARD ir GO-AFTER tyrimy metu pastebétas
statistiSkai reikSmingas nuovargio sumazéjimas pagal 1étinés ligos gydymo funkcinio jvertinimo
klausimyno nuovargio skal¢ (FACIT-F).
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Psoriazinis artritas

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertinti daugiacentriame, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai
koduotame, placebu kontroliuojamame tyrime GO-REVEAL, kuriame dalyvavo 405 suauge pacientai,
sergantys aktyviu PSA (> 3 suting sanariai ir > 3 skausmingi sanariai), gydomi nesteroidiniais
vaistiniais preparatais nuo uzdegimo (NVNU) ar LMVNR. Siame tyrime dalyvave pacientai
maziausiai 6 ménesius sirgo PsA ir bent lengva psoriaze. [traukti buvo visy potipiy psoriaziniu artritu
sergantys pacientai, jskaitant sergancius poliartritu be reumatoidiniy mazgy (43 %), asimetriniu
periferiniu artritu (30 %), tolimyjy interfalanginiy (T1F) sanariy artritu (15 %), spondilitu su
periferiniu artritu (11 %) ir luoSinanciu artritu (1 %). Ankstesnis gydymas anti-TNF vaistiniu
preparatu nebuvo leidziamas. Golimumabo arba placebo po oda buvo leidZiama kas 4 savaites.
Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti placebo, 50 mg golimumabo arba 100 mg
golimumabo. Placeba vartojusiems pacientams po 24 savaités vietoj jo buvo paskirta golimumabo

50 mg dozé. 52 savaite pacientai pradéjo dalyvauti atvirame ilgalaikiame tyrimo pratgsime. Mazdaug
keturiasdeSimt astuoni procentai pacienty toliau buvo gydomi stabiliomis metotreksato dozémis

(< 25 mg per savaitg). Ko-pagrindinés vertinamosios baigtys buvo pacienty, kurie 14 savaite pasické
atsaka pagal ARK 20, procentiné dalis ir bendro pagal PSA modifikuoto vdH-S jvertinimo pokytis

24 savaite, palyginti su rodmeniu tyrimo pradzioje.

Apskritai kliniskai reik§mingy veiksmingumo skirtumy, skiriant golimumabo 50 mg ir 100 mg dozes,
iki 104 savaités nestebéta. Atsizvelgiant j tyrimo schema, ilgalaikio pratgsimo metu jame
dalyvaujantiems pacientams tyrimg atliekantis gydytojas savo nuoziiira galéjo keisti 50 mg ir 100 mg
golimumabo dozes vieng kita.

PozZymiai ir simptomai
Pagrindiniai rezultatai 14 ir 24 savaitémis, vartojant 50 mg doze, pateikti 4 lenteléje ir aprasyti toliau.

4 lentelé
Pagrindinés veiksmingumo baigtys GO-REVEAL tyrime
Placebas Golimumabas 50 mg*
n? 113 146
Pacientai, kuriems buvo atsakas j gydyma (%)
ARK 20
14 savaité 9% 51 %
24 savaité 12% 52 %
ARK 50
14 savaité 2% 30 %
24 savaité 4% 32%
ARK 70
14 savaité 1% 12 %
24 savaité 1% 19 %
PPSIP 75¢
14 savaité 3% 40 %
24 savaité 1% 56 %
* p < 0,05 visiems palyginimams;

a n parodo atsitiktinéms imtims priskirtus pacientus; aktualus pacienty, vertinty pagal kiekvieng vertinamaja baigtj,

skaicius gali kisti priklausomai nuo vertinimo laiko.

b Psoriazés ploto ir sunkumo indeksas

¢ Remiantis pacienty, kuriems buvo pazeista > 3 % KPP tyrimo pradZioje, pogrupiu; 79 pacientai (69,9 %) placebo
grupéje ir 109 (74,3 %) 50 mg golimumabo grupéje.

Pradéjus vartoti golimumabo, pageréjimas buvo pastebétas pirmojo vertinimo metu (4 savaitg).
Panasus atsakas pagal ARK 20 buvo pastebétas 14 savaite pacientams, sergantiems $iais PSA potipiais:
poliartritu be reumatoidiniy mazgy ir asimetriniu periferiniu artritu. Kitais PsA potipiais serganéiy
pacienty skaicius buvo per mazas, kad biity galima daryti reikSminga vertinimg. Golimumabu gydyty
pacienty grupése atsakas j gydyma buvo panasus, nepriklausomai nuo to, ar kartu buvo vartojamas
MTX. I§ 146 pacienty, kuriems atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti golimumabo 50 mg, 104 savaite
vis dar buvo taip gydomi 70 pacienty. I8 $iy 70 pacienty atsakas j gydyma pagal ARK20, AKR50 ir
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ARK70 pasireiske, atitinkamai, 64, 46 ir 31 pacientui. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems
golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebéti panasus atsako pagal ARK 20/50/70
daznis.

Statistiskai reikSmingas atsakas pagal LAS28 taip pat buvo stebétas 14 ir 24 savaitémis (p < 0,05).

Golimumabu gydytiems pacientams 24 savait¢ buvo stebétas psoriazinio artrito periferinio aktyvumo
charakteristiky (pvz. sutinusiy sanariy skaiciaus, skausmingy/jautriy sanariy skaiciaus, daktilito ir
entezito) pageréjimas. Gydymas golimumabu reik§mingai pagerino fizing funkcijg, vertinant pagal
SVK NI, taip pat reik§mingai pagerino su sveikata susijusig gyvenimo kokybe, vertinant pagal SF-36
fiziniy ir protiniy komponenty jvertinimy sumg. Pacientams, kuriems visg laikg buvo taikytas toks
gydymas golimumabu, koks buvo atsitiktine tvarka paskirtas tyrimo pradzioje, atsakas j gydyma pagal
LAS28 ir SVK NR isliko iki pat 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems
golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus atsakas pagal LAS28 ir SVK
NI.

Rentgenologinis atsakas

Struktiiriniai pazeidimai rankose ir kojose buvo jvertinti rentgenologiniu tyrimu nustatant vdH-S
jvertinimo, modifikuoto pagal PsA pridedant plastaky tolimuosius interfalanginius (TIF) sanarius,
pokytj, palyginti su rodmeniu tyrimo pradzioje.

24 savaite gydymas golimumabo 50 mg doze sumazino periferiniy sgnariy pazeidimo progresavimo
greitj, palyginti su placebo vartojimu, matuojant bendro modifikuoto vdH-S jvertinimo pokytj nuo
rodmens tyrimo pradzioje (vidurkis £ SN buvo 0,27 * 1,3 placebo grupéje, palyginti su -0,16 + 1,3
golimumabo grupéje; p = 0,011). I8 146 pacienty, kuriems atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti
golimumabo 50 mg dozé, 52 savaite buvo turimi 126 pacienty rentgenologinio tyrimo duomenys, i$ jy
77 % ligos progresavimo nuo tyrimo pradZios nenustatyta. 104 savait¢ buvo turimi 114 pacienty
rentgenologinio tyrimo duomenys, i§ kuriy 77 % ligos progresavimo nuo tyrimo pradZios nenustatyta.
Panasiai daliai likusiy dalyvauti Siame tyrime ir gydyty golimumabu pacienty nuo 104 iki 256 savaités
ligos progresavimo, palyginti su pradiniais rodmenimis, nenustatyta.

ASinis spondiloartritas

Ankilozinis spondilitas

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertinti daugiacentrio, atsitiktiniy iméiy, dvigubai
koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo GO-RAISE, kuriame dalyvavo 356 aktyviu ankiloziniu
spondilitu sergantys suaugg pacientai (Bath ankilozinio spondilito ligos aktyvumo indekso (BASDAI)
jvertinimas > 4 ir nugaros skausmo jvertinimas pagal vizualing analogine skal¢ (VAS) nuo 0 iki 10 cm
> 4), metu. Pacientai, jtraukti j $j tyrimg, sirgo aktyvia ligos forma, nepaisant taikomo arba anks¢iau
taikyto gydymo NVNU arba LMVNR, bet nebuvo gydyti anti-TNF vaistiniu preparatu. Golimumabas
ir placebas buvo leidziami po oda kas 4 savaites. Atsitiktinai atrinktiems pacientams buvo skirtas
placebas arba 50 mg ar 100 mg golimumabo doz¢ ir buvo leista tgsti gydymag LMVNR (MTX, SSZ ir
(ar) HCQ). Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo procentiné dalis pacienty, kuriems 14 savait¢ pasiektas
atsakas buvo 20 pagal ankilozinio spondilito vertinimo skalg (ASAS). Placebu kontroliuoti
veiksmingumo duomenys buvo renkami ir analizuojami 24 savaites.

Pagrindiniai rezultatai, gauti vartojant 50 mg dozg, pateikiami 5 lenteléje ir aprasyti toliau.
Apibendrinant, klinikai reik§mingo veiksmingumo skirtumo, skiriant golimumabo 50 mg ir 100 mg
dozes, iki 24 savaités nepastebéta. Atsizvelgiant j tyrimo schema, ilgalaikio pratesimo metu jame
dalyvaujantiems pacientams tyrima atliekantis gydytojas savo nuozitira galéjo keisti 50 mg ir 100 mg
golimumabo dozes vieng kita.

5 lentelé
Pagrindinés veiksmingumo baigtys GO-RAISE tyrime
Golimumabas
Placebas 50 mg*
n? 78 138
Pacientai, kuriems buvo atsakas i gydyma (%)
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Golimumabas
Placebas 50 mg*

ASAS 20

14 savaité 22 % 59 %
24 savaité 23 % 56 %
ASAS 40

14 savaité 15% 45 %
24 savaité 15% 44 %
ASAS 5/6

14 savaité 8 % 50 %
24 savaité 13 % 49 %

* p < 0,001 visiems palyginimams

a n parodo atsitiktinéms imtims priskirtus pacientus; aktualus pacienty, vertinty pagal kickvieng vertinamaja baigtj,

skaiCius gali kisti priklausomai nuo vertinimo laiko

Siame tyrime likusiy dalyvauti ir gydyty golimumabu pacienty, patyrusiy ASAS20 ar ASAS40 atsaka
j gydyma, dalis nuo 24 iki 256 savaités buvo panasi.

StatistiSkai reik§mingas atsakas pagal BASDAI 50, 70 ir 90 (p < 0,017) buvo pastebétas 14 ir

24 savaitémis. Pradéjus vartoti golimumaba, pageréjimas pagal pagrindinius ligos aktyvumo Kriterijus
buvo pastebétas pirmojo vertinimo metu (4 savaite) ir i§liko 24 savaites. Siame tyrime likusiems
dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 24 iki 256 savaités stebéti BASDAI poky¢iai nuo
pradinio rodmens buvo panasiis. Stabilus veiksmingumas buvo stebimas pacientams, neatsizvelgiant j
LMVNR (MTX, sulfasalazino ir [arba] hidroksichlorokvino) vartojima, ZLA-B27 antigeno biiklg ar
CRB koncentracija gydymo pradzioje vertinant pagal ASAS 20 14 savaitg.

Gydymas golimumabu sukélé reiksmingg fizinés funkcijos pageréjima 14 ir 24 savaitémis, vertinant
BASFI poky¢ius nuo rodmens tyrimo pradzioje. 14 ir 24 savaitémis reikSmingai pageréjo su sveikata
susijusi gyvenimo kokybeé, vertinta pagal SF-36 fiziniy komponenty jvertinima. Siame tyrime
likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 24 iki 256 savaités stebétas fizinés
funkcijos bei su sveikata susijusios gyvenimo kokybés pageréjimas buvo panasus.

Neradiografinis asinis spondiloartritas
GO-AHEAD

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertintas daugiacentriu, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai
koduotu, placebu kontroliuojamu klinikiniu tyrimu (GO-AHEAD), kuriame dalyvavo 197 suauge
pacientai, sirge sunkiu aktyviu nr-asiniu SpA (apibréztis: pacientas, atitinkantis aSinio spondiloartrito
ASAS klasifikavimo kriterijus, bet neatitinkantis modifikuoty Niujorko AS kriterijy). | §j klinikinj
tyrimg jtraukti aktyvia liga sergantys pacientai (apibréztis: BASDAI indeksas > 4, vis0os nugaros
skausmas pagal vizualing analogine skalg (VAS) > 4, kiekvieno i jy skalé nuo 0 iki 10 cm), nepaisant
taikomo arba ankséiau taikyto gydymo NVNU, anks¢iau negydyti jokiu biologiniu vaistiniu preparatu,
jskaitant anti-TNF vaistinius preparatus. Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirtas gydymas placebu
arba kas 4 savaites po oda leidziama 50 mg golimumabo doze. 16 savaite pacientai pradéjo atvirajj
laikotarpj, kurio metu visi pacientai iki 48 savaités buvo gydomi 50 mg golimumabo doze, leidziama
po oda kas 4 savaites, veiksmingumas buvo jvertinamas iki 52 savaités, o saugumas buvo stebimas iki
60 savaités. Mazdaug 93 % pacienty, kurie vartojo golimumaba pradedant atvirajj tyrimo pratg¢sima
(16 savaite), buvo gydomi iki pat Sio klinikinio tyrimo pabaigos (52 savaités). Buvo atlikta ir Visy
gydyty (VG, N = 197), ir Objektyvius uzdegimo pozymius turin¢iy (OUP, N = 158; apibréztis: prie§
pradedant tyrima nustatytas padidéjusi CRB koncentracija ir (arba) MRT tyrimu nustatyti sakroileito
pozymiai) pacienty populiacijy analizé. Placebu kontroliuoti veiksmingumo duomenys buvo renkami
ir analizuojami iki 16 savaités. Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo pacienty, 16 savaite pasiekusiy
ASAS 20 atsaka, procentiné dalis. Svarbiausieji rezultatai yra pateikti 6 lenteléje ir aprasyti toliau.
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6 lentelé
Svarbiausios GO-AHEAD veiksmingumo baigtys 16 savaite

PoZymiy ir simptomy pageréjimas
Objektyvius uzdegimo pozymius
Visy gydyty pacienty populiacija | turin€iy pacienty populiacija
(VG) (OUP)
Placebas Golimumabas Placebas Golimumabas
50 mg 50 mg
n? 100 97 80 78
Reagavusieji j gydyma, % nuo visy pacienty
ASAS 20 40 % 71 %o** 38 % 77 %**
ASAS 40 23 % 57 %** 23 % 60 %**
ASAS 5/6 23 % 54 %** 23 % 63 %**
ASAS daliné remisija 18 % 33 %* 19 % 35 %*
ASDAS-C"<13 13% 33 %* 16 % 35 %*
BASDAI 50 30 % 58 %** 29 % 59 %**
KryZmens ir kluby sgnariy (KKS) uzZdegimo slopinimas, matuojant MRT
Golimumabas Golimumabas
Placebas 50 mg Placebas 50 mg
n° 87 74 69 61
Vidutinis SPARCC! MRI
kryzmens ir kluby
sgnariy jvertinimo
pokytis -0,9 -5,3** -1,2 -6,4**

n parodo atsitiktinéms imtims priskirtus ir gydytus pacientus

Ankilozinio spondilito ligos aktyvumo jvertinimas C-Reaktyvus baltymas (VG-Placebo, N = 90;

VG-golimumambas 50 mg, N = 88; OUP-Placebo, N = 71; OUP- golimumambas 50 mg, N = 71)

n parodo pacienty, kuriems prie$ pradedant tyrima ir 16 savaite buvo atliktas MRT, skaiciy

d SPARCC (angl. Spondyloarthritis Research Consortium of Canada) — Kanados spondiloartrito tyrimy
konsorciumas

ol p < 0,0001 golimumambas, palyginti su placebu

* p < 0,05 golimumambas, palyginti su placebu

Golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams buvo jrodytas statistiskai reikSmingas, palyginti su
placebu, sunkaus aktyvaus nr-aginio SpA poZzymiy ir simptomy pageréjimas 16 savaite (6 lentelé).
Pageréjimas buvo stebétas pirmojo jvertinimo metu (4 savaite) po pradinés golimumabo dozés
pavartojimo. MRT nustatytas SPARCC jvertinimas parodé statistiS$kai reik§mingg KKS uzdegimo
sumazéjimg 16 savaite golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su placebu

(6 lentelé). Be to, golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams 16 savaite, palyginti su rodmeniu
tyrimo pradZioje, statistiskai reik§mingai, palyginti su placebu, sumazéjo skausmas, jvertintas Visos
nugaros skausmo ir Naktinio nugaros skausmo VAS, bei ligos aktyvumas, matuojamas ASDAS-C
(p <0,0001).

Golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su placebo vartojusiais pacientais, buvo
jrodytas statistiSkai reik§mingas stuburo mobilumo, jvertinto pagal BASMI (Bath ankilozinio
spondilito metrologijos indeksas) ir fizinés funkcijos, jvertintos pagal BASFI, (p < 0,0001),
pageréjimas. Golimumabu gydytiems pacientams, palyginti su vartojusiais placebo, reik§mingai labiau
pageréjo su sveikata susijusi gyvenimo kokybé, jvertinta pagal ASQoL, EQ-5D ir SF36 klausimyno
fizinés buklés bei psichikos komponentais, reik§mingai daugiau pageréjo produktyvumas, jvertinant
pagal zymesnj bendrojo darbingumo sutrikimo ir veiklos sutrikimo sumazinima remiantis WPAI
klausimynu.

Siy visy anké&iau aprasyty 16 savaités vertinamyjy baiggiy statistiskai reik§mingi rezultatai taip pat
buvo jrodyti OUP populiacijoje.

Golimumabo 50 mg doze gydytiems ir VG, ir OUP populiacijy pacientams poZymiy ir simptomy,
stuburo mobilumo, fizinés funkcijos, gyvenimo kokybés bei darbingumo pageréjimas, stebétas

16 savaite, toliau dalyvavusiems Siame tyrime i$liko iki 52 savaités.
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GO-BACK

Testinio gydymo golimumabu (skiriant visg ar mazesnio daznio dozavimo schema) veiksmingumas ir
saugumas, palyginti su gydymo nutraukimu, buvo jvertinti aktyviu nr-asiniu SpA sirgusiems
suaugusiems pacientams (18-45 mety), kuriems buvo nustatyta ilgalaiké remisija skiriant nekoduoto
golimumabo karta per ménesj 10 ménesiy (GO-BACK Kklinikinis tyrimas). | tyrima jtraukti pacientai
(kuriems 4 ménesj buvo pasiektas klinikinis atsakas bei kuriems tiek 7, tiek ir 10 ménesj buvo
nustatyta neaktyvi liga [ASDAS < 1,3]) dvigubai koduoto gydymo nutraukimo laikotarpio pradZioje
buvo atsitiktiniu biidu suskirstyti i grupes ir jiems iki mazdaug 12 ménesiy buvo arba tgsiamas
gydymas kas ménes;j skiriamomis golimumabo dozémis (visa gydymo schema, N = 63), arba t¢siamas
gydymas kas 2 ménesius skiriamomis golimumabo dozémis (mazesnio daznio gydymo schema,

N = 63), arba kas ménes;j skiriamas placebas (gydymo nutraukimo grupé, N = 62).

Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo pacienty dalis, kuriems nebuvo nustatyta ligos
aktyvumo patiméjimy. Pacientams, kuriems pasireiské ligos paiméjimas, t. y. jiems 2 paeiliui buvusiy
vertinimy metu nustatytas ASDAS jvertinimas absoliuciais skai¢iais buvo > 2,1 arba po gydymo
nutraukimo padidéjo > 1,1, palyginti su 10 ménesio (atvirojo gydymao laikotarpio pabaigos)
jvertinimu, vél buvo atnaujinamas gydymas kas ménesj skiriamomis nekoduoto golimumabo dozémis;
Sis pakartotinio gydymo laikotarpis buvo skirtas klinikiniam atsakui apibuidinti.

Klinikinis atsakas po dvigubai koduoto gydymo nutraukimo laikotarpio

Tarp 188 pacienty, kuriems buvo nustatyta neaktyvi liga ir kuriems buvo skirta bent viena vaistinio
preparato dozé dvigubai koduotu gydymo laikotarpiu, reik§mingai (p < 0,001) didesnei pacienty daliai
nepasireiske ligos paiiméjimy, kai jiems buvo tesiamas gydymas golimumabo skiriant arba pagal visg
gydymo schema (84,1 %), arba pagal mazesnio daznio gydymo schema (68,3 %), palyginti su gydyma
nutraukusiais pacientais (33,9 %) (7 lentelé).

7 lentelé
Tiriamyjy asmeny, kuriems nepasireiské ligos patiméjimas®, dalies analizé
Visa analizés populiacija (2-asis dvigubai koduotas tyrimo laikotarpis)

Procentinis skirtumas, palyginti su
placebo poveikiu
Gydymo grupé n/N % Ivertis (95 % PI)° p reik§meé®
GLM SC QMT 53/63 84,1 50,2 (34,1; 63,6) < 0,001
GLM SC Q2MT 43/63 68,3 34,4 (17,0; 49,7) < 0,001
Placebas 21/62 33,9

Visg analizés populiacija sudaro visi atsitiktinéms imtims priskirti tiriamieji asmenys, kuriems 1-uoju tyrimo laikotarpiu
buvo pasiekta neaktyvios ligos biisena ir kuriems buvo skirta bent viena koduoto vaistinio preparato dozé.

a Apibréziamas kaip 2 paeiliui buvusiy vizity metu nustatytas ASDAS jvertinimas absoliuciais skai¢iais > 2,1 arba
padidéjimas po gydymo nutraukimo > 1,1, palyginti su 10 ménesio (23 vizito) jvertinimu.
b I tipo klaidos daznis lyginant jvairius gydymo variantus (GLM SC QMT plg. su placebu ir GLM SC Q2MT plg. su

placebu) buvo kontroliuojamas naudojant nuosekliag (Zeméjancia) testavimo procediirg. Nustatyta remiantis stratifikuotu
Miettinen ir Nurminen metodu Kaip stratifikavimo veiksnj naudojant CRB koncentracijg (> 6 mg/l arba < 6 mg/l).
Tiriamieji asmenys, kurie anks¢iau laiko nutrauké dalyvavimag 2-ajame tyrimo laikotarpyje arba iki pasireiskiant ligos
patimejimui, buvo vertinami kaip patyr¢ paiméjima.

N — bendras tiriamyjy asmeny skaiéius; n — tiriamyjy asmeny, kuriems nepasireiské ligos paiméjimas, skaiCius;

GLM - golimumabas; SC — po oda, QMT — dozavimas kartg per ménesj; Q2MT — dozavimas kas antrg ménesj.

Laiko iki pirmojo ligos paiiméjimo pasireiskimo skirtumas tarp nustatytojo gydymo nutraukimo
grupéje ir bet kurioje testinio gydymo golimumabu grupéje pavaizduotas 1 pav. (log-rank p < 0,0001
kiekvienos i§ grupiy palyginimo atveju). Placebo grupéje ligos patiméjimai prasidéjo praéjus mazdaug
2 ménesiams nuo gydymo golimumabu nutraukimo, o dauguma pa@iméjimo atvejy nustatyta per

4 ménesius nuo gydymo nutraukimo (Zr. 1 pav.).
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1 pav. Laiko iki pirmojo ligos paiiméjimo pasireiskimo Kaplan-Meier analizé
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0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
Reiskinys ar koreguotas laikas (mén_)
Pacientu, kuriems yra rizika, skaicius
GLM QMT 63 59 55 55 54 5 54 54 54 54 54 53 24

GLM Q2MT 63 61 58 56 53 52 a0 49 48 48 46 45 19
PBO 62 57 48 36 31 27 24 24 23 22 22 22 10

* Vertinamoiji baigtis nekoreguota pagal daugialypes reikSmes. Stratifikuota pagal CRB kieki (= 6 mg/l arba = 6 mag/l).
Palmejimas apibréZiamas kaip 2 paeiliui buvusiy vizity metu nustatytas ASDAS balas absoliuciais skaiciais buvo = 2,1
arba po gydymo nutraukimo padidéjo = 1,1, lyginant su 10-0jo ménesio (23 vizito) jvertinimu. Pacientu, kuriems
nepasireiske ligos padméjimas, skaitius buvo koreguotas dalyvavimo tyrime nutraukimo metu arba dvigubai koduoto
gydymo 2-ojo laikotarpio 13-ojo ménesio vizito metu. 2-0jo laikotarpio pradzZia yra 1-0ji Kaplan-Meier analizés diena
ISsamios analizés populiacijoje.

Klinikinis atsakas po pakartotinio gydymo dél ligos patiméjimo pradéjimo

Klinikinis atsakas buvo apibréziamas kaip BASDAI indekso jvertinimo pageréjimas > 2 arba > 50 %,
palyginti su vidutine BASDALI indekso, jvertinto 2 paeiliui vizity metu, kai buvo nustatytas 1igos
paiiméjimas, reikSme. Tarp 53 tiriamyjy asmeny mazesnio daznio gydymo schemos arba gydymo
nutraukimo grupése, kuriems buvo patvirtintas ligos patiméjimas, 51 pacientui (96,2 %) vél buvo
pasiektas klinikinis atsakas skiriant golimumabo per pirmuosius 3 pakartotinio gydymo ménesius,
taciau mazesnei pacienty daliai (71,7 %) pavyko islaikyti atsakg visu 3 ménesiy trukmés laikotarpiu.

Opinis kolitas
Golimumabo veiksmingumas buvo vertinamas dviejy atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduoty, placebu
kontroliuoty klinikiniy tyrimy metu su suaugusiais pacientais.

Indukcijos tyrimo (PURSUIT-Induction) metu buvo vertinami pacientai, sirgg vidutinio sunkumo arba
sunkiu aktyviu opiniu kolitu (jvertinimas pagal Mayo skale 6-12 baly; endoskopijos subskalés
jvertinimas > 2 balai), kuriy atsakas j jprastg gydyma buvo nepakankamas, kurie tokio gydymo
netoleravo arba kurie buvo priklausomi nuo kortikosteroidy. Atliekant dozés patvirtinimo klinikinio
tyrimo dalj, 761 pacientui atsitiktine tvarka buvo paskirtas gydymas arba 400 mg golimumabo doze po
oda 0 savaite ir 200 mg doze 2 savaite, arba 200 mg golimumabo doze po oda 0 savaite ir 100 mg doze
2 savaite, arba placebu po oda 0 ir 2 savaitémis. Buvo leidziama kartu stabiliomis dozémis vartoti
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geriamyjy aminosalicilaty, kortikosteroidy ir (arba) imunomoduliatoriy. Sio klinikinio tyrimo metu
buvo jvertintas golimumabo veiksmingumas iki 6 savaités.

Palaikomojo gydymo klinikinio tyrimo (PURSUIT-Maintenance) rezultatai buvo pagrijsti

456 pacienty, kuriems buvo pasiektas klinikinis atsakas j ankstesnj indukcinj gydyma golimumabu,
vertinimu. Atsitiktine tvarka pacientams buvo paskirtas gydymas kas 4 savaites po oda leidziama arba
50 mg golimumabo doze, arba 100 mg golimumabo doze, arba placebu. Buvo leidziama kartu vartoti
geriamyjy aminosalicilaty ir (arba) imunomoduliatoriy stabiliomis dozémis. Nuo palaikomojo gydymo
klinikinio tyrimo pradzios kortikosteroidy dozés buvo palaipsniui maZinamos. Sio klinikinio tyrimo
metu buvo jvertintas golimumabo veiksmingumas iki 54 savaités. Pacientai, kurie iki 54 savaités
uzbaigé palaikomojo gydymo tyrima, toliau buvo gydomi klinikinio tyrimo prat¢sime, kurio metu
veiksmingumas buvo vertintas 216 savaite. Klinikinio tyrimo prat¢sime veiksmingumo vertinimas
buvo grindziamas kortikosteroidy vartojimo pokyciais, Gydytojo bendruoju ligos aktyvumo vertinimu
(GBV) ir gyvenimo kokybés pageréjimu, matuojamu Uzdegiminés zarnyno ligos klausimynu (angl.
Inflammatory Bowel Disease Questionnaire, IBDQ).

8 lentelé
Svarbiausios Kklinikiniy tyrimy PURSUIT - Induction ir PURSUIT - Maintenance veiksmingumo
baigtys

PURSUIT-Induction

Placebas Golimumabas

N =251 200/100 mg

N = 253

Pacienty dalis procentais
Pacientai, kuriems 6 savaite nustatytas | 30 % 51 %**
Klinikinis atsakas®
Pacientai, kuriems 6 savait¢ nustatyta | 6 % 18 %**
klinikiné remisija®
Pacientai, kuriems 6 savaite nustatytas | 29 % 42 %*
gleivinés uzgijimas®
PURSUIT-Maintenance

Placebas® Golimumabas | Golimumabas

N =154 50 mg 100 mg

N =151 N =151

Procentiné pacientu dalis
Atsako islikimas (pacientai, kuriems
klinikinis atsakas iSliko iki 31% 47 %* 50 %**
54 savaités)®
ISliekanti remisija (pacientai, kuriems
klinikiné remisija nustatyta ir 30-3ja, | 16 % 23 %I 28 %*
ir 54 savaite)"
N = pacienty skaiCius
**  p<0,001
* p <0,01
a apibréziama kaip Mayo skalés jvertinimo sumazéjimas nuo rodmens prie$ tyrima > 30 % ir > 3 balais, kartu

sumazéjant kraujavimo i tiesiosios Zarnos subskalés jvertinimui > 1 arba kraujavimo i§ tiesiosios zarnos

subskalés jvertinimui esant O ar 1.

apibréziamas kaip Mayo skalés jvertinimas < 2 balai, kai né vienos subskalés jvertinimas néra > 1.

apibréziamas Mayo skal¢ endoskopijos subskalés jvertinimas 0 arba 1.

tik indukcija golimumabu.

pacienty OK ligos aktyvumas buvo jvertinamas kas 4 savaites panaudojant dalinj Mayo skalés jvertinima (atsako

praradimas buvo patvirtinamas endoskopiniu tyrimu). Dél to pacientas, kuriam atsakas isliko, kiekvieno vertinimo

metu iki pat 54 savaités i$liko nuolatinio klinikinio atsako baisenoje.

kad pasiekty ilgalaik¢ remisija, pacientas ir 30, ir 54 savaitémis turéjo biiti remisijos blisenoje (nesant atsako

praradimo jrodymy visais laiko momentais iki pat 54 savaités).

9 maziau kaip 80 kg svérusiy pacienty grupéje didesnei daliai pacienty skiriant palaikomajj gydyma 50 mg doze
buvo nustatyta iSliekanti klinikiné remisija, palyginti su vartojusiaisiais placeba.

> o o o
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Isliekantis gleivinés uzgijimas (pacientai, kuriems gleivinés uzgijimas nustatytas ir 30, ir 54 savaite)
buvo nustatytas didesnei daliai golimumabu gydyty pacienty: 50 mg grupéje (42 %, nominalus
p <0,05) ir 100 mg grupéje (42 %, p < 0,005), palyginti su placebo grupés pacientais (27 %).

Tarp 54 % pacienty (247 i§ 456), kurie klinikinio tyrimo PURSUIT-Maintenance pradzioje kartu
vartojo kortikosteroidy, pacienty, kuriems iki 54 savaités iSliko klinikinis atsakas ir kurie 54 savaite
kortikosteroidy nebevartojo, dalis 50 mg grupéje (38 %, 30 i§ 78) ir 100 mg grupéje (30 %, 25 i$ 82)
buvo didesné, palyginti su placebo grupe (21 %, 18 i 87). Pacienty, kurie 54 savaite kortikosteroidy
jau nebevartojo, dalis 50 mg grupéje (41 %, 32 i§ 78) ir 100 mg grupéje (33 %, 27 i§ 82) buvo didesné,
palyginti su placebo grupe (22 %, 19 i§ 87). Tarp pacienty, pradéjusiy tyrimo pratgsima,
kortikosteroidy ir toliau nebevartojusiy tiriamyjy dalis iki 216 savaités iSliko pastovi.

