


vDette legemidlet er underlagt sarlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Helsepersonell oppfordres til & melde enhver mistenkt bivirkning. Se pkt. 4.8 for
informasjon om bivirkningsrapportering.

1. LEGEMIDLETS NAVN ®\ !

Qoyvolma 130 mg konsentrat til infusjonsvaeske, opplesning %

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING Ké
Hvert hetteglass inneholder 130 mg ustekinumab i 26 ml (5 mg/ml). &

Ustekinumab er et humant IgG 1k monoklonalt antistoff til interleukin (IL)-1 emstilt ved
rekombinant DNA-teknologi i en ovarial cellelinje fra kinesisk hamster (C@
L 4

Hjelpestoffer med kjent effekt N !\

26 ml opplesning inneholder 10,37 mg polysorbat 80 (E433), som @rer 0,40 mg/ml.

For fullstendig liste over hjelpestoffer, se pkt. 6.1. §

3. LEGEMIDDELFORM @

Konsentrat til infusjonsvaske, opplesning. Q

Opplesningen er klar til litt ugjennomsiktig, s til blekt gul og formulert ved pH 5,7 + 0,2.
Opplesningens osmolalitet er 230 - 270 n& .

4. KLINISKE OPPLYSNINGE]@

4.1 Indikasjoner .

Crohns sykdom hos voksnep

Qoyvolma er indisert til@ndling av voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom
som har hatt utilstrekkelig respons pa, har mistet respons pé eller ikke har talt enten konvensjonell
behandling eller e a-antagonist.

Crohns sykd s barn

*

Qoyvol %Nn isert til behandling av moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom hos pediatriske
pasientgfisom veier minst 40 kg, som har hatt utilstrekkelig respons pa eller ikke har talt enten
joriell behandling eller biologisk behandling.

konve
s kolitt
yvolma er indisert til behandling av voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv ulceres kolitt
Vsom har hatt utilstrekkelig respons pa, har mistet respons pa eller ikke har talt enten konvensjonell
behandling eller et biologisk legemiddel.
4.2 Dosering og administrasjonsmate

Qoyvolma konsentrat til infusjonsvaske, opplesning skal brukes under veiledning og oppfelging av
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leger som har erfaring med diagnostisering og behandling av Crohns sykdom eller ulcergs kolitt.
Qoyvolma konsentrat til infusjonsvaske, opplesning skal kun brukes til den intravengse
induksjondosen.

Dosering
Voksne \

Crohns sykdom og ulcergs kolitt %

Qoyvolma-behandling skal innledes med en intravengs enkeltdose basert pa kroppsvekt.
Infusjonsopplesningen skal lages av det antall hetteglass med Qoyvolma 130 mg so @ ifisert i
tabell 1 (se pkt. 6.6 for tilberedning). {

Tabell1  Innledende intravenes dosering med Qoyvolma &
Pasientens kroppsvekt ved doseringstidspunkt Anbefalt dose® Qv Antall 130 mg
@ Qoyvolma
A hetteglass
<55kg 260 mg \k_) 2
> 55 kg til <85 kg 390 mg 3
> 85 kg 520 pg 4
2 Ca. 6 mg/kg \J

Den forste subkutane dosen ber gis i uke 8 etter den intra enfas:e Dosen. For dosering av pafelgende
subkutant doseringsregime, se pkt. 4.2 i preparatomtale fog Qoyvolma injeksjonsvaeske, opplesning
(hetteglass) og injeksjonsvaske, opplasning i ferdigf)@gyte eller preparatomtale for ferdigfylt

penn. Q

Eldre (> 65 dr) ?
Dosejustering er ikke negdvendig for eldre pe@ r (se pkt. 4.4).

Nedsatt lever- og nyrefunksjon
Ustekinumab har ikke blitt undersekt isse pasientene. Ingen doseringsanbefalinger kan gis.

Pediatrisk populasjon
Crohns sykdom hos barn (pasi som veier minst 40 k

Qoyvolma-behandling skagledes med en intravengs enkeltdose basert pé kroppsvekt.
Infusjonsopplesningen @ es av det antall hetteglass med Qoyvolma 130 mg som er spesifisert i
tabell 2 (se pkt. 6.6 for tilberedning).

Tabell 2 Innl@‘q(e intravenes dosering med Qoyvolma

Pasientensg%ﬁekt ved doseringstidspunkt Anbefalt dose® Antall 130 mg
Qoyvolma
’\ hetteglass
> 40 kdThS"55 kg 260 mg 2
> ;§S 85 kg 390 mg 3
> 520 mg 4
y6 mg/kg

@ orste subkutane dosen skal gis i uke 8 etter den intravengse dosen. For dosering av pafelgende
ubkutant doseringsregime, se pkt. 4.2 i preparatomtale for Qoyvolma injeksjonsvaske, opplesning
(hetteglass) og injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sproyte.

Sikkerhet og effekt av ustekinumab til behandling av Crohns sykdom hos pediatriske pasienter som
veier mindre enn 40 kg eller ulceres kolitt hos barn under 18 &r har ennd ikke blitt fastslatt. Det finnes
ingen tilgjengelige data.



Administrasjonsméte

Qoyvolma 130 mg er kun til intravenes bruk. Det skal administreres over minst 1 time. For
instruksjoner om fortynning av dette legemidlet for administrering, se pkt. 6.6. \Q

4.3 Kontraindikasjoner
Overfalsomhet overfor virkestoffet eller overfor noen av hjelpestoffene listet opp i pkt. 6.1. %

Aktiv og klinisk viktig infeksjon (f.eks. aktiv tuberkulose; se pkt. 4.4).

4.4 Advarsler og forsiktighetsregler é
Sporbarhet Q

For a forbedre sporbarheten til biologiske legemidler skal navn og batch&@& til det administrerte

legemidlet protokollferes. . !

Infeksjoner

Ustekinumab har potensiale til & gke risikoen for infeksjoner gg tivere latente infeksjoner.
Alvorlige bakterielle-, sopp- og virusinfeksjoner er observeasienter som far ustekinumab i
kliniske studier og i en observasjonsstudie etter markeds@ng ds pasienter med psoriasis (se

pkt. 4.8).

Opportunistiske infeksjoner, inkludert reaktiverin %rkulose, andre opportunistiske
bakterieinfeksjoner (inkludert atypisk mykobaktesi sjon, listeriameningitt, legionellapneumoni
og nokardiose), opportunistiske soppinfeks;j one%)ortunistiske virusinfeksjoner (inkludert encefalitt
forarsaket av herpes simplex 2) og parasiftinfeksjoner (inkludert okular toksoplasmose), har blitt
rapportert hos pasienter behandlet med ust mab.

Det bar utvises forsiktighet ved bruk yvolma hos pasienter med kronisk infeksjon eller stadig

tilbakevendende infeksjoner (se ph@.

For igangsetting av behandlirf Qoyvolma bar det vurderes om pasientene har tuberkulose.
Qoyvolma ma ikke gis til pasienter med aktiv tuberkulose (se pkt. 4.3). Behandling av latent
tuberkulose ber igangsette$ifor administrering av Qoyvolma. Anti-tuberkulosebehandling ber ogsé
vurderes for igangsettin oyvolma hos pasienter som tidligere har hatt latent eller aktiv
tuberkulose der det ikke bekreftes tilfredsstillende behandlingsutfall. Pasienter som far Qoyvolma
ber folges noye oppfied hensyn til symptomer eller kroppslige funn pé aktiv tuberkulose under og
etter behandling.

Pasienter PQ s til & seke medisinsk hjelp dersom symptomer eller kroppslige funn indikerer

tilstedevaer&l{ en infeksjon. Hvis pasienten utvikler en alvorlig infeksjon ber han/hun felges opp

nogye (@‘Volma ber ikke tas for infeksjonen er kurert.
Ma@a’; ter

suppressive midler som ustekinumab har potensiale til & gke risikoen for malignitet. Noen
@si nter som fikk ustekinumab i kliniske studier og i en observasjonsstudie etter markedsforing hos
asienter med psoriasis utviklet kutan og nonkutan malignitet (se pkt. 4.8). Risikoen for malignitet kan
Vvaere heyere hos psoriasispasienter som har blitt behandlet med andre biologiske legemidler tidligere i
sykdomsforlepet.

Ingen studier har inkludert pasienter som tidligere har hatt malign sykdom, eller som fortsetter
behandling med ustekinumab etter at de har utviklet malignitet. Forsiktighet ber derfor utvises ved



bruk av Qoyvolma hos disse pasientene.

Alle pasienter, spesielt de over 60 ar, pasienter med en anamnese med langvarig immunsuppressiv
behandling eller de med en anamnese med PUV A-behandling, ber overvékes for hudkreft (se pkt. 4.8).

Systemiske og respiratoriske overfelsomhetsreaksjoner \

(%

Systemiske %
Alvorlige overfalsomhetsreaksjoner har blitt rapportert etter markedsfering, i enkelte tilfeller
dager etter behandling. Anafylaksi og angiogdem har forekommet. Hvis det oppstar en anafylaktisk
eller annen alvorlig overfelsomhetsreaksjon ma adekvat behandling igangsettes, og d@s asjon av
Qoyvolma ma seponeres umiddelbart (se pkt. 4.8).

Infusjonsrelaterte reaksjoner &
Infusjonsrelaterte reaksjoner ble observert i kliniske studier (se pkt. 4.8). Alv infusjonsrelaterte
reaksjoner, inkludert anafylaktiske reaksjoner pé infusjonen, har blitt rapp tter markedsforing.

Dersom en alvorlig eller livstruende reaksjon observeres, skal nadvendi dling igangsettes og
ustekinumab seponeres.

Respiratoriske Q

Tilfeller av allergisk alveolitt, eosinofil pneumoni og ikke-infekgi ganiserende pneumoni har blitt
rapportert ved bruk av ustekinumab etter markedsfering. Klinj nn omfattet hoste, dyspné og
interstitielle infiltrater etter én til tre doser. Alvorlige utfall h fattet respirasjonssvikt og langvarig
sykehusopphold. Bedring har vert rapportert etter seponeging aveistekinumab, og ogsa i noen tilfeller
etter bruk av kortikosteroider. Hvis infeksjon har blitt %ket og diagnosen er bekreftet, skal
ustekinumab seponeres og ngdvendig behandling ive s (se pkt. 4.8).

Kardiovaskulere hendelser Q

Kardiovaskulare hendelser, inkludert mydi\ arkt og hjerneslag, har blitt observert hos pasienter
ege

med psoriasis eksponert for ustekinumab 1 servasjonsstudie etter markedsfering. Risikofaktorer
for kardiovaskuler sykdom ber Vurd@r@g messig under behandling med Qoyvolma.

Vaksinasjoner %

Vaksiner med levende virus d%&ﬁerier (som Bacillus Calmette-Guérin (BCQG)) skal ikke gis
samtidig med Qoyvolma. Dgt er tkke gjort studier av pasienter som nylig har ftt levende virus eller
levende bakteriell Vaksine.Qt er ikke tilgjengelige data for overforing av sekundarinfeksjon fra
levende vaksiner hos pa@er som far ustekinumab. For vaksinering med levende virus eller bakterier
ber behandling med Qoyv6lma seponeres i minst 15 uker etter siste dose og ikke gjenopptas for
tidligst to uker ette inasjonen. Forskrivere bar konsultere preparatomtalen for den spesifikke
vaksinen for ytteligege informasjon og veiledning om samtidig bruk av immunsuppressive midler

etter vaksin \

Administr’ef% v levende vaksiner (som BCG-vaksine) til spedbarn eksponert in utero for

ustekin er ikke anbefalt for tolv maneder etter fodsel eller for spedbarnets serumniva av

usteki b ikke er detekterbart (se pkt. 4.5 og 4.6). Dersom det innebzrer en klar klinisk fordel for

det@ e spedbarn, kan administrering av en levende vaksine vurderes pé et tidligere tidspunkt,
spedbarnets serumniva av ustekinumab ikke er detekterbart.

@s' nter som far Qoyvolma kan samtidig bruke inaktiverte eller ikke-levende vaksiner.

Langtidsbehandling med ustekinumab undertrykker ikke humoral immunrespons pa
pneumokokkpolysakkarid- eller tetanusvaksiner (se pkt. 5.1).

Samtidig behandling med immunsuppressive midler




I psoriasisstudier er sikkerhet og effekt ikke undersekt for ustekinumab gitt i kombinasjon med
immunsuppressive midler, inkludert biologiske legemidler eller fototerapi. I psoriasisartrittstudier s&

ikke samtidig bruk av MTX ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. I studier av

Crohns sykdom og ulcergs kolitt sa ikke samtidig bruk av immunsuppressive midler eller

kortikosteroider ut til & pdvirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. Forsiktighet ber utvise nQ
samtidig bruk av Qoyvolma og andre immunsuppressive midler vurderes, eller ved overgang fra 2&
immunsuppressive biologiske legemidler (se pkt. 4.5).

Immunterapi 9

Ustekinumab har ikke blitt vurdert hos pasienter som har gjennomgétt spesifikk im u@%. Det er
ikke kjent om ustekinumab kan pévirke spesifikk immunterapi. lk

Alvorlige hudlidelser &

Eksfoliativ dermatitt har blitt rapportert etter behandling med ustekinumab %ienter med psoriasis
(se pkt. 4.8). Pasienter med plakkpsoriasis kan utvikle erytroderm psori 's@d symptomer som ikke
kan skilles klinisk fra eksfoliativ dermatitt, som del av det naturlige orlgpet. Som del av
oppfelgingen av pasientens psoriasis ber leger vaere oppmerksom tomer pa erytroderm
psoriasis eller eksfoliativ dermatitt. Dersom slike symptomer opps r egnet behandling innledes.
Qoyvolma skal seponeres ved mistanke om en legemiddelreaksz

Lupusrelaterte tilstander %

Tilfeller av lupusrelaterte tilstander har blitt rapportert &asienter behandlet med ustekinumab,
inkludert kutan lupus erythematosus og lupuslignendf@irom. Dersom lesjoner oppstar, spesielt pa
soleksponerte hudomréder, eller hvis ledsaget av a 1, skal pasienten oppseke legehjelp
umiddelbart. Dersom diagnosen lupusrelatert til eftes, skal ustekinumab seponeres og egnet
behandling innledes.

Spesielle populasjoner \®

Eldre (= 65 ar)
Det ble ikke sett ulikheter i effekt ikkerhet hos pasienter eldre enn 65 ar som fikk ustekinumab
sammenlignet med yngre pasieqt iniske studier ved godkjente indikasjoner, men antallet pasienter
som er 65 ar eller eldre, er im’lﬂ id ikke tilstrekkelig til & fastsla om de reagerer annerledes enn
yngre pasienter. Da det er ep genérell hayere forekomst av infeksjoner i den eldre populasjonen, skal
det utvises forsiktighet ved¥gghandling av eldre.

Xy

Qoyvolma inv%% mindre enn 1 mmol natrium (23 mg) i hver dose, og er sa godt som

Natriuminnhold

“natriumfritt olma fortynnes imidlertid med natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) infusjonsveske,
opplesning. @ or tas 1 betraktning hos pasienter som er pé en natriumfattig diett (se pkt. 6.6).

Polysorbat

Qo a inneholder 10,37 mg polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,40 mg/ml.
ater kan forarsake allergiske reaksjoner

@S Interaksjon med andre legemidler og andre former for interaksjon
VLevende vaksiner skal ikke gis samtidig med Qoyvolma.
Administrering av levende vaksiner (som BCG-vaksine) til spedbarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for tolv mineder etter fodsel eller for spedbarnets serumniva av

ustekinumab ikke er detekterbart (se pkt. 4.4 og 4.6). Dersom det innebarer en klar klinisk fordel for
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det enkelte spedbarn, kan administrering av en levende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,
dersom spedbarnets serumniva av ustekinumab ikke er detekterbart.

I de farmakokinetiske populasjonsanalysene i fase 3-studiene ble det undersekt hvordan ustekinumab
farmakokinetikk ble pavirket av de legemidlene som brukes hyppigst av psoriasispasienter (inklu erQ
paracetamol, ibuprofen, acetylsalisylsyre, metformin, atorvastatin, levotyroksin). Det var ingen \
indikasjoner pa interaksjon med disse legemidlene. Forutsetningen for denne analysen var at mi

pasienter (> 5 % av den undersegkte populasjonen) ble behandlet med de andre legemidlene i

90 % av studieperioden. Ustekinumabs farmakokinetikk ble ikke pavirket av samtidig bruk med/MTX,
NSAID-er, 6- merkaptopurin, azatioprin og orale kortikosterioider hos pasienter med psogisartritt,
Crohns sykdom eller ulcergs kolitt, eller tidligere eksponering for anti-TNFa-midler h enter med
psoriasisartritt eller Crohns sykdom eller tidligere eksponering for biologiske legeni mvs. anti-
TNFa-midler og/eller vedolizumab) hos pasienter med ulceres kolitt.

Resultatene fra en in vitro-studie og en fase 1-studie hos forsekspersoner med@r Crohns sykdom
indikerer ikke behov for dosejustering hos pasienter som samtidig far CYP@ bstrater (se pkt. 5.2).
L 4

I psoriasisstudier er sikkerhet og effekt ikke undersgkt for ustekinumab Nombinasjon med

immunsuppressive midler, inkludert biologiske legemidler eller fotetetapt. [‘psoriasisartrittstudier s&
ikke samtidig bruk av MTX ut til & pavirke sikkerheten eller effekt ustekinumab. I studier av
Crohns sykdom og ulceres kolitt sa ikke samtidig bruk av imm essive midler eller

kortikosteroider ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av iﬁ mab (se pkt. 4.4).
4.6  Fertilitet, graviditet og amming {

Kvinner i fertil alder

Kvinner i fertil alder skal bruke sikre prevensjo %r under behandlingen og i minst 15 uker etter
avsluttet behandling. @

Graviditet \®

Data fra et moderat antall prospektiv @trerte graviditeter med kjent utfall etter eksponering for
ustekinumab, inkludert mer enn iditeter med eksponering i forste trimester, indikerer ingen

okt risiko for alvorlige medfgw nnelser hos nyfadte.
e

Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter pa graviditet,
embryo/fosterutvikling, fodlsel eller postnatal utvikling (se pkt. 5.3).

Tilgjengelig klinisk erfa@er imidlertid begrenset. Som et forsiktighetstiltak er det anbefalt & unngé
bruk av Qoyvolma graviditet.

behandlet.m ckinumab under graviditet. Den kliniske betydningen av dette er ukjent, men
risikoen fo

Ustekinumal X& placenta og har blitt pavist i serum hos spedbarn fadt av kvinnelige pasienter
i sjoner hos spedbarn eksponert in utero for ustekinumab kan vare gkt etter fodsel.

Admiv@ng av levende vaksiner (som BCG-vaksine) til spedbarn eksponert in utero for
ustm ab er ikke anbefalt for tolv méneder etter fadsel eller for spedbarnets serumniva av
mab ikke er detekterbart (se pkt. 4.4 og 4.5). Dersom det innebarer en klar klinisk fordel for
elte spedbarn, kan administrering av en levende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,
@r m spedbarnets serumniva av ustekinumab ikke er detekterbart.

\V Amming

Begrensede data fra publisert litteratur indikerer at ustekinumab blir utskilt i morsmelk hos mennesker
i sveert smd mengder. Det er ikke kjent om ustekinumab absorberes systemisk etter inntak. P4 grunn av
mulig risiko for bivirkninger av ustekinumab hos ammende smébarn, ma det tas en beslutning om



amming skal opphere under behandlingen og i opptil 15 uker etter behandlingen eller avslutte
Qoyvolma-behandling av kvinnen tatt i betrakning fordelene ved & amme barnet og fordelene ved
Qoyvolma-behandlingen.

Fertilitet \Q

Effekten av ustekinumab pa fertilitet hos mennesker har ikke blitt undersekt (se pkt. 5.3). @

A

Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pavirkning pé evnen til & kjore bil og bruke m@

X

Oppsummering av sikkerhetsprofilen Q

4.7 Pavirkning av evnen til a kjore bil og bruke maskiner.

4.8 Bivirkninger

De vanligste bivirkningene (> 5 %) i kontrollerte perioder av de kliniské t@ae av voksen psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt med ustekinumab var gasofaryngitt og hodepine. De
fleste ble ansett som milde og gjorde det ikke nedvendig & seponere %EB andlingen. De mest
alvorlige bivirkningene som ble rapportert for ustekinumab er ovemhetsreaksj oner, inkludert

anafylaksi (se pkt. 4.4). Generell sikkerhetsprofil var tilsvarend pasienter med psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt.
Tabell over bivirkninger D

Sikkerhetsdata beskrevet under gjenspeiler eksponeri@s voksne for ustekinumab i1 14 fase 2- og
fase 3-studier av 6 710 pasienter (4 135 med psori /eller psoriasisartritt, 1 749 med Crohns
sykdom og 826 pasienter med ulcergs kolitt). D derer eksponering for ustekinumab i de
kontrollerte og ikke-kontrollerte periodene i deYlintske studiene hos pasienter med psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom eller ulcergsk@lift i minst 6 méneder (4 577 pasienter) eller minst 1 ar
(3 648 pasienter). 2 194 pasienter med pso , Crohns sykdom eller ulcergs kolitt ble eksponert i
minst 4 ar, mens 1 148 pasienter med iasis eller Crohns sykdom ble eksponert i minst 5 &r.

Tabell 3 presenterer en liste over %@mgene fra de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisartritt,
Crohns sykdom og ulcergs kol% oksne, samt bivirkninger rapportert etter markedsforing.
Bivirkningene er klassifiert e anklassesystem og etter frekvens ved bruk av folgende
konvensjon: svart vanlige (> 1/10), vanlige (> 1/100 til < 1/10), mindre vanlige (> 1/1 000 til

< 1/100), sjeldne (= 1/10 O&[il < 1/1 000), sveert sjeldne (< 1/10 000), ikke kjent (kan ikke anslas
utifra tilgjengelige data nfor hver frekvensgruppering er bivirkningene presentert etter synkende
alvorlighetsgrad.

Tabell 3 Listé gver bivirkninger

Organkl M em Frekvens: Bivirkning
Infeks; geg parasittaere Vanlige: Infeksjon i gvre luftveier, nasofaryngitt, sinusitt

sykdemmer Mindre vanlige: Cellulitt, dentale infeksjoner, herpes zoster,
infeksjon i nedre luftveier, virusinfeksjon i gvre luftveier,
@ vulvovaginal soppinfeksjon

N

Q dstyrrelser i immunsystemet  Mindre vanlige: Overfalsomhetsreaksjoner (inkludert utslett,
/ urtikaria)

Sjeldne: Alvorlige overfalsomhetsreaksjoner (inkludert
anafylaksi, angiogdem)

Psykiatriske lidelser Mindre vanlige: Depresjon




Organklassesystem Frekvens: Bivirkning

Nevrologiske sykdommer Vanlige: Svimmelhet, hodepine

Mindre vanlige: Facialisparese

\QD

Sykdommer i Vanlige: Orofaryngeale smerter O
respirasjonsorganer, thorax og ~ Mindre vanlige: Tett nese
mediastinum Sjeldne: Allergisk alveolitt, eosinofil pneumoni %

Sveert sjeldne: Organiserende pneumoni* Q

N

Gastrointestinale sykdommer Vanlige: Diaré, kvalme, oppkast &\J
Hud- og underhudssykdommer  Vanlige: Pruritus \/

Mindre vanlige: Pustules psoriasis, huda@ling, akne
Sjeldne: Eksfoliativ dermatitt, hypersgfigitiVitetsvaskulitt
Sveert sjeldne: Bulles pemfigoid, k us erythematosus

a )
Sykdommer i muskler, Vanlige: Ryggsmerter, myalgi Slgi
bindevev og skjelett Svert sjeldne: Lupuslignen&s rom

Generelle lidelser og reaksjoner Vanlige: Tretthet (fatigtem pa injeksjonsstedet, smerter pa
pa administrasjonsstedet injeksjonsstedet
Mindre vanlige: Re@ilksjoner pa injeksjonsstedet (inkludert
bledning, hematx@ndurasj on, hevelse og pruritus), asteni

* Se pkt. 4.4, Systemiske og respiratoriske overfﬂlsomhe@‘

Beskrivelse av utvalgte bivirkninger @

Infeksjoner

Frekvensen av infeksjoner og alv%q{eksj oner var tilsvarende for ustekinumab- og
placebogruppene i de placebokontroMerte studiene av pasienter med psoriasis, psoriasisartritt, Crohns
sykdom og ulcergs kolitt. I de okontrollerte periodene av disse kliniske studiene var
infeksjonsraten 1,36 per pasientdsmed oppfelging for ustekinumabgruppen og 1,34 for
placebogruppen. Forekomsfen av alvorlige infeksjoner var 0,03 per pasientar med oppfelging for
ustekinumabgruppen (3078lvorlige infeksjoner i 930 pasientar med oppfelging) og 0,03 for
placebogruppen (15 alvotlige infeksjoner i 434 pasientar med oppfelging) (se pkt. 4.4).

I de kontrollerte @&kontrolleﬂe periodene av de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisartritt,
Crohns sykd; ?X cergs kolitt, som representerte 15 227 pasientar med ustekinumabeksponering
hos 6 710 pab , var median oppfelging 1,2 ar, 1,7 ér for studier av psoriasissykdom, 0,6 ar for
studier av* sykdom og 2,3 ér for studier av ulceres kolitt. Infeksjonsraten var 0,85 per pasientar
og raten orlige infeksjoner var 0,02 per pasientér (289 alvorlige infeksjoner i lopet av 15 227
pasie ed oppfolging) for oppfelging av pasienter behandlet med ustekinumab. De alvorlige
infelesjonene rapportert inkluderte pneumoni, analabscess, cellulitt, divertikulitt, gastroenteritt og

ksjoner.

sienter med latent tuberkulose som samtidig ble behandlet med isoniazid utviklet ikke tuberkulose i
¢ kliniske studiene.

Maligniteter

I den placebokontrollerte perioden av de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom
og ulcergs kolitt var insidensen av maligniteter, bortsett fra ikke-melanom hudkreft, 0,11 per 100



pasientar med oppfelging av pasienter behandlet med ustekinumab (1 pasient i 929 pasientar med
oppfoelging) og 0,23 for pasienter behandlet med placebo (1 pasient i 434 pasientar med oppfelging).
Insidensen av ikke-melanom hudkreft var 0,43 per 100 pasientar med oppfelging for
ustekinumabgruppen (4 pasienter i 929 pasientar med oppfelging) og 0,46 for placebogruppen (2

pasienter i 433 pasientar med oppfelging). Q

I de kontrollerte og ikke-kontrollerte periodene av de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisa
Crohns sykdom og ulcergs kolitt, som representerte 15 205 pasientar med ustekinumabekspou€ri

hos 6 710 pasienter, var median oppfelging 1,2 &r, 1,7 ar for studier av psoriasissykdom, 0,6 ar for
studier av Crohns sykdom og 2,3 ar for studier av ulcergs kolitt. Det ble rapportert maligx@er, med
unntak av ikke-melanom hudkreft, hos 76 pasienter i 15 205 pasientar med oppfelgi 1densen var
0,50 per 100 pasientér med oppfelging av ustekinumabgruppen). Malignitetsinsidekﬂ portert hos
ustekinumabgruppen var sammenlignbar med insidensen forventet i normalpopulasjon

(standardisert insidensratio = 0,94 [95 % konfidensintervall: 0,73; 1,18], justertwder, kjenn og
rase). De hyppigst observerte malignitetene, med unntak av ikke-melanom h t, var prostatakreft,
melanom, kolorektalkreft og brystkreft. Insidensen av ikke-melanom hudk r 0,46 per 100
pasientar med oppfelgning i ustekinumabgruppen (69 pasienteri 15 165 a@ér med oppfelging).
Forholdet mellom pasienter med basal kontra skvames cellehudkreft (3 Mammenlignbart med
forholdet forventet i den generelle populasjonen (se pkt. 4.4). b

Overfolsomhets- og infusjonsreaksjoner O

I intravengse induksjonsstudier ved Crohns sykdom og ulcer%itt ble ingen tilfeller av anafylaksi
eller andre alvorlige infusjonsreaksjoner rapportert etter den intrévengse enkeltdosen. I disse studiene
rapporterte 2,2 % av 785 pasienter som fikk placebo 0g 59 % av 790 pasienter behandlet med den

anbefalte dosen av ustekinumab bivirkninger under ellef innen en time etter infusjonen. Alvorlige
infusjonsrelaterte reaksjoner, inkludert anafylaktis sjoner pa infusjonen, har blitt rapportert etter
markedsfering (se pkt. 4.4). Q

Pediatrisk populasjon @

Pediatriske pasienter fra 6 drs alder mgd plakkpsoriasis

Sikkerhet av ustekinumab har blitt u sgkt 1 to fase 3-studier av pediatriske pasienter med moderat
til alvorlig plakkpsoriasis. Den f@%ﬂdien var med 110 pasienter i alderen 12 til 17 &r som ble
behandlet 1 opptil 60 uker, og @P e studien var med 44 pasienter i alderen 6 til 11 ar som ble
behandlet i opptil 56 uker. Gér\ var de rapporterte bivirkningene i disse to studiene med
sikkerhetsdata opptil 1 ar tilsvarehde de sett i tidligere studier hos voksne med plakkpsoriasis.

Pediatriske pasienter s er minst 40 kg med Crohns sykdom

Sikkerhet av ustekinumab*Har blitt undersekt i én fase 1- og én fase 3-studie av pediatriske pasienter
med moderat til alv@glig aktiv Crohns sykdom opptil henholdsvis uke 240 og uke 52. Generelt var
sikkerhetsproﬁle@nne kohorten (n = 71) lignende den sett i tidligere studier hos voksne med
Crohns sykden®

Melding a’& enkte bivirkninger
Meldi@istenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet er viktig. Det gjor det mulig &
ove@ forholdet mellom nytte og risiko for legemidlet kontinuerlig. Helsepersonell oppfordres til &
nhver mistenkt bivirkning. Dette gjores via det nasjonale meldesystemet som beskrevet i
dix V.
&9 Overdosering
Enkeltdoser opptil 6 mg/kg ble gitt intravenest i de kliniske studiene uten at det oppsto

dosebegrensende toksisitet. Ved overdosering anbefales det at pasienten folges opp for symptomer
eller kliniske funn av bivirkninger og at relevant symptomatisk behandling igangsettes umiddelbart.
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5. FARMAKOLOGISKE EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiske egenskaper

Farmakoterapeutisk gruppe: Immunsuppressive midler, interleukinhemmere, ATC kode: L0O4ACO Q
Qoyvolma er et biotilsvarende («biosimilar») legemiddel. Detaljert informasjon er tilgj engeli@

nettstedet til Det europeiske legemiddelkontoret (the European Medicines Agency)
https://www.ema.europa.eu.

Virkningsmekanisme KO

Ustekinumab er et humant [gG 1k monoklonalt antistoff som binder seg med sp&g'tet til det delte
p40-proteinets subenhet av humant cytokin interleukin (IL)-12 og IL-23. UWab hemmer

bioaktiviteten til humant IL-12 og IL-23 ved & forhindre p40 fra & binde segstil W.-12RB1-

reseptorproteinet som er uttrykt pa overflaten av immunceller. Ustekinutma ikke binde seg til IL-

12 eller IL-23 som allerede er bundet til IL-12RB1-reseptorer pa cellgo“'mer en. Dermed er det ikke
ic

sannsynlig at ustekinumab bidrar til komplement- eller antistoffmee ofoksisitet for celler med
IL-12- og/eller IL-23-reseptorer. IL-12 og IL-23 er heterodimere cy ' er utskilt av aktiverte
antigenpresenterende celler som makrofager og dendrittceller, o, “ 8%e cytokinene deltar i
immunfunksjoner. [L-12 stimulerer naturlige dreperceller (NKs) 8g«driver differensieringen av CD4+T-
celler mot T-hjelper 1-fenotypen (Th1), IL-23 induserer T—hj%j 7-banen (Th17). Unormal
regulering av IL-12 og [L-23 har imidlertid blitt assosiertgned idmunmedierte sykdommer som
psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulceres k {

Ved é binde den delte p40-subenheten til IL-12 og kan ustekinumab anvende sin kliniske effekt
for psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom o kolitt gjennom avbrytelse av Th1- og Th17-
cytokine baner som er sentrale for patalogien til\disSe sykdommene.

Hos pasienter med Crohns sykdom medfe andling med ustekinumab en reduksjon i
inflammatoriske markerer, inkludert C,zeaktivt protein (CRP) og fekalt kalprotektin, i
induksjonsfasen, som vedvarte gjen vgdlikeholdsfasen. CRP ble mélt i studieforlengelsen, og
reduksjoner observert i Vedlikeho@n vedvarte generelt til uke 252.

Hos pasienter med ulceres koﬁ%ﬁarte behandling med ustekinumab en reduksjon i
inflammatoriske markerer, inkludert CRP og fekalt kalprotektin, i induksjonsfasen, som vedvarte
gjennom Vedlikeholdsfaseﬂag studieforlengelsen frem til uke 200.

Immunisering

Ved langtidsforl en av psoriasisstudie 2 (PHOENIX 2), fikk voksne pasienter behandlet med

ustekinumabe i ,5 ar tilsvarende antistoffrespons pa bade pneumokokkpolysakkarid- og
tetanusvalgsi som en ikke-systemisk behandlet psoriasiskontrollgruppe. Tilsvarende andeler av de
voksne pa e utviklet beskyttende nivaer av antipneumokokk- og antitetanusantistoffer, og

antistofffitreyvar tilsvarende hos ustekinumab-behandlede som hos kontrollpasienter.

Klinfisk cffekt og sikkerhet
\ Y4

s sykdom

ikkerhet og effekt av ustekinumab ble undersekt i tre randomiserte dobbeltblinde placebokontrollerte,
multisenterstudier av voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom (Crohns
sykdomsaktivitetsindeks [CDAI]-skér pa > 220 og < 450). Det kliniske utviklingsprogrammet besto av
to 8 ukersstudier med intravengs induksjon (UNITI-1 og UNITI-2) etterfulgt av en 44 ukers subkutan
randomisert seponerings vedlikeholdsstudie (IM-UNITI), som representerte 52 ukers behandling.
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Induksjonsstudiene inkluderte 1 409 (UNITI-1, n = 769; UNITI-2 n = 640) pasienter. Det primere
endepunktet for de to induksjonsstudiene var andel forsekspersoner med klinisk respons (definert som
en reduksjon i CDAI-skér pa > 100 poeng) i uke 6. Effektdata ble innhentet og analysert til og med

uke 8 for begge studier. Samtidige doser av orale kortikosteroider, immunmodulerende midler,
aminosalisylater og antibiotika var tillatt, og 75 % av pasientene fortsatte & fa minst ett av disse Q
legemidlene. I begge studier ble pasienter randomisert til & fa en intravengs enkeltdose av den \
anbefalte vektbaserte dosen pa ca. 6 mg/kg (se tabell 1 pkt. 4.2), en fast dose pa 130 mg ustekin

eller placebo i uke 0. %
Pasienter i UNITI-1 hadde ikke hatt effekt av eller ikke talt tidligere anti-TNFa-behandli%dOmtrent

48 % av pasientene hadde ikke hatt effekt av 1 tidligere anti-TNFa-behandling og 52 ¢ e ikke

hatt effekt av 2 eller 3 tidligere anti-TNFa-behandlinger. I denne studien hadde 29,@a5ientene

en utilstrekkelig innledende respons (primaere ikke-respondere), 69,4 % responderte, nfen mistet

respons (sekundeare ikke-respondere) og 36,4 % talte ikke anti-TNFa-behandlinger.

Pasienter i UNITI-2 hadde ikke hatt effekt av minst én konvensjonell beha@%nkludert

kortikosteroider eller immunmodulerende midler, og var enten anti-TNP: ¢ (68,6 %) eller hadde
tidligere fétt, men ikke hatt effekt av anti-TNFa-behandling (31,4 %)). )S

I bade UNITI-1 og UNITI-2 hadde en signifikant sterre andel pasiﬁklinisk respons og remisjon i
gruppen behandlet med ustekinumab sammenlignet med placebgj 1 4). Klinisk respons og
remisjon var signifikant sé tidlig som i uke 3 hos ustekinumabsb dlede pasienter og bedringen
fortsatte til uke 8. I disse induksjonsstudiene var effekten st vedvarte bedre i gruppen med
vektbasert dose sammenlignet med 130 mg dosegruppe, og vektWasert dosering er derfor den anbefalte
intravengse induksjonsdosen. §

Tabell 4  Induksjon av klinisk respons og ‘@A i UNITI-1 og UNITI-2
U1+ UNITI-2**

Place%l Anbefalt dose av Placebo Anbefalt dose av
N=24 ustekinumab N=209 ustekinumab
N =249 N =209

Klinisk remisjon, uke 8

Q%

52 (20,9 %)

41 (19,6 %)

84 (40,2 %)

poeng), uke 8 {

Klinisk respons (100 & B3 gl,S %) 84 (33,7 %)° 60 (28,7 %) 116 (55,5 %)*
poeng), uke 6 ¢
Klinisk respons (100 50 (20,2 %) 94 (37,8 %)* 67 (32,1 %) 121 (57,9 %)*

70 poengs respons, ul@'

67 (27,1 %)

101 (40,6 %)®

66 (31,6 %)

106 (50,7 %)*

75 (30,4 %)

109 (43,8 %)°

81 (38,8 %)

135 (64,6 %)*

poeng eller i klinx i
70 poengs resp finert som reduksjon i CDAI-skar pa minst 70 poeng

* Ikke effgkt mti-TNFa

** Jkke effeN onvensjonell behandling
¢ p<o

* p<{

70 poengs respofi§, uke 6
Klinisk remisjon er som CDAI-skar < 150; Klinisk respons er definert som reduksjon i CDAI-skar pa minst 100
on

V@dwldsstudien (IM-UNITI) evaluerte 388 pasienter som oppnadde 100 poengs klinisk respons i

@ 8 av induksjon med ustekinumab i studie UNITI-1 og UNITI-2. Pasienter ble randomisert til & fa
& utant vedlikeholdsregime med 90 mg ustekinumab hver 8. uke, 90 mg ustekinumab hver 12.
ke eller placebo i 44 uker (for anbefalt vedlikeholdsdosering, se pkt. 4.2 i preparatomtale for

Qoyvolma injeksjonsveaske, opplasning (hetteglass) og injeksjonsvaeske, opplosning i ferdigfylt

sproyte eller preparatomtale for ferdigfylt penn).

Signifikant heyere andel pasienter hadde opprettholdt klinisk remisjon og respons i gruppene
behandlet med ustekinumab sammenlignet med placebogruppen i uke 44 (se tabell 5).
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Tabell S Opprettholdt klinisk respons og remisjon i IM-UNITI (uke 44; 52 uker fra oppstart
med induksjonsdosen)

Klinisk remisjon er definert som CDAI-skar < 150; Klinisk respons er definert
poeng eller i klinisk remisjon

*  Placebogruppen besto av pasienter som hadde respons pa ustekinumab,
vedlikeholdsbehandling.
Pasienter som hadde 100 poengs klinisk respons pa ustekinumal\){dstart

uksjon i CDAI-skér pa minst 100
andomisert til & fa placebo ved start av

vedlikeholdsbehandling
Pasienter som hadde hatt effekt av anti-TNFa-behandling men ikKg av konvensjonell behandling

:
1

§  Pasienter som var anti-TNFa-refrakteere/intolerante

@ p<0,01

b p<0,05

¢ nominelt signifikant (p < 0,05) Q

I IM-UNITI var det 29 av 129 pasienter so opprettholdt respons pa ustekinumab nar de ble
behandlet hver 12. uke og hadde anledningil*d0sejustering slik at de fikk ustekinumab hver 8. uke.

Tap av respons ble definert som CDAIl-gkar > 220 poeng og > 100 poengs ekning fra CDAI-skér ved
baseline. Blant disse pasientene ble kil remisjon oppnadd hos 41,4 % av pasientene 16 uker etter
dosejustering.

Pasienter som ikke hadde klirti spons pé induksjon med ustekinumab i uke 8§ av
induksjonsstudiene UNITI-1 og WNITI-2 (476 pasienter), gikk inn i den ikke-randomiserte delen av
vedlikeholdsstudien (IM—I@I) og fikk en 90 mg subkutan injeksjon av ustekinumab pa det
tidspunktet. Atte uker s@ ppnadde 50,5 % av pasientene klinisk respons og fortsatte 4 fa
vedlikeholdsdosering hver®. uke. Blant disse pasientene med fortsatt vedlikeholdsdosering,
opprettholdt de flest€respons (68,1 %) og oppnadde remisjon (50,2 %) i uke 44, med en andel
tilsvarende som f@swntene som innledningsvis responderte pa induksjon med ustekinumab.

Av 131 pasiﬁsom responderte pa induksjon med ustekinumab og ble randomisert til
placebog 1
ustekin

Subkutant hver 8. uke. De fleste av pasientene som mistet respons og fortsatte med
b gjorde dette innen 24 uker etter induksjonsinfusjonen. Av disse 51 pasientene oppnadde
inisk respons og 39,2 % oppnédde klinisk remisjon 16 uker etter forste subkutane dose av

@ ITI kunne pasienter som fullferte studiens 44 uker fortsette med behandling i en

Y

udieforlengelse. Hos de 567 pasientene som ble inkludert pa og behandlet med ustekinumab i
studieforlengelsen ble klinisk remisjon og respons generelt opprettholdt til uke 252 bade hos pasienter
som ikke hadde hatt effekt av TNF-behandling og de som ikke hadde hatt effekt av konvensjonell
behandling.

Ingen nye sikkerhetsfunn ble pavist i denne studieforlengelsen ved opptil 5 &rs behandling hos
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ed start av vedlikeholdsstudien, var det 51 som deretter mistet respons og fikk 90 mg

Placebo* 90 mg 90 mg
ustekinumab ustekinuma
hver 8. uke hver
12. ul@
N= 1311 N = 1281 NDoy' |
Klinisk remisjon 36 % 53 %? ,(;12 %>
Klinisk respons 44 % 59 % %"
Kortikosteroidfri klinisk remisjon 30 % N
Klinisk remisjon hos pasienter: & -
i remisjon ved start av 46 % (36/79) 67 % (52/718% 56 % (44/78)
vedlikeholds- behandling ~
som kom inn fra studic CRD3002* | 44%(31/70) | 63 %Ay | 57% 41/72)
som var anti-TNFo-naive 49 % (25/51) Q%%Sz)c 57 % (30/53)
som kom inn fra studie CRD3001% | 26 % (16/61) (23/56) 39 % (22/57)



pasienter med Crohns sykdom.

Endoskopi

Endoskopisk utseende av mukosa ble evaluert hos 252 pasienter med forhandsdefinert baseline
endoskopisk sykdomsaktivitet i en substudie. Det primare endepunktet var endring fra baseline i EQ
CD (Simplified Endoscopic Disease Severity Score for Crohn's Disease), en sammensatt skar pa t

av 5 ileo-kolonsegmenter for naerver/starrelse av sar, andel av mukosaoverflate dekket av sér,

av mukosaoverflate rammet av andre lesjoner og n@rvear/type av forsnevring/strikturer. I uke%l T

en enkel intravengs induksjonsdose, var endringen i SES-CD-skér storre i ustekinumabgruppen#h =

155, gjennomsnittlig endring = -2,8) enn i placebogruppen (n = 97, gjennomsnittlig endri{— -0,7,p=
0,012).

Fistelrespons K

I en undergruppe av pasienter med drenerende fistler ved baseline (8,8 %; n = 2wpnédde 12/15
(80 %) av de ustekinumab-behandlede pasientene en fistelrespons i lapet av Qr (definert som >
50 % reduksjon fra baseline i induksjonsstudien i antall drenerende fistler) nlignet med 5/11
(45,5 %) eksponert for placebo. . @

Helserelatert livskvalitet
Helserelatert livskvalitet ble vurdert ved IBDQ (Inflammatory Bow @.‘ isease Questionnaire) og SF-

1sk signifikant sterre og klinisk

UNITI-2 samt SF-36 samlet skér for fysisk komponent i UNLKIT2 sammenlignet med placebo. Disse
forbedringene ble generelt bedre opprettholdt hos ustekinwmab-b€handlede pasienter i IM-UNITI-
studien til uke 44 sammenlignet med placebo. Forbedringy helserelatert livskvalitet ble generelt
opprettholdt i studieforlengelsen til uke 252.

Ulceros kolitt Q

Sikkerheten og effekten av ustekinumab ble rsekt i to randomiserte dobbeltblinde
placebokontrollerte, multisenterstudier av e pasienter med moderat til alvorlig aktiv ulceres
kolitt (Mayo-skar 6 til 12, delskér for epdoskopi > 2). Det kliniske utviklingsprogrammet besto av én
studie med intravengs induksjon (ka t@’l—l) med behandling i opptil 16 uker, etterfulgt av en

44 ukers subkutan randomisert se ings vedlikeholdsstudie (kalt UNIFI-M), som representerte

minst 52 ukers behandling. !
v

Effektresultater presentert ﬁ{ FI-I og UNIFI-M er basert pa sentral undersgkelse av endoskopier.

UNIFI-I inkluderte 961 paSignter. Det primere endepunktet for induksjonsstudien var andel
forsekspersoner i klinisk isjon i uke 8. Pasienter ble randomisert til & f4 en intravenes enkeltdose
av enten den anbe viektbaserte dosen pa ca. 6 mg/kg (se tabell 1 pkt. 4.2), en fast dose pa 130 mg
ustekinumab elle@ebo iuke 0.

Samtidige. da ‘@ gv orale kortikosteroider, immunmodulerende midler og aminosalisylater var tillatt,
og 90 % avapdsitntene fortsatte & fa minst ett av disse legemidlene. Inkluderte pasienter skulle ikke ha

hatt effekt onvensjonell behandling (kortikosteroider, immunmodulerende midler) eller minst ett
biologisk Yegemiddel (en TNFa-antagonist og/eller vedolizumab). 49 % av pasientene hadde hatt
eff iologisk legemiddelterapi (hvorav 94 % var behandlingsnaive for biologisk
1 iddelterapi), men ikke av konvensjonell behandling. 51 % av pasientene hadde ikke hatt effekt
r ikke talt et biologisk legemiddel. Omtrent 50 % av pasientene hadde ikke hatt effekt av minst
@ti 1gere anti-TNFa-behandling (hvorav 48 % var tidligere ikke-respondere), og 17 % hadde ikke
V att effekt av minst 1 anti-TNFa-behandling og vedolizumab.

I UNIFI-I hadde en signifikant sterre andel pasienter klinisk remisjon i gruppen behandlet med
ustekinumab sammenlignet med placebo i uke 8 (tabell 6). Sa tidlig som i uke 2, det forste planlagte
studiebesgket, og ved hvert pafelgende besek, hadde en sterre andel pasienter behandlet med
ustekinumab ingen rektalbledning eller oppnadd normal avferingsfrekvens sammenlignet med
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placebopasienter. Signifikante forskjeller i partiell Mayo-skar og symptomatisk remisjon ble observert
mellom ustekinumab og placebo sa tidlig som i uke 2.

Effekten var sterre i gruppen med vektbasert dose (6 mg/kg) sammenlignet med 130 mg dosegruppe,
for utvalgte endepunkter, og vektbasert dosering er derfor den anbefalte intravenese induks;j onsd@

Tabell 6: Sammendrag av viktigste effektresultater i UNIFI-I (uke 8) m
Placebo Anbefalt W
N=319 ustekinumab*
N& 322
Klinisk remisjon* 5 % L %
Hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk 9 % (15/158) W9/156)C
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell
behandling &
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av 1 % (2/161) 13 % (21/166)°
biologisk legemiddelterapi® Vo D\
Hos pasienter som verken hadde hatt effekt av TNF 0% (O/ﬁﬂ\ 10 % (6/58)°
eller vedolizumab : !
Klinisk respons® v, i 62 %"
Hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk 35% 58) 67 % (104/156)°
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell O
behandling
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av % (44/161) 57 % (95/166)°
biologisk legemiddelterapi * I
Hos pasienter som verken hadde hatt effekt av T N 28 % (13/47) 52 % (30/58)¢
eller vedolizumab !
Mukosatilheling’ 14 % 27 %"
Hos pasienter som hadde hatt effekt av biol6gi 4 21 % (33/158) 33 % (52/156)°
legemiddelterapi, men ikke av konvens;
behandling @
Hos pasienter som ikke hadde hatt effektav 7% (11/161) 21 % (35/166)°
biologisk legemiddelterapi (7.
Symptomatisk remisjon* N4 23 % 45 %"
Kombinert symptomatisk remiSjM mukosatilheling* 8 % 21 %"°
£ Infusjonsdose av ustekinumawaav vektbasert doseringsregime spesifisert i Tabell 1.
Klinisk remisjon er definert somw 0-skar < 2 poeng, uten individuelle delskar > 1.

Klinisk respons er definert reduksjon fra baseline i Mayo-skar > 30 % og > 3 poeng, med enten en reduksjon fra
baseline i delskar for rek ning > 1 eller delskar for rektalbledning pa 0 eller 1.

— K

En TNFa-antagonist ogfelerjvedolizumab.
Mukosatilheling er definert som Mayo delskér for endoskopi pa 0 eller 1.
r definert som Mayo delskar for avferingsfrekvens pa 0 eller 1 og delskar for rektalbledning

4—

delskér fo lodning pa 0 og delskar for endoskopi pa 0 eller 1.
a p<Qd
> No 1gnifikant (p < 0,001)
¢ Ngimejt signifikant (p < 0,05)

evaluerte 523 pasienter som oppnadde klinisk respons med en intravenes enkeltdose av
inumab i UNIFI-I. Pasienter ble randomisert til & fa et subkutant vedlikeholdsregime med 90 mg
@t numab hver 8. uke, 90 mg ustekinumab hver 12. uke eller placebo i 44 uker (for anbefalt
edlikeholdsdosering, se pkt. 4.2 i preparatomtale for Qoyvolma injeksjonsvaske, opplesning

V(hetteglass) og injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sproyte eller preparatomtale for ferdigfylt
penn).

Symptomatisk remi
o~
Kombine N atisk remisjon og mukosatilheling er definert som delskar for avferingsfrekvens pa 0 eller 1,

Signifikant heyere andel pasienter hadde opprettholdt klinisk remisjon i gruppene behandlet med
ustekinumab sammenlignet med placebogruppen i uke 44 (se tabell 7).
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Tabell 7  Sammendrag av viktigste effektresultater i UNIFI-M (uke 44; 52 uker etter oppstart
med induksjonsdosen)
Placebo* 90 mg 90 mg
N=175 ustekinumab | ustekinu alc
hver 8 uke hver 12.&
N=176 N= 1N
Klinisk remisjon** 24 % 44 %"* 380

Hos pasienter som hadde hatt effekt av
biologisk legemiddelterapi, men ikke av
konvensjonell behandling

31 % (27/87)

48 % (41/85)¢

49 % (50402)¢

Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt
av biologisk legemiddelterapi*

17 % (15/88)

LON
40 % (36/91) NQ?% (16/70)¢

Hos pasienter som verken hadde hatt 15 % (4/27) 33 % (7/2 23 % (5/22)°
effekt av TNF eller vedolizumab

Opprettholdt klinisk respons til og med 45 % 7@ 68 %*

uke 44° A
Hos pasienter som hadde hatt effekt av 51 % (44/87) 8% (66/85)¢ | 77 % (78/102)°

biologisk legemiddelterapi, men ikke av
konvensjonell behandling

Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt
av biologisk legemiddelterapi*

39 % (34/88)

5% (59/91)°

56 % (39/70)¢

41% (1 1/@

Hos pasienter som verken hadde hatt 67 % (14/21)° | 50 % (11/22)°
effekt av TNF eller vedolizumab &
Mukosatilheling’ 29 51 %" 44 %"

Opprettholdt klinisk remisjon til og med
uke 44*

&(@/45)

58 % (22/38)

65 % (26/40)°

Kortikosteroidfri klinisk remisjon® ,40'42’3 % 42 %"* 38 %"
Vedvarende remisjon’ 35% 57%°¢ 48 %1
Symptomatisk remisjon? \\(J/ 45 % 68 %° 62 %"¢
Kombinert symptomatisk remisjon og =~ % 28 % 48 %° 41 %

<

Y

mukosatilheling * »

*  Etter respons pa intravengs ustekin .

** Klinisk remisjon er definert som M <2 poeng, uten individuelle delskér > 1.
Y Klinisk respons er definert som%'ﬁn fra baseline i Mayo-skar > 30 % og > 3 poeng, med enten en reduksjon fra

baseline i delskér for rektalblgﬁx

En TNFa-antagonist og/ellegvedolizumab.
Mukosatilheling er deﬁneﬂ%x

t — A

pasienter i klinisk remisj

Mayo delskér for endoskopi pa 0 eller 1.

Opprettholdt klinisk ren@ til og med uke 44 er definert som pasienter i klinisk remisjon til og med uke 44, blant
ed baseline for vedlikeholdsregime.

Kortikosteroidfri w remisjon er definert som pasienter i klinisk remisjon som ikke far kortikosteroider i uke 44.
Vedvarende rer@ er definert som partiell Mayo-remisjon > 80% ved alle besak for uke 44 og partiell Mayo-

ok (uke 44).
pao. ¢
!
delgkér for rektalbledning pa 0 og delskar for endoskopi pé 0 eller 1.
! 001
> (<p,05

ominelt signifikant (p < 0,001)
minelt signifikant (p < 0,05)
Ikke statistisk signifikant

1 eller delskar for rektalbledning pé 0 eller 1.

remisjon N
Symptom%e isjon er definert som Mayo delskar for avferingsfrekvens pa O eller 1 og delskér for rektalbledning

Kombpi ymptomatisk remisjon og mukosatilheling er definert som delskar for avferingsfrekvens pa 0 eller 1,

Den positive effekten av ustekinumab pa klinisk respons, mukosatilheling og klinisk remisjon ble
observert under induksjon og vedlikehold bade hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell behandling, og hos de som ikke hadde hatt effekt av
minst én tidligere TNFa-antagonistbehandling, inkludert pasienter med en primer ikke-respons pa
TNFa-antagonistbehandling. En positiv effekt ble ogsé observert ved induksjon hos pasienter som
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ikke hadde hatt effekt av minst én tidligere TNFa-antagonistbehandling og vedolizumab, men antall
pasienter i denne undergruppen var for lav til & trekke endelige konklusjoner vedrgrende en positiv
effekt 1 denne gruppen ved vedlikeholdsbehandling.

Uke 16-respondere pd induksjon med ustekinumab Q
Pasienter behandlet med ustekinumab som ikke hadde respons i uke 8 i UNIFI-I fikk en subkutan\
enkeltdose pa 90 mg ustekinumab i uke 8 (36 % av pasientene). Av disse pasienter oppnadde 9

pasientene som innledningsvis ble randomisert til den anbefalte induksjonsdosen, klinisk remj g

58 % oppnédde klinisk respons i uke 16.

men hadde respons i uke 16 (157 pasienter), gikk over i den ikke-randomiserte del IFI-M og
fortsatte & fa vedlikeholdsdosering hver 8. uke. Blant disse pasientene opprettholdt ste (62 %)
respons og 30 % oppnadde remisjon i uke 44.

Studieforlengelse Q
I UNIFI kunne pasienter som fullferte studien ut til uke 44, fortsette m @dling ien
studieforlengelse. Hos de 400 pasientene som ble inkludert pa og behandletyned ustekinumab hver

12. eller 8. uke i studieforlengelsen ble symptomatisk remisjon ge pfettholdt frem til uke 200
IEE?E

Pasienter som ikke hadde klinisk respons pa induksjon med ustekinumab i uke 8 i %&Jdien,
e
de

hos pasienter som hadde feilet pa konvensjonell behandling (men i ilet pa biologisk behandling),
og de som hadde feilet pa biologisk behandling, inkludert de so e feilet pa bade anti-TNF og
vedolizumab. Blant pasienter som fikk 4 ars ustekinumab-be g og ble undersgkt ved bruk av
full Mayo-skar i vedlikeholdsuke 200, opprettholdt henholds@ﬂ % (69/93) og 68,3 % (41/60)
mukosatilheling og klinisk remisjon.

Sikkerhetsanalysen som inkluderte 457 pasienter (1 Z@Qersoné’lr) fulgt i opptil 220 uker viste en
sikkerhetsprofil mellom uke 44 og 220 som var sa ignbar med den observert opptil uke 44.

Ingen nye sikkerhetsfunn ble pavist i denne stuligforlengelsen ved opptil 4 &rs behandling hos
pasienter med ulcergs kolitt. \
Endoskopisk normalisering

Endoskopisk normalisering ble deﬁzg@n Mayo delskar for endoskopi pé 0, og ble observert sa

tidlig som i uke 8 i UNIFI-I. I uk LUNIFI-M ble dette oppnadd hos henholdsvis 24 % og 29 % av
pasientene behandlet med ustekintimab hver 12. eller 8. uke, sammenlignet med 18 % av pasientene i
placebogruppen. ’\

Histologisk og histoendosl&sk mukosatilheling

Histologisk tilheling (defutest’ som neytrofilinfiltrasjon i <5 % av krypter, ingen kryptdestruksjon og
ingen erosjon, ulcerasjon€fler granulatvev) ble undersekt i uke 8 i UNIFI-I og uke 44 1 UNIFI-M. I
uke 8, etter en enkelantravenes induksjonsdose, hadde en signifikant heyere andel pasienter i gruppen
med anbefalt dos@nédd histologisk tilheling (36 %) sammenlignet med pasienter i placebogruppen
(22 %). I uk et observert opprettholdelse av denne effekten med signifikant flere pasienter
med histolo ilheling i gruppene med ustekinumab hver 12. uke (54 %) og hver 8. uke (59 %)
sammenli ed placebo (33 %).

rt endepunkt for histoendoskopisk mukosatilheling definert som forsgkspersoner med bade
mu@ heling og histologisk tilheling, ble evaluert i uke 8 i UNIFI-I og uke 44 i UNIFI-M. Pasienter
S ustekinumab i anbefalt dose hadde signifikant forbedring i endepunktet for histoendoskopisk
@atilheling i uke 8 i ustekinumabgruppen (18 %) sammenlignet med placebogruppen (9 %). |
@e 4 ble det observert opprettholdelse av denne effekten med signifikant flere pasienter med
V istoendoskopisk mukosatilheling i gruppene med ustekinumab hver 12. uke (39 %) og hver 8. uke
(46 %) sammenlignet med placebo (24 %).

Helserelatert livskvalitet
Helserelatert livskvalitet ble vurdert ved sperreskjemaene IBDQ (Inflammatory Bowel Disease

Questionnaire), SF-36 og EQ-5D (EuroQoL-5D).
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I uke 8 i UNIFI-I hadde pasienter som fikk ustekinumab statistisk signifikant sterre og klinisk relevant
forbedring i IBDQ-totalskar, EQ-5D og EQ-5D VAS, samt SF-36 samlet skar for mental komponent

og SF-36 samlet skar for fysisk komponent sammenlignet med placebo. Disse forbedringene ble
opprettholdt hos ustekinumab-behandlede pasienter i UNIFI-M til og med uke 44. Forbedring i Q
helserelatert livskvalitet mélt som IBDQ og SF-36, ble generelt opprettholdt i studieforlengelsen

til uke 200.

Pasienter som fikk ustekinumab hadde signifikant mer forbedring i arbeidsproduktivitet malt @
storre reduksjon i generell arbeidsnedsettelse og aktivitetsnedsettelse vurdert med WPAI<GH
sperreskjema, enn pasienter som fikk placebo.

Sykehusopphold og kirurgi relatert til ulceros kolitt K

Til og med uke 8 i UNIFI-I var andelen av forsekspersoner med sykehusoppho latert til ulcergs
kolitt signifikant lavere for forsgkspersoner i gruppen med ustekinumab i anbgfaledose (1,6 %; 5/322)
sammenlignet med forsekspersoner i placebogruppen (4,4 %; 14/319), og i orsgkspersoner
gjennomgikk kirurgi relatert til ulceres kolitt blant forsekspersoner so ekinumab i anbefalt
induksjonsdose sammenlignet med 0,6 % (2/319) av forsekspersoner i 3 acebogruppen.

Til og med uke 44 1 UNIFI-M ble det observert et signifikant laver
ulcergs kolitt blant forsekspersoner i den kombinerte ustekinumabgrtppen (2,0 %; 7/348)
sammenlignet med forsekspersoner i placebogruppen (5,7 %i g ). Et numerisk lavere antall

all sykehusopphold relatert til

forsekspersoner i ustekinumabgruppen (0,6 %; 2/348) gjenn kirurgi relatert til ulcergs kolitt
sammenlignet med forsekspersoner i placebogruppen (1 (%; /¥75) til og med uke 44.

Immunogenisitet @

ngytraliserende. Dannelsen av antistoffer mot kihumab er assosiert med okt clearance av
ustekinumab hos pasienter med Crohns s kc@ er ulcerws kolitt. Det ble ikke observert noen
redusert effekt. Det er ikke noen &penbar s enheng mellom narver av antistoffer mot ustekinumab
og forekomst av reaksjoner pa injeks;j O@tedet.

Pediatrisk populasjon *—

Det europeiske legemiddelko Whe European Medicines Agency) har utsatt forpliktelsen til a
presentere resultater fra studier nted ustekinumab i en eller flere undergrupper av den pediatriske
populasjonen ved Crohns sgkdom og ulceres kolitt (se pkt. 4.2 for informasjon om pediatrisk bruk).

Antistoffer mot ustekinumab kan utvikles und% mab-behandling og de fleste er

Crohns sykdom hos barn
Sikkerhet og effekt tekinumab ble evaluert hos 48 pediatriske pasienter som veide minst 40 kg, i
en interimanalys n multisenter fase-3 studie (UNITI-Jr) hos pediatriske pasienter med moderat til
alvorlig akti sykdom (definert med en pediatrisk Crohns sykdomsaktivitetsindeks [PCDAI]-
skar > 30) g]j@m 52 ukers behandling (8 uker med induksjon og 44 uker med
VedlikehoT& ndling). Pasienter inkludert i studien hadde enten hatt utilstrekkelig respons pa eller
ikke téltfidligere biologisk behandling eller konvensjonell behandling mot Crohns sykdom. Studien
inklu n &pen induksjonsbehandling med en intravengs enkeltdose av ustekinumab, pa omtrent
6 %g se pkt. 4.2), etterfulgt av et randomisert dobbeltblindet subkutant vedlikeholdsregime med
9 stekinumab administrert enten hver 8. uke eller hver 12. uke.

e

@”[ tresultater
V et primare endepunktet til studien var klinisk remisjon i induksjonsuke 8 (definert som PCDAI-skar
< 10). Andelen av pasienter som oppnadde klinisk remisjon var 52,1 % (25/48) og er sammenlignbart
med det som ble observert i fase 3-studiene av ustekinumab hos voksne.

Klinisk respons ble observert s tidlig som i uke 3. Andelen av pasienter med klinisk respons i uke 8
(definert som en reduksjon fra baseline i PCDAI-skér pa > 12,5 poeng med en total PCDAI-skér ikke
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heyere enn 30) var 93,8 % (45/48).
Tabell 8 viser analysene for de sekundeare endepunktene til og med vedlikeholdsuke 44.

Tabell 8: Sammendrag av sekundzre endepunkter til og med vedlikeholdsuke 44

90 mg 90 mg Totalt antall
ustekinumab ustekinumab pasiente
hver 8. uke hver 12. uke N= 4%
N=23 N=25 R
Klinisk remisjon * 43,5 % (10/23) 60,0 % (15/25) 52,1 g 525/48)
Kortikosteroidfri klinisk remisjon * 43,5 % (10/23) 60,0 % (15/25) S52(T% (25/48)

Klinisk remisjon hos pasienter som 64,3 % (9/14) 54,5 % (6/11) W (15/25)
var i klinisk remisjon ved
induksjonsuke 8 "

Klinisk respons 52,2 % (12/23) 60,0 % (15/25) 56,3 % (27/48)

Endoskopisk respons * 22,7 % (5/22) 28,0 % (712 25,5 % (12/47)

*  Klinisk remisjon er definert som PCDAI-skar < 10 poeng. i

$ Kortikosteroidfri remisjon er definert som PCDAI-skar < 10 poeng og ikke @sﬁ:roider siste 90 dager for
uke M-44.

T Klinisk respons er definert som en reduksjon fra baseline i PCDAI-skar pa poeng med en total PCDAI-skér
ikke heyere enn 30.

£

Endoskopisk respons er definert som en reduksjon i SES-CD-skar pé Q eller SES-CD-skar < 2, hos pasienter
med en baseline SES-CD-skér pa = 3. ( D

Justering av doseringsfrekvens

Pasienter som startet med vedlikeholdsregimet og op@e tap av respons (LOR) basert pA PCDAI-
skar, kunne fa dosejustering. Pasientene fikk ente ¢ fra behandling hver 12. uke til hver 8. uke
eller fortsette med behandling hver 8. uke (shamyj ing). To pasienter fikk dosejustering til det
korte doseringsintervallet. Hos disse pasienten%(linisk remisjon oppnadd hos 100 % (2/2) av

pasientene 8 uker etter dosejustering.

Sikkerhetsprofilen til induksjonsdoseregimet og begge vedlikeholdsdoseregimer i den pediatriske
populasjonen som veide minst 40 kg eggaghmenlignbar med den som er fastslatt i den voksne
populasjonen med Crohns sykdo t. 4.8).

Inflammatoriske biomark@rel*\ m og feces
Gjennomsnittlig endring fra basehine til vedlikeholdsuke 44 i konsentrasjon av C-reaktivt protein
(CRP) og fekalt kalprotek&ar henholdsvis -11,17 mg/1 (24,159) og -538,2 mg/kg (1271,33).

Helserelatert livskvalitet®
Total IMPACT-III-8kér,0g alle subdomener (tarmsymptomer, fatigue-relaterte systemiske symptomer
og velvare) Viste@s relevant forbedring etter 52 uker.

5.2 Fal;m@l\letiske egenskaper

Etter derf ahbefalte intravengse induksjonsdosen var median maksimal serumkonsentrasjon av
usteki b, observert 1 time etter infusjon, 126,1 mikrog/ml hos pasienter med Crohns sykdom og
127@ rog/ml hos pasienter med ulceres kolitt.

usjon

V%edian distribusjonvolum under den terminale fasen (Vz) etter en intravengs enkeltdose til pasienter

med psoriasis varierte mellom 57 og 83 ml/kg.

Biotransformasjon

Noyaktig metabolismevei er ikke kjent for ustekinumab.
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Eliminasjon

Median systemisk clearance (CL) etter en enkelt intravenes adminstrasjon til pasienter med psoriasis
varierte mellom 1,99 og 2,34 ml/dag/kg. Median halveringstid (ti») for ustekinumab var ca. 3 uker hQ
pasienter med ulceres kolitt, Crohns sykdom, psoriasis og/eller psoriasisartritt, og varierte mellom

til 32 dager pa tvers av alle psoriasis- og psoriasisartrittstudiene.

Linearitet 9

Systemisk eksponering for ustekinumab (Cmax 0g AUC) gker pé en ca. doseproporsj n@gae etter en
intravenes enkeltdose fra 0,09 mg/kg til 4,5 mg/kg. K

Spesielle populasjoner &

Ingen farmakokinetiske data er tilgjengelig for pasienter med nedsatt leverzgnyrefunksjon. Ingen
spesifikke studier er utfort med intravengs ustekinumab pa eldre eller pediattiske pasienter som veier
mindre enn 40 kg.

Hos pasienter med Crohns sykdom eller ulceres kolitt ble Variaspoekinumabs clearance pavirket
av kroppsvekt, serumalbuminniva, kjenn og status for antistoffe, $0 stekinumab, mens kroppsvekt
var viktigste kovariat som pavirket distribusjonsvolumet. VedsCrehns sykdom ble clearance ogsa
pavirket av C-reaktivt protein, status for TNF-antagonistsvi @ ase (asiatisk kontra ikke-asiatisk).
Betydningen av disse kovariatene var innenfor = 20 % aVSe vanfige eller referanseverdiene for de

respektive farmakokinetikkparametrene, s& dosejusteri ikke nedvendig for disse kovariatene.
Samtidig bruk av immunmodulerende midler hadde i en signifikant pavirkning pé ustekinumabs

omsetning. Q

Regulering av CYP450-enzymer

Effekter av IL-12 og IL-23 pé regulering a 450-enzymer ble undersekt i en in vitro-studie med
humane hepatocytter, som viste at [L-12,0g/eller IL-23 i nivaer pa 10 ng/ml ikke pévirket human
CYP450-enzymaktivitet (CYP1A2, 9,2C19, 2D6 eller 3A4, se pkt. 4.5).

En fase 1, apen legemiddelinta% studie, studie CNTO1275CRD1003, ble utfort for & evaluere
effekten av ustekinumab pé c¥: m P450-enzymaktivitet etter induksjon og vedlikeholdsdosering
hos pasienter med aktiv Crohns sykdom (n = 18). Ingen klinisk signifikante endringer i eksponering av
koffein (CYP1A2-substrat)Q§rfarin (CYP2C9-substrat), omeprazol (CYP2C19-substrat),
dekstrometorfan (CYP2@u strat) eller midazolam (CYP3A-substrat) ble observert ved samtidig
bruk av ustekinumab i godKjent dosering hos pasienter med Crohns sykdom (se pkt. 4.5).

Pediatrisk popul

Serumkonse jOfCr av ustekinumab hos barn med Crohns sykdom som veide minst 40 kg,
behandlet.m% anbefalte vektbaserte dosen, var generelt sammenlignbare med de sett i den voksne
populasjon d Crohns sykdom behandlet med den vektbaserte dosen for voksne.

5.3 rekliniske sikkerhetsdata

ske data indikerer ingen spesiell fare (f.eks. organtoksisitet) for mennesker basert pa studier av
itetstester ved gjentatt dosering, utviklings- og reproduksjonstoksisitet, inkludert
rhetsfarmakologisk vurdering. Ingen fadselsdefekter eller utviklingstoksikologi ble observert i

Vétudier av utviklings- og reproduksjonstoksisitet i cynomolgusaper, og det var ingen tegn til

pavirkning av fertilitetsindeks hos hanner. Ingen bivirkninger ble observert pa fertilitetsindeks hos
hunner ved bruk av analogt antistoff IL-12/23 1 mus.

Dosenivéer i dyrestudier var ca. 45 ganger hoyere enn den hoyeste ekvivalente dosen tiltenkt
psoriasispasienter, og resulterte i maksimale serumkonsentrasjoner i aper som var mer enn 100 ganger
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de observert hos mennesker.

Da egnede modeller for et antistoff uten kryssreaktivitet mot gnager IL-12/23 p40 ikke er kjent ble
karsinogenitetsstudier ikke gjennomfert med ustekinumab.

6. FARMASOYTISKE OPPLYSNINGER @
6.1 Hjelpestoffer 9
EDTA-dinatriumsaltdihydrat (E385) Q

L-histidin (@
L-histidinmonohydrokloridmonohydrat

L-metionin &

Polysorbat 80 (E433) Q
Sukrose
Vann til injeksjonsvasker . @

gjort studier pé uforlikelighet.

6.2 Uforlikeligheter E\gb

Dette legemidlet skal ikke blandes med andre legemidler da det

Qoyvolma skal kun fortynnes med natriumklorid 9 mg/ml (0, plosning. Qoyvolma skal ikke
administreres 1 samme intravengse slange samtidig med and midler.
6.3 Holdbarhet {

4 ar
Skal ikke fryses. Q

Et hetteglass kan oppbevares i romtemperat heyst 25 °C i en enkeltperiode pa maksimalt
31 dager. Hetteglasset skal oppbevares i o esken for & beskytte mot lys. Notér datoen da
hetteglasset tas ut av kjoleskapet i det pne feltet pd ytteremballasjen. Legemidlet kan nar som helst
for utlopet av denne 31-dagersperio @mtemperatur settes tilbake 1 kjeleskap én gang og
oppbevares der til opprinnelig utl%w. Kast hetteglasset dersom det ikke brukes innen 31 dager ved
oppbevaring i romtemperatur, w opprinnelig utlepsdato, avhengig av hva som kommer forst.

L 4
Kjemisk og fysikalsk bruksstabilftet er vist i 48 timer i nedkjelt tilstand eller i romtemperatur ved
hayst 25 °C. Fra et mikrob%gisk synspunkt ber preparatet brukes umiddelbart, hvis ikke

fortynningsmetoden ute@r risiko for mikrobiell kontaminering. Dersom det ikke brukes
umiddelbart er bruker ansvarlig for oppbevaringstid og -betingelser for bruk.

6.4 Oppbevar@)etingelser

Oppbevars:s i eskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.

Oppbevar N asset 1 ytteremballasjen for & beskytte mot lys.

Ved be n et hetteglass oppbevares i romtemperatur ved hayst 25 °C (se pkt. 6.3)

For, varingsbetingelser etter fortynning av legemidlet, se pkt. 6.3.

Emballasje (type og innhold)

& ml opplesning i hetteglass type I-glass 30 ml lukket med en overflatebehandlet gummipropp av

butyl. Qoyvolma er tilgjengelig i pakninger med ett hetteglass.
6.6 Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen handtering

Opplesningen 1 Qoyvolma-hetteglasset bor ikke ristes. Opplesningen ber undersgkes visuelt med
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tanke pa partikler eller misfarging for den injiseres. Opplesningen er klar til litt ugjennomsiktig,
fargelos til blekt gul. Legemidlet ber ikke brukes hvis opplesningen er misfarget eller uklar, eller om
det er fremmede partikler tilstede.

Fortynning Q
N

Qoyvolma konsentrat til infusjonsvaske, opplasning skal fortynnes og tilberedes av helsepersm{bed

aseptisk teknikk. %

1. Beregn dose og nedvendig antall Qoyvolma-hetteglass basert pa pasientens vekt (s pkt. 4.2,
tabell 1). Hvert 26 ml hetteglass med Qoyvolma inneholder 130 mg ustekinuma) kun
fulle hetteglass med Qoyvolma.

2. Trekk opp og kast et volum av natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) opplesning fra 250 ml
infusjonspose tilsvarende volumet av Qoyvolma som skal tilsettes. (kast natriumklorid for
hvert hetteglass med Qoyvolma som trengs, for 2 hetteglass kast 52 ml.(oy etteglass kast
78 ml, for 4 hetteglass kast 104 ml)

3. Trekk opp 26 ml Qoyvolmafra hvert hetteglass som trengs og tilse @ﬁl 250 ml
infusjonspose. Endelig volum i infusjonsposen skal vaere 250 ml % forsiktig.

4. Undersegk den fortynnede opplasningen visuelt for administras ikke brukes dersom
synlige ugjennomsiktige partikler, misfarging eller fremmed| n@. er observeres.

5. Administrer den fortynnede opplesningen over en periodg/pa,iiinst 1 time. Infusjonen skal
gjennomfores innen 48 timer etter fortynning i infusjons .

6. Bruk kun infusjonssett med sterilt, pyrogenfritt, lavprndende slangefilter (porestorrelse
0,2 mikrometer).

7. Hvert hetteglass er kun til engangsbruk og ikke dt legemiddel ber destrueres i
overensstemmelse med lokale krav. @

7. INNEHAVER AV MARKEDSF@RI]\@ILLATELSEN

Celltrion Healthcare Hungary Kft. \
1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Buildin @wrony

Ungarn %
.\k_
STRLLAT

8. MARKEDSFGRIN{ ELSESNUMMER (NUMRE)
EU/1/25/1925/003 Q/
9. DATOF RSTE MARKEDSFORINGSTILLATELSE/SISTE FORNYELSE

Dato for @rs&kedsfgringsﬁlla‘telse: 02. juni 2025

DATERINGSDATO

10.
g!t informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pé nettstedet til Det europeiske
iddelkontoret (the European Medicines Agency) https://www.ema.europa.eu
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vDette legemidlet er underlagt sarlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Helsepersonell oppfordres til & melde enhver mistenkt bivirkning. Se pkt. 4.8 for
informasjon om bivirkningsrapportering.

1. LEGEMIDLETS NAVN ®\ !

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplesning %

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sprayte

Qoyvolma 90 mg injeksjonsveske, opplesning i ferdigfylt sproyte {

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING é

Qoyvolma 45 mg injeksjonsveske, opplesning Q
)

Hvert hetteglass inneholder 45 mg ustekinumab i 0,5 ml.

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplgsning i ferdigfylt sproyte *

Hver ferdigfylte sproyte inneholder 45 mg ustekinumab i 0,5 mO

Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sp%
Hver ferdigfylte sproyte inneholder 90 mg ustekinum@' 1.

Ustekinumab er et humant IgG 1k monoklonalt ant @ t til interleukin (IL)-12/23 fremstilt ved
rekombinant DNA-teknologi i en ovarial celleligfedra

Hijelpestoffer med kjent effect @

Qoyvolma inneholder 0,04 mg (90 m ml) eller 0,02 mg (45 mg/0,5 ml) polysorbat 80 (E433) i
hver doseenhet, som er ekvivalent til 0% g/mL.

For fullstendig liste over hjelgw, se pkt. 6.1.

3. LEGEMIDDELFE

Qoyvolma 45 mg i[%jionsvaeske, opplesning

Injeks;j onsvaes@ﬂsning.
Qoyvolma 4\2:>ini eksjonsvaske, opplasning i ferdigfylt sprayte

Injeksjonsvaske, opplosning

Qo‘zlma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sproyte

jonsvaske, opplesning.

Opplesningen er klar til litt ugjennomsiktig, fargeles til blekt gul og formulert ved pH 5,7 £ 0,2.
Opplesningens osmolalitet er 275 — 355 mmol/kg.

4. KLINISKE OPPLYSNINGER
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4.1 Indikasjoner

Plakkpsoriasis

Qoyvolma er indisert til behandling av moderat til alvorlig plakkpsoriasis hos voksne som ikke
responderer pa, har en kontraindikasjon mot eller ikke tiler annen systemisk behandling mkludert\
ciklosporin, metotreksat (MTX) eller PUVA (psoralen og ultrafiolett A) (se pkt. 5.1).

Pediatrisk plakkpsoriasis 9
Qoyvolma er indisert til behandling av moderat til alvorlig plakkpsoriasis hos barn @n\ fra 6
ars alder som ikke kontrolleres tilstrekkelig, eller som ikke tiler, annen systemisk b% ng eller
fototerapi (se pkt. 5.1). &

Psoriasisartritt (PsA) Q

Qoyvolma, alene eller i kombinasjon med MTX, er indisert til behandlin%z&tiv psoriasisartritt hos

voksne pasienter nér responsen til tidligere behandling med ikke-biologisk Sykdomsmodifiserende
antirevmatisk legemiddel (DMARD) ikke har veert tilstrekkelig (s

Crohns sykdom hos voksne O

Qoyvolma er indisert til behandling av voksne pasienter me rat til alvorlig aktiv Crohns sykdom
som har hatt utilstrekkelig respons pa, har mistet respons péa ellerikke har talt enten konvensjonell
behandling eller en TNFa-antagonist. E(

Qoyvolma er indisert til behandling av moderaf%il alvorlig aktiv Crohns sykdom hos pediatriske
pasienter som veier minst 40 kg, som har L]a ilstrekkelig respons pé eller ikke har télt enten

Crohns sykdom hos barn

konvensjonell behandling eller biologisk b ling.

Ulceros kolitt @

Qoyvolma er indisert til behandlig * voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv ulcergs kolitt
som har hatt utilstrekkelig reﬁyx1 a, har mistet respons pa eller ikke har talt enten konvensjonell
behandling eller et biologis{eg iddel.

4.2 Dosering og adrr@

Qoyvolma skal bru&z}nder veiledning og oppfelging av leger som har erfaring med diagnostisering

asjonsmate

og behandhng av nder hvor Qoyvolma er indisert.

Doserlng

Plakk \s

De alte startdosen for Qoyvolma er 45 mg administrert subkutant, etterfulgt av 45 mg 4 uker

g deretter hver 12. uke.

@p nering av behandling ber vurderes hos pasienter som ikke har vist respons etter 28 uker med
e

V handling.

Pasienter med kroppsvekt > 100 kg

For pasienter med kroppsvekt > 100 kg er startdosen 90 mg administrert subkutant, etterfulgt av 90 mg
4 uker senere og deretter hver 12. uke. 45 mg doser var ogsa effektivt for disse pasientene, men 90 mg
ga starre effekt (se pkt. 5.1, tabell 4).
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Psoriasisartritt (PsA)

Den anbefalte startdosen for Qoyvolma er 45 mg administrert subkutant, etterfulgt av en dose pa
45 mg 4 uker senere og deretter hver 12. uke. Alternativt kan 90 mg brukes hos pasienter med en
kroppsvekt > 100 kg.

Seponering av behandling ber vurderes hos pasienter som ikke har vist respons etter 28 uker @
behandling.

Eldre (= 65 dr) é
Dosejustering er ikke negdvendig for eldre pasienter (se pkt. 4.4). K
Nedsatt lever- og nyrefunksjon &
Ustekinumab har ikke blitt undersekt hos disse pasientene. Ingen doseringsar@nger kan gis.
Pediatrisk populasjon . @

Sikkerhet og effekt av ustekinumab hos barn med psoriasis under 6 &r %s barn med
psoriasisartritt under 18 ar har enna ikke blitt fastslatt. 2

Pediatrisk plakkpsoriasis (6 ér eller eldre) O

Den anbefalte dosen av Qoyvolma basert pa kroppsvekt er V%enfor (tabell 1 og 2). Qoyvolma
skal administreres subkutant i uke 0 og 4 og deretter hve{l u

Tabell1  Anbefalt dose av Qoyvolma ved pedia soriasis
Kroppsvekt ved doseringstidspunkt & Anbefalt dose
<60 kg Q 7/ 0,75 mg/kg
> 60 kg til <100 kg @ 45 mg
> 100 kg NS 90 mg

g

0,0083 (ml/kg) eller se tabell 2. volum skal rundes av til neermeste 0,01 ml og administreres
med en 1 ml gradert sproyte. Dgt finn€s hetteglass med 45 mg for pediatriske pasienter som skal ha en
lavere dose enn 45 mg. ’\

For & beregne injeksjonsvolum (ml) !i@enter <60 kg, bruk felgende formel: kroppsvekt (kg) x

Tabell 2 InjeksjonSwolum av Qoyvolma til pediatriske psoriasispasienter < 60 kg
doselfil;fgpslt)isc:’:ktlrkt 2) Dose (mg) Injeksjonsvolum (ml)
155 11,3 0,12
o ) 12,0 0,13
\qz 12,8 0,14
. 68 13,5 0,15
AN D 143 0,16
~ 20 15,0 0,17
N 15,8 0,17
') 22 16,5 0,18
23 17,3 0,19
p 24 18,0 0,20
Q/ 25 18,8 0,21
26 19,5 0,22
27 20,3 0,22
28 21,0 0,23
29 21,8 0,24
30 22,5 0,25
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31 23,3 0,26
32 24,0 0,27

33 24,8 0,27

34 25,5 0,28

35 26,3 0,29

36 27,0 0,30

37 278 0,31

38 28,5 0,32

39 29,3 032 ,
40 30,0 033 N\
41 30,8 0 )
42 31,5 o,%:
43 32,3 36

44 33,0 0

45 33,8 N, 037

46 34,5 . /) 038

47 35,3 . Z 0,39

48 36,0 J 040

49 36,8 0,41

50 37,5 0,42

51 38,3 ) 0,42

52 39,0 0,43

53 398 0,44

54 40,5 0,45

55 213 /) 0,46

56 42 0,46

57 4% 0,47

58 RN 0,48

59 0,49

Seponering av behandling ber vurdere

3
\Z

s pasienter som ikke har vist respons etter 28 uker med

behandling. !

Voksne
I .

Crohns sykdom og ulcergs kolitt

I behandlingsregimet a jstreres forste dose av Qoyvolma intravenest. For dosering av det
intravengse doseringsregimet, se pkt. 4.2 i preparatomtale for Qoyvolma 130 mg konsentrat til
infusjonsvaske, c%oing.

Den forste s \gne dosen med 90 mg Qoyvolma ber gis i uke 8 etter den intravenase dosen. Etter
dette anbefal sering hver 12. uke.

Pasientef som ikke har vist tilstrekkelig respons 8 uker etter forste subkutane dose, kan fa en ny
subku se pa dette tidspunktet (se pkt. 5.1).

ienter som mister respons ved dosering hver 12. uke, kan det veere gunstig a oke
ngsfrekvensen til hver 8. uke (se pkt. 5.1 0g 5.2).
V %asienter kan deretter doseres hver 8. uke eller hver 12. uke basert pa klinisk vurdering (se pkt. 5.1).
Seponering av behandling ber vurderes hos pasienter som ikke har vist tegn pé terapeutisk effekt 16

uker etter den intravenese induksjonsdosen eller 16 uker etter bytte til vedlikeholdsdosering hver
8. uke.
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Behandling med immunmodulerende midler og/eller kortikosteroider kan fortsettes under behandling
med Qoyvolma. Hos pasienter som har respondert pa behandling med Qoyvolma, kan kortikosteroider
reduseres eller seponeres i samsvar med standard behandling.

Dersom behandling avbrytes ved Crohns sykdom eller ulceres kolitt er det sikkert og effektivt & Q
gjenoppta behandling med subkutan dosering hver 8. uke.

Eldre (> 65 dr) &
Dosejustering er ikke nadvendig for eldre pasienter (se pkt. 4.4).

Nedsatt lever- og nyrefunksjon Q
Ustekinumab har ikke blitt undersekt hos disse pasientene. Ingen doseringsanbefali% n gis.

Pediatrisk populasjon &
Crohns sykdom hos barn (pasienter som veier minst 40 kg) Q

I behandlingsregimet administreres forste dose av Qoyvolma intravengst ]@osering av det
intravengse doseringsregimet, se pkt. 4.2 i preparatomtale for Qoyvqlmé 130, mg konsentrat til
infusjonsvaske, opplosning.

Den forste subkutane dosen med 90 mg Qoyvlma skal gis i uke den intravengse dosen. Etter

dette anbefales dosering hver 12. uke.
For pasienter som mister respons ved dosering hver 12. uke, kanget vaere gunstig a oke
doseringsfrekvensen til hver 8. uke (se pkt. 5.1 0g 5.2)

Q

Pasienter kan deretter doseres hver 8. uke eller hve%uke basert pa klinisk vurdering (se pkt. 5.1).

Seponering av behandling ber vurderes hos pas@r som ikke har vist tegn pa terapeutisk effekt
16 uker etter den intravengse induksjons ose@er 16 uker etter dosejustering.

Behandling med immunmodulerende midler, S-aminosalisylat (5-ASA)-forbindelser, antibiotika
og/eller kortikosteroider kan fortsettes r behandling med Qoyvolma. Hos pasienter som har
respondert pd behandling med Q , kan disse legemidlene reduseres eller seponeres i samsvar

med standard behandling. TN !
L 4

Sikkerhet og effekt av ustekinumab til behandling av Crohns sykdom hos pediatriske pasienter som
veier mindre enn 40 kg ellégulceres kolitt hos barn under 18 ar har enna ikke blitt fastslatt. Det finnes
ingen tilgjengelige data.

Administrasjonsma

Hvis mulig, an unngd hudomrader med psoriasis som injeksjonssted.

)

Etter ‘;i@elig oppleering i subkutan injeksjonsteknikk og hvis legen synes det er hensiktsmessig

Qoyvolma 4&%&@&55 eller 45 mg og 90 mg ferdigfylte sproyter er kun til subkutan injeksjon.

kan paSieniter eller deres omsorgspersoner injisere Qoyvolma. Legen ma imidlertid sikre egnet
opp@ g av pasienten. Pasienter eller deres omsorgspersoner ber leres opp til & injisere den

ne mengden Qoyvolma i felge retningslinjer gitt i pakningsvedlegget. Utfyllende instruksjoner
inistrasjon finnes i pakningsvedlegget.
&r ytterligere informasjon om tilberedning og spesielle forholdsregler for handtering, se pkt. 6.6
4.3 Kontraindikasjoner

Overfolsomhet overfor virkestoffet eller overfor noen av hjelpestoffene listet opp 1 pkt. 6.1.
Aktiv og klinisk viktig infeksjon (f.eks. aktiv tuberkulose; se pkt. 4.4).
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4.4 Advarsler og forsiktighetsregler

Sporbarhet
For a forbedre sporbarheten til biologiske legemidler skal navn og batchnummer til det administre Q
legemidlet protokollferes.

Infeksjoner 9
Alvorlige bakterielle-, sopp- og virusinfeksjoner er observert hos pasienter som far

kliniske studier og i en observasjonsstudie etter markedsforing hos pasienter med
pkt. 4.8).

Ustekinumab har potensiale til & gke risikoen for infeksjoner og reaktivere latente i em%r.
mab i
sor

is (se

Opportunistiske infeksjoner, inkludert reaktivering av tuberkulose, andre o Qnistiske
bakterieinfeksjoner (inkludert atypisk mykobakterieinfeksjon, listeriam x@ legionellapneumoni
og nokardiose), opportunistiske soppinfeksjoner, opportunistiske vi si%oner (inkludert encefalitt
forarsaket av herpes simplex 2) og parasittinfeksjoner (inkludert o plasmose), har blitt
rapportert hos pasienter behandlet med ustekinumab.

Det ber utvises forsiktighet ved bruk av Qoyvolma hos pasie Qd kronisk infeksjon eller stadig
tilbakevendende infeksjoner (se pkt. 4.3). %

For igangsetting av behandling med Qoyvolma ber det eres om pasientene har tuberkulose.
Qoyvolma ma ikke gis til pasienter med aktiv tuberkul se pkt. 4.3). Behandling av latent
tuberkulose ber igangsettes for administrering av olma. Anti-tuberkulosebehandling ber ogsé
vurderes for igangsetting av Qoyvolma hos pasi tidligere har hatt latent eller aktiv

tuberkulose der det ikke kan bekreftes tilfredssfillende behandlingsutfall. Pasienter som far Qoyvolma
ber folges noye opp med hensyn til symp, on@ er kroppslige funn pé aktiv tuberkulose under og
etter behandling. \

tilstedevearelse av en infeksjon. Hvi 1enten utvikler en alvorlig infeksjon ber han/hun falges opp

ngye og Qoyvolma ber ikke ta% ksjonen er kurert.
L 4 \

Maligniteter

Pasienter ber rddes til & seke medisi s@lp dersom symptomer eller kroppslige funn indikerer
i 1&

Immunsuppressive mid m ustekinumab har potensiale til & oke risikoen for malignitet. Noen
pasienter som fikk usteki ab i kliniske studier og i en observasjonsstudie etter markedsfering hos
pasienter med psoriasis ptviklet kutan og nonkutan malignitet (se pkt. 4.8). Risikoen for malignitet kan
veaere hoyere hos gseriasispasienter som har blitt behandlet med andre biologiske legemidler tidligere i

sykdomsforla\

Ingen stua'ﬁ\ i

inkludert pasienter som tidligere har hatt malign sykdom, eller som fortsetter
behandli ¢d ustekinumab etter at de har utviklet malignitet. Forsiktighet ber derfor utvises ved
bruk volma hos disse pasientene.

@gienter, spesielt de over 60 ar, pasienter med en anamnese med langvarig immunsuppressiv
ling eller de med en anamnese med PUV A-behandling, bar overvékes for hudkreft (se pkt. 4.8).

V%Vstemiske og respiratoriske overfolsomhetsreaksjoner

Systemiske

Alvorlige overfelsomhetsreaksjoner har blitt rapportert etter markedsfering, i enkelte tilfeller flere
dager etter behandling. Anafylaksi og angioedem har forekommet. Hvis det oppstar en anafylaktisk
eller annen alvorlig overfelsomhetsreaksjon ma adekvat behandling igangsettes, og administrasjon av
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Qoyvolma ma seponeres umiddelbart (se pkt. 4.8).

Respiratoriske

Tilfeller av allergisk alveolitt, eosinofil pneumoni og ikke-infeksigs organiserende pneumoni har blitt
rapportert ved bruk av ustekinumab etter markedsfering. Kliniske funn omfattet hoste, dyspné og
interstitielle infiltrater etter én til tre doser. Alvorlige utfall har omfattet respirasjonssvikt og langvawi
sykehusopphold. Bedring har vert rapportert etter seponering av ustekinumab, og 0gsé i noen ti

etter bruk av kortikosteroider. Hvis infeksjon har blitt utelukket og diagnosen er bekreftet, sk
ustekinumab seponeres og ngdvendig behandling iverksettes (se pkt. 4.8).

Kardiovaskulere hendelser é

Kardiovaskulare hendelser, inkludert myokardinfarkt og hjerneslag, har blitt observertthos pasienter
med psoriasis eksponert for ustekinumab i en observasjonsstudie etter markedstésing. Risikofaktorer
for kardiovaskular sykdom ber vurderes regelmessig under behandling med Qoywolma.

Vaksinasjoner N @

samtidig med Qoyvolma. Det er ikke gjort studier av pasienter so ig har fatt levende virus eller
levende bakteriell vaksine. Det er ikke tilgjengelige data for ove@ av sekunderinfeksjon fra
levende vaksiner hos pasienter som far ustekinumab. For Vakﬁ ¢ med levende virus eller bakterier

Vaksiner med levende virus eller bakterier (som Bacillus Calmetteéw( CQG)) skal ikke gis

ber behandling med Qoyvolma seponeres i minst 15 uker ett e dose og ikke gjenopptas for
tidligst to uker etter vaksinasjonen. Forskrivere ber konsudtere pr€paratomtalen for den spesifikke
vaksinen for ytterligere informasjon og veiledning om &dig bruk av immunsuppressive midler
etter vaksinering.

Administrering av levende vaksiner (som BCG- til spedbarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for tolv maneder &tter Todsel eller for spedbarnets serumniva av
ustekinumab ikke er detekterbart (se pkt. 4. .6). Dersom det inneberer en klar klinisk fordel for
det enkelte spedbarn, kan administrering a evende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,

dersom spedbarnets serumniva av ustekinumab ikke er detekterbart.
Pasienter som far Qoyvolma, kan idig bruke inaktiverte eller ikke-levende vaksiner.

Langtidsbehandling med ustef@) undertrykker ikke humoral immunrespons pa
pneumokokkpolysakkarid- ﬁer anusvaksiner (se pkt. 5.1).

munsuppressive midler

Samtidig behandling m@

I psoriasisstudier e
immunsuppressi

rhet og effekt ikke undersgkt for ustekinumab gitt i kombinasjon med

er, inkludert biologiske legemidler eller fototerapi. I psoriasisartrittstudier sa
ikke samtidi MTX ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. I studier av
Crohns sy.kd ulcergs kolitt sa ikke samtidig bruk av immunsuppressive midler eller
kortikosterdi t til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. Forsiktighet ber utvises nar
samtidi av Qoyvolma og andre immunsuppressive midler vurderes, eller ved overgang fra andre
immunguppressive biologiske legemidler (se pkt. 4.5).

erapi

%{t inumab har ikke blitt vurdert hos pasienter som har gjennomgétt spesifikk immunterapi. Det er
V e kjent om ustekinumab kan pévirke spesifikk immunterapi.

Alvorlige hudlidelser

Eksfoliativ dermatitt har blitt rapportert etter behandling med ustekinumab hos pasienter med psoriasis
(se pkt. 4.8). Pasienter med plakkpsoriasis kan utvikle erytroderm psoriasis, med symptomer som ikke
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kan skilles klinisk fra eksfoliativ dermatitt, som del av det naturlige sykdomsforlgpet. Som del av
oppfelgingen av pasientens psoriasis ber leger vaere oppmerksomme pa symptomer pa erytroderm
psoriasis eller eksfoliativ dermatitt. Dersom slike symptomer oppstar, ber egnet behandling innledes.
Qoyvolma skal seponeres ved mistanke om en legemiddelreaksjon.

Lupusrelaterte tilstander \Q

Tilfeller av lupusrelaterte tilstander har blitt rapportert hos pasienter behandlet med ustekinur%
inkludert kutan lupus erythematosus og lupuslignende syndrom. Dersom lesjoner oppstar, spesielt pa
soleksponerte hudomrader, eller hvis ledsaget av artralgi, skal pasienten oppseke legehje
umiddelbart. Dersom diagnosen lupusrelatert tilstand bekreftes, skal ustekinumab SCQ@ og egnet

behandling innledes.

Spesielle populasjoner

Eldre (= 65 ar)

Det ble ikke sett ulikheter i effekt eller sikkerhet hos pasienter eldre entf, om ﬁkk ustekinumab
sammenhgnet med yngre pasienter i kliniske studier ved godkjente indikasjdner, men antallet pasienter
som er 65 ar eller eldre, er imidlertid ikke tilstrekkelig til & fastsla agerer annerledes enn

yngre pasienter. Da det er en generell hayere forekomst av ll’lfekS_] den eldre populasjonen, skal
det utvises forsiktighet ved behandling av eldre. O
Polysorbat 80 %

Qoyvolma inneholder 0,04 mg (90 mg/1,0 ml) eller 0, {g (45 mg/0,5 ml) polysorbat 80 (E433) i
hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 mg/ml. Polysorb n forarsake allergiske reaksjoner.

4.5 Interaksjon med andre legemidler og mer for interaksjon
Levende vaksiner skal ikke gis samtidig e@rvolma.

Administrering av levende vaksiner (som, BCG-vaksine) til spedbarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for toly, der etter fodsel eller for spedbarnets serumnivé av
ustekinumab ikke er detekterbart ($ejpletz 4.4 og 4.6). Dersom det innebzaerer en klar klinisk fordel for
det enkelte spedbarn, kan admiqis g av en levende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,
dersom spedbarnets serumniv’é& stekinumab ikke er detekterbart.

farmakokinetikk ble pa av de legemidlene som brukes hyppigst av psoriasispasienter (inkludert
paracetamol, ibuprofen, aCetylsalisylsyre, metformin, atorvastatin, levotyroksin). Det var ingen
indikasjoner pé int&on med disse legemidlene. Forutsetningen for denne analysen var at minst 100

I de farmakokinetiske pos%onsanalysene i fase 3-studiene ble det undersgkt hvordan ustekinumabs

pasienter (> 5 % n undersegkte populasjonen) ble behandlet med de andre legemidlene i minst

90 % av studs en. Ustekinumabs farmakokinetikk ble ikke pavirket av samtidig bruk med MTX,
NSAID-er, kaptopurin, azatioprin og orale kortikosterioider hos pasienter med psoriasisartritt,
Crohns s eller ulcergs kolitt, eller tidligere eksponering for anti-TNFa-midler hos pasienter med
psoriasj itt eller Crohns sykdom eller tidligere eksponering for biologiske legemidler (dvs. anti-

TNFasmidler og/eller vedolizumab) hos pasienter med ulcergs kolitt.

tene fra en in vitro-studie og en fase 1-studie hos forsekspersoner med aktiv Crohns sykdom
rer ikke behov for dosejustering hos pasienter som samtidig far CYP450-substrater (se pkt. 5.2).

&)soriasisstudier er sikkerhet og effekt ikke undersokt for ustekinumab gitt i kombinasjon med

immunsuppressive midler, inkludert biologiske legemidler eller fototerapi. I psoriasisartrittstudier sé
ikke samtidig bruk av MTX ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. I studier av
Crohns sykdom og ulcergs kolitt sa ikke samtidig bruk av immunsuppressive midler eller
kortikosteroider ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab (se pkt. 4.4).
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4.6 Fertilitet, graviditet og amming

Kvinner i fertil alder

Kvinner i fertil alder skal bruke sikre prevensjonsmetoder under behandlingen og i minst 15 uker ettQ

avsluttet behandling.
Graviditet %@

Data fra et moderat antall prospektivt registrerte graviditeter med kjent utfall etter ekspon@l(g for
ustekinumab, inkludert mer enn 450 graviditeter med eksponering i forste trimester, in@r ingen
okt risiko for alvorlige medfedte misdannelser hos nyfedte.

Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter pa gravidit

embryo/fosterutvikling, fadsel eller postnatal utvikling (se pkt. 5.3). Q

Tilgjengelig klinisk erfaring er imidlertid begrenset. Som et forsiktighets '\@r det anbefalt & unngé
bruk av Qoyvolma under graviditet. x

Ustekinumab passerer placenta og har blitt pavist i serum hos sped @
behandlet med ustekinumab under graviditet. Den kliniske bety o e
risikoen for infeksjoner hos spedbarn eksponert in utero for uﬁ §

fodt av kvinnelige pasienter
av dette er ukjent, men
umab kan vare okt etter fadsel.

Administrering av levende vaksiner (som BCG-vaksine) #l spedBarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for tolv maneder etter fo |ler for spedbarnets serumniva av
ustekinumab ikke er detekterbart (se pkt. 4.4 og 4.5). @ym det innebaerer en klar klinisk fordel for
det enkelte spedbarn, kan administrering av en lev vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,
dersom spedbarnets serumniva av ustekinumab b etekterbart.

Ammin \Q/

Begrensede data fra publisert litteratur jndikerer at ustekinumab blir utskilt i morsmelk hos mennesker
1 sveert smé mengder. Det er ikke kje @ustekinumab absorberes systemisk etter inntak. P4 grunn av
mulig risiko for bivirkninger av u&%mab hos ammende smabarn, ma det tas en beslutning om
amming skal opphere under bw en og 1 opptil 15 uker etter behandlingen eller avslutte
Qoyvolma-behandling av kviﬁﬂ att 1 betrakning fordelene ved a amme barnet og fordelene ved
Qoyvolma-behandlingen. {

Fertilitet @

Effekten av ustekirw pa fertilitet hos mennesker har ikke blitt undersekt (se pkt. 5.3).

4.7 Pﬁvir?\@evnen til 4 kjore bil og bruke maskiner.

Qoyvolmg &

4.8 ivirkninger
%mering av sikkerhetsprofilen

@e nligste bivirkningene (> 5 %) i kontrollerte perioder av de kliniske studiene av voksen psoriasis,
V soriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt med ustekinumab var nasofaryngitt og hodepine. De
fleste ble ansett som milde og gjorde det ikke nedvendig & seponere studiebehandlingen. De mest
alvorlige bivirkningene som ble rapportert for ustekinumab er overfelsomhetsreaksjoner, inkludert
anafylaksi (se pkt. 4.4). Generell sikkerhetsprofil var tilsvarende for pasienter med psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt.

gen eller ubetydelig pavirkning pa evnen til & kjere bil og bruke maskiner.
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Tabell over bivirkninger

Sikkerhetsdata beskrevet under gjenspeiler eksponering hos voksne for ustekinumab i1 14 fase 2- og

fase 3-studier av 6 710 pasienter (4 135 med psoriasis og/eller psoriasisartritt, 1 749 med Crohns

sykdom og 826 pasienter med ulcergs kolitt). Dette inkluderer eksponering for ustekinumab i de Q
kontrollerte og ikke-kontrollerte periodene i de kliniske studiene hos pasienter med psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom eller ulcergs kolitt i minst 6 méneder (4 577 pasienter) eller mi ar

(3 648 pasienter). 2 194 pasienter med psoriasis, Crohns sykdom eller ulcergs kolitt ble eksp

minst 4 &r, mens 1 148 pasienter med psoriasis eller Crohns sykdom ble eksponert i mmst 5 ar.

Tabell 3 presenterer en liste over bivirkningene fra de kliniske studiene av psoriasis, p s artrltt
Crohns sykdom og ulcergs kolitt hos voksne, samt bivirkninger rapportert etter malr%l ing.
Bivirkningene er klassifiert etter organklassesystem og etter frekvens ved bruk av folg

konvensjon: svart vanlige (> 1/10), vanlige (= 1/100 til < 1/10), mindre vanlige % 1/1 000 til

< 1/100), sjeldne (> 1/10 000 til < 1/1 000), svaert sjeldne (< 1/10 000), ikke k@q an ikke anslas
utifra tilgjengelige data). Innenfor hver frekvensgruppering er bivirkningene=présentert etter synkende
alvorlighetsgrad. . 1‘@

) 4

Tabell 3  Liste over bivirkninger 2@

Organklassesystem Frekvens: Bivirkning

Infeksigse og parasittere Vanlige: Infeksjon i gvre ier, nasofaryngitt, sinusitt

sykdommer Mindre vanlige: Cellulj tale infeksjoner, herpes zoster,
infeksjon i nedre lufvei sinfeksjon i gvre luftveier,

vulvovaginal sopp' feksjon

urtlkarla)
Sjeldne: ige overfalsomhetsreaksjoner (inkludert
anafyl gloﬂdem)

Forstyrrelser i immunsystemet Mindre vanli erﬁalsomhetsreakSJ oner (inkludert utslett,
1

Psykiatriske lidelser Wre‘vanlige: Depresjon
4

Nevrologiske sykdommer */i’unlige: Svimmelhet, hodepine
i

R indre vanlige: Facialisparese

N

Sykdommer i - Vanlige: Orofaryngeale smerter

respirasjonsorganer, t%og Mindre vanlige: Tett nese

mediastinum Sjeldne: Allergisk alveolitt, eosinofil pneumoni
K/ Svert sjeldne: Organiserende pneumoni*

Gastroint Wkdommer Vanlige: Diaré, kvalme, oppkast

Hud- og hudssykdommer Vanlige: Pruritus
Mindre vanlige: Pustules psoriasis, hudavskalling, akne
Sjeldne: Eksfoliativ dermatitt, hypersensitivitetsvaskulitt
@ Sveert sjeldne: Bullgs pemfigoid, kutan lupus erythematosus

dommer i muskler, bindevev  Vanlige: Ryggsmerter, myalgi, artralgi
) og skjelett Sveert sjeldne: Lupuslignende syndrom

(
Vi

Generelle lidelser og reaksjoner ~ Vanlige: Tretthet (fatigue), erytem pa injeksjonsstedet, smerter
pa administrasjonsstedet pa injeksjonsstedet
Mindre vanlige: Reaksjoner pa injeksjonsstedet (inkludert
bledning, hematom, indurasjon, hevelse og pruritus), asteni
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Organklassesystem Frekvens: Bivirkning

* Se pkt. 4.4, Systemiske og respiratoriske overfelsomhetsreaksjoner.

Beskrivelse av utvalgte bivirkninger \Q

Infeksjoner :
Frekvensen av infeksjoner og alvorlige infeksjoner var tilsvarende for ustekinumab- og
i § t, Crohns

placebogruppene i de placebokontrollerte studiene av pasienter med psoriasis, psoriasis

sykdom og ulcergs kolitt. I de placebokontrollerte periodene av disse kliniske studigne
infeksjonsraten 1,36 per pasientar med oppfelging for ustekinumabgruppen og 1,34&
placebogruppen. Forekomsten av alvorlige infeksjoner var 0,03 per pasientar oppfelging for
ustekinumabgruppen (30 alvorlige infeksjoner i 930 pasientar med oppfelging 3 for
placebogruppen (15 alvorlige infeksjoner i 434 pasientir med oppfolging) (se¥pkt.%4.4).

I de kontrollerte og ikke-kontrollerte periodene av de kliniske studiene a 1asis, psoriasisartritt,
Crohns sykdom og ulcergs kolitt, som representerte 15 227 pasientﬁ@kinumabeksponering
hos 6 710 pasienter, var median oppfelging 1,2 ér, 1,7 ar for studie oriasissykdom, 0,6 ar for
studier av Crohns sykdom og 2,3 ar for studier av ulcergs kolitt. In onsraten var 0,85 per pasientar
og raten for alvorlige infeksjoner var 0,02 per pasientar (289 al@e infeksjoner i lopet av 15 227
pasientar med oppfelging) for oppfelging av pasienter behav\% ed ustekinumab. De alvorlige

infeksjonene rapportert inkluderte pneumoni, analabscess, ce , divertikulitt, gastroenteritt og
virusinfeksjoner. {
Pasienter med latent tuberkulose som samtidig ble et med isoniazid utviklet ikke tuberkulose i

de kliniske studiene.

Maligniteter Q

I den placebokontrollerte perioden av de kliiske studiene av psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom
og ulcergs kolitt var insidensen av maeijeter, bortsett fra ikke-melanom hudkreft, 0,11 per 100
pasientar med oppfelging av pasignt¢r bedandlet med ustekinumab (1 pasient i 929 pasientar med
oppfoelging) og 0,23 for pasienterx&ﬂ‘ﬂlet med placebo (1 pasient i 434 pasientar med oppfelging).
Insidensen av ikke-melanom %ﬂ var 0,43 per 100 pasientar med oppfelging for
ustekinumabgruppen (4 pasien\l 29 pasientar med oppfelging) og 0,46 for placebogruppen (2
pasienter i 433 pasientar mgd oppfelging).