Pacientams, kuriems PURSUIT- Induction tyrimy metu po 6 savaiéiy nebuvo klinikinio atsako, buvo
leidziama po 100 mg golimumabo kas 4 savaites PURSUIT-Maintenance tyrimo metu. Po 14 savaiciy
28 % $iy pacienty buvo pasieke atsaka, apibrézta pagal dalinj Mayo skalés jvertinimg (jo sumazéjima
> 3 balais, palyginus su buvusiu pradedant indukcinj gydyma). Po 54 savaiéiy klinikiniai rezultatai
Siems pacientams buvo panasis j klinikinius rezultatus pacienty, pasiekusiy klinikinj atsakg po

6 savaiciy.

Vartojant golimumabo, 6 savaite reikSmingai pageréjo gyvenimo kokybé, vertinama specifinés ligai
priemonés zarnyno uzdegiminés ligos klausimyno (angl. inflammatory bowel disease questionnaire,
IBDQ) jvertinimo poky¢iu nuo rodmens tyrimo pradzioje. Golimumabo palaikomajam gydymui
vartojusiems pacienty gyvenimo kokybés pageréjimas, matuojant IBDQ, isliko iki pat 54 savaités.

Mazdaug 63 % pacienty, kurie vartojo golimumabo pradedant tyrimo pratgsimg (56 savaite), buvo
gydomi iki pat Sio klinikinio tyrimo pabaigos (paskutinioji golimumabo dozé buvo suleista
212 savaitg).

Imunogeniskumas

Gydymo golimumabu metu gali atsirasti antikiiny prie$ golimumaba. Antikiiny prie§ golimumabg
susidarymas gali biiti susijes su sumazéjusia sistemine golimumabo ekspozicija, tac¢iau akivaizdaus
antiktiny susidarymo ir veiksmingumo rySio stebéta nebuvo. Antikiny prie§ golimumabg buvimas gali
padidinti injekcijos vietos reakcijos rizika (Zr. 4.8 skyriy).

Vaiky populiacija

Daugiasgnarinis jaunatvinis idiopatinis artritas

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertintas atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduoto, placebu
kontroliuoto, pasitraukimo klinikinio tyrimo (GO-KIDS) metu, kuriame dalyvavo 173 vaikai (nuo 2
iki 17 mety), sirge aktyviu dJIA su ne maziau kaip 5 ligos apimtais sanariais ir nepakankamai reagave
1 gydyma MTX. | tyrimg buvo jtraukti JIA sirge vaikai, kuriy liga apémé daug sgnariy (pagal
reumatoidin] faktoriy seropozityvus arba seronegatyvus poliartritas, uzsiteses oligoartritas, jaunatvinis
psoriazinis artritas arba sisteminis JIA be jokiy tuo metu esanciy sisteminiy simptomy) . Prie$
pradedant tyrima ligos apimty sgnariy skai¢iaus mediana buvo 12, o CRB koncentracijos mediana
buvo 0,17 mg/dl.

Pirmoji Sio tyrimo dalis buvo 16 savaiciy trukmés atviroji fazé, kurios metu 173 tiriamieji vaikai buvo
gydomi golimumabo 30 mg/m? (ne daugiau kaip 50 mg) doze po oda kas 4 savaites ir MTX.

154 vaikai, kuriems 16 savait¢ gautas ARK Ped 30 atsakas, prad¢jo antraja (atsitiktiniy im¢iy
pasitraukimo) Sio tyrimo dalj, kurios metu kas 4 savaites jie buvo gydomi golimumabo 30 mg/m? (ne
daugiau kaip 50 mg) dozés ir MTX deriniu arba placebo ir MTX deriniu. Po ligos patiméjimo vaikai
buvo gydomi golimumabo 30 mg/m? (ne daugiau kaip 50 mg) dozés ir MTX deriniu. 48 savaite vaikai
buvo jtraukti  ilgalaikj testinj tyrima.

Sio tyrimo metu ARK Ped 30, 50, 70 ar 90 atsaka vaikai patyré nuo 4 savaités.
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16 savaite 87 % vaiky buvo patyre¢ ARK Ped 30 atsaka, 79 % — ARK Ped 50 atsaka, 66 % — ARK

Ped 70 atsaka, 0 36 % — ARK Ped 90 atsaka. 16 savait¢ 34 % vaiky liga buvo neaktyvi, tai buvo
apibréziama kaip visy iSvardinty salygy buvimas: né vieno sgnario su aktyviu artritu; néra
kar$éiavimo, i§bérimo, serozito, splenomegalijos, hepatomegalijos ar JIA priskirtinos i$plitusios
limfadenopatijos; néra aktyvaus uveito; normalus ENG (< 20 mm/val.) arba CRB koncentracija

(< 1,0 mg/dl); gydytojo bendrasis ligos aktyvumo jvertinimas (< 5 mm pagal VAS); rytinio sustingimo
trukmé mazesné kaip 15 minuciy.

Nustatyta, kad 16 savaite, palyginti su rodmenimis tyrimo pradzioje, kliniskai reikSmingai pageréjo
visi ARK Ped komponentai (Zr. 9 lentele).

9 lentelé
ARK Ped komponenty pageréjimas 16 savaite®, palyginti su rodmenimis tyrimo pradzZioje

Procentinio pageréjimo mediana
Golimumabas 30 mg/m?
n°=173

Gydytojo bendrasis ligos jvertinimas (VAS® 0-10 cm) 88 %

Tiriamojo ar vieno i§ tévy bendrasis savijautos jvertinimas 67 %

(VAS 0-10 cm)

Ligos apimty sgnariy skai¢ius 92 %

Sanariy, kuriy judrumas yra apribotas, skaiCius 80 %

Fizin¢ funkcija pagal CHAQ® 50 %

ENG (mm/val.)* 33 %

tyrimo pradzioje = 0-né savaité

,,N“ parodo ] tyrimg jtrauktus pacientus

VAS: Vizualiné analoginé skalé (angl. Visual Analogue Scale)

CHAQ: Vaiky sveikatos jvertinimo klausimynas (angl. Child Health Assessment Questionnaire)
ENG (mm/val.): eritrocity nusédimo greitis (milimetrai per valanda)

® o o T W

Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo vaiky, kurie 16 savaite patyré ARK Ped 30 atsakg ir nuo 16 iKi
48 savaités nepatyré ligos paiiméjimy, procentiné dalis ir ji nebuvo pasiekta. Dauguma vaiky nuo
16 iki 48 savaités ligos paiméjimy nepatyré (59 % golimumabo ir MTX derinio bei 53 % placebo ir
MTX derinio grupése; p = 0,41).

Pagrindinés vertinamosios baigties 1§ anksto numatyta pogrupiy pagal prading CRB koncentracija

(> 1 mg/dI palyginus su < 1 mg/dl) analize jrodyta, kad tiriamiesiems, kuriems tyrimo pradzioje buvo
nustatyta > 1 mg/dl CRB koncentracija, placebo ir MTX derinio grupéje ligos patiméjimas pasireiské
dazniau, nei golimumabo ir MTX derinio grupéje (87 % ir 40 %; p = 0,0068).

48 savaite 53 % vaiky gydymo golimumabo + MTX deriniu grupéje ir 55 % vaiky gydymo placebo ir
MTX deriniu grupéje patyré ARK Ped 30 atsaka, o 40 % vaiky gydymo golimumabo + MTX deriniu
grupéje ir 28 % vaiky gydymo placebo ir MTX deriniu grup¢je liga tapo neaktyvi.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti referencinio vaistinio preparato, kurio sudétyje
yra golimumabo, tyrimy su vienu ar daugiau vaiky populiacijos pogrupiy duomenis opinio kolito
indikacijai (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2  Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Po vienkartinés golimumabo injekcijos po oda sveikiems savanoriams arba RA sergantiems
pacientams laiko, per kurj susidaré didziausia koncentracija kraujo serume (Tmax), mediana buvo 2-

6 dienos. Po 50 mg golimumabo injekcijos po oda sveikiems savanoriams didziausios koncentracijos
kraujo serume (Cmax) vidurkis ir standartinis nuokrypis buvo 3,1 + 1,4 pg/ml.
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Po vienkartinés 100 mg injekcijos po oda golimumabo absorbcija Zaste, pilve ir $launyje buvo panasi,
vidutinis absoliutus biologinis prieinamumas buvo 51 %. Kadangi vartojant po oda golimumabo
farmakokinetika buvo proporcinga dozei, manoma, kad 50 mg ar 200 mg golimumabo doziy
absoliutus biologinis prieinamumas yra panasus.

Pasiskirstymas

Po vienkartinés dozés suleidimo j vena vidutinis pasiskirstymo tiris buvo 115 + 19 ml/kg.

Eliminacija

Nustatyta, kad sisteminis golimumabo klirensas yra 6,9 + 2,0 ml/per para/kg. Galutinis jo pusinés
eliminacijos laikas buvo mazdaug 12 + 3 dienos sveikiems savanoriams, panasus rodmuo buvo
nustatytas ir RA, PsA, AS ar OK sergantiems pacientams.

Kai RA, PsA ar AS sergantiems pacientams 50 mg golimumabo dozés po oda buvo vartojamos kas

4 savaites, pusiausvyriné koncentracija kraujo serume susidaré 12 savaitg. Vartojant kartu su MTX,
gydant 50 mg golimumabo doze po oda kas 4 savaites, vidutiné (+ standartinis nuokrypis)
pusiausvyriné maziausia koncentracija kraujo serume buvo mazdaug 0,6 + 0,4 ug/ml aktyviu RA
(nepaisant gydymo MTX) sergantiems pacientams, mazdaug 0,5 + 0,4 pug/ml aktyviu PSA sergantiems
pacientams bei mazdaug 0,8 £ 0,4 ug/ml AS sergantiems pacientams. Maziausia vidutiné golimumabo
koncentracija nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai nr-asiniu SpA sirgusiy pacienty kraujo serume
buvo panasi j stebétg AS sirgusiy ir kas 4 savaites po oda leidziama 50 mg golimumabo doze gydyty
pacienty kraujo serume.

RA, PsA ar AS sergantiems pacientams, kurie kartu nevartojo MTX, golimumabo maZziausia
koncentracija nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai buvo mazdaug 30 % mazesné nei pacientams,
golimumabg vartojusiems kartu su MTX. Nedideliam skai¢iui RA serganciy pacienty, ilgiau nei

6 ménesius vartojusiy golimumabg po oda, kartu vartojamas MTX sumazino golimumabo tariamag
klirensa mazdaug 36 %. Vis délto populiacijos farmakokinetikos duomeny analizé parodé, kad
vartojant golimumabg kartu su NVNU, geriamaisiais kortikosteroidais ar sulfasalazinu, poveikio
golimumabo tariamajam klirensui nebuvo.

Po indukcijos, kurios metu skirtos 200 mg ir 100 mg golimumabo dozés, atitinkamai, 0 ir 2 savaitémis,
toliau skiriant po oda kas 4 savaites leidZziamas palaikomasias 50 mg arba 100 mg golimumabo dozes
OK sergantiems pacientams, jy kraujo serume golimumabo koncentracija pasieké pusiausvyros bukle
praéjus mazdaug 14 savaiiy po gydymo pradzios. 50 mg arba 100 mg golimumabo dozg leidZiant po
oda kas 4 savaites palaikomojo gydymo laikotarpiu, kraujo serume susidaranti vidutiné maziausia
koncentracija nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai buvo, atitinkamai, mazdaug 0,9 £ 0,5 pug/ml ir
1,8+ 1,1 ug/ml.

OK sirgusius pacientus gydant 50 mg arba 100 mg golimumabo doze, leidziant ja po oda kas
4 savaites, kartu vartojami imunomoduliatoriai reikSmingos jtakos maziausiai golimumabo

koncentracijai esant pusiausvyros apykaitai neturéjo.

Pacienty, kuriems atsirado antikiny prie§ golimumaba, maZiausia golimumabo koncentracija kraujo
serume esant pusiausvyros apykaitai buvo maza (zr. 5.1 skyriy).

Tiesinis pobudis

Vienkartiniy nuo 0,1 iki 10,0 mg/kg i veng suleisty golimumabo doziy farmakokinetika RA sirgusiy
pacienty organizme buvo mazdaug proporcinga dozei. Be to, po vienkartinés po oda suleistos nuo
50 mg iki 400 mg dozés sveiky savanoriy organizme buvo stebéta dozei mazdaug proporcinga
farmakokinetika.
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Kiino svorio poveikis farmakokinetikali

Didéjant kiino svoriui, nustatyta golimumabo tariamojo klirenso didéjimo tendencija (zr. 4.2 skyriy).

Vaiky populiacija

Golimumabo farmakokinetika buvo nustatyta tiriant dJIA sirgusius 173 vaikus nuo 2 iki 17 mety. dJIA
tyrimo metu vaiky, kuriems kas 4 savaites po oda buvo leidziama golimumabo 30 mg/m? (ne daugiau
kaip 50 mg) dozé, golimumabo koncentracijos mediana nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai jvairiose
amziaus grupése buvo panasi, be to, ji buvo panasi arba Siek tiek didesné negu RA sirgusiy
suaugusiesiems, kas 4 savaites vartojusiems 50 mg golimumabo dozg.

Populiacijos farmakokinetikos / farmakodinamikos dJIA serganciy vaiky organizme modeliavimas ir
imitavimas patvirtino ry$j tarp golimumabo ekspozicijos kraujo serume ir klinikinio veiksmingumo
bei pagrindé tai, kad dJIA sergantiems ir ne maziau kaip 40 kg sveriantiems vaikams taikant
golimumabo dozavimo rezima po 50 mg kas 4 savaites pasiekiama ekspozicija yra panasi | ta, kuri
buvo jrodyta kaip veiksminga suaugusiesiems.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, toksinio poveikio reprodukcijai ir
vystymuisi ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus zmogui nerodo.

Mutageniskumo, gyviiny vislumo, ilgos trukmés karcinogeniskumo tyrimy su golimumabu nebuvo
atlikta.

Vislumo ir bendros reprodukcinés funkcijos tyrimo su pelémis metu, kai buvo skiriami analogiski
antiktinai, selektyviai slopinantys peliy TNFo funkcinj aktyvuma, vaikingy peliy pateliy skai¢ius
sumazéjo. Nezinoma, ar tai buvo susij¢ su poveikiu patinéliams ir (arba) pateléms. Toksinio poveikio
vystymuisi tyrimas, atliktas su pelémis skiriant ta patj analogiSka antikiing ir su ilgauodegémis
makakomis, skiriant golimumaba, neparodé toksinio poveikio patelei ar embrionui arba teratogeninio
poveikio.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
L-histidinas

L-histidino monohidrochloridas monohidratas
Trehalozé

Polisorbatas 80 (E433)

Injekcinis vanduo

6.2  Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél $io vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

2 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti.
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Uzpildyta Svirksta laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.
Gotenfia vieng kartg galima laikyti ne auk$tesnéje kaip 25 °C temperatiroje iki 15 dieny trukmés
laikotarpiu, taciau nevirSijant pradinio ant dézutés nurodyto tinkamumo laiko. Ant dézutés bitina
uzraSyti naujg tinkamumo laikg (iki 15 dieny nuo i§émimo i$ Saldytuvo datos).

Jeigu Gotenfia buvo laikomas kambario temperatiiroje, jo negalima grazinti j Saldytuva. Jeigu per
15 dieny laikant kambario temperatiiroje Gotenfia nesuvartojamas, vaistinj preparatg reikia iSmesti.

6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

Gotenfia 50 mg injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste

0,5 ml tirpalo uzpildytame $virkste (I tipo stiklo) su pritvirtinta adata (nertidijancio plieno) ir adatos
dangteliu (i§ gumos, kurioje yra latekso). Gotenfia tickiamas pakuotémis, kuriose yra 1 uzpildytas
Svirkstas ir 3 uzpildyti Svirkstai.

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Gotenfia tiekiamas vienkartiniais uzpildytais Svirkstais. Kiekvienoje pakuotéje yra instrukcija, kurioje
iSsamiai yra aprasytas §virksto naudojimas. Prie§ leidziant Gotenfia, i§ Saldytuvo i8§imtg uzpildytg
$virkstg reikia palaikyti 30 minuéiy, kad jis susilty iki kambario temperatiiros. Svirksto negalima
purtyti.

Tirpalas yra skaidrus arba $iek tiek opalinis, bespalvis arba gelsvas. Gotenfia negalima vartoti, jeigu
tirpalo spalva pakitusi, tirpalas drumzlinas ar yra matomy priemaisy daleliy.

I$sami Gotenfia uzpildyto Svirk§to paruo§imo ir vartojimo instrukcija pateikta pakuotés lapelyje.
Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

STADA Arzneimittel AG

Stadastrasse 2—18

61118 Bad Vilbel

Vokietija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
EU/1/25/2009/001 [1 uzpildytas §virkstas]

EU/1/25/2009/002 [3 uzpildyti Svirkstai]

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Issami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.
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nykdorna papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujag Saugumo
informacijg. Sveikatos prieziliros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, Zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gotenfia 100 mg injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename 1 ml uzpildytame $virkste yra 100 mg golimumabo (golimumabum)*.

* Zmogaus IgG 1k monokloninis antikiinas, pagamintas kininio ziurkénuko kiaugidziy (angl.

Chinese Hamster Ovary, CHO) lasteliy linijoje rekombinantinés DNR technologijos btidu.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekviename ml yra 0,2 mg polisorbato 80.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste (injekcija)

Skaidrus arba $iek tiek opalinis ir bespalvis ar gelsvas tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Reumatoidinis artritas (RA)

Gotenfia ir metotreksato (MTX) derinys skiriamas:

o vidutinio sunkumo ir sunkaus aktyvaus reumatoidinio artrito gydymui suaugusiesiems, kai
gydymas liga modifikuojanciais vaistiniais preparatais nuo reumato (LMVNR), jskaitant MTX,
buvo nepakankamas;

o sunkaus, aktyvaus ir progresuojan¢io reumatoidinio artrito gydymui suaugusiesiems, anks¢iau
negydytiems MTX.

Irodyta, kad golimumabo ir MTX derinys sumazino sgnariy pazeidimo progresavimo greitj (matuojant
rentgenologiniu tyrimu) bei pagerino fizing funkcija.

Informacija apie daugiasgnarinio jaunatvinio idiopatinio artrito indikacija rasite Gotenfia 50 mg
preparato charakteristiky santraukoje (PCS).

Psoriazinis artritas (PsA)

Gotenfia monoterapija ar derinys su MTX skiriamas aktyvaus ir progresuojanc¢io psoriazinio artrito
gydymui suaugusiesiems, kai ankstesnis gydymas LMVNR buvo nepakankamas. [rodyta, kad
golimumabas simetrinio poliartrito potipiu sergantiems pacientams sumazina periferiniy sanariy
pazeidimo progresavimo greitj, matuojant rentgenologiniu tyrimu (zr. 5.1 skyriy) ir pagerina fizing
funkcija.
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ASinis spondiloartritas

Ankilozinis spondilitas (AS)
Gotenfia skiriamas sunkaus, aktyvaus ankilozinio spondilito gydymui suaugusiesiems, kuriy atsakas j
jprastinj gydyma buvo nepakankamas.

Neradiografinis asinis spondiloartritas (nr-asinis SpA)

Gotenfia skiriamas sunkaus, aktyvaus neradiografinio asinio spondiloartrito su objektyviais uzdegimo
pozymiais, kuriuos nurodo padidéjusi C reaktyvaus baltymo (CRB) koncentracija ir (arba) magnetinio
rezonanso tomografijos (MRT) duomenys, gydymui suaugusiesiems, kuriy atsakas j gydyma
nesteroidiniais vaistiniais preparatais nuo uzdegimo (NVNU) yra nepakankamas arba jie §iy vaistiniy
preparaty netoleruoja.

Opinis kolitas (OK)

Gotenfia skiriamas vidutinio sunkumo ar sunkaus aktyvaus opinio kolito gydymui suaugusiems
pacientams, kuriems skirtas jprastas gydymas, jskaitant gydyma kortikosteroidais ir 6-merkaptopurinu
(6-MP) arba azatioprinu (AZA), buvo nepakankamai veiksmingas, arba kurie Sio gydymo netoleruoja
ar yra $io gydymo kontraindikacijy.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi pradéti ir prizitiréti tik kvalifikuotas gydytojas, turintis reumatoidinio artrito, psoriazinio
artrito, ankilozinio spondilito, neradiografinio aSinio spondiloartrito ar opinio kolito diagnozavimo bei
gydymo patirties. Pacientams, gydomiems Gotenfia, turi buti iSduodama Paciento kortelé.

Dozavimas

Reumatoidinis artritas
Gotenfia 50 mg skiriamas karta per ménesj, ta pacia kiekvieno ménesio dieng.
Gotenfia turi buti skiriamas kartu su MTX.

Psoriazinis artritas, ankilozinis spondilitas ar neradiografinis aSinis spondiloartritas
Gotenfia 50 mg skiriamas vieng kartg per ménesj, tg pacig kiekvieno ménesio diena.

Turimi duomenys rodo, kad visoms auksciau paminétoms indikacijoms klinikinis atsakas paprastai
pasiekiamas per 12-14 gydymo savai¢iy (po 3—4 doziy). Gydymo tesimas turi biti i§ naujo
apsvarstomas tiems pacientams, kuriems per §j laikotarpj nebuvo terapinés naudos.

Pacientams, kuriy kiino svoris yra didesnis nei 100 kg

Visoms auks¢iau paminétoms indikacijoms, RA, PsA, AS ar nr-asiniu SpA sergantiems pacientams,
kuriy kiino svoris yra didesnis nei 100 kg ir kuriems po 3 ar 4 doziy nepasireiskia pakankamas
klinikinis atsakas, galima apsvarstyti golimumabo dozés padidinima iki 100 mg vieng kartg per
ménesj, atsizvelgiant | padidéjusig tam tikry sunkiy nepageidaujamy reakcijy rizika vartojant 100 mg
doze, palyginti su 50 mg doze (zr. 4.8 skyriy). Gydymo tesimas turi bti i§ naujo apsvarstomas tiems
pacientams, kuriems po 3—4 papildomy 100 mg doziy terapinés naudos nepasireiskia.

Opinis kolitas

Maziau nei 80 kg sveriantys pacientai

Skiriama pradiné 200 mg Gotenfia dozé, po kurios 2-3ja savaite skiriama 100 mg dozé. Jeigu
pasirei$kia reikiamas atsakas, pacientams skiriama 50 mg dozé 6-3j3 savaite ir po to kas 4 savaites.
Jeigu reikiamo atsako nepasireiskia, gali buiti naudinga toliau skirti pacientams 100 mg doz¢ 6-aja
savaite ir po to kas 4 savaites (zr. 5.1 skyriy).

80 kg ir daugiau sveriantys pacientai

Skiriama pradiné 200 mg Gotenfia dozé, po kurios 2 savaite skiriama 100 mg dozé, po to kas
4 savaites skiriama 100 mg dozé (zr. 5.1 skyriy).
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Palaikomojo gydymo metu, vadovaujantis klinikinés praktikos gairémis, kortikosteroidy doz¢ galima
palaipsniui mazinti.

Turimi duomenys rodo, kad jprastai klinikinis atsakas yra pasiekiamas per 12—-14 gydymo savaiciy (po
4 doziy). Reikia i§ naujo apsvarstyti, ar toliau testi gydyma pacientams, kuriems per §j laikotarpi
terapinés naudos nepasireiskia.

Praleista dozé

Jei pacientas pamirsta susileisti Gotenfia planuota diena, pamirsta doze reikia susileisti tuoj pat, kai
pacientas prisimena. Pacientams reikia paaiskinti, kad negalima leisti dvigubos dozés, norint
kompensuoti praleistg doze.

Kita doz¢ turi buti paskiriama remiantis $iais nurodymais:

o jei doze buvo pamirsta susileisti trumpiau nei 2 savaites, pacientas turi susileisti uzmirsta dozg ir
toliau vaistinj preparata vartoti laikydamasis jprasto grafiko;

o jei doze buvo pamirsta susileisti ilgiau nei 2 savaites, pacientas turi susileisti uzmirsta doze ir
nuo tos injekcijos datos turi biiti sudaromas naujas vartojimo grafikas.

Ypatingos populiacijos

Senyviems (> 65 mety) pacientams
Senyviems pacientams dozes keisti nereikia.

Pacientams, kuriy inksty ir kepeny funkcija sutrikusi
Golimumabas su Siomis pacienty grupémis netirtas. Dozavimo rekomendacijy pateikti negalima.

Vaiky populiacija
Jaunesniems kaip 18 mety vaikams golimumabo 100 mg skirti nerekomenduojama.

Vartojimo metodas

Gotenfia skirtas leisti po oda. Tinkamai apmokius poodinés injekcijos technikos, pacientas gali pats
susileisti vaistinio preparato, jei gydytojas nuspres, kad taip vartoti yra tinkama, pagal poreikj taikant
medicining stebéseng. Pacientai turi baiti iSmokyti susileisti visa Gotenfia kiekj pagal pakuotés lapelyje
iSdéstytas iSsamias vartojimo instrukcijas. Jeigu reikia suleisti keleta injekcijy, jas reikia suleisti
skirtingas kiino vietas.

Vartojimo instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.
4.3 Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

Aktyvi tuberkuliozé (TB) arba kitos sunkios infekcijos, tokios kaip sepsis ir oportunistinés infekcijos
(zr. 4.4 skyriy).

Vidutinio sunkumo ar sunkus Sirdies nepakankamumas (III/IV NYHA klas¢) (zr. 4.4 skyriy).
4.4  Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés
Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai jrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numerj.
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Infekcijos

Prie§ pradedant gydyma golimumabu, jo metu ir pabaigus gydyma, pacientai turi biiti atidziai stebimi,
ar nepasireiskia infekcija, iskaitant tuberkulioze. Kadangi golimumabo eliminacija gali uztrukti iki

5 ménesiy, pacientg reikia stebéti visa §j laikotarpj. Gydymo golimumabu testi negalima, jei pacientui
pasireiSkia sunki infekcija ar sepsis (Zr. 4.3 skyriy).

Golimumabo negalima skirti pacientams, kuriems yra kliniskai svarbi, aktyvi infekcija. Atsargumo
priemoniy biitina imtis, jei golimumabo skyrimas svarstomas pacientams, kuriems yra 1étin¢ infekcija
arba buvusi pasikartojanti infekcija.

Pacientai turi biiti informuoti, kad reikia vengti galimy infekcijos rizikos faktoriy poveikio.

Pacientai, vartojantys TNF blokatorius, yra imlesni sunkioms infekcijoms.

Buvo gauta pranesimy apie bakterines (jskaitant sepsj ir pneumonija), mikobakterines (jskaitant
tuberkulioze), invazines grybelines ir oportunistines infekcijas, jskaitant mirtinus atvejus golimumabu
gydomiems pacientams. Kai kurios §iy sunkiy infekcijy pasireiské pacientams, tuo pat metu
gydomiems imunosupresantais, kurie, kartu su jau esancia liga, galéjo paskatinti infekcijos
pasireiskima. Pacientai, kuriems gydymo golimumabu metu pasireiskia nauja infekcija, turi bati
atidZiai stebimi ir jiems turi bati atliktas iSsamus diagnostinis jvertinimas. Golimumabo vartojimas turi
bati nutrauktas, jei pacientui pasireiskia nauja sunki infekcija ar sepsis ir turi buti pradétas tinkamas
antimikrobinis arba priesgrybelinis gydymas, Kuris tgsiamas, kol infekcija tampa kontroliuojama.

Pacientams, kurie gyveno regionuoses, kur invazinés grybelinés infekcijos, tokios kaip histoplazmozé,
kokcidioidomikozé ar blastomikozé yra endeminés, arba po juos keliavo, pries§ pradedant gydyma
golimumabu, reikia atidziai jvertinti gydymo golimumabu nauda bei rizika. Rizikos grupiy
pacientams, gydytiems golimumabu, invazing grybeliy infekcija reikia jtarti, jeigu jiems pasireiskia
sunki sisteminé liga. Tokiems pacientams nustatyti diagnoz¢ ir paskirti empirinj priesgrybelinj
gydyma reikia, jeigu jmanoma, pasikonsultavus su gydytoju, turin¢iu invazinémis grybeliy
infekcijomis serganc¢iy pacienty priezitiros patirties.

Tuberkuliozé

Buvo gauta praneSimy apie tuberkuliozés atvejus pacientams, gydomiems golimumabu. Reikia
atkreipti démesj, kad dauguma atvejy tai buvo ne plauciy tuberkuliozé, pasireiskianti kaip lokali ar
iSplitusi liga.

vy

(latentine) tuberkulioze. Sis jvertinimas turi apimti i§samia medicinine istorija, buvusius tuberkuliozés
atvejus ar galimg ankstesnj kontaktg su tuberkulioze serganciu asmeniu bei buvusj ir (arba) esama
imunosupresinj gydyma. Tinkami atrankiniaityrimai, t.y. odos tuberkulino méginys ar kraujo tyrimas
ir kriitinés 1gstos rentgenologiniai tyrimai turi biiti atlikti visiems pacientams (gali buti taikomos
vietinés rekomendacijos). Rekomenduojama duomenis apie $iy tyrim;j atlikimg jrasyti j Paciento
kortelg. Vaistinj preparatg skiriantiems gydytojams reikia atsiminti apie klaidingai neigiamy
tuberkulino odos méginio rezultaty gavimo rizika, ypa¢ sunkiai sergantiems pacientams arba
pacientams, kuriy imunitetas yra slopinamas.

Diagnozavus aktyvia tuberkulioze, gydymo golimumabu pradéti negalima (Zr. 4.3 skyriy).

Jei jtariama latentiné tuberkuliozé, reikia pasikonsultuoti su gydytoju, turinciu tuberkuliozés gydymo
patirties. Visais toliau apraSytais atvejais reikia labai atidziai jvertinti gydymo golimumabu naudos ir
rizikos santyk].

Jei diagnozuojama neaktyvi (latentiné) tuberkulioze, prie§ pradedant gydyma golimumabu, turi buti

pradétas latentinés tuberkuliozés gydymas prie$tuberkulioziniais vaistiniais preparatais, remiantis
vietinémis rekomendacijomis.
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Pacientams, kuriems yra keletas arba reik§mingy tuberkuliozés rizikos faktoriy ir kuriy latentinés
tuberkuliozés tyrimas yra neigiamas, prie§ pradedant gydyma golimumabu, reikia apsvarstyti
antituberkuliozinio gydymo poreikj. Prie$ pradedant gydyma golimumabu, antituberkuliozinio
gydymo poreikis turi biiti apsvarstytas taip pat tiems pacientams, kuriems yra buvusi latentiné arba
aktyvi tuberkuliozé ir kuriems tinkamas gydymo kursas negali buti patvirtintas.

Kai kuriems golimumabu gydytiems pacientams aktyvi tuberkuliozé pasireiské latentinés
tuberkuliozés gydymo metu ar po jo. Golimumabu gydomi pacientai turi bati atidziai stebimi, ar
neatsiranda aktyvios tuberkuliozés pozymiy ir simptomy, jskaitant pacientus, kuriuos istyrus
nenustatyta latentinés tuberkuliozés, pacientus, kurie yra gydomi dél latentinés tuberkuliozés, bei
pacientus, kurie jau buvo gydyti dél tuberkuliozés infekcijos.

Visi pacientai turi bati informuoti kreiptis medicinos pagalbos, jeigu gydymo golimumabu metu arba
po jo pasireiskia tuberkuliozei biidingi poZymiai arba simptomai (pvz., i§liekantis kosulys, iSsekimas

arba kiino svorio maz¢jimas, nedidelis kar$¢iavimas).

Hepatito B viruso pakartotinis suaktyvéjimas

TNF antagonistais, jskaitant golimumaba, gydomiems pacientams, kurie yra létiniai viruso neSiotojai
(t. y. teigiamas pavirSiaus antigeno testas), pasireiské hepatito B pakartotinis suaktyvéjimas. Kai kurie
atvejai buvo mirtini.

« enye

kuriems yra gautas teigiamas HBV infekcijos tyrimo rezultatas, rekomenduojama pasikonsultuoti su
gydytoju, turin¢iu hepatito B gydymo patirties.

HBYV nesiotojai, kuriems reikalingas gydymas golimumabu, gydymo metu ir keleta ménesiy po jo
pabaigos turi biti atidziai stebimi, ar neatsiranda aktyvaus HBV pozymiy ir simptomy. Néra
pakankamai duomeny apie HBV virusg nesiojanciy pacienty gydyma antivirusiniais vaistiniais
preparatais kartu su TNF antagonistais, siekiant iSvengti HBV atsinaujinimo. Pacientams, kuriems
pasireiskia HBV pakartotinis suaktyvéjimas, turi biiti nutrauktas gydymas golimumabu ir pradétas
veiksmingas antivirusinis gydymas kartu su tinkamu palaikomuoju gydymu.

Piktybiniai navikai ir limfoproliferaciniai sutrikimai

Galima gydymo TNF blokatoriais jtaka piktybiniy naviky i§sivystymui néra zinoma. Remiantis
turimomis ziniomis, TNF antagonistais gydytiems pacientams negalima atmesti galimos limfomy,
leukemijos ar kity piktybiniy naviky atsiradimo rizikos. Biitina imtis atsargumo priemoniy Svarstant
gydymo TNF blokatoriais galimybe¢ pacientams, kuriems yra buve piktybiniy naviky arba jeigu
svarstomas tokio gydymo tgsimas pacientams, kuriems i$sivysto piktybiniai navikai.

Vaiky piktybiniai navikai

Po patiekimo j rinkg buvo pranesta apie piktybiniy naviky, kai kuriais atvejais mirtiny, atvejus TNF
blokatoriais gydytiems vaikams, paaugliams ir jauniems suaugusiesiems (iki 22 mety) (gydymas
pradétas ne vyresniems kaip 18 mety asmenims). Apie puse visy aprasyty atvejy sudaré limfomos.
Kitais atvejais pasireiské jvairiis piktybiniai navikai, jskaitant retus piktybinius navikus, paprastai
susijusius su imunosupresija. Negalima atmesti piktybiniy naviky atsiradimo rizikos TNF blokatoriais
gydomiems vaikams ir paaugliams.

Limfoma ir leukemija

Kontroliuojamy klinikiniy tyrimy su visais TNF blokatoriais, jskaitant golimumaba, duomenimis,
daugiau limfomos atvejy buvo pastebéta pacientams, kuriems skirtas anti-TNF gydymas palyginti su
kontroliniy grupiy pacientais. RA, PsA ir AS 1Ib ir 111 fazés klinikiniuose golimumabo tyrimuose
limfomos atvejy daznis golimumabu gydytiems pacientams buvo didesnis negu tikétinas bendrojoje
populiacijoje. Golimumabu gydytiems pacientams buvo pranesta leukemijos atvejy. Pacientams,
sergantiems reumatoidiniu artritu, kai yra ilgai trunkanti, labai aktyvi uzdegiminé¢ liga, apsunkinanti
rizikos jvertinima, yra padidéjusi baziné rizika susirgti limfoma ir leukemija.
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Po vaistinio preparato patiekimo j rinka buvo pranesti reti hepatospleninés T-Igsteliy limfomos
(HSTLL) atvejai kitais TNF blokuojanciais vaistiniais preparatais gydytiems pacientams (Zr.

4.8 skyriy). Sio reto tipo T-Igsteliy limfoma pasizymi labai agresyvia ligos eiga ir dazniausiai biina
mirtina. Dauguma atvejy pasirei$ké paaugliams arba jauniems suaugusiems vyrams, kurie beveik visi
nuo uzdegiminés Zarnyno ligos kartu vartojo azatioprino (AZA) arba 6-merkaptopurino (6-MP).
Biitina gerai apsvarstyti galimg AZA ar 6-MP ir golimumabo derinio vartojimo rizika. TNF
blokuojanciais vaistiniais preparatais gydomiems pacientams hepatospleninés T-Igsteliy limfomos
atsiradimo rizikos atmesti negalima.

Kitokie nei limfoma piktybiniai navikai

Kontroliuojamy IIb ir IIT fazés RA, PsA, AS ir OK gydymo golimumabu klinikiniy tyrimy
duomenimis, kitokiy nei limfoma piktybiniy naviky daznis (i$skyrus nemelanominj odos vézj)
golimumabo ir kontrolinése grupése buvo panasus.

Gaubtinés zarnos displazija arba karcinoma

Ar gydymas golimumabu turi jtakos gaubtinés Zarnos displazijos arba karcinomos i$sivystymo rizikai,
néra zinoma. Visus opiniu kolitu sergancius pacientus, kuriems yra padidéjusi gaubtinés Zarnos
displazijos arba karcinomos atsiradimo rizika (pvz., ilgai létiniu opiniu kolitu arba pirminiu
sklerozuojanciuoju cholangitu sergantys pacientai), arba gaubtinés zarnos displazija arba karcinoma
jau sirgusius pacientus biitina patikrinti dél displazijos prie$ pradedant gydyma ir reguliariai véliau jy
ligos eigoje. Sio patikrinimo metu, laikantis vietiniy rekomendacijy, turi biiti atlikta kolonoskopija ir
biopsija. Golimumabu gydomam pacientui pirma kartg nustacius displazija, reikia atidziai apsvarstyti
individualig paciento gydymo naudg ir rizika bei apsvarstyti, ar testi gydyma toliau.

Zvalgomajame klinikiniame tyrime, kurio metu buvo vertinamas sunkia islickanc¢ia astma sergan¢iy
pacienty gydymas golimumabu, daugiau prane$imy apie piktybinius navikus buvo gauta golimumabu
gydytiems pacientams, palyginti su kontrolinés grupés pacientais (Zr. 4.8 skyriy). Siy duomeny
reikSmeé néra Zinoma.

Zvalgomajame klinikiniame tyrime, kurio metu buvo vertinamas kito anti-TNF vaistinio preparato
infliksimabo vartojimas pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo arba sunkia létine obstrukcine
plauciy liga (LOPL), palyginti su kontroline grupe, buvo gauta daugiau pranesimy apie piktybinius
navikus, dazniausiai plauc¢iuose ar galvoje ir kakle, pacientams, gydytiems infliksimabu. Visi pacientai
praeityje daug ruke. Todel reikia atsargiai gydyti TNF antagonistais LOPL sergancius pacientus, taip
pat pacientus, kuriems yra padidéjusi su intensyviu rukymu susijusiy piktybiniy naviky rizika.

Odos véziai

TNF blokuojanciais vaistiniais preparatais, jskaitant golimumaba, gydytiems pacientams buvo
pranesta apie melanomos ir Merkel‘io lasteliy karcinomos atvejus (zr. 4.8 skyriy). Visiems
pacientams, o ypac turintiems odos vézio rizikos veiksniy, rekomenduojama periodiskai atlikti odos
tyrimus.

Stazinis $irdies nepakankamumas (SSN)

TNF blokatoriais, jskaitant golimumabg, gydytiems pacientams buvo pranesta apie stazinio Sirdies
nepakankamumo (SSN) pasunkéjimo ir pirma karta pasireiskusio SSN atvejus. Kai kurie i§ jy buvo
mirtini. Klinikinio tyrimo su kitu TNF antagonistu metu buvo pastebétas stazinio Sirdies
nepakankamumo pasunkéjimas ir didesnis mir§tamumas nuo SSN. Golimumabo poveikis nebuvo
tirtas pacientams, sergantiems SSN. Golimumabo reikia atsargiai skirti pacientams, sergantiems
lengvu $irdies nepakankamumu (I/Il NYHA klasé). Pacientai turi bti atidziai stebimi ir, jeigu
atsiranda nauji arba pasunkéja esami Sirdies nepakankamumo simptomai, gydymas golimumabu turi
biti nutrauktas (zr. 4.3 skyriy).
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Neurologiniai rei$kiniai

TNF blokuojanciy vaistiniy preparaty, jskaitant golimumaba, vartojimas buvo susijg¢s SU naujy
centrinés nervy sistemos demielinizuojanciy sutrikimy, jskaitant iSsétine skleroze ir periferinius nervus
demielinizuojancius sutrikimus, klinikiniy simptomy ir (arba) rentgenologiSkai nustatomy
pasireiSkimy atsiradimu arba jau esamy sutrikimy pasunkéjimu. Prie§ pradedant gydyma golimumabu,
gydymo anti-TNF preparatais nauda ir rizika turi biiti atidziai apsvarstyta pacientams, kuriems jau yra
demielinizuojanciy sutrikimy arba jie neseniai pasireiske. Jeigu Sie sutrikimai i$sivysto, golimumabo
vartojimg reikia nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

Chirurginé operacija

Saugumo patirtis, golimumabu gydant pacientus, kuriems buvo atliktos chirurginés procediiros,
iskaitant artroplastika, yra ribota. Planuojant chirurging procediira, reikia atsizvelgti i ilga vaistinio
preparato pusinés eliminacijos laikg. Golimumabu gydomas pacientas, kuriam reikalinga operacija,
turi biiti atidZiai stebimas, ar nepasireiskia infekcija ir turi bati imamasi tinkamy veiksmy.

Imunosupresija
Egzistuoja tikimybé, kad TNF blokuojantys vaistiniai preparatai, jskaitant golimumaba, gali paveikti
apsauginius mechanizmus, saugancius nuo infekcijy bei piktybiniy naviky, nes TNF veikia uzdegima

ir moduliuoja lasteliy imuninj atsaka.

Autoimuniniai procesai

Reliatyvus TNF, trilkumas, sukeltas anti-TNF gydymo, gali inicijuoti autoimuninj procesa. Jei gydant
golimumabu atsiranda j vilklige panasiam sindromui badingy simptomy ir aptinkama antikiiny prie$
dvigubos grandinés DNR, gydymg golimumabu reikia nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

Hematologinés reakcijos

Gauta pranesimy apie pancitopenijos, leukopenijos, neutropenijos, agranulocitozés, aplazinés anemijos
ir trombocitopenijos atvejus vartojant TNF blokatoriy, jskaitant golimumabg. Visiems pacientams
reikia patarti nedelsiant kreiptis medicininés pagalbos, jei pasireiskia kraujo diskrazijy pozymiy ir
simptomy (pvz., iliekantis kar§¢iavimas, kraujosruvos, kraujavimas, blySkumas). Reikia apsvarstyti
gydymo golimumabu nutraukimo galimybe pacientams, kuriems patvirtinami reik§mingi
hematologiniai sutrikimai.

TNF antagonisty vartojimas kartu su anakinra

Klinikiniy tyrimy metu, anakinrg vartojant kartu su kitu TNF blokuojanciu preparatu etanerceptu,
buvo pastebéta sunkios infekcijos bei neutropenijos atvejy, 0 papildomos klinikinés naudos
nepasireiské. Atsizvelgiant | nepageidaujamy reiskiniy, pastebéty gydant $iuo deriniu, pobiidj, panasus
toksinis poveikis gali pasireiksti anakinrg vartojant kartu ir su kitais TNF blokuojanciais vaistiniais
preparatais. Golimumabo derinys su anakinra nerekomenduojamas.

TNF antagonisty vartojimas kartu su abataceptu

Klinikiniy tyrimy metu TNF antagonisty vartojimas kartu su abataceptu buvo susij¢s su padidéjusia
infekcijy, jskaitant sunkias infekcijas, rizika, palyginti su vien TNF antagonisty vartojimu, 0
papildomos klinikinés naudos nepasireiské. Golimumabo derinys su abataceptu nerekomenduojamas.

Vartojimas kartu su Kitais biologiniais vaistiniais preparatais

Informacijos apie golimumabo skyrima kartu su kitais biologiniais vaistiniais preparatais, vartojamais
toms pacioms biikléms gydyti, kaip ir golimumabas, nepakanka. Golimumabo skirti kartu su kitais
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biologiniais vaistiniais preparatais nerekomenduojama dél padidéjusios infekcijy rizikos galimybés ir
kitokios galimos farmakologinés saveikos.

Biologiniy LMVNR keitimas

Gydymg vienu biologiniu vaistiniu preparatu keisti kitu biologiniu vaistiniu preparatu (skirtinga
molekule arba skirtingo veikimo mechanizmo vaistinius preparatu) reikia atsargiai bei pacientus reikia
toliau stebéti, nes persidengiantis biologiniy vaistiniy preparaty poveikis gali padidinti
nepageidaujamy reiskiniy, jskaitant infekcija, rizika.

Vakcinavimas ar infekcinés kilmés vaistinés medZiagos

Golimumabu gydomi pacientai tuo pat metu gali biiti vakcinuojami, i$skyrus vakcinavimag gyvosiomis
vakcinomis (zr. 4.5 ir 4.6 skyrius). Apie pacienty, kuriems skiriamas TNF blokuojantis gydymas,
atsaka j vakcinavimag gyvosiomis vakcinomis ar j antrinj infekcijos perdavima skiriant gyvasias
vakcinas duomeny yra nedaug. Vakcinavimas gyvosiomis vakcinomis gali sukelti kliniskai
pasireiskiancias infekcijas, jskaitant iSplitusias infekcijas.

Kitoks infekcinés kilmés vaistiniy medziagy, tokiy kaip gyvosios susilpnintos bakterijos (pvz.,
Slapimo puslés instiliacija BCG gydant vézj), vartojimas gali sukelti kliniskai pasireiskiancias
infekcijas, jskaitant iSplitusias infekcijas. Gydymo golimumabu metu infekcinés kilmés vaistiniy
medziagy rekomenduojama neskirti.

Alerginés reakcijos

Po vaistinio preparato patiekimo j rinka gauta pranesimy apie sunkias sistemines padidéjusio jautrumo
reakcijas (jskaitant anafilaksines reakcijas) pavartojus golimumabo. Kai kurios i$ tokiy reakcijy
pasireiské po pirmosios golimumabo dozés pavartojimo. Jei pasireiskia anafilaksiné reakcija arba
kitokios sunkios alerginés reakcijos, reikia nedelsiant nutraukti golimumabo vartojimg ir pradéti
atitinkamg gydyma.

Jautrumas lateksui
Uzpildyto SvirkSto adatos dangtelis yra pagamintas i§ sausos nattiralios gumos, kurios sudétyje yra

latekso, ir gali sukelti alergines reakcijas lateksui jautriems pacientams.

Ypatingos populiacijos

Senyviems (> 65 mety) pacientams

Il fazés RA, PsA, AS ir OK klinikiniy tyrimy metu 65 mety ir vyresniems golimumabo vartojantiems
pacientams, palyginti su jaunesniais pacientais, bendro nepageidaujamy reiskiniy (NR), sunkiy
nepageidaujamy reiskiniy (SNR) ir sunkiy infekcijy daznio skirtumo nebuvo pastebéta. Vis délto
senyvus pacientus reikia gydyti atsargiai ir ypa¢ svarbu atkreipti démes;j j infekcijy atsiradimg. Nr-
aSinio SpA klinikiniame tyrime 45 mety ir vyresni pacientai nedalyvavo.

Inksty ir kepeny funkcijos sutrikimas

Golimumabo tyrimy su pacientais, kuriems yra inksty ar kepeny funkcijos sutrikimas, nebuvo atlikta.
Golimumabo reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems yra kepeny funkcijos sutrikimas (Zr.

4.2 skyriy).

Pagalbinés medziagos

Kiekviename $io vaistinio preparato uzpildytame Svirkste yra 0,2 mg polisorbato 80, tai atitinka
0,2 mg/ml. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.
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Vaistinio preparato vartojimo klaidy galimybé

Gotenfia 50 mg ir 100 mg stiprumai registruoti leisti po oda. Svarbu, kad bty pasirenkamas reikiamas
vaistinio preparato stiprumas ir bty suleista tiksli dozé, kaip nurodyta dozavimo rekomendacijose (zr.
4.2 skyriy). Biitinas atidumas pasirenkant tinkamg stipruma, kad pacientams nebiity suleidziama per
maza arba per didelé dozé.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Saveikos tyrimy neatlikta.

Vartojimas kartu su Kitais biologiniais vaistiniais preparatais

Golimumabo kartu su kitais biologiniais vaistiniais preparatais, kuriais gydomos tokios pacios biiklés,
kaip ir golimumabu, jskaitant anakinrg ir abatacepta, skirti nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyriy).

Gyvosios vakcinos ar infekcinés kilmés vaistinés medziagos

Vartojant golimumabo, gyvomis vakcinomis vakcinuoti negalima (zr. 4.4 ir 4.6 skyrius).

Infekcinés kilmés vaistiniy medziagy skirti kartu su golimumabu nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyriy).
Metotreksatas

Nors derinys su MTX lemia didesne pusiausvyring maziausig golimumabo koncentracija pacientams,
sergantiems RA, PsA ar AS, remiantis turimais duomenimis golimumabo ar MTX dozés koreguoti
nereikia (zr. 5.2 skyriy).

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys

Kad i§vengty néstumo, vaisingos moterys gydymosi golimumabu metu ir bent 6 ménesius po
paskutinés dozés suvartojimo turi naudoti tinkama kontracepcijos metoda.

Néstumas

Turimas vidutinis kiekis perspektyviai surinkty duomeny apie golimumabo vartojimo néstumo metu
atvejus (mazdaug 400), kai moterys pagimdé gyvus naujagimius ir kai yra Zinomos baigtys, jskaitant
220 atvejy, kai vaistinio preparato buvo vartota pirmuoju né§tumo trimestru. Siaurés Europoje atlikto
populiacijos tyrimo duomenimis, apimanciais 131 néstumo atvejj (ir 134 kudikius), nustatyta 6/134
(4,5 %) didziyjy jgimty formavimosi ydy atvejai po to, kai moterys néStumo metu vartojo
golimumabo, palyginti su 599/10 823 (5,5 %) atvejais, kai buvo vartota ne biologiniy sisteminio
poveikio vaistiniy preparaty, ir 4,6 % dazniu bendrojoje tyrimo populiacijoje. Pagal jtaka darancius
veiksnius koreguoto $ansy santykio (SS) rodmuo buvo atitinkamai 0,79 (95 % PI 0,35-1,81)
vartojusiyjy golimumabo grupéje, palyginti su vartojusiomis ne biologiniy sisteminio poveikio
vaistiniy preparaty, bei 0,95 SS rodmuo (95 % PI 0,42-2,16) vartojusiyjy golimumabo grupéje,
palyginti su bendrojoje populiacijoje nustatytu dazniu.

Dél TNF slopinimo golimumabo vartojimas néStumo metu gali paveikti normaly naujagimio imuninj
atsakg. Tyrimai su gyvinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo poveikio néstumui, embriono
arba vaisiaus vystymuisi, gimdymui ar naujagimio vystymuisi neparodé (zr. 5.3 skyriy). Turimi
klinikinés patirties duomenys yra riboti. Golimumabo né$tumo metu turi biiti skiriama tik jei
neabejotinai bitina.

Golimumabas prasiskverbia per placenta. Po gydymo TNF blokuojanciais monokloniniais antiktinais
néstumo metu gydytos motinos naujagimio serume antikiiny buvo randama iki 6 ménesiy. Dél to
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tokiems naujagimiams gali baiti padidéjusi infekcijos rizika. Kadikiams, kuriy motinos néStumo metu
vartojo golimumabo, gyvuyjy vakciny nerekomenduojama skirti 6 ménesius po paskutinés golimumabo
injekcijos motinai néStumo metu (zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).

~

Zindymas
Nezinoma, ar golimumabas iSsiskiria ] gydyty motery pieng ir ar po pavartojimo per burng vyksta
absorbcija | sisteming kraujotaka. Golimumabo patenka j bezdZioniy pateliy piena, ir, kadangi

Zmogaus imunoglobulinai i$siskiria j piena, moterys negali zindyti golimumabo vartojimo laikotarpiu
ir maziausiai 6 ménesius po gydymo golimumabu pabaigos.

Vaisingumas

Golimumabo poveikio vaisingumui tyrimy su gyviinais neatlikta. Su pelémis atlikti analogisko
antiktino, kuris selektyviai slopina peliy TNF alfa funkcinj aktyvuma, poveikio vaisingumui tyrimai su
vaistiniu preparatu susijusio poveikio vaisingumui neparodé (zr. 5.3 skyriy).

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Golimumabas gebéjima vairuoti ar valdyti mechanizmus veikia silpnai. Vis délto po Gotenfia
pavartojimo gali pasireiksti svaigulys (Zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Pagrindiniy RA, PsA, AS, nr-asinio SpA ir OK klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu
dazniausios nepageidaujamos reakcijos (NR) buvo virSutiniy kvépavimo taky infekcijos, pranestos
12,6 % golimumabu gydyty pacienty, palyginti su 11,0 % kontrolinés grupés pacienty. Sunkiausios
golimumabo NR buvo sunkios infekcijos (jskaitant sepsj, pneumonija, TB, invazines grybelines ir
oportunistines infekcijas), demielinizuojantys sutrikimai, HBV infekcijos pakartotinis suaktyvéjimas,
SSN, autoimuniniai procesai (j vilklige panasus sindromas), hematologinés reakcijos, sunkus
sisteminis padidéjes jautrumas (jskaitant anafilaksine reakcija), vaskulitas, limfoma ir leukemija (zr.
4.4 skyriy).

Nepageidaujamuy reakcijy santrauka lenteléje

NR, pastebétos klinikiniy golimumabo tyrimy metu ir visame pasaulyje po vaistinio preparato
patiekimo j rinka, yra iSvardintos 1 lenteléje. Tam tikros organy sistemy klasés NR yra suskirstytos
pagal daZnj, naudojant tokius apibtidinimus: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10),
nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir
daznis nezinomas (negali biiti apskaiciuotas pagal turimus duomenis). Kiekvieno daznio grupéje
nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazg¢jancio sunkumo tvarka.

1 lentelé
NR sarasas lenteléje
MedDRA organy sistemy klasé | DaZnis Nepageidaujama reakcija
Infekcijos ir infestacijos Labai VirSutiniy kvépavimo taky infekcija
daznas: (nazofaringitas, faringitas, laringitas ir rinitas).
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MedDRA organu sistemy klasé

Daznis

Nepageidaujama reakcija

Daznas:

Bakterinés infekcijos (tokios kaip celiulitas),
apatiniy kvépavimo taky infekcija (tokia kaip
pneumonija),

virusingés infekcijos (tokios kaip gripas ir
pusleling),

bronchitas,

sinusitas,

pavirsinés grybelinés infekcijos,

abscesas.

Nedaznas:

Sepsis, jskaitant septinj Soka,
pielonefritas.

Retas:

Tuberkuliozé,

oportunistinés infekcijos (tokios kaip invazinés
grybelinés infekcijos [histoplazmoze,
kokcidioidomikoz¢, pneumocistoze], baktering,
atipiné mikobakteriné ir pirmuoniy infekcija),
hepatito B pakartotinis suaktyvéjimas,
bakterinis artritas,

infekcinis bursitas.

Gerybiniai, piktybiniai ir
nepatikslinti navikai (tarp jy
cistos ir polipai)

Nedaznas:

Neoplazmos (tokios kaip odos vézys,
plokscialgsteliné karcinoma ir melanocitinis
apgamas).

Retas:

Limfoma,

leukemija,

melanoma,

Merkel‘io lgsteliy karcinoma.

NeZinomas:

Hepatospleniné T-lasteliy limfoma*,
Kaposi sarkoma.

Kraujo ir limfinés sistemos
sutrikimai

Daznas:

Leukopenija (jskaitant neutropenija),
anemija.

Nedaznas:

Trombocitopenija,
pancitopenija.

Retas:

Aplaziné anemija,
agranulocitozg.

Imuninés sistemos sutrikimai

Daznas:

Alerginés reakcijos (bronchy spazmas, padidéjes
jautrumas, dilgéliné),
autoantiktiny nustatymas.

Retas:

Sunkios sisteminés padidéjusio jautrumo reakcijos
(jskaitant anafilaksines reakcijas),

vaskulitas (sisteminis),

sarkoidozé.

Endokrininiai sutrikimai

Nedaznas:

Skydliaukeés sutrikimai (tokie kaip
hipotiroidizmas, hipertiroidizmas ir glizys).

Metabolizmo ir mitybos
sutrikimai

Nedaznas:

Gliukozés koncentracijos kraujyje padidéjimas,
lipidy koncentracijos kraujyje padidéjimas.

Psichikos sutrikimai

Daznas:

Depresija,
nemiga.

Nervy sistemos sutrikimai

Daznas:

Svaigulys,
galvos skausmas,
parestezija.

Nedaznas:

Pusiausvyros sutrikimai.

Retas:

Demielinizuojantys (centrinés ir periferinés nervy
sistemos) sutrikimai,
skonio pojti¢io sutrikimas.
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MedDRA organu sistemy klasé

Daznis

Nepageidaujama reakcija

Akiy sutrikimai

Nedaznas:

Regéjimo sutrikimai (tokie kaip matomo vaizdo
nerySkumas ir sumazejes regé€jimo astrumas),
konjunktyvitas,

akiy alergija (pvz., niezéjimas ir sudirginimas).

Sirdies sutrikimai

Nedaznas:

Aritmija,
iSeminiai vainikinés arterijos sutrikimai.

Retas:

Stazinis Sirdies nepakankamumas (prasidéjes ar
pasunkéjes).

Kraujagysliy sutrikimai

Daznas:

Hipertenzija.

Nedaznas:

Trombozé (giliyjy veny ir aortos),
paraudimas.

Retas:

Reino (Raynaud) sindromas.

Kvépavimo sistemos, kriitinés
lastos ir tarpuplaucio sutrikimai

Daznas:

Bronchy astma ir susij¢ simptomai (tokie kaip
$vokstimas ir bronchy hiperaktyvumas).

Nedaznas:

Intersticiné plauciy liga.

Virskinimo trakto sutrikimai

Daznas:

Dispepsija,

virskinimo trakto ir pilvo skausmas,

pykinimas,

virskinimo trakto uzdegiminiai sutrikimai (tokie
kaip gastritas ir kolitas),

stomatitas.

Nedaznas:

Viduriy uzkietéjimas,
gastroezofaginio refliukso liga.

Kepeny, tulzies puslés ir lataky
sutrikimai

Daznas:

Padid¢jgs alanino aminotransferazés aktyvumas,
padidéjes aspartataminotransferazés aktyvumas.

Nedaznas:

Tulzies akmenligg,
kepeny sutrikimai.

Odos ir poodinio audinio
sutrikimai

Daznas:

Niezéjimas,
iSbérimas,
alopecija,
dermatitas.

Nedaznas:

Paslinés odos reakcijos,

psoriaze (prasidéjusi ar anksc¢iau buvusios
psoriazés pablogéjimas, delny/pédy ir pustuling),
dilgéliné.

Retas:

Lichenoidinés reakcijos,
odos lupimasis,
vaskulitas (0dos).

NeZinomas:

Dermatomiozito simptomy pasunkéjimas.

Skeleto, raumeny ir jungiamojo
audinio sutrikimai

Retas:

I vilklige panasus sindromas.

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai

Retas:

Slapimo piislés sutrikimai,
inksty sutrikimas.

Lytinés sistemos ir kruties
sutrikimai

Nedaznas:

Krities sutrikimai,
menstruacijy sutrikimai.

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo
vietos pazeidimai

Daznas:

Karsc¢iavimas,

astenija,

injekcijos vietos reakcija (pvz., injekcijos vietos
eritema, dilgéling, sukietéjimas, skausmas,
kraujosruva, niez¢jimas, sudirginimas ir
parestezija),

diskomfortas kriitinéje.

Retas:

Pablogéjes gijimas.

Suzalojimai, apsinuodijimai ir
procediiry komplikacijos

Daznas:

Kauly luziai.
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* pastebéta vartojant kitus TNF blokuojancius vaistinius preparatus.

Siame skyriuje stebésenos trukmés mediana (mazdaug 4 metai) jprastai pateikiama visoms
golimumabo indikacijoms. Kur golimumabo skyrimas yra aprasytas pagal doze, stebésenos trukmés
mediana yra skirtinga (mazdaug 2 metai vartojant 50 mg doz¢ ir mazdaug 3 metai — vartojant 100 mg
dozg), kadangi pacientams dozés galéjo biiti kei¢iamos viena kita.

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijy apibudinimas

Infekcijos

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu dazniausia nepageidaujama reakcija
buvo virsutiniy kvépavimo taky infekcija, pranesta 12,6 % golimumabu gydyty pacienty (daznis

100 tiriamojo mety: 60,8; 95 % PI: 55,0; 67,1), palyginti su 11,0 % kontrolinés grupés pacienty
(daznis 100 tiriamojo mety: 54,5; 95 % PI: 46,1; 64,0). Kontroliuojamose ir nekontroliuojamose
klinikiniy tyrimy dalyse, kai stebésenos trukmés mediana buvo mazdaug 4 metai, virSutiniy
kvépavimo taky infekcijy daznis golimumabu gydytiems pacientams buvo 34,9 reiskinio 100 tiriamojo
mety; 95 % PI: 33,8; 36,0.

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu infekcijos buvo pastebétos 23,0 %
golimumabu gydyty pacienty (daznis 100 tiriamojo mety: 132,0; 95 % PI: 123,3; 141,1), palyginti su
20,2 % kontrolinés grupés pacienty (daznis 100 tiriamojo mety: 122,3; 95 % PI: 109,5; 136,2).
Kontroliuojamose ir nekontroliuojamose klinikiniy tyrimy dalyse, kai stebésenos trukmés mediana
buvo mazdaug 4 metai, infekcijy daznis golimumabu gydytiems pacientams buvo 81,1 reiskinio

100 tiriamojo mety; 95 % PI: 79,5; 82,8.

RA, PsA, AS ir nr-asinio SpA klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu sunkios infekcijos
buvo stebétos 1,2 % golimumabu gydyty pacienty ir 1,2 % kontrolinés grupés pacienty. RA, PsA, AS
ir nr-asinio SpA klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu sunkiy infekcijy daznis stebésenos
laikotarpiu 100 tiriamojo mety golimumabo 100 mg grupéje buvo 7,3 (95 % PI: 4,6; 11,1),
golimumabo 50 mg grupéje — 2,9 (95 % PI: 1,2; 6,0), o placebo grupéje — 3,6 (95 % PI: 1,5; 7,0).
Golimumabo indukcijos klinikiniy tyrimy su OK serganciais pacientais kontroliuojamojo periodo
metu sunkios infekcijos buvo stebétos 0,8 % golimumabu gydyty pacienty ir 1,5 % kontroliniu
vaistiniu preparatu gydyty pacienty. Golimumabu gydytiems pacientams stebétos sunkios infekcijos
buvo tuberkulioze, bakterinés infekcijos, jskaitant sepsj ir pneumonija, invazinés grybelinés infekcijos
ir kitos oportunistinés infekcijos. Kai kurios §iy infekcijy buvo mirtinos. Pagrindiniy klinikiniy tyrimy
kontroliuojamose ir nekontroliuojamose dalyse, kai stebésenos trukmés mediana buvo iki 3 mety,
didesnis sunkiy infekcijy, jskaitant oportunistines infekcijas ir TB, daznis buvo stebétas golimumabo
100 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su gydytaisiais golimumabo 50 mg doze. Visy sunkiy
infekcijy daznis 100 tiriamojo mety golimumabo 100 mg doze gydytiems pacientams buvo 4,1 (95 %
Pl: 3,6; 4,5), 0 golimumabo 50 mg doze — 2,5 (95 % PI: 2,0; 3,1).

Piktybiniai navikai

Limfoma

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy metu golimumabu gydytiems pacientams limfomos daznis buvo
didesnis, nei tikétinas bendrojoje populiacijoje. Siy klinikiniy tyrimy kontroliuojamyjy ir
nekontroliuojamyjy daliy metu, kai stebésenos trukmés mediana buvo iki 3 mety, didesnis limfomos
daznis buvo stebétas golimumabo 100 mg doze gydytiems pacientams, lyginant su gydytaisiais
golimumabo 50 mg doze. Limfoma buvo nustatyta 11 tiriamyjy (1 gydymo golimumabo 50 mg doze
grupéje ir 10 - golimumabo 100 mg grupéje), jos daznis (95 % PI) stebéjimo laikotarpiu per

100 tiriamyjy mety golimumabo 50 mg grupéje buvo 0,03 (0,00; 0,15) reiSkinio, golimumabo 100 mg
grupéje — 0,13 (0,06; 0,24) reiskinio, o placebo grup¢je — 0,00 (0,00; 0,57). Dauguma limfomy
i8sivyste klinikinio tyrimo GO-AFTER metu, j kurj buvo jtraukti jau anks¢iau gydyti anti-TNF
vaistiniais preparatais, ilgiau sirge pacientai, arba kuriy liga buvo labiau atspari gydymui (Zr.