I de kontrollerte og ikkesKontrollerte periodene av de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisartritt,
Crohns sykdom og%?ns kolitt, som representerte 15 205 pasientér med ustekinumabeksponering
hos 6 710 pasient edian oppfoelging 1,2 ar, 1,7 ar for studier av psoriasissykdom, 0,6 ar for
studier av Crol ®om og 2,3 ar for studier av ulcergs kolitt. Det ble rapportert maligniteter, med
unntak av ikks anom hudkreft, hos 76 pasienter i 15 205 pasientar med oppfelging (insidensen var
0,50 per 100 @ entar med oppfelging av ustekinumabgruppen). Malignitetsinsidensen rapportert hos
ustekinu Muppen var sammenlignbar med insidensen forventet i normalpopulasjonen

(standardi insidensratio = 0,94 [95 % konfidensintervall: 0,73; 1,18], justert for alder, kjonn og
rase hyppigst observerte malignitetene, med unntak av ikke-melanom hudkreft, var prostatakreft,
me , kolorektalkreft og brystkreft. Insidensen av ikke-melanom hudkreft var 0,46 per

asientar med oppfelgning i ustekinumabgruppen (69 pasienter i 15 165 pasientar med
ging). Forholdet mellom pasienter med basal kontra skvames cellehudkreft (3:1) er
mmenlignbart med forholdet forventet i den generelle populasjonen (se pkt. 4.4).

Y

Overfolsomhetsreaksjoner

Urtikaria og annet utslett ble observert hos < 1 % av pasientene under de kontrollerte periodene av de
kliniske psoriasis- og psoriasisartrittstudiene av ustekinumab (se pkt. 4.4).
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Pediatrisk populasjon

Pediatriske pasienter fra 6 drs alder med plakkpsoriasis

Sikkerhet av ustekinumab har blitt undersekt i to fase 3-studier av pediatriske pasienter med moderat

til alvorlig plakkpsoriasis. Den forste studien var hos 110 pasienter i alderen 12 til 17 &r behandlet 1 Q
opptil 60 uker, og den andre studien var hos 44 pasienter i alderen 6 til 11 ar behandlet i opptil 56

uker. Generelt var de rapporterte bivirkningene i disse to studiene med sikkerhetsdata opptil 1 &
tilsvarende de sett i tidligere studier hos voksne med plakkpsoriasis. %

Pediatriske pasienter som veier minst 40 kg med Crohns sykdom S,
Sikkerhet av ustekinumab har blitt undersegkt i én fase 1- og én fase 3-studie av pediatri sienter
med moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom opptil henholdsvis uke 240 og uke S@relt var
sikkerhetsprofilen i denne kohorten (n = 71) lignende den sett i tidligere studier hos voksne med
Crohns sykdom.

L 4
Melding av mistenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet ¢r viktigyDet gjor det mulig &
overvake forholdet mellom nytte og risiko for legemidlet kontinuerlig: sépersonell oppfordres til &
melde enhver mistenkt bivirkning. Dette gjores via det nasjonale ystemet som beskrevet i

Melding av mistenkte bivirkninger @Q

Appendix V. O

4.9 Overdosering %

Enkeltdoser opptil 6 mg/kg ble gitt intravenest i de kliniske studiene uten at det oppsto
dosebegrensende toksisitet. Ved overdosering anbefall t at pasienten folges opp for symptomer
eller kliniske funn av bivirkninger og at relevant s omatisk behandling igangsettes umiddelbart.

Q

5. FARMAKOLOGISKE EGENS @
5.1 Farmakodynamiske egenskap@

Farmakoterapeutisk gruppe: Imm ressive midler, interleukinhemmere, ATC kode: L04ACO05

Qoyvolma er et biotilsvarendex*fsimilar») legemiddel. Detaljert informasjon er tilgjengelig pa
gemiddelkontoret (the European Medicines Agency)

nettstedet til Det europeiske,le
https://www.ema.europa.e&

Virkningsmekanisme @

Ustekinumab er %nant IgG1x monoklonalt antistoff som binder seg med spesifisitet til det delte
p40-protein \Q et av humant cytokin interleukin (IL)-12 og IL-23. Ustekinumab hemmer
bioaktivitgt%humant IL-12 og IL-23 ved & forhindre p40 fra & binde seg til IL-12Rp1-
reseptorpr som er uttrykt pa overflaten av immunceller. Ustekinumab kan ikke binde seg til IL-
12 eller IL.*23 som allerede er bundet til IL-12RB1-reseptorer pa celleoverflaten. Dermed er det ikke
sannsyhligeat ustekinumab bidrar til komplement- eller antistoffmediert cytotoksisitet for celler med
IL- /eller IL-23-reseptorer. IL-12 og IL-23 er heterodimere cytokiner utskilt av aktiverte

i resenterende celler som makrofager og dendrittceller, og begge cytokinene deltar i
funksjoner. IL-12 stimulerer naturlige dreperceller (NK) og driver differensieringen av CD4+T-
celleér mot T-hjelper 1-fenotypen (Th1), IL-23 induserer T-hjelper 17-banen (Th17). Unormal

V egulering av IL-12 og IL.-23 har imidlertid blitt assosiert med immunmedierte sykdommer som
psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt.

Ved 4 binde den delte p40-subenheten til IL-12 og IL-23 kan ustekinumab anvende sin kliniske effekt
for psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt gjennom avbrytelse av Th1- og Th17-
cytokine baner som er sentrale for patalogien til disse sykdommene.
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Hos pasienter med Crohns sykdom medferte behandling med ustekinumab en reduksjon i
inflammatoriske markerer, inkludert C-reaktivt protein (CRP) og fekalt kalprotektin, i

induksjonsfasen, som vedvarte gjennom vedlikeholdsfasen. CRP ble maélt i studieforlengelsen, og
reduksjoner observert i vedlikeholdsfasen vedvarte generelt til uke 252. Q

Hos pasienter med ulcergs kolitt medferte behandling med ustekinumab en reduksjon 1 ®\
inflammatoriske markerer, inkludert CRP og fekalt kalprotektin, i induksjonsfasen, som Vedv%
gjennom vedlikeholdsfasen og studieforlengelsen frem til uke 200. (

Immunisering O

Ved langtidsforlengelsen av psoriasisstudie 2 (PHOENIX 2), fikk voksne pasienter beltandlet med
ustekinumab i minst 3,5 ar tilsvarende antistoffrespons pa bade pneumokokkpo arid- og
tetanusvaksiner som en ikke-systemisk behandlet psoriasiskontrollgruppe. Ti nde andeler av de

voksne pasientene utviklet beskyttende nivaer av antipneumokokk- og anti antistoffer, og
antistofftitre var tilsvarende hos ustekinumab-behandlede som hos kontf& ienter.

Klinisk effekt og sikkerhet z\k'

Plakkpsoriasis (voksne) O

Effekt og sikkerhet av ustekinumab ble undersgkt i to rando:%é dobbeltblinde placebokontrollerte
studier av 1 996 pasienter med moderat til alvorlig plakkpsoriasi§’som var kandidater for fototerapi
eller systemtisk terapi. I tillegg ble ustekinumab og eta pt sammenlignet i en randomisert,
utpreverblindet studie hos pasienter med moderat til ig plakkpsoriasis med dérlig respons pé,
intoleranse overfor eller kontraindikasjon overfor porin, MTX eller PUVA.

766 pasienter ble vurdert i psoriasisstudie 1 (P IX 1). 53 % av disse pasientene var enten ikke-
respondere, intolerante eller hadde en kontraindikasjon overfor annen systemisk behandling. Pasienter
randomisert til ustekinumab fikk doser pa g eller 90 mg ved uke 0 og 4, etterfulgt av den samme
dosen hver 12. uke. Pasientene randomisert til & motta placebo i uke 0 og 4 krysset over og fikk
ustekinumab (enten 45 mg eller 90 l;@ke 12 og 16, og videre dosering hver 12. uke. Pasienter som

opprinnelig ble randomisert til & Inumab og som oppnadde en respons pa 75 pa Psoriasis areal-
og alvorlighetsindeks (PASI-farb&dritg pa minst 75 % i forhold til utgangsverdien) i bade uke 28 og
40, ble re-randomisert til & m8 tekinumab hver 12. uke eller til placebo (dvs. seponering av

behandling). Pasienter som ble rahdomisert pa nytt til placebo uke 40 begynte igjen med ustekinumab
i det opprinnelige doseringSgegimet nér de opplevde minst 50 % reduksjon av sin PASI-forbedring
oppnadd i uke 40. Alle er ble fulgt i opptil 76 uker etter forste administrasjon av
studiebehandlingen.

1 230 pasienter b dert 1 psoriasisstudie 2 (PHOENIX 2). 61 % av disse pasientene var enten ikke-
respondere, iqt te eller hadde en kontraindikasjon overfor annen systemisk behandling. Pasienter
som ble ran isert til & fa ustekinumab fikk doser pa 45 mg eller 90 mg ved uke 0 og uke 4 etterfulgt
av en tille e ved uke 16. Pasienter randomisert til & fi placebo ved uke 0 og 4 ble krysset over til
enten u umab 45 mg eller 90 mg i uke 12 og 16. Alle pasientene ble fulgt i opptil 52 uker etter
forste inistrasjon av studiebehandlingen.

@sisstudie 3 (ACCEPT) ble 903 pasienter med moderat til alvorlig psoriasis som hadde en dérlig
s p4, var intolerante overfor eller hadde en kontraindikasjon overfor annen systemisk
@h dling evaluert. Effekten av ustekinumab ble sammenlignet med etanercept og sikkerheten for
V stekinumab og etanercept ble vurdert. I lapet at den 12 uker lange perioden med aktiv kontroll, ble
pasientene randomisert til etanercept (50 mg to ganger per uke), 45 mg ustekinumab ved uke 0 og 4,
eller ustekinumab 90 mg ved uke 0 og 4.

Sykdomskarakteristika var generelt konsistente pa tvers av alle behandlingsgrupper i psoriasisstudiene
1 og 2, med mediane utgangsverdier fra 17 til 18 for PASI, Body Surface Area (BSA) > 20 og median
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Dermatology Life Quality Index (DLQI) i omréadet fra 10 til 12. Omtrent en tredjedel (psoriasisstudie
1) og en fjerdedel (psoriasisstudie 2) av pasientene hadde psoriasis artritt (PsA). Tilsvarende
alvorlighet av sykdommen ble ogsa sett i psoriasisstudie 3.

Det primaere endepunktet i disse studiene var andel pasienter som fikk en PASI 75-respons i forh

utgangsverdien i uke 12 (se tabellene 4 og 5).

<

Tabell 4  Sammendrag av klinisk respons i studie 1 (PHOENIX 1) og studie 2 (PHO
Uke 12 Uke,28
2 doser (uke 0 og uke 4) 3 doser (uke 0, uke 4
,0guke 16)
PBO 45 mg 90 mg 45 g | 90mg

Psoriasisstudie 1 Y
Antall randomiserte 255 255 256 243
pasienter >y
PASI 50-respons N (%) 26 (10 %) | 213 (84 %)* | 220 (86 Y 8 (91 %) | 234 (96 %)
PASI 75-respons N (%) 8 (3 %) 171 (67 %)* | 170 @\0&: 178 (71 %) | 191 (79 %)
PASI 90-respons N (%) 52 %) 106 (42 %)* | 94 ( 123 (49 %) | 135 (56 %)
PGA” ingen eller minimal 10(4%) | 151 (59 %)* |1 %)* | 146 (58 %) | 160 (66 %)
N (%)
Antall pasienter < 100 kg 166 168 164 164 153

PASI 75-respons N (%) 6 (4 %) 124 (74 % 107 (65 %) | 130 (79 %) | 124 (81 %)
Antall pasienter > 100 kg 89 8 l‘ 92 86 90

PASI 75-respons N (%) 2 (2 %) 47 20) 63 (68 %) 48 (56 %) | 67 (74 %)

2

Psoriasisstudie 2 N
Antall randomiserte 410 \~ 409 411 397 400
pasienter -
PASI 50-respons N (%) 41 (1@ 342 (84 %)* | 367 (89 %)* | 369 (93 %) | 380 (95 %)
PASI 75-respons N (%) ISl | 273 (67 %) | 311 (76 %) | 276 (70 %) | 314(79 %)
PASI 90-respons N (%) « NBT1 %) | 173 (42 %) | 209 (51 %)" | 178 (45 %) | 217 (54 %)
PGA" ingen eller minima, 18 (4 %) | 277 (68 %)* | 300 (73 %)* | 241 (61 %) | 279 (70 %)
N (%)
Antall pasienter < 10@ 290 297 289 287 280

PASI 75-respens N (%) 12(4 %) | 218 (73%) | 225(78 %) | 217 (76 %) | 226 (81 %)
Antall pasient 00 kg 120 112 121 110 119

PASI ns N (%) 3 (3 %) 55 (49 %) 86 (71 %) 59 (54 %) 88 (74 %)
p<0, 001 Kinumab 45 mg eller 90 mg ved sammenligning med placebo (PBO).

> PGA= Global Assessment

Tabe

Sammendrag av klinisk respons ved uke 12 i psoriasisstudie 3 (ACCEPT)

Psoriasisstudie 3

@\

< Etanercept Ustekinumab
24 doser 2 doser (uke 0 og uke 4)
(50 mg to ganger per 45 mg 90 mg
uke)
Antall randomiserte pasienter 347 209 347
PASI 50-respons N (%) 286 (82 %) 181 (87 %) 320 (92 %)*
PASI 75-respons N (%) 197 (57 %) 141 (67 %)° 256 (74 %)*

PASI 90-respons N (%)

80 (23 %)

76 (36 %)

155 (45 %)°
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Psoriasisstudie 3
Etanercept Ustekinumab
24 doser 2 doser (uke 0 og uke 4)
(50 mg to ganger per 45 mg 90 mg
uke) N
PGA ingen eller minimal N (%) 170 (49 %) 136 (65 %)* 245 (71 W
Antall pasienter < 100 kg 251 151 244
PASI 75-respons N (%) 154 (61 %) 109 (72 %) 189 (77‘%)
Antall pasienter > 100 kg 96 58 ANLE
PASI 75-respons N (%) 43 (45 %) 32 (55 %) K@ (65 %)
2 p<0,001 for ustekinumab 45 mg eller 90 mg i sammenligning med etanercept.
> p=0,012 for ustekinumab 45 mg i ssmmenligning med etanercept. &

@oehandling enn med

r dosegruppe med
ehandling, og 63 % av
) var PASI 75-

I psoriasisstudie 1 var vedlikehold av PASI 75 signifikant bedre med kontinu
seponering av behandling (p < 0,001). Lignende resultater ble oppnadd me
ustekinumab. 89 % av pasientene som var randomisert pa nytt til vedli

pasientene som var randomisert pa nytt til placebo (seponering av
ﬁl

respondere etter 1 ar (uke 52) (p < 0,001). Tilsvarende var 84 % av tene randomisert pa nytt til
vedlikeholdsbehandling og 19 % av pasientene randomisert pa n lacebo (seponering av
behandling) PASI 75-respondere etter 18 méneder (uke 76). 82 pasientene randomisert pa nytt til
vedlikeholdsbehandling var PASI 75-respondere etter 3 ar ( 48). 80 % av pasientene randomisert
pa nytt til vedlikeholdsbehandling var PASI 75-respondere et ar (uke 244).

Hos pasienter randomisert pa nytt til placebo og som e pa nytt med sin opprinnelige
ustekinumab-behandling etter tap av > 50 % av PASI-ferbedringen, fikk 85 % igjen PASI 75-respons
innen 12 uker etter 4 ha begynt pa nytt med behan >

Psoriasisstudie 1 viste at begge ustekinumab ene hadde signifikant bedre effekt enn placebo ved
uke 2 og uke 12 i DLQI (Dermatology Li% ty Index) i forhold til utgangsverdien. Forbedringen
vedvarte til og med uke 28. Lignende signifikante forbedringer ble oppnadd i Psoriasis 2-studien ved
uke 4 og 12, som vedvarte til og med 4. I Psoriasis 1-studien var neglepsoriasis (Nail Psoriasis
Severity Index), totalskarene i de skesOg psykiske subskalaene i SF-36 og i Itch (kloe) Visual
Analogue Scale (VAS ) signifika %forbedret i ustekinumabgruppene enn i placebogruppen. I
Psoriasis 2-studien, var Hospit iety and Depression Scale (HADS) og Work Limitations
Questionnaire (WLQ) ogsa sigiifikant mer forbedret i hver ustekinumabgruppe enn i placebogruppen.

Psoriasisartritt (PsA) (v

Ustekinumab har vagt seg & forbedre symptomer, fysisk funksjon og helserelatert livskvalitet og
redusere progresj @ n av perifer leddskade hos voksne pasienter med aktiv PsA.

Sikkerheten m}&kten av ustekinumab ble vurdert i 927 pasienter i to randomiserte, dobbeltblinde,
placebok&% e studier hos pasienter med aktiv PsA (> 5 hovne ledd og > 5 emme ledd) pé tross
av ikkestergithantiinflammatorisk middel (NSAID) behandling eller sykdomsmodifiserende
isk (DMARD) behandling. Pasienter i disse studier har veert diagnostisert med PsA i minst 6
Pasienter med hver undertype av PsA ble tatt med i studien, inkludert polyartikular artritt
pa giktknuter (39 %), spondylitt med perifer artritt (28 %), asymmetrisk perifer artritt
), distal interfalangeal medvirkning (12 %) og mutilerende artritt (0,5 %). Over 70 % og 40 % av
tene i begge studiene hadde henholdsvis entesitt og daktylitt ved grunnlinje. Pasienter ble
@ndomisert til & motta behandling med dosering av ustekinumab pa 45 mg, 90 mg eller placebo
subkutant ved uke 0 og 4 etterfulgt av hver 12. uke (q12q). Cirka 50 % av pasienter fortsatte med
stabile doser av MTX (< 25 mg/uke).

I PsA-studie 1 (PSUMMIT 1) og PsA-studie 2 (PSUMMIT II) hadde henholdsvis 80 % og 86 % av
pasientene tidligere blitt behandlet med DMARD-er. I studie 1 var tidligere behandling med
antitumornekrosefaktor-middel (TNF)a ikke tillatt. I studie 2 hadde de fleste av pasientene (58 %,

37



n = 180) tidligere blitt behandlet med ett eller flere anti-TNFa-middel(er) der over 70 % hadde
seponert sin anti-TNFa-behandling som folge av mangel pé effekt eller intoleranse pa et hvilket som

helst tidspunkt.

Tegn og symptomer

Behandling med ustekinumab resulterte i signifikante forbedringer i maling av sykdomsaktivitet

O

sammenlignet med placebo ved uke 24. Det primere sluttpunktet var prosenten av pasienter so
oppnadde ACR 20-respons (American College of Rheumatology) ved uke 24. Hovedeffektre@ e

vises 1 tabell 6 under.

{

o,

Tabell 6  Antall pasienter som oppnédde Kklinisk respons i psoriasisartrittstu ie
(PSUMMIT 1) og -studie 2 (PSUMMIT II) ved uke 24
Psoriasisartrittstudie 1 Psoriasisartrittstudie 2
PBO 45 mg 90 mg PBO ,\g.mg 90 mg
Antall 206 205 204 104 N, 103 105
pasienter . QD
randomisert (
ACR 20 47 (23 %) | 87 (42 %)* | 101 (50 %)* | 2 0) Y 45 (44 %)* | 46 (44 %)*
respons, N (%)
ACR 50 18 (9 %) | 51(25%)* | 57 (28 %)* O %) | 18 (17 %)° | 24 (23 %)*
respons, N (%)
ACR 70 5Q2%) | 25(12%)* | 29(14 %)\ﬂ 313 %) 7 (7 %)¢ 9 (9 %)*
respons, N (%) (
Antall pasienter 146 145 @‘ 80 80 81
med > 3 % BSAd
PASI 75 16 (11 %) | 83 (57 %)* 2 %)* 4(5%) | 41 (51%)* | 45 (56 %)*
respons, N (%) 5\
PASI 90 4(3%) | 60 (1\%’ 65 (44 %)* 3(4%) | 24(30%)" | 36 (44 %)*
respons, N (%)
Kombinert 8(5%) | 4 %)* | 62 (42 %)* 2(3%) | 24(30%)* | 31 (38 %)*
PASI 75- og N
ACR 20
respons, N (%) o NI
o \
Antall 9S54 153 154 74 74 73
pasienter < @
100 kg
ACR 20 K.w (25%) | 67 (44 %) 78 (51%) | 1723 %) | 32(43 %) | 34 (47 %)
respons I\@
DN
Antall pagteuter 105 105 111 54 58 57
med >BLoBSAd
14 (13 %) | 64 (61 %) 73 (66 %) 4 (7 %) 31 (53%) | 32 (56 %)
4@ ons, N (%)
1l pasienter 52 52 50 30 29 31
0 kg
) ACR 20 8 (15 %) | 20 (38 %) 23 (46 %) 4(13%) | 13(45%) | 12 (39 %)
respons, N (%)
Antall pasienter 41 40 38 26 22 24
med > 3 % BSAd
PASI 75 2(5%) 19 (48 %) 20 (53 %) 0 10 (45 %) | 13 (54 %)
response, N
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Psoriasisartrittstudie 1 Psoriasisartrittstudie 2
PBO 45 mg 90 mg PBO 45 mg 90 mg

(%)
p <0,001

p <0,05 Q
0

a o o ®

Antall pasienter med > 3 % BSA-psoriasishudmedvirkning ved grunnlinje

ACR 20-, 50- og 70-respons fortsatte & bedres eller ble opprettholdt til og med uke 52 (Ps -s&: 1
og 2) og uke 100 (PsA-studie 1). I PsA-studie 1 ble ACR 20-respons i uke 100 oppnadd 57 % og
64 % med henholdsvis 45 mg og 90 mg. I PsA-studie 2 ble ACR 20-respons i uke 5@& d hos

47 % og 48 % med henholdsvis 45 mg og 90 mg.

Proporsjonen av pasienter som oppnar et modifisert PsA—responskriterieresponszC) var ogsa
betraktelig hayere enn i ustekinumabgruppene sammenlignet med placebo ved uke 24. PSARC-
respons ble opprettholdt til og med uke 52 og uke 100. En hgyere proposjo asienter behandlet
med ustekinumab som hadde spondylitt med perifer artritt som deres ho entasjon, demonstrerte
50 og 70 prosent forbedring i BASDAI-poeng (Bath Ankylosing Sp littyDisease Activity Index)
sammenlignet med placebo ved uke 24.

Responser observert i ustekinumabgrupper var tilsvarende hos mn er som mottok og ikke mottok
MTX samtidig, og ble opprettholdt til og med uke 52 og uke “Pasienter som tidligere hadde blitt
behandlet med anti-TNFa-stoffer som mottok ustekinumab @de en storre respons ved uke 24 enn
pasienter som mottok placebo (ACR 20-respons ved uke 24 for 45 mg og 90 mg var henholdsvis 37 %
og 34 % sammenlignet med placebo 15 %; p < 0,05), é@ons ble opprettholdt til og med uke 52.

For pasienter med entesitt og/eller daktylitt ved gr\%ﬁ'e ble signifikante forbedringer i entesitt- og
daktylittpoeng observert i PsA-studie 1 1 usteki ppene sammenlignet med placebo ved uke
24. 1 PsA-studie 2 ble det observert signifika é@edringer 1 entesittpoeng og numerisk forbedring
(ikke statistisk signifikant) i daktylittpoeng i{uétgkinumab 90 mg-gruppen sammenlignet med placebo
ved uke 24. Forbedringer i entesittpoeng o tylittpoeng ble opprettholdt til og med uke 52 og 100.

<

ble uttrykt som endring i total van der Heijde-Sharp-poeng
(vdH-S-poeng), modifisert for tillegg av distale fingerledd, sammenlignet med grunnlinje.
Det ble gjennomfaort en prespesifiSert integrert analyse ved kombinasjon av data fra 927
forsekspersoner i PsA-studig 1 og2. Ustekinumab viste en statistisk signifikant reduksjon i
progresjonsraten for struktlisgll skade sammenlignet med placebo, mélt som endring fra grunnlinje til
uke 24 1 total modifise -S-poeng (gjennomsnittlige = SD poeng var 0,97 & 3,85 i placebogruppen
sammenlignet med 0,40 £2,11 og 0,39 + 2,40 i ustekinumabgruppene med henholdsvis 45 mg (p <
0,05) og 90 mg (p 001)). Denne effekten stammer fra PsA-studie 1. Effekten anses som pavist
uavhengig av @ MTX-bruk, og ble opprettholdt til og med uke 52 (integrert analyse) og 100

(PsA-studie z:
L 4
Fysisk funkSigi og helserelatert livskvalitet

Usteki -behandlede pasienter viser signifikant forbedring i fysisk funksjon vurdert etter

funksjensifemningsindeksen i helsevurderingsundersgkelsen (HAQ-DI) ved uke 24. Proporsjonen av

pasi som oppnar en klinisk betydningsfull forbedring (= 0,3) i HAQ-DI-poeng fra grunnlinje var
traktelig hoyere i1 ustekinumabgruppene sammenlignet med placebo. Forbedring i HAQ-DI-

fra grunnlinje ble opprettholdt til og med uke 52 og 100.

Radiografisk respons
Strukturell skade i bade hender o

V et var signifikant forbedring i DLQI-poeng i ustekinumabgrupper sammenlignet med placebo ved

uke 24, som ble opprettholdt til og med uke 52 og 100. I PsA-studie 2 var det en signifikant forbedring
i poeng for funksjonell vurdering av behandling for kronisk sykdom—tretthet (FACIT-F) i
ustekinumabgrupper nar de sammenlignes med placebo ved uke 24. Proporsjonen av pasienter som
oppnadde klinisk betydningsfull forbedring i tretthet (4 poeng i FACIT-F) var ogsé betraktelig hayere
1 ustekinumabgrupper sammenlignet med placebo. Forbedring i FACIT-poeng ble opprettholdt til og
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med uke 52.

Pediatrisk populasjon

o

Det europeiske legemiddelkontoret (the European Medicines Agency) har utsatt forpliktelsen til
presentere resultater fra studier med ustekinumab i en eller flere undergrupper av den pediatriskea\
populasjonen med juvenil idiopatisk artritt (se pkt. 4.2 for informasjon om pediatrisk bruk). @

Pediatrisk plakkpsoriasis
Det er vist at ustekinumab forbedrer tegn og symptomer og helserelatert livskvalitet hos p@atriske
pasienter fra 6 ars alder med plakkpsoriasis.

Ungdom (12-17 ar) K

Effekt av ustekinumab ble undersekt hos 110 pediatriske pasienter i alderen 12 wé’w med moderat
til alvorlig plakkpsoriasis, i en multisenter, fase 3, randomisert, dobbeltblinde@cebokontrollert
studie (CADMUS). Pasienter ble randomisert til & f& placebo (n = 37) eller befalte dosen av
ustekinumab (se pkt. 4.2, n = 36) eller halvparten av den anbefalte dosent @ekinumab (n=37) ved
subkutan injeksjon i uke 0 og 4 etterfulgt av dosering hver 12. uke (g124v). Wuke 12 byttet pasienter
behandlet med placebo over til & & ustekinumab («crossovery).

(J

st*h0"%, som var kandidater for
rka 60 % av pasientene var
ptoterapi. Cirka 11 % av pasientene

Pasienter med PASI > 12, PGA >3 og BSA-involvering pa mi
systemisk behandling eller fototerapi, kunne inkluderes i studiem
tidligere eksponert for konvensjonell systemisk behandling e @
var tidligere eksponert for biologiske legemidler.

Det primare endepunktet var andel pasienter som op
uke 12. Sekundere endepunkter omfattet PASI 75
(Children’s Dermatology Life Quality Index), e a utgangsverdien i PedsQL (Paediatric Quality
of Life Inventory) totalskalaskér i uke 12. I uk iste personer behandlet med ustekinumab
signifikant sterre forbedring i sin psoriasi@serelaterte livskvalitet sammenlignet med placebo

e PGA-skar ingen (0) eller minimal (1) i
90, endring fra utgangsverdien i CDLQI

(tabell 7).

Andelen av pasienter med PGA-skdrfingen (0) eller minimal (1) og andelen som oppnadde PASI 75
viste en forskjell mellom grup% ndlet med ustekinumab og placebo ved ferste besok etter
oppstart i uke 4, som var mak&'q 1 uke 12. Forbedring av PGA, PASI, CDLQI og PedsQL vedvarte
til uke 52 (tabell 7).

Alle pasienter ble fulgt opp for effek‘ @til 52 uker etter forste administrasjon av studielegemiddel.
b

Tabell 7 Sammend%gv primzre og sekundare endepunkter i uke 12 og uke 52

iatrisk psoriasisstudie (CADMUS) (alder 12-17 ar)
KI Uke 12 Uke 52
\@ Placebo Anbefalt dose av Anbefalt dose av
b ustekinumab ustekinumab
N N (%) N (%) N (%)
R;l@?te pasienter 37 36 35
P hJ
ingen (0) eller minimal 2 (5,4 %) 25 (69,4 %)* 20 (57,1 %)
(7 ) P6A ingen (0) 12,7 %) 17 (47,2 %) 13 (37,1 %)
PASI
PASI 75-respondere 4 (10,8 %) 29 (80,6 %)* 28 (80,0 %)
PASI 90-respondere 2 (5,4 %) 22 (61,1 %)? 23 (65,7 %)
PASI 100-respondere 12,7 %) 14 (38,9 %)* 13 (37,1 %)
CDLOQI
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CDLQI 0 eller 1° | 6 (16,2 %) | 18(50,0%)F | 20(57,1%)
PedsQL

Endring fra utgangsverdi 3,35 (10,04) 8,03 (10,44)° 7,26 (10,92)
Gjennomsnitt (SD)¢

@ p<0,001 \&.
b CDLQI: CDLQI er et dermatologiinstrument til vurdering av et hudproblems pavirkning av helserelatert livskvaliteti
pediatriske populasjonen. CDLQI pé 0 eller 1 indikerer ingen pavirkning av barnets livskvalitet. %

¢ p=0,002 %
4 PedsQL: PedsQL totalskalaskér er et generelt mal for helserelatert livskvalitet utviklet til bruk i barne- og
ungdomspopulasjoner. For placebogruppen i uke 12, N = 36

¢ p=0,028

I den placebokontrollerte perioden frem til uke 12 var effekten i gruppene med den g&te og
halvparten av den anbefalte dosen generelt sammenlignbar for det primare endeptinktet (henholdsvis
69,4 % og 67,6 %), selv om det var holdepunkter for en doserespons for andre iterier (f.eks.
PGA ingen (0), PASI 90). Etter uke 12 var effekten generelt hoyere og mer langvarig i gruppen med
den anbefalte dosen sammenlignet med gruppen med halvparten av den an te dosen, hvor det

hyppigere ble observert et lite tap i effekt mot slutten av hvert 12 ukers ringsintervall.
Sikkerhetsprofilen var sammenlignbar for den anbefalte dosen og lia v den anbefalte dosen.

Barn (6-11 ar)

Effekt av ustekinumab ble undersokt hos 44 pediatriske pasient@lderen 6 til 11 &r med moderat til
alvorlig plakkpsoriasis, i en dpen, multisenter, fase 3-studie nfiethen behandlingsgruppe (CADMUS
Jr.). Pasienter ble behandlet med den anbefalte dosen av ustek hab (se pkt. 4.2, n =44) ved
subkutan injeksjon i uke 0 og 4 etterfulgt av dosering hVQZ. uke (q12w).

systemisk behandling eller fototerapi, kunne inklu i studien. Cirka 43 % av pasientene var
tidligere eksponert for konvensjonell systemiskybehandling eller fototerapi. Cirka 5 % av pasientene
var tidligere eksponert for biologiske legemigdier.

Pasienter med PASI > 12, PGA >3 og BSA-involvg’@é minst 10 %, som var kandidater for

Det primaere endepunktet var andel pasielhom oppnadde PGA-skér ingen (0) eller «minimal» (1) 1

uke 12. Sekundare endepunkter omfatfePRASI 75, PASI 90 og endring fra utgangsverdien i CDLQI

(Children’s Dermatology Life Quali ex) i uke 12. T uke 12 viste personer behandlet med
%i sin psoriasis og helserelaterte livskvalitet (tabell 8).

ustekinumab klinisk relevant for

L 4
Alle pasienter ble fulgt opp fo& 1 opptil 52 uker etter forste administrasjon av studielegemiddel.
Andelen av pasienter med BGA-skar ingen (0) eller minimal (1) i uke 12 var 77,3 %. Effekt (definert
som PGA 0 eller 1) ble ert s tidlig som ved forste besgk etter oppstart i uke 4, og andelen av
forsgkspersoner som oppfiddde PGA-skér 0 eller 1 gkte til og med uke 16, og var deretter relativt
stabil til uke 52. Feghedring av PGA, PASI og CDLQI vedvarte til uke 52 (tabell 8).

Tabell 8 S@drag av primzre og sekundaere endepunkter i uke 12 og uke 52
b Pediatrisk psoriasisstudie (CADMUS Jr.) (alder 6-11 ar)
®

Uke 12 Uke 52
@ Anbefalt dose av Anbefalt dose av
ustekinumab ustekinumab
@ N (%) N (%)
uderte pasienter 44 41
@ jrCa
\7 PGA ingen (0) eller minimal (1) 34 (77,3 %) 31 (75,6 %)
PGA ingen (0) 17 (38,6 %) 23 (56,1 %)
PASI
PASI 75-respondere 37 (84,1 %) 36 (87,8 %)
PASI 90-respondere 28 (63,6 %) 29 (70,7 %)
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Pediatrisk psoriasisstudie (CADMUS Jr.) (alder 6-11 ar)

Uke 12 Uke 52
Anbefalt dose av Anbefalt dose av
ustekinumab ustekinumab
N (%) N (%)

PASI 100-respondere

15 (34,1 %)

22 (53,7 %)

CDLQI*

Pasienter med CDLQI > 1 ved
baseline

(N = 39)

(,).
(N =Q

CDLQI O eller 1

24 (61,5 %)

N
584 %)

a

livskvalitet i den

pediatriske populasjonen. CDLQI pé 0 eller 1 indikerer ingen pavirkning av barnets livskvali

Crohns sykdom

Sikkerhet og effekt av ustekinumab ble undersgkt i tre randomiserte
multisenterstudier av voksne pasienter med moderat til alvorlig akti

CDLQI: CDLQI er et dermatologiinstrument til vurdering av et hudproblems pavirkning av h@a‘c

sykdomsaktivitetsindeks [CDAI]-skar pa > 220 og < 450). Det kli

randomisert seponerings vedlikeholdsstudie (IM-UNITI), so

endepunktet for de to induksjonsstudiene var andel fors
en reduksjon i CDAI-skér pa > 100 poeng) i uke 6. E

uke 8 for begge studier. Samtidige doser av orale i
aminosalisylater og antibiotika var tillatt, og 7
legemidlene. I begge studier ble pasienter rand

Induksjonsstudiene inkluderte 1 409 (UNITI-1, n = 769; zgl :i—b

anbefalte vektbaserte dosen pa ca. 6 mg/kg (

konsentrat til infusjonsvaske, opplesning)}

Pasienter 1 UNITI-1 hadde ikke hatt e

48 % av pasientene hadde ikke h

hatt effekt av 2 eller 3 tidligerg anti-
en utilstrekkelig innledende rc%

Pasienter 1 UNITI-2 ha
kortikosteroider eller im

I bade UNITI-
gruppen beh

intr@ e induksjonsdosen.

5 0,
; 4.2 i preparatomtale for Qoyvolma 130 mg
st dose pa 130 mg ustekinumab eller placebo i uke 0.
v eller ikke télt tidligere anti-TNFa-behandling. Omtrent
av 1 tidligere anti-TNFa-behandling og 52 % hadde ikke
Fo-behandlinger. I denne studien hadde 29,1 % av pasientene

o

%linde placebokontrollerte,
sykdom (Crohns

&
dox
utviklingsprogrammet besto av

to 8 ukersstudier med intravengs induksjon (UNITI-1 og UNITI@s

rfulgt av en 44 ukers subkutan
enterte 52 ukers behandling.

n = 640) pasienter. Det primaere
ersoner med klinisk respons (definert som
tdata ble innhentet og analysert til og med
steroider, immunmodulerende midler,
ientene fortsatte & f4 minst ett av disse

1sert til & fa en intravenes enkeltdose av den

primere ikke-respondere), 69,4 % responderte men mistet
respons (sekundeare ikke-respondere) og 36,4 % télte ikke anti-TNFa-behandlinger.

e hatt effekt av minst én konvensjonell behandling, inkludert
modulerende midler, og var enten anti-TNF-a-naive (68,6 %) eller hadde
tidligere fatt men i%att effekt av anti-TNFo-behandling (31,4 %).

ITI-2 hadde en signifikant sterre andel pasienter klinisk respons og remisjon i
med ustekinumab sammenlignet med placebo (tabell 9). Klinisk respons og
ifikant sa tidlig som i uke 3 hos ustekinumab-behandlede pasienter og bedringen
8. I disse induksjonsstudiene var effekten storre og vedvarte bedre i gruppen med
ose sammenlignet med 130 mg dosegruppe, og vektbasert dosering er derfor den anbefalte

abell 9  Induksjon av klinisk respons og remisjon i UNITI-1 og UNITI-2
4 UNITI-1* UNITI-2 **
Placebo Anbefalt dose Placebo Anbefalt dose av
N =247 av ustekinumab N =209 ustekinumab
N =249 N =209
Klinisk remisjon, uke 8 18 (7,3 %) 52 (20,9 %)* 41 (19,6 %) 84 (40,2 %)*
Klinisk respons (100 poeng), | 53 (21,5 %) 84 (33,7 %)° 60 (28,7 %) 116 (55,5 %)*
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UNITI-1* UNITI-2 **
Placebo Anbefalt dose Placebo Anbefalt dose av
N =247 av ustekinumab N =209 ustekinumab
N =249 N =209

uke 6 \
Klinisk respons (100 poeng), | 50 (20,2 %) 94 (37,8 %)* 67 (32,1 %) 121 (57,%‘
uke 8 G\
70 poengs respons, uke 3 67 (27,1 %) 101 (40,6 %)° | 66 (31,6 %) 106,(50,?%)a
70 poengs respons, uke 6 75 (30,4 %) 109 (43,8 %)° 81 (38,8 %) 4,6 %)*

Klinisk remisjon er definert som CDAI-skar < 150; Klinisk respons er definert som reduksjon i CDA\K & minst 100

poeng eller i klinisk remisjon

70 poengs respons er definert som reduksjon i CDAI-skér pa minst 70 poeng

*  Ikke effekt av anti-TNFa &

** Tkke effekt av konvensjonell behandling

@ p<0,001

b p<0,01 N CZ,
Vedlikeholdsstudien (IM-UNITTI) evaluerte 388 pasienter som oppné%) poengs klinisk respons i
uke 8 av induksjon med ustekinumab i studie UNITI-1 og UNITI- ienter ble randomisert til & fa
et subkutant vedlikeholdsregime med 90 mg ustekinumab hver 8. 0 mg ustekinumab hver 12.
uke eller placebo i 44 uker (for anbefalt vedlikeholdsdosering, . 4.2).

Signifikant heyere andel pasienter hadde opprettholdt klinis jon og respons i gruppene
behandlet med ustekinumab sammenlignet med placebogfuppen 1 uke 44 (se tabell 10).

Tabell 10 Opprettholdt klinisk respons og remi IM-UNITI (uke 44; 52 uker fra oppstart
med induksjonsdosen)

Q 7 90 mg 90 mg
@ Placebo* ustekinumab | ustekinumab
N =131 hver 8. uke hver 12. uke
@ N =128 N =1297
Klinisk remisjon \% 36 % 53 %* 49 %P
Klinisk respons N ; 44 % 59 %° 58 %°
Kortikosteroidfri klinisk rerf 30 % 47 %* 43 %°
Klinisk remisjon hos paienter:v
i remisjon ved stax@}edlikeholds— 46 % (36/79) | 67 % (52/78)* | 56 % (44/78)
behandling
som kom inn die CRD3002* 44 % (31/70) | 63 % (45/72)° | 57 % (41/72)
som var Fa-naive 49 % (25/51) | 65 % (34/52)° | 57 % (30/53)
fra studie CRD3001° 26 % (16/61) | 41 % (23/56) 39 % (22/57)

Klinisk remfsj efinert som CDAI-skér < 150; Klinisk respons er definert som reduksjon i CDAI-skar pa minst 100

poeng ellepinklifisk remisjon
*  Plac ruppen besto av pasienter som hadde respons pa ustekinumab og ble randomisert til & fa placebo ved start av
[

vedlikeholdsbehandling.

t r som hadde 100 poengs klinisk respons pa ustekinumab ved start av vedlikeholdsbehandling
t o Pésiénter som hadde hatt effekt av anti-TNFo-behandling men ikke av konvensjonell behandling
%ienter som var anti-TNFa-refraktere/intolerante

0,01
) p<0,05

¢ nominelt signifikant (p < 0,05)

I IM-UNITI var det 29 av 129 pasienter som ikke opprettholdt respons pa ustekinumab nér de ble
behandlet hver 12. uke og hadde anledning til dosejustering slik at de fikk ustekinumab hver 8. uke.
Tap av respons ble definert som CDAI-skar > 220 poeng og > 100 poengs ekning fra CDAI-skér ved
baseline. Blant disse pasientene ble klinisk remisjon oppnédd hos 41,4 % av pasientene 16 uker etter

43



dosejustering.

Pasienter som ikke hadde klinisk respons pa induksjon med ustekinumab i uke 8 av
induksjonsstudiene UNITI-1 og UNITI-2 (476 pasienter), gikk inn i den ikke-randomiserte delen av
vedlikeholdsstudien (IM-UNITI) og fikk en 90 mg subkutan injeksjon av ustekinumab pé det
tidspunktet.

Atte uker senere oppnadde 50,5 % av pasientene klinisk respons og fortsatte 4 fa Vedlikeholdsd@g
hver 8. uke. Blant disse pasientene med fortsatt vedlikeholdsdosering, opprettholdt de fleste r@)
(68,1 %) og oppnadde remisjon (50,2 %) i uke 44, med en andel tilsvarende som for pasientene
innledningsvis responderte pa induksjon med ustekinumab.

m

Av 131 pasienter som responderte pa induksjon med ustekinumab og ble randomis%D
placebogruppen ved start av vedlikeholdsstudien, var det 51 som deretter mistet respors og fikk 90 mg
ustekinumab subkutant hver 8. uke. De fleste av pasientene som mistet respons g, fortsatte med
ustekinumab gjorde dette innen 24 uker etter induksjonsinfusjonen. Av disse stntene oppnadde
70,6 % klinisk respons og 39,2 % oppnadde klinisk remisjon 16 uker etter @ subkutane dose av

ustekinumab. .

I IM-UNITI kunne pasienter som fullferte studiens 44 uker fortsett }andling ien
studieforlengelse. Hos de 567 pasientene som ble inkludert pa og let med ustekinumab i
studieforlengelsen ble klinisk remisjon og respons generelt opp t til uke 252 bade hos pasienter
som ikke hadde hatt effekt av TNF-behandling og de som i e hatt effekt av konvensjonell
behandling.

Ingen nye sikkerhetsfunn ble pavist i denne studieforle en ved opptil 5 &rs behandling hos
pasienter med Crohns sykdom.

Endoskopi

Endoskopisk utseende av mukosa ble evaluert @2 pasienter med forhdndsdefinert baseline
endoskopisk sykdomsaktivitet i en subst ie@ primeare endepunktet var endring fra baseline i SES-
CD (Simplified Endoscopic Disease Sever ore for Crohn's Disease), en sammensatt skar pa tvers
av 5 ileo-kolonsegmenter for naerveer/starrelse av sar, andel av mukosaoverflate dekket av sar, andel
av mukosaoverflate rammet av andre 1®\er og n&rvar/type av forsnevring/strikturer. I uke 8, etter

en enkel intravengs induksjonsdo ndringen i SES-CD-skar starre i ustekinumabgruppen (n =
155, gjennomsnittlig endring =-2§8) &nn i placebogruppen (n = 97, gjennomsnittlig endring =-0,7, p =
0,012). ¢ \&

Fistelrespons

I en undergruppe av pas@r med drenerende fistler ved baseline (8,8 %; n = 26), oppnadde 12/15
(80 %) av de ustekinumab®behandlede pasientene en fistelrespons i lapet av 44 uker (definert som
> 50 % reduksjon eline i induksjonsstudien i antall drenerende fistler) sammenlignet med 5/11

(45,5 %) ekspon@r placebo.

Helserelazer@walitet

Helserela‘u& kvalitet ble vurdert ved IBDQ (Inflammatory Bowel Disease Questionnaire) og SF-

jemaer. | uke 8 hadde pasienter som fikk ustekinumab statistisk signifikant sterre og

ant forbedring i IBDQ-totalskar og SF-36 samlet skar for mental komponent i bade

UNJITE-[Pog UNITI-2 samt SF-36 samlet skér for fysisk komponent i UNITI-2, sammenlignet med

. Disse forbedringene ble generelt bedre opprettholdt hos ustekinumab-behandlede pasienter i

%\!ITI—studien til uke 44 sammenlignet med placebo. Forbedring i helserelatert livskvalitet ble
nérelt opprettholdt i studieforlengelsen til uke 252.

VUlcerﬂs kolitt

Sikkerheten og effekten av ustekinumab ble undersekt i to randomiserte dobbeltblinde
placebokontrollerte, multisenterstudier av voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv ulcergs
kolitt (Mayo-skar 6 til 12, delskar for endoskopi > 2). Det kliniske utviklingsprogrammet besto av én
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studie med intravengs induksjon (kalt UNIFI-I) med behandling i opptil 16 uker, etterfulgt av en
44 ukers subkutan randomisert seponerings vedlikeholdsstudie (kalt UNIFI-M), som representerte
minst 52 ukers behandling.

Effektresultater presentert for UNIFI-I og UNIFI-M er basert pé sentral undersegkelse av endosko@

forsekspersoner i klinisk remisjon i uke 8. Pasienter ble randomisert til & fa en intravenes en

UNIFI-I inkluderte 961 pasienter. Det primere endepunktet for induksjonsstudien var andel \&
e
av enten den anbefalte vektbaserte dosen pa ca. 6 mg/kg (se tabell 1 pkt. 4.2), en fast dose{é m

g
ustekinumab eller placebo i uke 0.

Samtidige doser av orale kortikosteroider, immunmodulerende midler og aminosali ar tillatt,
og 90 % av pasientene fortsatte & fa minst ett av disse legemidlene. Inkluderte pasiente®skulle ikke ha
hatt effekt av konvensjonell behandling (kortikosteroider, immunmodulerende ler) eller minst ett
biologisk legemiddel (en TNFa-antagonist og/eller vedolizumab). 49 % av pa@ne hadde hatt
effekt av biologisk legemiddelterapi (hvorav 94 % var behandlingsnaive fopictegisk
legemiddelterapi), men ikke av konvensjonell behandling. 51 % av pasié t@adde ikke hatt effekt
av eller ikke talt et biologisk legemiddel. Omtrent 50 % av pasientene haddeykke hatt effekt av minst
1 tidligere anti-TNFa-behandling (hvorav 48 % var tidligere ikke- 1€), og 17 % hadde ikke
hatt effekt av minst 1 anti-TNFa-behandling og vedolizumab.

I UNIFI-I hadde en signifikant sterre andel pasienter klinisk reg
ustekinumab sammenlignet med placebo i uke 8§ (tabell 11). ﬁ? dlig som i uke 2, det forste planlagte
studiebesaket, og ved hvert pafelgende besek, hadde en sporre anel pasienter behandlet med
ustekinumab ingen rektalbledning eller oppnadd norm oringsfrekvens sammenlignet med
placebopasienter. Signifikante forskjeller i partiell M@kf’ar og symptomatisk remisjon ble observert
mellom ustekinumab og placebo sé tidlig som i uk

n i gruppen behandlet med

0

Effekten var sterre i gruppen med vektbasert d@ mg/kg) sammenlignet med 130 mg dosegruppe,
for utvalgte endepunkter, og vektbasert d@er derfor den anbefalte intravenese induksjonsdosen.

Tabell 11: Sammendrag av viktigst@ek resultater i UNIFI-I (uke 8)

Placebo Anbefalt dose av
% N=319 ustekinumab®
~ N =322
Klinisk remisjon* ‘N 5% 16%"
Hos pasienter som had hat? effekt av biologisk 9 % (15/158) 19 % (29/156)°
legemiddelterapi, menﬁe av konvensjonell
behandling %)
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av 1 % (2/161) 13 % (21/166)°
biologisk lege Iterapi*
Hos pasientef gom verken hadde hatt effekt av TNF 0 % (0/47) 10 % (6/58)°
eller ve e&nab
Klinisk mséé ) 31% 62 %
Hos Nl er som hadde hatt effekt av biologisk 35 % (56/158) 67 % (104/156)°
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell
bchandling
o$ pasienter som ikke hadde hatt effekt av 27 % (44/161) 57 % (95/166)°
fologisk legemiddelterapi *
b os pasienter som verken hadde hatt effekt av TNF 28 % (13/47) 52 % (30/58)¢
eller vedolizumab
Mukosatilheling’ 14 % 27 %"
Hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk 21 % (33/158) 33 % (52/156)°
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell
behandling
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av 7% (11/161) 21 % (35/166)°

biologisk legemiddelterapi
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Symptomatisk remisjon*

23 %

45 o°

8 %

21 %

Kombinert symptomatisk remisjon og mukosatilheling*
£

Infusjonsdose av ustekinumab ved bruk av vektbasert doseringsregime spesifisert i Tabell 1.
*  Klinisk remisjon er definert som Mayo-skar < 2 poeng, uten individuelle delskar > 1.

§

baseline i delskar for rektalbledning > 1 eller delskar for rektalbledning pa 0 eller 1.

¥
+

En TNFa-antagonist og/eller vedolizumab.

pao.

Mukosatilheling er definert som Mayo delskér for endoskopi pa 0 eller 1.
: Symptomatisk remisjon er definert som Mayo delskar for avferingsfrekvens pa 0 eller 1 og delskér for rektal@nng

delskar for rektalbledning pa 0 og delskar for endoskopi pa 0 eller 1.

? p<0,001
Nominelt signifikant (p < 0,001)
Nominelt signifikant (p < 0,05)

UNIFI-M evaluerte 523 pasienter som oppnadde klinisk respons med en i
ustekinumab 1 UNIFI-I. Pasienter ble randomisert til & fa et subkutant vedii
ustekinumab hver 8. uke, 90 mg ustekinumab hver 12. uke eller pla
vedlikeholdsdosering, se pkt. 4.2 i preparatomtale for Qoyvolma in
(hetteglass) og injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sproyte ell

penn).

Signifikant heyere andel pasienter hadde opprettholdt klinisk
ustekinumab sammenlignet med placebogruppen i uke 4%6 tabell 12).

Kombinert symptomatisk remisjon og mukosatilheling er definert som delskar for avferingsfrekvens

Klinisk respons er definert som reduksjon fra baseline i Mayo-skar > 30 % og > 3 poeng, med enten en reduksjon fra

,3%

"&er 1,

<

X

QQ)S enkeltdose av

oldsregime med 90 mg
ker (for anbefalt

i

svaske, opplesning
paratomtale for ferdigfylt

jon i gruppene behandlet med

Tabell 12: Sammendrag av viktigste effektresul @UNIFI-M (uke 44; 52 uker etter oppstart

med induksjonsdosen)

ldcebo* 90 mg 90 mg
=175 ustekinumab | ustekinumab
\Q hver 8 uke hver 12. uke
N=176 N=172
Klinisk remisjon** o N 24 % 44 %* 38 %"
Hos pasienter som hadde hatt_effeli=e 31 % (27/87) 48 % (41/85)* | 49 % (50/102)¢

biologisk legemiddelterapi, me e av
konvensjonell behandlin,
Hos pasienter som ikke ha att effekt

av biologisk legemiddgfterapi®

17 % (15/88)

40 % (36/91)°

23 % (16/70)¢

Hos pasienter som hadde hatt
effekt av TNF eller lizumab

15 % (4/27)

33 % (7/21)°

23 % (5/22)°

Opprettholdt klinwsspons til og med 45 % 71 %*® 68 %*
uke 44° >
Hos pas'eh%}(:ﬁq hadde hatt effekt av 51 % (44/87) | 78 % (66/85) | 77 % (78/102)°
biologis iddelterapi, men ikke av
konvé | behandling
Hosgpagiénter som ikke hadde hatt effekt 39 % (34/88) 65 % (59/91)° | 56 % (39/70)¢
a ogisk legemiddelterapi®
asienter som verken hadde hatt 41 % (11/27) 67 % (14/21)° | 50 % (11/22)°
kt av TNF eller vedolizumab
osatilheling’ 29 % 51 %*° 44 %"

Q' p{rettholdt klinisk remisjon til og med
ke 44°

38 % (17/45)

58 % (22/38)

65 % (26/40)°

mukosatilheling *

Kortikosteroidfri klinisk remisjon® 23 % 42 %* 38 %"
Vedvarende remisjon’ 35 % 57 %" 48 %
Symptomatisk remisjon* 45 % 68 %° 62 %4
Kombinert symptomatisk remisjon og 28 % 48 %° 41 %
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*  Etter respons pa intravengs ustekinumab.
** Klinisk remisjon er definert som Mayo-skar < 2 poeng, uten individuelle delskar > 1.

Klinisk respons er definert som reduksjon fra baseline i Mayo-skéar > 30 % og > 3 poeng, med enten en reduksjon fra
baseline i delskar for rektalbledning > 1 eller delskar for rektalbledning pa 0 eller 1.

En TNFa-antagonist og/eller vedolizumab.

T Mukosatilheling er definert som Mayo delskar for endoskopi pa 0 eller 1. Q
Opprettholdt klinisk remisjon til og med uke 44 er definert som pasienter i klinisk remisjon til og med uke 44, b

pasienter i klinisk remisjon ved baseline for vedlikeholdsregime.

€ Kortikosteroidfri klinisk remisjon er definert som pasienter i klinisk remisjon som ikke far kortikosteroider i@4,

"' Vedvarende remisjon er definert som partiell Mayo-remisjon > 80% ved alle besek for uke 44 og partiewayo—
remisjon ved siste beak (uke 44).

i Symptomatisk remisjon er definert som Mayo delskar for avferingsfrekvens pa 0 eller 1 og delsk3 @talblﬂdning
pao.