4.4 skyriy).

Kitokie nei limfoma piktybiniai navikai
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Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo bei mazdaug 4 mety trukmés stebésenos
laikotarpio metu kitokiy, nei limfoma, piktybiniy naviky (i$skyrus nemelanominj odos vézj) daznis
gydymo golimumabu ir kontrolinéje grupése buvo panasus. Mazdaug 4 mety trukmés stebésenos
laikotarpio metu kitokiy, nei limfoma, piktybiniy naviky (i§skyrus nemelanominj odos véZzj) daznis
buvo panasus | daznj bendrojoje populiacijoje.

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody, kai stebésenos mediana
buvo iki 3 mety, metu nemelanominis odos vézys buvo diagnozuotas 5 placebo grupés, 10
golimumabo 50 mg dozés grupés bei 31 golimumabo 100 mg dozés grupés tiriamyjy, jo daznis (95 %
PI) stebéjimo laikotarpiu 100 tiriamojo mety buvo 0,36 (0,26; 0,49) atvejy sudétingje golimumabo
grupéje ir 0,87 (0,28; 2,04) atvejy placebo grupéje.

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody, kai stebésenos mediana
buvo iki 3 mety, metu kiti, nei melanoma, nemelanominis odos vézys ir limfoma, piktybiniai navikai
buvo diagnozuoti 5 placebo grupés, 21 golimumabo 50 mg dozés grupés bei 34 golimumabo 100 mg
dozés grupés tiriamyjy, jy daznis (95 % PI) stebéjimo laikotarpiu 100 tiriamojo mety buvo 0,48 (0,36;
0,62) atvejo sudétingje golimumabo grupéje ir 0,87 (0,28; 2,04) atvejo placebo grupéje (Zr. 4.4 skyriy).

Pranesimai, gauti is astmos klinikiniy tyrimy

Zvalgomajame klinikiniame tyrime dalyvavusiems sunkia nuolatine astma sergantiems pacientams
buvo paskirta poodiné jsotinamoji golimumabo dozé (150 % paskirtos gydomosios dozés) 0 savaite,
po kurios buvo skiriamos 200 mg, 100 mg arba 50 mg golimumabo dozés po oda kas 4 savaites iki
52 savaités. Astuoni piktybiniy naviky atvejai buvo pastebéti kombinuotoje golimumabo grupéje

(n =230) ir né vieno atvejo nebuvo placebo grupéje (n = 79). 1 pacientui pasireiské limfoma,

2 pacientams — nemelanominis odos véZzys ir 5 pacientams — kiti piktybiniai navikai. Jokio piktybiniy
naviky tipo specifinio susigrupavimo nepastebéta.

Placebu kontroliuojamoje tyrimo dalyje visy piktybiniy naviky daznis (95 % PI) stebé&jimo laikotarpiu
100 tiriamojo mety buvo 3,19 (1,38; 6,28) golimumabo grupéje. Siame tyrime stebéjimo laikotarpiu
golimumabo grupéje limfomos daznis (95 % P1)100 tiriamojo mety buvo 0,40 (0,01; 2,20),
nemelanominio odos vézio — 0,79 (0,10; 2,86) ir kity piktybiniy naviky — 1,99 (0,64; 4,63). Placebo
grupéje $iy piktybiniy naviky daznis (95 % PI) steb¢jimo laikotarpiu 100 tiriamojo mety buvo 0,00
(0,00; 2,94). Tokiy duomeny reik§mé néra zinoma.

Neurologiniai reiskiniai

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu, kai stebésenos
mediana buvo iki 3 mety, didesnis demielinizacijos daznis buvo stebétas golimumabo 100 mg doze
gydytiems pacientams, palyginti su gydytais golimumabo 50 mg doze (zr. 4.4 skyriy).

Kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas

Pagrindiniy RA ir PSA klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu buvo nedidelio ALT
aktyvumo padidéjimo (> 1 ir < 3 kartus virsijant virSuting normos ribg (VNR)) daznis golimumabo ir
kontrolinés grupés pacientams buvo panasus (22,1 % - 27,4 % pacienty); AS ir nr-asinio SpA
klinikiniy tyrimy metu nedidelis ALT aktyvumo padidéjimas buvo daznesnis golimumabu gydytiems
pacientams (26,9 %), palyginti su kontrolinés grupés pacientais (10,6 %). Pagrindiniy RA ir PsA
klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu, kai stebésenos mediana buvo
mazdaug 5 metai, nedidelio ALT aktyvumo padidéjimo daznis golimumabu gydytiems pacientams ir
kontrolinés grupés pacientams buvo panasus. Golimumabo indukcijos pagrindiniy klinikiniy tyrimy su
OK serganciais pacientais kontroliuojamojo periodo metu nedidelio ALT kiekio padidéjimo (> 1ir <3
kartus virSijant VNR) daznis golimumabo ir kontrolinés grupés pacientams buvo panasus (atitinkamai,
8,0 % ir 6,9 %). Pagrindiniy OK klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody
metu, kai stebésenos trukmés mediana buvo mazdaug 2 metai, pacienty, kuriems Siek tiek padidéjo
ALT aktyvumas, dalis OK tyrimo palaikomojo gydymo fazés metu golimumabu gydyty pacienty
grupéje buvo 24,7 %.

Pagrindiniy RA ir AS klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu ALT aktyvumo padidéjimas
> 5 kartus virSijant VNR buvo nedaznas ir daugiau nustatytas golimumabu gydytiems pacientams
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(0,4 % - 0,9 %), palyginti su kontrolinés grupés pacientais (0,00 %). Si tendencija psoriazinio artrito
populiacijoje nebuvo pastebéta. Pagrindiniy RA, PsSA ir AS klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir
nekontroliuojamojo periody metu, kai stebésenos mediana buvo 5 metai, ALT aktyvumo padidéjimo
> 5 kartus virsijant VNR daZnis golimumabu gydytiems ir kontrolinés grupés pacientams buvo
panasus. [prastai toks aktyvumo padidéjimas buvo besimptomis ir nukrypimas sumazédavo arba
iSnykdavo tesiant ar nutraukiant golimumabo vartojima arba pakeiciant kartu skiriamus vaistinius
preparatus. Nr-aSinio SpA tyrimo (iki 1 mety trukmés) kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo
periody metu tokiy atvejy nepastebéta. Golimumabo indukcijos pagrindiniy klinikiniy tyrimy su OK
sergancéiais pacientais kontroliuojamojo periodo metu ALT aktyvumo padidéjimo > 5 Kkartus virsijant
VNR daznis golimumabu ir placebu gydytiems pacientams buvo panasus (atitinkamai, 0,3 % ir 1,0 %).
Pagrindiniy OK klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu, kai
stebésenos trukmés mediana buvo mazdaug 2 metai, pacienty, kuriems ALT aktyvumas padidéjo

> 5 kartus virsijant VNR, dalis OK tyrimo palaikomojo gydymo fazés metu golimumabu gydyty
pacienty grupéje buvo 0,8 %.

Pagrindiniy RA, PsA, AS ir nr-asinio SpA klinikiniy tyrimy metu vienam RA tyrime dalyvavusiam
pacientui, kuriam jau buvo kepeny sutrikimy ir kuris vartojo tyrimo rezultatams jtaka daryti galincius
vaistinius preparatus, skyrus golimumaba, pasireiské neinfekcinis hepatitas (Kartu su gelta), kuris
baigesi mirtimi. Golimumabo kaip prisidedancio ar sunkinancio veiksnio jtaka negali biiti atmesta.

Injekcijos vietos reakcijos

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo periodo metu injekcijos vietos reakcijos pasireiske
5,4 % golimumabu gydyty pacienty, palyginti su 2,0 % kontrolinés grupés pacienty. Antikiiny prie§
golimumabg buvimas gali padidinti injekcijos vietos reakcijy rizika. Dauguma injekcijos vietos
reakcijy buvo lengvos arba vidutinio sunkumo ir dazniausiai pasireiske injekcijos vietos eritema.
Apskritai, dél injekcijos vietos reakcijy vaistinio preparato vartojimo nutraukti nereikéjo.

Kontroliuojamyjy IIb ir (arba) III fazés RA, PsA, AS, nr-asinio SpA, sunkios nuolatinés astmos
klinikiniy tyrimy metu bei II ir III fazés OK klinikiniy tyrimy metu né vienam golimumabu gydytam
pacientui nepasireiské anafilaksiné reakcija.

Autoimuniniai antikiinai

Pagrindiniy klinikiniy tyrimy kontroliuojamojo ir nekontroliuojamojo periody metu bei per vienerius
stebésenos metus 3,5 % golimumabu gydyty pacienty ir 2,3 % kontrolinés grupés pacienty buvo
nustatyti nauji ANA-teigiami atvejai (titrai — 1:160 ar didesni). Anti-dgDNR antikiiny po vieneriy
stebésenos mety nustatyta 1,1 % pacienty, kuriems gydymo pradzioje anti-dgDNR nebuvo.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline prane§imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Vienkartinés iki 10 mg/kg dozés | veng buvo vartojamos klinikinio tyrimo metu ir toksinio poveikio,
dél kurio reikéty riboti dozg, nepasireiské. Perdozavus, pacientg rekomenduojama stebéti, ar
nepasireiks bet kokiy nepageidaujamy reakcijy pozymiy ar simptomy, ir nedelsiant turi bati pradétas
tinkamas simptominis gydymas.
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5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — imunosupresantai, tumoro nekrozés faktoriaus alfa (TNF,) inhibitorius, ATC
kodas — LO4ABO06.

Gotenfia yra panasus biologinis vaistinis preparatas. [$sami informacija pateikiama Europos vaisty
agentaros tinklalapyje: https://www.ema.europa.eu.

Veikimo mechanizmas

Golimumabas yra Zzmogaus monokloninis antiktinas, kuris su dideliu afinitetu jungiasi ir sudaro
stabilius kompleksus su tirpiomis ir biologiskai aktyviomis transmembraninio zmogaus TNF,
formomis, o tai neleidzia TNF,, prisijungti prie jo receptoriaus.

Farmakodinaminés savybés

Nustatyta, kad golimumabui prisijungus prie zmogaus TNF, neutralizuojama TNF,, sukelta zmogaus
endotelio 1asteliy adhezinés molekulés E-selektino, kraujagysliy 1asteliy adhezijos molekulés
(KLAM)-1 ir tarplastelinés adhezinés molekulés (TLAM)-1 lastelés pavirSiaus raiska. In vitro, TNF
sukelta interleukino (IL)-6, IL-8 ir granulocity-makrofagy kolonijas stimuliuojanéio faktoriaus
(GM-KSF) sekrecija i§ zmogaus endotelio lgsteliy taip pat buvo slopinama golimumabo.

Stebétas C reaktyviojo baltymo (CRB) koncentracijos sumazéjimas, palyginus su placebo poveikiu, ir
gydant golimumabu nuo gydymo pradzios reik§mingai sumazéjo IL-6, ILAM-1,
matrikso-metaloproteinazés (MMP)-3 ir kraujagysliy endotelio augimo faktoriaus (KEAF) kiekis
kraujo serume, palyginti su kontrolinio gydymo grupiy duomenimis. Taip pat, RA ir AS sergantiems
pacientams sumaz¢jo TNF,, kiekis, o psoriaziniu artritu sergantiems pacientams sumaz¢éjo 1L-8 kiekis.
Pradéjus gydyma golimumabu, §ie pokyc¢iai buvo pastebéti pirmojo vertinimo metu (4 savaitg) ir
paprastai isliko 24 savaites.

Klinikinis veiksmingumas

Reumatoidinis artritas

Golimumabo veiksmingumas buvo jrodytas trijuose daugiacentriuose, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai
koduotuose, placebu kontroliuojamuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo daugiau kaip 1 500 pacienty
(> 18 mety), kurie bent 3 ménesius pries atrankg sirgo vidutinio sunkumo arba sunkiu aktyviu RA,
diagnozuotu pagal Amerikos reumatologijos kolegijos (ARK) kriterijus. Siy pacienty bent 4 sanariai
buvo suting ir 4 sgnariai buvo skausmingi. Kas 4 savaites po oda buvo leidZziamas golimumabas arba
placebas.

GO-FORWARD tyrime buvo vertinami 444 pacientai, kurie sirgo aktyviu RA nepaisant vartojamos
maziausiai 15 mg/per savaite¢ MTX dozés ir kurie anks¢iau nebuvo gydyti anti-TNF vaistiniu
preparatu. Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirtas placebo ir MTX derinys, 50 mg golimumabo ir
MTX derinys, 100 mg golimumabo ir MTX derinys arba 100 mg golimumabo ir placebo derinys.
Placebo ir MTX derinj vartojusiems pacientams $is gydymas po 24 savaités buvo pakeistas 50 mg
golimumabo ir MTX deriniu. Nuo 52 savaités pacientai pradéjo dalyvauti atvirame ilgalaikiame
tyrimo pratesime.

GO-AFTER tyrime buvo vertinti 445 pacientai, kurie anks¢iau buvo gydyti vienu ar daugiau anti-TNF
vaistiniy preparaty (adalimumabu, etanerceptu arba infliksimabu). Pacientams atsitiktine tvarka buvo
paskirtas placebas, 50 mg golimumabo arba 100 mg golimumabo. Tyrimo metu pacientams buvo
leista tgsti gydyma LMVNR — MTX, sulfasalazinu (SSZ) ir (arba) hidroksichlorokvinu (HQC).
Nurodytos ankstesnio gydymo anti-TNF vaistiniais preparatais nutraukimo priezastys buvo
veiksmingumo stoka (58 %), netoleravimas (13 %) ir (arba) kitos priezastys, nesusijusios su saugumu
ar veiksmingumu (29 %, daZniausiai — finansinés priezastys).
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GO-BEFORE tyrime buvo vertinti 637 aktyviu RA sirge pacientai, kurie nebuvo vartoje MTX ir
nebuvo gydyti anti-TNF vaistiniu preparatu. Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti arba
placebg ir MTX, arba golimumabga 50 mg ir MTX, arba golimumaba 100 mg ir MTX, arba
golimumabg 100 mg ir placeba. 52 savait¢ pacientai pradéjo atvirg ilgalaikj tyrimo pratgsimg, Kurio
metu vartojusiems placebg ir MTX ir turéjusiems bent 1 skaudamg ar patinusj sgnarj pacientams
gydymas buvo pakeistas gydymu golimumabu 50 mg ir MTX.

Ko-pagrindinés GO-FORWARD tyrimo vertinamosios baigtys buvo pacienty, kuriems 14 savaite
pasireiské atsakas pagal ARK 20, procentiné dalis ir biiklés pageréjimas 24 savaite pagal sveikatos
vertinimo klausimyng (SVK), palyginti su biikle tyrimo pradzioje. Pagrindiné GO-AFTER tyrimo
vertinamoji baigtis buvo pacienty, kuriems 14 savaite pasireiSké atsakas pagal ARK 20, procentiné
dalis. Ko-pagrindinés GO-BEFORE tyrimo vertinamosios baigtys buvo pacienty, kuriems 24 savaitg
pasireiské atsakas pagal ARK 50, procentiné dalis ir van der Heijde modifikuoto Sharp (vdH-S)
jvertinimo pokytis 52 savaite, palyginti su jvertinimu tyrimo pradzioje. Kartu su pagrindine (-émis)
tyrimo vertinamaja (-0osiomis) baigtimi (-s) papildomai buvo jvertinamas gydymo golimumabu
poveikis artrito pozZymiams ir simptomams, radiografiniam atsakui, fizinei funkcijai ir su sveikata
susijusiai gyvenimo kokybei.

Apskritai Klinikiniy tyrimy GO-FORWARD ir GO-BEFORE metu iki 104 savaités ir klinikinio tyrimo
GO-AFTER metu iki 24 savaités skiriant 50 mg ir 100 mg golimumabo kartu su MTX, kliniskai
reik§mingo veiksmingumo skirtumo nepastebéta. Kiekvieno i§ paminéty RA klinikiniy tyrimy
ilgalaikio pratgsimo metu, atsizvelgiant j tyrimo schema, tyrimg atlickantis gydytojas savo nuoZiiira
galéjo keisti 50 mg ir 100 mg golimumabo dozes vieng kita.

Pozymiai ir simptomai

Pagrindiniai ARK rezultatai 14, 24 ir 52 savaitémis, vartojant golimumabo 50 mg doze
GO-FORWARD, GO-AFTER ir GO-BEFORE tyrimy metu, yra nurodyti 2 lenteléje ir aprasyti toliau.
Atsakas buvo stebétas pirmojo vertinimo metu (4 savait¢) po gydymo golimumabu pradzios.

I$ 89 tiriamyjy, kurie GO-FORWARD tyrimo metu buvo atsitiktinai priskirti vartoti 50 mg
golimumabo ir MTX derinj, 104 savaite vis dar buvo gydomi 48 tiriamieji. IS jy 104 savaite atsakas
pagal ARK 20 buvo 40 pacienty, pagal ARK 50 — 33 pacientams, o pagal ARK 70 — 24 pacientams.
Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo
stebétas panasus ARK 20/50/70 atsako daznis.

GO-AFTER tyrimo metu procentiné dalis pacienty, kuriems buvo atsakas pagal ARK 20, buvo
didesné golimumabo grupéje, palyginti su placebo grupe, nepriklausomai nuo priezasties, dél kurios
buvo nutrauktas ankstesnis gydymas vienu ar keliais anti-TNF vaistiniais preparatais.

2 lentelé
Pagrindinés tyrimy GO-FORWARD, GO-AFTER ir GO-BEFORE kontroliuoty daliy
veiksmingumo baigtys

GO-FORWARD GO-AFTER GO-BEFORE
Aktyvus RA, nepaisant | Aktyvus RA, anks¢iau Aktyvus RA, negydytas
gydymo MTX gydytas vienu ar daugiau | MTX
anti-TNF vaistiniu
preparatu
Placebas | Golimumabas | Placebas | Golimumabas | Placebas | Golimumabas
+ 50 mg 50 mg + 50 mg
MTX + MTX +
MTX MTX
n? 133 89 150 147 160 159
Pacientai, kuriems buvo atsakas i gydyma (%)
ARK 20
14 savaité [33% | 55 %* |18% | 35 %* | NA | NA
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24 savaité 28% | 60 %* 6% |31% 9% | 62%
p = 0,002

52 savaité NA NA NA NA 52% | 60%

ARK 50

14 savaité 10% | 35%* 7% 15 % NA NA
p = 0,021

24 savaité 14% | 37 %* 4% 16 %* 29% | 40%

52 savaite NA NA NA NA 6% | 42%

ARK 70

14 savaite 4% 14 % 2% 10 % NA NA

p = 0,008 p = 0,005

24 savaite 5% 20 %* 2% 9% 16% | 24%
p = 0,009

52 savaité NA NA NA NA 22% | 28%

a n atspindi atsitiktinai atrinktus pacientus; pacienty skaicius, vertintas pagal kiekviena tyrimo vertinamaja baigtj,

gali kisti priklausomai nuo vertinimo laiko
* p <0,001
NA: Neaktualu

Tyrime GO-BEFORE dalyvavusiy pacienty, sirgusiy vidutinio sunkumo arba sunkiu reumatoidiniu
artritu (sudétiné golimumabo 50 mg ir 100 mg + MTX grupé palyginta su vien MTX grupe pagal
ARK 50), pagrindiné analizé 24 savaite nebuvo statistiskai reik§minga (p = 0,053). 52 savaite
bendrojoje populiacijoje, golimumabo 50 mg + MTX vartojusiyjy grupéje pacienty, kuriems
pasireiSké ARK atsakas, procentiné dalis paprastai buvo didesné, bet ne reikSmingai skirtinga,
palyginti su vien MTX vartojusiais pacientais (zr. 2 lentelg). Buvo atliktos papildomos analizés
pogrupiuose, atspindin¢iuose nurodyta sunkiu, aktyviu ir progresuojan¢iu RA serganciy pacienty
populiacijg. Apskritai buvo jrodytas didesnis golimumabo 50 mg + MTX poveikis (palyginti su vien
MTX poveikiu) nurodytoje populiacijoje, palyginti su bendraja populiacija.

GO-FORWARD ir GO-AFTER tyrimuose, kliniskai reikSmingas ir statisti$kai reikSmingas atsakas
pagal ligos aktyvumo skale (LAS)28 buvo stebimas kiekvienu i§ anksto nustatytu laikotarpiu 14 ir
24 savaite (p < 0,001). Pacientams, kurie buvo gydomi golimumabu nuo pat priskyrimo atsitiktinei
iméiai klinikinio tyrimo pradzioje, LAS28 atsakas iliko iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems
dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus
LAS28 atsakas.

Tyrimo GO-BEFORE metu buvo matuojamas pagrindinis klinikinis atsakas, apibréztas kaip ARK 70
atsako palaikymas 6 ménesius i$ eilés. 52 savaite 15 % golimumabo 50 mg + MTX grupés pacienty
pasieké pagrindinj klinikinj atsaka, palyginti su 7 % pacienty placebo + MTX grupéje (p = 0,018). I§
159 tiriamyjy, atsitiktinai priskirty vartoti golimumabo 50 mg + MTX, 104 savaite vis dar buvo
gydomi 96 tiriamieji. IS jy 104 savaite atsakas pagal ARK 20 buvo 85 pacientams, pagal ARK 50 —
66 pacientams, o pagal ARK 70 — 53 pacientams. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems
golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus atsako pagal ARK 20/50/70
daznis.

Rentgenologinis atsakas

Tyrime GO-BEFORE vdH-S jvertinimo pokytis nuo pradinio rodmens, struktiirinio pazeidimo
sudétinis jvertinimas, Kuris, rentgenologiniu tyrimu jvertinus rieso ir pédy sanariy erozijy skaiciy ir
dydzius bei sgnarinio tarpo susiauréjima, buvo naudojamas jvertinti struktiirinio pazeidimo laipsnj.
Svarbiausi 52 savaités rezultatai, gauti golimumabo 50 mg doze vartojusiy pacienty grupéje,
pateikiami 3 lentelgje.

Pacienty, kuriems naujy erozijy neatsirado arba bendrojo vdH-S jvertinimo pokytis nuo pradinio
rodmens buvo lygus arba mazesnis uz 0, skaicius buvo reikSmingai didesnis gydymo golimumabu
grupéje, palyginti su kontroline grupe (p = 0,003). 52 savaitg stebétas rentgenologinis poveikis isliko
iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki
256 savaités buvo stebétas panasus rentgenologinis poveikis.
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3 lentelé
Bendrojo vdH-S jvertinimo poky¢iu, palyginti su pradiniu rodmeniu, rentgenologinis vidurkis
(SN) 52 savaite bendrojoje tyrimo GO-BEFORE populiacijoje

Placebas + MTX Golimumabas 50 mg + MTX
n? 160 159
Bendras jvertinimas
Tyrimo pradzia 19,7 (35,4) 18,7 (32,4)
Pokytis nuo pradinio rodmens 1,4 (4,6) 0,7 (52)"
Erozijos jvertinimas
Tyrimo pradzia 11,3 (18,6) 10,8 (17,4)
Pokytis nuo pradinio rodmens 0,7 (2,8) 0,5(2,1)
Sanarinio tarpo susiauréjimo jvertinimas
Tyrimo pradzia 8,4 (17,8) 7,9 (16,1)
Pokytis nuo pradinio rodmens 0,6 (2,3) 0,2 (2,0
a n parodo atsitiktinéms imtims priskirty pacienty skaiciy
* p=0,015
** 9 =0,044

Fiziné funkcija ir su sveikata susijusi gyvenimo kokybé

Fiziné funkcija ir nejgalumas buvo vertinami kaip atskira GO-FORWARD ir GO-AFTER tyrimy
vertinamoji baigtis pagal sveikatos vertinimo klausimyno nejgalumo indeksa (SVK NI). Siy tyrimy
metu golimumabas 1émé kliniskai reik§minga ir statistiSkai reikSmingg SVK NI jvertinimo pageréjima
nuo pradinio rodmens, palyginti su kontroline grupe, 24 savaite. Pacientams, kurie buvo gydomi
golimumabu nuo pat priskyrimo atsitiktinéms imtims klinikinio tyrimo pradzioje, SVK NI jvertinimo
pageréjimas isliko iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu
pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus SVK NR jvertinimo pageréjimas.

GO-FORWARD tyrimo metu 24 savaite stebétas kliniskai reik§mingas ir statistiskai reikSmingas
gyvenimo kokybés, susijusios su sveikata, pageréjimas pagal SF-36 fiziniy komponenty jvertinima
pacientams, gydytiems golimumabu, palyginti su vartojusiais placebo. Pacientams, kurie buvo gydomi
golimumabu nuo pat priskyrimo atsitiktinéms imtims klinikinio tyrimo pradzioje, SF-36 fiziniy
komponenty jvertinimo pageréjimas isliko iki 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir
gydytiems golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus SF-36 fiziniy
komponenty jvertinimo pageréjimas. GO-FORWARD ir GO-AFTER tyrimy metu pastebétas
statistiSkai reikSmingas nuovargio sumazejimas pagal létinés ligos gydymo funkcinio jvertinimo
klausimyno nuovargio skal¢ (FACIT-F).

Psoriazinis artritas

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertinti daugiacentriame, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai
koduotame, placebu kontroliuojamame tyrime GO-REVEAL, kuriame dalyvavo 405 suauge pacientai,
sergantys aktyviu PSA (> 3 suting sgnariai ir > 3 skausmingi sgnariai), gydomi nesteroidiniais
vaistiniais preparatais nuo uzdegimo (NVNU) ar LMVNR. Siame tyrime dalyvave pacientai
maziausiai 6 ménesius sirgo PsA ir bent lengva psoriaze. [traukti buvo visy potipiy psoriaziniu artritu
sergantys pacientai, jskaitant sergancius poliartritu be reumatoidiniy mazgy (43 %), asimetriniu
periferiniu artritu (30 %), tolimyjy interfalanginiy (TIF) sgnariy artritu (15 %), spondilitu su
periferiniu artritu (11 %) ir luoSinanciu artritu (1 %). Ankstesnis gydymas anti-TNF vaistiniu
preparatu nebuvo leidziamas. Golimumabo arba placebo po oda buvo leidZziama kas 4 savaites.
Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti placebo, 50 mg golimumabo arba 100 mg
golimumabo. Placebg vartojusiems pacientams po 24 savaités vietoj jo buvo paskirta golimumabo

50 mg dozé. 52 savaite pacientai pradéjo dalyvauti atvirame ilgalaikiame tyrimo pratgsime. Mazdaug
keturiasdeSimt astuoni procentai pacienty toliau buvo gydomi stabiliomis metotreksato dozémis

(< 25 mg per savaitg). Ko-pagrindinés vertinamosios baigtys buvo pacienty, kurie 14 savaite pasieké
atsaka pagal ARK 20, procentiné dalis ir bendro pagal PsA modifikuoto vdH-S jvertinimo pokytis

24 savaite, palyginti su rodmeniu tyrimo pradzioje.

51



Apskritai klini§kai reik§mingy veiksmingumo skirtumy, skiriant golimumabo 50 mg ir 100 mg dozes,
iki 104 savaités nestebéta. Atsizvelgiant j tyrimo schema, ilgalaikio pratesimo metu jame
dalyvaujantiems pacientams tyrimg atliekantis gydytojas savo nuozitira galéjo keisti 50 mg ir 100 mg
golimumabo dozes vieng kita.

Pozymiai ir simptomai
Pagrindiniai rezultatai 14 ir 24 savaitémis, vartojant 50 mg doze, pateikti 4 lenteléje ir aprasyti toliau.

4 lentelé
Pagrindinés veiksmingumo baigtys GO-REVEAL tyrime
Placebas Golimumabas 50 mg*
n? 113 146
Pacientai, kuriems buvo atsakas j gydyma (%)
ARK 20
14 savaité 9% 51 %
24 savaité 12% 52 %
ARK 50
14 savaité 2% 30 %
24 savaité 4% 32 %
ARK 70
14 savaité 1% 12%
24 savaité 1% 19%
PPSIP 75¢
14 savaité 3% 40 %
24 savaité 1% 56 %
* p < 0,05 visiems palyginimams;

a n parodo atsitiktinéms imtims priskirtus pacientus; aktualus pacienty, vertinty pagal kiekvieng vertinamaja baigti,

skaiius gali kisti priklausomai nuo vertinimo laiko.

Psoriazés ploto ir sunkumo indeksas

Remiantis pacienty, kuriems buvo paZeista > 3 % KPP tyrimo pradZzioje, pogrupiu; 79 pacientai (69,9 %) placebo
grupéje ir 109 (74,3 %) 50 mg golimumabo grupéje.

b

C

Pradéjus vartoti golimumabo, pageréjimas buvo pastebétas pirmojo vertinimo metu (4 savaite).
Panasus atsakas pagal ARK 20 buvo pastebétas 14 savaite pacientams, sergantiems $iais PsA potipiais:
poliartritu be reumatoidiniy mazgy ir asimetriniu periferiniu artritu. Kitais PsA potipiais serganéiy
pacienty skaicius buvo per mazas, kad biity galima daryti reikSminga vertinima. Golimumabu gydyty
pacienty grupése atsakas j gydyma buvo panasus, nepriklausomai nuo to, ar kartu buvo vartojamas
MTX. I§ 146 pacienty, kuriems atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti golimumabo 50 mg, 104 savaite
vis dar buvo taip gydomi 70 pacienty. I$ $iy 70 pacienty atsakas j gydyma pagal ARK20, AKR50 ir
ARK70 pasireiske, atitinkamai, 64, 46 ir 31 pacientui. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems
golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebéti panasus atsako pagal ARK 20/50/70
daznis.

StatistiSkai reikSmingas atsakas pagal LAS28 taip pat buvo stebétas 14 ir 24 savaitémis (p < 0,05).

Golimumabu gydytiems pacientams 24 savaite buvo stebétas psoriazinio artrito periferinio aktyvumo
charakteristiky (pvz. sutinusiy sanariy skaiciaus, skausmingy/jautriy sgnariy skaiciaus, daktilito ir
entezito) pageréjimas. Gydymas golimumabu reikSmingai pagerino fizing funkcija, vertinant pagal
SVK NI, taip pat reikSmingai pagerino su sveikata susijusia gyvenimo kokybe, vertinant pagal SF-36
fiziniy ir protiniy komponenty jvertinimy sumg. Pacientams, kuriems visg laika buvo taikytas toks
gydymas golimumabu, koks buvo atsitiktine tvarka paskirtas tyrimo pradzioje, atsakas j gydyma pagal
LAS28 ir SVK NR isliko iki pat 104 savaités. Siame tyrime likusiems dalyvauti ir gydytiems
golimumabu pacientams nuo 104 iki 256 savaités buvo stebétas panasus atsakas pagal LAS28 ir SVK
NI.
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Rentgenologinis atsakas

Struktiiriniai pazeidimai rankose ir kojose buvo jvertinti rentgenologiniu tyrimu nustatant vdH-S
jvertinimo, modifikuoto pagal PsA pridedant plastaky tolimuosius interfalanginius (T1F) sanarius,
pokytj, palyginti su rodmeniu tyrimo pradzioje.

24 savaite gydymas golimumabo 50 mg doze sumazino periferiniy sgnariy pazeidimo progresavimo
greitj, palyginti su placebo vartojimu, matuojant bendro modifikuoto vdH-S jvertinimo pokytj nuo
rodmens tyrimo pradzioje (vidurkis = SN buvo 0,27 £ 1,3 placebo grupéje, palyginti su -0,16 + 1,3
golimumabo grupéje; p = 0,011). I8 146 pacienty, kuriems atsitiktine tvarka buvo paskirta vartoti
golimumabo 50 mg dozé, 52 savaite buvo turimi 126 pacienty rentgenologinio tyrimo duomenys, is jy
77 % ligos progresavimo nuo tyrimo pradZios nenustatyta. 104 savait¢ buvo turimi 114 pacienty
rentgenologinio tyrimo duomenys, 18 kuriy 77 % ligos progresavimo nuo tyrimo pradZios nenustatyta.
Panasiai daliai likusiy dalyvauti Siame tyrime ir gydyty golimumabu pacienty nuo 104 iki 256 savaités
ligos progresavimo, palyginti su pradiniais rodmenimis, nenustatyta.