*  Kombinert symptomatisk remisjon og mukosatilheling er definert som delskar for avfﬂringsfrekl&é Oeller 1,
delskér for rektalbledning pa 0 og delskar for endoskopi pé 0 eller 1.

' p<0,001

® p<0,05 Q

¢ Nominelt signifikant (p < 0,001) 7S @

4" Nominelt signifikant (p < 0,05) \

¢ Ikke statistisk signifikant *’

Den positive effekten av ustekinumab pa klinisk respons, mukosati ng og klinisk remisjon ble

legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell behandling, og(hoSpde som ikke hadde hatt effekt av
minst én tidligere TNFa-antagonistbehandling, inkludert pasiefitef med en primer ikke-respons pa
TNFa-antagonistbehandling. En positiv effekt ble ogsé dbservert ved induksjon hos pasienter som
ikke hadde hatt effekt av minst én tidligere TNFa-ant@stbehandling og vedolizumab, men antall
pasienter i denne undergruppen var for lav til & tre elige konklusjoner vedrerende en positiv
effekt i denne gruppen ved vedlikeholdsbehandli

observert under induksjon og vedlikehold bade hos pasienter i dde hatt effekt av biologisk

Uke 16-respondere pd induksjon med usteki

Pasienter behandlet med ustekinumab sonid adde respons i uke 8 i UNIFI-I fikk en subkutan
enkeltdose pa 90 mg ustekinumab i uke 8 (36"% av pasientene). Av disse pasienter oppnadde 9 % av
pasientene som innledningsvis ble randgfsert til den anbefalte induksjonsdosen, klinisk remisjon og

58 % oppnadde klinisk respons i 16.

Pasienter som ikke hadde klinj ons pa induksjon med ustekinumab i uke 8 i UNFI-I-studien,
men hadde respons i uke 16 (1 asienter), gikk over i den ikke-randomiserte delen av UNIFI-M og
fortsatte & fa vedlikeholdsd@sering hver 8. uke. Blant disse pasientene opprettholdt de fleste (62 %)

respons og 30 % oppné@ isjon i uke 44.

Studieforlengelse &
I UNIFI kunne p 1 som fullferte studien ut til uke 44, fortsette med behandling i en

studieforlenge de 400 pasientene som ble inkludert pa og behandlet med ustekinumab hver
12. eller 8. u h dieforlengelsen ble symptomatisk remisjon generelt opprettholdt frem til uke 200
hos pasieff hadde feilet pa konvensjonell behandling (men ikke feilet pa blologlsk behandling),

de feilet pa biologisk behandling, inkludert de som hadde feilet pa bade anti-TNF og
b. Blant pasienter som fikk 4 érs ustekinumab-behandling og ble undersgkt ved bruk av
-skér i vedlikeholdsuke 200, opprettholdt henholdsvis 74,2 % (69/93) og 68,3 % (41/60)
ilheling og klinisk remisjon.

rhetsanalysen som inkluderte 457 pasienter (1 289,9 personar) fulgt i opptil 220 uker viste en
V erhetsprofil mellom uke 44 og 220 som var sammenlignbar med den observert opptil uke 44.

Ingen nye sikkerhetsfunn ble pavist i denne studieforlengelsen ved opptil 4 ars behandling hos
pasienter med ulcergs kolitt.
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Endoskopisk normalisering

Endoskopisk normalisering ble definert som Mayo delskér for endoskopi pa 0, og ble observert sa
tidlig som i uke 8 i UNIFI-I. I uke 44 i UNIFI-M ble dette oppnadd hos henholdsvis 24 % og 29 % av
pasientene behandlet med ustekinumab hver 12. eller 8. uke, sammenlignet med 18 % av pasientene i

placebogruppen. \Q
Histologisk og histoendoskopisk mukosatilheling
Histologisk tilheling (definert som ngytrofilinfiltrasjon i < 5 % av krypter, ingen kryptdestru g
ingen erosjon, ulcerasjon eller granulatvev) ble undersekt i uke 8 i UNIFI-I og uke 44 i UNIFI-M. 1
uke 8, etter en enkel intravengs induksjonsdose, hadde en signifikant heyere andel pasienﬁj gruppen
med anbefalt dose oppnédd histologisk tilheling (36 %) sammenlignet med pasienter i cbogruppen
(22 %). I uke 44 ble det observert opprettholdelse av denne effekten med signiﬁkan% asienter

T 8.

med histologisk tilheling i gruppene med ustekinumab hver 12. uke (54 %) og hv e (59 %)
sammenlignet med placebo (33 %).

Et kombinert endepunkt for histoendoskopisk mukosatilheling definert so kspersoner med bade

mukosatilheling og histologisk tilheling, ble evaluert i uke 8 i UNIFI-I %4 1 UNIFI-M. Pasienter
som fikk ustekinumab i anbefalt dose hadde signifikant forbedring i n%ﬂet for histoendoskopisk

mukosatilheling i uke 8 i ustekinumabgruppen (18 %) sammenlign %‘bl cebogruppen (9 %). 1

uke 44 ble det observert opprettholdelse av denne effekten med sig nt flere pasienter med
histoendoskopisk mukosatilheling i gruppene med ustekinumab . uke (39 %) og hver 8. uke
(46 %) sammenlignet med placebo (24 %). :

Helserelatert livskvalitet

Helserelatert livskvalitet ble vurdert ved sperreskjema &BDQ (Inflammatory Bowel Disease
Questionnaire), SF-36 og EQ-5D (EuroQoL-5D). @

I uke 8 i UNIFI-I hadde pasienter som fikk usteks statistisk signifikant sterre og klinisk relevant
forbedring i IBDQ-totalskar, EQ-5D og EQ-5DWAS, samt SF-36 samlet skar for mental komponent
og SF-36 samlet skar for fysisk komponent enlignet med placebo. Disse forbedringene ble
opprettholdt hos ustekinumab-behandlede%ﬁ‘ nter i UNIFI-M til og med uke 44. Forbedring i
helserelatert livskvalitet malt som IBD@g SF-36, ble generelt opprettholdt i studieforlengelsen frem
til uke 200.

Pasienter som fikk ustekinum dk signifikant mer forbedring i arbeidsproduktivitet malt som
storre reduksjon i generell ar Kﬁ dsettelse og aktivitetsnedsettelse vurdert med WPAI-GH
sperreskjema, enn pasiente.t)m kk placebo.

Sykehusopphold og kim@ atert til ulceros kolitt

Til og med uke 8 i UNIFI*Fvar andelen av forsekspersoner med sykehusopphold relatert til ulceres
kolitt signifikant lavege for forsgkspersoner i gruppen med ustekinumab i anbefalt dose (1,6 %; 5/322)
sammenlignet m sekspersoner i placebogruppen (4,4 %; 14/319), og ingen forsekspersoner
gjennomgikk relatert til ulceres kolitt blant forsekspersoner som fikk ustekinumab i anbefalt
induksjon§mmenlignet med 0,6 % (2/319) av forsekspersoner i placebogruppen.

Til og \e 44 1 UNIFI-M ble det observert et signifikant lavere antall sykehusopphold relatert til
ulceres kohitt blant forsekspersoner i den kombinerte ustekinumabgruppen (2,0 %; 7/348)

sa gnet med forsekspersoner i placebogruppen (5,7 %; 10/175). Et numerisk lavere antall

f ersoner i ustekinumabgruppen (0,6 %; 2/348) gjennomgikk kirurgi relatert til ulcergs kolitt
Q&nlignet med forsekspersoner i placebogruppen (1,7 %; 3/175) til og med uke 44.

V mmunogenisitet

Antistoffer mot ustekinumab kan utvikles under ustekinumab-behandling og de fleste er
ngytraliserende. Dannelsen av antistoffer mot ustekinumab er assosiert med bade gkt clearance og
redusert effekt av ustekinumab, unntatt hos pasienter med Crohns sykdom eller ulceres kolitt hvor det
ikke ble observert noen redusert effekt. Det er ikke noen dpenbar sammenheng mellom nearvar av
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Y

antistoffer mot ustekinumab og forekomst av reaksjoner pa injeksjonsstedet.

Pediatrisk populasjon

Det europeiske legemiddelkontoret (the European Medicines Agency) har utsatt forpliktelsen til &
presentere resultater fra studier med ustekinumab i en eller flere undergrupper av den pediatriske

\O

populasjonen ved Crohns sykdom og ulceras kolitt (se pkt. 4.2 for informasjon om pediatrisk b

Crohns sykdom hos barn

Sikkerhet og effekt av ustekinumab ble evaluert hos 48 pediatriske pasienter som veide st 40 kg, i
en interimanalyse fra en multisenter fase 3-studie (UNITI-Jr) hos pediatriske pasienter,

alvorlig aktiv Crohns sykdom (definert med en pediatrisk Crohns sykdomsaktivitetk

skar> 30) gjennom 52 ukers behandling (8 uker med induksjon og 44 uker med
vedlikeholdsbehandling). Pasienter inkludert i studien hadde enten hatt utilstre

ikke talt tidligere biologisk behandling

inkluderte en pen induksjonsbehandling med en intravenes enkeltdose av
6 mg/kg (se pkt. 4.2), etterfulgt av et randomisert dobbeltblindet subkutant

90 mg ustekinumab administrert enten

Effektresultater

Det primaere endepunktet til studien var klinisk remisjon i indu
< 10). Andelen av pasienter som oppnadde klinisk remisjon
med det som ble observert i fase 3-studiene av ustekinumab

2

oderat til
[PCDAI]-

ig, respons pa eller

eller konvensjonell behandling mot C% sykdom. Studien

hver 8. uke eller hver 12. ukel !

ksne.

umab, pa omtrent

@ikeholdsregime med

e 8 (definert som PCDAI-skér
.1 % (25/48) og er sammenlignbart

Klinisk respons ble observert sa tidlig som i uke 3. Ar@ av pasienter med klinisk respons i uke 8

(definert som en reduksjon fra baseline i PCDAI-skar

hgyere enn 30) var 93,8 % (45/48).

Tabell 13 viser analysene for de sekundare e

Tabell 13: Sammendrag av sekundare

12,5 poeng med en total PCDAI-skar ikke

nktene til og med vedlikeholdsuke 44.

epunkter til og med vedlikeholdsuke 44

Qﬁ 90 mg 90 mg Totalt antall
stekinumab ustekinumab pasienter
*- hver 8. uke hver 12. uke N=48
\% N=23 N=25
Klinisk remisjon " KN 43,5 % (10/23) 60,0 % (15/25) 52,1 % (25/48)
43,5 % (10/23) 60,0 % (15/25) 52,1 % (25/48)

Kortikosteroidfri klinisk ﬁQsj on’

Klinisk remisjon hos pasichter som
var i klinisk remisjon \@

64,3 % (9/14) 54,5 % (6/11)

60,0 % (15/25)

induksjonsuke 8 "
Klinisk respons T,&l

522 % (12/23) | 60,0 % (15/25)

56,3 % (27/48)

22,7 % (5/22) 28,0 % (7/25)

25.5 % (12/47)

¥ Kortikest
uke X
;

i heVere enn 30.
£

en baseline SES-CD-skér pa = 3.

@sE;ring av doseringsfrekvens

Endoskopiskﬁ%ug £
*  Klinisk reﬁ r definert som PCDAI-skar

< 10 poeng.

i remisjon er definert som PCDAI-skar < 10 poeng og ikke brukt kortikosteroider siste 90 dager for
Kli réSpons er definert som en reduksjon fra baseline i PCDAI-skar pd = 12,5 poeng med en total PCDAI-skar

skopisk respons er definert som en reduksjon i SES-CD-skar pd = 50 % eller SES-CD-skér < 2, hos pasienter

asienter som startet med vedlikeholdsregimet og opplevde tap av respons (LOR) basert pd PCDAI-
skar, kunne fa dosejustering. Pasientene fikk enten bytte fra behandling hver 12. uke til hver 8. uke
eller fortsette med behandling hver 8. uke (sham-justering). To pasienter fikk dosejustering til det
korte doseringsintervallet. Hos disse pasientene ble klinisk remisjon oppnadd hos 100 % (2/2) av

pasientene 8 uker etter dosejustering.
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Sikkerhetsprofilen til induksjonsdoseregimet og begge vedlikeholdsdoseregimer i den pediatriske
populasjonen som veide minst 40 kg er sammenlignbar med den som er fastslatt i den voksne
populasjonen med Crohns sykdom (se pkt. 4.8).

Inflammatoriske biomarkorer i serum og feces

Gjennomsnittlig endring fra baseline til vedlikeholdsuke 44 i konsentrasjon av C-reaktivt protein\
(CRP) og fekalt kalprotektin var henholdsvis -11,17 mg/1 (24,159) og -538,2 mg/kg (1271,33). @
Helserelatert livskvalitet 9

Total IMPACT-III-skér og alle subdomener (tarmsymptomer, fatigue-relaterte systemiske{symptomer
og velvare) viste klinisk relevant forbedring etter 52 uker.

5.2 Farmakokinetiske egenskaper é

Absorpsjon Q

Mediantiden for & nd maksimal serumkonsentrasjon (tmax) var 8,5 dager t@ subkutan
enkeltinjeksjon pa 90 mg hos friske frivillige. Median tmax -verdier a u?e&}umab etter en subkutan
enkeltdose pa enten 45 mg eller 90 mg hos pasienter med psoriasis enlignbare med de som
ble sett hos friske frivillige. 6

Absolutt biotilgjengelighet av ustekinumab etter en subkutan njeksjon var estimert til & vere
57,2 % hos pasienter med psoriasis.

Distribusjon {

Median distribusjonvolum under den terminale fas, z) etter en intravengs enkeltdose til pasienter

med psoriasis varierte mellom 57 og 83 ml/kg. Q

Biotransformasjon \®

Noyaktig metabolismevei er ikke kj en‘@ustekinumab.

Eliminasjon %

Median systemisk clearance K‘#& tter en enkelt intravengs administrasjon til pasienter med psoriasis
varierte mellom 1,99 og 2,34 ml/dag/kg. Median halveringstid (t12) for ustekinumab var ca. 3 uker hos
pasienter med psoriasis, ps@riasisartritt, Crohns sykdom eller ulcergs kolitt, og varierte mellom 15 til

32 dager pa tvers av all 1asis- og psoriasisartrittstudiene. I en populasjonsfarmakokinetisk
analyse, var tilsynelatend&Clearance (CL/F) og tilsynelatende distribusjonsvolum (V/F) henholdsvis
0,465 liter/dag og iter hos pasienter med psoriasis. CL/F for ustekinumab var ikke pavirket av

kjonn. Populasjo akokinetiske analyser viste at det var en trend mot en heyere clearance av
ustekinumal tenter som testet positivt for antistoffer mot ustekinumab.

Linearitet’
Systentiskteksponering for ustekinumab (Cmax 0g AUC) gker pa en ca. doseproporsjonal mate etter en
intr, enkeltdose fra 0,09 mg/kg til 4,5 mg/kg eller etter en subkutan enkeltdose fra ca. 24 mg til

% hos pasienter med psoriasis.

@1 tdose versus multiple doser

VTidsproﬁlene for serumkonsentrasjon av ustekinumab var generelt forutsigbare etter enkle eller
multiple subkutane doser. Hos pasienter med psoriasis ble steady-state serumkonsentrasjoner av
ustekinumab oppnadd ved uke 28 etter initielle subkutane doser ved uke 0 og 4 etterfulgt av doser hver

12. uke. Median steady-state bunnkonsentrasjoner varierte fra 0,21 mikrog/ml til 0,26 mikrog/ml
(45 mg) og fra 0,47 mikrog/ml til 0,49 mikrog/ml (90 mg). Det var tilsynelatende ingen akkumulering
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i serumkonsentrasjoner av ustekinumab over tid nar det er gitt subkutant hver 12. uke.

Hos pasienter med Crohns sykdom eller ulcergs kolitt ble det etter en intravenes dose pa ~6 mg/kg,
med start i uke 8, gitt subkutan vedlikeholdsdosering med 90 mg ustekinumab hver 8. eller 12. uke.
Steady-state ustekinumab-konsentrasjon ble oppnédd ved start av andre vedlikeholdsdose. Hos
pasienter med Crohns sykdom varierte median steady-state bunnkonsentrasjoner fra 1,97 mikrog/

2,24 mikrog/ml og fra 0,61 mikrog/ml til 0,76 mikrog/ml for 90 mg ustekinumab henholdsvis h

uke og hver 12. uke. Hos pasienter med ulcergs kolitt varierte median steady-state
bunnkonsentrasjoner fra 2,69 mikrog/ml til 3,09 mikrog/ml og fra 0,92 mikrog/ml til 1,19 mikreg/ml
for 90 mg ustekinumab hver 8. uke og hver 12. uke. Steady-state bunnniva av ustekinumab etter 90 mg
ustekinumab hver 8. uke var forbundet med heyere klinisk remisjonsrate sammenli e@ steady-
state bunniva etter 90 mg hver 12. uke. {

Pavirkning av vekt pa farmakokinetikk &

I en populasjonsfarmakokinetisk analyse som brukte data fra pasienter me %is, ble kroppsvekt
funnet & vaere den variable som pavirket clearance av ustekinumab i ste d@ Median CL/F hos
pasienter > 100 kg var ca. 55 % heyere enn hos pasienter < 100 kg. GN/F hos pasienter

> 100 kg var ca. 37 % hgyere enn hos pasienter som veier < 100 kg dianverdi for
bunnkonsentrasjoner av ustekinumab i serum hos pasienter med h @ vekt (> 100 kg) 1 90 mg
gruppen var sammenlignbar med verdien hos pasienter med lav &Kkt (< 100 kg) i 45 mg gruppen.
Liknende resultater ble tilegnet fra en bekreftende populasjo kokinetisk analyse ved bruk av
data fra pasienter med psoriasisartritt.

Justering av doseringsfrekvens {

Blant pasienter med Crohns sykdom eller ulceras ’Easert pa observerte data og
populasjonsfarmokokinetiske analyser, hadde r rte forsekspersoner som mistet respons pa
behandling lavere serumkonsentrasjon av uste ab over tid sammenlignet med forsekspersoner
som ikke mistet respons. Ved Crohns sykdo dosejustering fra 90 mg hver 12. uke til 90 mg hver

8. uke forbundet med en gkning i bunnkon asjoner av ustekinumab i serum og en pafelgende
okning av effekt. Ved ulceres kolitt viste simuleringer basert pé populasjonsfarmokokinetiske
modeller at dosejustering fra 90 mg @ uke til hver 8. uke kan forventes & gi 3 ganger ekning av
steady-state bunnkonsentrasj oner%kkinumab. Pé bakgrunn av kliniske studiedata fra pasienter
med ulcergs kolitt ble det i till% latt en positiv sammenheng mellom eksponering og respons,
mellom bunnkonsentrasj onerb& 1sk remisjon og mukosatilheling.

Spesielle populasjoner {

Ingen farmakokinetiske %er tilgjengelig for pasienter med nedsatt lever- eller nyrefunksjon. Ingen
spesifikke studier eftfert pa eldre pasienter.

Ustekinumabsg okinetikk var generelt ssmmenlignbar hos asiatiske og ikke-asiatiske pasienter
med psori.asi @ er ulcergs kolitt.

Hos pasienter med Crohns sykdom eller ulcergs kolitt ble variasjon i ustekinumabs clearance pavirket
av krogpswekt, serumalbuminniva, kjenn og status for antistoffer mot ustekinumab, mens kroppsvekt
Var@ ste kovariat som pavirket distribusjonsvolumet. Ved Crohns sykdom ble clearance ogsa

I av C-reaktivt protein, status for TNF-antagonistsvikt og rase (asiatisk kontra ikke-asiatisk).
ingen av disse kovariatene var innenfor = 20 % av de vanlige eller referanseverdiene for de
@sp tive farmakokinetikkparametrene, sé dosejustering er ikke nedvendig for disse kovariatene.

V amtidig bruk av immunmodulerende midler hadde ikke noen signifikant pavirkning pa ustekinumabs

omsetning.

De populasjonsfarmakokinetiske studiene viste ingen indikasjon pa at tobakk eller alkohol hadde noen
effekt pa ustekinumabs farmakokinetikk.
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Biotilgjengelighet av ustekinumab etter administrasjon med sproyte eller ferdigfylt penn var
sammenlignbar.

Serumkonsentrasjonen av ustekinumab hos pediatriske psoriasispasienter i alderen 6 til 17 ar

behandlet med den anbefalte vektbaserte dosen var vanligvis sammenlignbar med Q
serumkonsentrasjonen i den voksne psoriasispopulasjonen behandlet med voksendosen.
Serumkonsentrasjonen av ustekinumab hos pediatriske psoriasispasienter i alderen 12-17 ar

(CADMUS) behandlet med halvparten av den anbefalte vektbaserte dosen var imidlertid vanli

lavere enn hos voksne.

Steady-state serumkonsentrasjoner hos pediatriske pasienter med Crohns sykdom sg @gminst
40 kg var sammenlignbare med de sett i den voksne populasjonen med Crohns syk(%

Regulering av CYP450-enzymer &

Effekter av IL-12 og IL-23 pa regulering av CYP450-enzymer ble unders;a@?in vitro-studie med
humane hepatocytter, som viste at IL-12 og/eller IL-23 i nivaer pa 10 ng e pavirket human
CYP450-enzymaktivitet (CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 eller 3A4©.5).

3

En fase 1, dpen legemiddelinteraksjonsstudie, studie CNTO1275C , ble utfort for & evaluere
effekten av ustekinumab pa cytokrom P450-enzymaktivitet ette sjon og vedlikeholdsdosering
hos pasienter med aktiv Crohns sykdom (n = 18). Ingen klini fikante endringer i eksponering av
koffein (CYP1A2-substrat), warfarin (CYP2C9-substrat), on%ol (CYP2C19-substrat),
dekstrometorfan (CYP2D6-substrat) eller midazolam (CYP3 A-sdbstrat) ble observert ved samtidig
bruk av ustekinumab i godkjent dosering hos pasiente%Crohns sykdom (se pkt. 4.5).

5.3 Prekliniske sikkerhetsdata

Prekliniske data indikerer ingen spesiell fare
toksisitetstester ved gjentatt dosering, utviklingss og reproduksjonstoksisitet, inkludert
sikkerhetsfarmakologisk vurdering. Ingen sdefekter eller utviklingstoksikologi ble observert i
studier av utviklings- og reproduksjonsteksisitet i cynomolgusaper, og det var ingen tegn til
pavirkning av fertilitetsindeks hos h @ngen bivirkninger ble observert pé fertilitetsindeks hos
hunner ved bruk av analogt antist@.l 2/23 i mus.

s. organtoksisitet) for mennesker basert pa studier av

Dosenivéer i dyrestudier var G\Q&ganger hayere enn den heyeste ekvivalente dosen tiltenkt
psoriasispasienter og resulterte i thaksimale serumkonsentrasjoner i aper som var mer enn 100 ganger
de observert hos mennesk

Da egnede modeller for Qltistoff uten kryssreaktivitet mot gnager 1L-12/23 p40 ikke er kjent ble

karsinogenitetsstudieg ikke gjennomfert med ustekinumab.

Q

6. FAB TISKE OPPLYSNINGER

6.1 elpestoffer

L-hi

ﬂnmonohydrokloridrnonohydrat
rbat 80 (E433)
k

@\ 0se
ann til injeksjonsveesker

Y

6.2  Uforlikeligheter

Dette legemidlet skal ikke blandes med andre legemidler da det ikke er gjort studier pa uforlikelighet.
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6.3 Holdbarhet

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplgsning

2 \Q

Individuelle hetteglass kan oppbevares i romtemperatur ved hagyst 30 °C i en enkeltperiode pa
maksimalt 15 dager. Hetteglasset skal oppbevares i originalemballasjen for & beskytte mot ly T
datoen nar hetteglasset tas ut av kjeleskapet og destruksjonsdatoen i det apne feltet pa
ytteremballasjen. Destruksjonsdatoen ma ikke overskride den opprinnelige utlopsdatoen s@m star pa
esken. Etter at hetteglasset har blitt oppbevart ved romtemperatur (heyst 30 °C), sk& settes

tilbake i kjeleskapet. Kast hetteglasset dersom det ikke brukes innen 15 dager ved ring i
romtemperatur, eller ved opprinnelig utlepsdato, avhengig av hva som kommer forst.

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, oppleosning i ferdigfylt sproyte Q
4 ar . @

oyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt spro tez

4 ar O
En ferdigfylt sproyte kan oppbevares i romtemperatur ved h% °C i en enkeltperiode pa
maksimalt 31 dager. Spreyten skal oppbevares i originalgken a beskytte mot lys. Notér datoen da

den ferdigfylte sproyten tas ut av kjeleskapet i det &pn et pa ytteremballasjen. Legemidlet kan nér
som helst for utlgpet av denne 3 1-dagersperioden i ro peratur settes tilbake i kjoleskap én gang og
oppbevares der til opprinnelig utlepsdato. Kast spr dersom den ikke brukes innen 31 dager ved
oppbevaring i romtemperatur, eller ved opprinr@ sdato, avhengig av hva som kommer forst.

6.4 Oppbevaringsbetingelser @

Oppbevares i kjoleskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.

Oppbevar hetteglasset eller den ferdigfylte’sproyten i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.

Ved behov kan en ferdigfylt sprﬂﬂﬁp evares 1 romtemperatur ved hoyst 25 °C, og et hetteglass kan
3)

oppbevares ved hagyst 30 °C (w.
0\

6.5 Emballasje (type ogCnh 1d)

Qoyvolma 45 mg inieks@yaeske, opplesning

0,5 ml opplesning 1¥hetteglass type I-glass 3 ml lukket med en overflatebehandlet gummipropp av
butyl.

Oovvolmg 4®mi eksjonsvaeske, opplesning i ferdigfylt sprayte

N

0,5 ml ning i et type I-glass, 1 ml sproyte med en festet hypodermisk kanyle i rustfritt stil og en
fleksibgl Ranylebeskyttelse fremstilt av styren-butadiengummi. Spreyten er fremstilt med en

si anordning som automatisk dekker kanylen etter administrering av dosen.

ml opplesning i et type I-glass, 1 ml sproyte med en festet hypodermisk kanyle i rustfritt stal og en
fleksibel kanylebeskyttelse fremstilt av styren-butadiengummi. Spreyten er fremstilt med en
sikkerhetsanordning som automatisk dekker kanylen etter administrering av dosen.

Qoyvolma er tilgjengelig i pakninger med 1 hetteglass eller 1 ferdigfylt sproyte.
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6.6 Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen hindtering

Opplesningen i Qoyvolma-hetteglasset eller den ferdigfylte sproyten ber ikke ristes. Opplesningen ber
undersgkes visuelt med tanke pa partikler eller misfarging for den injiseres subkutant. Opplesningen ¢
klar til litt ugjennomsiktig, fargeles til blekt gul og kan inneholde noen f& gjennomsiktige eller hViteQ
proteinpartikler. Dette utseende er ikke uvanlig for proteinholdige opplesninger. Legemidlet ber i

brukes hvis opplesningen er misfarget eller uklar, eller om det er fremmede partikler tilstede. F
administrering ber Qoyvolma oppnéd romtemperatur (omtrent en halv time). Detaljert bruksangfisnifig

for administrering finnes i pakningsvedlegget.

sproyten skal derfor ikke brukes. Qoyvolma leveres som et sterilt engangshetteglas rdigfylt
sprayte til engangsbruk. Spreyten, nilen og hetteglasset ma aldri gjenbrukes. Ikke anvéndt legemiddel
samt avfall ber destrueres i overensstemmelse med lokale krav. &

Qoyvolma inneholder ikke konserveringsmiddel, og gjenvaerende legemiddel i hett@ler
1

*

Ved bruk av engangshetteglasset anbefales en 1 ml sproyte med en 27 G x @ mm) nal.

7. INNEHAVER AV MARKEDSFGRINGSTILLATELSE? \

Celltrion Healthcare Hungary Kft. O
1062 Budapest

Viéci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony %
Ungarn {

8. MARKEDSFORINGSTILLATELSESN R (NUMRE)

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplﬂsniniQ

EU/1/25/1925/004 \

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, op@ling i ferdigfylt spraoyte

EU/1/25/1925/001 2N !
.

Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplasning i ferdigfylt sproyte

EU/1/25/1925/002 Q/

9. DATOF RSTE MARKEDSFORINGSTILLATELSE/SISTE FORNYELSE

Dato for @rs&kedsfﬂringstillatelse: 02. juni 2025

10. DATERINGSDATO

g!t informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
iddelkontoret (the European Medicines Agency) https://www.ema.europa.eu.
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vDette legemidlet er underlagt sarlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Helsepersonell oppfordres til & melde enhver mistenkt bivirkning. Se pkt. 4.8 for
informasjon om bivirkningsrapportering.

1. LEGEMIDLETS NAVN ®\ !

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt penn %
Qoyvolma 90 mg injeksjonsveske, opplesning i ferdigfylt penn
2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING KO
oyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt penn &
Hver ferdigfylte penn inneholder 45 mg ustekinumab i 0,5 ml. @Q
L 4

oyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt penn

Hver ferdigfylte penn inneholder 90 mg ustekinumab i 1 ml. b

Ustekinumab er et humant [gG 1k monoklonalt antistoff til i Qin (IL)-12/23 fremstilt ved
rekombinant DNA-teknologi i en ovarial cellelinje fra kinesi ster (CHO).

Hjelpestoffer med kjent effect {

Qoyvolma inneholder 0,04 mg (90 mg/1,0 ml) elle mg (45 mg/0,5 ml) polysorbat 80 (E433) i
hver doseenhet, som er ekvivalent til 0,04 mg/(b

For fullstendig liste over hjelpestofter, segk\@l

3 LEGEMIDDELFORM
Qoyvolma 45 mg inj eksionsvag%p;hasning i ferdigfylt penn

g

Injeksjonsvaeske, opplesni

Qoyvolma 90 mg injeks aske. opplesning i ferdigfylt penn

Opplesni molalitet er 275 — 355 mmol/kg.

Injeksjonsvaeske, ning.
Opplﬂsninge& ar til svakt ugjennomsiktig, fargelos til blekt gul og formulert ved pH 5,7 + 0,2.

4. ISKE OPPLYSNINGER

&dikasjon(er)
Q'mak psoriasis

VQoyvolma er indisert til behandling av moderat til alvorlig plakkpsoriasis hos voksne som ikke
responderer pé, har en kontraindikasjon mot eller ikke tiler annen systemisk behandling inkludert
ciklosporin, metotreksat (MTX) eller PUVA (psoralen og ultrafiolett A) (se pkt. 5.1).

Psoriasisartritt (PsA)
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Qoyvolma, alene eller i kombinasjon med MTX, er indisert til behandling av aktiv psoriasisartritt hos
voksne pasienter nér responsen til tidligere behandling med ikke-biologisk sykdomsmodifiserende
antirevmatisk legemiddel (DMARD) ikke har veert tilstrekkelig (se pkt. 5.1).

Crohns sykdom \Q

Qoyvolma er indisert til behandling av voksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv Crohu&m
som har hatt utilstrekkelig respons pa, har mistet respons pa eller ikke har talt enten konvensjo
behandling eller en TNFa-antagonist.

Ulcerws kolitt KO

Qoyvolma er indisert til behandling av voksne pasienter med moderat til alvorh V ulcergs kolitt
som har hatt utilstrekkelig respons pa, har mistet respons pa eller ikke har tal konvensjonell
behandling eller et biologisk legemiddel.

4.2 Dosering og administrasjonsméte \

Qoyvolma skal brukes under veiledning og oppfelging av leger so@ erfaring med diagnostisering
og behandling av tilstander hvor Qoyvolma er indisert.

Dosering %

Plakkpsoriasis

Den anbefalte startdosen for Qoyvolma er 45 mg 1strert subkutant, etterfulgt av en dose pé 45
mg 4 uker senere og deretter hver 12. uke. Q

Seponering av behandling ber vurderes hos @nter som ikke har vist respons etter 28 uker med
behandling. \

Pasienter med kroppsvekt > 100 kg

For pasienter med kroppsvekt > lﬁgkr startdosen 90 mg administrert subkutant, etterfulgt av en
dose pa 90 mg 4 uker senere og d hver 12. uke. 45 mg doser var ogsa effektivt for disse
pasientene, men 90 mg ga ste?& ekt (se pkt. 5.1, tabell 4).

Psoriasisartritt (PsA) {

Den anbefalte startdoser@ Qoyvolma er 45 mg administrert subkutant, etterfulgt av en dose pa
45 mg 4 uker sener eretter hver 12. uke. Alternativt kan 90 mg brukes hos pasienter med en

kroppsvekt > IOC@

Seponerl ng @nandhng ber vurderes hos pasienter som ikke har vist respons etter 28 uker med

ar)

@Zt lever- og nyrefunksjon
inumab har ikke blitt undersekt hos disse pasientene. Ingen doseringsanbefalinger kan gis.

VPedzatrlsk populasjon

Sikkerhet og effekt av ustekinumab hos barn med psoriasis under 6 ér eller hos barn med
psoriasisartritt under 18 ar har enna ikke blitt fastslatt. Den ferdigfylte pennen har ikke blitt undersekt i
den pediatriske populasjonen og er ikke anbefalt til pediatriske pasienter. Se pkt. 4.2 i preparatomtale
for ferdigfylt spreyte for dosering og administrasjonsmate hos pediatriske pasienter fra 6 ar og eldre
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med psoriasis.

Crohns sykdom og ulcergs kolitt

I behandlingsregimet administreres forste dose av Qoyvolma intravenest. For dosering av det
intravengse doseringsregimet, se pkt. 4.2 i preparatomtalen for Qoyvolma 130 mg konsentrat til \

infusjonsvaske, opplosning. @

Den forste subkutane dosen med 90 mg Qoyvolma ber gis i uke 8 etter den intravengse dosen%er
dette anbefales dosering hver 12. uke.

Pasienter som ikke har vist tilstrekkelig respons 8 uker etter forste subkutane dose, @n ny
subkutan dose pé dette tidspunktet (se pkt. 5.1).

For pasienter som mister respons ved dosering hver 12. uke, kan det vare quva? oke

doseringsfrekvensen til hver 8. uke (se pkt. 5.1 og 5.2). @

L 4
Pasienter kan deretter doseres hver 8. uke eller hver 12. uke basert pé k 'n%)vurdering (se pkt. 5.1).
Seponering av behandling ber vurderes hos pasienter som ikke har egn pa terapeutisk effekt 16
uker etter den intravengse induksjonsdosen eller 16 uker etter b vedlikeholdsdosering hver

8. uke.

Behandling med immunmodulerende midler og/eller kortj ostergder kan fortsettes under behandling
med Qoyvolma. Hos pasienter som har respondert pa b dling med Qoyvolma, kan kortikosteroider
reduseres eller seponeres i samsvar med standard beh g.

Dersom behandling avbrytes ved Crohns sykdo Iceres kolitt er det sikkert og effektivt &
gjenoppta behandling med subkutan dosering h@. uke.

Eldre (= 65 dr) \Q/

Dosejustering er ikke ngdvendig for el@)amenter (se pkt. 4.4).

Nedsatt lever- og nyrefunksjon
Ustekinumab har ikke blitt un% os disse pasientene. Ingen doseringsanbefalinger kan gis.

.
Pediatrisk populasjon \
Sikkerhet og effekt av ustd@lmab til behandling av Crohns sykdom hos pediatriske pasienter som
veier mindre enn 40 kg @u cergs kolitt hos barn under 18 ar har enna ikke blitt fastslatt. Det finnes
ingen tilgjengelige data. D€n ferdigfylte pennen har ikke blitt undersekt i den pediatriske populasjonen
og er ikke anbefalt tihbruk hos pediatriske pasienter. Se pkt. 4.2 i preparatomtale for konsentrat til
infusjonsvaske, @sning og ferdigfylt sproyte for dosering og administrasjonsmate hos pediatriske

pasienter so? inst 40 kg med Crohns sykdom.

Administ@ ate
Qoyv 5 mg og 90 mg ferdigfylte penner er kun til subkutan injeksjon. Hvis mulig, skal man

un omrader med psoriasis som injeksjonssted.

%ilstrekkelig opplering i subkutan injeksjonsteknikk og hvis legen synes det er hensiktsmessig

n Pasienter eller deres omsorgspersoner injisere Qoyvolma. Legen ma imidlertid sikre egnet
ppfolging av pasienten. Pasienter eller deres omsorgspersoner ber laeres opp til 4 injisere den
forskrevne mengden Qoyvolma ifelge retningslinjer gitt i pakningsvedlegget. Utfyllende instruksjoner
for administrasjon finnes i pakningsvedlegget.

For ytterligere informasjon om tilberedning og spesielle forholdsregler for handtering, se pkt. 6.6
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4.3 Kontraindikasjoner

Overfolsomhet overfor virkestoffet eller overfor noen av hjelpestoffene listet opp i pkt. 6.1.
Aktiv og klinisk viktig infeksjon (f.eks. aktiv tuberkulose; se pkt. 4.4).

4.4 Advarsler og forsiktighetsregler \Q

Sporbarhet %

For & forbedre sporbarheten til biologiske legemidler skal navn og batchnummer til det a@nistrerte
legemidlet protokollferes.

Infeksjoner é
Ustekinumab har potensiale til & gke risikoen for infeksjoner og reaktivere la infeksjoner.
Alvorlige bakterielle-, sopp- og virusinfeksjoner er observert hos pasienter ar ustekinumab i

kliniske studier og i en observasjonsstudie etter markedsfering hos pasi d psoriasis (se
pkt. 4.8). 9&

Opportunistiske infeksjoner, inkludert reaktivering av tuberkulose, opportunistiske
bakterieinfeksjoner (inkludert atypisk mykobakterieinfeksjon, li eningitt, legionellapneumoni
og nokardiose), opportunistiske soppinfeksjoner, opportunisti musinfeksj oner (inkludert encefalitt
forarsaket av herpes simplex 2) og parasittinfeksjoner (inklu uleer toksoplasmose), har blitt
rapportert hos pasienter behandlet med ustekinumab. {

Det bar utvises forsiktighet ved bruk av Qoyvolma h ienter med kronisk infeksjon eller stadig
tilbakevendende infeksjoner (se pkt. 4.3).

For igangsetting av behandling med Qoyvolma‘bgr det vurderes om pasientene har tuberkulose.
Qoyvolma skal ikke gis til pasienter med ak erkulose (se pkt. 4.3). Behandling av latent
tuberkulose ber igangsettes for administre v Qoyvolma. Anti-tuberkulosebehandling ber ogsa
vurderes for igangsetting av Qoyvolmahos pasienter som tidligere har hatt latent eller aktiv
tuberkulose der det ikke kan bekreftestilfyedsstillende behandlingsutfall. Pasienter som far Qoyvolma
ber folges noye opp med hensyn ﬁ%ptomer eller kroppslige funn pa aktiv tuberkulose under og

etter behandling.
.

tilstedevarelse av en infek8jon. Hvis pasienten utvikler en alvorlig infeksjon, ber han/hun felges opp

Pasienter ber rades til & oppiﬂmedisinsk hjelp dersom symptomer eller kroppslige funn indikerer
negye og Qoyvolma ber @t s for infeksjonen er kurert.

Maligniteter Kl

Immunsuppr \ idler som ustekinumab har potensiale til & gke risikoen for malignitet. Noen
pasienter 50 ustekinumab i kliniske studier og i en observasjonsstudie etter markedsfering hos
pasienter oriasis utviklet kutan og nonkutan malignitet (se pkt. 4.8). Risikoen for malignitet kan
vaere hgyer&yhos psoriasispasienter som har blitt behandlet med andre biologiske legemidler tidligere i
sykdoms{orlepet.

ling med ustekinumab etter at de har utviklet malignitet. Forsiktighet bar derfor utvises ved

EE udier har inkludert pasienter som tidligere har hatt malign sykdom, eller som fortsetter
@u av Qoyvolma hos disse pasientene.

VAlle pasienter, spesielt de over 60 &r, pasienter med en anamnese med langvarig immunsuppressiv
behandling eller de med en anamnese med PUV A-behandling, ber overvakes for hudkreft (se pkt. 4.8).

Systemiske og respiratoriske overfolsomhetsreaksjoner
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Systemiske

Alvorlige overfelsomhetsreaksjoner har blitt rapportert etter markedsfering, i enkelte tilfeller flere
dager etter behandling. Anafylaksi og angiogdem har forekommet. Hvis det oppstar en anafylaktisk
eller annen alvorlig overfelsomhetsreaksjon ma adekvat behandling igangsettes, og administrasjon av

Qoyvolma ma seponeres umiddelbart (se pkt. 4.8). Q

N

Respiratoriske /Q
Tilfeller av allergisk alveolitt, eosinofil pneumoni og ikke-infeksigs organiserende pneumoni% tt
rapportert ved bruk av ustekinumab etter markedsfering. Kliniske funn omfattet hoste, dyspne
interstitielle infiltrater etter én til tre doser. Alvorlige utfall har omfattet respiras;j onssvikt«%iangvarig
sykehusopphold. Bedring har vert rapportert etter seponering av ustekinumab, og 0gsa tilfeller
etter bruk av kortikosteroider. Hvis infeksjon har blitt utelukket og diagnosen er be@kal
ustekinumab seponeres og ngdvendig behandling iverksettes (se pkt. 4.8). &

Kardiovaskulere hendelser Q

Kardiovaskulare hendelser, inkludert myokardinfarkt og hjerneslag, har 1&servert hos pasienter
med psoriasis eksponert for ustekinumab i en observasjonsstudie ettgr markedsfering. Risikofaktorer
for kardiovaskular sykdom ber vurderes regelmessig under beham%%ﬂ oyvolma.

Vaksinasjoner O

Vaksiner med levende virus eller bakterier (som Bacillus CaGuérin (BCQ)) skal ikke gis
samtidig med Qoyvolma. Det er ikke gjort studier av pasignter sein nylig har fatt levende virus eller
levende bakteriell vaksine. Det er ikke tilgjengelige da § overforing av sekundarinfeksjon fra
levende vaksiner hos pasienter som far ustekinumab. @aksinering med levende virus eller bakterier
ber behandling med Qoyvolma seponeres i minst er etter siste dose og ikke gjenopptas for
tidligst to uker etter vaksinasjonen. Forskrivere ultere preparatomtalen for den spesifikke
vaksinen for ytterligere informasjon og veilednfag om samtidig bruk av immunsuppressive midler
etter vaksinering.

Administrering av levende vaksiner (s h—vaksine) til spedbarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for toly, der etter fodsel eller for spedbarnets serumnivé av
ustekinumab ikke er detekterbart %&. 4.5 og 4.6). Dersom det innebaerer en klar klinisk fordel for
det enkelte spedbarn, kan admigistrering av en levende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,
dersom spedbarnets serumni\ﬁéﬂ stekinumab ikke er detekterbart.

Pasienter som fér Qoyvoln{kan samtidig bruke inaktiverte eller ikke-levende vaksiner.

Langtidsbehandlin me&ekinumab undertrykker ikke humoral immunrespons pa
pneumokokkpolysakkarjd- eller tetanusvaksiner (se pkt. 5.1).

I psoriasis’N er sikkerhet og effekt ikke undersekt for ustekinumab gitt i kombinasjon med
immun ssive midler, inkludert biologiske legemidler eller fototerapi. I psoriasisartrittstudier s&
ikke s ig bruk av MTX ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. I studier av
Cr kdom og ulcergs kolitt sé ikke samtidig bruk av immunsuppressive midler eller
teroider ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. Forsiktighet ber utvises nér
@ig bruk av Qoyvolma og andre immunsuppressive midler vurderes, eller ved overgang fra andre
@ nsuppressive biologiske legemidler (se pkt. 4.5).

Vlmmunterapi

Ustekinumab har ikke blitt vurdert hos pasienter som har gjennomgatt spesifikk immunterapi. Det er
ikke kjent om ustekinumab kan pévirke spesifikk immunterapi.
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Alvorlige hudlidelser

Eksfoliativ dermatitt har blitt rapportert etter behandling med ustekinumab hos pasienter med psoriasis
(se pkt. 4.8). Pasienter med plakkpsoriasis kan utvikle erytroderm psoriasis, med symptomer som ikk
kan skilles klinisk fra eksfoliativ dermatitt, som del av det naturlige sykdomsforlepet. Som del av
oppfelgingen av pasientens psoriasis ber leger veere oppmerksomme pa symptomer pé erytroderm
psoriasis eller eksfoliativ dermatitt. Dersom slike symptomer oppstar, ber egnet behandling inn

Qoyvolma skal seponeres ved mistanke om en legemiddelreaksjon. %
Lupusrelaterte tilstander
Tilfeller av lupusrelaterte tilstander har blitt rapportert hos pasienter behandlet med umab,
inkludert kutan lupus erythematosus og lupuslignende syndrom. Dersom leS_]OHCI‘ opps ar, spesielt pa
soleksponerte hudomréder, eller hvis ledsaget av artralgi, skal pasienten opps;ak hjelp
umiddelbart. Dersom diagnosen lupusrelatert tilstand bekreftes, skal ustekinughabyseponeres og egnet
behandling innledes. @

L 4
Spesielle populasjoner !\
Eldre (= 65 ar)
Det ble ikke sett ulikheter i effekt eller sikkerhet hos pasienter enn 65 &r som fikk ustekinumab
sammenlignet med yngre pasienter i kliniske studier ved godkj ndikasjoner, men antallet pasienter
som er 65 ar eller eldre, er imidlertid ikke tilstrekkelig til & f m de reagerer annerledes enn

yngre pasienter. Da det er en generell hoyere forekomst ay infek§joner i den eldre populasjonen, skal
det utvises forsiktighet ved behandling av eldre. é

Polysorbat 80

Qoyvolma inneholder 0,04 mg (90 mg/1,0 m ,02 mg (45 mg/0,5 ml) polysorbat 80 (E433) i
hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 rng/ Y orbater kan forarsake allergiske reaksjoner.

4.5 Interaksjon med andre legemn@ og andre former for interaksjon
Levende vaksiner skal ikke gis sa%gmed Qoyvolma.

Administrering av levende vaksiner (som BCG-vaksine) til spedbarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for tolv méneder etter fadsel eller for spedbarnets serumniva av
ustekinumab ikke er detekfegbart (se pkt. 4.4 og 4.6). Dersom det innebarer en klar klinisk fordel for
det enkelte spedbarn, ka@ninis‘[rering av en levende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,
dersom spedbarnet%rlu 1va av ustekinumab ikke er detekterbart.

I de farmakokj e@populasjonsanalysene i fase 3-studiene ble det undersgkt hvordan ustekinumabs
farmakokin pavirket av de legemidlene som brukes hyppigst av psoriasispasienter (inkludert
paracetamorofen, acetylsalisylsyre, metformin, atorvastatin, levotyroksin). Det var ingen
indikasjonenpd“interaksjon med disse legemidlene. Forutsetningen for denne analysen var at minst 100
pasientef (N % av den undersgkte populasjonen) ble behandlet med de andre legemidlene 1 minst
90 % &y stadieperioden. Ustekinumabs farmakokinetikk ble ikke pavirket av samtidig bruk med MTX,
NS 1, 6- merkaptopurin, azatioprin og orale kortikosterioider hos pasienter med psoriasisartritt,
sykdom eller ulcergs kolitt, eller tidligere eksponering for anti-TNFa-midler hos pasienter med
sisartritt eller Crohns sykdom eller tidligere eksponering for biologiske legemidler (dvs. anti-
a-midler og/eller vedolizumab) hos pasienter med ulcergs kolitt.

VResultatene fra en in vitro-studie og en fase 1-studie hos forsekspersoner med aktiv Crohns sykdom
indikerer ikke behov for dosejustering hos pasienter som samtidig far CYP450-substrater (se pkt. 5.2).

I psoriasisstudier er sikkerhet og effekt ikke undersekt for ustekinumab gitt i kombinasjon med
immunsuppressive midler, inkludert biologiske legemidler eller fototerapi. I psoriasisartrittstudier sé
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ikke samtidig bruk av MTX ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab. I studier av
Crohns sykdom og ulceres kolitt sa ikke samtidig bruk av immunsuppressive midler eller
kortikosteroider ut til & pavirke sikkerheten eller effekten av ustekinumab (se pkt. 4.4).

4.6 Fertilitet, graviditet og amming \Q

Kvinner i fertil alder

Kvinner i fertil alder skal bruke sikre prevensjonsmetoder under behandlingen og i minst 15 u@ etter
avsluttet behandling.

Graviditet KO

Data fra et moderat antall prospektivt registrerte graviditeter med kjent utfall ett&b@ponering for
ustekinumab, inkludert mer enn 450 graviditeter med eksponering i forste trin@, indikerer ingen
okt risiko for alvorlige medfedte misdannelser hos nyfedte.

L 4
Dyrestudier indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter pa %’Titet,
embryo/fosterutvikling, fadsel eller postnatal utvikling (se pkt. 5.3 %’

Tilgjengelig klinisk erfaring er imidlertid begrenset. Som et forsitighetstiltak er det anbefalt & unngé
bruk av Qoyvolma under graviditet.

Ustekinumab passerer placenta og har blitt pavist i serumghos spzbam fodt av kvinnelige pasienter
behandlet med ustekinumab under graviditet. Den klini etydningen av dette er ukjent, men
risikoen for infeksjoner hos spedbarn eksponert in utekd’for ustekinumab kan vere okt etter fodsel.

Administrering av levende vaksiner (som BCG- til spedbarn eksponert in utero for
ustekinumab er ikke anbefalt for tolv maneder &tter Todsel eller for spedbarnets serumniva av
ustekinumab ikke er detekterbart (se pkt. 4. .5). Dersom det inneberer en klar klinisk fordel for
det enkelte spedbarn, kan administrering a evende vaksine vurderes pa et tidligere tidspunkt,

dersom spedbarnets serumniva av uste@ma ikke er detekterbart.

Ammin %

Begrensede data fra publisert‘lwr indikerer at ustekinumab blir utskilt i morsmelk hos mennesker
i svaert sma mengder. Det er ikke'kjent om ustekinumab absorberes systemisk etter inntak. P& grunn av
mulig risiko for bivirkning€g av ustekinumab hos ammende spedbarn, skal det tas en beslutning om
amming skal opphere uifder)pbehandlingen og i opptil 15 uker etter behandlingen eller om behandling
med Qoyvolma skal avbrytes tatt i betrakning fordelene ved & amme barnet og fordelene ved
Qoyvolma-behandlifgen for kvinnen.

Fertilitet \®
Effekten 5®numab pa fertilitet hos mennesker har ikke blitt undersekt (se pkt. 5.3).
4.7 avirkning av evnen til 4 kjore bil og bruke maskiner.

ma har ingen eller ubetydelig pavirkning pa evnen til 4 kjore bil og bruke maskiner.

@8 Bivirkninger

VOppsummering av sikkerhetsprofilen

De vanligste bivirkningene (> 5 %) i kontrollerte perioder av de kliniske studiene av voksen psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulceres kolitt med ustekinumab var nasofaryngitt og hodepine. De
fleste ble ansett som milde og gjorde det ikke nedvendig & seponere studiebehandlingen. De mest
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alvorlige bivirkningene som ble rapportert for ustekinumab er overfelsomhetsreaksjoner, inkludert
anafylaksi (se pkt. 4.4). Generell sikkerhetsprofil var tilsvarende for pasienter med psoriasis,
psoriasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt.

Bivirkningstabell

Sikkerhetsdata beskrevet under gjenspeiler eksponering hos voksne for ustekinumab i 14 fase 2%
fase 3-studier av 6 710 pasienter (4 135 med psoriasis og/eller psoriasisartritt, 1 749 med Cro%
sykdom og 826 pasienter med ulceras kolitt). Dette inkluderer eksponering for ustekinumab i
kontrollerte og ikke-kontrollerte periodene i de kliniske studiene hos pasienter med psoriﬁz
psoriasisartritt, Crohns sykdom eller ulcergs kolitt i minst 6 maneder eller 1 ar (4 577 p@Sigriter) eller
minst 1 ar (3 648 pasienter). 2 194 pasienter med psoriasis, Crohns sykdom eller ul% litt ble
eksponert i minst 4 ar, mens 1 148 pasienter med psoriasis eller Crohns sykdom ble ekSponert i minst

5 ar. &l

Tabell 1 presenterer en liste over bivirkningene fra de kliniske studiene av %s, psoriasisartritt,
Crohns sykdom og ulcergs kolitt hos voksne, samt bivirkninger rapport @markedsfgring.
Bivirkningene er klassifiert etter organklassesystem og etter frekveng v av folgende
konvensjon: sveert vanlige (> 1/10), vanlige (> 1/100 til < 1/10), mi ge (> 1/1 000 til

< 1/100), sjeldne (= 1/10 000 til < 1/1 000), sveert sjeldne (< 1/10 ikke kjent (kan ikke anslés
utifra tilgjengelige data). Innenfor hver frekvensgruppering er bj ngene presentert etter synkende

d

alvorlighetsgrad. :
Tabell 1 Bivirkningstabell
Organklassesystem Frekvens: Bivickn
Infeksigse og parasittere Vanlige: Infe ot ovre luftveier, nasofaryngitt, sinusitt
sykdommer Mindre vanli @ Rellulitt, dentale infeksjoner, herpes zoster,
infeksjo ufveier, virusinfeksjon i gvre luftveier,

vulvovagiral soppinfeksjon
AN
Forstyrrelser i immunsystemet Mindr)lanlige: Overfolsomhetsreaksjoner (inkludert utslett,

ria)
dne: Alvorlige overfolsomhetsreaksjoner (inkludert
nafylaksi, angioedem)

"
Psykiatriske lidelser N Mindre vanlige: Depresjon

L

Nevrologiske sykdorr@‘ Vanlige: Svimmelhet, hodepine

Mindre vanlige: Facialisparese
X

Sykdommenj Vanlige: Orofaryngeale smerter

respirasjo er, thorax og Mindre vanlige: Tett nese

mediasti Sjeldne: Allergisk alveolitt, eosinofil pneumoni
\ Sveert sjeldne: Organiserende pneumoni*

C@ﬁsﬁnale sykdommer Vanlige: Diaré, kvalme, oppkast

W— og underhudssykdommer  Vanlige: Pruritus

' Mindre vanlige: Pustules psoriasis, hudavskalling, akne
Sjeldne: Eksfoliativ dermatitt, hypersensitivitetsvaskulitt
Svert sjeldne: Bulles pemfigoid, kutan lupus erythematosus

Sykdommer i muskler, bindevev  Vanlige: Ryggsmerter, myalgi, artralgi
og skjelett Svert sjeldne: Lupuslignende syndrom
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Organklassesystem Frekvens: Bivirkning

Generelle lidelser og reaksjoner ~ Vanlige: Fatigue, erytem pa injeksjonsstedet, smerter pa

pa administrasjonsstedet injeksjonsstedet
Mindre vanlige: Reaksjoner pa injeksjonsstedet (inkludert
bledning, hematom, indurasjon, hevelse og pruritus), asteni\

* Se pkt. 4.4, Systemiske og respiratoriske overfelsomhetsreaksjoner. N
Beskrivelse av utvalgte bivirkninger ( :
Infeksjoner O

Frekvensen av infeksjoner og alvorlige infeksjoner var tilsvarende for ustekinumg
placebogruppene i de placebokontrollerte studiene av pasienter med psoriasis, wdsisartritt, Crohns
sykdom og ulceres kolitt. I de placebokontrollerte periodene av disse klinisk i
infeksjonsraten 1,36 per pasientar med oppfelging for ustekinumabgruppe
placebogruppen. Forekomsten av alvorlige infeksjoner var 0,03 per pasi
ustekinumabgruppen (30 alvorlige infeksjoner i 930 pasientar med ing) og 0,03 for
placebogruppen (15 alvorlige infeksjoner i 434 pasientir med oppfolging) (se pkt. 4.4).