ASinis spondiloartritas

Ankilozinis spondilitas

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertinti daugiacentrio, atsitiktiniy iméiy, dvigubai
koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo GO-RAISE, kuriame dalyvavo 356 aktyviu ankiloziniu
spondilitu sergantys suauge pacientai (Bath ankilozinio spondilito ligos aktyvumo indekso (BASDAI)
jvertinimas > 4 ir nugaros skausmo jvertinimas pagal vizualing analogine skal¢ (VAS) nuo 0 iki 10 cm
> 4), metu. Pacientai, jtraukti j §j tyrima, sirgo aktyvia ligos forma, nepaisant taikomo arba anks¢iau
taikyto gydymo NVNU arba LMVNR, bet nebuvo gydyti anti-TNF vaistiniu preparatu. Golimumabas
ir placebas buvo leidziami po oda kas 4 savaites. Atsitiktinai atrinktiems pacientams buvo skirtas
placebas arba 50 mg ar 100 mg golimumabo doz¢ ir buvo leista tgsti gydymg LMVNR (MTX, SSZ ir
(ar) HCQ). Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo procentiné dalis pacienty, kuriems 14 savait¢ pasiektas
atsakas buvo 20 pagal ankilozinio spondilito vertinimo skale (ASAS). Placebu kontroliuoti
veiksmingumo duomenys buvo renkami ir analizuojami 24 savaites.

Pagrindiniai rezultatai, gauti vartojant 50 mg doze, pateikiami 5 lenteléje ir aprasyti toliau.
Apibendrinant, klinikai reik§mingo veiksmingumo skirtumo, skiriant golimumabo 50 mg ir 100 mg
dozes, iki 24 savaités nepastebéta. Atsizvelgiant j tyrimo schema, ilgalaikio pratgsimo metu jame
dalyvaujantiems pacientams tyrimg atliekantis gydytojas savo nuozitira galéjo keisti 50 mg ir 100 mg
golimumabo dozes vieng kita.

5 lentelé
Pagrindinés veiksmingumo baigtys GO-RAISE tyrime
Golimumabas
Placebas 50 mg*

n? 78 138
Pacientai, kuriems buvo atsakas i gydyma (%)
ASAS 20
14 savaité 22 % 59 %
24 savaité 23 % 56 %
ASAS 40
14 savaité 15 % 45 %
24 savaité 15 % 44 %
ASAS 5/6
14 savaité 8 % 50 %
24 savaité 13 % 49 %
* p < 0,001 visiems palyginimams
a n parodo atsitiktinéms imtims priskirtus pacientus; aktualus pacienty, vertinty pagal kiekvieng vertinamaja baigtj,

skaiCius gali kisti priklausomai nuo vertinimo laiko

Siame tyrime likusiy dalyvauti ir gydyty golimumabu pacienty, patyrusiy ASAS20 ar ASAS40 atsaka
} gydyma, dalis nuo 24 iki 256 savaités buvo panasi.
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Statisti$kai reik§mingas atsakas pagal BASDAI 50, 70 ir 90 (p < 0,017) buvo pastebétas 14 ir

24 savaitémis. Pradéjus vartoti golimumaba, pageréjimas pagal pagrindinius ligos aktyvumo kriterijus
buvo pastebétas pirmojo vertinimo metu (4 savaite) ir isliko 24 savaites. Siame tyrime likusiems
dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 24 iki 256 savaités stebéti BASDAI pokyc¢iai nuo
pradinio rodmens buvo panasis. Stabilus veiksmingumas buvo stebimas pacientams, neatsizvelgiant j
LMVNR (MTX, sulfasalazino ir [ar] hidroksichlorokvino) vartojima, ZLA-B27 antigeno biiklg ar
CRB koncentracijg gydymo pradzioje vertinant pagal ASAS 20 14 savaite.

Gydymas golimumabu sukélé reiksmingg fizinés funkcijos pageréjima 14 ir 24 savaitémis, vertinant
BASFI poky¢ius nuo rodmens tyrimo pradzioje. 14 ir 24 savaitémis reikSmingai pageréjo su sveikata
susijusi gyvenimo kokybeé, vertinta pagal SF-36 fiziniy komponenty jvertinima. Siame tyrime
likusiems dalyvauti ir gydytiems golimumabu pacientams nuo 24 iki 256 savaités stebétas fizinés
funkcijos bei su sveikata susijusios gyvenimo kokybés pageréjimas buvo panasus.

Neradiografinis asinis spondiloartritas
GO-AHEAD

Golimumabo saugumas ir veiksmingumas buvo vertintas daugiacentriu, atsitiktiniy iméiy, dvigubai
koduotu, placebu kontroliuojamu klinikiniu tyrimu (GO-AHEAD), kuriame dalyvavo 197 suauge
pacientai, sirge sunkiu aktyviu nr-asiniu SpA (apibréZztis: pacientas, atitinkantis aSinio spondiloartrito
ASAS Kklasifikavimo kriterijus, bet neatitinkantis modifikuoty Niujorko AS kriterijy). I $i klinikinj
tyrima jtraukti aktyvia liga sergantys pacientai (apibréztis: BASDAI indeksas > 4, visos nugaros
skausmas pagal vizualing analogine skale (VAS) > 4, kiekvieno i$ jy skalé nuo 0 iki 10 cm), nepaisant
taikomo arba anksciau taikyto gydymo NVNU, anks¢iau negydyti jokiu biologiniu vaistiniu preparatu,
jskaitant anti-TNF vaistinius preparatus. Pacientams atsitiktine tvarka buvo paskirtas gydymas placebu
arba kas 4 savaites po oda leidziama 50 mg golimumabo doze. 16 savaite pacientai pradé¢jo atvirajj
laikotarpj, kurio metu visi pacientai iki 48 savaités buvo gydomi 50 mg golimumabo doze, leidziama
po oda kas 4 savaites, veiksmingumas buvo jvertinamas iki 52 savaités, o saugumas buvo stebimas iki
60 savaités. Mazdaug 93 % pacienty, kurie vartojo golimumabg pradedant atvirgjj tyrimo pratesima
(16 savaite), buvo gydomi iki pat Sio klinikinio tyrimo pabaigos (52 savaités). Buvo atlikta ir Visy
gydyty (VG, N = 197), ir Objektyvius uzdegimo pozymius turiné¢iy (OUP, N = 158; apibréZtis: pries
pradedant tyrimg nustatytas padidéjusi CRB koncentracija ir (arba) MRT tyrimu nustatyti sakroileito
pozymiai) pacienty populiacijy analizé. Placebu kontroliuoti veiksmingumo duomenys buvo renkami
ir analizuojami iki 16 savaités. Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo pacienty, 16 savaite pasiekusiy
ASAS 20 atsaka, procentiné dalis. Svarbiausieji rezultatai yra pateikti 6 lenteléje ir aprasyti toliau.

6 lentelé
Svarbiausios GO-AHEAD veiksmingumo baigtys 16 savaite
PoZymiy ir simptomy pageréjimas
Objektyvius uzdegimo pozymius
Visy gydyty pacienty populiacija | turin¢iy pacienty populiacija
(VG) (OUP)
Placebas Golimumabas Placebas Golimumabas
50 mg 50 mg
n® | 100 97 80 78
Reagavusieji j gydyma, % nuo visuy pacienty
ASAS 20 40 % 71 Y%** 38 % 77 %**
ASAS 40 23 % 57 %** 23 % 60 %**
ASAS 5/6 23 % 54 %** 23 % 63 %**
ASAS dalin¢ remisija 18 % 33 %* 19% 35 %*
ASDAS-C"<13 13 % 33 %* 16 % 35 %*
BASDAI 50 30 % 58 %** 29 % 59 %**
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KryZmens ir kluby sgnariy (KKS) uzdegimo slopinimas, matuojant MRT
Golimumabas Golimumabas
Placebas 50 mg Placebas 50 mg
n° 87 74 69 61
Vidutinis SPARCC!MRI
kryzmens ir kluby
sgnariy jvertinimo
pokytis -0,9 -5,3** -1,2 -6,4**

n parodo atsitiktinéms imtims priskirtus ir gydytus pacientus

Ankilozinio spondilito ligos aktyvumo jvertinimas C-Reaktyvus baltymas (VG-Placebo, N = 90;

VG-golimumambas 50 mg, N = 88; OUP-Placebo, N = 71; OUP- golimumambas 50 mg, N = 71)

n parodo pacienty, kuriems prie§ pradedant tyrima ir 16 savaite buvo atliktas MRT, skaiéiy

d SPARCC (angl. Spondyloarthritis Research Consortium of Canada) — Kanados spondiloartrito tyrimy
konsorciumas

Fk p < 0,0001 golimumambas, palyginti su placebu

* p < 0,05 golimumambas, palyginti su placebu

b

C

Golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams buvo jrodytas statistiskai reik§mingas, palyginti su
placebu, sunkaus aktyvaus nr-asinio SpA pozymiy ir simptomy pageréjimas 16 savaite (6 lentelé).
Pageréjimas buvo stebétas pirmojo jvertinimo metu (4 savaite) po pradinés golimumabo dozés
pavartojimo. MRT nustatytas SPARCC jvertinimas parodé¢ statistiskai reikSmingg KKS uzdegimo
sumazéjimg 16 savaitg golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su placebu

(6 lentelé). Be to, golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams 16 savaite, palyginti su rodmeniu
tyrimo pradZioje, statistiskai reik§mingai, palyginti su placebu, sumazéjo skausmas, jvertintas Visos
nugaros skausmo ir Naktinio nugaros skausmo VAS, bei ligos aktyvumas, matuojamas ASDAS-C
(p <0,0001).

Golimumabo 50 mg doze gydytiems pacientams, palyginti su placebo vartojusiais pacientais, buvo
jrodytas statistiSkai reik§mingas stuburo mobilumo, jvertinto pagal BASMI (Bath ankilozinio
spondilito metrologijos indeksas) ir fizinés funkcijos, jvertintos pagal BASFI, (p < 0,0001),
pageréjimas. Golimumabu gydytiems pacientams, palyginti su vartojusiais placebo, reik§mingai labiau
pager¢jo su sveikata susijusi gyvenimo kokybg, jvertinta pagal ASQoL, EQ-5D ir SF36 klausimyno
fizinés biiklés bei psichikos komponentais, reik§mingai daugiau pageréjo produktyvumas, jvertinant
pagal Zymesnj bendrojo darbingumo sutrikimo ir veiklos sutrikimo sumazinimg remiantis WPAI
klausimynu.

Siy visy anks¢iau aprasyty 16 savaités vertinamyjy baigéiy statistiskai reik§mingi rezultatai taip pat
buvo jrodyti OUP populiacijoje.

Golimumabo 50 mg doze gydytiems ir VG, ir OUP populiacijy pacientams pozymiy ir simptomy,
stuburo mobilumo, fizinés funkcijos, gyvenimo kokybés bei darbingumo pageréjimas, stebétas
16 savaitg, toliau dalyvavusiems Siame tyrime iSliko iki 52 savaités.

GO-BACK

Testinio gydymo golimumabu (skiriant visg ar mazesnio daznio dozavimo schemg) veiksmingumas ir
saugumas, palyginti su gydymo nutraukimu, buvo jvertinti aktyviu nr-aSiniu SpA sirgusiems
suaugusiems pacientams (18-45 mety), kuriems buvo nustatyta ilgalaiké remisija skiriant nekoduoto
golimumabo karta per ménesj 10 ménesiy (GO-BACK klinikinis tyrimas). | tyrima jtraukti pacientai
(kuriems 4 ménesj buvo pasiektas klinikinis atsakas bei kuriems tiek 7, tiek ir 10 ménesj buvo
nustatyta neaktyvi liga [ASDAS < 1,3]) dvigubai koduoto gydymo nutraukimo laikotarpio pradzioje
buvo atsitiktiniu budu suskirstyti | grupes ir jiems iki mazdaug 12 ménesiy buvo arba t¢siamas
gydymas kas ménesj skiriamomis golimumabo dozémis (visa gydymo schema, N = 63), arba tesiamas
gydymas kas 2 ménesius skiriamomis golimumabo dozémis (mazesnio daznio gydymo schema,

N = 63), arba kas ménes;j skiriamas placebas (gydymo nutraukimo grupé, N = 62).

Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo pacienty dalis, kuriems nebuvo nustatyta ligos
aktyvumo patiméjimy. Pacientams, kuriems pasireiské ligos paiméjimas, t. y. jiems 2 paeiliui buvusiy
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vertinimy metu nustatytas ASDAS jvertinimas absoliuéiais skaiéiais buvo > 2,1 arba po gydymo
nutraukimo padidéjo > 1,1, palyginti su 10 ménesio (atvirojo gydymo laikotarpio pabaigos)
jvertinimu, vél buvo atnaujinamas gydymas kas ménes;j skiriamomis nekoduoto golimumabo dozémis;
Sis pakartotinio gydymo laikotarpis buvo skirtas klinikiniam atsakui apibiidinti.

Klinikinis atsakas po dvigubai koduoto gydymo nutraukimo laikotarpio

Tarp 188 pacienty, kuriems buvo nustatyta neaktyvi liga ir kuriems buvo skirta bent viena vaistinio
preparato dozé dvigubai koduotu gydymo laikotarpiu, reikSmingai (p < 0,001) didesnei pacienty daliai
nepasireiske ligos paiiméjimy, kai jiems buvo tgsiamas gydymas golimumabu skiriant arba pagal visg
gydymo schemg (84,1 %), arba pagal mazesnio daznio gydymo schema (68,3 %), palyginti su gydyma
nutraukusiais pacientais (33,9 %) (7 lentelé).

7 lentelé
Tiriamyjy asmenu, kuriems nepasireiskeé ligos paiiméjimas?, dalies analizé
Visa analizés populiacija (2-asis dvigubai koduotas tyrimo laikotarpis)

Procentinis skirtumas, palyginti su
placebo poveikiu
Gydymo grupé n/N % Ivertis (95 % PI)° p reik§meé®
GLM SC QMT 53/63 84,1 50,2 (34,1; 63,6) < 0,001
GLM SC Q2MT 43/63 68,3 34,4 (17,0; 49,7) < 0,001
Placebas 21/62 33,9

Visg analizés populiacija sudaro visi atsitiktinéms imtims priskirti tiriamieji asmenys, kuriems 1-uoju tyrimo laikotarpiu
buvo pasiekta neaktyvios ligos biisena ir kuriems buvo skirta bent viena koduoto vaistinio preparato dozé.

& Apibréziamas kaip 2 paeiliui buvusiy vizity metu nustatytas ASDAS jvertinimas absoliuiais skai¢iais > 2,1 arba
padidéjimas po gydymo nutraukimo > 1,1, palyginti su 10 ménesio (23 vizito) jvertinimu.

| tipo klaidos daznis lyginant jvairius gydymo variantus (GLM SC QMT plg. su placebu ir GLM SC Q2MT plg. su
placebu) buvo kontroliuojamas naudojant nuoseklia (Zeméjancia) testavimo procediirg. Nustatyta remiantis
stratifikuotu Miettinen ir Nurminen metodu Kaip stratifikavimo veiksnj naudojant CRB koncentracija (> 6 mg/l arba
<6 mg/l).

Tiriamieji asmenys, kurie anks¢iau laiko nutrauké dalyvavimag 2-ajame tyrimo laikotarpyje arba iki pasireiskiant ligos
patimejimui, buvo vertinami kaip patyr¢ paimejima.

N — bendras tiriamyjy asmeny skai¢ius; n — tiriamyjy asmeny, kuriems nepasirei§ké ligos paiméjimas, skaicius;

GLM - golimumabas; SC — po oda, QMT — dozavimas kartg per ménesj; Q2MT — dozavimas kas antrg ménesj.

Laiko iki pirmojo ligos paiiméjimo pasireiskimo skirtumas tarp nustatytojo gydymo nutraukimo
grupéje ir bet kurioje testinio gydymo golimumabu grupéje pavaizduotas 1 pav. (log-rank p < 0,0001
kiekvienos i§ grupiy palyginimo atveju). Placebo grupéje ligos patiméjimai prasidéjo praéjus mazdaug
2 ménesiams nuo gydymo golimumabu nutraukimo, o dauguma patiméjimo atvejy nustatyta per

4 ménesius nuo gydymo nutraukimo (Zr. 1 pav.).
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1 pav. Laiko iki pirmojo ligos paiiméjimo pasireiskimo Kaplan-Meier analizé
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0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
Reiskinys ar koreguotas laikas (mén_)
Pacientu, kuriems yra rizika, skaicius
GLM QMT 63 59 55 55 54 5 54 54 54 54 54 53 24

GLM Q2MT 63 61 58 56 53 52 a0 49 48 48 46 45 19
PBO 62 57 48 36 31 27 24 24 23 22 22 22 10

* Vertinamoiji baigtis nekoreguota pagal daugialypes reikSmes. Stratifikuota pagal CRB kieki (= 6 mg/l arba = 6 mag/l).
Palmejimas apibréZiamas kaip 2 paeiliui buvusiy vizity metu nustatytas ASDAS balas absoliuciais skaiciais buvo = 2,1
arba po gydymo nutraukimo padidéjo = 1,1, lyginant su 10-0jo ménesio (23 vizito) jvertinimu. Pacientu, kuriems
nepasireiske ligos padméjimas, skaitius buvo koreguotas dalyvavimo tyrime nutraukimo metu arba dvigubai koduoto
gydymo 2-ojo laikotarpio 13-ojo ménesio vizito metu. 2-0jo laikotarpio pradzZia yra 1-0ji Kaplan-Meier analizés diena
ISsamios analizés populiacijoje.

Klinikinis atsakas po pakartotinio gydymo dél ligos pauméjimo pradéjimo

Klinikinis atsakas buvo apibréziamas kaip BASDAI indekso jvertinimo pageréjimas > 2 arba > 50 %,
palyginti su vidutine BASDALI indekso, jvertinto 2 paeiliui vizity metu, kai buvo nustatytas ligos
paiiméjimas, reikSme. Tarp 53 tiriamyjy asmeny mazesnio daznio gydymo schemos arba gydymo
nutraukimo grupése, kuriems buvo patvirtintas ligos patiméjimas, 51 pacientui (96,2 %) vél buvo
pasiektas klinikinis atsakas skiriant golimumabo per pirmuosius 3 pakartotinio gydymo ménesius,
taciau mazesnei pacienty daliai (71,7 %) pavyko islaikyti atsakg visu 3 ménesiy trukmés laikotarpiu.

Opinis kolitas
Golimumabo veiksmingumas buvo vertinamas dviejy atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduoty, placebu
kontroliuoty klinikiniy tyrimy metu su suaugusiais pacientais.

Indukcijos tyrimo (PURSUIT-Induction) metu buvo vertinami pacientai, sirgg vidutinio sunkumo arba
sunkiu aktyviu opiniu kolitu (jvertinimas pagal Mayo skale 6-12 baly; endoskopijos subskalés
jvertinimas > 2 balai), kuriy atsakas j jprastg gydyma buvo nepakankamas, kurie tokio gydymo
netoleravo arba kurie buvo priklausomi nuo kortikosteroidy. Atliekant dozés patvirtinimo klinikinio
tyrimo dalj, 761 pacientui atsitiktine tvarka buvo paskirtas gydymas arba 400 mg golimumabo doze po
oda 0 savaite ir 200 mg doze 2 savaite, arba 200 mg golimumabo doze po oda 0 savaite ir 100 mg doze
2 savaite, arba placebu po oda 0 ir 2 savaitémis. Buvo leidziama kartu stabiliomis dozémis vartoti
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geriamyjy aminosalicilaty, kortikosteroidy ir (arba) imunomoduliatoriy. Sio klinikinio tyrimo metu
buvo jvertintas golimumabo veiksmingumas iki 6 savaités.

Palaikomojo gydymo klinikinio tyrimo (PURSUIT-Maintenance) rezultatai buvo pagrijsti

456 pacienty, kuriems buvo pasiektas klinikinis atsakas j ankstesnj indukcinj gydyma golimumabu,
vertinimu. Atsitiktine tvarka pacientams buvo paskirtas gydymas kas 4 savaites po oda leidziama arba
50 mg golimumabo doze, arba 100 mg golimumabo doze, arba placebu. Buvo leidziama kartu vartoti
geriamyjy aminosalicilaty ir (arba) imunomoduliatoriy stabiliomis dozémis. Nuo palaikomojo gydymo
klinikinio tyrimo pradzios kortikosteroidy dozés buvo palaipsniui maZinamos. Sio klinikinio tyrimo
metu buvo jvertintas golimumabo veiksmingumas iki 54 savaités. Pacientai, kurie iki 54 savaités
uzbaigé palaikomojo gydymo tyrima, toliau buvo gydomi klinikinio tyrimo prat¢sime, kurio metu
veiksmingumas buvo vertintas 216 savaite. Klinikinio tyrimo prat¢sime veiksmingumo vertinimas
buvo grindZziamas kortikosteroidy vartojimo poky¢iais, Gydytojo bendruoju ligos aktyvumo vertinimu
(GBV) ir gyvenimo kokybés pageréjimu, matuojamu Uzdegiminés zarnyno ligos klausimynu (angl.
Inflammatory Bowel Disease Questionnaire, IBDQ).

8 lentelé
Svarbiausios Kklinikiniy tyrimy PURSUIT - Induction ir PURSUIT - Maintenance veiksmingumo
baigtys
PURSUIT-Induction
Golimumabas

Placebas 200/100 mg

N =251 N =253
Pacienty dalis procentais
Pacientai, kuriems 6 savaite nustatytas | 30 % 51 %**
Klinikinis atsakas?
Pacientai, kuriems 6 savait¢ nustatyta | 6 % 18 %**
klinikiné remisija®
Pacientai, kuriems 6 savaite nustatytas | 29 % 42 %*
gleiviniy gijimas®
PURSUIT-Maintenance

Golimumabas | Golimumabas

Placebas® 50 mg 100 mg

N =154 N =151 N =151
Procentiné pacientu dalis
Atsako islikimas (pacientai, kuriems
klinikinis atsakas iSliko iki 31% 47 %* 50 %**
54 savaités)®
ISliekanti remisija (pacientai, kuriems
klinikiné remisija nustatyta ir 30-3ja, ir | 16 % 23 %9 28 %*
54 savaite)f

N = pacienty skaicius

o p <0,001
* p<0,01
a apibréziama kaip Mayo skalés jvertinimo sumaZz¢éjimas nuo rodmens prie$ tyrima > 30 % ir > 3 balais, kartu

sumazéjant kraujavimo i tiesiosios Zarnos subskalés jvertinimui > 1 arba kraujavimo i§ tiesiosios zarnos

subskalés jvertinimui esant O ar 1.

apibréziamas kaip Mayo skalés jvertinimas < 2 balai, kai né vienos subskalés jvertinimas néra > 1.

apibréziamas Mayo skal¢ endoskopijos subskalés jvertinimas 0 arba 1.

tik indukcija golimumabu.

pacienty OK ligos aktyvumas buvo jvertinamas kas 4 savaites panaudojant dalinj Mayo skalés jvertinima (atsako

praradimas buvo patvirtinamas endoskopiniu tyrimu). Dél to pacientas, kuriam atsakas isliko, kiekvieno vertinimo

metu iki pat 54 savaités i$liko nuolatinio klinikinio atsako busenoje.

kad pasiekty ilgalaik¢ remisija, pacientas ir 30, ir 54 savaitémis turéjo biiti remisijos blisenoje (nesant atsako

praradimo jrodymy visais laiko momentais iki pat 54 savaités).

9 maziau kaip 80 kg svérusiy pacienty grupéje didesnei daliai pacienty skiriant palaikomajj gydyma 50 mg doze
buvo nustatyta iSliekanti klinikiné remisija, palyginti su vartojusiaisiais placeba.

> o o o
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Isliekantis gleivinés uzgijimas (pacientai, kuriems gleivinés uzgijimas nustatytas ir 30, ir 54 savaite)
buvo nustatytas didesnei daliai golimumabu gydyty pacienty: 50 mg grupéje (42 %, nominalus
p <0,05) ir 100 mg grupéje (42 %, p < 0,005), palyginti su placebo grupés pacientais (27 %).

Tarp 54 % pacienty (247 i§ 456), kurie klinikinio tyrimo PURSUIT-Maintenance pradzioje kartu
vartojo kortikosteroidy, pacienty, kuriems iki 54 savaités iSliko klinikinis atsakas ir kurie 54 savaite
kortikosteroidy nebevartojo, dalis 50 mg grupéje (38 %, 30 i§ 78) ir 100 mg grupéje (30 %, 25 i$ 82)
buvo didesné, palyginti su placebo grupe (21 %, 18 i 87). Pacienty, kurie 54 savaite kortikosteroidy
jau nebevartojo, dalis 50 mg grupéje (41 %, 32 i§ 78) ir 100 mg grupéje (33 %, 27 i§ 82) buvo didesné,
palyginti su placebo grupe (22 %, 19 i§ 87). Tarp pacienty, pradéjusiy tyrimo pratgsima,
kortikosteroidy ir toliau nebevartojusiy tiriamyjy dalis iki 216 savaités iSliko pastovi.

Pacientams, kuriems PURSUIT- Induction tyrimy metu po 6 savaiéiy nebuvo klinikinio atsako, buvo
leidziama po 100 mg golimumabo kas 4 savaites PURSUIT-Maintenance tyrimo metu. Po 14 savaiciy
28 % $iy pacienty buvo pasieke atsaka, apibrézta pagal dalinj Mayo skalés jvertinimg (jo sumazéjima
> 3 balais, palyginus su buvusiu pradedant indukcinj gydyma). Po 54 savai¢iy klinikiniai rezultatai
Siems pacientams buvo panasis j klinikinius rezultatus pacienty, pasiekusiy klinikinj atsakg po

6 savaiciy.

Vartojant golimumabo, 6 savaite reikSmingai pageréjo gyvenimo kokybé, vertinama specifinés ligai
priemonés zarnyno uzdegiminés ligos klausimyno (angl. inflammatory bowel disease questionnaire,
IBDQ) jvertinimo poky¢iu nuo rodmens tyrimo pradzioje. Golimumabo palaikomajam gydymui
vartojusiems pacienty gyvenimo kokybés pageréjimas, matuojant IBDQ, isliko iki pat 54 savaités.

Mazdaug 63 % pacienty, kurie vartojo golimumabo pradedant tyrimo pratgsimg (56 savaite), buvo
gydomi iki pat Sio klinikinio tyrimo pabaigos (paskutinioji golimumabo dozé buvo suleista
212 savaitg).

Imunogeniskumas

Gydymo golimumabu metu gali atsirasti antikiiny prie$ golimumaba. Antikiiny prie§ golimumabg
susidarymas gali biiti susijes su sumazéjusia sistemine golimumabo ekspozicija, tac¢iau akivaizdaus
antiktiny susidarymo ir veiksmingumo rySio stebéta nebuvo. Antikiny prie§ golimumabg buvimas gali
padidinti injekcijos vietos reakcijos rizika (zr. 4.8 skyriy).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti referencinio vaistinio preparato, kurio sudétyje
yra golimumabo, tyrimy su vienu ar daugiau vaiky populiacijos pogrupiy duomenis opinio kolito
indikacijai (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2  Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Po vienkartinés golimumabo injekcijos po oda sveikiems savanoriams arba RA sergantiems
pacientams laiko, per kurj susidaré didZiausia koncentracija kraujo serume (Tmax), mediana buvo 2-

6 dienos. Po 50 mg golimumabo injekcijos po oda sveikiems savanoriams didZiausios koncentracijos
kraujo serume (Cmax) Vidurkis ir standartinis nuokrypis buvo 3,1 + 1,4 pg/ml.

Po vienkartinés 100 mg injekcijos po oda golimumabo absorbcija Zaste, pilve ir §launyje buvo panasi,
vidutinis absoliutus biologinis prieinamumas buvo 51 %. Kadangi vartojant po oda golimumabo

farmakokinetika buvo proporcinga dozei, manoma, kad 50 mg ar 200 mg golimumabo doziy
absoliutus biologinis prieinamumas yra panasus.

Pasiskirstymas

Po vienkartinés dozés suleidimo j vena vidutinis pasiskirstymo tiiris buvo 115 + 19 ml/kg.
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Eliminacija

Nustatyta, kad sisteminis golimumabo klirensas yra 6,9 + 2,0 ml/per para/kg. Galutinis jo pusinés
eliminacijos laikas buvo mazdaug 12 + 3 dienos sveikiems savanoriams, panasus rodmuo buvo
nustatytas ir RA, PsA, AS ar OK sergantiems pacientams.

Kai RA, PsA ar AS sergantiems pacientams 50 mg golimumabo dozés po oda buvo vartojamos kas

4 savaites, pusiausvyriné koncentracija kraujo serume susidaré 12 savaitg. Vartojant kartu su MTX,
gydant 50 mg golimumabo doze po oda kas 4 savaites, vidutiné (+ standartinis nuokrypis)
pusiausvyriné maziausia koncentracija kraujo serume buvo mazdaug 0,6 + 0,4 ug/ml aktyviu RA
(nepaisant gydymo MT X) sergantiems pacientams, mazdaug 0,5 + 0,4 pug/ml aktyviu PSA sergantiems
pacientams bei mazdaug 0,8 £ 0,4 ug/ml AS sergantiems pacientams. Maziausia vidutiné golimumabo
koncentracija nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai nr-asiniu SpA sirgusiy pacienty Kraujo serume
buvo panasi j stebéta AS sirgusiy ir kas 4 savaites po oda leidZziama 50 mg golimumabo doze gydyty
pacienty Kraujo serume.

RA, PsA ar AS sergantiems pacientams, kurie kartu nevartojo MTX, golimumabo maZziausia
koncentracija nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai buvo mazdaug 30 % mazesné nei pacientams,
golimumabg vartojusiems kartu su MTX. Nedideliam skaiciui RA serganciy pacienty, ilgiau nei

6 ménesius vartojusiy golimumabg po oda, kartu vartojamas MTX sumazino golimumabo tariama
klirensa mazdaug 36 %. Vis délto populiacijos farmakokinetikos duomeny analizé parodé, kad
vartojant golimumabg kartu su NVNU, geriamaisiais kortikosteroidais ar sulfasalazinu, poveikio
golimumabo tariamajam klirensui nebuvo.

Po indukcijos, kurios metu skirtos 200 mg ir 100 mg golimumabo dozés, atitinkamai, 0 ir 2 savaitémis,
toliau skiriant po oda kas 4 savaites leidziamas palaikomasias 50 mg arba 100 mg golimumabo dozes
OK sergantiems pacientams, jy kraujo serume golimumabo koncentracija pasieké pusiausvyros bukle
praéjus mazdaug 14 savai¢iy po gydymo pradzios. 50 mg arba 100 mg golimumabo doze leidziant po
oda kas 4 savaites palaikomojo gydymo laikotarpiu, kraujo serume susidaranti vidutiné maziausia
koncentracija nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai buvo, atitinkamai, mazdaug 0,9 = 0,5 ug/ml ir
1,8+1,1 ug/ml.

OK sirgusius pacientus gydant 50 mg arba 100 mg golimumabo doze, leidziant jg po oda kas
4 savaites, kartu vartojami imunomoduliatoriai reik§mingos jtakos maziausiai golimumabo

koncentracijai esant pusiausvyros apykaitai neturéjo.

Pacienty, kuriems atsirado antikiny prie§ golimumaba, maZiausia golimumabo koncentracija kraujo
serume esant pusiausvyros apykaitai buvo maza (zr. 5.1 skyriy).