I de kontrollerte og ikke-kontrollerte periodene av de kliniske st
Crohns sykdom og ulcergs kolitt, som representerte 15 227 paSientar med ustekinumabeksponering
hos 6 710 pasienter, var median oppfelging 1,2 ér, 1,7 ar for r av psoriasissykdom, 0,6 &r for
studier av Crohns sykdom og 2,3 ar for studier av ulcemﬁglitt. nfeksjonsraten var 0,85 per pasientar
og raten for alvorlige infeksjoner var 0,02 per pasientm alvorlige infeksjoner i lepet av 15 227
pasientar med oppfelging) for oppfelging av pasien andlet med ustekinumab. De alvorlige
infeksjonene rapportert inkluderte pneumoni, anal s, cellulitt, divertikulitt, gastroenteritt og

virusinfeksjoner. Q

Pasienter med latent tuberkulose som san@e behandlet med isoniazid utviklet ikke tuberkulose i
de kliniske studiene.

@\ € av psoriasis, psoriasisartritt,

Maligniteter @

I den placebokontrollerte perpﬁ% de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom
og ulcergs kolitt var insidensei™ay maligniteter, bortsett fra ikke-melanom hudkreft, 0,11 per 100
pasientar med oppfelging ay pasienter behandlet med ustekinumab (1 pasient 1 929 pasientér med
oppfelging) og 0,23 for {ater behandlet med placebo (1 pasient i 434 pasientar med oppfelging).
Insidensen av ikke-mel hudkreft var 0,43 per 100 pasientédr med oppfolging for

ustekinumabgruppew (4 pasienter i 929 pasientar med oppfelging) og 0,46 for placebogruppen (2
pasienter i 433 pa%l med oppfelging).

I de kontroll \g ikke-kontrollerte periodene av de kliniske studiene av psoriasis, psoriasisartritt,
Crohns sykd g ulceres kolitt, som representerte 15 205 pasientér med ustekinumabeksponering
hos 6 71 ienter, var median oppfelging 1,2 ar, 1,7 ar for studier av psoriasissykdom, 0,6 ar for
hns sykdom og 2,3 ér for studier av ulceres kolitt. Det ble rapportert maligniteter, med
e-melanom hudkreft, hos 76 pasienter i 15 205 pasientér med oppfelging (insidensen var

mumabgruppen var sammenlignbar med insidensen forventet i normalpopulasjonen
ardisert insidensratio = 0,94 [95 % konfidensintervall: 0,73; 1,18], justert for alder, kjenn og
isitet). De hyppigst observerte malignitetene, med unntak av ikke-melanom hudkreft, var
prostatakreft, melanom, kolorektalkreft og brystkreft. Insidensen av ikke-melanom hudkreft var 0,46
per 100 pasientar med oppfelgning i ustekinumabgruppen (69 pasienter i 15 165 pasientar med
oppfelging). Forholdet mellom pasienter med basal kontra skvames cellehudkreft (3:1) er
sammenlignbart med forholdet forventet i den generelle populasjonen (se pkt. 4.4).

Overfolsomhetsreaksjoner
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Utseltt og urtikaria ble observert hos < 1 % av pasientene under de kontrollerte periodene av de
kliniske psoriasis- og psoriasisartrittstudiene av ustekinumab (se pkt. 4.4).

Melding av mistenkte bivirkninger Q

Melding av mistenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet er viktig. Det gjor det muligéq
overvédke forholdet mellom nytte og risiko for legemidlet kontinuerlig. Helsepersonell oppfor@ a
melde enhver mistenkt bivirkning. Dette gjores via det nasjonale meldesystemet som beskrevetd
Appendix V.

4.9 Overdosering KO

Enkeltdoser opptil 6 mg/kg ble gitt intravenest i de kliniske studiene uten at det@o
dosebegrensende toksisitet. Ved overdosering anbefales det at pasienten overﬁs or tegn eller
symptomer pa bivirkninger og at relevant symptomatisk behandling igangs@ middelbart.

.
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKAPER | !\

5.1 Farmakodynamiske egenskaper
Farmakoterapeutisk gruppe: Immunsuppressive midler, interl:@emmere, ATC kode: LO4ACO05

Qoyvolma er et biotilsvarende («biosimilary») legemiddel pDetalj€rt informasjon er tilgjengelig pa
nettstedet til Det europeiske legemiddelkontoret (the E ean Medicines Agency)
https://www.ema.europa.eu. @

Virkningsmekanisme Q

Ustekinumab er et humant [gG 1k monok on@tis‘toff som binder seg med spesifisitet til det delte
p40-proteinets subenhet av humant cytokinsat€rleukin (IL)-12 og IL-23. Ustekinumab hemmer
bioaktiviteten til humant IL-12 og IL-234yed & forhindre p40 fra & binde seg til IL-12Rp1-
reseptorproteinet som er uttrykt pa o @en av immunceller. Ustekinumab kan ikke binde seg til
IL-12 eller IL-23 som allerede er til IL-12RB1-reseptorer pa celleoverflaten. Dermed er det
ikke sannsynlig at ustekinuma rar'til komplement- eller antistoffmediert cytotoksisitet for celler
med IL-12- og/eller IL—23—res’q$] r. IL-12 og IL-23 er heterodimere cytokiner utskilt av aktiverte
antigenpresenterende celler gom thakrofager og dendrittceller, og begge cytokinene deltar i
immunfunksjoner. IL-12 sfiigulerer naturlige dreperceller (NK) og driver differensieringen av CD4+T-
celler mot T-hjelper l—f@pen (Th1), IL-23 induserer T-hjelper 17-banen (Th17). Unormal
regulering av IL-12 g [L-23 har imidlertid blitt assosiert med immunmedierte sykdommer som
psoriasis, psoriasisartgity, Crohns sykdom og ulcergs kolitt.

for psoriagis iasisartritt, Crohns sykdom og ulcergs kolitt gjennom avbrytelse av Thl- og Th17-
cytokine bﬁg m er sentrale for patalogien til disse sykdommene.

Hos pasieiiter med Crohns sykdom medferte behandling med ustekinumab en reduksjon 1

infl atoriske markerer, inkludert C-reaktivt protein (CRP) og fekalt kalprotektin, i

i onsfasen, som vedvarte gjennom vedlikeholdsfasen. CRP ble malt i studieforlengelsen, og
%joner observert i vedlikeholdsfasen vedvarte generelt til uke 252.

Ved a binde E&p40—subenheten til IL-12 og IL-23 kan ustekinumab anvende sin kliniske effekt
0

V ’ﬁos pasienter med ulceres kolitt medferte behandling med ustekinumab en reduksjon 1
inflammatoriske markerer, inkludert CRP og fekalt kalprotektin, i induksjonsfasen, som vedvarte
gjennom vedlikeholdsfasen og studieforlengelsen frem til uke 200.
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Immunisering
Ved langtidsforlengelsen av psoriasisstudie 2 (PHOENIX 2), fikk voksne pasienter behandlet med

ustekinumab i minst 3,5 ar tilsvarende antistoffrespons pa bade pneumokokkpolysakkarid- og
tetanusvaksiner som en ikke-systemisk behandlet psoriasiskontrollgruppe. Tilsvarende andeler av de
voksne pasientene utviklet beskyttende nivaer av antipneumokokk- og antitetanusantistoffer, og Q
antistofftitre var tilsvarende hos ustekinumab-behandlede som hos kontrollpasienter.

Klinisk effekt og sikkerhet &

studier av 1 996 pasienter med moderat til alvorlig plakkpsoriasis som var kandida toterapi
eller systemisk terapi. I tillegg ble ustekinumab og etanercept sammenlignet i en randomisert,
utpreverblindet studie hos pasienter med moderat til alvorlig plakkpsoriasis me&r}ig respons pé,
intoleranse overfor eller kontraindikasjon overfor ciklosporin, MTX eller PU@

Plakkpsoriasis (voksne) gﬂ
Effekt og sikkerhet av ustekinumab ble undersekt i to randomiserte dobbeltblinde 1@ trollerte

766 pasienter ble vurdert i psoriasisstudie 1 (PHOENIX 1). 53 % av dis$ ntene var enten ikke-
respondere, intolerante eller hadde en kontraindikasjon overfor annepn systehisk behandling. Pasienter
randomisert til ustekinumab fikk doser pa 45 mg eller 90 mg ved u 47 etterfulgt av den samme
dosen hver 12. uke. Pasientene randomisert til & motta placebo i uk@g 4 krysset over og fikk
ustekinumab (enten 45 mg eller 90 mg) i uke 12 og 16, og vider, ing hver 12. uke. Pasienter som
opprinnelig ble randomisert til & & ustekinumab og som oppna n respons pa 75 pa Psoriasis areal-
og alvorlighetsindeks (PASI-forbedring pa minst 75 % i forhi il utgangsverdien) i bade uke 28 og
40, ble re-randomisert til & motta ustekinumab hver 12. uke eller4il placebo (dvs. seponering av
behandling). Pasienter som ble randomisert pa nytt til bo uke 40 begynte igjen med ustekinumab
i det opprinnelige doseringsregimet nér de opplevde st 50 % reduksjon av sin PASI-forbedring
oppnadd i uke 40. Alle pasienter ble fulgt i opptil @r etter forste administrasjon av

studiebehandlingen.

1 230 pasienter ble vurdert i psoriasisstudie %NIX 2). 61 % av disse pasientene var enten ikke-
respondere, intolerante eller hadde en kontfaindikasjon overfor annen systemisk behandling. Pasienter
som ble randomisert til & f& ustekinumab, fikk doser pa 45 mg eller 90 mg ved uke 0 og uke 4 etterfulgt
av en tilleggsdose ved uke 16. Pasient domisert til & {4 placebo ved uke 0 og 4 ble krysset over til
enten ustekinumab 45 mg eller 9%.\1@ 12 og 16. Alle pasientene ble fulgt i opptil 52 uker etter

forste administrasjon av studiw ingen.

L 4
I psoriasisstudie 3 (ACCEP );@903 pasienter med moderat til alvorlig psoriasis som hadde en darlig
respons pa, var intolerante&:rfor eller hadde en kontraindikasjon overfor annen systemisk
behandling evaluert. Ef% av ustekinumab ble sammenlignet med etanercept og sikkerheten for
ustekinumab og etanerceptdle vurdert. I lopet at den 12 uker lange perioden med aktiv kontroll, ble
pasientene randomi il etanercept (50 mg to ganger per uke), 45 mg ustekinumab ved uke 0 og 4,
eller ustekinuma g ved uke 0 og 4.

Sykdomslgar@stika var generelt konsistente pa tvers av alle behandlingsgrupper i
psoriasiss‘u& 1 og 2, med mediane utgangsverdier fra 17 til 18 for PASI, Body Surface Area
(BSA) > g median Dermatology Life Quality Index (DLQI) i omradet fra 10 til 12. Omtrent en
tredjedgl (psoriasisstudie 1) og en fjerdedel (psoriasisstudie 2) av pasientene hadde psoriasis artritt
(Ps svarende alvorlighet av sykdommen ble ogsa sett i psoriasisstudie 3.

%imaare endepunktet i disse studiene var andel pasienter som fikk en PASI 75-respons i forhold til

@g gsverdien i uke 12 (se tabellene 2 og 3).
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Tabell 2 Sammendrag av klinisk respons i studie 1 (PHOENIX 1) og studie 2
(PHOENIX 2)

Uke 12 3 doser (Ilfllc(: g 8uke 4 og
2 doser (uke 0 og uke 4) uke 16) .
PBO 45 mg 90 mg 45 mg 90 MmN
Psoriasisstudie 1
‘ N
Ant.all randomiserte 755 255 256 250 %
pasienter

PASI 50-respons N (%) | 26 (10 %) | 213 (84 %)* | 220 (86 %)* | 228 (91 %) N34 (96 %)

PASI 75-respons N (%) | 83 %) | 171 (67 %)* | 170 (66 %)* | 178 (71,%) N1 (79 %)

PASI 90-respons N (%) 502%) | 106 (42 %) | 94 (37 %)* | 123 (49%) Y135 (56 %)
b - . 3
PGA” ingen eller minimal 10(4%) | 151 (59 %)* | 156 (61 %)* | 146488 %) | 160 (66 %)

N (%)

Antall pasienter < 100 kg 166 168 164 @4 153
PASI 75-respons N (%) 6.(4%) | 124 (74 %) | 107 (65 %) @779 %) | 124 (81 %)

Antall pasienter > 100 kg 89 87 92 AN 86 90
PASI 75-respons N (%) 22 %) 47 (54 %) | 63 (6 U8 (56 %) | 67 (74 %)

Antall randomiserte

Psoriasisstudie 2 :b

. 410 409 397 400
pasienter

PASI 50-respons N (%) | 41 (10 %) | 342 (84 %)* %@9 %)* | 369 (93 %) | 380 (95 %)

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

PASI 90-respons N (%) 3(1%) | 173 @23 209 (51 %)* | 178 (45 %) | 217 (54 %)

b . . .
i(}(f,j)mgen cller minimal 18(4%) | 277 )a 300 (73 %)* | 241 (61 %) | 279 (70 %)
0 y N
Antall pasienter < 100 kg 290 L 2977 289 287 280
PASI 75-respons N (%) | 12 (4 %) @‘8’ (73 %) | 225 (78 %) | 217 (76 %) | 226 (81 %)
Antall pasienter > 100 kg 120 112 121 110 119

PASI 75-respons N (%) | 3 (3¢ 55(49%) | 86(71%) | 59(54%) | 88 (74 %)
p < 0,001 for ustekinumab 45 mg eller 3 g yed sammenligning med placebo (PBO).

b pGA= Physician Global Assessme

Tabell 3 Sammendrag‘wsk respons ved uke 12 i psoriasisstudie 3 (ACCEPT)
Psoriasisstudie 3
{ Etanercept Ustekinumab
@ 24 doser 2 doser (uke 0 og uke 4)
(50 mg tl(l)kgea)mger per 45 mg 90 mg

Antall randomis%ﬁsienter 347 209 347
PASI sﬁg s N (%) 286 (82 %) 181 (87 %) 320 (92 %)
PASI, 75re§pons N (%) 197 (57 %) 141 (67 %)° 256 (74 %)*
PASL 908spons N (%) 80 (23 %) 76 (36 %)* 155 (45 %)*
PGA jagereller minimal N (%) 170 (49 %) 136 (65 %)* 245 (71 %)*

AntathpaSienter < 100 kg 251 151 244
51 75-respons N (%) 154 (61 %) 109 (72 %) 189 (77 %)

all pasienter > 100 kg 96 58 103

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

p < 0,001 for ustekinumab 45 mg eller 90 mg i sammenligning med etanercept.

b p = 0,012 for ustekinumab 45 mg i sammenligning med etanercept.

I psoriasisstudie 1 var vedlikehold av PASI 75 signifikant bedre med kontinuerlig behandling enn med
seponering av behandling (p < 0,001). Lignende resultater ble oppnadd med hver dosegruppe med
ustekinumab. 89 % av pasientene som var randomisert pa nytt til vedlikeholdsbehandling, og 63 % av
pasientene som var randomisert pa nytt til placebo (seponering av behandling) var PASI 75-respondere
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etter 1 ar (uke 52) (p <0,001). Tilsvarende var 84 % av pasientene randomisert pa nytt til
vedlikeholdsbehandling og 19 % av pasientene randomisert pé nytt til placebo (seponering av
behandling) PASI 75-respondere etter 18 méaneder (uke 76). 82 % av pasientene randomisert pa nytt til
vedlikeholdsbehandling var PASI 75-respondere etter 3 ar (uke 148). 80 % av pasientene randomisert
pa nytt til vedlikeholdsbehandling var PASI 75-respondere etter 5 ar (uke 244).

Hos pasienter randomisert pa nytt til placebo og som begynte pa nytt med sin opprinnelige
ustekinumab-behandling etter tap av > 50 % av PASI-forbedringen, fikk 85 % igjen PASI 75 s
innen 12 uker etter & ha begynt pa nytt med behandling.

uke 2 og uke 12 i DLQI (Dermatology Life Quality Index) i forhold til utgangsver bedrlngen
vedvarte til og med uke 28. Lignende signifikante forbedringer ble oppnadd i Psoriasis®-studien ved
uke 4 og 12, som vedvarte til og med uke 24. I Psoriasis 1-studien var neglepso is,(Nail Psoriasis
Severity Index), totalskarene i de fysiske og psykiske subskalaene i SF-36 og (klge) Visual
Analogue Scale (VAS ) signifikant mer forbedret i ustekinumabgruppene ¢ cebogruppen I
Psoriasis 2-studien, var Hospital Anxiety and Depression Scale (HADSY rk Limitations
Questionnaire (WLQ) ogsé signifikant mer forbedret i hver ustekmu% e enn i placebogruppen.

Psoriasisstudie 1 viste at begge Qoyvolma-gruppene hadde signifikant bedre effekt E bo ved

Psoriasisartritt (voksne)
Ustekinumab har vist seg & forbedre symptomer, fysisk funksjo;@ serelatert livskvalitet og
redusere progresjonsraten av perifer leddskade hos voksne paﬁ med aktiv PsA.

Sikkerheten og effekten av ustekinumab ble vurdert hos 927 pasi€nter i to randomiserte, dobbeltblinde,
placebokontrollerte studier hos pasienter med aktiv Ps hovne ledd og > 5 emme ledd) pa tross
av ikkesteroid antiinflammatorisk middel (NSAID) b@ﬂing eller sykdomsmodifiserende
antirevmatisk (DMARD) behandling. Pasienter i dj udiene har veert diagnostisert med PsA i minst
6 méneder. Pasienter med hver undertype av Ps med i studien, inkludert polyartikulaer artritt
uten tegn pé giktknuter (39 %), spondylitt med perifer artritt (28 %), asymmetrisk perifer artritt

(21 %), distal interfalangeal medvirknin (1@0;; mutilerende artritt (0,5 %). Over 70 % og 40 % av
pasientene i begge studiene hadde henhol ntesitt og daktylitt ved baseline. Pasienter ble
randomisert til & motta behandling me@osermg av ustekinumab pa 45 mg, 90 mg eller placebo

subkutant ved uke 0 og 4 etterfulgt a 12. uke (q12q). Cirka 50 % av pasienter fortsatte med
stabile doser av MTX (<25 mg/u%_

I PsA-studie 1 (PSUMMIT I)‘\k—studie 2 (PSUMMIT II) hadde henholdsvis 80 % og 86 % av
pasientene tidligere blitt behandl& med DMARD-er. I studie 1 var tidligere behandling med
antitumornekrosefaktor-middel (TNF)a ikke tillatt. I studie 2 hadde de fleste av pasientene (58 %,

n = 180) tidligere blitt b et med ett eller flere anti-TNFo-middel(er) der over 70 % hadde
seponert sin anti-TNFa-b&Handling som folge av mangel pa effekt eller intoleranse pa et hvilket som
helst tidspunkt.

Tegn og sym

Behandlin'g stekinumab resulterte 1 signifikante forbedringer i méling av sykdomsaktivitet
sammenli ed placebo ved uke 24. Det primere sluttpunktet var prosenten av pasienter som
oppnad 20-respons (American College of Rheumatology) ved uke 24. De viktigste
effektrgsultatene vises i tabell 4 under.

% Antall pasienter som oppnddde klinisk respons i psoriasisartrittstudie 1 (PSUMMIT I) og
-studie 2 (PSUMMIT II) ved uke 24

4

) Psoriasisartrittstudie 1 Psoriasisartrittstudie 2
d PBO 45 mg 90 mg PBO 45 mg 90 mg
Antall pasienter 206 205 204 104 103 105
randomisert
ACR 20' 0 0/\a 101 0 0/\a 0/\a
respons, N (%) 47 (23 %) | 87 (42 %) (50 %)° 21 (20 %) | 45 (44 %) | 46 (44 %)
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ACR 50-
respons, N (%)
ACR 70-
respons, N (%)

18(9%) | S1(25%)* | 57(28%)* | 7(7%) | 18 (17%)" | 24 (23 %)*

5Q%) | 25012%)° | 29(14%)° | 33 %) | T(7%)° | 99 %)

Antall pasienter

med > 3 % BSA* 146 145 149 80 80 81
PASL75- 16(11%) | 83(57%)" | 93 (62%)" | 4(5%) | 41 (51 %) | 45 Séi

respons, N (%)

PASI90- 4 (3 %) 60 (41 %)* | 65 (44 %)* 3 (4 %) 24 (30 %) 6?40/)3
respons, N (%) 0 0 0 0 0 o
Kombinert N
Z[éil 273_' 8 8(5%) | 40(28%)* | 62(42%)* | 2(3%) |24 (30‘%3 31 (38 %)°
respons, N (%) &
OO
Antall pasienter 154 153 154 4 @\ 24 2
<100 kg .

ACR 20- ~ l
response, N 39 (25%) | 67 (44%) | 78 (51 %) 176 ) | 32(43%) | 34 (47 %)
(%)

Antall pasienter -
med >3 % BSA 105 105 111 / Q4 58 57

PASL75- 1433%) | 64(61%) | 73666 PAT%) | 31(3%) | 32(56%
respons, N (%) ° ° ’ ’ i i

Antall pasienter @
> 100 ke 52 52 R 30 29 31

ACR 20- 0 o 0 . , )
respons, N (%) 8 (15%) | 20(38%) @ %) | 4(13%) | 13(45%) | 12(39 %)

iﬁ?g?"%%ﬂ; 41 ‘QQ' 38 26 22 24
PASI 75- ~
response, N 2(5 %) 1@ %) | 20 (53 %) 0 10 (45 %) | 13 (54 %)
(%)

p <0,001

p <0,05 . +‘

pP=NS \

Antall pasienter med > 3 0AQA-psoriasis hudaffeksjon ved baseline

a o (=

ACR 20-, 50- og 70-res fortsatte & bedres eller ble opprettholdt til og med uke 52 (PsA-studie 1
og 2) og uke 100 (%tudie 1). I PsA-studie 1 ble ACR 20-respons i uke 100 oppnadd hos 57 % og
64 % med henholdsy1$45 mg og 90 mg. I PsA-studie 2 ble ACR 20-respons i uke 52 oppnadd hos
47 % og 48 %@nholdsvis 45 mg og 90 mg.

Andelen nter som oppnar et modifisert PsA-responskriterie (PSARC)-repons var ogsé
betrakteli ere enn i ustekinumabgruppene sammenlignet med placebo ved uke 24. PsARC-
respo opprettholdt til og med uke 52 og uke 100. En hgyere andel av pasienter behandlet med

ustele ab som hadde spondylitt med perifer artritt som deres hovedpresentasjon, demonstrerte 50
0 osent forbedring i BASDAI-score (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index)
%enlignet med placebo ved uke 24.

Q&Sponser observert i ustekinumabgrupper var tilsvarende hos pasienter som mottok og ikke mottok
MTX samtidig, og ble opprettholdt til og med uke 52 og uke 100. Pasienter som tidligere hadde blitt
behandlet med anti-TNFa-stoffer som mottok ustekinumab oppnédde en sterre respons ved uke 24 enn
pasienter som mottok placebo (ACR 20-respons ved uke 24 for 45 mg og 90 mg var henholdsvis 37 %
og 34 % sammenlignet med placebo 15 %; p < 0,05), og respons ble opprettholdt til og med uke 52.
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For pasienter med entesitt og/eller daktylitt ved baseline ble signifikante forbedringer i entesitt- og
daktylitt-score observert i PsA-studie 1 i ustekinumabgruppene sammenlignet med placebo ved

uke 24. I PsA-studie 2 ble det observert signifikante forbedringer i entesitt-score og numerisk

forbedring (ikke statistisk signifikant) i daktylitt-score i ustekinumab 90 mg-gruppen sarnmenhgnet

med placebo ved uke 24. Forbedringer i entesitt-score og daktylitt-score ble opprettholdt til og m q
uke 52 og 100.

Radiografisk respons %
Strukturell skade i bade hender og fotter ble uttrykt som endring i total van der Heijde-Sharp-s

(vdH-S-score), modifisert for PsA ved tillegg av distale fingerledd, sammenlignet med b ehne Det
ble gjennomfort en prespesifisert integrert analyse ved kombinasjon av data fra 927 ersoner i
PsA-studie 1 og 2. Ustekinumab viste en statistisk signifikant reduksjon i pI‘OgI‘€SJOK for
strukturell skade sammenlignet med placebo, mélt som endring fra baseline til uke 24 ™otal modifisert
vdH-S-score (gjennomsnittlige = SD score var 0,97 + 3,85 i placebogruppen sanimgenlignet med

0,40 = 2,11 og 0,39 + 2,40 i ustekinumabgruppene med henholdsvis 45 mg ((QD ) 0og 90 mg

(p <0,001)). Denne effekten stammer fra PsA-studie 1. Effekten anses somypavist uavhengig av
samtidig MTX-bruk, og ble opprettholdt til og med uke 52 (integrert ana&%g 100 (PsA-studie 1).

Ustekinumab-behandlede pasienter viser signifikant forbedring i f funksjon vurdert ved hjelp av
Disability Index of the Health Assessment Questionnaire (HAQQ d uke 24. Andelen av pasienter
som oppnér en klinisk betydningsfull forbedring (= 0,3) i HA@— core fra baseline var ogsé

Fysisk funksjon og helserelatert livskvalitet z

betraktelig hoyere i ustekinumabgruppene sammenlignet me ebo. Forbedring i HAQ-DI-score fra
baseline ble opprettholdt til og med uke 52 og 100.

Det var signifikant forbedring i DLQI-score i ustekin@grupper sammenlignet med placebo ved
uke 24, som ble opprettholdt til og med uke 52 og sA-studie 2 var det en signifikant forbedring
i Functional Assessment of Chronic Illness The gue (FACIT-F)-score i ustekinumabgrupper
nar de sammenlignet med placebo ved uke 24. en av pasienter som oppnadde klinisk
betydningsfull forbedring i fatigue (4 poe& IT-F) var ogsa betraktelig hayere i

ustekinumabgrupper sammenlignet med p . Forbedring i FACIT-score ble opprettholdt til og
med uke 52.

Pediatrisk populasjon
Det europeiske legemiddelko European Medicines Agency) har utsatt forpliktelsen til &
presentere resultater fra studi& ustekinumab i en eller flere undergrupper av den pediatriske
populasjonen med juvenil idiopatisk artritt. Den ferdigfylte pennen har ikke blitt undersekt i den
pediatriske psoriasispopul&%nen og er ikke anbefalt til pediatriske pasienter.

Crohns sykdom
Sikkerhet og effekt tekinumab ble undersgkt i tre randomiserte dobbeltblinde placebokontrollerte,

multisenterstudle oksne pasienter med moderat til alvorlig aktiv Crohns sykdom (Crohns

sykdomsakt eks [CDAI]-score pd > 220 og < 450). Det kliniske utviklingsprogrammet besto
avto 8 uker vengse 1ndukSJ onsstudier (UNITI-1 og UNITI-2) etterfulgt av en 44 ukers subkutan
randomls nerings vedlikeholdsstudie (IM-UNITI), som representerte 52 ukers behandling.

Induk@dlene inkluderte 1 409 (UNITI-1, n = 769; UNITI-2 n = 640) pasienter. Det primare
tet for de to induksjonsstudiene var andel forsekspersoner med klinisk respons (definert som
sjon 1 CDAI-score pa > 100 poeng) i uke 6. Effektdata ble innhentet og analysert til og med
Qfor begge studier. Samtidige doser av orale kortikosteroider, immunmodulerende midler,
iflosalisylater og antibiotika var tillatt, og 75 % av pasientene fortsatte & fA minst ett av disse
gemldlene I begge studier ble pasienter randomisert til & {4 en intravengs enkeltdose av den
anbefalte vektbaserte dosen pa ca. 6 mg/kg (se pkt. 4.2 i preparatomtalen for Qoyvolma 130 mg
konsentrat til infusjonsvaske, opplesning), en fast dose pa 130 mg ustekinumab eller placebo i uke 0.

Pasienter 1 UNITI-1 hadde ikke hatt effekt av eller ikke télt tidligere anti-TNFa-behandling. Omtrent
48 % av pasientene hadde ikke hatt effekt av 1 tidligere anti-TNFa-behandling og 52 % hadde ikke
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hatt effekt av 2 eller 3 tidligere anti-TNFa-behandlinger. I denne studien hadde 29,1 % av pasientene
en utilstrekkelig innledende respons (primere ikke-respondere), 69,4 % responderte, men mistet
respons (sekundere ikke-respondere) og 36,4 % talte ikke anti-TNFa-behandlinger.

Pasienter i UNITI-2 hadde ikke hatt effekt av minst én konvensjonell behandling, inkludert Q
kortikosteroider eller immunmodulerende midler, og var enten anti-TNF-a-naive (68,6 %) eller h&
tidligere fatt men ikke hatt effekt av anti-TNFoa-behandling (31,4 %). @

I bade UNITI-1 og UNITI-2 hadde en signifikant sterre andel pasienter klinisk respons og re&n i
gruppen behandlet med ustekinumab sammenlignet med placebo (tabell 5). Klinisk resp
remisjon var signifikant sé tidlig som i uke 3 hos ustekinumab-behandlede pasienter,o

fortsatte til uke 8. I disse induksjonsstudiene var effekten storre og vedvarte bedre i
vektbasert dose sammenlignet med 130 mg dosegruppe, og vektbasert dosering er der

intravengse induksjonsdosen.

Tabell 5.  Induksjon av klinisk respons og remisjon i UNITI-1 og UNIT. Iﬁ,Q

den anbefalte

UNITI-1* *, \{J UNITI-2**
Placebo Anbefalt do& @cebo Anbefalt dose
N =247 av =209 av
ustekinu ustekinumab
N =24% N =209
Klinisk remisjon, uke 8 18 (7,3 %) 52 ( P 41(19,6%) | 84 (40,2 %)*
Klinisk respons (100 poeng), uke 6 53 (21,5%) | 84( 0)° | 60 (28,7 %) | 116 (55,5 %)
Klinisk respons (100 poeng), uke 8 | 50 (20,2 %) (37.8%)" | 67 (32,1 %) | 121 (57.9 %)*
70 poengs respons, uke 3 67 (27,1 %) =40%,(40,6 %)° | 66 (31,6 %) | 106 (50,7 %)*
70 poengs respons, uke 6 75 (30,4 %) Y4199 (43,8 %)° | 81 (38,8 %) | 135 (64,6 %)°

Klinisk remisjon er definert som CDAI-score < 150; Klinisk 1@, pnis er definert som reduksjon i CDAI-score pa minst

100 poeng eller i klinisk remisjon

70 poengs respons er definert som reduksjon i CDAI-sc

*  Ikke effekt av anti-TNFa

** Jkke effekt av konvensjonell behandling

* p<0,001
b p<0,01

Vedlikeholdsstudien (IM-UNITI)
uke 8 av induksjon med usteki
et subkutant vedlikeholdsregi

N2
<

@ninst 70 poeng

rte 388 pasienter som oppnadde 100 poengs klinisk respons i

12. uke eller placebo i 44 1{8 (for anbefalt vedlikeholdsdosering, se pkt. 4.2).

1 studie UNITI-1 og UNITI-2. Pasienter ble randomisert til & fa
d 90 mg ustekinumab hver 8. uke, 90 mg ustekinumab hver

Signifikant hgyere ande@enter hadde opprettholdt klinisk remisjon og respons i gruppene

behandlet med ust%ulmab sammenlignet med placebogruppen i uke 44 (se tabell 6).

Tabell 6: @oldt klinisk respons og remisjon i IM-UNITI (uke 44; 52 uker fra oppstart med
sjonsdosen)
L 4

Placebo* 90 mg 90 mg
\ ustekinumab ustekinumab
hver 8. uke hver 12. uke
) N=131f N =128 N = 1297
jnisk remisjon 36 % 53 %* 49 %°
» Kelipisk respons 44 % 59 %" 58 %"
A ortikosteroidfri klinisk remisjon 30 % 47 %"* 43 %°
Klinisk remisjon hos pasienter:
i remisjon ved start av vedlikeholds- 46 % (36/79) | 67 % (52/78)* | 56 % (44/78)
behandling
som kom inn fra studie CRD3002* 44 % (31/70) | 63 % (45/72)° | 57 % (41/72)
som var anti-TNFa-naive 49 % (25/51) | 65 % (34/52)° | 57 % (30/53)
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som kom inn fra studie CRD3001° | 26 % (16/61) | 41 % (23/56) | 39 % (22/57) |

Klinisk remisjon er definert som CDAI-score < 150; Klinisk respons er definert som reduksjon i CDAI-score pa minst

100 poeng eller i klinisk remisjon

*  Placebogruppen besto av pasienter som hadde respons pé ustekinumab og ble randomisert til a fa placebo ved start av
vedlikeholdsbehandling.

+ Pasienter som hadde 100 poengs klinisk respons pa ustekinumab ved start av vedlikeholdsbehandling q
1 Pasienter som hadde hatt effekt av anti-TNF a-behandling men ikke av konvensjonell behandling \
S Pasienter som var anti-TNFo-refraktere/intolerante @
? p<0,01 %
b <005
¢ nominelt signifikant (p < 0,05) Q
I IM-UNITI var det 29 av 129 pasienter som ikke opprettholdt respons pa ustekinu de ble

behandlet hver 12. uke og hadde anledning til dosejustering slik at de fikk ustekinumab*hver 8. uke.
Tap av respons ble definert som CDAI-score > 220 poeng og > 100 poengs ekni CDAI-score
ved baseline. Blant disse pasientene ble klinisk remisjon oppnadd hos 41,4 9 o&pasientene 16 uker

etter dosejustering. @
L 4

Pasienter som ikke hadde klinisk respons pa induksjon med ustekin i uke 8 av
induksjonsstudiene UNITI-1 og UNITI-2 (476 pasienter), gikk innde e-randomiserte delen av

vedlikeholdsstudien (IM-UNITI) og fikk en 90 mg subkutan injeks ustekinumab pa det
tidspunktet. Atte uker senere oppnadde 50,5 % av pasientene klj respons og fortsatte & fa
vedlikeholdsdosering hver 8. uke. Blant disse pasientene me tt vedlikeholdsdosering,
opprettholdt de fleste respons (68,1 %) og oppnidde remisjo %) i uke 44, med en andel

tilsvarende som for pasientene som innledningsvis respoﬁrte pa induksjon med ustekinumab.

placebogruppen ved start av vedlikeholdsstudien, t 51 som deretter mistet respons og fikk 90 mg
ustekinumab subkutant hver 8. uke. De fleste av, ne som mistet respons og fortsatte med
ustekinumab gjorde dette innen 24 uker etter j ﬁonsinfusj onen. Av disse 51 pasientene oppnadde
70,6 % klinisk respons og 39,2 % oppnédde\ k remisjon 16 uker etter forste subkutane dose av

Av 131 pasienter som responderte pa induksjon meé @numab og ble randomisert til

ustekinumab.

f@studiens 44 uker fortsette med behandling i en

som ble inkludert pa og behandlet med ustekinumab i

og respons generelt opprettholdt til uke 252 bade hos pasienter
behandling og de som ikke hadde hatt effekt av konvensjonell

I IM-UNITI kunne pasienter som fu
studieforlengelse. Hos de 567 pasi
studieforlengelsen ble klinisk j
som ikke hadde hatt effekt av”
behandling.

Ingen nye sikkerhetsfu@ pavist i denne studieforlengelsen ved opptil 5 ars behandling hos

pasienter med Crol@zk om.

Endoskopi @

Endoskopis e av mukosa ble evaluert hos 252 pasienter med forhdndsdefinert baseline
endoskopﬁ%omsaktivitet 1 en substudie. Det primare endepunktet var endring fra baseline i SES-
CD (Sim ﬁg ndoscopic Disease Severity Score for Crohn's Disease), en sammensatt score pa tvers
av 5il nsegmenter for nervear/sterrelse av sir, andel av mukosaoverflate dekket av sér, andel
av mukgsadverflate rammet av andre lesjoner og nerver/type av forsnevring/strikturer. I uke 8, etter
en ¢nKel intravenes induksjonsdose, var endringen i SES-CD-score sterre i ustekinumabgruppen

S, gjennomsnittlig endring = -2,8) enn i placebogruppen (n = 97, gjennomsnittlig
g =-0,7, p=0,012).

VF istelrespons

I en undergruppe av pasienter med drenerende fistler ved baseline (8,8 %; n = 26), oppnédde 12/15
(80 %) av de ustekinumab-behandlede pasientene en fistelrespons i lepet av 44 uker (definert som
> 50 % reduksjon fra baseline i induksjonsstudien i antall drenerende fistler) sammenlignet med 5/11
(45,5 %) eksponert for placebo.
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Helserelatert livskvalitet

Helserelatert livskvalitet ble vurdert ved IBDQ (Inflammatory Bowel Disease Questionnaire) og SF-
36-spoarreskjemaer. I uke 8 hadde pasienter som fikk ustekinumab statistisk signifikant sterre og

klinisk relevant forbedring i IBDQ-totalscore og SF-36 samlet score for mental komponent i bade
UNITI-1 og UNITI-2 samt SF-36 samlet score for fysisk komponent i UNITI-2, sammenlignet med Q
placebo. Disse forbedringene ble generelt bedre opprettholdt hos ustekinumab-behandlede pasientén
IM-UNITI-studien til uke 44 sammenlignet med placebo. Forbedring i helserelatert livskvalitet

generelt opprettholdt i studieforlengelsen til uke 252. %

Ulcerps kolitt (
Sikkerheten og effekten av ustekinumab ble undersekt i to randomiserte dobbeltblinde
placebokontrollerte, multisenterstudier av voksne pasienter med moderat til alvorligydk Icerps
kolitt (Mayo-score 6 til 12, delscore for endoskopi > 2). Det kliniske utviklingsprogrammet besto av
én studie med intravengs induksjon (kalt UNIFI-I) med behandling i opptil 16 umtterfulgt av en
44 ukers subkutan randomisert seponerings vedlikeholdsstudie (kalt UNIFI—]\QQm representerte
minst 52 ukers behandling. @

L 4
Effektresultater presentert for UNIFI-I og UNIFI-M er basert pa senfra %S@kelse av endoskopier.

UNIFI-I inkluderte 961 pasienter. Det primere endepunktet for im@mnsstudien var andel
forsekspersoner i klinisk remisjon i uke 8. Pasienter ble randomm a fa en intravengs enkeltdose
av enten den anbefalte vektbaserte dosen pé ca. 6 mg/kg (se tﬁ pkt. 4.2), en fast dose pa 130 mg

ustekinumab eller placebo i uke 0.

Samtidige doser av orale kortikosteroider, immunmod de midler og aminosalisylater var tillatt,
og 90 % av pasientene fortsatte & fa minst ett av disse idlene. Inkluderte pasienter skulle ikke ha
hatt effekt av konvensjonell behandling (kortikost r, immunmodulerende midler) eller minst ett
biologisk legemiddel (en TNFa-antagonist og/e lizumab). 49 % av pasientene hadde hatt
effekt av biologisk legemiddelterapi (hvorav 9 ar behandlingsnaive for biologisk
legemiddelterapi), men ikke av konvensjQne andling. 51 % av pasientene hadde ikke hatt effekt
av eller ikke talt et biologisk legemiddel. nt 50 % av pasientene hadde ikke hatt effekt av minst
1 tidligere anti-TNFa-behandling (hvoray 48 % var tidligere ikke-respondere), og 17 % hadde ikke

hatt effekt av minst 1 anti—TNFa—be?E ilg og vedolizumab.
¢ an

I UNIFI-I hadde en signiﬁkan% del pasienter klinisk remisjon i gruppen behandlet med
ustekinumab sammenlignet nfc cebo i uke § (tabell 7). S4 tidlig som i uke 2, det forste planlagte
studiebesaket, og ved hvert pafelgende besek, hadde en sterre andel pasienter behandlet med
ustekinumab ingen rektalb'éning eller oppnédd normal avferingsfrekvens sammenlignet med
placebopasienter. Signit@?e forskjeller i partiell Mayo-score og symptomatisk remisjon ble
observert mellom ust{klin ab og placebo sé tidlig som i uke 2.
Effekten var stﬁn@ruppen med vektbasert dose (6 mg/kg) sammenlignet med 130 mg dosegruppe,
ter, og vektbasert dosering er derfor den anbefalte intravenese induksjonsdosen.

for utvalgte N
Tabell 7: ’bmendmg av viktigste effektresultater i UNIFI-I (uke 8)

> Placebo Anbefalt dose av
N=319 ustekinumab*

‘%,( N =322
ei i€k remisjon* 5% 16%°
4

e

os pasienter som hadde hatt effekt av biologisk 9% (15/158) 19 % (29/156)°
gemiddelterapi, men ikke av konvensjonell
behandling
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av 1 % (2/161) 13 % (21/166)°
biologisk legemiddelterapi®
Hos pasienter som verken hadde hatt effekt av TNF 0 % (0/47) 10 % (6/58)°
eller vedolizumab
Klinisk respons® 31 % 62 %"
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Hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk 35 % (56/158) 67 % (104/156)°
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell
behandling
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av 27 % (44/161) 57 % (95/166)°
biologisk legemiddelterapi * N
Hos pasienter som verken hadde hatt effekt av TNF 28 % (13/47) 52 % (30/5%\‘
eller vedolizumab

Mukosatilheling’ 14 % 27% A
Hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk 21 % (33/158) 33 % (52/156)°
legemiddelterapi, men ikke av konvensjonell (
behandling P %
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt av 7% (11/161) K 5/166)°
biologisk legemiddelterapi

Symptomatisk remisjon* 23 % 45 %"

Kombinert symptomatisk remisjon og mukosatilheling* 8 % N 21 %"

£

Infusjonsdose av ustekinumab ved bruk av vektbasert doseringsregime spesifisert i 7 a@
*  Klinisk remisjon er definert som Mayo-score < 2 poeng, uten individuelle delscore’%

Y Klinisk respons er definert som reduksjon fra baseline i Mayo-score > 30 % o0g,> 8 poeng, med enten en reduksjon fra
baseline i delscore for rektalbladning > 1 eller delscore for rektalbledning pahQ. ¢ .

¥ En TNFa-antagonist og/eller vedolizumab.

T Mukosatilheling er definert som Mayo delscore for endoskopi pé 0 eller Q

i Symptomatisk remisjon er definert som Mayo delscore for avfﬂringsfq pa 0 eller 1 og delskar for rektalbledning
m

pao.

+ Kombinert symptomatisk remisjon og mukosatilheling er deﬁnez SO core for avferingsfrekvens pa 0 eller 1,

delscore for rektalbladning pa 0 og delscore for endoskopi pa er 1.

4 p<0,001 @

®  Nominelt signifikant (p < 0,001)

¢ Nominelt signifikant (p < 0,05) Q
UNIFI-M evaluerte 523 pasienter som oppn3 %isk respons med en intravengs enkeltdose av
ustekinumab 1 UNIFI-I. Pasienter ble ran@l til & {4 et subkutant vedlikeholdsregime med 90 mg
ustekinumab hver 8. uke, 90 mg ustekinumab*hver 12. uke eller placebo i 44 uker (for anbefalt
vedlikeholdsdosering, se pkt. 4.2 i pre mtalen for Qoyvolma injeksjonsvaske, opplesning

(hetteglass) og injeksjonsveske, % g 1 ferdigfylt sproyte eller preparatomtalen for ferdigfylt
penn).

. #
Signifikant heyere andel pasietN adde opprettholdt klinisk remisjon i gruppene behandlet med
ustekinumab sammenligneQed placebogruppen i uke 44 (se tabell 8).

Tabell §: Sammendr@ viktigste effektresultater i UNIFI-M (uke 44; 52 uker etter oppstart med
induksjénsdosen)

Placebo* 90 mg 90 mg
\@ N=175 ustekinumab | ustekinumab
hver 8 uke hver 12. uke
’\b N=176 N=172
Kliniskgfemisjon** 24 % 44 %* 38 %"
H@enter som hadde hatt effekt av 31 % (27/87) 48 % (41/85)* | 49 % (50/102)¢
i isk legemiddelterapi, men ikke av

os pasienter som ikke hadde hatt effekt 17 % (15/88) 40 % (36/91)° | 23 % (16/70)¢
Q' , 4v biologisk legemiddelterapi®

: @Vensjonell behandling

Hos pasienter som verken hadde hatt 15 % (4/27) 33 % (7/21)° 23 % (5/22)°
effekt av TNF eller vedolizumab
Opprettholdt klinisk respons til og med 45 % 71 %*® 68 %*°
uke 44°
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Hos pasienter som hadde hatt effekt av 51 % (44/87) 78 % (66/85)° | 77 % (78/102)°
biologisk legemiddelterapi, men ikke av
konvensjonell behandling
Hos pasienter som ikke hadde hatt effekt 39 % (34/88) 65 % (59/91)° | 56 % (39/70)¢
av biologisk legemiddelterapi® N
Hos pasienter som verken hadde hatt 41 % (11/27) 67 % (14/21)° | 50% (1 1/2)6\‘
effekt av TNF eller vedolizumab
Mukosatilheling’ 29 % 51 %* 44(%
Opprettholdt klinisk remisjon til og med 38 % (17/45) 58 % (22/38) | 65% (2%0) ¢
uke 44*
Kortikosteroidfri klinisk remisjon® 23 % 42 %* 38 %°
Vedvarende remisjon’ 35 % 57 %" 48 9%
Symptomatisk remisjon* 45 % 68 %° T 62%!¢
Kombinert symptomatisk remisjon og 28 % 48 % C& 41 %
mukosatilheling *
*  Etter respons pa intravenes ustekinumab. @‘

Y Klinisk respons er definert som reduksjon fra baseline i Mayo-score > 30 % og >
baseline i delscore for rektalbledning > 1 eller delscore for rektalbledning pa

En TNFa-antagonist og/eller vedolizumab.
Mukosatilheling er definert som Mayo delscore for endoskopi pé 0 eller
isk remisjon til og med uke 44, blant

** Klinisk remisjon er definert som Mayo-score < 2 poeng, uten individuelle delscoré’
%, med enten en reduksjon fra

Opprettholdt klinisk remisjon til og med uke 44 er definert som pasie
pasienter i klinisk remisjon ved baseline for vedlikeholdsregime.

Kortikosteroidfri klinisk remisjon er definert som pasienter i klinisk re n som ikke far kortikosteroider i uke 44.
Vedvarende remisjon er definert som partiell Mayo-remisjon >480% ved alle besok for uke 44 og partiell Mayo-
remisjon ved siste beak (uke 44). @
Symptomatisk remisjon er definert som Mayo delscore fo;

s

gsfrekvens pa 0 eller 1 og delscore for
rektalbledning pa 0.

*  Kombinert symptomatisk remisjon og mukosatilheli cfifiert som delscore for avferingsfrekvens pa 0 eller 1,
delscore for rektalbledning pé 0 og delscore for e %pﬁ O eller 1.

p <0,001
p<0,05 \

Nominelt signifikant (p < 0,001)

Nominelt signifikant (p < 0,05) @

¢ Ikke statistisk signifikant %

Den positive effekten av uste &) pa klinisk respons, mukosatilheling og klinisk remisjon ble
observert under induksjon og vedlikehold bade hos pasienter som hadde hatt effekt av biologisk
legemiddelterapi, men ikk&ay konvensjonell behandling, og hos de som ikke hadde hatt effekt av

minst én tidligere TNF@gonistbehandling, inkludert pasienter med en primer ikke-respons pa
TNFa-antagonistbehandlifig. En positiv effekt ble ogsé observert ved induksjon hos pasienter som

o &

o

ikke hadde hatt eff minst én tidligere TNFa-antagonistbehandling og vedolizumab, men antall
pasienter i denne rgruppen var for lav til & trekke endelige konklusjoner vedrerende en positiv
effekt i denn en ved vedlikeholdsbehandling.

Uke 1 6—re’s ere pd induksjon med ustekinumab

behandlet med ustekinumab som ikke hadde respons i uke 8 i UNIFI-I fikk en subkutan

4 90 mg ustekinumab i uke 8 (36 % av pasientene). Av disse pasienter oppnadde 9 % av
e som innledningsvis ble randomisert til den anbefalte induksjonsdosen, klinisk remisjon og
pnédde klinisk respons i uke 16.

sienter som ikke hadde klinisk respons pa induksjon med ustekinumab i uke 8 i UNFI-I-studien,
men hadde respons i uke 16 (157 pasienter), gikk over i den ikke-randomiserte delen av UNIFI-M og
fortsatte & fa vedlikeholdsdosering hver 8. uke. Blant disse pasientene opprettholdt de fleste (62 %)
respons og 30 % oppnadde remisjon i uke 44.

74



Studieforlengelse

I UNIFI kunne pasienter som fullferte studien ut til uke 44, fortsette med behandling i en
studieforlengelse. Hos de 400 pasientene som ble inkludert pa og behandlet med ustekinumab hver

12. eller 8. uke i studieforlengelsen ble symptomatisk remisjon generelt opprettholdt frem til uke 200

hos pasienter som hadde feilet pa konvensjonell behandling (men ikke feilet pa biologisk behand ‘HQ
og de som hadde feilet pa biologisk behandling, inkludert de som hadde feilet pa bade anti-TNF o
vedolizumab. Blant pasienter som fikk 4 ars ustekinumab-behandling og ble undersekt ved bru

full Mayo-score i vedlikeholdsuke 200, opprettholdt henholdsvis 74,2 % (69/93) og 68,3 % (
mukosatilheling og klinisk remisjon.

Sikkerhetsanalysen som inkluderte 457 pasienter (1 289,9 personér) fulgt i opptil 220 @ste en
sikkerhetsprofil mellom uke 44 og 220 som var sammenlignbar med den observert e 44.

Ingen nye sikkerhetsfunn ble pavist i denne studieforlengelsen ved opptil 4 ars wdhng hos
pasienter med ulcergs kolitt.

Endoskopisk normalisering ble definert som Mayo delscore for end 0, og ble observert sa
tidlig som i uke 8 1 UNIFI-I. I uke 44 i UNIFI-M ble dette oppna oldsvis 24 % og 29 % av
pasientene behandlet med ustekinumab hver 12. eller 8. uke, samr%net med 18 % av pasientene i
placebogruppen.

Endoskopisk normalisering ’%

Histologisk og histoendoskopisk mukosatilheling %

Histologisk tilheling (definert som n@ytroﬁlinﬁltrasjon i krypter, ingen kryptdestruksjon og
ingen erosjon, ulcerasjon eller granulatvev) ble unders uke 8 i UNIFI-I og uke 44 i UNIFI-M. I
uke 8, etter en enkel intravenes induksjonsdose, hadd@gmﬁkant hayere andel pasienter i gruppen
med anbefalt dose oppnadd histologisk tilheling (3 sammenlignet med pasienter i placebogruppen
(22 %). I uke 44 ble det observert opprettholdel ne effekten med signifikant flere pasienter
med histologisk tilheling i gruppene med ustekigmab hver 12. uke (54 %) og hver 8. uke (59 %)
sammenlignet med placebo (33 %).

Et kombinert endepunkt for histoendoskopisk mukosatilheling definert som forsgkspersoner med bade
mukosatilheling og histologisk tilhelj evaluert i uke 8 i UNIFI-I og uke 44 i UNIFI-M. Pasienter
som fikk ustekinumab i anbefalt z%pdde signifikant forbedring i endepunktet for histoendoskopisk
mukosatilheling i uke 8 i ustek%a' ruppen (18 %) sammenlignet med placebogruppen (9 %). 1

uke 44 ble det observert oppré Ise av denne effekten med signifikant flere pasienter med
histoendoskopisk mukosatilhe i gruppene med ustekinumab hver 12. uke (39 %) og hver 8. uke
(46 %) sammenlignet med’&cebo (24 %).

Helserelatert lzvskvalzlet
Helserelatert livskvalitet ble vurdert ved sperreskjemaene IBDQ (Inflammatory Bowel Disease

Questionnaire), S@ og EQ-5D (EuroQoL-5D).

T uke 81 UN adde pasienter som fikk ustekinumab statistisk signifikant sterre og klinisk relevant
forbedring Q-totalskar, EQ-5D og EQ-5D VAS, samt SF-36 samlet score for mental komponent
og SF-3§ samlet score for fysisk komponent sammenlignet med placebo. Disse forbedringene ble

ert livskvalitet malt som IBDQ og SF-36, ble generelt opprettholdt i studleforlengelsen frem

51:nter som fikk ustekinumab hadde signifikant mer forbedring i arbeidsproduktivitet mélt som
V torre reduksjon i generell arbeidsnedsettelse og aktivitetsnedsettelse vurdert med WPAI-GH
sperreskjema, enn pasienter som fikk placebo.

Sykehusopphold og kirurgi relatert til ulceros kolitt

Til og med uke 8 i UNIFI-I var andelen av forsekspersoner med sykehusopphold relatert til ulceres
kolitt signifikant lavere for forsakspersoner i gruppen med ustekinumab i anbefalt dose (1,6 %; 5/322)
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sammenlignet med forsgkspersoner i placebogruppen (4,4 %; 14/319), og ingen forsgkspersoner
gjennomgikk kirurgi relatert til ulceres kolitt blant forsekspersoner som fikk ustekinumab i anbefalt
induksjonsdose sammenlignet med 0,6 % (2/319) av forsgkspersoner i placebogruppen.