Tiesinis pobudis

Vienkartiniy nuo 0,1 iki 10,0 mg/kg i veng suleisty golimumabo doziy farmakokinetika RA sirgusiy
pacienty organizme buvo mazdaug proporcinga dozei. Be to, po vienkartinés po oda suleistos nuo
50 mg iki 400 mg dozés sveiky savanoriy organizme buvo stebéta dozei mazdaug proporcinga
farmakokinetika.

Kiino svorio poveikis farmakokinetikai

Didéjant kiino svoriui, nustatyta golimumabo tariamojo klirenso didéjimo tendencija (Zr. 4.2 skyriy).
5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, toksinio poveikio reprodukcijai ir
vystymuisi ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus Zzmogui nerodo.

Mutageniskumo, gyviny vislumo, ilgos trukmeés karcinogeniskumo tyrimy su golimumabu nebuvo
atlikta.
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Vislumo ir bendros reprodukcinés funkcijos tyrimo su pelémis metu, kai buvo skiriami analogiski
antiktinai, selektyviai slopinantys peliy TNFa funkcinj aktyvuma, vaikingy peliy pateliy skai¢ius
sumazgjo. Nezinoma, ar tai buvo susije su poveikiu patinéliams ir (arba) pateléms. Toksinio poveikio
vystymuisi tyrimas, atliktas su pelémis skiriant ta patj analogiska antikiing ir su ilgauodegémis
makakomis, skiriant golimumabg, neparodé toksinio poveikio patelei ar embrionui arba teratogeninio
poveikio.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
L-histidinas

L-histidino monohidrochloridas monohidratas
Trehalozé

Polisorbatas 80 (E433)

Injekcinis vanduo

6.2  Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maiSyti su kitais negalima.

6.3 Tinkamumo laikas

2 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti saldytuve (2 °C-8 °C).

Negalima uzsaldyti.

Uzpildyta Svirksta laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.
Gotenfia vieng kartg galima laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje iki 15 dieny trukmés
laikotarpiu, ta¢iau nevirsijant pradinio ant dézutés nurodyto tinkamumo laiko. Ant dézutés butina

uzrasyti nauja tinkamumo laikg (iki 15 dieny nuo i§émimo i$ Saldytuvo datos).

Jeigu Gotenfia buvo laikomas kambario temperatiiroje, jo negalima grazinti j Saldytuva. Jeigu per
30 dieny laikant kambario temperatiiroje Gotenfia nesuvartojamas, vaistinj preparatg reikia iSmesti.

6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys

Gotenfia 100 mg injekcinis tirpalas uZpildytame $virkste

1 ml tirpalo yra uzpildytame $virkste (I tipo stiklo) su pritvirtinta adata (nertidijancio plieno) ir adatos
dangteliu (i gumos, kurioje yra latekso). Gotenfia tickiamas pakuotémis, kuriose yra 1 uzpildytas
svirkstas ir 3 uzpildyti Svirkstai.

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Gotenfia tiekiamas vienkartiniais uzpildytais Svirkstais. Kiekvienoje pakuotéje yra instrukcija, kurioje
iSsamiai yra aprasSytas uzpildyto Svirksto naudojimas. Prie$ leidziant Gotenfia, i Saldytuvo iSimta

uzpildyta $virksta reikia palaikyti 30 minuciy, kad jis susilty iki kambario temperatiiros. Svirksto
negalima purtyti.
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Tirpalas yra skaidrus arba $iek tiek opalinis, bespalvis arba gelsvas. Gotenfia negalima vartoti, jeigu
tirpalo spalva pakitusi, tirpalas drumzlinas ar yra matomy priemai$y daleliy.

Issami Gotenfia uzpildyto §virksto paruo§imo ir vartojimo instrukcija pateikta pakuotés lapelyje.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

STADA Arzneimittel AG

Stadastrasse 2—18

61118 Bad Vilbel

Vokietija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
EU/1/25/2009/003 [1 uzpildytas Svirkstas]

EU/1/25/2009/004 [3 uzpildyti Svirkstai]

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.
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Il PRIEDAS
BIOLOGINES (-IY) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-)
GAMINTOJAS (-Al) IR GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-1) UZ
SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES (-1U) VEIKLIOSIOS (-IyJy) MEDZIAGOS (-U) GAMINTOJAS (-Al) IR
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-1) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés (-iy) veikliosios(-iyjy) medziagos (-uy) gamintojo (-uy) pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Bio-Thera Solutions, Ltd.
155 Yaotianhe Street, Huangpu District, Guangzhou, Guangdong,
Kinija, 511356

Gamintojo (-y), atsakingo (-y) uZ serijy iSleidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2—-18

61118 Bad Vilbel
Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo Preparato charakteristiky santraukos
4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
o Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio
7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD saraSe), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

D.  SALYGOS AR APRIBOJIMALI SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i$samiai
apraSyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi buti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

o kai keiciama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Mokymy programa sudaro Paciento kortelé, kurig turi gauti pacientai. Si kortelé skirta priminti
pacientui, kad reikia uzsiraSyti specifiniy testy atlikimo datas ir jy rezultatus, o taip pat padéti testinj
gydyma $iuo vaistu vartojan¢iam pacientui keistis specialia informacija su pacientg gydanciais
sveikatos prieziiiros specialistais.

Paciento korteléje turi buti toliau i§vardyta svarbiausia informacija:

o priminimas pacientams, kad parodyty Paciento kortele visiems juos gydantiems sveikatos
priezitros specialistams, jskaitant teikiancius skubig medicinos pagalbag, kad jie biity informuoti,
jog pacientas vartoja Gotenfia;
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teiginys, kad reikia uZsirasyti vaistinio preparato prekinj pavadinima ir serijos numerj;
rekomendacija uZsirasyti tuberkuliozés tyrimo tipa, atlikimo datg ir rezultata;

teiginys, kad gydymas Gotenfia gali didinti sunkiy infekcijy, oportunistiniy infekcijy,
tuberkuliozés pasireiskimo, hepatito B pakartotinio suaktyvéjimo bei vakcinos sukeltos
infekcijos po gyvuyjy vakciny paskyrimo kiidikiams, kuriy motinos néStumo metu vartojo
golimumabo, pasireiskimo rizika, o taip pat nurodymai, kada reikia kreiptis pagalbos i sveikatos
priezitiros specialista;

kontaktiniai vaistinio preparato paskyrusio gydytojo duomenys.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

UZPILDYTO SVIRKSTO KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gotenfia 50 mg injekcinis tirpalas uzpildytame $virkste
golimumabum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekviename 0,5 ml uzpildytame $virkste yra 50 mg golimumabo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

L-histidinas, L-histidino monohidrochloridas monohidratas, trehalozé, polisorbatas 80 (E433),
injekcinis vanduo.

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste
1 uzpildytas Svirkstas
3 uzpildyti Svirkstai

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Negalima purtyti.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti po oda

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Adatos dangtelis pagamintas i§ gumos, kurios sudétyje yra latekso. Daugiau informacijos pateikiama
pakuotés lapelyje.

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
EXP, jeigu laikoma kambario temperatiiroje
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti saldytuve.

Negalima uzsaldyti.

Uzpildyta Svirksta laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

Vieng kartg galima laikyti kambario temperatiroje (ne aukstesnéje kaip 25 °C) iki 15 dieny trukmés
laikotarpiu, taciau nevirSijant pradinio tinkamumo laiko.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2—18

61118 Bad Vilbel
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/25/2009/001 [1 uzpildytas Svirkstas]
EU/1/25/2009/002 [3 uzpildyti Svirkstai]

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Gotenfia 50 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN

69



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTO SVIRKSTO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Gotenfia 50 mg injekcija
golimumabum
s.C.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

50 mg/0,5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

UZPILDYTO SVIRKSTO KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gotenfia 100 mg injekcinis tirpalas uzpildytame $virkste
golimumabum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekviename 1 ml uzpildytame $virkste yra 100 mg golimumabo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

L-histidinas, L-histidino monohidrochloridas monohidratas, trehalozé, polisorbatas 80 (E433),
injekcinis vanduo.

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas uzpildytame svirkste
1 uzpildytas Svirkstas
3 uzpildyti Svirkstai

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Negalima purtyti.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti po oda

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Adatos dangtelis pagamintas i§ gumos, kurios sudétyje yra latekso. Daugiau informacijos pateikiama
pakuotés lapelyje.

8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
EXP, jeigu laikoma kambario temperatiiroje
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti saldytuve.

Negalima uzsaldyti.

Uzpildyta Svirksta laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

Vieng kartg galima laikyti kambario temperatiroje (ne aukstesnéje kaip 25 °C) iki 15 dieny trukmés
laikotarpiu, taciau nevirSijant pradinio tinkamumo laiko.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2—18

61118 Bad Vilbel
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/25/2009/003 [1 uzpildytas Svirkstas]
EU/1/25/2009/004 [3 uzpildyti Svirkstai]

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Gotenfia 100 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiks$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTO SVIRKSTO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Gotenfia 100 mg injekcija
golimumabum
s.C.

| 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

‘ 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

100 mg/1 mi

6. KITA
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PACIENTO KORTELE

Gotenfia Paciento kortelé
golimumabas
nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, Zr. pakuotés lapelyje.

Sioje Paciento korteléje yra svarbios saugumo informacijos, kurig Jums reikia Zinoti prie§ pradedant
gydyma ir gydant Gotenfia.

Parodykite Sig kortele visiems gydytojams, dalyvaujantiems Juisy gydyme.
1. Infekcijos

Gydant Gotenfia, Jus galite bti imlesnis infekcijoms. Infekcijos gali greiCiau progresuoti ir gali buti
sunkesnés. Be to, gali i§ naujo pasikartoti jau buvusios infekcijos.

1.1. Pries pradedant gydymg Gotenfia:

o Pasakykite savo gydytojui, jeigu Jums yra infekcija. Jisy negalima gydyti Gotenfia, jeigu
sergate tuberkulioze (TB) ar bet kuria kita sunkia infekcija.

o Jus turite biiti iStirtas, ar nesergate TB. Labai svarbu, kad Jis pasakytuméte savo gydytojui, jei
kada nors sirgote TB arba turéjote artima kontakta su asmeniu, kuris sirgo TB. Paprasykite
gydytojo zemiau jrasyti paskutinio TB tyrimo tipa ir datg:

Tyrimas Tyrimas
Data Data
Rezultatas Rezultatas
o Pasakykite savo gydytojui, jei Zinote arba jtariate, kad esate hepatito B viruso nesiotojas.

1.2. Gydymo Gotenfia metu ir po jo:
Nedelsiant kreipkités medicinos pagalbos, jeigu atsiranda infekcijos simptomai, pvz.,
kars§¢iavimas, nuovargis, (nepraeinantis) kosulys, dusulys ar j gripg panasiis simptomai, svorio
netekimas, naktinis prakaitavimas, viduriavimas, zaizdos, danty problemos ir deginimo pojutis
Slapinantis.

2. Néstumas ir skiepijimas

Jeigu néstumo metu Jums buvo skiriamas Gotenfia, labai svarbu apie tai pranesti Jasy kuidikio
gydytojui pries kudikj skiepijant bet kokia vakcina. Jisy kaidikio negalima skiepyti vadinamosiomis
»gyvosiomis vakcinomis®, tokiomis kaip BCG (vartojamomis apsaugoti nuo tuberkuliozés), 6 ménesiy
laikotarpiu po paskutiniosios Gotenfia injekcijos skyrimo Jaisy néStumo metu.

3. Gydymo Gotenfia datos

1-asis vartojimas:
Vélesnis vartojimas:

Svarbu, kad Jis ir gydytojas uzsiraSytuméte Jums skirto vaisto prekinj pavadinimg ir serijos numerj.
4. Kita informacija

Paciento vardas ir pavardé:
Gydytojo vardas ir pavardé:
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Gydytojo telefonas:

. Prasome jsitikinti, kad vizito pas sveikatos priezitiros specialista metu su savimi turite visy kity
kartu vartojamy vaisty sgrasa.

o Islaikykite $ig kortele su savimi 6 ménesius po paskutinés Gotenfia dozés, nes nepageidaujami
reiskiniai gali pasireiksti pragjus daug laiko po paskutinés Gotenfia dozés.

. Prie$ pradedant vartoti §j vaista, atidziai perskaitykite Gotenfia pakuotés lapelj.
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Gotenfia 50 mg injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste
golimumabas (golimumabum)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti pranesdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaityKite visg §i lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininka arba slaugytoja.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jiisy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Jasy gydytojas Jums taip pat duos Paciento Kortele, kurioje yra svarbios saugumo informacijos, kurig
Jums reikia zinoti prie$ pradedant gydymag ir gydant Gotenfia.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra Gotenfia ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie$ vartojant Gotenfia
Kaip vartoti Gotenfia

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Gotenfia

Pakuotés turinys ir kita informacija

S~ LN

1. Kas yra Gotenfia ir kam jis vartojamas
Gotenfia sudétyje yra veikliosios medziagos, vadinamos golimumabu.

Gotenfia priklauso vaisty, vadinamy ,,TNF blokatoriais“, grupei. Jis vartojamas suaugusiesiems gydyti
Sias uzdegimines ligas:

o reumatoidinj artrita;

psoriazinj artrita;

asinj spondiloartritg, jskaitant ankilozinj spondilitg ir neradiografinj asinj spondiloartrita;

opinj kolita.

Gotenfia vartojamas 2 mety ir vyresniems vaikams gydyti daugiasgnarinj jaunatvinj idiopatinj artritg.

Gotenfia veikia blokuodamas baltymo, vadinamo ,,tumoro nekrozés faktoriumi alfa“ (TNF-a), poveikj.
Sis baltymas dalyvauja organizmo uzdegiminiuose procesuose, o jo blokavimas gali sumazinti
uzdegima Jiisy organizme.

Reumatoidinis artritas

Reumatoidinis artritas yra uzdegiminé sgnariy liga. Jeigu Jums yra aktyvus reumatoidinis artritas,
Jums pirmiausia bus skiriami kiti vaistai. Jei atsakas, gydant tais vaistais, nepakankamai geras, Jums
gali biiti skiriama Gotenfia kartu su kitu vaistu, vadinamu metotreksatu, kad:

o palengvinty Jisy ligos pozymius ir simptomus;

o sulétinty Jusy kauly ir sgnariy pazeidimo greitj;

o pagerinty Jusy fizing funkcija.

Psoriazinis artritas
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Psoriazinis artritas yra uzdegiminé sgnariy liga, dazniausiai lydima Zvynelinés — uzdegiminés odos
ligos. Jeigu Jums yra aktyvus psoriazinis artritas, Jums pirmiausiai bus skiriami kiti vaistai. Jei
atsakas, gydant tais vaistais, nepakankamai geras, Jums gali biiti skiriamas Gotenfia, kad:

. palengvinty Jisy ligos pozymius ir simptomus;

. sulétinty Jusy kauly ir sgnariy pazeidima;

. pagerinty Jisy fizine funkcija.

Ankilozinis spondilitas ir neradiografinis asinis spondiloartritas

Ankilozinis spondilitas ir neradiografinis asinis spondiloartritas yra uzdegiminés stuburo ligos. Jeigu
sergate ankiloziniu spondilitu arba neradiografiniu asiniu spondiloartritu, Jums pirmiausia bus skiriami
kiti vaistai. Jeigu atsakas gydant tais vaistais biity nepakankamai geras, Jums gali biiti skiriamas
Gotenfia, kad:

. palengvinty Jisy ligos pozymius ir simptomus;

. pagerinty Jisy fizine funkcija.

Opinis kolitas

Opinis kolitas yra uzdegiminé storojo zarnyno liga. Jeigu sergate opiniu kolitu, i§ pradziy Jiis vartosite
kitokius vaistus. Jeigu atsakas j gydyma §iais vaistais nebus pakankamas, ligos gydymui Jums bus
paskirtas Gotenfia.

Daugiasanarinis jaunatvinis idiopatinis artritas

Daugiasgnarinis jaunatvinis idiopatinis artritas yra uzdegiminé liga, kuri vaikams sukelia sgnariy
skausma ir patinimg. Jeigu sergate daugiasgnariniu jaunatviniu idiopatiniu artritu, pirmiausia Jums bus
skirti kiti vaistai. Jeigu Jusy organizmas nepakankamai gerai reaguos j tuos vaistus, $iai ligai gydyti
Jums bus skiriamas Gotenfia kartu su metotreksatu.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant Gotenfia

Gotenfia vartoti DRAUDZIAMA
o jeigu yra alergija golimumabui arba bet kuriai pagalbinei sio vaisto medziagai (jos i$vardytos

6 skyriuje);
o jeigu sergate tuberkulioze (TB) ar kita sunkia infekcija;
. jeigu Jums yra vidutinio sunkumo ar sunkus $irdies nepakankamumas.

Jei nesate tikri, ar visa tai, kas i$vardyta auk$¢iau, Jums tinka, prie$ vartodami Gotenfia pasitarkite su
gydytoju, vaistininku arba slaugytoju.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju, prie§ pradédami vartoti Gotenfia.

Infekcijos
Nedelsiant pasakykite savo gydytojui, jei Jums jau yra infekcija arba atsiranda bet kokie infekcijos

simptomai gydant ar baigus gydyma Gotenfia. Infekcijos simptomai yra kar$¢iavimas, kosulys,

dusulys, i gripa panasiis simptomai, viduriavimas, Zaizdos, danty problemos ar deginimo pojttis

Slapinantis.

o Vartojant Gotenfia, Jus galite bGti imlesnis infekcijoms.

o Infekcijos gali progresuoti greiiau ir gali biiti sunkesnés. Be to, gali i§ naujo pasireiksti
buvusios infekcijos.

Tuberkulioze (TB)

Nedelsiant pasakykite savo gydytojui, jei gydymo metu arba baigus gydyma, atsiranda TB
simptomy. TB simptomai yra nepraeinantis kosulys, svorio netekimas, nuovargis, kar§¢iavimas
arba naktinis prakaitavimas.
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o Buvo gauta pranesimy apie TB atvejus pacientams, gydytiems golimumabu, retais
atvejais ir apie pacientus, jau gydomus vaistais nuo TB. Jisy gydytojas patikrins, ar
nesergate TB. Jisy gydytojas jrasys Siuos tyrimus j Paciento kortele.

o Labai svarbu, kad Jiis pasakytuméte savo gydytojui, jei kada nors sirgote TB arba tur¢jote
artimg kontaktg su asmeniu, kuris sirgo TB.
o Jei Jisy gydytojas mano, kad Jums yra TB rizika, Jiis galite biiti gydomas vaistais nuo TB

pries pradedant vartoti Gotenfia.

Hepatito B virusas (HBV)

o Prie$ vartodami Gotenfia, pasakykite savo gydytojui, jei Jus esate HBV neSiotojas arba
sergate ar sirgote hepatitu B;

o Jeigu manote, kad Jums galéty kilti pavojus uzsikrésti HBV, pasakykite savo gydytojui;

o Gydytojas istirs Jus dél HBV infekcijos;

o Gydymas TNF blokatoriais, tokiais kaip Gotenfia, gali sukelti HBV atsinaujinima
pacientams, neSiojantiems §j virusa, kuris, kai kuriais atvejais, gali biiti pavojingas
gyvybei.

Invazinés grybelinés infekcijos

Jei gyvenote arba keliavote po regionus, kur infekcijos, sukeliamos specifiniy tipy grybeliy,
galinCiy paveikti plaucius ar kitas kiino dalis (vadinamos histoplazmoze, koksidioidomikoze ar
blastomikoze) yra daznos, nedelsiant pasakykite savo gydytojui. Paklauskite savo gydytojo, jei
nezinote, ar Sios infekcijos yra daznos regione, kuriame gyvenote arba keliavote.

Vézys ir limfoma

Prie$ pradedant vartoti Gotenfia, pasakykite gydytojui, jei Jums kada nors buvo diagnozuota limfoma

(kraujo vézio tipas) ar koks kitas vézys.

o Jei vartojate Gotenfia ar kitus TNF blokatorius, Jums gali padidéti limfomos ar kito véZio
atsiradimo rizika.

o Pacientams, sergantiems sunkiu reumatoidiniu artritu ir kitomis uzdegiminémis ligomis ir
kuriems liga ilgai tesési, limfomos atsiradimo rizika gali biiti didesné nei vidutiné.

o Yra pasitaike vézio, jskaitant nejprastus tipus, atvejy vaiky ir paaugliy, vartojanc¢iy TNF
blokatorius, tarpe. Kai kurie atvejai buvo mirtini.

o Kitais TNF blokuojanciais vaistais gydytiems pacientams yra pastebéti reti specifinés ir sunkios

limfomos atvejai, vadinami hepatosplenine T lasteliy limfoma. Dauguma §iy pacienty buvo
paaugliai arba jauni suauge vyrai. Sio tipo véZys dazniausiai baigiasi mirtimi. Beveik visi ie
pacientai taip pat vartojo vaisty, vadinamy azatioprinu ar 6-merkaptopurinu. Pasakykite
gydytojui, jeigu kartu su Gotenfia vartojate azatioprino arba 6-merkaptopurino.

o Pacientams, kurie serga sunkia nepraeinancia astma, létine obstrukcine plauciy liga (LOPL)
arba daug riiko, bei gydomiems Gotenfia, padidéja véZio rizika. Jei sergate sunkia nepraeinancia
astma, LOPL ar daug riikote, turite aptarti su gydytoju, ar gydymas TNF blokatoriais Jums yra
tinkamas.

o Kai kurie golimumabu gydyti pacientai susirgo tam tikros formos odos véZziu. Gydymo metu
arba po jo pabaigos pastebéj¢ bet kokiy odos iSvaizdos pokyc¢iy ar iSaugy ant odos, pasakykite
savo gydytojui.

Sirdies nepakankamumas

Nedelsiant pasakykite gydytojui, jei Jums pasireiskia nauji ar pablogéja esami Sirdies nepakankamumo

simptomai. Sirdies nepakankamumo simptomai yra dusulys arba pédy sutinimas.

o Vartojant TNF blokatorius, jskaitant golimumaba, buvo gauta prane§imy apie naujus ar
pasunkéjusio stazinio Sirdies nepakankamumo atvejus. Kai kurie i$ jy baigési pacienty mirtimi.

o Jei Jums yra lengvas Sirdies sutrikimas ir esate gydomas Gotenfia, gydytojas turi Jus atidziai
stebéti.

Nervy sistemos liga
Nedelsiant pasakykite savo gydytojui, jei Jums kada nors buvo diagnozuota ar atsirado
demielinizuojancios ligos, pvz., i§sétinés sklerozés, simptomai. Simptomai yra regéjimo pakitimai,
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silpnumas rankose ar kojose, bet kurios kiino dalies sustingimas ar dilgéiojimas. Gydytojas nuspres, ar
Jums skirti Gotenfia.

Operacijos ar danty procediiros

o Pasakykite savo gydytojui, jei Jums bus atliekamos bet kokios operacijos ar danty procediiros.

o Procediirg atlickan¢iam chirurgui ar odontologui pasakykite, kad vartojate Gotenfia parodydami
jiems Paciento kortele.

Autoimuniné liga

Pasakykite savo gydytojui, jei Jums pasireiSkia ligos, vadinamos vilklige, simptomai. Simptomai yra
nepraeinantis bérimas, kar$¢iavimas, sgnariy skausmas ir nuovargis.

o Retais atvejais zmonéms, gydytiems TNF blokatoriais, i§sivyste vilkligé.

Kraujo ligos

Kai kuriy pacienty organizme gali pasigaminti nepakankamai kraujo kiineliy, kurie padeda kovoti su
infekcijomis ar padeda kraujui kreséti. Jei Jums atsiranda nepraeinantis kar$¢iavimas, kraujosruva ar
kraujavimas arba jei atrodote labai iSbale, nedelsiant skambinkite savo gydytojui. Jisy gydytojas gali
nuspresti nutraukti gydyma.

Jei nesate tikri, ar visa, kas i§vardyta anks¢iau, Jums tinka, prie§ vartodami Gotenfia pasitarkite su
gydytoju arba vaistininku.

Skiepai

o Vartojant Gotenfia, Js negalite biiti skiepijamas tam tikromis (gyvomis) vakcinomis.

o Kai kurios vakcinos gali sukelti infekcijas. Jeigu vartosite Gotenfia néstumo metu, Jisy
naujagimiui mazdaug Sesis ménesius po paskutinés néstumo metu suvartotos dozés gali biiti
padidéjes infekcijy pavojus. Biitinai pasakykite savo vaiko gydytojui ar kitam sveikatos
priezitiros specialistui, kad vartojate Gotenfia, ir jis nuspres, kada reikés Jsy vaika skiepyti tam
tikra vakcina.

Dél Jasy vaiko skiepijimo pasitarkite su jo gydytoju. Jeigu jmanoma, Jisy vaikas turi biiti paskiepytas
numatytomis vakcinomis pries§ pradedant gydyma Gotenfia.

Infekcinés kilmés vaistinés medziagos
Pasitarkite su savo gydytoju, jeigu neseniai buvote gydytas arba Jus planuojama gydyti infekcinés
kilmés vaistine medziaga (pvz., BCG, kurig instiliuojant gydomas vézys).

Alerginés reakcijos

Jeigu pavartojus Gotenfia Jums issivysté alerginés reakcijos simptomai, nedelsdami pasakykite savo
gydytojui. Alerginés reakcijos simptomai gali biiti veido, ltipy, burnos ar gerklés patinimas, galintis
pasunkinti kvépavima ar rijima, odos iSbérimas, dilgéliné, ranky, pédy ar kulksniy patinimas.

o Kai kurios i$ $iy reakcijy gali biiti sunkios arba, retai, pavojingos gyvybei.

o Kai kurios i§ 8iy reakcijy pasireiské po pirmojo Gotenfia pavartojimo.

Vaikams
Gotenfia nerekomenduojama vartoti jaunesniems kaip 2 mety vaikams, kurie serga daugiasgnariniu
jaunatviniu idiopatiniu artritu, kadangi vaisto poveikis Sios grupés asmenims netirtas.

Kiti vaistai ir Gotenfia

o Jeigu vartojate, neseniai vartojote ar galbiit vartosite kity vaisty, tarp jy bet kokiy vaisty
reumatoidiniam artritui, daugiasgnariniam jaunatviniam idiopatiniam artritui, psoriaziniam
artritui, ankilozuojan¢iam spondilitui, neradiografiniam asiniam spondiloartritui ar opiniam
kolitui gydyti, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

o Negalima vartoti Gotenfia kartu su vaistais, kuriy veikliosios medziagos yra anakinra arba
abataceptas. Sie vaistai vartojami gydyti reumatines ligas.
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o Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, kurie veikia Jisy imuning sistema, pasakykite
savo gydytojui arba vaistininkui.
o Gydymo Gotenfia metu Jiisy negalima skiepyti tam tikromis (gyvomis) vakcinomis.

Jei nesate tikri, ar visa, kas i§vardyta anks¢iau, Jums tinka, prie§ vartodami Gotenfia pasitarkite su
gydytoju arba vaistininku.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Prie§ pradedant vartoti Gotenfia, pasitarkite su gydytoju, jeigu:

o esate néscia arba planuojate pastoti vartojant Gotenfia. Turima nedaug informacijos apie §io
vaisto poveikj nés¢ioms moterims. Jei Jus esate gydoma Gotenfia, Js turite vengti pastoti
vartojant tinkama kontracepcija gydymo metu ir maziausiai 6 ménesius po paskutinés Gotenfia
injekcijos. Gotenfia néstumo metu turi biiti vartojamas tik tuomet, jeigu tai tikrai reikalinga.

o Prie$ pradedant zindyti turi bati pragj¢ maziausiai 6 ménesiai po paskutinio gydymo Gotenfia.
Jis turite nustoti zindyti, jei Jums bus skiriamas Gotenfia.

o Jeigu vartosite Gotenfia néstumo metu, Jisy naujagimiui gali bati padidéjes infekcijy pavojus.
Biitinai pasakykite prie§ skiepijant savo vaiko gydytojui ar kitam sveikatos priezitiros
specialistui, kad vartojate Gotenfia (daugiau informacijos rasite skyriuje apie skiepijima).

Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Golimumabas Jasy gebéjima vairuoti ir naudotis jrankiais ar mechanizmais veikia silpnai. Nepaisant
to, pavartojus Gotenfia, gali atsirasti svaigulys. Jei taip atsitinka, nevairuokite ar nenaudokite jokiy
jrankiy arba mechanizmy.

Gotenfia sudétyje yra latekso ir polisorbato 80

Jautrumas lateksui

Dalyje uzpildyto $virksto, adatos dangtelio sudétyje, yra latekso. Prie§ pradedant vartoti Gotenfia,
pasitarkite su gydytoju, nes lateksas gali sukelti sunkias alergines reakcijas, jei Jus ar Jiisy globéjas yra
alergiskas lateksui.

Gotenfia sudétyje yra polisorbato 80

Kiekvienoje §io vaisto 50 mg (0,5 ml) dozéje yra 0,1 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti
alerginiy reakcijy. Jei zinote, kad Jus esate arba Jusy vaikas yra alergiskas bet kokiai medZiagai,
pasakykite gydytojui.

3. Kaip vartoti Gotenfia

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytoja arba vaistininka.

Kiek Gotenfia skiriama

Reumatoidinis artritas, psoriazinis artritas ir asinis spondiloartritas, jskaitant ankilozinj spondilitg ir

neradiografinj aSinj spondiloartritg

o Rekomenduojama dozé yra 50 mg (1 uzpildyto $virksto turinys) karta per ménesj, ta pacia
kiekvieno ménesio dieng.

o Pasitarkite su gydytoju, jei vartojate ketvirtg doze. Jasy gydytojas nuspres, ar gydymg Gotenfia
toliau testi.
o Jei sveriate daugiau nei 100 kg, dozé gali biti padidinta iki 100 mg (2 uzpildyty Svirksty

turinys) karta per ménesj, ta pacig kiekvieno ménesio dieng.
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Daugiasgnarinis jaunatvinis idiopatinis artritas:

o Bent 40 kg sveriantiems pacientams rekomenduojama dozé yra 50 mg, leidziama vieng kartg per
ménesj tg pacia kiekvieno ménesio dieng. Maziau kaip 40 kg sveriantiems pacientams gydyti
tiekiami 45 mg/0,45 ml uzpildyti Svirkstikliai. Gydytojas paskirs Jums tinkamg doze.

o Pries Jums suleidziant ketvirtgja doze pasitarkite su gydytoju. Gydytojas nustatys, ar Jums
reikia pratesti gydyma Gotenfia.

Opinis kolitas
o Kiek jprastai reikia vartoti Sio vaisto, yra nurodyta Zemiau pateiktoje lenteléje.
Pradinis gydymas Pradiné 200 mg (4 uzpildyty Svirksty turinys) dozé, po jos praéjus
2 savaitéms 100 mg (2 uzpildyty §virk$ty turinys) dozé
Palaikomasis gydymas . Maziau kaip 80 kg sveriantiems pacientams leidziama 50 mg

(1 uzpildytas $virkstas) praéjus 4 savaitéms po pries tai buvusios
dozés, toliau leidziama kas 4 savaites. Atsizvelgdamas j Gotenfia
poveiki Jums, gydytojas gali paskirti 100 mg dozg (t. y. dviejy
uzpildyty $virksty turinj).

o 80 kg ar daugiau sveriantiems pacientams leidziama 100 mg
(2 uzpildyty $virksty turinys) praéjus 4 savaitéms po pries tai
buvusios dozeés, toliau leidZziama kas 4 savaites.

Kaip Gotenfia vartojamas

o Gotenfia vartojamas injekcijomis po oda.

o Pradzioje Jusy gydytojas arba slaugytoja gali suleisti Gotenfia. Taciau, Jus ir Jasy gydytojas gali
nuspresti, kad Jas galite susileisti Gotenfia. Tuo atveju, Jis biisite apmokytas, kaip susileisti
Gotenfia.

Pasitarkite su gydytoju, jei turite bet kokiy klausimy, susijusiy su injekcijos susileidimu. Sio lapelio

pabaigoje rasite iSsamias ,,Vartojimo instrukcijas‘.

Pavartojus per didele Gotenfia doze
Jei Jus pavartojote arba Jums buvo suleista per daug Gotenfia (vieng karta per daug susileidus ar per
daznai), nedelsiant pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. Visada su savimi pasiimkite iSoring

pakuote, net jei ji tuscia, ir pakuotés lapelj.

Pamirsus pavartoti Gotenfia
Jei planuota dieng pamirSote susileisti Gotenfia, susileiskite uzmirsta doze, kai tik prisiminsite.

Negalima vartoti dvigubos dozés, norint kompensuoti praleista doze.

Kada leisti kita doze:

o Jei pavélavote maziau nei 2 savaites, susileiskite uzmirsta doze, kai tik prisiminsite, ir laikykités
i§ pradziy nustatyto grafiko.
o Jei pavélavote daugiau nei 2 savaites, susileiskite uzmirsta dozg, kai tik prisiminsite, ir

pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, kada Jums reikia susileisti kitg doze.
Jei nesate tikri, kg daryti, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Nustojus vartoti Gotenfia
Jei svarstote nutraukti Gotenfia vartojima, pirmiausia pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytojg, vaistininkg arba
slaugytoja.
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4, Galimas $alutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti 3alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms. Kai
kuriems pacientams gali pasireiksti sunkiis nepageidaujami reiSkiniai ir gali reikéti gydymo.
Vartojantiesiems 100 mg doze kyla didesnis kai kuriy $alutiniy reikiniy pavojus, lyginant su
vartojanciais 50 mg doze pacientais. Nepageidaujami reiskiniai gali pasireiksti praéjus keliems
ménesiams po paskutinés injekcijos.

Nedelsdami pasakykite gydytojui, jeigu pastebéjote $iuos sunkius Salutinius Gotenfia poveikius, kurie

gali biti:

o alerginés reakcijos, kurios gali buiti sunkios arba, retai, pavojingos gyvybei (retos).
Alerginés reakcijos pozymiai gali biiti veido, ltpy, burnos ar gerklés sutinimas, kuris gali
pasunkinti rijima ar kvépavima, odos i§bérimas, piikslés, ranky, kojy ar ¢iurny sutinimas. Kai
kurios i8 8iy reakcijy pasireiské po pirmosios golimumabo injekcijos.

o sunkios infekcijos (tarp ju TB, bakterinés infekcijos, iskaitant sunkias kraujo infekcijas ir
plauciy uzdegima, sunkias grybelines infekcijas ir kitas oportunistines infekcijas)
(daznos). Infekcijos pozymiai gali biiti kar§¢iavimas, nuovargis, (nepraeinantis) kosulys,
dusulys, j gripa panasas simptomai, svorio netekimas, naktinis prakaitavimas, viduriavimas,
zaizdos, danty problemos ir deginimo pojiitis §lapinantis.

o hepatito B viruso infekcijos pakartotinis suaktyvéjimas, jeigu Jiis esate viruso neSiotojas
arba anksc¢iau esate sirges hepatitu B (reti). Pozymiai gali buti odos ir akiy pageltimas,
tamsiai rudos spalvos Slapimas, desinés pilvo pusés skausmas, kar§¢iavimas, pykinimas,
vémimas ir labai didelio nuovargio pojutis.

o nervy sistemos liga, tokia kaip iSsétiné sklerozé (retai). Nervy sistemos ligos pozymiai gali
buti regéjimo pokyciai, ranky ar kojy silpnumas, bet kurios kiino dalies nutirpimas ar
dilgséjimas.

o limfmazgiy vézys (limfoma) (retai). Limfomos pozymiai gali biti limfmazgiy patinimas, kiino
svorio kritimas ar kar§¢iavimas.

o §irdies nepakankamumas (retai). Sirdies nepakankamumo poZymiai gali bati dusulys ar pédy
patinimas.

o imuninés sistemos sutrikimy poZymiai, vadinami:

- vilklige (retai). Simptomai gali buti sgnariy skausmas arba skruosty ar ranky bérimas,
kuris yra jautrus saulei;

- sarkoidoze (retai). Simptomai gali biiti nuolatinis kosulys, dusulys, kratinés skausmas,
kar§¢iavimas, limfmazgiy patinimas, kiino Svorio mazéjimas, bérimai odoje ar matomo
vaizdo nerySkumas.

o smulkiyjy kraujagysliy patinimas (vaskulitas) (retai). Simptomai gali bati kar$¢iavimas,
galvos skausmas, kiino SVOrio mazéjimas, prakaitavimas naktimis, bérimas ir nervy sistemos
sutrikimai, tokie kaip nutirpimas ir dilgséjimo pojiitis.

o odos vézys (nedaznai). Odos vézio simptomai gali biiti Jusy odos iSvaizdos poky¢iai arba
iSaugos odoje.

o kraujo liga (daZnai). Kraujo ligos pozymiai gali biiti nepraeinantis kar§¢iavimas, labai lengvai
atsirandancios kraujosruvos ar kraujavimas, labai i$blyskusio zmogaus i$vaizda.

o kraujo vézys (leukemija) (retai). Leukemijos simptomai gali biiti kar§¢iavimas, nuovargis,

daznos infekcijos, lengvai atsirandancios kraujosruvos bei prakaitavimas naktimis.
Pastebéje bet kurj i§ auks¢iau paminéty pozymiy, nedelsdami kreipkités i gydytoja.

Vartojant golimumaba, buvo pastebéti dar ir tokie Salutiniai poveikiai:
Labai dazZni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti ne rec¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):
o virSutiniy kvépavimo taky infekcijos, gerklés skausmas ar uzkimimas, sloga.

Dazni $alutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 10 asmeny):

o nenormaliis kepeny tyrimai (padidéj¢ kepeny fermenty kiekiai), randami gydytojui tiriant kraujo
méginius;

o apsvaigimo jausmas;
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galvos skausmas;

Nnutirpimo arba dilg¢iojimo jausmas;
pavirsinés grybelinés infekcijos;

palinys;

bakterinés infekcijos (tokios kaip celiulitas);
mazas raudonyjy kraujo kiineliy skaicius;
Mazas baltyjy kraujo kiineliy skaiCius;
teigiamas vilkligés kraujo tyrimas;
alerginés reakcijos;

nevirskinimas;

pilvo skausmas;

pykinimas;

gripas;

bronchitas;

sinusy infekcija;

pasleling;

aukstas kraujospudis;

kar$¢iavimas;

astma, dusulys, Svokstimas;

skrandzio ir zarnyno sutrikimai, tarp jy skrandzio sienelés ir Zarny uzdegimas, kuris gali sukelti
karsc¢iavima;

burnos skausmas ir opelés;

injekcijos vietos reakcijos (taip pat paraudimas, sukietéjimas, skausmas, kraujosruva,
niezéjimas, dilgc€iojimas ir sudirginimas);
plauky slinkimas;

odos bérimas ir niez¢jimas;

nemiga;

depresija;

silpnumas;

kauly laziai;

diskomfortas kritinéje.

Nedazni $alutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 100 asmeny):
o inksty infekcija;

vézys, iskaitant odos véZzj, arba nevézinés iSaugos arba gumbai, jskaitant odos apgamus;
pislés odoje;

sunki organizme isplitusi infekcija (sepsis), kuri kartais gali pasireiksti sumazéjusiu
kraujospiidziu (septinis Sokas);

psoriazé (jskaitant delny ir (arba) pady ir (arba) odos pusliy formg);

mazas trombocity skaicius;

mazas trombocity, raudonyjy ir baltyjy kraujo kiineliy skaicius;

skydliaukés sutrikimai;

cukraus kiekio kraujyje padidéjimas;

cholesterolio kiekio kraujyje padidéjimas;

pusiausvyros sutrikimai;

regéjimo sutrikimai;

akies uzdegimas (konjunktyvitas);

akies alergija;

nereguliaraus Sirdies plakimo pojitis;

Sirdies kraujagysliy susiaur¢jimas;

kraujo kresuliai;

paraudimas;

viduriy uzkietéjimas;

létiné uzdegiminé plauciy buklé;
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ragsties atpylimas;
tulzies puislés akmenys;
kepeny sutrikimai;
kraities sutrikimai;
Menstruacijy sutrikimai.

Reti $alutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 1 000 asmeny):

kauly ¢iulpy negebéjimas pagaminti kraujo lasteliy;

labai sumazéjes baltyjy kraujo kiineliy skaicius;

Sanariy ar aplinkiniy audiniy infekcija;

pablogéjes gijimas;

vidaus organy kraujagysliy uzdegimas;

leukemija;

melanoma (tam tikro tipo odos vézys);

Merkel’io lasteliy karcinoma (tam tikro tipo odos vézys);

lichenoidinés reakcijos (nieZtintis rausvai violetinis odos iSbérimas ir (arba) j sitilus panasios
baltai pilkos linijos gleivinés pavirsiuje);

pleiskanota, besilupanti oda;

imuninis sutrikimas, galintis paveikti Jisy plaucius, oda ar limfinius mazgus (dazniausiai
pasireiskia kaip sarkoidozé);

ranky ir kojy pir$ty spalvos pakitimas ir skausmas;

skonio sutrikimai;

Slapimo puslés sutrikimai;

inksty sutrikimai;

odos kraujagysliy uzdegimas, kuris pasireiskia iSbérimu.

Salutinio poveikio rei§kiniai, kuriy daZnis neZinomas (negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus
duomenis):

o retas kraujo vézys (hepatospleniné T-Igsteliy limfoma), kuriuo serga dazniausia jauni Zmongs;

o Kaposi sarkoma — retos rusies vézys, kuriuo susergama uzsikrétus zmogaus puslelinés
(herpes) - 8 virusu. Kaposi sarkoma dazniausiai pasireiskia kaip rausvi odos pazeidimai;

o ligos, vadinamos dermatomiozitu (pasireiskia odos isbérimu ir raumeny silpnumu),
pasunkéjimas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiskeé Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi

V priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Pranesdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Gotenfia

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés ir dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti saldytuve (2 °C—8 °C). Negalima uZzsaldyti.

Uzpildyta Svirksta laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

Si vaistg vieng kartg taip pat galima laikyti ne $aldytuve ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiiroje iki
15 dieny trukmés laikotarpiu, taciau nevirSijant pradinio ant dézutés nurodyto tinkamumo laiko. Ant
dézutés uzraSykite naujg tinkamumo laika, nurodydami metus, ménesj ir dieng (nevirSijant 15 dieny

nuo vaisto i§émimo i§ Saldytuvo datos). Jeigu vaistas susilo iki kambario temperatiiros, jo negalima
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grazinti j Saldytuva. Jeigu vaistas nebuvo suvartotas iki naujos tinkamumo laiko datos arba ant dézutés
i8spausdintos tinkamumo laiko datos (priklausomai nuo to, kuri data ankstesné), §j vaistg reikia
iSmesti.

Jeigu pastebite, kad skystis néra skaidrus ar gelsvas, yra drumstas, jame yra priemaisy, tuomet §io
vaisto nevartokite.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Gotenfia sudétis

o Veiklioji medziaga yra golimumabas. Viename 0,5 ml uzpildytame §virkste yra 50 mg
golimumabo.

o Pagalbinés medziagos yra L-histidinas, L-histidino monohidrochloridas monohidratas,
trehaloze, polisorbatas 80 (E433) ir injekcinis vanduo. Daugiau informacijos apie polisorbata 80
pateikiama 2 skyriuje.

Gotenfia iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Gotenfia tiekiamas injekcinio tirpalo pavidalu vienkartinio vartojimo uzpildytais $virkstais.
Gotenfia tiekiamas pakuotémis, kuriose yra 1 uzpildytas Svirkstas ir 3 uzpildyti Svirkstai.
Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Tirpalas yra skaidrus arba truputj opalinis ir bespalvis arba gelsvas. Nevartokite Gotenfia, jei tirpalo
spalva pakitusi, jis yra drumzlinas ar matosi priemaisy dalelés.

Registruotojas ir gamintojas
STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2-18

61118 Bad Vilbel

Vokietija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

EG (Eurogenerics) NV UAB ,,STADA Baltics*
Tél/Tel: +32 24797878 Tel: +370 52603926
Boarapust Luxembourg/Luxemburg
STADA Bulgaria EOOD EG (Eurogenerics) NV
Ten.: +359 29624626 Tél/Tel: +32 24797878
Ceska republika Magyarorszag
STADA PHARMA CZ s.r.0. STADA Hungary Kft
Tel: +420 257888111 Tel.: +36 18009747
Danmark Malta

STADA Nordic ApS Pharma.MT Ltd

TIf: +45 44859999 Tel: +356 21337008
Deutschland Nederland
STADAPHARM GmbH Centrafarm B.V.

Tel: +49 61016030 Tel.: +31 765081000
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Eesti
UAB ,,STADA Baltics*
Tel: +372 53072153

EM\Gda
STADA Arzneimittel AG
Tel: +30 2106664667

Espafia
Laboratorio STADA, S.L.
Tel: +34 934738889

France
EG LABO - Laboratoires EuroGenerics
Tél: +33 146948686

Hrvatska
STADA d.o.o.
Tel: +385 13764111

Ireland
Clonmel Healthcare Ltd.
Tel: +353 526177777

island
STADA Arzneimittel AG
Simi: +49 61016030

Italia
EG SpA
Tel: +39 028310371

Kvnpog
STADA Arzneimittel AG
TnA: +30 2106664667

Latvija
UAB ,,STADA Baltics*
Tel: +371 28016404

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas

Kiti informacijos Saltiniai

Norge
STADA Nordic ApS
TIf: +45 44859999

Osterreich
STADA Arzneimittel GmbH
Tel: +43 136785850

Polska
STADA Pharm Sp.z o o.
Tel: +48 227377920

Portugal
Stada, Lda.
Tel: +351 211209870

Roméania
STADA M&D SRL
Tel: +40 213160640

Slovenija
Stada d.o.o.
Tel: +386 15896710

Slovenska republika
STADA PHARMA Slovakia, s.r.o.
Tel: +421 252621933

Suomi/Finland
STADA Nordic ApS, Suomen sivuliike
Puh/Tel: +358 207416888

Sverige
STADA Nordic ApS
Tel: +45 44859999

I$sami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

https://www.ema.europa.eu/.
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VARTOJIMO INSTRUKCIJOS

Jei norétuméte susileisti Gotenfia, sveikatos prieZiiiros specialistas Jus turi apmokyti, kaip
paruosti injekcija ir susileisti. Jei Jiis nebuvote apmokytas, kreipkités j gydytoja, slaugytoja ar
vaistininka, kad bty paskirtas mokymy sesijos laikas.

Sioje instrukcijoje:

1. Uzpildyto Svirksto paruoSimas vartojimui
2. Injekcijos vietos pasirinkimas ir paruoSimas
3. Vaisto suleidimas

4. Posuleidimo

Toliau esancioje diagramoje (Zr. 1 pav.) matosi, kaip atrodo uzpildytas Svirkstas.

Zitiréjimo Korpusas Stamoklis
langelis

Adatos Adata Etiketé Adatos apsaugos  Stimoklio
dangtelis sparneliai galvuté
1 pav.
1. Uzpildyto $virksSto paruoSimas vartojimui

Uzpildyta Svirksta laikykite uz Svirksto korpuso

Nelaikykite uz stimoklio galvutés, stimoklio, adatos apsaugos sparneliy ar adatos dangtelio.
Niekada stimoklio netraukite atgal.

Niekada nepurtykite uzpildyto Svirksto.

Nenuimkite adatos dangtelio nuo uzpildyto $virksto, kol nenurodyta tai padaryti.

Patikrinkite uzpildyty Svirksty skaiciy
Patikrinkite uzpildytus Svirkstus ir jsitikinkite, kad:
o uzpildyty Svirksty skaicius ir stiprumas yra teisingi;

- jeigu Jusy dozé yra 50 mg, gausite vieng 50 mg uzpildytg Svirksta;

- jeigu Jusy dozé yra 100 mg, gausite du 50 mg stiprumo uzpildytus $virkstus ir turésite
susileisti dvi injekcijas. Pasirinkite joms dvi skirtingas kiino vietas (pvz., viena injekcija j
desiniaja $launj, o kita injekcija j kairigja $launj) ir susileiskite abi injekcijas viena po
kitos.

- jeigu Jasy dozé yra 200 mg, gausite keturis 50 mg uzpildytus $virkstus ir turésite
susileisti keturias injekcijas. Pasirinkite joms skirtingas kiino vietas ir susileiskite $ias
injekcijas vieng po Kitos.

Patikrinkite tinkamumo laika (Zr. 2 pav.)

o Patikrinkite atspausdintg ar uzrasyta ant dézutés tinkamumo laika.

o Patikrinkite ant etiketés tinkamumo laikg (nurodyta po ,,EXP*), Zitirédami pro zitiréjimo langelj,
esant] uzpildyto Svirksto korpuse.

o Jei per zitréjimo langelj tinkamumo laiko nematote, uzpildyta Svirksta laikykite uz korpuso ir
sukite adatos dangtelj, kad tinkamumo laikas pasirodyty zitiréjimo langelyje.
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Nenaudokite uzpildyto $virksto, jei tinkamumo laikas yra pasibaiges. Vaistas tinkamas vartoti iki
paskutinés atspausdinto tinkamumo laiko ménesio dienos. Pagalbos kreipkités j gydytoja arba
vaistininka.

2 pav.

Palaukite 30 minu¢iy, kad uzpildytas Svirkstas susSilty iki kambario temperatiiros

o Tinkamos injekcijos uztikrinimui, i§éme i§ dézutés, uzpildyta Svirksta 30 minuciy palikite
kambario temperatiiroje vaikams nepasieckiamoje vietoje.

Nesildykite uzpildyto $virksto jokiais kitais budais (pvz., nesildykite mikrobangy krosneléje arba

karStame vandenyje).

Nenuimkite uzpildyto SvirkSto adatos apsaugos, kol Svirkstas Syla iki kambario temperatiiros.

Pasiruoskite kitas priemones
Kol laukiate, galite pasiruosti kitas priemones — alkoholiu suvilgyta tampong, vatos gumulélj ar marlg
ir konteinerj astriems daiktams laikyti.

Patikrinkite uzpildytame $virkste esantj skystj
o Uzpildyta Svirksta laikykite uz jo korpuso uzdengta adata Zemyn.

o Paziairékite i skystj per uzpildyto $virksto zitiréjimo langel; ir jsitikinkite, ar jis yra skaidrus arba
truputj opalinis ir bespalvis arba gelsvas.
o Jei per zitréjimo langelj skyscio nematote, uzpildyta Svirksta laikykite uz jo korpuso ir sukite

adatos dangtelj, kad tirpalas pasirodyty zitiréjimo langelyje (zr. 2 pav.).
Nenaudokite uzpildyto Svirksto, jei skystis yra kitokios spalvos, drumstas ar jame yra didesniy daleliy.
Jei taip atsitinka, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

2. Injekcijos vietos pasirinkimas ir paruosimas (Zr. 3 paveikslélj)

. Jus dazniausiai vaistg leidziate j prieking viduring Slaunies dalj.

o Taip pat galima leisti j apating pilvo dalj Zemiau bambos, i$skyrus mazdaug 5 cm po pat bamba.

o Negalima leisti j tas vietas, kur oda yra jautri, yra kraujosruvy, raudona, pleiskanota, kieta ar yra
randy ar strijy.

o Jeigu vienu Kartu reikia susileisti keleta injekcijy, jos turi bati leidziamos j skirtingas kiino
vietas.
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Injekcijos vietos parinkimas slaugytojams (Zr. 4 pav.)
o Jei slaugytojas Jums leidzia injekcija, jie taip pat gali leisti j zasto iSoring pusg.
o Galima leisti j visas minétas kiino vietas, neatsizvelgiant j kiino tipg ar dydj.

N/
3
4 pav.
Injekcijos vietos paruoSimas
o Gerai nusiplaukite rankas su muilu ir §iltu vandeniu.
o Nuvalykite injekcijos vietg su alkoholiu suvilgytu tamponu.
o Leiskite odai nudzitti pries leidziant. Svarios vietos nevéduokite ir nepuskite.

Nebelieskite tos vietos pries leidZiant.
3. Vaisto suleidimas

Adatos dangtelio negalima nuimti tol, kol Jiis nesate pasiruose leisti vaisto. Nuémus adatos dangtelj,
vaistas turi buti suleistas per 5 min.

Nuimant adatos dangtelj, nelieskite stimoklio.

Nuimkite adatos dangtelj (Zr. 5 pav.)

o Kai esate pasiruose leisti, viena ranka laikykite uzpildyto $virkSto korpusa.

o Tiesiai patraukite adatos dangtelj ir jj po vaisto suleidimo iSmeskite. Tai darydami nelieskite
stamoklio.

o Uzpildytame Svirkste galite pastebéti oro burbuliuka arba skyscio lasg ant adatos galo. Tai
normalu ir jy pasalinti nereikia.

o Nuémus adatos dangtelj, greitai suleiskite dozg.

Nelieskite adatos ir ja neprilieskite jokio pavirSiaus.
Nenaudokite uzpildyto $virksto, jei jis nukrito budamas be adatos dangtelio. Jei taip atsitinka,
kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

5 pav.
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UzZpildyto Svirksto padétis leidZiant

. Uzpildyto Svirksto korpusa laikykite viena ranka tarp viduriniojo bei rodomojo pirsto ir uzdékite
nykstj ant stimoklio galvutés virSaus, o kita ranka Svelniai suimkite anksc¢iau nuvalyta oda.
Laikykite tvirtai.

Niekada nepatraukite stimoklio atgal.

Suleiskite vaistg

. Pridékite adatg apytikriai 45° kampu prie suimtos odos. Vienu greitu judesiu jbeskite adatg pro
oda, kiek ji telpa (zr. 6 pav.).

6 pav.

o Visg vaistg suleiskite stumdami stimoklj, kol stimoklio galvuté atsiduria tarp adatos apsaugos
sparneliy (Zr. 7 pav.).

7 pav.

o Kai stiimoklis sustumtas tiek, kiek galima, toliau spauskite stimoklio galvute ir i§ odos
iStraukite adatg (zr. 8 pav.).

8 pav.
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o Létai nuimkite nykstj nuo stimoklio galvutés ir leiskite tus¢iam Svirkstui judeéti, kol visa adata
bus uzdengta adatos apsauga, kaip parodyta 9 pav.

4, Po suleidimo

Panaudokite vatos gumulélj arba marle

o Injekcijos vietoje gali biiti truputis kraujo arba skyscio. Tai normalu.
o Vatos gumuléliu arba marle galite uzspausti injekcijos vietg ir palaikyti 10 sekundziy.
o Jei reikia, injekcijos vietg galite uzklijuoti mazu lipniu pleistru.

Odos netrinkite.

ISmeskite uzpildyta $virksta (zr. 10 pav.)

. IS karto jdékite savo uzpildyta Svirksta i astriems daiktams skirta konteinerj. Isitikinkite, kad
konteinerj iSmetate, kaip nurodé gydytojas ar slaugytojas.

Nebandykite vél uzdengti adatos.

Niekada nebandykite dar kartg panaudoti uzpildyta $virkstg dél savo paéiy bei kity saugumo ir

sveikatos.

Jeigu jauciate, kad leidziant vaistg kazkas vyko netinkamai arba dél to nesate tikri, pasitarkite su

gydytoju arba vaistininku.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Gotenfia 100 mg injekcinis tirpalas uZpildytame $virkste
golimumabas (golimumabum)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaityKite visg §i lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiskée Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Jusy gydytojas Jums taip pat duos Paciento kortele, kurioje yra svarbios saugumo informacijos, kurig
Jums reikia zinoti prie$ pradedant gydymag ir gydant Gotenfia.

Apie ka rasSoma Siame lapelyje?

Kas yra Gotenfia ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ vartojant Gotenfia
Kaip vartoti Gotenfia

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Gotenfia

Pakuotés turinys ir kita informacija

Uk wd P

1. Kas yra Gotenfia ir kam jis vartojamas
Gotenfia sudétyje yra veikliosios medziagos, vadinamos golimumabu.

Gotenfia priklauso vaisty, vadinamy ,,TNF blokatoriais®“, grupei. Jis vartojamas suaugusiesiems gydyti
Sias uzdegimines ligas:

. reumatoidinj artritg;

psoriazinj artritg;

asinj spondiloartrita, jskaitant ankilozinj spondilitg ir neradiografinj asinj spondiloartrita;

opinj kolita.

Gotenfia veikia blokuodamas baltymo, vadinamo ,,tumoro nekrozés faktoriumi alfa“ (TNF-a), poveikj.
Sis baltymas dalyvauja organizmo uzdegiminiuose procesuose, o jo blokavimas gali sumazinti
uzdegima Jiisy organizme.

Reumatoidinis artritas

Reumatoidinis artritas yra uzdegiminé sgnariy liga. Jeigu Jums yra aktyvus reumatoidinis artritas,
Jums pirmiausia bus skiriami kiti vaistai. Jei atsakas, gydant tais vaistais, nepakankamai geras, Jums
gali buti skiriama Gotenfia kartu su kitu vaistu, vadinamu metotreksatu, kad:

o palengvinty Jisy ligos pozymius ir simptomus;

o sulétinty Jusy kauly ir sgnariy pazeidimo greitj;

o pagerinty Jusy fizing funkcijg.
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Psoriazinis artritas

Psoriazinis artritas yra uzdegiminé sgnariy liga, dazniausiai lydima Zvynelinés — uzdegiminés odos
ligos. Jeigu Jums yra aktyvus psoriazinis artritas, Jums pirmiausiai bus skiriami kiti vaistai. Jei
atsakas, gydant tais vaistais, nepakankamai geras, Jums gali biiti skiriamas Gotenfia, kad:

o palengvinty Jusy ligos pozymius ir simptomus;

o sulétinty Jusy kauly ir sanariy pazeidima;

o pagerinty Jusy fizing funkcija.

Ankilozinis spondilitas ir neradiografinis asinis spondiloartritas

Ankilozinis spondilitas ir neradiografinis aSinis spondiloartritas yra uzdegiminés stuburo ligos. Jeigu
sergate ankiloziniu spondilitu arba neradiografiniu asiniu spondiloartritu, Jums pirmiausia bus skiriami
kiti vaistai. Jeigu atsakas gydant tais vaistais biity nepakankamai geras, Jums gali biiti skiriamas
Gotenfia, kad:

. palengvinty Jisy ligos pozymius ir simptomus;

. pagerinty Jisy fizine funkcija.

Opinis kolitas

Opinis kolitas yra uzdegiminé storojo zarnyno liga. Jeigu sergate opiniu kolitu, i§ pradziy Jiis vartosite
kitokius vaistus. Jeigu atsakas j gydyma §iais vaistais nebus pakankamas, ligos gydymui Jums bus
paskirtas Gotenfia.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Gotenfia

Gotenfia vartoti DRAUDZIAMA
o jeigu yra alergija golimumabui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos i§vardytos

6 skyriuje);
o jeigu sergate tuberkulioze (TB) ar kita sunkia infekcija;
o jeigu Jums yra vidutinio sunkumo ar sunkus $irdies nepakankamumas.

Jei nesate tikri, ar visa tai, kas i§vardyta auk$¢iau, Jums tinka, prie$ vartodami Gotenfia pasitarkite su
gydytoju, vaistininku arba slaugytoju.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju, prie$ pradédami vartoti Gotenfia.

Infekcijos
Nedelsiant pasakykite savo gydytojui, jei Jums jau yra infekcija arba atsiranda bet kokie infekcijos

simptomai gydant ar baigus gydyma Gotenfia. Infekcijos simptomai yra kar§¢iavimas, kosulys,

dusulys, i gripa panasiis simptomai, viduriavimas, Zaizdos, danty problemos ar deginimo pojiitis

Slapinantis.

o Vartojant Gotenfia, Jas galite buti imlesnis infekcijoms.

o Infekcijos gali progresuoti greiciau ir gali buiti sunkesnés. Be to, gali i$ naujo pasireiksti
buvusios infekcijos.

Tuberkulioze (TB)

Nedelsiant pasakykite savo gydytojui, jei gydymo metu arba baigus gydyma, atsiranda TB

simptomy. TB simptomai yra nepraeinantis kosulys, svorio netekimas, nuovargis, kars§ciavimas

arba naktinis prakaitavimas.

o Buvo gauta pranesimy apie TB atvejus pacientams, gydytiems golimumabu, retais
atvejais ir apie pacientus, jau gydomus vaistais nuo TB. Jusy gydytojas patikrins, ar
nesergate TB. Jusy gydytojas jrasys Siuos tyrimus j Paciento kortele.

o Labai svarbu, kad Jiis pasakytuméte savo gydytojui, jei kada nors sirgote TB arba turéjote
artimg kontaktg su asmeniu, kuris sirgo TB.

o Jei Jusy gydytojas mano, kad Jums yra TB rizika, Jiis galite biiti gydomas vaistais nuo TB
prie§ pradedant vartoti Gotenfia.
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Hepatito B virusas (HBV)

o Prie$ vartodami Gotenfia, pasakykite savo gydytojui, jei Jus esate HBV neSiotojas arba
sergate ar sirgote hepatitu B;

o Jeigu manote, kad Jums galéty kilti pavojus uzsikrésti HBV, pasakykite savo gydytojui;

o Gydytojas istirs Jus dél HBV infekcijos;

o Gydymas TNF blokatoriais, tokiais kaip Gotenfia, gali sukelti HBV atsinaujinima
pacientams, neSiojantiems §j virusa, kuris, kai kuriais atvejais, gali biiti pavojingas
gyvybei.

Invazinés grybelinés infekcijos

Jei gyvenote arba keliavote po regionus, kur infekcijos, sukeliamos specifiniy tipy grybeliy,
galinCiy paveikti plaucius ar kitas kiino dalis (vadinamos histoplazmoze, koksidioidomikoze ar
blastomikoze) yra daznos, nedelsiant pasakykite savo gydytojui. Paklauskite savo gydytojo, jei
nezinote, ar Sios infekcijos yra daznos regione, kuriame gyvenote arba keliavote.

Vézys ir limfoma

Pries pradedant vartoti Gotenfia, pasakykite gydytojui, jei Jums kada nors buvo diagnozuota limfoma

(kraujo vézio tipas) ar koks kitas vézys.

o Jei vartojate Gotenfia ar kitus TNF blokatorius, Jums gali padidéti limfomos ar kito vézio
atsiradimo rizika.

o Pacientams, sergantiems sunkiu reumatoidiniu artritu ir kitomis uzdegiminémis ligomis ir
kuriems liga ilgai tesési, limfomos atsiradimo rizika gali biiti didesné nei vidutiné.

o Yra pasitaike vézio, jskaitant nejprastus tipus, atvejy vaiky ir paaugliy, vartojanciy TNF
blokatorius, tarpe. Kai kurie atvejai buvo mirtini.

o Kitais TNF blokuojanciais vaistais gydytiems pacientams yra pastebéti reti specifinés ir sunkios

limfomos atvejai, vadinami hepatosplenine T lasteliy limfoma. Dauguma §iy pacienty buvo
paaugliai arba jauni suauge vyrai. Sio tipo véZzys dazniausiai baigiasi mirtimi. Beveik visi §ie
pacientai taip pat vartojo vaisty, vadinamy azatioprinu ar 6-merkaptopurinu. Pasakykite
gydytojui, jeigu kartu su Gotenfia vartojate azatioprino arba 6-merkaptopurino.

o Pacientams, kurie serga sunkia nepraeinancia astma, 1étine obstrukcine plauciy liga (LOPL)
arba daug riiko, bei gydomiems Gotenfia, padidéja véZio rizika. Jei sergate sunkia nepraeinanéia
astma, LOPL ar daug riikote, turite aptarti su gydytoju, ar gydymas TNF blokatoriais Jums yra
tinkamas.

o Kai kurie golimumabu gydyti pacientai susirgo tam tikros formos odos véziu. Gydymo metu
arba po jo pabaigos pastebéje bet kokiy odos iSvaizdos pokyciy ar iSaugy ant odos, pasakykite
savo gydytojui.

Sirdies nepakankamumas

Nedelsiant pasakykite gydytojui, jei Jums pasireiskia nauji ar pablogéja esami Sirdies nepakankamumo

simptomai. Sirdies nepakankamumo simptomai yra dusulys arba pédy sutinimas.

o Vartojant TNF blokatorius, jskaitant golimumaba, buvo gauta prane§imy apie naujus ar
pasunkéjusio stazinio Sirdies nepakankamumo atvejus. Kai kurie i$ jy baigési pacienty mirtimi.

o Jei Jums yra lengvas Sirdies sutrikimas ir esate gydomas Gotenfia, gydytojas turi Jus atidziai
stebéti.