Til og med uke 44 i UNIFI-M ble det observert et signifikant lavere antall sykehusopphold relate tQ
ulcergs kolitt blant forsekspersoner i den kombinerte ustekinumabgruppen (2,0 %; 7/348)

sammenlignet med forsekspersoner i placebogruppen (5,7 %; 10/175). Et numerisk lavere antal
forsgkspersoner i ustekinumabgruppen (0,6 %; 2/348) gjennomgikk kirurgi relatert til ulcere
sammenlignet med forsekspersoner i placebogruppen (1,7 %; 3/175) til og med uke 44. Q

Immunogenisitet O

Antistoffer mot ustekinumab kan utvikles under ustekinumab-behandling og de ﬂe&

neytraliserende. Dannelsen av antistoffer mot ustekinumab er assosiert med bade gkt clearance og
fo

redusert effekt av ustekinumab, unntatt hos pasienter med Crohns sykdom eller #igeres kolitt hvor det
ikke ble observert noen redusert effekt. Det er ikke noen apenbar sammenhe@
antistoffer mot ustekinumab og forekomst av reaksjoner pa injeks;j onsstede®

L 4
Pediatrisk populasjon X
Det europeiske legemiddelkontoret (the European Medicines Ageney )¥ia att forpliktelsen til &
presentere resultater fra studier med ustekinumab i en eller flere u @ pper av den pediatriske
populasjonen ved Crohns sykdom og ulcergs kolitt. Den ferdigfylte,p€nnen har ikke blitt undersekt i
den pediatriske populasjonen og er ikke anbefalt til pediatriskg

M NEIvVEer av

5.2 Farmakokinetiske egenskaper {
Absorpsjon
Median tid for & nd maksimal serumkonsentrasjon var 8,5 dager etter en subkutan

enkeltinjeksjon pa 90 mg hos friske frivillige. . -verdier av ustekinumab etter en subkutan
enkeltdose pé enten 45 mg eller 90 mg hos pasiegter med psoriasis var sammenlignbare med de som
ble sett hos friske frivillige.

Absolutt biotilgjengelighet av ustekinumab etter en subkutan enkeltinjeksjon var estimert til & vere
57,2 % hos pasienter med psoriasis.

Distribusjon
Median distribusjonsvolum uﬂg0 en terminale fasen (Vz) etter en intravengs enkeltdose til pasienter
med psoriasis varierte mellt 5Tog 83 ml/kg.

Biotransformasjon @
Noyaktig metabolismever*er ikke kjent for ustekinumab.

Eliminasjon z}

Median syst arance (CL) etter en enkelt intravengs adminstrasjon til pasienter med psoriasis
varierte m.“e@, 9 og 2,34 ml/dag/kg. Median halveringstid (t;2) for ustekinumab var ca. 3 uker hos
pasienter oriasis, psoriasisartritt, Crohns sykdom eller ulcergs kolitt, og varierte mellom 15 til
32 dage vers av alle psoriasis- og psoriasisartrittstudiene. I en populasjonsfarmakokinetisk

analy tilsynelatende clearance (CL/F) og tilsynelatende distribusjonsvolum (V/F) henholdsvis
itér/dag og 15,7 liter hos pasienter med psoriasis. CL/F for ustekinumab var ikke pavirket av
opulasjonsfarmakokinetiske analyser viste at det var en trend mot en hoyere clearance av
inumab hos pasienter som testet positivt for antistoffer mot ustekinumab.

?‘] !inearitet

VSystemiSk eksponering for ustekinumab (Cmax 0g AUC) gker pa en ca. doseproporsjonal mate etter en
intravengs enkeltdose fra 0,09 mg/kg til 4,5 mg/kg eller etter en subkutan enkeltdose fra ca. 24 mg til
240 mg hos pasienter med psoriasis.
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Enkeltdose versus multiple doser

Tidsprofilene for serumkonsentrasjon av ustekinumab var generelt forutsigbare etter enkle eller
multiple subkutane doser. Hos pasienter med psoriasis ble steady-state serumkonsentrasjoner av
ustekinumab oppnadd ved uke 28 etter initielle subkutane doser ved uke 0 og 4 etterfulgt av doser hvef

12. uke. Median steady-state bunnkonsentrasjoner varierte fra 0,21 mikrog/ml til 0,26 mikrog/ml
(45 mg) og fra 0,47 mikrog/ml til 0,49 mikrog/ml (90 mg). Det var tilsynelatende ingen akkumule
i serumkonsentrasjoner av ustekinumab over tid nar det er gitt subkutant hver 12. uke.

Hos pasienter med Crohns sykdom eller ulceras kolitt ble det etter en intravengs dose pa ~6 mgikg,
med start i uke 8, gitt subkutan vedlikeholdsdosering med 90 mg ustekinumab hver 8. eller 12. uke.
Steady-state ustekinumab-konsentrasjon ble oppnadd ved start av andre vedlikeholdsd 0S
pasienter med Crohns sykdom varierte median steady-state bunnkonsentrasjoner fr&’ ikrog/ml til
2,24 mikrog/ml og fra 0,61 mikrog/ml til 0,76 mikrog/ml for 90 mg ustekinumab henh®ldsvis hver

8. uke og hver 12. uke. Hos pasienter med ulceres kolitt varierte median steady-8tgt
bunnkonsentrasjoner fra 2,69 mikrog/ml til 3,09 mikrog/ml og fra 0,92 mikro, 1l 1,19 mikrog/ml
for 90 mg ustekinumab hver 8. uke og hver 12. uke. Steady-state bunnniva ekinumab etter 90 mg
ustekinumab hver 8. uke var forbundet med heyere klinisk remis; onsrateg@enlignet med steady-

state bunniva etter 90 mg hver 12. uke. | !

Pavirkning av vekt pa farmakokinetikk
I en populasjonsfarmakokinetisk analyse som brukte data fra pagi med psoriasis, ble kroppsvekt
funnet & veere den variablen som pévirket clearance av ustekipumab’i sterst grad. Median CL/F hos
pasienter > 100 kg var ca. 55 % hoyere enn hos pasienter < 1 *m g. Median V/F hos pasienter

> 100 kg var ca. 37 % heyere enn hos pasienter som veiggi 100kg. Medianverdi for

bunnkonsentrasjoner av ustekinumab i serum hos pasientegmed heyere vekt (> 100 kg) 1 90 mg
gruppen var sammenlignbar med verdien hos pasient@d
a

lavere vekt (< 100 kg) 1 45 mg gruppen.
Liknende resultater ble tilegnet fra en bekreftende @

sjonsfarmokokinetisk analyse ved bruk av

data fra pasienter med psoriasisartritt. Q
Justering av doseringsfrekvens @
Blant pasienter med Crohns sykdom eller s kolitt, basert pa observerte data og

populasjonsfarmokokinetiske analyser
behandling lavere serumkonsentrasj
som ikke mistet respons. Ved Cr

dde randomiserte forsekspersoner som mistet respons pa
stekinumab over tid sammenlignet med forsekspersoner
dom var dosejustering fra 90 mg hver 12. uke til 90 mg hver
8. uke forbundet med en ﬂknir% onsentrasjoner av ustekinumab i serum og en pafelgende
okning av effekt. Ved ulcer;as‘]ggh viste simuleringer basert pa populasjonsfarmokokinetiske
modeller at dosejustering fra 90 g hver 12. uke til hver 8. uke kan forventes & gi 3 ganger gkning av
steady-state bunnkonsentrasjoner av ustekinumab. P& bakgrunn av kliniske studiedata fra pasienter
med ulcergs kolitt ble dgt #'tillegg fastslatt en positiv sammenheng mellom eksponering og respons,
mellom bunnkonsentrasjofier og klinisk remisjon og mukosatilheling.

Spesielle populas%
Ingen farmalQKi e data er tilgjengelig for pasienter med nedsatt lever- eller nyrefunksjon.
Ingen spe§if tudier er utfort pa eldre pasienter.

Usteki s farmakokinetikk var generelt sammenlignbar hos asiatiske og ikke-asiatiske pasienter
med pspriasis eller ulceres kolitt.
ienter med Crohns sykdom eller ulceres kolitt ble variasjon i ustekinumabs clearance pavirket
ppsvekt, serumalbuminniva, kjenn og status for antistoffer mot ustekinumab, mens kroppsvekt
@r iktigste kovariat som pavirket distribusjonsvolumet. Ved Crohns sykdom ble clearance ogsé
avirket av C-reaktivt protein, status for TNF-antagonistsvikt og etnisitet (asiatisk kontra ikke-
Vasiatisk). Betydningen av disse kovariatene var innenfor = 20 % av de vanlige eller referanseverdiene
for de respektive farmakokinetikkparametrene, sa dosejustering er ikke nedvendig for disse
kovariatene. Samtidig bruk av immunmodulerende midler hadde ikke noen signifikant pavirkning pa
ustekinumabs omsetning.
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De populasjonsfarmakokinetiske studiene viste ingen indikasjon pa at tobakk eller alkohol hadde noen
effekt pa ustekinumabs farmakokinetikk.

Biotilgjengelighet av ustekinumab var sammenlignbar etter administrasjon med sproyte eller ferdigfylt
penn. ( b

Den ferdigfylte pennen har ikke blitt undersekt i den pediatriske populasjonen og er ikke anbefaﬁb
pediatriske pasienter. %

Regulering av CYP450-enzymer g
Effekter av IL-12 og IL-23 pé regulering av CYP450-enzymer ble undersekt i en in vilm die med
humane hepatocytter, som viste at [IL-12 og/eller IL-23 i nivaer pa 10 ng/ml ikke p
CYP450-enzymaktivitet (CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 eller 3A4, se pkt. 4.5).

uman

En fase 1, dpen legemiddelinteraksjonsstudie, studie CNTO1275CRD1003, b, rt for & evaluere
effekten av ustekinumab pa cytokrom P450-enzymaktivitet etter induksjon likeholdsdosering
hos pasienter med aktiv Crohns sykdom (n = 18). Ingen klinisk signifik t@ringer i eksponering av
koffein (CYP1A2-substrat), warfarin (CYP2C9-substrat), omeprazol ( %19-5ubstrat),
dekstrometorfan (CYP2D6-substrat) eller midazolam (CYP3A-su ¢ Observert ved samtidig
bruk av ustekinumab i godkjent dosering hos pasienter med Crohr?édom (se pkt. 4.5).

5.3 Prekliniske sikkerhetsdata O
S Q

toksisitetstester ved gjentatt dosering, utviklings- og re uksjonstoksisitet, inkludert
sikkerhetsfarmakologisk vurdering. Ingen fdeselsdefe@ller utviklingstoksikologi ble observert i
studier av utviklings- og reproduksjonstoksisitet i olgusaper, og det var ingen tegn til
pavirkning av fertilitetsindeks hos hanner. Inge& inger ble observert pé fertilitetsindeks hos

hunner ved bruk av analogt antistoff [L-12/23 imus’

Prekliniske data indikerer ingen spesiell fare (f.eks. orgaﬁk 1s1t€t) for mennesker basert pa studier av

Dosenivaer i dyrestudier var ca. 45 ganger re enn den hayeste ekvivalente dosen tiltenkt
psoriasispasienter og resulterte i maksigaale serumkonsentrasjoner i aper som var mer enn 100 ganger
de observert hos mennesker. @

Da egnede modeller for et antisto ukn kryssreaktivitet mot gnager 1L-12/23 p40 ikke er kjent ble
karsinogenitetsstudier ikke N ort med ustekinumab.

6. FAWASQYTI@)PPLYSNIN GER

6.1 Hj elpestoffe&l

L-histidin \
L-histidinmaq @ ydrokloridmonohydrat

Polysorbat 80YE433)

Sukros
Vann 4] ifjeksjonsvaesker

& forlikeligheter
@et legemidlet skal ikke blandes med andre legemidler da det ikke er gjort studier pa uforlikelighet.

V6.3 Holdbarhet

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplegsning i ferdigfylt penn

4 ar
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Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt penn

4 ar

En ferdigfylt penn kan oppbevares i romtemperatur ved hayst 25 °C i en enkeltperiode pa maksinﬁ@
31 dager i originalemballasjen for & beskytte mot lys. Notér datoen da den ferdigfylte pennen ta:
kjeleskapet i det dpne feltet pa ytteremballasjen. Nar som helst for utlopet av denne 31-dager en

i romtemperatur kan legemidlet settes tilbake i kjoleskap én gang og oppbevares der til opprinnelig
utlgpsdato. Kast pennen dersom den ikke brukes innen 31 dager ved oppbevaring i romté&eratur,

eller ved opprinnelig utlepsdato, avhengig av hva som kommer forst

6.4 Oppbevaringsbetingelser K

Oppbevares i kjaleskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.
Oppbevar den ferdigfylte pennen i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. ehov kan enkelte

ferdigfylte penner oppbevares i romtemperatur ved heyst 25 °C (se pkt

6.5 Emballasje (type og innhold) 2*'

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplasning i ferdigfylt pennO

0,5 ml opplesning i en 1 ml sprayte av type [-glass med fastn%n ypodermisk nal av rustfritt stal,
montert i en ferdigfylt penn.

oyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdi enn

1 ml opplesning i en 1 ml sprayte av type I-glas stmontert hypodermisk nél av rustfritt stal,
montert i en ferdigfylt penn. 6

Qoyvolma er tilgjengelig i pakninger me%gfylt penn.
6.6 Spesielle forholdsregler for e@(sjon og annen handtering

Opplesningen i Qoyvolma fer igfiylt penn ber ikke ristes. Opplesningen ber undersekes visuelt med
tanke pé partikler eller mlsfa r den injiseres subkutant. Opplesningen er klar til svakt
ugjennomsiktig, fargelos til blekt'gul og kan inneholde noen fa gjennomsiktige eller hvite
proteinpartikler. Dette uts%e er ikke uvanlig for proteinholdige opplesninger. Legemidlet bar ikke

brukes hvis opplﬁsmng isfarget eller uklar, eller om det er fremmede partikler tilstede. For
administrering ber a oppnd romtemperatur (omtrent en halvtime). Detaljert bruksanvisning er
gitt i pakningsvedl

skal derfo’r i kes. Qoyvolma leveres som en steril ferdigfylt penn til engangsbruk. Den
ferdigfylte& n skal aldri gjenbrukes. Ikke anvendt legemiddel samt avfall ber destrueres i
overensgtethimelse med lokale krav.

Qoyvolma i\% @mke konserveringsmiddel, og gjenvaerende legemiddel i den ferdigfylte pennen

QQ\INEHAVER AV MARKEDSFORINGSTILLATELSEN
1

@ Ifrion Healthcare Hungary Kft.
062 Budapest

VVéci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn
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8. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE)

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplgsning i ferdigfylt penn

EU/1/25/1925/005 \Q

Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplegsning i ferdigfylt penn /b

{

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLATELSE/SISTE F OK SE

EU/1/25/1925/006

Dato for forste markedsforingstillatelse: 02. juni 2025 &

10. OPPDATERINGSDATO ’%

Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettste &Ue europeiske
legemiddelkontoret (the European Medicines Agency) https://wwwiema.curopa.eu.
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B. VILKAR ELLER RESTRIK R VEDRORENDE

MARKEDSFORING ATELSEN

LEVERANSE OG BRUK
C. ANDRE VILKAR O@S TIL
SIKKER O KTIV BRUK AV LEGEMIDLET
. \%

&

o

O
o‘f’@
Vg

D. VILKAR ELLE E@TRIKSJ ONER VEDRORENDE
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A. TILVIRKER AV BIOLOGISK VIRKESTOFF OG TILVIRKER ANSVARLIG FOR
BATCH RELEASE

Navn og adresse til tilvirker av biologisk virkestoff

CELLTRION INC. \Q

20 Academy-ro 51 beon-gil @
Yeonsu-gu %
22014 Incheon

Republikken Korea Q

Navn og adresse til tilvirker ansvarlig for batch release KO

Nuvisan France SARL &

2400, Route des Colles Q
06410, Biot

Frankrike o,\Q/
MIDAS Pharma GmbH 2%

Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein

Rhineland-Palatinate O
Tyskland %

Kymos S.L. {
Ronda de Can Fatj6 7B @
Parc Tecnologic del Valles

08290 Cerdanyola Del Valles

Barcelona Q

Spania

N2

I pakningsvedlegget skal det st navn og,adresse til tilvirkeren som er ansvarlig for batch release for
gjeldende batch. @
B. VILKAR ELLER RE%(SJONER VEDRORENDE LEVERANSE OG BRUK

Legemiddel underlagt beiQet forskrivning (se Vedlegg I, Preparatomtale pkt. 4.2).

C. ANDRE VI OG KRAV TIL MARKEDSFORINGSTILLATELSEN
*  Periodisk M@etsoppdateringsrapporter (PSUR-er)

Kravene fonitiméendelse av periodiske sikkerhetsoppdateringsrapporter (PSUR-er) for dette legemidlet
er ang@ -listen (European Union Reference Date list), som gjort rede for i Artikkel 107¢(7) av

direkti 1/83/EF og i enhver oppdatering av EURD-listen som publiseres pé nettstedet til Det
eur@ e legemiddelkontoret (the European Medicines Agency).

@ t VILKAR ELLER RESTRIKSJONER VEDRORENDE SIKKER OG EFFEKTIV BRUK
V AV LEGEMIDLET

* Risikohandteringsplan (RMP)

Innehaveren av markedsferingstillatelsen skal gjennomfere de nedvendige aktiviteter og
intervensjoner vedrerende legemiddelovervakning spesifisert i godkjent RMP presentert i Modul 1.8.2
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i markedsferingstillatelsen samt enhver godkjent pafelgende oppdatering av RMP.

En oppdatert RMP skal sendes inn:
* pé foresparsel fra Det europeiske legemiddelkontoret (the European Medicines Agency).
. nar risikohandteringssystemet er modifisert, spesielt som resultat av at det fremkommer ny Q
informasjon som kan lede til en betydelig endring i nytte/risiko profilen eller som resultat a

en viktig milepel (legemiddelovervakning eller risikominimering) er nadd @
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA YTRE EMBALLASJE

YTTERKARTONG (130 mg)
N
1.  LEGEMIDLETS NAVN N\
4
Qoyvolma 130 mg konsentrat til infusjonsvaske, opplesning %
ustekinumab {
‘ 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) ;é

Hvert hetteglass inneholder 130 mg ustekinumab i 26 ml

X
Q
— L

3. LISTE OVER HJELPESTOFFER

\b J
Hjelpestoffer: EDTA-dinatriumsaltdihydrat, L-histidin, L—histidin‘@nydrokloridmonohydrat, L-
metionin, polysorbat 80, sukrose, vann til injeksjonsveesker. O

O

-

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKNINGS r{QRRELSE)

Konsentrat til infusjonsveske, opplesning 130 mg/26@

1 hetteglass

5. ADMINISTRASJONSMATE OG,) R)
S

Skal ikke ristes. @
Les pakningsvedlegget for bruk.

Kun til engangsbruk.
Intravengs bruk etter fortynnipg%

6. ADVARSEL ON@&JEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilg'@ g for barn.

7. EVT‘\\QLLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

S

| 8. @LQ)PSDATO

@g: dato for fjerning fra kjeleskap:
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER ‘

Oppbevares i kjoleskap.

Skal ikke fryses
Oppbevar hetteglasset i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Q
Kan oppbevares i romtemperatur (heyst 25 °C) i en enkeltperiode pa opptil 31 dager, men ikke ¢ \
den opprinnelige utlepsdatoen. %

y 2
10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON 1“&
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSF@RI@.LATELSEN

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

)
1062 Budapest \
Vaciut 1-3. WestEnd Office Building B torony %
Ungarn b

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER (@RE)

EU/1/25/1925/003 {

13. PRODUKSJONSNUMMER QQ
g

Lot N2

P
| 14. GENERELL KLASSIFIKA$J@NFOR UTLEVERING |

| 15. BRUKSANVISNING.\k |

o

| 16. INFORMASJONGWAD BLINDESKRIFT |

Fritatt fra krav or@&eskrift.

SI ETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

Todm@al strekkode, inkludert unik identitet.

@ SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) -1 ET FORMAT LESBART FOR

MENNESKER
\/PC

SN
NN
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE
EMBALLASJER

HETTEGLASSET (130 mg)

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI \

Qoyvolma 130 mg sterilt konsentrat
ustekinumab

‘ 2. ADMINISTRASJONSMATE &

Til i.v. bruk etter fortynning.

Skal ikke ristes. . @

3. UTLOPSDATO

EXP :
V4

4. PRODUKSJONSNUMMER RN

7}
O

5. INNHOLD VED VEKT, VOLUJ\@R ENHET
‘ 4
0\*

&

o

O
o‘f’@
Vg

130 mg/26 ml

6. ANNET
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA YTRE EMBALLASJE

YTTERKARTONG FOR HETTEGLASS (45 mg)

[1.  LEGEMIDLETS NAVN RN

Qoyvolma 45 mg injeksjonsveaske, opplesning %

ustekinumab {

‘ 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) \
Hvert hetteglass a 0,5 ml inneholder 45 mg ustekinumab é’
. @
3. LISTE OVER HJELPESTOFFER ‘l\

\b J
Hjelpestoffer: Sukrose, L-histidin, L-histidinmonohydrokloridmon at, polysorbat 80, vann til
injeksjonsveesker. O

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKN{Gggf ORRELSE)

Injeksjonsvaske, opplesning @

45 mg/0,5 ml
1 hetteglass Q

«
5. ADMINISTRASJONSMATE OG VEI(ER)

Skal ikke ristes.

Les pakningsvedlegget for bruk. %
Kun til engangsbruk. .%
Subkutan bruk \

6. ADVARSEL O]\@ LEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR

BARN &

Oppbevares uﬂ@élig for barn.

‘N

‘ 7. @UELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

Q

UTLOPSDATO

Ge
XP

VDestruksjonsdato ved oppbevaring i romtemperatur:
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER ‘

Oppbevares i kjoleskap.
Skal ikke fryses.

Oppbevar hetteglasset i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Q
Kan oppbevares i romtemperatur (heyst 30 °C) i en enkeltperiode pa opptil 15 dager, men ikke ¢ \
den opprinnelige utlepsdatoen. )8

y 2
10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON &
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

X

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFORINGSTILLATELSEN

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Ungarn
o™

.
Celltrion Healthcare Hungary Kft. \
1062 Budapest ;\k-

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE)

EU/1/25/1925/004 Q/

13. PRODUKSJONSNUMMER RN

4
<

4
14. GENERELL KLASSIFI]MON FOR UTLEVERING |

Ny

15. BRUKSANVISW%\ |

</

X

16. INFO N MED BLINDESKRIFT l

Qoyvolm5

17. @CKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

<

Y

%\ensj onal strekkode, inkludert unik identitet.
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18. SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) -1 ET FORMAT LESBART FOR
MENNESKER

O
D
{



MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE
EMBALLASJER

HETTEGLASSETIKETT (45 mg)

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI ,ib

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaske, opplesning
ustekinumab

Q'

| 2. ADMINISTRASJONSMATE é/
2
Q
4\
3. UTLOPSDATO 8&7)
EXP O
4. PRODUKSJONSNUMMER & 4

Q
o

5. INNHOLD VED VEKT, VOLUM E}.ﬁ ENHET

</
45 mg/0,5 ml \

6. ANNET N

&
&
$
K
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA YTRE EMBALLASJE

FERDIGFYLT SPROYTE YTTERKARTONG (45 mg)

N
1.  LEGEMIDLETS NAVN N\
4

Qoyvolma 45 mg injeksjonsveske, opplesning i ferdigfylt sproyte %

ustekinumab {
| 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) % :

Hver ferdigfylte sproyte a 0,5 ml inneholder 45 mg ustekinumab é’

o \{()
3. LISTE OVER HJELPESTOFFER R
7

Hjelpestoffer: Sukrose, L-histidin, L—histidinmonohydrokloridmon@rat, polysorbat 80, vann til
injeksjonsveesker. O

O

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKN{GSVS’{QRRELSE)

Injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sprayte @
45 mg/0,5 ml

1 ferdigfylt sproyte med kanylebeskyttelse Q

~\¢)

5.  ADMINISTRASJONSMATE OG VEI(ER)

Skal ikke ristes. ! @

Subkutan bruk

Les pakningsvedlegget for bryk%

6. ADVARSEL ON@&JEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilg'@ g for barn.

7. EVT‘\\QLLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

S

| 8. @LQ)PSDATO

@g: dato for fjerning fra kjeleskap:
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER ‘

Oppbevares i kjoleskap. Skal ikke fryses.

Oppbevar den ferdigfylte sprayten i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.
Kan oppbevares i romtemperatur (hgyst 25 °C) i en enkeltperiode pa opptil 31 dager, men ikke e@

den opprinnelige utlopsdatoen. i

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON A 7
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

g

KO

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFQRIN@LI:ATELSEN

Celltrion Healthcare Hungary Kft. Q
1062 Budapest

)
Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony \
Ungarn %
I\b

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER (%ME)

EU/1/25/1925/001 {

13. PRODUKSJONSNUMMER (\Z

N4
Lot Q
\Y
| 14.  GENERELL KLASSIFIKASJON FOR UTLEVERING |
\ ¥4
-
| 15. BRUKSANVISNING,\k—' |

N

| 16. INFORMASJONMED BLINDESKRIFT \

Qoyvolma 45 mg KI
@

‘ 17.  SIK IETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE
R4

Todim@ strekkode, inkludert unik identitet.

IKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) — 1 ET FORMAT LESBART FOR
MENNESKER

PC
SN
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE EMBALLASJER

FERDIGFYLT SPROYTE (45 mg)

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI RN

4
Qoyvolma 45 mg injeksjon %

ustekinumab
S.C. {

‘ 2. ADMINISTRASJONSMATE

X
&

|3.  UTLOPSDATO .
EXP 2@
N
4. PRODUKSJONSNUMMER \.J

&

5. INNHOLD VED VEKT, VOLUM ELLE

Lot {
ET
7

45 mg/0,5 ml \@Q

6. ANNET @

N>
&

&

o

O
o‘f’@
Vg
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA YTRE EMBALLASJEN

FERDIGFYLT SPROYTE YTTERKARTONG (90 mg)

a
1.  LEGEMIDLETS NAVN N\
4

Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sprayte %

ustekinumab {
| 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) % :

Hver ferdigfylte sproyte a 1 ml inneholder 90 mg ustekinumab é’

o \{)
3. LISTE OVER HJELPESTOFFER R
J

Hjelpestoffer: Sukrose, L-histidin, L—histidinmonohydrokloridmon@rat, polysorbat 80, vann til
injeksjonsveesker. O

O

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKN{GSVS’{QRRELSE)

Injeksjonsvaske, opplesning i ferdigfylt sprayte @
90 mg/1 ml

1 ferdigfylt sproyte med kanylebeskyttelse Q

~\¢)

5.  ADMINISTRASJONSMATE OG VEI(ER)

Skal ikke ristes. ! @

Subkutan bruk

Les pakningsvedlegget for bryk%

6. ADVARSEL ON@&JEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilg'@ g for barn.

7. EVT‘\\QLLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

S

| 8. @LQ)PSDATO

@g: dato for fjerning fra kjeleskap:
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER ‘

Oppbevares i kjoleskap.
Skal ikke fryses.

Oppbevar den ferdigfylte sprayten i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Q
Kan oppbevares i romtemperatur (heyst 25 °C) i en enkeltperiode pa opptil 31 dager, men ikke G}E\

den opprinnelige utlepsdatoen.

y 2
10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON 1“&
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSF@RI@.LATELSEN

Celltrion Healthcare Hungary Kft. . @
1062 Budapest

Vaciut 1-3. WestEnd Office Building B torony %
Ungarn b

Q)

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER ( RE))
7

EU/1/25/1925/002 {

13. PRODUKSJONSNUMMER QQ

) J
Lot \

P
| 14. GENERELL KLASSIFIKA$J@NFOR UTLEVERING |

| 15. BRUKSANVISNING.\k |

RS

| 16. INFORMASJONGWAD BLINDESKRIFT |

Qoyvolma 90 mgél
N

‘ 17. SI ETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

Todi sjonal strekkode, inkludert unik identitet.

@ SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) -1 ET FORMAT LESBART FOR

MENNESKER
\/PC

SN
NN
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE EMBALLASJER

FERDIGFYLT SPROYTE (90 mg)

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI RN

4
Qoyvolma 90 mg injeksjon %

ustekinumab
S.C. {

‘ 2. ADMINISTRASJONSMATE

X
&

|3.  UTLOPSDATO .
EXP 2@
N
4. PRODUKSJONSNUMMER \.J

&

5. INNHOLD VED VEKT, VOLUM ELLE

Lot {
ET
7

90 mg/1 ml \QQ

6. ANNET @

N>
&

&

o

O
o‘f’@
Vg
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA YTRE EMBALLASJE

YTTERKARTONG FOR FERDIGFYLT PENN (45 mg)

N
1.  LEGEMIDLETS NAVN N\
4

Qoyvolma 45 mg injeksjonsveske, opplesning i ferdigfylt penn %

ustekinumab {
| 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) % :

Hver ferdigfylte penn a 0,5 ml inneholder 45 mg ustekinumab é’

o \{()
3. LISTE OVER HJELPESTOFFER R
7

Hjelpestoffer: Sukrose, L-histidin, L—histidinmonohydrokloridmon@rat, polysorbat 80, vann til
injeksjonsveesker. O

O

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKN{GSvS’{QRRELSE)
Injeksjonsvaeske, opplesning i ferdigfylt penn @
45 mg/0,5 ml
1 ferdigfylt penn Q
N QI

5.  ADMINISTRASJONSMATE OG VEI(ER)

Skal ikke ristes. ! @

Subkutan bruk

Les pakningsvedlegget for bryk%

6. ADVARSEL ON@&JEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilg'@ g for barn.

7. EVT‘\\QLLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

S

| 8. @LQ)PSDATO

@g: dato for fjerning fra kjeleskap:
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER ‘

Oppbevares i kjoleskap.
Skal ikke fryses.

Oppbevar den ferdigfylte pennen i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Q
Kan oppbevares i romtemperatur (heyst 25 °C) i en enkeltperiode pa opptil 31 dager, men ikke ¢ \
den opprinnelige utlepsdatoen. )8

y 2
10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON 1“&
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSF@RI@.LATELSEN

Celltrion Healthcare Hungary Kft. . @
1062 Budapest

Vaciut 1-3. WestEnd Office Building B torony %
Ungarn b

Q)

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER ( RE)
7

EU/1/25/1925/005 {

13. PRODUKSJONSNUMMER QQ

) J
Lot \

P
| 14. GENERELL KLASSIFIKA$J@NFOR UTLEVERING |

| 15. BRUKSANVISNING.\k |

RS

| 16. INFORMASJONGWAD BLINDESKRIFT |

Qoyvolma 45 mgél
N

‘ 17. SI ETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

Todi sjonal strekkode, inkludert unik identitet.

@ SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) -1 ET FORMAT LESBART FOR

MENNESKER
\/PC

SN
NN
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE EMBALLASJER

ETIKETT FOR FERDIGFYLT PENN (45 mg)

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI RN

4
Qoyvolma 45 mg injeksjon %

ustekinumab
S.C. {

‘ 2. ADMINISTRASJONSMATE

X
&

|3.  UTLOPSDATO .
EXP 2@
N
4. PRODUKSJONSNUMMER \.J

&

5. INNHOLD VED VEKT, VOLUM ELLE

Lot {
ET
7

45 mg/0,5 ml \@Q

6. ANNET @

-
&

&

o

O
o‘f’@
Vg
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA YTRE EMBALLASJEN

YTTERKARTONG FOR FERDIGFYLT PENN (90 mg)

a
1.  LEGEMIDLETS NAVN N\
4

Qoyvolma 90 mg injeksjonsveske, opplesning i ferdigfylt penn %

ustekinumab {
| 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) %

Hver ferdigfylte penn a 1 ml inneholder 90 mg ustekinumab é’

o \{)
3. LISTE OVER HJELPESTOFFER R
J

Hjelpestoffer: Sukrose, L-histidin, L—histidinmonohydrokloridmon@rat, polysorbat 80, vann til
injeksjonsveesker. O

O

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKN{GSVS’{QRRELSE)
Injeksjonsvaeske, opplesning i ferdigfylt penn @
90 mg/1 ml
1 ferdigfylt penn Q
N QI

5.  ADMINISTRASJONSMATE OG VEI(ER)

Skal ikke ristes. ! @

Subkutan bruk

Les pakningsvedlegget for bryk%

6. ADVARSEL ON@&JEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilg'@ g for barn.

7. EVT‘\\QLLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

S

| 8. @LQ)PSDATO

@g: dato for fjerning fra kjeleskap:
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER ‘

Oppbevares i kjoleskap.
Skal ikke fryses.

Oppbevar den ferdigfylte pennen i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Q
Kan oppbevares i romtemperatur (heyst 25 °C) i en enkeltperiode pa opptil 31 dager, men ikke G}E\

den opprinnelige utlepsdatoen.

y 2
10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON 1“&
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSF@RI@.LATELSEN

Celltrion Healthcare Hungary Kft. . @
1062 Budapest

Vaciut 1-3. WestEnd Office Building B torony %
Ungarn b

Q)

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER ( RE))
7

EU/1/25/1925/006 {

13. PRODUKSJONSNUMMER QQ

) J
Lot \

P
| 14. GENERELL KLASSIFIKA$J@NFOR UTLEVERING |

| 15. BRUKSANVISNING.\k |

RS

| 16. INFORMASJONGWAD BLINDESKRIFT |

Qoyvolma 90 mgél
N

‘ 17. SI ETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

Todi sjonal strekkode, inkludert unik identitet.

@ SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) -1 ET FORMAT LESBART FOR

MENNESKER
\/PC

SN
NN
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE EMBALLASJER

ETTIKET FOR FERDIGFYLT PENN (90 mg)

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI RN

4
Qoyvolma 90 mg injeksjon %

ustekinumab
S.C. {

‘ 2. ADMINISTRASJONSMATE

X
&

|3.  UTLOPSDATO .
EXP 2@
N
4. PRODUKSJONSNUMMER \.J

&

5. INNHOLD VED VEKT, VOLUM ELLE

Lot {
ET
7

90 mg/1 ml \QQ

6. ANNET @

-
&

&

o

O
o‘f’@
Vg
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Qoyvolma 130 mg konsentrat til infusjonsvzaske, opplesning
ustekinumab

vDette legemidlet er underlagt seerlig overvéking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa r \ D
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon

hvordan du melder bivirkninger.

Les noye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner 4 bruke dette legemidletht
inneholder informasjon som er viktig for deg. K

Dette pakningsvedlegget er skrevet for personen som tar legemidlet. &

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for a lese det igjeq

- Sper lege eller apotek hvis du har flere spersmal eller trenger mer i jon.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger inkluds ige bivirkninger som
ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4. 3\

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om: b
1. Hva Qoyvolma er og hva det brukes mot O

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma

3. Hvordan Qoyvolma vil bli gitt %

4. Mulige bivirkninger

5. Hvordan du oppbevarer Qoyvolma

6.

Innholdet i pakningen og ytterligere informasio@
1. Hva Qoyvolma er og hva det bruke@Q

Hva Qoyvolma er
Qoyvolma inneholder virkestoffet usteleimumab, et monoklonalt antistoff. Monoklonale antistoffer er
proteiner som gjenkjenner og binder il andre spesifikke proteiner i kroppen.

Qoyvolma tilherer en gruppe} idler som kalles immunosuppresiver. Dette er legemidler som

hemmer deler av immunsystem(

Hva Qoyvolma brukes
Qoyvolma brukes til & b%dle folgende betennelsessykdommer:
* moderat til alvorlig,Crohns sykdom - hos voksne og barn som veier minst 40 kg

*  moderat til alvorli ros kolitt - hos voksne
Crohns syk
Crohns sykd en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har Crohns sykdom vil du forst fa andre

legemidl N@rsom du ikke far god nok effekt eller ikke tiler disse legemidlene, kan du fa Qoyvolma
for a redlusete tegn og symptomer pa sykdommen din.

Ulcegy olitt
s kolitt er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har ulcergs kolitt vil du ferst f4 andre
idler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke taler disse legemidlene, kan du fa Qoyvolma
a redusere tegn og symptomer pa sykdommen din.

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma
Bruk ikke Qoyvolma
. dersom du er allergisk overfor ustekinumab eller noen av de andre innholdsstoffene i dette
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legemidlet (listet opp i avsnitt 6).
. hvis du har en aktiv infeksjon som legen din anser som viktig.

Hvis du er usikker pa om noe av det ovennevnte gjelder deg, ta kontakt med lege eller apotek for du

tar Qoyvolma. q

Advarsler og forsiktighetsregler
Snakk med lege eller apotek for du bruker Qoyvolma. Legen din vil undersgke helsen din for,
behandling. Forsikre deg om at du forteller legen om eventuelle sykdommer du har for hver
behandling. Si ogsa ifra til legen din hvis du nylig har vert i nerheten av noen som kan
tuberkulose. Legen din vil undersgke deg og ta en prove for tuberkulose for du far ‘n . Hvis
legen din tror at du star i fare for & fa tuberkulose, kan det hende du blir gitt medls& ehandle
det.

Var oppmerksom pi alvorlige bivirkninger Q

Qoyvolma kan forérsake alvorlige bivirkninger, inkludert allergiske reaksj infeksjoner. Du méa
vaere oppmerksom pa visse sykdomstegn nar du tar Qoyvolma. Se "Alveé virkninger" under
pkt. 4 for en fullstendig liste over disse bivirkningene. x

Fortell legen din fer du bruker Qoyvolma: q
. dersom du noen gang har hatt en allergisk reaksjon o@ stekinumab. Snakk med legen

hvis du er usikker

. dersom du noen gang har hatt en eller annen form %eft — dette er pa grunn av at
immunsuppressive legemidler som Qoyvolma hemyner del€r av immunforsvaret. Dette kan oke
risikoen for kreft. r(

. dersom du har blitt behandlet for psoriasis r@ndre biologiske legemidler (et legemiddel
med opphav i en biologisk kilde, som vanligvis gis ved injeksjon) —risikoen for kreft kan gke.

. dersom du har eller nylig har hatt en i eller dersom du har unormale
hudapninger (fistler).

. dersom du har noen nye sar eller, sﬁ@ndring i psoriasisomrader eller pa normal hud.

. dersom du fir en annen form for dling av psoriasis og/eller psoriasisartritt — slik
som andre immunsuppresive legemidler eller fototerapi (nér kroppen din behandles med en type
ultrafiolett (UV) lys). Disse be gene kan ogsa hemme deler av immunsystemet. Bruk av
disse behandlingene samtldﬁgé ustekinumab har ikke blitt studert. Det er likevel mulig at
sannsynligheten for at s er oker pa grunn av et svakere immunforsvar.

. dersom du har eller lﬁx t injeksjoner for 4 behandle allergier — det er ikke kjent om
ustekinumab kan pévirke dette.

. dersom du er 65 ﬁlﬁer eldre — det kan vaere mer sannsynlig at du far infeksjoner.

Hyvis du er usikker pd om™0e av det ovennevnte gjelder deg ta kontakt med lege eller apotek for du tar
Qoyvolma. K

Noen pasien \z{plevd lupuslignende reaksjoner, inkludert hudlupus eller lupuslignende syndrom,

under behgn med ustekinumab. Snakk med lege umiddelbart dersom du fér et radt, utstaende,
flassende > noen ganger med en morkere kant, pA hudomrader som utsettes for sol eller om du
har sa eddsmerter.

Hj arkt og slag

infarkt og slag er sett i en studie med pasienter med psoriasis behandlet med ustekinumab.

din vil regelmessig sjekke dine risikofaktorer for hjertesykdom og slag for a sikre at de
andteres riktig. Oppsek legehjelp umiddelbart dersom du far brystsmerter, svakhet eller en unormal
V ornemmelse pa den ene siden av kroppen, ansiktslammelse eller tale- eller synsforstyrrelser.

Barn og ungdom

Qoyvolma anbefales ikke til bruk hos barn som veier mindre enn 40 kg med Crohns sykdom eller barn
under 18 ar med ulcergs kolitt, siden det ikke har blitt undersekt i denne aldersgruppen.
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Andre legemidler, vaksiner og Qoyvolma
Snakk med lege eller apotek:

. dersom du bruker, nylig har brukt eller planlegger a bruke andre legemidler.
. dersom du nylig har fatt eller skal ha en vaksinasjon. Noen vaksinetyper (levende vaksiner) ber
ikke gis under behandling med Qoyvolma. Q
. dersom du fikk Qoyvolma mens du var gravid, skal du snakke med barnets lege om din
behandling med Qoyvolma for barnet far vaksiner, inkludert levende vaksiner, slik som
vaksine (brukes til & forebygge tuberkulose). Levende vaksiner er ikke anbefalt for ba de

forste tolv manedene etter fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med minidre
barnets lege anbefaler det.

Graviditet og amming @
\¢

*  Snakk med lege for du tar dette legemidlet dersom du er gravid, tror at du kan vaer&gravid eller
planlegger & bli gravid.

* Det er ikke vist hgyere risiko for medfedte skader hos barn utsatt for uste@mab i livmoren.
Imidlertid er det begrenset erfaring med ustekinumab hos gravide kvin t er derfor &
foretrekke & unnga bruk av Qoyvolma under graviditet.

* Hvis du er en kvinne i fertil alder anbefales du & ikke bli gravid, og \y bruke sikker prevensjon
under behandling med Qoyvolma og i minst 15 uker etter den %" olma-behandlingen.

*  Ustekinumab kan overfores til det ufedte barnet. Dersom du ﬁ@myvolma under graviditeten,
kan barnet ditt ha hayere risiko for & fa en infeksjon.

* Dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten er det vikti Q snakker med barnets lege eller
annet helsepersonell for barnet far vaksiner. Levende Va\% slik som BCG-vaksine (brukes til &
forebygge tuberkulose), er ikke anbefalt til barnet ditpyde forste tolv manedene etter fodselen
dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med nidre barnets lege anbefaler det.

» Ustekinumab kan gé over i morsmelk i sveert smafpfengder. Snakk med lege hvis du ammer eller
planlegger & amme. Du og legen din méa avgj@ du ber amme eller bruke Qoyvolma — ikke
gjor begge deler.

Kjoering og bruk av maskiner
Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pav1\ pa evnen til & kjere bil og bruke maskiner.

Qoyvolma inneholder natrium
Qoyvolma inneholder mindre enn*nol natrium (23 mg) i hver dose, og er sd godt som

“natriumfritt”. Fer Qoyvolma gis til deg blir det imidlertid blandet med en opplesning som inneholder
natrium. Snakk med lege der§(& er pa en saltfattig diett.

Qoyvolma inneholder po?&)rbat 80
Qoyvolma inneholder l@r\g polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,40 mg/ml.
Polysorbater kan forarsake®allergiske reaksjoner. Snakk med legen din hvis du har kjente allergier.

&

Hvortz volma vil bli gitt
Qoyvolma egnet for bruk under veiledning og tilsyn av en lege som har erfaring med diagnosen
og beh aV Crohns sykdom eller ulcergs kolitt.

130 mg konsentrat til infusjonsvaske, opplesning vil bli gitt til deg av legen din, gjennom
i blodaren i armen (intravenes infusjon) over minst 1 time. Sper legen din om nar du skal ta
joner og nér du ber ha oppfelgingsavtaler.

V@VOI‘ mye Qoyvolma skal gis

Lege vil avgjere hvor mye Qoyvolma du trenger & fa og hvor lenge du skal fa det.

Voksne som er 18 ir eller eldre
* Legen beregner den anbefalte intravenese infusjonsdosen til deg basert pé din kroppsvekt.
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Din kroppsvekt Dose
<55kg 260 mg
> 55 kg til <85 kg 390 mg

> 85 kg 520 mg \Q

+  Etter den intravengse startdosen vil du fa neste dose med 90 mg Qoyvolma som en injeks;j o@er
huden (subkutan injeksjon) 8 uker etterpd, deretter hver 12. uke. %

Barn med Crohns sykdom som veier minst 40 kg
. Legen beregner den anbefalte intravengse infusjonsdosen til deg basert pa di\@; ekt.

Din kroppsvekt Dose

>40 kg til <55 kg 260 mg

> 55 kg til <85 kg 390 mg \
>85kg 520 rng 0N \

under huden (subkutan injeksjon) 8 uker etterpa, deretter hv

. Etter den intravengse startdosen vil du fa neste dose med 90 wlma som en injeksjon

Hvordan gis Qoyvolma

* Den forste dosen av Qoyvolma til behandling av Crohns eller ulceres kolitt gis av en lege
som et drypp i blodéren i en arm (intravengs infusjon).

Snakk med lege dersom du har spersmél om hvordan du tll fa Qoyvolma.

Dersom du har glemt 4 ta Qoyvolma
Hvis du glemmer eller ikke rekker legetimen nar d@ fa dosen, kontakt legen for & fa en ny time.

Dersom du avbryter behandling med Qoyv
Det er ikke farlig & slutte & bruke Qoyvol a@s du stlutter kan symptomene dine komme tilbake.

Sper lege eller apotek dersom du har n@Spﬂrsmﬁl om bruken av dette legemidlet.

4. Mulige bivirkninger :
. %

Som alle legemidler kan det@midlet forérsake bivirkninger, men ikke alle far det.

Alvorlige bivirkninger@
Noen pasienter kan{e}ve oppleve alvorlige bivirkninger som krever umiddelbar behandling.

Allergi @(qoner — disse kan kreve umiddelbar behandling. Informer legen din eller
\ sk hjelp umiddelbart dersom du merker noen av felgende symptomer.
. ‘\1 ge allergiske reaksjoner (anafylaksi) oppstér sjeldent hos mennesker som tar
humab (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer). Symptomer inkluderer:
vansker med & puste eller svelge
0 lavt blodtrykk, som kan forarsake svimmelhet

hevelse i ansiktet, leppene, munnen eller halsen

opptil 1 av 100 personer).

Q Vanhge tegn pa en allergisk reaksjon inkluderer hudutslett og elveblest (dette kan ramme

Y

Infusjonsrelaterte reaksjoner - Dersom du behandles for Crohns sykdom eller ulceres
kolitt gis den forste dosen av Qoyvolma som et drypp i en blodare (intravengs infusjon).
Noen pasienter har fitt alvorlige infusjonsrelaterte reaksjoner under infusjonen.

I sjeldne tilfeller er allergiske lungereaksjoner og lungebetennelse rapportert hos pasienter
som har fitt ustekinumab. Informer legen din umiddelbart hvis du fir symptomer som
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hoste, kortpustethet og feber.

Dersom du har en alvorlig allergisk reaksjon, kan legen din bestemme at du ikke ber bruke
Qoyvolma igjen.

Infeksjoner — disse kan kreve umiddelbar behandling. Informer legen din umiddelbaﬁ\q

hvis du opplever noen av felgende symptomer. @
* Infeksjoner i nesen eller halsen og forkjelelse er vanlig (kan ramme opptil 1 av 10
personer).

» Infeksjoner i luftveiene er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100 personer
* Betennelse i underhudsvev (cellulitt) er mindre vanlig (kan ramme opptil 1
personer). %e
* Helvetesild (herpes zoster, en type smertefullt utslett med blemmer) er mindte vanlig (kan
ramme opptil 1 av 100 personer).

Qoyvolma kan gjere deg mindre i stand til & bekjempe infeksjoner. %‘eksj oner kan bli
alvorlige og kan omfatte infeksjoner forarsaket av virus, sopp, ba inkludert tuberkulose)
eller parasitter, inkludert infeksjoner som hovedsakelig oppstdr hos personer med svekket

immunsystem (opportunistiske infeksjoner). Opportunistisk ofier i hjernen (encefalitt,
meningitt), lunger og eyne er rapportert hos pasienter som h@ behandling med

ustekinumab. O

Ver oppmerksom pa infeksjonstegn nar du bruker Qoa. Dette inkluderer:
» feber, influensalignende symptomer, nattesvettg, vekttdp

+ folelse av & veare trott eller kortpustet, hoste {ikke vil ga bort

* varm, rad og smertefull hud, eller et smerte@hudutslett med blemmer

* brennende folelse ved vannlating

o diaré

» synsforstyrrelser eller synstap Q

* hodepine, stiv nakke, lysfglsmm\ me eller forvirring

Informer legen din umiddelbart hyis du merker noen av disse tegnene pé infeksjon. Dette kan

vaere tegn pa infeksjoner som u%sinfeksj oner, hudinfeksjoner eller helvetesild eller

opportunistiske infeks;j one@%.kan fa alvorlige felger. Informer legen din hvis du har noen
bort eller fortsetter & komme tilbake. Legen din kan bestemme

form for infeksjon som i
at du ikke ber bruke QG&I a for infeksjonen gér bort. Fortell legen din ogsa dersom du har
noen apne kutt eller zda isse kan bli infiserte.

Hudavskalling —@kt)redhet og hudavskalling pa et sterre omride av kroppen kan vzere
symptomer pa erytfoderm psoriasis eller eksfoliativ dermatitt, som er alvorlige
hudlidelser.%mer legen din umiddelbart hvis du opplever noen av disse symptomene.

Andre bivir

Vaglilrkninger (kan ramme opptil 1 av 10 personer):

. (indime
ppkast

S
N4

hodepine

klee (pruritus)

rygg-, muskel- og leddsmerter
*  sar hals
* rodhet og smerter ved injeksjonsstedet
*  Dbihulebetennelse

@ kronisk tretthet
svimmelhet

Mindre vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 100 personer):
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» tanninfeksjoner

* soppinfeksjon i skjeden

* depresjon

+ tett eller delvis tett nese

* bledninger, blamerker, hardhet, hevelse og klee ved injeksjonsstedet Q

» svakhetsfolelse

* hengende gyelokk og hengende muskler pé den ene siden av ansiktet (facialisparese %
Bells parese), som vanligvis er midlertidig

* en endring i psoriasis med readhet og nye sma gule eller hvite hudblemmer, noen gangér
ledsaget av feber (pustules psoriasis)

* hudavskalling

*  kviser (akne) KO

Sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer):

* Radhet og hudavskalling pé et storre omrade av kroppen, som kan @e eller smerter
(eksfoliativ dermatitt). Tilsvarende symptomer oppstar av og til naturlig endring i
psoriasissymptomene (erytroderm psoriasis). .

* Betennelse i sma blodarer, som kan gi hudutslett med sm@r lilla klumper, feber

eller leddsmerter (vaskulitt). 2
Sveert sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 soner):
* Blemmer i huden som kan vere rede, klgende og s lle (bullgs pemfigoid).
sma

*  Hudlupus eller lupuslignende syndrom (redt, utsta flassende utslett pad hudomrader
som utsettes for sol, eventuelt med samtidige {%1 er).

Melding av bivirkninger
Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivi

er nevnt i pakningsvedlegget. Du kan ogsa mel
meldesystemet som beskrevet i Appendix V. elde fra om bivirkninger bidrar du med
emidlet.

informasjon om sikkerheten ved bruk av @
5. Hvordan du oppbevarer QOI@

*  Qoyvolma 130 mg kongeftrattil infusjonsveeske, opplesning gis pé sykehus eller legekontor
og pasienter trenger i‘k%f pbevare eller handtere det.
eli

er. Dette gjelder ogsa bivirkninger som ikke
bivirkninger direkte via det nasjonale

*  Oppbevares utilgje or barn.

*  Oppbevares i kjﬂl@p (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.

*  Oppbevar hette@e 1 ytteremballasjen for & beskytte mot lys.

* Ved behov kan et'ietteglass med Qoyvolma ogsa oppbevares i romtemperatur ved hayst 25 °C
i en enkeltpegioge pad maksimalt 31 dager. Hetteglasset skal oppbevares i originalemballasjen
for & bes mot lys. Noter datoen da hetteglasset tas ut av kjeleskapet i det &pne feltet pa

ytter jen. Nar som helst for utlapet av denne 31-dagersperioden i romtemperatur kan
lege t settes tilbake 1 kjoleskap én gang og oppbevares der til opprinnelig utlapsdato. Kast
he set dersom det ikke brukes innen 31 dager ved oppbevaring i romtemperatur, eller

edvpprinnelig utlepsdato, avhengig av hva som kommer forst.
»  IKke rist hetteglassene med Qoyvolma. Langvarig risting kan skade legemidlet.
@ke dette legemidlet:
6 Etter utlopsdatoen som er angitt pa esken og etter “EXP”. Utlgpsdatoen er den siste dagen i
@ den angitte maneden.
V *  Hvis vaesken er misfarget, uklar eller du kan se fremmede partikler som flyter rundt i den (se
avsnitt 6 "Hvordan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakningen").
* Huvis du vet eller tror at legemidlet kan ha blitt utsatt for ekstreme temperaturer (at det
utilsiktet har frosset eller blitt oppvarmet).

* Hvis legemidlet er ristet kraftig.
* Huvis forseglingen er brutt.
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Qoyvolma er kun til engangsbruk. Fortynnet infusjonsvaeske eller ubrukt legemiddel som er igjen i
hetteglasset og sproyten skal kastes i overensstemmelse med lokale krav.

6. Innholdet i pakningen og ytterligere informasjon \Q

Sammensetning av Qoyvolma %ﬁ
*  Virkestoff er ustekinumab. Hvert hetteglass inneholder 130 mg ustekinumab i 26 ml.
*  Andre innholdsstoffer er EDTA-dinatriumsaltdihydrat (E385), L-histidin, L-
histidinmonohydrokloridmonohydrat, L-metionin, polysorbat 80 (E433), su (@ vann til
injeksjonsvasker. {

Hvordan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakningen &

Qoyvolma er et klart til svakt ugjennomsiktig, fargelost til blek gult konsentr@nfusj onsveaske. Det
leveres som en eske med en enkeltdose i et 30 ml hetteglass. Hvert hetteglagsyitncholder 130 mg
ustekinumab i 26 ml konsentrat til infusjonsvaske, opplasning. . 8@

Innehaver av markedsferingstillatelsen 2@

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest O
Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn %

Tilvirker {
Nuvisan France SARL @
2400, Route des Colles

06410, Biot

Frankrike Q

MIDAS Pharma GmbH \®
Rheinstrasse 49
55218 West Ingelheim Am Rhein @
Rhineland-Palatinate %
Tyskland N !

L 4
Kymos S.L. \
Ronda de Can Fatjo 7B {
Parc Tecnologic del Va@
08290 Cerdanyola Del es

Barcelona

Spania
Ta kontak.t n lokale representanten for innehaveren av markedsferingstillatelsen for ytterligere
inforrnasjo& dette legemidlet:

Belgi gique/Belgien Lietuva
Cw Healthcare Belgium BVBA Celltrion Healthcare Hungary Kft.
l: +32 1528 7418 Tel.: +36 1 231 0493

%fo@celltrionhc.com

bJATAPUSA Luxembourg/Luxemburg
Celltrion Healthcare Hungary Kft. Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Ten.: +36 1231 0493 Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Ceska republika Magyarorszag
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Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcare Denmark ApS
TIf.: +45 3535 2989
contact_dk@ecelltrionhc.com

Deutschland

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)30 346494150
infoDE@celltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Espaiia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

EA\Lada
BIANEZ= ALE.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
TéL: +33 (0)1 71 2527 00

N2

Hrvatska @
Oktal Pharma d.o.o. %

Tel: +385 1 6595 777 TN !

.
Ireland \
Celltrion Healthcare Irel Limited

Tel: +353 1 223 4026
enquiry ie@celltrionhc.€6m

island é
Celltrion H NS Hungary Kft.
Simi: +36 % 493

contact % trionhc.com
BiL 0

tali

CW Healthcare Italy S.R.L.
90247927040

%’._m 1onhealthcare italy@legalmail.it

Q((fmpog

C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

]

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland 9
Celltrion Healthcare Netherlands B.k

Tel: +31 20 888 7300 O
NLinfo@celltrionhc.com K
Norge

Celltrion Healthcare NorwaWwAS
contact no@celltrion%

*

Astro-Pharmal 5

Osterreich

Tel: +43 1 60

Polska %

Celltrion Ithcare Hungary Kft.

1
T@(% 12310493

rtugal
LTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL
LDA
Tel: +351 21 936 8542
contact pt@celltrion.com

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: + 36 1 231 0493

Slovenija
OPH Oktal Pharma d.o.o0.
Tel.: +386 1 519 29 22

Slovenska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493

Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
contact fi@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se@celltrionhc.com
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Latvija
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Talr.: +36 1 231 0493

Dette pakningsvedlegget ble sist oppdatert <{MM/AAAA}>, \Q

Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske 9
legemiddelkontoret (the European Medicines Agency): https://www.ema.europa.eu og pé@ttstedet til

www.felleskatalogen.no. KO

Péfolgende informasjon er bare beregnet pa helseperso@
Sporbarhet:

)
For a forbedre sporbarheten til biologiske legemidler skal navn og bgtc!wer til det administrerte

legemidlet protokollferes. 2

Instrukser for fortynning: O

Qoyvolma konsentrat til infusjonsvaske, opplesning skal fo:%s og tilberedes av helsepersonell ved

aseptisk teknikk.

1. Beregn dose og nedvendig antall Qoyvolma-het s basert pa pasientens vekt (se avsnitt 3,
tabell 1, tabell 2). Hvert 26 ml hetteglass med Ima inneholder 130 mg ustekinumab.

2. Trekk opp og kast et volum av natriumklori g/ml (0,9 %) opplesning fra 250 ml
infusjonspose tilsvarende volumet av Qo om skal tilsettes (kast 26 ml natriumklorid for
hvert hetteglass med Qoyvolma som trer@r 2 hetteglass kast 52 ml, for 3 hetteglass- kast 78
ml, for 4 hetteglass- kast 104 ml).

3. Trekk opp 26 ml Qoyvolma fra hve eglass som trengs og tilsett det til 250 ml
infusjonspose. Endelig volum i @ijonsposen skal vaere 250 ml. Bland forsiktig.

4. Undersgk den fortynnede opp en visuelt for infusjon. Skal ikke brukes dersom synlige
ugjennomsiktige partikler, %@ing eller fremmedpartikler observeres.

5. Infunder den fortynned lgSningen over en periode pa minst 1 time. Infusjonen skal
gjennomfores innen 48t etter fortynning i infusjonsposen.

6. Bruk kun infusjonssett me@ sterilt, pyrogenfritt, lavproteinbindende slangefilter (poresterrelse
0,2 mikrometer). {

7. Hvert hetteglass til engangsbruk og ikke anvendt legemiddel ber destrueres i
overensstemmelse Ted lokale krav.

Oppbevaring
Ved behov kg\ ortynnede infusjonsopplesningen oppbevares ved romtemperatur ved hoyst

25 °C. Inf.usj skal gjennomfoares innen 48 timer etter fortynning i infusjonsposen. Skal ikke fryses.

N
o‘f’@
Vg
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaeske, opplesning
ustekinumab

vDette legemidlet er underlagt serlig overvéking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé r. \ D
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon

hvordan du melder bivirkninger.

Les noye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner 4 bruke dette legemidletht
inneholder informasjon som er viktig for deg. @

Dette pakningsvedlegget er skrevet for personen som tar legemidlet. Les denne informasjonen
neye dersom du er en forelder eller omsorgsperson som skal gi Qoyvolmaeégbarn.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for a lese det i

- Sper lege eller apotek hvis du har flere sporsmal eller trenger met' asjon.

- Dette legemidlet er skrevet ut kun til deg. Ikke gi det videre ti re. et kan skade dem, selv
om de har symptomer pa sykdom som ligner dine.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger i@ler‘[ mulige bivirkninger som
ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4.

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om: %
Hva Qoyvolma er og hva det brukes mot {

Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma

Hvordan du bruker Qoyvolma @

AN

Innholdet i pakningen og ytterligere in sjon

N\

1. Hva Qoyvolma er og hva det I@es mot

Mulige bivirkninger Q
Hvordan du oppbevarer Qoyvolma &

Hva Qoyvolma er

Qoyvolma inneholder Virkestg) kinumab, et monoklonalt antistoff. Monoklonale antistoffer er
proteiner som gjenkjenner og l& r seg til andre spesifikke proteiner i kroppen.

Qoyvolma tilherer en g egemidler som kalles immunosuppresiver. Dette er legemidler som
hemmer deler av immungystemet.

Hva Qoyvolma b mot

Qoyvolma bruke behandle folgende betennelsessykdommer:
. plakk 1s - hos voksne og barn som er 6 ar eller eldre

. psoria ritt - hos voksne

. m 1l alvorlig Crohns sykdom - hos voksne og barn som veier minst 40 kg
. detat til alvorlig ulcergs kolitt - hos voksne

Pla oriasis

soriasis er en hudsykdom som forarsaker betennelse i hud og negler. Qoyvolma demper
else og bedrer andre sykdomstegn.

Qoyvolma brukes hos voksne med moderat til alvorlig plakkpsoriasis, som ikke kan bruke ciklosporin,
metotreksat eller fototerapi, eller hvor disse behandlingene ikke har hatt effekt.

Qoyvolma brukes hos barn og ungdom som er 6 ar eller eldre med moderat til alvorlig plakkpsoriasis,
som ikke taler fototerapi eller annen systemisk behandling, eller hvor disse behandlingene ikke har
hatt effekt.
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Psoriasisartritt
Psoriasisartritt er en betennelsessykdom i leddene som vanligvis ledsages av psoriasis. Hvis du har
aktiv psoriasisartritt vil du ferst bli gitt andre legemidler. Hvis du ikke responderer godt nok pé disse

legemidlene, kan du bli gitt Qoyvolma for &: Q

. redusere symptomene pa sykdommen din. \
. forbedre din fysiske funksjon. @
. bremse leddskadene dine. %

legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke téler disse legemidlene, k Qoyvolma

Crohns sykdom
Crohns sykdom er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har Crohns sykdom a{ st f4 andre
for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din.

Ulceres kolitt Q&J
Ulcergs kolitt er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har ulcergs km' du forst f andre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke téler disse legaji\ , kan du fa Qoyvolma

for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din. . !

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma

Bruk ikke Qoyvolma
. dersom du er allergisk overfor ustekinumab eller n% de andre innholdsstoffene i dette

legemidlet (listet opp 1 avsnitt 6). &

. hvis du har en aktiv infeksjon som legen din a om viktig.

Hvis du er usikker pa om noe av det ovennevnte g@ eg, ta kontakt med lege eller apotek for du

tar Qoyvolma. Q

Advarsler og forsiktighetsregler

Snakk med lege eller apotek for du bruker olma. Legen din vil undersgke helsen din fer hver
behandling. Forsikre deg om at du forteller legen om eventuelle sykdommer du har for hver
behandling. Si ogsa ifra til legen din @u nylig har veert i neerheten av noen som kan ha

tuberkulose. Legen din vil unders og ta en preve for tuberkulose for du far Qoyvolma. Hvis
legen din tror at du star i fare fq@ berkulose, kan det hende du blir gitt medisin for 4 behandle
det. ¢

Ver oppmerksom pa alvﬁge bivirkninger

Qoyvolma kan forarsak rlige bivirkninger, inkludert allergiske reaksjoner og infeksjoner. Du ma
vaere oppmerksom pé visS€ sykdomstegn nar du tar Qoyvolma. Se "Alvorlige bivirkninger" under pkt.
4 for en fullstendig faste,over disse bivirkningene.

Fortell lege%@, du bruker Qoyvolma:
u

. der§0 noen gang har hatt en allergisk reaksjon overfor ustekinumab. Snakk med legen
hvis sikker.
. d du noen gang har hatt en eller annen form for kreft — dette er p& grunn av at
nsuppressive legemidler som Qoyvolma hemmer deler av immunforsvaret. Dette kan gke

med opphav i en biologisk kilde, som vanligvis gis ved injeksjon) — risikoen for kreft kan oke.
dersom du har eller nylig har hatt en infeksjon.
V dersom du har noen nye sar eller sir i endring i psoriasisomréader eller pa normal hud.
. dersom du fir en annen form for behandling av psoriasis og/eller psoriasisartritt — slik som
andre immunsuppresive legemidler eller fototerapi (nar kroppen din behandles med en type
ultrafiolett (UV) lys). Disse behandlingene kan ogsd hemme deler av immunsystemet. Bruk av

@s oen for kreft.
Q ersom du har blitt behandlet for psoriasis med andre biologiske legemidler (et legemiddel
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disse behandlingene samtidig med ustekinumab har ikke blitt studert. Det er likevel mulig at
sannsynligheten for at sykdommer gker pa grunn av et svakere immunforsvar.

. dersom du har eller har hatt injeksjoner for 4 behandle allergier — det er ikke kjent om
ustekinumab kan pavirke dette.
. dersom du er 65 ar eller eldre — det kan vaere mer sannsynlig at du far infeksjoner.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnte gjelder deg ta kontakt med lege eller apotek fﬂ@ﬂr

Qoyvolma. %

Noen pasienter har opplevd lupuslignende reaksjoner, inkludert hudlupus eller lupuslignefide syndrom,
under behandling med ustekinumab. Snakk med lege umiddelbart dersom du far et t d@s ende,
flassende utslett, noen ganger med en merkere kant, pd hudomréder som utsettes fopgoheller om du
har samtidige leddsmerter. &

Hjerteinfarkt og slag

Hjerteinfarkt og slag er sett i en studie med pasienter med psoriasis behan d ustekinumab.
Legen din vil regelmessig sjekke dine risikofaktorer for hjertesykdom oggmr a sikre at de

héandteres riktig. Oppsek legehjelp umiddelbart dersom du far brystsmetter,svakhet eller en unormal
fornemmelse pa den ene siden av kroppen, ansiktslammelse eller taE— nsforstyrrelser.

Barn og ungdom

Qoyvolma anbefales ikke til bruk hos barn under 6 ar med ps Q barn med Crohns sykdom som
veier mindre enn 40 kg eller til bruk hos barn under 18 ér m%ﬁasisartritt eller ulceres kolitt siden
det ikke har blitt undersekt i denne aldersgruppen. {

Andre legemidler, vaksiner og Qoyvolma @

Snakk med lege eller apotek:

. dersom du bruker, nylig har brukt eller p%ﬂ a bruke andre legemidler.

. dersom du nylig har fatt eller skal ha en ¥aksihasjon. Noen vaksinetyper (levende vaksiner) ber
ikke gis under behandling med Qoyvolpia
. dersom du fikk Qoyvolma mens du ravid, skal du snakke med barnets lege om din

behandling med Qoyvolma for batnet far vaksiner, inkludert levende vaksiner, slik som BCG-
vaksine (brukes til & forebygg kulose). Levende vaksiner er ikke anbefalt for barnet ditt de
forste tolv manedene etter l!@é« dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre

barnets lege anbefaler def. !
0\

Graviditet og amming
. Snakk med lege for ty tar dette legemidlet dersom du er gravid, tror at du kan vaere gravid eller

planlegger & bli g@.
. Det er ikke vist hoyere risiko for medfedte skader hos barn utsatt for ustekinumab i livmoren.
Imidlertid er @gt begrenset erfaring med ustekinumab hos gravide kvinner. Det er derfor &
foretrekke @gﬁ bruk av Qoyvolma under graviditet.

. Hvis vinne i fertil alder, anbefales du & ikke bli gravid, og du méa bruke sikker
preye under behandling med Qoyvolma og i minst 15 uker etter den siste Qoyvolma-
beh gen.

an“parnet ditt ha hayere risiko for a f& en infeksjon.
@ som du fikk Qoyvolma under graviditeten er det viktig at du snakker med barnets lege eller
nnet helsepersonell for barnet far vaksiner. Levende vaksiner, slik som BCG-vaksine (brukes

. @"uumab kan overfores til det ufedte barnet. Dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten,

Qril a forebygge tuberkulose), er ikke anbefalt til barnet ditt de forste tolv ménedene etter
@ fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre barnets lege anbefaler det.
V Ustekinumab kan gé over i morsmelk i sveert smé mengder. Snakk med lege hvis du ammer
eller planlegger & amme. Du og legen din mé avgjere om du ber amme eller bruke Qoyvolma —
ikke gjor begge deler.

Kjoering og bruk av maskiner
Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pavirkning pa evnen til & kjore bil og bruke maskiner.

117



Qoyvolma inneholder polysorbat 80
Qoyvolma inneholder 0,02 mg polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 mg/ml.
Polysorbater kan forarsake allergiske reaksjoner. Snakk med legen din hvis du har kjente allergier.

3. Hvordan du bruker Qoyvolma ®\

Qoyvolma er beregnet for bruk under veiledning og tilsyn av en lege som har erfaring med behandling
av tilstander hvor Qoyvolma er indisert.

Bruk alltid dette legemidlet neyaktig slik legen din har fortalt deg. Kontakt lege hv@usikker.
Snakk med lege om nér du skal ta injeksjoner og nér du ber ha oppfelgingsavtaler.

Hvor mye Qoyvolma skal gis
Legen vil avgjere hvor mye Qoyvolma du trenger & bruke og hvor lenge d!@ ruke det.
L 4

Voksne som er 18 ar eller eldre \

Psoriasis eller psoriasisartritt

. Anbefalt startdosen er 45 mg Qoyvolma. Pasienter som Veie@ enn 100 kilogram (kg) kan
starte med en dose pa 90 mg istedenfor 45 mg.

. Etter startdosen vil du f& neste dose 4 uker etterpa, og Q hver 12. uke. De etterfolgende
dosene er som regel de samme som startdosen. %

Crohns sykdom eller ulceres kolitt
. Ved behandling vil den forste dosen med ca. 6 @g Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom et

drypp i en vene i armen (intravengs infusjo er startdosen vil du fa neste dose med 90 mg
Qoyvolma etter 8 uker, deretter hver 12. en injeksjon under huden (subkutant).
. Hos noen pasienter kan 90 mg Qoyvolmégis hver 8. uke etter den forste injeksjonen under

huden. Legen vil bestemme nér du @este dose.

Barn og ungdom som er 6 ar eller el

Psoriasis

. Legen finner den riktige do&*u deg, inkludert mengden (volumet) av Qoyvolma som skal
injiseres for & fa riktig dq@ tig dose for deg avhenger av din kroppsvekt pa det tidspunktet
den enkelte dosen gis. ¢

. Dersom du veier mindre ertn 60 kg, er den anbefalte dosen 0,75 mg Qoyvolma per kg
kroppsvekt. {

. Dersom du veier w til 100 kg, er den anbefalte dosen 45 mg Qoyvolma.

. Dersom du veier enn 100 kg, er den anbefalte dosen 90 mg Qoyvolma.

. Etter startdosen vil du fa neste dose 4 uker etterpa, deretter hver 12. uke.

Barn som ve 't 40 kg
Crohns s k
. Vei&g dling vil den ferste dosen med ca. 6 mg/kg Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom et
diyppai en vene i armen (intravengs infusjon). Etter startdosen vil du fa neste dose med 90 mg
oywolma etter 8 uker, deretter hver 12. uke, som en injeksjon under huden (subkutant).
noen pasienter kan 90 mg Qoyvolma gis hver 8. uke etter den forste injeksjonen under

q uden. Legen vil bestemme nér du skal fa neste dose.

@v dan gis Qoyvolma
V Qoyvolma gis som en injeksjon under huden (subkutant). I begynnelsen av behandlingen kan
helsepersonell eller sykepleier injisere Qoyvolma.
Du og legen din kan likevel bestemme at du injiserer Qoyvolma selv. I sé fall vil du fa
opplaering om hvordan du selv kan injisere Qoyvolma.
. Se "Instruksjoner for administrasjon" i slutten av dette pakningsvedlegget for informasjon om
hvordan Qoyvolma skal injiseres.
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Snakk med lege dersom du har spersmél om hvordan du skal sette en injeksjon pa deg selv.

Dersom du tar for mye av Qoyvolma
Hvis du har brukt eller fatt for mye Qoyvolma, kontakt lege eller apotek umiddelbart. Ta alltid

ytteremballasjen til legemidlet med deg, selv om det er tomt. \Q
Dersom du har glemt 4 ta Qoyvolma

Hvis du glemmer en dose, kontakt lege eller apotek. Du skal ikke ta dobbelt dose som erstatnj en
glemt dose.

Dersom du avbryter behandling med Qoyvolma K

Det er ikke farlig & slutte & bruke Qoyvolma. Hvis du slutter kan symptomene dine K tilbake.

Sper lege eller apotek dersom du har noen spersméal om bruken av dette legemi%

o

4. Mulige bivirkninger . @
Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkninger, ﬂ%&!’he far det.

Alvorlige bivirkninger
Noen pasienter kan likevel oppleve alvorlige bivirkninger so r umiddelbar behandling.

Allergiske reaksjoner — disse kan kreve umiddelpar behandling. Informer legen din eller
fa akutt medisinsk hjelp umiddelbart dersom erker noen av felgende symptomer.
* Alvorlige allergiske reaksjoner (anafyla pstér sjeldent hos mennesker som tar
ustekinumab (kan ramme opptil 1 av personer). Symptomer inkluderer:
0 vansker med a puste eller sv
0 lavt blodtrykk, som kan for. svimmelhet
0 hevelse i ansiktet, lep en@mnen eller halsen
* Vanlige tegn pa en allergisk r on inkluderer hudutslett og elveblest (dette kan ramme
opptil 1 av 100 personer).

I sjeldne tilfeller er allerg*ngereaksjoner og lungebetennelse rapportert hos pasienter
som har fitt ustekinu Informer legen din umiddelbart hvis du far symptomer som
hoste, kortpustethet r.

Dersom du har en alﬁlig allergisk reaksjon, kan legen din bestemme at du ikke ber bruke
Qoyvolma igjen.

Infeksjoner%li)se kan kreve umiddelbar behandling. Informer legen din umiddelbart
hvis du op@er noen av felgende symptomer.

ner 1 nesen eller halsen og forkjelelse er vanlig (kan ramme opptil 1 av 10
oner).
feksjoner 1 luftveiene er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100 personer).
Betennelse 1 underhudsvev (cellulitt) er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100
personer).
Helvetesild (herpes zoster, en type smertefullt utslett med blemmer) er mindre vanlig (kan

QQ ramme opptil 1 av 100 personer).
@ Qoyvolma kan gjere deg mindre i stand til & bekjempe infeksjoner. Noen infeksjoner kan bli
alvorlige og kan omfatte infeksjoner forarsaket av virus, sopp, bakterier (inkludert tuberkulose)
eller parasitter, inkludert infeksjoner som hovedsakelig oppstar hos personer med svekket
immunsystem (opportunistiske infeksjoner). Opportunistiske infeksjoner i hjernen (encefalitt,
meningitt), lunger og gyne er rapportert hos pasienter som har fatt behandling med
ustekinumab.
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Ver oppmerksom pa infeksjonstegn nar du bruker Qoyvolma. Dette inkluderer:

» feber, influensalignende symptomer, nattesvette, vekttap
+ folelse av & vare trott eller kortpustet, hoste som ikke vil ga bort
*  varm, rad og smertefull hud, eller et smertefullt hudutslett med blemmer

* brennende folelse ved vannlating \Q

o diaré

» synsforstyrrelser eller synstap %

* hodepine, stiv nakke, lysfalsomhet, kvalme eller forvirring
Informer legen din umiddelbart hvis du merker noen av disse tegnene pa infe sj@tte kan
vaere tegn pa infeksjoner som luftveisinfeksjoner, hudinfeksjoner eller helvet@1 er
opportunistiske infeksjoner, som kan fa alvorlige folger. Informer legen din hvistdu har noen

form for infeksjon som ikke gar bort eller fortsetter & komme tilbake. LCM kan bestemme
at du ikke ber bruke Qoyvolma for infeksjonen gér bort. Fortell legen @sé dersom du har
noen apne kutt eller sér da disse kan bli infiserte.

L 4
Hudavskalling — okt redhet og hudavskalling pa et sterre gm %v kroppen kan vaere
symptomer pa erytroderm psoriasis eller eksfoliativ der om er alvorlige
hudlidelser. Informer legen din umiddelbart hvis du opp noen av disse symptomene.

Andre bivirkninger O
Vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 tsoneg:

S
N4

e diaré
e kvalme @
*  oppkast

* svimmelhet
* hodepine

+  kloe (pruritus) \

* rygg-, muskel- og leddsmexter

*  kronisk tretthet QQ

* sar hals
* rodhet og smerter VCWS]' onsstedet
bihulebetennelse o !

L 4

* tanninfeksjon
» soppinfeksjon’iskjeden
* depresjon

Mindre vanlige bivégkr:her (kan ramme opptil 1 av 100 personer):

* tettel vis tett nese

* Dblo r, blamerker, hardhet, hevelse og klee ved injeksjonsstedet

* 8V folelse

‘. gende gyelokk og hengende muskler pa den ene siden av ansiktet (facialisparese eller

Bells parese), som vanligvis er midlertidig
n endring i psoriasis med redhet og nye sma gule eller hvite hudblemmer, noen ganger
ledsaget av feber (pustules psoriasis)
hudavskalling
kviser (akne)

Sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer):

* Radhet og hudavskalling pé et storre omrade av kroppen, som kan gi klge eller smerter
(eksfoliativ dermatitt). Tilsvarende symptomer oppstér av og til som en naturlig endring i
psoriasissymptomene (erytroderm psoriasis).

* Betennelse i sma blodérer, som kan gi hudutslett med sméa rade eller lilla klumper, feber
eller leddsmerter (vaskulitt).
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Sveert sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 000 personer):
*  Blemmer i huden som kan vere rode, klaende og smertefulle (bulles pemfigoid).
*  Hudlupus eller lupuslignende syndrom (radt, utstdende, flassende utslett p4 hudomréader
som utsettes for sol, eventuelt med samtidige leddsmerter).

Melding av bivirkninger \Q

Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger. Dette gjelder ogsa bivirkninger son%
er nevnt i pakningsvedlegget. Du kan ogsa melde fra om bivirkninger direkte via det nasjona‘%
meldesystemet som beskrevet iAppendix V. Ved & melde fra om bivirkninger bidrar du med
informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet.

5. Hvordan du oppbevarer Qoyvolma é
. Oppbevares utilgjengelig for barn. Q

. Oppbevares i kjaleskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.

. Oppbevar hetteglasset i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.

. Ved behov kan et hetteglass med Qoyvolma ogséa oppbevares eratur ved hayst 30 °C i
en enkeltperiode pa maksimalt 15 dager. Hetteglasset skal op 1 originalemballasjen for
a beskytte mot lys. Notér datoen da hetteglasset tas ut av kj Q*pet og destruksjonsdatoen i det
apne feltet pa ytteremballasjen. Destruksjonsdatoen ma i rskride den opprinnelige
utlepsdatoen som star pé esken. Etter at hetteglasset ha ppbevart ved romtemperatur
(hayst 30 °C), skal det ikke settes tilbake i kjgleskape\@ hetteglasset dersom det ikke brukes
innen 15 dager ved oppbevaring i romtemperatur, gller ved opprinnelig utlopsdato, avhengig av
hva som kommer forst.

. Ikke rist hetteglassene med Qoyvolma. Langva tlng kan skade legemidlet.

Bruk ikke dette legemidlet:

. Etter utlopsdatoen som er angitt pa eske@tiketten etter “EXP”. Utlopsdatoen er den siste
dagen i den angitte maneden. %

. Hvis veesken er misfarget, uklar ellN an se fremmede partikler som flyter rundt i den (se
avsnitt 6 "Hvordan Qoyvolma sexut og innholdet i pakningen™).

. Hvis du vet eller tror at legemid n ha blitt utsatt for ekstreme temperaturer (at det utilsiktet
har frosset eller blitt oppva

. Hvis legemidlet er riste

. Hvis forseglingen er bﬁ&

Qoyvolma er kun til engangsbruk. Ubrukt legemiddel som er igjen i hetteglasset og sprayten skal
kastes. Legemidler skal @ astes 1 avlgpsvann eller sammen med husholdningsavfall. Sper pa
apoteket hvordan du skal'Kaste legemidler som du ikke lenger bruker. Disse tiltakene bidrar til &
beskytte miljoet.

6. Inqho@i pakningen og ytterligere informasjon

stoff er ustekinumab. Hvert hetteglass inneholder 45 mg ustekinumab i 0,5 ml.
dre innholdsstoffer er L-histidin, L-histidinmonohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80
433), sukrose og vann til injeksjonsvesker.

@vkdan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakningen
V oyvolma er en klar til svakt ugjennomsiktig (har en perleaktig glans), fargeles til blek gul
injeksjonsveske. Det leveres som en eske med en enkeltdose i et 3 ml hetteglass. Hvert hetteglass
inneholder 45 mg ustekinumab i 0,5 ml injeksjonsveske, opplesning.

Innehaver av markedsferingstillatelsen
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
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1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Ungarn

Tilvirker

Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles
06410, Biot

Frankrike

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate

Tyskland

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spania

informasjon om dette legemidlet:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Buarapus \
Celltrion Healthcare Hungary K

n &
Ten.: +36 12310493 %
Ceska republika ¢ *
Celltrion Healthcare Hun ryh.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcate Degnmark ApS

TIf.: +45 3535

contact dk fonhc.com

Deutschl

Celltri althcare Deutschland GmbH
Tel: €49%0)30 346494150

celltrionhc.com

inf6D
N4

@eﬁtrion Healthcare Hungary Kft.
V Tel: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com
Espaiia

Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

\i_fb
S

Ta kontakt med den lokale representanten for innehaverefv mDLedsfﬁringstillatelsen for ytterligere

'e;uva

trion Healthcare Hungary Kft.
QTel.: +36 1231 0493

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com
Magyarorszag

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: +31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860
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EA\rada
BIANEZ= ALE.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland

Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1223 4026

enquiry ie@celltrionhc.com

island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare_italy@legalmail.it

Kvzpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

N
Latvija ’\%

Celltrion Healthcare Hun@ Kft.
Talr.: +36 1 231 0493

N2
<

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal \Q

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOA%
LDA

Tel: +351 21 936 8542
contact pt@ecelltrion.com

Rominia %P
Celltrion Healthcare Hungary Kft!
Tel: +36 1231 0493 {l

Slovenija

OPH Oktal Pharma @
Tel.: +386 1 512 Zg 2
ika

Slovenska
Celltrio care Hungary Kft.
Tel: +3 1 0493

@i/Finland
trion Healthcare Finland Oy.

/Tel: +358 29 170 7755
contact fi@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se@celltrionhc.com

Dette pakninwget ble sist oppdatert <{MM/AAAA}>

Detaljert ir

sjon om dette legemidlet er tilgjengelig pé nettstedet til Det europeiske

legemiddelkontoret (the European Medicines Agency): https://www.ema.europa.eu og pa nettstedet til

www.{elléskatalogen.no.

Q
>
Y
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Instruksjoner for administrering

Disse instruksjonene om administrering inneholder informasjon om hvordan du skal sette en injeksjon
med Qoyvolma fra et hetteglass.

Les disse instruksjonene om administrering for du bruker Qoyvolma. Du ma ikke sette en inj ekh\Q
pa deg selv eller noen andre for du har blitt vist hvordan du skal sette en injeksjon med

Qoyvolma fra et hetteglass. Helsepersonell kan vise deg eller din omsorgsperson hvordan d

klargjere, male opp dosen og sette injeksjonen med Qoyvolma pa riktig méte, for du gjer det selo for
forste gang. Ta vare pé disse instruksjonene om administrering. Kontakt helsepersonell omi du har

noen sporsmal. O
Qoyvolma brukes hos voksne og barn som er 6 ir eller eldre. K
Dette hetteglasset med Qoyvolma er kun til engangsbruk. Det inneholder 45 g&§volma til
injeksjon under huden (subkutan injeksjon). @

L 4
Viktig informasjon N ‘\

N

Les alle instruksjonene ngye for du bruker Qoyvolma.

. Sper helsepersonell om hvor ofte du skal sette injeksjone egemidlet.
o For du starter, ma du kontrollere esken for & vere sikk det er riktig dose.
- Hvis dosen din er 45 mg eller mindre, vil du fa teglass med 45 mg.

- Hvis dosen din er 90 mg, vil du fa to hettegldss med 45 mg, og du mé sette to
injeksjoner, den ene rett etter den and

o Hos barn og ungdom (6 til 17 ar) er det anb. f& Qoyvolma administreres av eller under
tilsyn av en voksen.

o Barn med pediatrisk psoriasis som veier re<nn 60 kg, trenger en dose som er lavere enn
45 mg.

o Bruk alltid spreyten du fikk med @(et, for & veere sikker pa at du méler opp riktig
mengde av Qoyvolma-legemidlet.

o Sjekk utlepsdatoen pa hetteglas@g esken. Legemidlet skal ikke brukes hvis utlapsdatoen er
passert. Ring lege eller apoteket Tor'a fa hjelp hvis utlepsdatoen er passert.

o Sjekk hetteglasset for even%aﬂikler eller misfarging. Opplesningen i hetteglasset skal
veere klar til svakt ugjep%(tig og fargelps til lys gul med fa hvite partikler.

o Ikke bruk Qoyvolma hVNe emidlet er frosset, misfarget, uklart eller inneholder store partikler.
Bruk et nytt hetteglags.
Hetten skal ikke ilbake pé kanylen. Dette er for 4 unngé stikkskader.

. Kast den brukte ssz,ten og kanylen(e) umiddelbart etter bruk.

o Ikke bruk etdfetteglass med Qoyvolma mer enn én gang, selv om det er legemiddel igjen i
hetteglassezz det er stukket hull i gummiproppen, kan Qoyvolma bli kontaminert av

skadelj rier som kan forarsake en infeksjon hvis innholdet brukes flere ganger. Kast
derfor Qoyvolma etter at du har satt injeksjonen.
o Kast lass med Qoyvolma pa en sikker mate etter bruk.

a er kun til subkutan bruk. Ikke injiser Qoyvolma i en vene.
bland Qoyvolma med andre injeksjonsvasker.

aring av Qoyvolma

@ Oppbevar ubrukt hetteglass med Qoyvolma i kjgleskap mellom 2 °C og 8 °C.

- Om nedvendig kan individuelle hetteglass oppbevares ved romtemperatur i opptil 30 °C i
en enkeltperiode pa maksimalt 15 dager i originalemballasjen for & beskytte mot lys. Kast
hetteglasset hvis det ikke brukes innen 15 dager ved oppbevaring i romtemperatur.

o Hetteglass med Qoyvolma skal oppbevares i kjoleskapet i originalemballasjen for & beskytte
mot lys.
o Ikke ta ut hetteglasset med Qoyvolma fra originalemballasjen under oppbevaring.
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o Ikke rist hetteglasset med Qoyvolma péa noe som helst tidspunkt.

Risting av hetteglasset kan skade Qoyvolma-legemidlet. Hvis hetteglasset er blitt ristet, skal det
ikke brukes. Bruk et nytt hetteglass.

Ikke varm opp hetteglasset med Qoyvolma.

Ikke frys hetteglasset med Qoyvolma. Q
Ikke sett hetteglasset med Qoyvolma i direkte sollys.

Hetteglasset med Qoyvolma og alle legemidler skal oppbevares utilgjengelig for ban@
Inneholder smé deler.

Terminologiforklaring (se figur A)

Hetteglass K
= Beskyttelseshette &

g Oppl@sning * @

(ikke inkludert i esken med hetteglass)

Sproyte med kanyle t *\

Stempelstang Sproytedel Kanylehette q
Figur A é

Forberedelser for injeksjon av Qoyvolma

4

1. Finn frem utstyr som skal brukes ti@Qsjonen.

a. Gjer klar en ren, flat overflate, feks. et bord eller en benk der det er godt arbeidslys.
b. Apne kjoleskapet og ta un som inneholder hetteglasset med Qoyvolma. Ta ut den
mengden du trenger inistrere foreskrevet dose.

C. Kontroller at du har de utstyr (se figur B):
- eske som u\ er hetteglasset med Qoyvolma

Ikke inkludext i esken:
- spro d kanyle
- 2 spr ietter

- mullsdott eller gasbind

laSter
@allsbeholder for skarpe gjenstander
. \2 >
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Merk: Du kan trenge en resept for & fa sproyter med padmonterte kanyler fra apoteket.

Eske som

inneholder
hetteglass med
QOYVOLMA \
Sprayte med
kanyle %
o 2 antiseptiske
vatservietter O
Bomullsdott K

eller gasbind

Plaster Q
&

Avfallsbeholder

for skarpe

gjenstander t
Figur B O

2. Kontroller utlepsdatoen pa esken (se figur C). Q

o Ikke bruk legemidlet hvis utlepsdatoen e@gert. Returner hele pakningen til apoteket

hvis utlgpsdatoen er passert. :

a. @ e kjoleskapet og ta ut esken med hetteglasset med Qoyvolma.
b. & esken ligge i romtemperatur 1 30 minutter ved 20 °C til 25 °C for & varme seg opp (se

igur D).
& Ikke varm hetteglasset ved hjelp av varmekilder som varmt vann eller
mikrobelgeovn.

126



o Hvis hetteglasset ikke oppnar romtemperatur, kan dette fore til at injeksjonen foles
ukomfortabel, og det kan vare vanskelig & injisere.

minutter

30 O
>

J\G)
KO
2 X
Figur D @Q

*

4. Inspiser hetteglasset med Qoyvolma. \

a. Sjekk hetteglasset og forsikre deg om at du har riktig @ ddel (Qoyvolma) og dose.
b. Sjekk hetteglasset og se til at det ikke er sprukket e det.
o Ikke bruk hetteglasset hvis det har falti g \éler er blitt skadet.
c. Kontroller utlepsdatoen pa etiketten til hetteglas @ e figur E).
o Ikke bruk Qoyvolma hvis utl@psdatorar pasSert.

<
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5. Inspiser legemidlet.
a. Se pé legemidlet i hetteglasset, og kontroller at veesken er klar til svakt gjennomsiktig og

fargeles til lys gul. (se figur F).
o Ikke bruk Qoyvolma hvis vasken er misfarget eller uklar, eller hvis den inne 01(%
synlige flak eller partikler.

%)

(\O
X

&

S

6. Velg et egnet injeksjonssted (se figur G). O

Figur F

- ovre lar
- nedre del av magen, bortsett fra et@
S

a. Du kan sette injeksjonen i: g :D

e pa 5 cm rundt navlen

- yttersiden av overarmen hvis d orgsperson
. Ikke injiser i foflekker, arr, bla d eller omrader der huden er em, red, hard
eller har sér/rifter. Ikke bruk oigdd@r av huden som viser tegn pa psoriasis, hvis
mulig.
o Ikke injiser gjennom klee
b. Velg et nytt injeksjonsste hver nye injeksjon, minst 2,5 cm fra forrige injeksjonssted.

[ = KuN .\P
omsorgsperson \
[ ]= Selvinjeksjon og qk

omsorgsperson
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7. Vask hendene.

a. Vask hendene med sépe og vann, og terk dem grundig (se figur H).

8. Rens injeksjonsstedet. @
a. Rens huden pa injeksjonsstedet med en spritserviet ﬁ:k av en sirkelbevegelse (se
figur I).
. La huden terke for du setter injeksjonen. ta pa eller blas pa injeksjonsstedet

igjen for du skal sette injeksjonen. {

Q
@/ﬁi \g_l-@\

Figur I {

9. Fjern beskyttels@ten fra hetteglasset.

a. Fjerm&ttelseshetten fra hetteglasset med Qoyvolma (se figur J).
o\ e fjern gummiproppen.

a
\_/
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10.

11.

12.

Vask gummiproppen.

a. Vask gummiproppen med en spritserviett, og la den terke.
o Ikke ta pd gummiproppen etter at du har vasket den.
b. Sett hetteglasset pa et flatt underlag. \Q
Fjern kanylehetten fra sproyten. @
a. Hold midt pa spreyten med nalen pekende bort fra deg, og trekk kanylehetten rett%
sproyten.
b. Kast kanylehetten umiddelbart i en avfallsbeholder for skarpe gjenstande trinn 19.
Kast Qoyvolma). "K
o Ikke sett pa hetten igjen pé sprayten.
. Ikke ta pé kanylen eller la kanylen komme i kontakt med a; ter. Da kan det
oppsta stikkskader.

. Ikke bruk sprayten hvis den faller ned uten at kanylehe@{: pa. Hvis dette skjer,
e

kan du ringe lege, sykepleier eller helsepersonell for'x rligere instruksjoner.

Trekk ut riktig dose. b

a. For kanylen gjennom gummiproppen pa hetteglassQ

b. La kanylen sté i hetteglasset, og snu bade spro etteglasset opp ned (hetteglasset
gverst).

c. Hold spreyten og hetteglasset godt i den en@nden. Pass pa at kanylespissen gar ned i
vaesken.
o Det er viktig at kanylespissen allti vaesken. Dette forhindrer at det dannes

luftbobler i sproyten.
d. Bruk den andre hinden til & dra i s%ﬁl angen for 4 fylle sproyten med veeskemengden
u

som er foreskrevet av legen din r K).
. Fyll spreyten til den s den pé stempelet er pa linje med merket som

samsvarer med den foresktevne dosen.

<
N
¥

o Ikke fjern kanylen fra hetteglasset.

a. Hold spreyten med kanylen pekende opp for & se om den har luftbobler inni.

b. Hyvis det er luftbobler, banker du forsiktig pé siden av sprayten til luftboblene stiger opp
mot gverste del av sprayten (se figur L).
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c. Trykk pé stempelstangen til alle luftboblene (men ikke vasken) er fjernet.
. Ikke legg ned sproyten eller la kanylen komme i kontakt med andre flater.

J

(C—

Figur L ‘ @

Sett injeksjonen med Qoyvolma 6&
14.  Sett inn kanylen p4 injeksjonsstedet. O

a. Hold spreytedelen i den ene hdnden mellom to@g pekefinger (se figur M).
Bruk den andre handen til & forsiktig klemme samaien renset hud mellom tommelen og
pekefingeren. Ikke klem for hardt. Merk: Det ¢ 'y i
at du setter injeksjonen under huden (i fettveye
b. Med en rask “pilkastlignende” bevege
vinkel pa 45 grader (se figur M).
. Ikke trekk stempelstan ake pa noe som helst tidspunkt.

en ikke noe dypere (i muskelen).
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15.  Sett injeksjonen.

a. Nér kanylen er satt inn, kan du bruke tommelen til & sakte og jevnt skyve stempelstangen
helt til bunnen av sproytedelen. Fortsett med & klemme huden forsiktig sammen.

. Pass pé at du har injisert all Qoyvolma-vasken (se figur N). \Q

16. Fjern sproyten fra injeksjonsstedet. O
a. Nér sproyten er tom, kan du slippe opp huden o@e spreyten rolig bort fra
injeksjonsstedet. (se figur O).
. Ikke sett hetten pa igjen pa den brukfékanylen. Hvis du prever a sette pé igjen den
brukte kanylen, kan dette fore til efi stikkskade.

Ikke bruk spreyten om igjen.
Ikke gni pa injeksjonsstedet,
L 4 \4

Figur O \éj“

Etter injeks%
L 4

17. F\ile injeksjonsstedet.
Trykk forsiktig en spritserviett over injeksjonsstedet i noen sekunder etter injeksjonen.

Hyvis det oppstar bladninger, kan du trykke en bomullsdott eller gasbind over injeksjonsstedet og
holde pé plass i 10 sekunder.

: @ Det kan vere en liten mengde blod eller vaeske pa injeksjonsstedet. Dette er normalt.

Y

Sett et lite plaster over injeksjonsstedet om nedvendig.
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18. Hyvis dosen din krever 2 injeksjoner, skal den andre injeksjonen settes UMIDDELBART.

. Hvis dosen er 90 mg, vil du fa to hetteglass pa 45 mg. Du ma sette den andre
injeksjonen rett etter den forste.
a. Gjenta trinn 5-17 for den andre injeksjonen med et nytt hetteglass. Q
. Velg et annet sted til den andre injeksjonen. \
19. Kast Qoyvolma. %:

a. Legg den brukte sproyten i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander umidde%rt etter

bruk (se figur P). Q
. Ikke kast sproyten i husholdningsavfallet. Hvis du ikke har en avfallsb% 1 for skarpe
gjenstander, kan du bruke en oppbevaringsboks som kan lukkes og som er

punksjonssikker.
. Av hensyn til din og andres sikkerhet og helse, mé kanyler og brukte'sproyter aldri brukes
pa nytt. Ikke anvendt legemiddel samt avfall ber destrueres. i stemmelse med lokale

krav.
. Legemidler skal ikke kastes i avlgpsvann eller samme \holdningsavfall. Sper pa
apoteket hvordan du skal kaste legemidler som du ikk@ r bruker. Disse tiltakene

bidrar til & beskytte miljoet.

<
Figur P \k
NS
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaeske, opplosning i ferdigfylt sproyte

ustekinumab \Q

vDette legemidlet er underlagt serlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa
som mulig. Du kan bidra ved 4 melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjol

inneholder informasjon som er viktig for deg.

hvordan du melder bivirkninger.
Les noeye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner a bruke dette legeet

Dette pakningsvedlegget er skrevet for personen som tar legemidlet. Les d informasjonen
noye dersom du er en forelder eller omsorgsperson som skal gi Qoyvolma(til‘et barn.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fi behov for & lese déi
- Sper lege eller apotek hvis du har flere spersmal eller trenger anet in
- Dette legemidlet er skrevet ut kun til deg. Ikke gi det videre

om de har symptomer pé sykdom som ligner dine.
- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkning@( udert mulige bivirkninger som

ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4. %

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om: {
Hva Qoyvolma er og hva det brukes mot

Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma @

Hvordan du bruker Qoyvolma Q

Mulige bivirkninger

Hvordan du oppbevarer Qoyvolma Q

Innholdet i pakningen og ytterliger\ asjon

Al

1. Hva Qoyvolma er og hva de: l%(es mot

Hva Qoyvolma er ‘*
Qoyvolma inneholder virkesto stekinumab, et monoklonalt antistoff. Monoklonale antistoffer er
proteiner som gjenkjenner (bin er seg til andre spesifikke proteiner i kroppen.

Qoyvolma tilherer en g@ legemidler som kalles immunosuppresiver. Dette er legemidler som
hemmer deler av immunsystemet.

Hva Qoyvol @es mot
Qoyvolma b n&l a behandle falgende betennelsessykdommer:

* pla iasis - hos voksne og barn som er 6 ar eller eldre

. chmartritt - hos voksne
. &mt til alvorlig Crohns sykdom - hos voksne og barn som veier minst 40 kg

. derat til alvorlig ulceres kolitt - hos voksne

%soriasis

soriasis er en hudsykdom som forarsaker betennelse i hud og negler. Qoyvolma demper
tennelse og bedrer andre sykdomstegn.

VQoyvolrna brukes hos voksne med moderat til alvorlig plakkpsoriasis, som ikke kan bruke ciklosporin,
metotreksat eller fototerapi, eller hvor disse behandlingene ikke har hatt effekt.

Qoyvolma brukes hos barn og ungdom som er 6 ér eller eldre med moderat til alvorlig plakkpsoriasis,
som ikke taler fototerapi eller annen systemisk behandling, eller hvor disse behandlingene ikke har
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hatt effekt.

Psoriasisartritt

Psoriasisartritt er en betennelsessykdom i leddene som vanligvis ledsages av psoriasis. Hvis du har

aktiv psoriasisartritt vil du ferst bli gitt andre legemidler. Hvis du ikke responderer godt nok pa d'ssQ
legemidlene, kan du bli gitt Qoyvolma for a: \

* redusere symptomene pa sykdommen din. @
» forbedre din fysiske funksjon. %
* bremse leddskadene dine.

Crohns sykdom é
Crohns sykdom er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har Crohns sykdom g orst {4 andre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke taler disse legemidlene, kan du fa Qoyvolma
for & redusere tegn og symptomer pé sykdommen din. &

o

Ulcereos kolitt

Ulcergs kolitt er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har ulceros’ (@il du forst fa andre
legemidler. Dersom du ikke fér god nok effekt eller ikke téler disse leggmidiene, kan du fa Qoyvolma
for & redusere tegn og symptomer pd sykdommen din. b

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma :O

Bruk ikke Qoyvolma &

* dersom du er allergisk overfor ustekinumab noen av de andre innholdsstoffene i dette
legemidlet (listet opp i avsnitt 6). @

* hvis du har en aktiv infeksjon som legen nser som viktig.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevn@der deg, ta kontakt med lege eller apotek for du

tar Qoyvolma. \

Advarsler og forsiktighetsregler

Snakk med lege eller apotek for du b, oyvolma. Legen din vil underseke helsen din for hver
behandling. Forsikre deg om at d er legen om eventuelle sykdommer du har for hver
behandling. Si ogsa ifra til leg% is du nylig har vert i naerheten av noen som kan ha
tuberkulose. Legen din vil unﬁ% e deg og ta en prove for tuberkulose for du fir Qoyvolma. Hvis
legen din tror at du star i fz{for fa tuberkulose, kan det hende du blir gitt medisin for & behandle
det.

Var oppmerksom pa a@lige bivirkninger

Qoyvolma kan forafsake alvorlige bivirkninger, inkludert allergiske reaksjoner og infeksjoner. Du méa

vaere oppmerkso visse sykdomstegn nér du tar Qoyvolma. Se "Alvorlige bivirkninger" under pkt.
ig¥iste over disse bivirkningene.

4 for en fullsz
Fortell leg for du bruker Qoyvolma:

. d du noen gang har hatt en allergisk reaksjon overfor ustekinumab. Snakk med legen
visidu er usikker.
s

om du noen gang har hatt en eller annen form for kreft — dette er pa grunn av at
unsuppressive legemidler som Qoyvolma hemmer deler av immunforsvaret. Dette kan gke
Qrisikoen for kreft.
@ dersom du har blitt behandlet for psoriasis med andre biologiske legemidler (et legemiddel
V med opphav i en biologisk kilde, som vanligvis gis ved injeksjon) — risikoen for kreft kan oke.
. dersom du har eller nylig har hatt en infeksjon.
. dersom du har noen nye sar eller sar i endring i psoriasisomrader eller pd normal hud.
. dersom du fir en annen form for behandling av psoriasis og/eller psoriasisartritt — slik som
andre immunsuppresive legemidler eller fototerapi (nér kroppen din behandles med en type
ultrafiolett (UV) lys). Disse behandlingene kan ogsa hemme deler av immunsystemet. Bruk av
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disse behandlingene samtidig med ustekinumab har ikke blitt studert. Det er likevel mulig at
sannsynligheten for at sykdommer gker pa grunn av et svakere immunforsvar.

. dersom du har eller har hatt injeksjoner for 4 behandle allergier — det er ikke kjent om
ustekinumab kan pavirke dette.
. dersom du er 65 ar eller eldre — det kan vaere mer sannsynlig at du far infeksjoner.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnte gjelder deg ta kontakt med lege eller apotek f@@ar

Qoyvolma. %

Noen pasienter har opplevd lupuslignende reaksjoner, inkludert hudlupus eller lupuslignefide syndrom,
under behandling med ustekinumab. Snakk med lege umiddelbart dersom du fér et r d@s ende,
flassende utslett, noen ganger med en merkere kant, pd hudomréder som utsettes fopgoheller om du
har samtidige leddsmerter. &

Hjerteinfarkt og slag

Hjerteinfarkt og slag er sett i en studie med pasienter med psoriasis behan d ustekinumab.
Legen din vil regelmessig sjekke dine risikofaktorer for hjertesykdom og%mr a sikre at de

héandteres riktig. Oppsek legehjelp umiddelbart dersom du far brystsmetter,syvakhet eller en unormal
fornemmelse pa den ene siden av kroppen, ansiktslammelse eller taE— nsforstyrrelser.

Barn og ungdom

Qoyvolma anbefales ikke til bruk hos barn under 6 ar med ps Q barn med Crohns sykdom som
veier mindre enn 40 kg eller til bruk hos barn under 18 ér me&riasisaﬂritt eller ulceres kolitt siden
det ikke har blitt undersekt i denne aldersgruppen. {

Andre legemidler, vaksiner og Qoyvolma @

Snakk med lege eller apotek:

* dersom du bruker, nylig har brukt eller r & bruke andre legemidler.

* dersom du nylig har fatt eller skal ha ed@inasj on. Noen vaksinetyper (levende vaksiner) ber
ikke gis under behandling med Qoy .

* dersom du fikk Qoyvolma mens d gravid, skal du snakke med barnets lege om din
behandling med Qoyvolma ferbarnet far vaksiner, inkludert levende vaksiner, slik som BCG-
vaksine (brukes til & foreby, erkulose). Levende vaksiner er ikke anbefalt for barnet ditt
de forste tolv ménedene selen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med

mindre barnets lege an@ et.
L 4 \

Graviditet og amming
* Snakk med lege fofidu tar dette legemidlet dersom du er gravid, tror at du kan vere gravid

eller planlegger@ gravid.
* Det er ikke vist hd¥ere risiko for medfedte skader hos barn utsatt for ustekinumab i livmoren.
Imidlertid indet begrenset erfaring med ustekinumab hos gravide kvinner. Det er derfor &
foretrekk@nngéi bruk av Qoyvolma under graviditet.
* Hyvis N kvinne i fertil alder, anbefales du & ikke bli gravid, og du ma bruke sikker
pgev@n under behandling med Qoyvolma og i minst 15 uker etter den siste Qoyvolma-
beN ngen.
stekinumab kan overfores til det ufedte barnet. Dersom du fikk Qoyvolma under
viditeten, kan barnet ditt ha heyere risiko for & fa en infeksjon.
ersom du fikk Qoyvolma under graviditeten er det viktig at du snakker med barnets lege eller
annet helsepersonell for barnet far vaksiner. Levende vaksiner, slik som BCG-vaksine (brukes
Q til & forebygge tuberkulose), er ikke anbefalt til barnet ditt de forste tolv ménedene etter
@ fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre barnets lege anbefaler det.
» Ustekinumab kan g& over i morsmelk i svaert smad mengder. Snakk med lege hvis du ammer
eller planlegger & amme. Du og legen din m4 avgjere om du ber amme eller bruke Qoyvolma
— ikke gjor begge deler.

Kjoering og bruk av maskiner
Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pévirkning pd evnen til & kjore bil og bruke maskiner.
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Qoyvolma inneholder polysorbat 80
Qoyvolma inneholder 0,02 mg polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 mg/ml.
Polysorbater kan forarsake allergiske reaksjoner. Snakk med legen din hvis du har kjente allergier.

3. Hvordan du bruker Qoyvolma ®\

Qoyvolma er beregnet for bruk under veiledning og tilsyn av en lege som har erfaring med behandling
av tilstander hvor Qoyvolma er indisert.

Bruk alltid dette legemidlet neyaktig slik legen din har fortalt deg. Kontakt lege hv@usikker.
Snakk med lege om nér du skal ta injeksjoner og nér du ber ha oppfelgingsavtaler.

Hvor mye Qoyvolma skal gis
Legen vil avgjere hvor mye Qoyvolma du trenger & bruke og hvor lenge d!@ ruke det.
L 4

Voksne som er 18 ar eller eldre \

Psoriasis eller psoriasisartritt
* Anbefalt startdosen er 45 mg Qoyvolma. Pasienter som vei@er enn 100 kilogram (kg) kan
starte med en dose pa 90 mg istedenfor 45 mg.
» Etter startdosen vil du fa neste dose 4 uker etterpa, o Q;r hver 12. uke. De etterfolgende
dosene er som regel de samme som startdosen. %

Crohns sykdom eller ulceres kolitt
* Ved behandling vil den ferste dosen med ca. @kg Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom
et drypp i1 en vene i armen (intravengs infi . Etter startdosen vil du fa neste dose med 90
mg Qoyvolma etter 8 uker, deretter hvephZ®™ke, som en injeksjon under huden (subkutant).
* Hos noen pasienter kan 90 mg Qoyvol 18 hver 8. uke etter den forste injeksjonen under

huden. Legen vil bestemme nér d@ neste dose.

Barn og ungdom som er 6 ir eller el

Psoriasis *
* Legen finner den rikti seh for deg, inkludert mengden (volumet) av Qoyvolma som skal
injiseres for 4 f& riktigk . Riktig dose for deg avhenger av din kroppsvekt pa det tidspunktet

den enkelte dosen gis.
* Ethetteglass pa 49% er tilgjengelig for barn som trenger mindre enn en full dose pa 45 mg.
* Dersom du veie re enn 60 kg, er den anbefalte dosen 0,75 mg Qoyvolma per kg

kroppsvekt.
* Dersom du ¥eier 60 kg til 100 kg, er den anbefalte dosen 45 mg Qoyvolma.
* Dersom ier mer enn 100 kg, er den anbefalte dosen 90 mg Qoyvolma.
» Etteret en vil du fa neste dose 4 uker etterpé, deretter hver 12. uke.
Barn som minst 40 kg

ehandling vil den ferste dosen med ca. 6 mg/kg Qoyvloma bli gitt av legen din gjennom et
pp 1 en vene i armen (intravengs infusjon). Etter startdosen vil du f& neste dose med 90 mg
oyvolma etter 8 uker, deretter hver 12. uke, som en injeksjon under huden (subkutant).
QHOS noen pasienter kan 90 mg Qoyvolma gis hver 8. uke etter den forste injeksjonen under
@ huden. Legen vil bestemme nar du skal fa neste dose.