Nervy sistemos liga

Nedelsiant pasakykite savo gydytojui, jei Jums kada nors buvo diagnozuota ar atsirado
demielinizuojancios ligos, pvz., i§sétinés sklerozés, simptomai. Simptomai yra regéjimo pakitimai,
silpnumas rankose ar kojose, bet kurios kiino dalies sustingimas ar dilg€iojimas. Gydytojas nuspres, ar
Jums skirti Gotenfia.

Operacijos ar danty procediiros

o Pasakykite savo gydytojui, jei Jums bus atliekamos bet kokios operacijos ar danty procediiros.

o Procediirg atliekan¢iam chirurgui ar odontologui pasakykite, kad vartojate Gotenfia parodydami
jiems Paciento kortele.
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Autoimuniné liga

Pasakykite savo gydytojui, jei Jums pasireiskia ligos, vadinamos vilklige, simptomai. Simptomai yra
nepraeinantis bérimas, kar§¢iavimas, sgnariy skausmas ir nuovargis.

o Retais atvejais zmonéms, gydytiems TNF blokatoriais, iSsivysté vilklige.

Kraujo ligos
Kai kuriy pacienty organizme gali pasigaminti nepakankamai kraujo kiineliy, kurie padeda kovoti su

infekcijomis ar padeda kraujui kreséti. Jei Jums atsiranda nepraeinantis kar§¢iavimas, kraujosruva ar
kraujavimas arba jei atrodote labai iSbale, nedelsiant skambinkite savo gydytojui. Jusy gydytojas gali
nuspresti nutraukti gydyma.

Jei nesate tikri, ar visa, kas i§vardyta anks¢iau, Jums tinka, prie$ vartodami Gotenfia pasitarkite su
gydytoju arba vaistininku.

Skiepai

Pasakykite savo gydytojui, jei Jiis buvote paskiepytas ar turite biiti skiepijamas.

o Vartojant Gotenfia, Jas negalite biiti skiepijamas tam tikromis (gyvomis) vakcinomis.

o Kai kurios vakcinos gali sukelti infekcijas. Jeigu vartosite Gotenfia néstumo metu, Jasy
naujagimiui mazdaug SeSis ménesius po paskutinés néStumo metu suvartotos dozés gali biti
padidéjes infekcijy pavojus. Biitinai pasakykite savo vaiko gydytojui ar kitam sveikatos
priezitiros specialistui, kad vartojate Gotenfia, ir jis nuspres, kada reikés Jusy vaikg skiepyti tam
tikra vakcina.

Infekcinés kilmés vaistinés medziagos
Pasitarkite su savo gydytoju, jeigu neseniai buvote gydytas arba Jus planuojama gydyti infekcinés
kilmés vaistine medziaga (pvz., BCG, kurig instiliuojant gydomas vézys).

Alerginés reakcijos

Jeigu pavartojus Gotenfia Jums iSsivysté alerginés reakcijos simptomai, nedelsdami pasakykite savo
gydytojui. Alerginés reakcijos simptomai gali biiti veido, liipy, burnos ar gerklés patinimas, galintis
pasunkinti kvépavima ar rijima, odos iSbérimas, dilgéliné, ranky, pédy ar kulk$niy patinimas.

o Kai kurios i$ $iy reakcijy gali biiti sunkios arba, retai, pavojingos gyvybei.

o Kai kurios i$ $iy reakcijy pasireiské po pirmojo Gotenfia pavartojimo.

Vaikams ir paaugliams
Gotenfia 100 mg nerekomenduojama vartoti vaikams ir paaugliams (jaunesniems nei 18 mety).

Kiti vaistai ir Gotenfia

o Jeigu vartojate, neseniai vartojote ar galbiit vartosite kity vaisty, tarp jy bet kokiy vaisty
reumatoidiniam artritui, psoriaziniam artritui, ankilozuojan¢iam spondilitui, neradiografiniam
aSiniam spondiloartritui ar opiniam kolitui gydyti, apie tai pasakykite gydytojui arba
vaistininkui.

o Negalima vartoti Gotenfia kartu su vaistais, kuriy veikliosios medZiagos yra anakinra arba
abataceptas. Sie vaistai vartojami gydyti reumatines ligas.

o Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, kurie veikia Jisy imuning sistema, pasakykite
savo gydytojui arba vaistininkui.
o Gydymo Gotenfia metu Jiisy negalima skiepyti tam tikromis (gyvomis) vakcinomis.

Jei nesate tikri, ar visa, kas i§vardyta anksc¢iau, Jums tinka, prie§ vartodami Gotenfia pasitarkite su
gydytoju arba vaistininku.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Prie§ pradedant vartoti Gotenfia, pasitarkite su gydytoju, jeigu:

o esate nésCia arba planuojate pastoti vartojant Gotenfia. Turima nedaug informacijos apie §i0
vaisto poveikj nés¢ioms moterims. Jei Jiis esate gydoma Gotenfia, JUs turite vengti pastoti
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vartojant tinkama kontracepcijg gydymo metu ir maziausiai 6 ménesius po paskutinés Gotenfia
injekcijos. Gotenfia néstumo metu turi bati vartojamas tik tuomet, jeigu tai tikrai reikalinga.

o Prie$ pradedant zindyti turi bati pragj¢ maziausiai 6 ménesiai po paskutinio gydymo Gotenfia.
Jis turite nustoti zindyti, jei Jums bus skiriamas Gotenfia.

o Jeigu vartosite Gotenfia néstumo metu, Jasy naujagimiui gali buti padidéjes infekcijy pavojus.
Biitinai pasakykite prie§ skiepijant savo vaiko gydytojui ar kitam sveikatos prieZiiiros
specialistui, kad vartojate Gotenfia (daugiau informacijos rasite skyriuje apie skiepijima).

Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Golimumabas Jiisy gebéjimg vairuoti ir naudotis jrankiais ar mechanizmais veikia silpnai. Nepaisant
to, pavartojus Gotenfia, gali atsirasti svaigulys. Jei taip atsitinka, nevairuokite ar nenaudokite jokiy
jrankiy arba mechanizmy.

Gotenfia sudétyje yra latekso ir polisorbato 80

Jautrumas lateksui

Dalyje uzpildyto $virksto, adatos dangtelio sudétyje, yra latekso. Prie§ pradedant vartoti Gotenfia,
pasitarkite su gydytoju, nes lateksas gali sukelti sunkias alergines reakcijas, jei Jus ar Jusy globéjas yra
alergiskas lateksui.

Gotenfia sudétyje yra polisorbato 80
Kiekvienoje §io vaisto 100 mg (1 ml) dozéje yra 0,2 mg polisorbato 80. Polisorbatai gali sukelti
alerginiy reakcijy. Jei zinote, kad Jas esate alergiskas bet kokiai medZiagai, pasakykite gydytojui.

3. Kaip vartoti Gotenfia

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurod¢ gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités i
gydytojg arba vaistininka.

Kiek Gotenfia skiriama
Reumatoidinis artritas, psoriazinis artritas ir asinis spondiloartritas, jskaitant ankilozinj spondilitg ir
neradiografinj asinj spondiloartritg
o Rekomenduojama dozé yra 50 mg karta per ménesj, ta pacia kiekvieno ménesio diena.
o Pasitarkite su gydytoju, jei vartojate ketvirta doze. Jisy gydytojas nuspres, ar gydyma Gotenfia
toliau testi.
- Jei sveriate daugiau nei 100 kg, dozé gali bati padidinta iki 100 mg (1 uzpildyto $virksto
turinys) kartg per ménesj, tg pacig kiekvieno ménesio dieng.

Opinis kolitas
o Kiek jprastai reikia vartoti Sio vaisto, yra nurodyta Zemiau pateiktoje lenteléje.
Pradinis gydymas Pradiné 200 mg (2 uzpildyty $virksty turinys) dozé, po jos praéjus
2 savaitéms 100 mg (1 uzpildyty $virks$to turinys) dozé
Palaikomasis gydymas o Maziau kaip 80 kg sveriantiems pacientams leidziama 50 mg

(vartojamas 50 mg uzpildyto $virksto turinys) praéjus

4 savaitéms po pries§ tai buvusios dozés, toliau leidziama kas

4 savaites. Atsizvelgdamas j Gotenfia poveikj Jums, gydytojas

gali paskirti 100 mg dozg (t. y. vieno uzpildyto $virksto turinj).
o 80 kg ar daugiau sveriantiems pacientams leidziama 100 mg

(1 uzpildyto $virksto turinys) praéjus 4 savaitéms po pries tai

buvusios dozés, toliau leidZziama kas 4 savaites.
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Kaip Gotenfia vartojamas

o Gotenfia vartojamas injekcijomis po oda.

o Pradzioje Jusy gydytojas arba slaugytoja gali suleisti Gotenfia. Taciau, JGs ir Jisy gydytojas gali
nuspresti, kad Jas galite susileisti Gotenfia. Tuo atveju, Jus buisite apmokytas, kaip susileisti
Gotenfia.

Pasitarkite su gydytoju, jei turite bet kokiy klausimy, susijusiy su injekcijos susileidimu. Sio lapelio
pabaigoje rasite iSsamias ,,Vartojimo instrukcijas*.

Pavartojus per didele Gotenfia doze

Jei Jus pavartojote arba Jums buvo suleista per daug Gotenfia (vienag karta per daug susileidus ar per
daznai), nedelsiant pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. Visada su savimi pasiimkite iSoring
pakuote, net jei ji tuséia, ir pakuotés lapelj.

Pamirsus pavartoti Gotenfia
Jei planuotg dieng pamirSote susileisti Gotenfia, susileiskite uzmirstg doze, kai tik prisiminsite.

Negalima vartoti dvigubos dozés, norint kompensuoti praleista doze.

Kada leisti kita doze:

o Jei pavélavote maziau nei 2 savaites, susileiskite uzmirsta doze, kai tik prisiminsite, ir laikykités
i§ pradziy nustatyto grafiko.

o Jei pavélavote daugiau nei 2 savaites, susileiskite uzmirsta doze, kai tik prisiminsite, ir
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, kada Jums reikia susileisti kitg doze.

Jei nesate tikri, kg daryti, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Nustojus vartoti Gotenfia
Jei svarstote nutraukti Gotenfia vartojima, pirmiausia pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba
slaugytoja.

4. Galimas $alutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms. Kai
kuriems pacientams gali pasireiksti sunkiis nepageidaujami reiskiniai ir gali reikéti gydymo.
Vartojantiesiems 100 mg doze kyla didesnis kai kuriy $alutiniy reiSkiniy pavojus, lyginant su
vartojanciais 50 mg doze pacientais. Nepageidaujami reiskiniai gali pasireiksti praéjus keliems
ménesiams po paskutinés injekcijos.

Nedelsdami pasakykite gydytojui, jeigu pastebéjote $iuos sunkius Salutinius Gotenfia poveikius, kurie

gali biti:

. alerginés reakcijos, kurios gali buti sunkios arba, retai, pavojingos gyvybei (retos).
Alerginés reakcijos pozymiai gali biiti veido, ltipy, burnos ar gerklés sutinimas, kuris gali
pasunkinti rijima ar kvépavima, odos iSbérimas, piikslés, ranky, kojy ar ¢iurny sutinimas. Kai
kurios i8 8iy reakcijy pasireiské po pirmosios golimumabo injekcijos.

. sunkios infekcijos (tarp ju TB, bakterinés infekcijos, jskaitant sunkias kraujo infekcijas ir
plauciy uZzdegima, sunkias grybelines infekcijas ir kitas oportunistines infekcijas)
(daznos). Infekcijos pozymiai gali biti karS¢iavimas, nuovargis, (nepraeinantis) kosulys,
dusulys, i gripg panasiis simptomai, svorio netekimas, naktinis prakaitavimas, viduriavimas,
zaizdos, danty problemos ir deginimo pojiitis $lapinantis.

o hepatito B viruso infekcijos pakartotinis suaktyvéjimas, jeigu Jis esate viruso neSiotojas
arba anksc¢iau esate sirges hepatitu B (reti). Pozymiai gali buiti odos ir akiy pageltimas,
tamsiai rudos spalvos §lapimas, desinés pilvo puses skausmas, karS¢iavimas, pykinimas,
vémimas ir labai didelio nuovargio pojutis.
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nervy sistemos liga, tokia kaip iSsétiné sklerozé (retai). Nervy sistemos ligos pozymiai gali

biti regéjimo pokyciai, ranky ar kojy silpnumas, bet kurios kiino dalies nutirpimas ar

dilgséjimas.

limfmazgiy vézys (limfoma) (retai). Limfomos pozymiai gali biiti limfmazgiy patinimas, kiino

svorio Kritimas ar kar$¢iavimas.

Sirdies nepakankamumas (retai). Sirdies nepakankamumo pozymiai gali biiti dusulys ar pedy

patinimas.

imuninés sistemos sutrikimy poZymiai, vadinami:

- vilklige (retai). Simptomai gali buti sgnariy skausmas arba skruosty ar ranky bérimas,
kuris yra jautrus saulei;

- sarkoidoze (retai). Simptomai gali biiti nuolatinis kosulys, dusulys, kritinés skausmas,
kar§¢iavimas, limfmazgiy patinimas, kino Svorio mazéjimas, bérimai odoje ar matomo
vaizdo nerySkumas.

smulkiyjy kraujagysliy patinimas (vaskulitas) (retai). Simptomai gali bati kar$¢iavimas,

galvos skausmas, kiino svVOrio mazéjimas, prakaitavimas naktimis, bérimas ir nervy sistemos

sutrikimai, tokie kaip nutirpimas ir dilgséjimo pojiitis.

odos vézys (nedaznai). Odos vézio simptomai gali buti Jiisy odos iSvaizdos poky¢iai arba

iSaugos odoje.

kraujo liga (daznai). Kraujo ligos poZymiai gali biiti nepraeinantis kar§¢iavimas, labai lengvai

atsirandancios kraujosruvos ar kraujavimas, labai iSblyskusio zmogaus i$vaizda.

kraujo vézys (leukemija) (retai). Leukemijos simptomai gali baiti kar$¢iavimas, nuovargis,

daznos infekcijos, lengvai atsirandancios kraujosruvos bei prakaitavimas naktimis.

Pastebéje bet kurj i§ auks¢iau paminéty pozymiy, nedelsdami kreipkités i gydytoja.

Vartojant golimumaba, buvo pastebéti dar ir tokie $alutiniai poveikiai:
Labai dazni $alutinio poveikio rei$kiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

virsutiniy kvépavimo taky infekcijos, gerklés skausmas ar uzkimimas, sloga.

Dazni $alutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 10 asmeny):

nenormaliis kepeny tyrimai (padidéj¢ kepeny fermenty kiekiai), randami gydytojui tiriant kraujo
méginius;

apsvaigimo jausmas;

galvos skausmas;

nutirpimo arba dilg€iojimo jausmas;
pavir§inés grybelinés infekcijos;

piilinys;

bakterinés infekcijos (tokios kaip celiulitas);
mazas raudonyjy kraujo kiineliy skaicius;
mazas baltyjy kraujo kiineliy skaicius;
teigiamas vilkligés kraujo tyrimas;

alerginés reakcijos;

nevirsSkinimas;

pilvo skausmas;

pykinimas;

gripas;

bronchitas;

sinusy infekcija;

pisleling;

aukstas kraujospudis;

karSéiavimas;

astma, dusulys, Svokstimas;

skrandZio ir zarnyno sutrikimai, tarp jy skrandZzio sienelés ir Zarny uzdegimas, kuris gali sukelti
kars§¢iavima;

burnos skausmas ir opelés;
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o injekcijos vietos reakcijos (taip pat paraudimas, sukietéjimas, skausmas, kraujosruva,
niezéjimas, dilg¢iojimas ir sudirginimas);

plauky slinkimas;

0dos bérimas ir niezéjimas;

nemiga;

depresija;

silpnumas;

kauly luziai;

diskomfortas kriitinéje.

Nedazni $alutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny):
. inksty infekcija;

vézys, iskaitant odos vézj, arba nevézinés iSaugos arba gumbai, jskaitant odos apgamus;
piislés odoje;

sunki organizme iSplitusi infekcija (sepsis), kuri kartais gali pasireiksti sumazéjusiu
kraujospiidziu (septinis Sokas);

psoriazé (jskaitant delny ir (arba) pady ir (arba) odos pisliy forma);

mazas trombocity skaicius;

mazas trombocity, raudonyjy ir baltyjy kraujo kiineliy skaicius;

skydliaukés sutrikimai;

cukraus kiekio kraujyje padidéjimas;

cholesterolio kiekio kraujyje padidéjimas;

pusiausvyros sutrikimai;

regéjimo sutrikimai;

akies uzdegimas (konjunktyvitas);

akies alergija;

nereguliaraus Sirdies plakimo pojitis;

Sirdies kraujagysliy susiauréjimas;

kraujo kreSuliai;

paraudimas;

viduriy uzkietéjimas;

létiné uzdegiminé plauciy buklé;

ragsties atpylimas;

tulzies piislés akmenys;

kepeny sutrikimai;

kruties sutrikimai;

Mmenstruacijy sutrikimai.

Reti $alutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 1 000 asmeny):

kauly ¢iulpy negebéjimas pagaminti kraujo lasteliy;

labai sumazéjes baltyjy kraujo kiineliy skaicius;

sanariy ar aplinkiniy audiniy infekcija;

pablogéjes gijimas;

vidaus organy kraujagysliy uzdegimas;

leukemija;

melanoma (tam tikro tipo odos véZys);

Merkel’io lgsteliy karcinoma (tam tikro tipo odos vézys);

lichenoidinés reakcijos (nieztintis rausvai violetinis odos iSbérimas ir (arba) j sitilus panasSios

baltai pilkos linijos gleivinés pavirsiuje);

pleiskanota, besilupanti oda;

o imuninis sutrikimas, galintis paveikti Jisy plaucius, odg ar limfinius mazgus (dazniausiai
pasireiskia kaip sarkoidoze);

o ranky ir kojy pir$ty spalvos pakitimas ir skausmas;

. skonio sutrikimai;
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o Slapimo puslés sutrikimai,
o inksty sutrikimai;
o odos kraujagysliy uzdegimas, kuris pasireiskia iSbérimu.

Salutinio poveikio rei¥kiniai, kuriy daZnis neZinomas (negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus
duomenis):

. retas kraujo vézys (hepatospleniné T-lasteliy limfoma), kuriuo serga dazniausia jauni Zmonés;

o Kaposi sarkoma — retos riiSies vézys, kuriuo susergama uzsikrétus zmogaus piislelinés
(herpes) - 8 virusu. Kaposi sarkoma dazniausiai pasireiSkia kaip rausvi odos pazeidimai;

o ligos, vadinamos dermatomiozitu (pasireiSkia odos iSbérimu ir raumeny silpnumu),
pasunkéjimas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi

V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Gotenfia
Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés ir dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C). Negalima uz$aldyti.
Uzpildyta Svirksta laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

Sj vaista vieng kartg taip pat galima laikyti ne $aldytuve ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiiroje iki
15 dieny trukmés laikotarpiu, taciau nevirsijant pradinio ant dézutés nurodyto tinkamumo laiko. Ant
dézutés uzrasykite naujg tinkamumo laika, nurodydami metus, ménesj ir dieng (nevirSijant 15 dieny
nuo vaisto i§émimo i§ Saldytuvo datos). Jeigu vaistas susilo iki kambario temperatiros, jo negalima
grazinti j Saldytuva. Jeigu vaistas nebuvo suvartotas iki naujos tinkamumo laiko datos arba ant dézutés
iSspausdintos tinkamumo laiko datos (priklausomai nuo to, kuri data ankstesné), sj vaistg reikia
iSmesti.

Jeigu pastebite, kad skystis néra skaidrus ar gelsvas, yra drumstas, jame yra priemaisy, tuomet §io
vaisto nevartokite.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Gotenfia sudétis

o Veiklioji medziaga yra golimumabas. Viename 1 ml uzpildytame $virkste yra 100 mg
golimumabo.

o Pagalbinés medziagos yra L-histidinas, L-histidino monohidrochloridas monohidratas,
trehalozé, polisorbatas 80 (E433) ir injekcinis vanduo. Daugiau informacijos apie polisorbatg 80
pateikiama 2 skyriuje.

Gotenfia iSvaizda ir Kiekis pakuotéje
Gotenfia tiekiamas injekcinio tirpalo pavidalu vienkartinio vartojimo uzpildytais $virkstais.
Gotenfia tiekiamas pakuotémis, kuriose yra 1 uzpildytas Svirkstas ir 3 uzpildyti svirkstai.
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Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.

Tirpalas yra skaidrus arba truputj opalinis ir bespalvis arba gelsvas. Nevartokite Gotenfia, jei tirpalo

spalva pakitusi, jis yra drumzlinas ar matosi priemaisy dalelés.

Registruotojas ir gamintojas
STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2-18

61118 Bad Vilbel

Vokietija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien
EG (Eurogenerics) NV
Tel/Tel: +32 24797878

Broarapus
STADA Bulgaria EOOD
Ten.: +359 29624626

Ceska republika
STADA PHARMA CZ s.r.0.
Tel: +420 257888111

Danmark
STADA Nordic ApS
TIf: +45 44859999

Deutschland
STADAPHARM GmbH
Tel: +49 61016030

Eesti
UAB,,STADA Baltics*
Tel: +372 53072153

E\\daoa
STADA Arzneimittel AG
Tel: +30 2106664667

Espafia
Laboratorio STADA, S.L.
Tel: +34 934738889

France
EG LABO - Laboratoires EuroGenerics
Tél: +33 146948686

Hrvatska
STADA d.o.o.
Tel: +385 13764111

Lietuva
UAB,,STADA Baltics*
Tel: +370 52603926

Luxembourg/Luxemburg
EG (Eurogenerics) NV
Tél/Tel: +32 24797878

Magyarorszag
STADA Hungary Kft
Tel.: +36 18009747

Malta
Pharma.MT Ltd
Tel: +356 21337008

Nederland
Centrafarm B.V.
Tel.: +31 765081000

Norge
STADA Nordic ApS
TIf: +45 44859999

Osterreich
STADA Arzneimittel GmbH
Tel: +43 136785850

Polska
STADA Pharm Sp.z o o.
Tel: +48 227377920

Portugal
Stada, Lda.
Tel: +351 211209870

Romania
STADA M&D SRL
Tel: +40 213160640
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Ireland
Clonmel Healthcare Ltd.
Tel: +353 526177777

island
STADA Arzneimittel AG
Simi: +49 61016030

Italia
EG SpA
Tel: +39 028310371

Kvbmpog
STADA Arzneimittel AG
TnA: +30 2106664667

Latvija
UAB ,,STADA Baltics*
Tel: +371 28016404

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai

Slovenija
Stada d.o.o.
Tel: +386 15896710

Slovenské republika
STADA PHARMA Slovakia, s.r.o.
Tel: +421 252621933

Suomi/Finland
STADA Nordic ApS, Suomen sivuliike
Puh/Tel: +358 207416888

Sverige
STADA Nordic ApS
Tel: +45 44859999

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

https://www.ema.europa.eu/.
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VARTOJIMO INSTRUKCIJOS

Jei norétuméte susileisti Gotenfia, sveikatos prieZiiiros specialistas Jus turi apmokyti, kaip
paruosti injekcija ir susileisti. Jei Jiis nebuvote apmokytas, kreipkités j gydytoja, slaugytoja ar
vaistininka, kad bty paskirtas mokymu sesijos laikas.

Sioje instrukcijoje:

1. Uzpildyto SvirkSto paruos$imas vartojimui
2. Injekcijos vietos pasirinkimas ir paruoSimas
3. Vaisto suleidimas

4. Posuleidimo

Toliau esancioje diagramoje (Zr. 1 pav.) matosi, kaip atrodo uzpildytas Svirkstas.

Ziiiréjimo Korpusas Stamoklis
langelis

Adatos Adata Etiketé Adatos apsaugos Stiimoklio
dangtelis sparneliai galvuté
1 pav.
1. Uzpildyto Svirksto paruoSimas vartojimui

Uzpildytg Svirkstg laikykite uz uzpildyto Svirksto korpuso

o Nelaikykite uz stimoklio galvutés, staimoklio, adatos apsaugos sparneliy ar adatos dangtelio.
Niekada stimoklio netraukite atgal.

Niekada nepurtykite uzpildyto Svirksto.

Nenuimkite adatos dangtelio nuo uzpildyto $virksto, kol nenurodyta tai padaryti.

Patikrinkite uzpildytuy Svirksty skaiciy
Patikrinkite uzpildytus Svirkstus ir jsitikinkite, kad:
o uzpildyty Svirksty skaiCius ir stiprumas yra teisingi;
- jeigu Jusy dozé yra 100 mg, gausite vieng 100 mg uzpildyta $virksta;
- jeigu Jasy dozé yra 200 mg, gausite du 100 mg uzpildytus Svirkstus ir turésite susileisti
dvi injekcijas. Pasirinkite joms skirtingas kiino vietas ir susileiskite Sias injekcijas vieng

po kitos.
Patikrinkite tinkamumo laika (Zr. 2 pav.)
o Patikrinkite atspausdintg ar uzra$ytg ant dézutés tinkamumo laika.
o Patikrinkite ant etiketés tinkamumo laika (nurodyta po ,,EXP*), zirédami pro zitiréjimo langelj,
esantj uzpildyto Svirksto korpuse.
o Jei per zitréjimo langelj tinkamumo laiko nematote, uzpildyta Svirksta laikykite uz korpuso ir

sukite adatos dangtelj, kad tinkamumo laikas pasirodyty zitiréjimo langelyje.
Nenaudokite uzpildyto $virksto, jei tinkamumo laikas yra pasibaiges. Vaistas tinkamas vartoti iki

paskutinés atspausdinto tinkamumo laiko ménesio dienos. Pagalbos kreipkités j gydytojg arba
vaistininka.
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2 pav.

Palaukite 30 minu¢iy, kad uzpildytas $virkstas susSilty iki kambario temperatiiros

. Tinkamos injekcijos uztikrinimui, i§émg i§ dézutés, uzpildyta Svirksta 30 minuciy palikite
kambario temperatiiroje vaikams nepasiekiamoje vietoje.

Nesildykite uzpildyto $virksto jokiais kitais buidais (pvz., neSildykite mikrobangy krosneléje arba

karStame vandenyje).

Nenuimkite uzpildyto SvirkSto adatos apsaugos, kol Svirkstas Syla iki kambario temperatiiros.

Pasiruoskite kitas priemones
Kol laukiate, galite pasiruosti kitas priemones — alkoholiu suvilgyta tamponag, vatos gumulélj ar marle
ir konteinerj aStriems daiktams laikyti.

Patikrinkite uzpildytame Svirkste esantj skystj
o Uzpildyta Svirksta laikykite uz jo korpuso uzdengta adata Zemyn.

o Pazitrékite j skystj per uzpildyto $virksto zitir¢jimo langelj ir jsitikinkite, ar jis yra skaidrus arba
truputj opalinis ir bespalvis arba gelsvas.
o Jei per zitréjimo langelj skyscio nematote, uzpildyta Svirksta laikykite uz jo korpuso ir sukite

adatos dangtelj, kad tirpalas pasirodyty zitiréjimo langelyje (Zr. 2 pav.).
Nenaudokite uzpildyto Svirksto, jei skystis yra kitokios spalvos, drumstas ar jame yra didesniy daleliy.
Jei taip atsitinka, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

2. Injekcijos vietos pasirinkimas ir paruoSimas (Zr. 3 paveikslélj)
o JUs dazniausiai vaistg leidziate j prieking viduring Slaunies dalj.

o Taip pat galima leisti j apatine pilvo dalj Zemiau bambos, i§skyrus mazdaug 5 cm po pat bamba.

o Negalima leisti j tas vietas, kur oda yra jautri, yra kraujosruvy, raudona, pleiskanota, kieta ar yra
randy ar strijy.

o Jeigu vienu Kartu reikia susileisti keleta injekcijy, jos turi bati leidziamos j skirtingas kiino
vietas.

e | .
N/

3 pav.
Injekcijos vietos parinkimas slaugytojams (Zr. 4 pav.)

o Jei slaugytojas Jums leidzia injekcija, jie taip pat gali leisti | zasto iSoring pusg.
o Galima leisti j visas minétas kiino vietas, neatsizvelgiant j kiino tipg ar dyd;.
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N/
3
4 pav.
Injekcijos vietos paruosimas
. Gerai nusiplaukite rankas su muilu ir $iltu vandeniu.
o Nuvalykite injekcijos vieta su alkoholiu suvilgytu tamponu.
. Leiskite odai nudzititi pries leidziant. Svarios vietos nevéduokite ir nepiiskite.

Nebelieskite tos vietos pries leidZiant.
3. Vaisto suleidimas

Adatos dangtelio negalima nuimti tol, kol Js nesate pasiruose leisti vaisto. Nuémus adatos dangtelj,
vaistas turi bati suleistas per 5 min.

Nuimant adatos dangtelj, nelieskite stimoklio.

Nuimkite adatos dangtelj (Zr. 5 pav.)

o Kai esate pasiruose leisti, viena ranka laikykite uzpildyto $virksto korpusa.

o Tiesiai patraukite adatos dangtel;j ir jj po vaisto suleidimo iSmeskite. Tai darydami nelieskite
stamoklio.

o Uzpildytame Svirkste galite pastebéti oro burbuliuka arba skyscio lasg ant adatos galo. Tai

normalu ir jy pasalinti nereikia.
o Nuémus adatos dangtelj, greitai suleiskite dozg.

Nelieskite adatos ir ja neprilieskite jokio pavirsiaus.
Nenaudokite uzpildyto $virksto, jei jis nukrito bidamas be adatos dangtelio. Jei taip atsitinka,
kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

5 pav.

Uzpildyto SvirkSto padétis leidZiant

o Uzpildyto Svirksto korpusa laikykite viena ranka tarp viduriniojo bei rodomojo pirsto ir uzdekite
nykstj ant stimoklio galvutés virSaus, o kita ranka $velniai suimkite anks¢iau nuvalyta oda.
Laikykite tvirtai.

Niekada nepatraukite stimoklio atgal.
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Suleiskite vaista
. Pridékite adatg apytikriai 45° kampu prie suimtos odos. Vienu greitu judesiu jbeskite adatg pro
oda, kiek ji telpa (zr. 6 pav.).

6 pav.

o Visg vaistg suleiskite stumdami stimoklj, kol stimoklio galvuté atsiduria tarp adatos apsaugos
sparneliy (Zr. 7 pav.).

7 pav.

o Kai stiimoklis sustumtas tiek, kiek galima, toliau spauskite stimoklio galvute ir i§ odos
iStraukite adatg (zr. 8 pav.).

8 pav.

o Létai nuimkite nykstj nuo stimoklio galvutés ir leiskite tus¢iam Svirkstui judeéti, kol visa adata
bus uzdengta adatos apsauga, kaip parodyta 9 pav.
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4, Po suleidimo

Panaudokite vatos gumulélji arba marle

o Injekcijos vietoje gali biiti truputis kraujo arba skyscio. Tai normalu.
o Vatos gumuléliu arba marle galite uzspausti injekcijos vietg ir palaikyti 10 sekundziy.
o Jei reikia, injekcijos vietg galite uzklijuoti mazu lipniu pleistru.

Odos netrinkite.

ISmeskite uzpildytg Svirksta (Zr. 10 pav.)

. IS karto jdékite savo uzpildyta Svirksta j astriems daiktams skirtg konteiner;j. Isitikinkite, kad
konteinerj iSmetate, kaip nurodé gydytojas ar slaugytojas.

Nebandykite vél uzdengti adatos.

Niekada nebandykite dar kartg panaudoti uzpildyta $virksta dél savo paciy bei kity saugumo ir

sveikatos.

Jeigu jauciate, kad leidziant kaZkas vyko netinkamai arba dél to nesate tikri, pasitarkite su gydytoju

arba vaistininku.

10 pav.
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