VHvordan gis Qoyvolma
*  Qoyvolma gis som en injeksjon under huden (subkutant). I begynnelsen av behandlingen kan
helsepersonell eller sykepleier injisere Qoyvolma.
* Du og legen din kan likevel bestemme at du injiserer Qoyvolma selv. I sé fall vil du fa
opplaring om hvordan du selv kan injisere Qoyvolma.
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* Se "Instruksjoner for administrasjon" i slutten av dette pakningsvedlegget for informasjon om
hvordan Qoyvolma skal injiseres.
Snakk med lege dersom du har spersmél om hvordan du skal sette en injeksjon pa deg selv.

Dersom du tar for mye av Qoyvolma Q
Hyvis du har brukt eller fatt for mye Qoyvolma, kontakt lege eller apotek umiddelbart. Ta alltid \
ytteremballasjen til legemidlet med deg, selv om det er tomt. @

Dersom du har glemt a ta Qoyvolma 9
Hvis du glemmer en dose, kontakt lege eller apotek. Du skal ikke ta dobbelt dose som ers@ﬂng for en

glemt dose. O
Dersom du avbryter behandling med Qoyvolma K
Det er ikke farlig & slutte & bruke Qoyvolma. Hvis du slutter kan symptomene mme tilbake.

*

Spear lege eller apotek dersom du har noen spersmél om bruken av dette 16@Q.

4. Mulige bivirkninger 2@

Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake biVirkningerG e alle far det.

Alvorlige bivirkninger %
Noen pasienter kan likevel oppleve alvorlige biVirkningeﬁ)m ver umiddelbar behandling.

Allergiske reaksjoner — disse kan kreve umi@ar behandling. Informer legen din eller
fa akutt medisinsk hjelp umiddelbart der u merker noen av felgende symptomer.
* Alvorlige allergiske reaksjoner (an i) oppstar sjeldent hos mennesker som tar
ustekinumab (kan ramme opptil 1@y 17000 personer). Symptomer inkluderer:
0 vansker med & puste ¢ le@ge
0 lavt blodtrykk, som kan rsake svimmelhet
0 hevelse 1 ansiktet, lgppene, munnen eller halsen
*  Vanlige tegn pa en aller @aksjon inkluderer hudutslett og elveblest (dette kan ramme
opptil 1 av 100 pers@.

I sjeldne tilfeller er al‘l%z lungereaksjoner og lungebetennelse rapportert hos pasienter
som har fitt ustekinumab. Informer legen din umiddelbart hvis du fiar symptomer som
hoste, kortpustethetiog feber.

Dersom du har en%rlig allergisk reaksjon, kan legen din bestemme at du ikke ber bruke
Qoyvolma igjen.

Infeksj =disse kan kreve umiddelbar behandling. Informer legen din umiddelbart
hvig ever noen av folgende symptomer.
. ksjoner i nesen eller halsen og forkjelelse er vanlig (kan ramme opptil 1 av 10

ersoner).
*% Infeksjoner i luftveiene er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100 personer).
@ Betennelse i underhudsvev (cellulitt) er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100
personer).
Q * Helvetesild (herpes zoster, en type smertefullt utslett med blemmer) er mindre vanlig (kan
@ ramme opptil 1 av 100 personer).

Qoyvolma kan gjere deg mindre i stand til & bekjempe infeksjoner. Noen infeksjoner kan bli
alvorlige og kan omfatte infeksjoner forarsaket av virus, sopp, bakterier (inkludert tuberkulose)
eller parasitter, inkludert infeksjoner som hovedsakelig oppstar hos personer med svekket
immunsystem (opportunistiske infeksjoner). Opportunistiske infeksjoner i hjernen (encefalitt,
meningitt), lunger og eyne er rapportert hos pasienter som har fatt behandling med
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ustekinumab.
Ver oppmerksom pa infeksjonstegn nar du bruker Qoyvolma. Dette inkluderer:
» feber, influensalignende symptomer, nattesvette, vekttap

+ folelse av a veere trott eller kortpustet, hoste som ikke vil gé bort \Q

* varm, rad og smertefull hud, eller et smertefullt hudutslett med blemmer

+ brennende folelse ved vannlating %
o diaré¢

» synsforstyrrelser eller synstap K

* hodepine, stiv nakke, lysfalsomhet, kvalme eller forvirring O

Dette kan vaere tegn pa infeksjoner som luftveisinfeksjoner, hudinfeksjonéngeller helvetesild
eller opportunistiske infeksjoner, som kan f& alvorlige folger. Informer, din hvis du har
noen form for infeksjon som ikke gér bort eller fortsetter & komme ti Legen din kan
bestemme at du ikke ber bruke Qoyvolma fer infeksjonen gér bort l@ﬂl legen din ogsa
dersom du har noen apne kutt eller sar da disse kan bli infiserte.

Informer legen din umiddelbart hvis du merker noen av disse tegnene symEtom e pé infeksjon.

Hudavskalling — ekt redhet og hudavskalling pa et sterre @ ade av kroppen kan vzre
symptomer péa erytroderm psoriasis eller eksfoliativ dermatitt, som er alvorlige
hudlidelser. Informer legen din umiddelbart hvis d plever noen av disse symptomene.

Andre bivirkninger

Vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av @rsoner):
o diaré
* kvalme
* oppkast Q
*  kronisk tratthet @
+ svimmelhet \
* hodepine
*  kloe (pruritus)

*  rygg-, muskel- og leWer
* sérhals

* rodhet og smertcﬁ**njeksjonsstedet

*  bihulebetennelse

Mindre vanlige I@kninger (kan ramme opptil 1 av 100 personer):
* tanninfeksjoff€r
e soppi sjon i skjeden
* depn

. delvis tett nese
‘. %ﬂnger, blamerker, hardhet, hevelse og klee ved injeksjonsstedet
hetsfolelse
engende gyelokk og hengende muskler pa den ene siden av ansiktet (facialisparese eller
Bells parese), som vanligvis er midlertidig
@ en endring i psoriasis med redhet og nye smé gule eller hvite hudblemmer, noen ganger
ledsaget av feber (pustules psoriasis)
* hudavskalling
@ *  kviser (akne)
V Sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer):
* Radhet og hudavskalling pa et storre omrade av kroppen, som kan gi klee eller smerter
(eksfoliativ dermatitt). Tilsvarende symptomer oppstar av og til som en naturlig endring i
psoriasissymptomene (erytroderm psoriasis).
* Betennelse i smé blodérer, som kan gi hudutslett med sma rede eller lilla klumper, feber
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eller leddsmerter (vaskulitt).

Sveert sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 000 personer):
*  Blemmer i huden som kan vere rade, klgende og smertefulle (bulles pemfigoid).
*  Hudlupus eller lupuslignende syndrom (redt, utstdende, flassende utslett pd hudomr"deq
som utsettes for sol, eventuelt med samtidige leddsmerter). a\

Melding av bivirkninger %(@
Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger. Dette gjelder ogsa bivirkninger so ke
er nevnt 1 pakningsvedlegget. Du kan ogsa melde fra om bivirkninger direkte via det nasj@nale
meldesystemet som beskrevet iAppendix V. Ved 4 melde fra om bivirkninger bidrar d

informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet.

5. Hvordan du oppbevarer Qoyvolma Q

* Oppbevares utilgjengelig for barn. .

* Oppbevares i kjaleskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses. }

* Oppbevar den ferdigfylte sprayten i ytteremballasjen for & bg ot lys.

* Ved behov kan en ferdigfylt sprayte med Qoyvolma ogsa o @ gvares i romtemperatur ved
hayst 25 °C i en enkeltperiode pa maksimalt 31 dager. % en skal oppbevares i
originalesken for & beskytte mot lys. Noter datoen da detnferdigfylte sproyten tas ut av
kjeleskapet i det &pne feltet pd ytteremballasjen. Néelst for utlapet av denne
31-dagersperioden i romtemperatur kan legemidlet settes’tilbake i kjoleskap én gang og
oppbevares der til opprinnelig utlgpsdato. Kas ten dersom den ikke brukes innen
31 dager ved oppbevaring i romtemperatur, e ed opprinnelig utlepsdato, avhengig av hva

som kommer forst.
» Ikke rist den ferdigfylte sproyten med % . Langvarig risting kan skade legemidlet.

Bruk ikke dette legemidlet:
» Etter utlopsdatoen som er angitt pa n og etiketten etter “EXP”. Utlgpsdatoen er den siste
dagen i den angitte maneden.
* Hvis vaesken er misfarget, u r du kan se fremmede partikler som flyter rundt i den (se
avsnitt 6 "Hvordan Qoyvb%er ut og innholdet i pakningen").
* Huvis du vet eller tror a%' let kan ha blitt utsatt for ekstreme temperaturer (at det utilsiktet
har frosset eller blitt & et).
X‘aftig.

* Hvis legemidlet er .r'q‘jet
Qoyvolma er kun til en@ ruk. Ubrukt legemiddel som er igjen i sproyten skal kastes. Legemidler
s

skal ikke kastes i avlgp n eller sammen med husholdningsavfall. Sper pé apoteket hvordan du skal
kaste legemidler soxg} ikke lenger bruker. Disse tiltakene bidrar til & beskytte miljoet.

6. In&ho@ pakningen og ytterligere informasjon

estoff er ustekinumab. Hver ferdigfylt spreyte inneholder 45 mg ustekinumab i 0,5 ml.
dre innholdsstoffer er L-histidin, L-histidinmonohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80
(E433), sukrose og vann til injeksjonsvasker.

@vbdan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakningen
0

yvolma er en klar til svakt ugjennomsiktig (har en perleaktig glans), fargeles til blek gul
injeksjonsveske. Opplesningen kan inneholde noen fa smé gjennomsiktige eller hvite proteinpartikler.
Det leveres som en eske med en enkeltdose 1 en 1 ml ferdigfylt spreyte. Hver sproyte inneholder
45 mg ustekinumab i 0,5 ml injeksjonsvaske, opplesning.

Innehaver av markedsferingstillatelsen
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Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn

Tilvirker

Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles
06410, Biot

Frankrike

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate

Tyskland

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spania

Ta kontakt med den lokale representanten for inneha

informasjon om dette legemidlet:

Belgié/Belgique/Belgien
Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418

BEinfo@celltrionhc.com

bbarapus

Celltrion Healthcare Hungary K%
Ten.: +36 1 231 0493 N !

*
Ceska republika \
Celltrion Healthcare Hun@ Kft.
Tel: +36 1 231 0493 Qj

Danmark

Celltrion Healt &%nmark ApS
TIf.: +453
contact gik

ealthcare Deutschland GmbH
(0)30 346494150
(@celltrionhc.com

rionhc.com

@kgi

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Espaiia
Kern Pharma, S.L.
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V@&V markedsforingstillatelsen for ytterligere

uva
QCelltrion Healthcare Hungary Kft.

Tel.: +36 1 231 0493

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com
Magyarorszag

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: + 31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH


mailto:BEinfo@celltrionhc.com
mailto:BEinfo@celltrionhc.com
mailto:contact_fi@celltrionhc.com
mailto:infoDE@celltrionhc.com
mailto:contact_fi@celltrionhc.com
mailto:contact_no@celltrionhc.com
https://www.ema.europa.eu/

Tel: +34 93 700 2525

EALada
BIANEZ= A.E.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
TélL: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland

Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1223 4026

enquiry ie@celltrionhc.com

Island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493
contact_fi@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare italy@legalmail.it

Kvnpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

<
N
¥

Latvija
Celltrion Healthcare H Kft.
Talr.: +36 1 231 0493

*

N2

Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

O

Portugal @
CELLTRION PORTUGAL, UNIPESS%
LDA
Tel: +351 21 936 8542 {

contact pt@celltrion.com O
Romaénia K

Celltrion Healthcare Hung t.

Tel: + 36 1 231 0493 Q

Slovenija

*
OPH Oktal Pha %5"
Tel.: 4386 1 58%

Slovenska blika
Celltrio thcare Hungary Kft.
Tel€6 1 0493

omi/Finland
trion Healthcare Finland Oy.
Puh/Tel: +358 29 170 7755
contact_fi@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77
Contact_se@celltrionhc.com

Dette paknii\gggget ble sist oppdatert <{MM/AAAA}>

Detaljertfi
legemi
WWRT

@Q“/

skatalogen.no.

rmasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pé nettstedet til Det europeiske
ontoret (the European Medicines Agency): https://www.ema.europa.ecu og pa nettstedet til
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Instruksjoner for administrasjon

Ved starten av behandlingen vil helsepersonell hjelpe deg med din ferste injeksjon. Du og legen din
kan imidlertid bestemme at du kan injisere Qoyvolma selv. Dersom dette skjer, vil du fa opplering i
hvordan du injiserer Qoyvolma. Snakk med legen din dersom du har spersmél om hvordan du skal g
deg selv en injeksjon. \

Viktig informasjon %ﬁ

. Ikke &pne den forseglede esken for du er klar til & bruke den ferdigfylte sprayten.

. Ikke fjern hetten for rett for du gir injeksjonen.

. Ikke bland Qoyvolma med andre injeksjonsvaesker.

. Den ferdigfylte sproyten kan ikke gjenbrukes. Kast den brukte ferdigfylte sp\%" middelbart
etter bruk, i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander (se trinn 14. Kast Qoyvolma).

Oppbevaring av Qoyvolma Q
. Oppbevar den ferdigfylte sproyten utilgjengelig for barn. Inneho@r!I a deler.

. Oppbevar den ferdigfylte sproyten i kjoleskap mellom 2 °C og 8 ikke fryses.

. Oppbevar dette legemidlet forseglet inne i esken for & beskyttg d T‘% lys.

. Ved behov kan en ferdigfylt sprayte med Qoyvolma ogsé o %s 1 romtemperatur ved heyst
25 °C i en enkeltperiode pa maksimalt 31 dager. Sproyten s%pbevares i originalesken for &

beskytte mot lys.

. Noter datoen for nar den ferdigfylte sproyten tas ut av kg apet for forste gang, i feltet pa
ytteresken. %

. Nar som helst for utlepet av denne 31-dagersperioden i romtemperatur kan legemidlet settes

tilbake i kjoleskap én gang og oppbevares der ti innelig utlopsdato.
. Ikke rist ferdigfylte sproyter med Qoyvolma. Kedfig risting kan skade legemidlet.
. Ikke bruk legemidlet dersom det har blitt ris @ aftig.
. Ikke bruk den ferdigfylte sproyten derso hdr blitt mistet.

Deler av den ferdigfylte sproyten (se ﬁ@

For bruk Etter bruk

Stempelstang

Fingergrep

Visnings-
vindu

Kanyle-
beskyttelse

Kanyle

Hette

Figur A

143



Klargjore for injeksjonen

/, 1. Samle sammen det du trenger for injeksjonen
l a. Forbered en ren, flat overflate, for eksempel et bord eller benkeplate, i et
\ / godt opplyst omrade.
Eske med Bomullsdott b. Ta esken(.e).som inneholder den eller de ferdlgf}.llte sproytene som t n{
ferdigfylt eller for & administrere den forskrevne dosen, ut av kjeleskapet.
sproyte spritserviett c. Serg for at du har folgende utstyr (se figur B): @
— - Eske med ferdigfylt sproyte %
@ Ikke inkludert i esken: {
- Bomullsdott eller gasbind O
Plaster Avfallsbeholder - Plaster K
g];ZLZI;:r:Zeer - Avfallsbeholder for skarpe gjenstander
Figur B - Spritserviett &
2. Sjekk utlopsdatoen pi esken (se figur C). Q
* Skal ikke brukes dersom utlgpsdatoen er t. Dersom utlapsdatoen
er utgétt, skal hele pakningen returnergx teket.

O
O
Q

/,

. Venti30 min tg
Apne esken. @ 1 spraytesylinderen og loft den ferdigfylte sproyten

. Laden

*ﬁe varm opp den ferdigfylte sproyten ved bruk av varmekilder som
. %

ut av eske

Ite sproyten ligge utenfor esken i omtrent 30 minutter i

romtemperatur (20 °C til 25 °C) slik at den varmes opp (se figur D).
roae

il la vaesken né en behagelig temperatur for injeksjon
mperatur).

or eksempel varmt vann eller en mikrobglgeovn.
Ikke hold i stempelstangen eller hetten.
* Ikke trekk tilbake stempelstangen pa noe tidspunkt.

4. Inspiser den ferdigfylte sproyten.

Se pa den ferdigfylte sprayten og serg for at du har riktig legemiddel

(Qoyvolma) og dosering.

Kontroller de ferdigfylte spraytene for & sikre at antall ferdigfylte

sproyter og styrke er riktig:

* Dersom dosen din er 45 mg, vil du fa en 45 mg ferdigfylt sprayte med
Qoyvolma.

* Dersom dosen din er 90 mg, vil du fa to 45 mg ferdigfylte sproyter
med Qoyvolma, og du ma gi deg selv to injeksjoner. Velg to
forskjellige steder for disse injeksjonene (f.eks. en injeksjon i heyre lar
og den andre injeksjonen i venstre 14r), og gi injeksjonene rett etter
hverandre.

Se pa den ferdigfylte sprayten og serg for at den ikke er sprukket eller

skadet.

Kontroller utlgpsdatoen pa etiketten til den ferdigfylte sproyten (se

figur E).

* Skal ikke brukes dersom utlgpsdatoen har utgatt.

* IkKe rist den ferdigfylte sproyten.
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Figur F

5. Inspiser legemidlet.

Se pé legemidlet og bekreft at vaesken er klar til litt ugjennomsiktig og
fargeles til blekt gul (se figur F).
* Ikke bruk den ferdigfylte sproyten dersom vasken er misfarget eller

uklar. c
* Du kan se luftbobler i vasken. Dette er normalt. \

(o,
«O

- = KUN omsorgsperson

|:| = Selv-injeksjon og
omsorgsperson

Figur G

6. Velg et passende injeksjonssted (se figur G).

-

Du kan injisere i
- gvre del av larene

- nedre del av magen, bortsett fra et orgré@ cm rundt navlen

- yttersiden av overarmen dersom du ¢ rgsperson

* Ikke injiser i foflekker, arr, blame r omrader der huden er om,
red, hard eller dersom du har sar . Hvis mulig, ikke bruk
omrader av huden som viser teg soriasis.

* Ikke injiser gjennom kleerne

Velg et annet injeksjonsste r nye injeksjon minst 2,5 cm unna

omrédet som ble brukt til dmige injeksjonen.

X

o

7. Vask

@
-
0\%

dine
Vask :&;ﬁ med sépe og vann og terk dem grundig (se figur H).

Figur I

8. Rengjor injeksjonsstedet.

Rengjor injeksjonsstedet med en spritserviett ved & bruke en sirkulaer
bevegelse (se figur I).

La huden terke for du injiserer.

* Ikke blas pa eller berer injeksjonsstedet igjen for du setter injeksjonen.
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Administrere injeksjonen

9. Fjern hetten.

Fjern kanyledekselet nar du er klar til & injisere Qoyvolma, ved a holde

sylinderen til den ferdigfylte sproyten i én hand mellom tommel og

pekefinger (se figur J). C

* Ikke hold i stempelstangen mens du fjerner hetten.

* Du kan se en luftboble i den ferdigfylte sproyten eller noen drépem
vaeske pa kanylespissen. Dette er normalt.

b. Kast hetten umiddelbart i en avfallsbeholder for skarpe gjenstan(@
trinn 14 og figur J).

* Ikke bruk den ferdigfylte sproyten dersom du mister de t
kanyledekselet er pa plass. Hvis dette skjer, kontakt mn eller
apoteket.

* Injiser dosen umiddelbart etter at du har fjernet %dekselet.

* IkKke sett hetten tilbake pa den ferdigfylte sprdrz@

» Ikke beror kanylen. Det kan fore til stikkska

10. Injiser den ferdigfylte sproyten pa injel.(sj@e‘det.

a. Hold hoveddelen av den ferdigfylte sproy hand mellom tommel og
pekefinger. %

b. Bruk den andre handen til & klype d
tommelen og pekefingeren. Ikke
Merk: Det er viktig a klype hud a sikre at du injiserer under huden
(inn i fettomradet), men ikke ¢ (inn i muskler).

c. Med en rask og stikkende be setter du kanylen helt inn i hudfolden

i en 45-graders vinkel (sgffigur K).
* Trekk aldri stemp@ en tilbake.

S
>

i 'Monen.

kanylen er stukket inn, kan du slutte & klype.

v stempelstangen langsomt helt ned til hele dosen med legemiddel

lir injisert og spreyten er tom (se figur L).

* Ikke endre posisjonen til den ferdigfylte sproyten etter at injeksjonen
har startet.

* Dersom stempelstangen ikke trykkes helt inn, vil ikke

kanylebeskyttelsen komme frem og dekke kanylen nér den tas ut av
huden.

[

jorte huden forsiktig mellom
r hardt.

a. Etter at den ferdigfylte spreyten er tom, og mens kanylen tas ut, fjerner
du kanylen langsomt ved & lofte tommelen fra stempelstangen til kanylen
er helt dekket av kanylebeskyttelsen (se figur M).
* Dersom kanylen ikke er dekket, ma du vere forsiktig nar du kaster
sproyten (se trinn 14. Kast Qoyvolma).
» Ikke bruk den ferdigfylte sproyten pa nytt.
* Ikke gni pé injeksjonsstedet.

@\ 12. Fjern den ferdigfylte sproyten fra injeksjonsstedet.

Figur M
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Etter injeksjonen

13. Stell injeksjonsstedet.
a.

Dersom det oppstér bledninger, skal du behandle injeksjonsstedet ved a trykke forsiktig, ikke gni, en
bomullsdott eller gasbind pé stedet og sette pa et plaster om nedvendig.

14. Kast Qoyvolma.
a. Legg den brukte ferdigfylte spreyten i en avfallsbeholder for skarpe \
gjenstander umiddelbart etter bruk (se figur N). @
b. Ikke kast den ferdigfylte sproyten i husholdningsavfallet. @
* Dersom du ikke har en avfallsbeholder for skarpe gjenstarﬁ kafi du

bruke en husholdningsbeholder som er lukkbar og punksjdfgsikker.

* Av hensyn til din og andres sikkerhet og helse ma k yQ rukte
sproyter aldri brukes pa nytt. Ikke anvendt legemid& avfall ber
destrueres i overensstemmelse med lokale krav.

* Legemidler skal ikke kastes i avlepsvann eller sﬂn;n med
husholdningsavfall. Sper pé apoteket hvordan kaste legemidler

som du ikke lenger bruker. Disse tiltakene bi til & beskytte miljoet.
Figur N N )
. \%
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaeske, opplesning i ferdigfylt spreyte
ustekinumab

vDette legemidlet er underlagt seerlig overvéking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa r \ D
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon

hvordan du melder bivirkninger.

Les noye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner 4 bruke dette legemidletht
inneholder informasjon som er viktig for deg. X

Dette pakningsvedlegget er skrevet for personen som tar legemidlet. Les denne informasjonen
neye dersom du er en forelder eller omsorgsperson som skal gi Qoyvolmaeégbarn.

- Tavare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for 4 lese det igj

- Sper lege eller apotek hvis du har flere spersmal eller trenger mer i .

- Dette legemidlet er skrevet ut kun til deg. Ikke gi det videre til a%l) kan skade dem, selv om
de har symptomer pa sykdom som ligner dine.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger 1nk‘l mulige bivirkninger som ikke
er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4. O

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om: %
Hva Qoyvolma er og hva det brukes mot

Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma

Hvordan du bruker Qoyvolma @

I

Innholdet i pakningen og ytterligere in sjon

N\

1. Hva Qoyvolma er og hva det l@es mot

Mulige bivirkninger Q
Hvordan du oppbevarer Qoyvolma &

Hva Qoyvolma er

Qoyvolma inneholder V1rkesto inumab, et monoklonalt antistoff. Monoklonale antistoffer er
proteiner som gjenkjenner og l& r seg til andre spesifikke proteiner i kroppen.

Qoyvolma tilherer en g egemidler som kalles immunosuppresiver. Dette er legemidler som
hemmer deler av immungystemet.

Hva Qoyvolma b mot

Qoyvolma bruke behandle folgende betennelsessykdommer:
iasis - hos voksne og barn som er 6 ar eller eldre

* pla
* psori ritt - hos voksne
. Na til alvorlig Crohns sykdom - hos voksne og barn som veier minst 40 kg
. oderat til alvorlig ulcergs kolitt - hos voksne
Pla oriasis

soriasis er en hudsykdom som forarsaker betennelse i hud og negler. Qoyvolma demper
else og bedrer andre sykdomstegn.

Qoyvolma brukes hos voksne med moderat til alvorlig plakkpsoriasis, som ikke kan bruke ciklosporin,
metotreksat eller fototerapi, eller hvor disse behandlingene ikke har hatt effekt.

Qoyvolma brukes hos barn og ungdom som er 6 ar eller eldre med moderat til alvorlig plakkpsoriasis,
som ikke taler fototerapi eller annen systemisk behandling, eller hvor disse behandlingene ikke har
hatt effekt.
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Psoriasisartritt
Psoriasisartritt er en betennelsessykdom i leddene som vanligvis ledsages av psoriasis. Hvis du har
aktiv psoriasisartritt vil du ferst bli gitt andre legemidler. Hvis du ikke responderer godt nok pé disse

legemidlene, kan du bli gitt Qoyvolma for &: Q
* redusere symptomene pa sykdommen din.

» forbedre din fysiske funksjon. ®\

* bremse leddskadene dine. %

legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke téler disse legemidlene, k Qoyvolma

Crohns sykdom
Crohns sykdom er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har Crohns sykdom { st f4 andre
for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din.

Ulceres kolitt Q&J
Ulcergs kolitt er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har ulcergs ko@' du forst fa andre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke téler disse legaji\ , kan du fa Qoyvolma

for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din. . !

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma O

Bruk ikke Qoyvolma %
* dersom du er allergisk overfor ustekinumab eller noerfav de andre innholdsstoffene i dette
legemidlet (listet opp i avsnitt 6). (
* hvis du har en aktiv infeksjon som legen dir@r som viktig.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnt@ deg, ta kontakt med lege eller apotek for du

tar Qoyvolma.

Advarsler og forsiktighetsregler @

Snakk med lege eller apotek for du bruker Qoyvolma. Legen din vil undersgke helsen din for hver
behandling. Forsikre deg om at du fo legen om eventuelle sykdommer du har for hver
behandling. Si ogsa ifra til legen i is du nylig har veert i neerheten av noen som kan ha
tuberkulose. Legen din vil underseke'deg og ta en preve for tuberkulose for du far Qoyvolma. Hvis
legen din tror at du star i fare‘fq& a tuberkulose, kan det hende du blir gitt medisin for & behandle
det.

Ver oppmerksom pa 1ge bivirkninger

Qoyvolma kan forarsake a@vorlige bivirkninger, inkludert allergiske reaksjoner og infeksjoner. Du mé
vaere oppmerksom pa,visse sykdomstegn nar du tar Qoyvolma. Se "Alvorlige bivirkninger" under pkt.
4 for en fullstendigfiste over disse bivirkningene.

Fortell lege or du bruker Qoyvolma:
dersom n gang har hatt en allergisk reaksjon overfor ustekinumab. Snakk med legen hvis
du er uSikker.
der u noen gang har hatt en eller annen form for kreft — dette er pa grunn av at
i uppressive legemidler som Qoyvolma hemmer deler av immunforsvaret. Dette kan gke

istkden for kreft.
om du har blitt behandlet for psoriasis med andre biologiske legemidler (et legemiddel med
hav i en biologisk kilde, som vanligvis gis ved injeksjon) —risikoen for kreft kan oke.

+ dersom du har eller nylig har hatt en infeksjon.

dersom du har noen nye sar eller sir i endring i psoriasisomrader eller pa normal hud.

dersom du fir en annen form for behandling av psoriasis og/eller psoriasisartritt — slik som
andre immunsuppresive legemidler eller fototerapi (nar kroppen din behandles med en type
ultrafiolett (UV) lys). Disse behandlingene kan ogsd hemme deler av immunsystemet. Bruk av disse
behandlingene samtidig med ustekinumab har ikke blitt studert. Det er likevel mulig at
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sannsynligheten for at sykdommer eker pé grunn av et svakere immunforsvar.

dersom du har eller har hatt injeksjoner for 4 behandle allergier — det er ikke kjent om
ustekinumab kan pavirke dette.

dersom du er 65 ar eller eldre — det kan vaere mer sannsynlig at du far infeksjoner.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnte gjelder deg ta kontakt med lege eller apotek for h@

Qoyvolma. @

Noen pasienter har opplevd lupuslignende reaksjoner, inkludert hudlupus eller lupuslignende@drom,
under behandling med ustekinumab. Snakk med lege umiddelbart dersom du fér et redt, ufstaende,
flassende utslett, noen ganger med en merkere kant, pd hudomrader som utsettes for s@e om du
har samtidige leddsmerter.

Hjerteinfarkt og slag

Hjerteinfarkt og slag er sett i en studie med pasienter med psoriasis behandle@ustekinumab.
Legen din vil regelmessig sjekke dine risikofaktorer for hjertesykdom og s a sikre at de
handteres riktig. Oppsek legehjelp umiddelbart dersom du far brystsmert, r@het eller en unormal
fornemmelse pa den ene siden av kroppen, ansiktslammelse eller talg- gller'synsforstyrrelser.

Barn og ungdom b

Qoyvolma anbefales ikke til bruk hos barn under 6 ar med psorigsis, barn med Crohns sykdom som
veier mindre enn 40 kg eller til bruk hos barn under 18 &r me lgasisartritt eller ulcergs kolitt siden
det ikke har blitt undersgkt i denne aldersgruppen. %

Andre legemidler, vaksiner og Qoyvolma {
Snakk med lege eller apotek:
* dersom du bruker, nylig har brukt eller pla er & bruke andre legemidler.
* dersom du nylig har fétt eller skal ha en jon. Noen vaksinetyper (levende vaksiner) ber
ikke gis under behandling med Qoyvo
* dersom du fikk Qoyvolma mens du avid, skal du snakke med barnets lege om din
behandling med Qoyvolma for ba r vaksiner, inkludert levende vaksiner, slik som BCG-

vaksine (brukes til & forebyggetuberkulose). Levende vaksiner er ikke anbefalt for barnet ditt
de forste tolv manedene ette @len dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med
mindre barnets lege anbe%dﬁt.

Graviditet og amming ‘%

* Snakk med lege for u}dette legemidlet dersom du er gravid, tror at du kan vaere gravid
eller planlegger & l’&ravid.

* Det er ikke vist @re risiko for medfedte skader hos barn utsatt for ustekinumab i livmoren.
Imidlertid er det B€grenset erfaring med ustekinumab hos gravide kvinner. Det er derfor &
foretrekke ga bruk av Qoyvolma under graviditet.

* Hvisdu vinne i fertil alder, anbefales du & ikke bli gravid, og du mé bruke sikker
prevensjeitdnder behandling med Qoyvolma og i minst 15 uker etter den siste Qoyvolma-
bgha%gen.

. Us% mab kan overfores til det ufadte barnet. Dersom du fikk Qoyvolma under

raviditeten, kan barnet ditt ha heyere risiko for & f en infeksjon.
. som du fikk Qoyvolma under graviditeten er det viktig at du snakker med barnets lege eller
@ net helsepersonell for barnet far vaksiner. Levende vaksiner, slik som BCG-vaksine (brukes

fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre barnets lege anbefaler det.
Ustekinumab kan ga over i morsmelk i svaert smi mengder. Snakk med lege hvis du ammer

Q til & forebygge tuberkulose), er ikke anbefalt til barnet ditt de forste tolv ménedene etter

Y

eller planlegger & amme. Du og legen din mé avgjere om du ber amme eller bruke Qoyvolma
—ikke gjor begge deler.

Kjoering og bruk av maskiner
Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pavirkning pé evnen til & kjore bil og bruke maskiner.
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Qoyvolma inneholder polysorbat 80
Qoyvolma inneholder 0,04 mg polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 mg/ml.
Polysorbater kan forarsake allergiske reaksjoner. Snakk med legen din hvis du har kjente allergier.

3.  Hvordan du bruker Qoyvolma \Q

Qoyvolma er beregnet for bruk under veiledning og tilsyn av en lege som har erfaring med b ng
av tilstander hvor Qoyvolma er indisert.

Bruk alltid dette legemidlet ngyaktig slik legen din har fortalt deg. Kontakt lege hvi d@&ikker.
Snakk med lege om nér du skal ta injeksjoner og nar du ber ha oppfelgingsavtaler. K

Hvor mye Qoyvolma skal gis &f
Legen vil avgjere hvor mye Qoyvolma du trenger & bruke og hvor lenge du sl@u e det.
Voksne som er 18 ar eller eldre .
Psoriasis eller psoriasisartritt
* Anbefalt startdosen er 45 mg Qoyvolma. Pasienter som vei X&En 100 kilogram (kg) kan
starte med en dose pa 90 mg istedenfor 45 mg.

» Etter startdosen vil du fa neste dose 4 uker etterpa, og d ver 12. uke. De etterfolgende
dosene er som regel de samme som startdosen. :

Crohns sykdom eller ulceres kolitt

* Ved behandling vil den forste dosen med ca. 6 Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom
et drypp i en vene i armen (intravengs infusjofy)! Btter startdosen vil du {4 neste dose med 90
mg Qoyvolma etter 8 uker, deretter hver 1 ¢, som en injeksjon under huden (subkutant).

* Hos noen pasienter kan 90 mg Qoyvol r 8. uke etter den forste injeksjonen under
huden. Legen vil bestemme nér du ska%ste dose.

Barn og ungdom som er 6 ir eller eldrf\

Psoriasis

* Legen finner den riktige dos n@leg, inkludert mengden (volumet) av Qoyvolma som skal
injiseres for a fa riktig do&%&kig dose for deg avhenger av din kroppsvekt pa det tidspunktet

den enkelte dosen gis.*_
» Et hetteglass pa 45 m§g gjengelig for barn som trenger mindre enn en full dose pa 45 mg.
* Dersom du veier mipdre énn 60 kg, er den anbefalte dosen 0,75 mg Qoyvolma per kg
kroppsvekt. {
*  Dersom du Veie@g til 100 kg, er den anbefalte dosen 45 mg Qoyvolma.
* Dersom du veier fier enn 100 kg, er den anbefalte dosen 90 mg Qoyvolma.

« Etter startd il du fa neste dose 4 uker etterpd, deretter hver 12. uke.
Barn som ve 't 40 kg
Crohns syk
*  VethbeHandling vil den forste dosen med ca. 6 mg/kg Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom

Pp i en vene i armen (intravengs infusjon). Etter startdosen vil du fa neste dose med
90vmg Qoyvolma etter 8 uker, deretter hver 12. uke, som en injeksjon under huden

Q{ ubkutant).
os noen pasienter kan 90 mg Qoyvolma gis hver 8. uke etter den forste injeksjonen under
Q huden. Legen vil bestemme nér du skal fa neste dose.

V vordan gis Qoyvolma
* Qoyvolma gis som en injeksjon under huden (subkutant). I begynnelsen av behandlingen kan
helsepersonell eller sykepleier injisere Qoyvolma.
* Du og legen din kan likevel bestemme at du injiserer Qoyvolma selv. I sa fall vil du fa
opplaering om hvordan du selv kan injisere Qoyvolma.
* Se "Instruksjoner for administrasjon" i slutten av dette pakningsvedlegget for informasjon om
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hvordan Qoyvolma skal injiseres.
Snakk med lege dersom du har spersméal om hvordan du skal sette en injeksjon péd deg selv.

Dersom du tar for mye av Qoyvolma
Hvis du har brukt eller fatt for mye Qoyvolma, kontakt lege eller apotek umiddelbart. Ta alltid Q
ytteremballasjen til legemidlet med deg, selv om det er tomt.

Dersom du har glemt 4 ta Qoyvolma @
Hyvis du glemmer en dose, kontakt lege eller apotek. Du skal ikke ta dobbelt dose som erstatningffor en
glemt dose.

Dersom du avbryter behandling med Qoyvolma %ron
ko

Det er ikke farlig & slutte & bruke Qoyvolma. Hvis du slutter kan symptomene dine e tilbake.

Xv

Sper lege eller apotek dersom du har noen spersmal om bruken av dette 1eger®.

)
4. Mulige bivirkninger !\

Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkninger, n@ke alle far det.

Alvorlige bivirkninger O
Noen pasienter kan likevel oppleve alvorlige bivirkninger so%ver umiddelbar behandling.
Allergiske reaksjoner — disse kan kreve umid r behandling. Informer legen din eller
fa akutt medisinsk hjelp umiddelbart derso merker noen av felgende symptomer.
* Alvorlige allergiske reaksjoner (anafy oppstér sjeldent hos mennesker som tar
ustekinumab (kan ramme opptil 1 personer). Symptomer inkluderer:
0 vansker med & puste eller s
0 lavt blodtrykk, som kan @ake svimmelhet
0 hevelse i ansiktet, lepp unnen eller halsen

*  Vanlige tegn pa en allergisk reaksjon inkluderer hudutslett og elveblest (dette kan ramme

opptil 1 av 100 personer)}
I sjeldne tilfeller er all k&ungereaksjoner og lungebetennelse rapportert hos pasienter
som har fatt ustekinu% nformer legen din umiddelbart hvis du fir symptomer som
hoste, kortpustethet og feber

Dersom du har er@r ig allergisk reaksjon, kan legen din bestemme at du ikke ber bruke
Qoyvolma igjen.

Infeksjon isse kan kreve umiddelbar behandling. Informer legen din umiddelbart
er noen av felgende symptomer.

hvis
‘. d@sjoner i nesen eller halsen og forkjelelse er vanlig (kan ramme opptil 1 av 10
Y oner).

nfeksjoner i luftveiene er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100 personer).
*N Betennelse i underhudsvev (cellulitt) er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100

ramme opptil 1 av 100 personer).

@ personer).
Q * Helvetesild (herpes zoster, en type smertefullt utslett med blemmer) er mindre vanlig (kan

Y

Qoyvolma kan gjere deg mindre i stand til & bekjempe infeksjoner. Noen infeksjoner kan bli
alvorlige og kan omfatte infeksjoner forarsaket av virus, sopp, bakterier (inkludert tuberkulose)
eller parasitter, inkludert infeksjoner som hovedsakelig oppstar hos personer med svekket
immunsystem (opportunistiske infeksjoner). Opportunistiske infeksjoner i hjernen (encefalitt,
meningitt), lunger og gyne er rapportert hos pasienter som har fétt behandling med
ustekinumab.
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Ver oppmerksom pa infeksjonstegn nar du bruker Qoyvolma. Dette inkluderer:
» feber, influensalignende symptomer, nattesvette, vekttap
+ folelse av & vare trott eller kortpustet, hoste som ikke vil ga bort
* varm, rad og smertefull hud, eller et smertefullt hudutslett med blemmer

* brennende folelse ved vannlating \Q

o diaré

» synsforstyrrelser eller synstap %

* hodepine, stiv nakke, lysfalsomhet, kvalme eller forvirring
Informer legen din umiddelbart hvis du merker noen av disse tegnene pé infe sjétte kan
vaere tegn pa infeksjoner som luftveisinfeksjoner, hudinfeksjoner eller helvet&1 er
opportunistiske infeksjoner, som kan fa alvorlige folger. Informer legen din hvistdu har noen

form for infeksjon som ikke gar bort eller fortsetter & komme tilbake. LGM kan bestemme
at du ikke bar bruke Qoyvolma for infeksjonen gér bort. Fortell legen degséi dersom du har
noen apne kutt eller sér da disse kan bli infiserte.

L 4
Hudavskalling — okt redhet og hudavskalling pa et sterre gm %V kroppen kan vaere
symptomer pa erytroderm psoriasis eller eksfoliativ der om er alvorlige
hudlidelser. Informer legen din umiddelbart hvis du opp noen av disse symptomene.

Andre bivirkninger O
Vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 {moneg:

S
N4

e diaré
e kvalme @
*  oppkast

* svimmelhet
* hodepine

*  klge (pruritus) \

* rygg-, muskel- og leddsmexter

»  kronisk trotthet QQ

* sar hals
* repdhet og smerter Ve%ksj onsstedet
bihulebetennelse o !
L 4
Mindre vanlige bivi krher (kan ramme opptil 1 av 100 personer):
* tanninfeksj ong<
+ soppinfeksjon’iskjeden
* depresjon
*  tettel vis tett nese
* Dblo 1, blamerker, hardhet, hevelse og klge ved injeksjonsstedet
* 8§y folelse
‘. gende gyelokk og hengende muskler pa den ene siden av ansiktet (facialisparese eller

Bells parese), som vanligvis er midlertidig
n endring i psoriasis med redhet og nye sma gule eller hvite hudblemmer, noen ganger
ledsaget av feber (pustules psoriasis)
hudavskalling
kviser (akne)

Sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer):

* Radhet og hudavskalling pé et storre omrade av kroppen, som kan gi klge eller smerter
(eksfoliativ dermatitt). Tilsvarende symptomer oppstér av og til som en naturlig endring i
psoriasissymptomene (erytroderm psoriasis).

* Betennelse i sma blodérer, som kan gi hudutslett med sméa rade eller lilla klumper, feber
eller leddsmerter (vaskulitt).
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Sveert sjeldne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 000 personer):
*  Blemmer i huden som kan vere rode, klaende og smertefulle (bulles pemfigoid).
*  Hudlupus eller lupuslignende syndrom (radt, utstdende, flassende utslett p4 hudomréader
som utsettes for sol, eventuelt med samtidige leddsmerter).

Melding av bivirkninger \Q

Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger. Dette gjelder ogsa bivirkninger son%
er nevnt i pakningsvedlegget. Du kan ogsa melde fra om bivirkninger direkte via det nasjona‘%
meldesystemet som beskrevet i Appendix V. Ved & melde fra om bivirkninger bidrar du med
informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet.

5. Hvordan du oppbevarer Qoyvolma é

* Oppbevares utilgjengelig for barn. Q
*  Oppbevares i kjaleskap (2 °C—8 °C). Skal ikke fryses.
* Oppbevar den ferdigfylte sproyten i ytteremballasjen for & besk”%@
va
a

* Ved behov kan en ferdigfylt sprayte med Qoyvolma ogsa oppb
hoyst 25 °C i en enkeltperiode pd maksimalt 31 dager. Spr
fif? 1

lys.

i romtemperatur ved

oppbevares i
originalesken for a beskytte mot lys. Noter datoen da den ylte sproyten tas ut av
kjeleskapet i det &pne feltet pa ytteremballasjen. Nar so@o for utlepet av denne
31-dagersperioden i romtemperatur kan legemidlet sejte ake 1 kjoleskap én gang og
oppbevares der til opprinnelig utlopsdato. Kast sprﬂrsom den ikke brukes innen
31 dager ved oppbevaring i romtemperatur, eller yed opprinnelig utlepsdato, avhengig av hva
som kommer forst. {

» Ikke rist den ferdigfylte sprayten med Qoyvol@,angvarig risting kan skade legemidlet.

Bruk ikke dette legemidlet:
» Etter utlopsdatoen som er angitt pa eskén,og etiketten etter “EXP”. Utlgpsdatoen er den siste
dagen i den angitte maneden.
* Hyvis vaesken er misfarget, uklar el kan se fremmede partikler som flyter rundt i den (se
avsnitt 6 "Hvordan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakningen").
* Hvis du vet eller tror at lege @(an ha blitt utsatt for ekstreme temperaturer (at det utilsiktet
har frosset eller blitt opp

* Hyvis legemidlet er rist% .
. x

Qoyvolma er kun til engangsbruk® Ubrukt legemiddel som er igjen i sproyten skal kastes. Legemidler
skal ikke kastes i avlgpsvafig eller sammen med husholdningsavfall. Sper pa apoteket hvordan du skal
kaste legemidler som dL@ enger bruker. Disse tiltakene bidrar til & beskytte miljoet.

6. Innholdet @(ningen og ytterligere informasjon

L 4

Sammenset@av Qoyvolma

. Vnﬁ& f er ustekinumab. Hver ferdigfylt spreyte inneholder 90 mg ustekinumab i 1 ml.
. ndge innholdsstoffer er L-histidin, L-histidinmonohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80
@%), sukrose og vann til injeksjonsvasker.

n Qoyvolma ser ut og innholdet i pakningen
Ima er en klar til svakt ugjennomsiktig (har en perleaktig glans), fargeles til blek gul
@je sjonsvaske. Opplosningen kan inneholde noen fi smé gjennomsiktige eller hvite proteinpartikler.
V et leveres som en eske med en enkeltdose i en 1 ml ferdigfylt sprayte. Hver sproyte inneholder
90 mg ustekinumab i 1 ml injeksjonsvaeske, opplesning.

Innehaver av markedsferingstillatelsen

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
1062 Budapest
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Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn

Tilvirker

Nuvisan France SARL
2400, Route des Colles
06410, Biot

Frankrike

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate

Tyskland

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatj6 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spania

\i_fb
S

Ta kontakt med den lokale representanten for innehaveren a\%edsf@ringstillatelsen for ytterligere

informasjon om dette legemidlet:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

bbarapus
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Ten.: +36 12310493 <

Ceska republika k
Celltrion Healthcare Hunga
Tel: +36 1231 0493 {

ark ApS

Danmark
Celltrion Healthcare De
TIf.: +45 3535 29

contact_dk@ce@ c.com
DeutschlarQ\
Celltrion ﬂ% care Deutschland GmbH

Tel: + 0346494150
info elltrionhc.com

%rion Healthcare Hungary Kft.

el +36 1231 0493
V contact_fi@celltrionhc.com

Espaia
Kern Pharma, S.L.
Tel: +34 93 700 2525

N2

N

.0 +361231 0493

l@yva
% trion Healthcare Hungary Kft.

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com
Magyarorszag

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: + 31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860
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Detaljert inf
legemidde
www.felle

EALGOO
BIANEZ= A.E.
TnA: +30 210 8009111

France
Celltrion Healthcare France SAS
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland

Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1223 4026
enquiry_ie@celltrionhc.com

Island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493

contact fi(@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare _italy@legalmail.it

Kvzpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

N

<

NS
Latvija ¢ %Pt

Celltrion Healthcare Hun .
Talr.: +36 1 231 0493

alogen.no.

Q

@Q

Y

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal
CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL\

LDA fb

Tel: +351 21 936 8542 %
contact pt@celltrion.com

Romania

Celltrion Healthcare Hungary @
Tel: +36 1231 0493 &
Slovenija Q

OPH Oktal Pharma d.

Tel.: +386 1 519 29@

Slovenska re ika
Celltrion re Hungary Kft.

Tel: +36 : 0493

S &F inland
(ét’ion Healthcare Finland Oy.
Tel: +358 29 170 7755

Q@tactﬁ@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Sweden AB

Tel: +46 8 80 11 77

Contact se@celltrionhc.com

Dette pakningsve&ggt ble sist oppdatert <{MM/AAAA]>.

ir @_]OH om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
lh% ret (the European Medicines Agency): https://www.ema.europa.eu og pa nettstedet til
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Instruksjoner for administrasjon

Ved starten av behandlingen vil helsepersonell hjelpe deg med din ferste injeksjon. Du og legen din
kan imidlertid bestemme at du kan injisere Qoyvolma selv. Dersom dette skjer, vil du fa opplering i
hvordan du injiserer Qoyvolma. Snakk med legen din dersom du har spersmél om hvordan du skal g
deg selv en injeksjon. \

Viktig informasjon %ﬁ

. Ikke &pne den forseglede esken for du er klar til & bruke den ferdigfylte sprayten.

. Ikke fjern hetten for rett for du gir injeksjonen.

. Ikke bland Qoyvolma med andre injeksjonsvasker.

. Den ferdigfylte sproyten kan ikke gjenbrukes. Kast den brukte ferdigfylte sp\&n middelbart
etter bruk, i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander (se trinn 14. Kast Qoyvo

Oppbevarlng av Qoyvolma Q
Oppbevar den ferdigfylte sproyten utilgjengelig for barn. Inneho, a deler.

. Oppbevar den ferdigfylte sprayten i kjoleskap mellom 2 °C og 8 @ ikke fryses.

. Oppbevar dette legemidlet forseglet inne i esken for & beskyttg d :;N lys.

. Ved behov kan en ferdigfylt sproyte med Qoyvolma ogsé o s1 romtemperatur ved hayst
25 °C i en enkeltperiode pa maksimalt 31 dager. Spreyten s%pbevares i originalesken for &

beskytte mot lys.

. Noter datoen for nar den ferdigfylte sproyten tas ut av kg apet for forste gang, i feltet pa
ytteresken.

. Nar som helst for utlepet av denne 31-dagersperioden i romtemperatur kan legemidlet settes
tilbake i kjeleskap én gang og oppbevares der ti rinnelig utlepsdato.

. IkKe rist ferdigfylte sproyter med Qoyvolma. risting kan skade legemidlet.

. Ikke bruk legemidlet dersom det har blitt ri aftig.

. Ikke bruk den ferdigfylte sproyten derso blitt mistet.

Deler av den ferdigfylte sproyten (se fi ul@

For bruk Q/ Etter bruk

Stempelstang |

Fingergrep

Visnings-
vindu

Kanyle

Kanyle-
beskyttelse

Kanyle

Hette

Figur A
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Klargjore for injeksjonen

1. Samle sammen det du trenger for injeksjonen
a. Forbered en ren, flat overflate, for eksempel et bord eller benkeplate, i et

godt opplyst omrade.
Eske med Bomullsdott b. Ta esken(e) som inneholder den eller de ferdigfylte sproytene som t {
ferdigfylt eller for & administrere den forskrevne dosen, ut av kjeleskapet.
sproyte spritserviett c. Serg for at du har folgende utstyr (se figur B): @
' - Eske med ferdigfylt sprayte %
: Ikke inkludert i esken: {

- Bomullsdott eller gasbind

Plaster Avfallsbeholde - Plaster KO

r for skarpe .
gienstander - Avfallsbeholder for skarpe gjenstander

Figur B - Spritserviett &

2. Sjekk utlepsdatoen pa esken (se figur C). c
+ Skal ikke brukes dersom utlapsdatoen er Dersom utlgpsdatoen

er utgatt, skal hele pakningen returneréx teket.

-
S

S

Figur C @

3. Venti 30 minut
30 a. Apne esken. '@M sproytesylinderen og loft den ferdigfylte sproyten ut

. av esken.
minutter b. Laden Ite sproyten ligge utenfor esken i omtrent 30 minutter i

romtemperatur (20 °C til 25 °C) slik at den varmes opp (se figur D).
. D%il la vaesken né en behagelig temperatur for injeksjon
roffitemperatur).
e varm opp den ferdigfylte spreyten ved bruk av varmekilder som
.%or eksempel varmt vann eller en mikrobglgeovn.
Ikke hold i stempelstangen eller hetten.
* Ikke trekk tilbake stempelstangen pa noe tidspunkt.

4. Inspiser den ferdigfylte sproyten.

& a. Se pd den ferdigfylte sproyten og serg for at du har riktig legemiddel
@ (Qoyvolma) og dosering.

\ b. Kontroller de ferdigfylte sproytene for a sikre at antall ferdigfylte

' sprayter og styrke er riktig:
* Dersom dosen din er 90 mg vil du f4 en 90 mg ferdigfylt sproyte med

Qoyvolma.

c. Se pa den ferdigfylte sprayten og serg for at den ikke er sprukket eller

skadet.

EXP.: MM AAAA

d. Kontroller utlopsdatoen pa etiketten til den ferdigfylte sprayten (se
b figur E).

Figur E * Skal ikke brukes dersom utlgpsdatoen har utgatt.
* IkKe rist den ferdigfylte sproyten.

N

158




5. Inspiser legemidlet.
a. Se pé legemidlet og bekreft at vaesken er klar til litt ugjennomsiktig og

fargelgs til blekt gul (se figur F).
* Ikke bruk den ferdigfylte sproyten dersom vasken er misfarget eller c

uklar.
* Du kan se luftbobler i vasken. Dette er normalt. \

D

QO

Figur F
6. Velg et passende injeksjonssted (se figur G). -
= - Erlrj":orgsperson a. Du kan injisere i
[ ] = Selv-injeksjon og - pvre del av larene Q
omsorgsperson - nedre del av magen, bortsett fra et ongré@ cm rundt navlen
- yttersiden av overarmen dersom du ¢ rgsperson
* Ikke injiser i foflekker, arr, blame r omrader der huden er om,
red, hard eller dersom du har sar [} . Hvis mulig, ikke bruk
omrader av huden som viser tegoriasis.
* Ikke injiser gjennom klaerne
. . Velg et annet injeksjonssted nye injeksjon minst 2,5 cm unna
QD omradet som ble brukt til de%ge injeksjonen.
Figur G AQ

Q
N
0\%

. Vask Wdine.

. Vask hen med sépe og vann og terk dem grundig (se figur H).

o

Figur I

8. Rengjor injeksjonsstedet.

b. La huden terke for du injiserer.

Rengjor injeksjonsstedet med en spritserviett ved & bruke en sirkulaer
bevegelse (se figur I).

* Ikke blas pa eller berer injeksjonsstedet igjen for du setter injeksjonen.
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Administrere injeksjonen

9. Fjern hetten.

Fjern kanyledekselet nar du er klar til & injisere Qoyvolma, ved a holde

sylinderen til den ferdigfylte sproyten i én hand mellom tommel og

pekefinger (se figur J). Cb

* Ikke hold i stempelstangen mens du fjerner hetten. \

* Du kan se en luftboble i den ferdigfylte sproyten eller noen drépex@
vaeske pa kanylespissen. Dette er normalt.

. Kast hetten umiddelbart i en avfallsbeholder for skarpe gjenstand%e

trinn 14 og figur J).

* Ikke bruk den ferdigfylte sproyten dersom du mister de t
kanyledekselet er pa plass. Hvis dette skjer, kontakt @n eller
apoteket.

* Injiser dosen umiddelbart etter at du har fjernet wlledekselet.
* IkKe sett hetten tilbake pa den ferdigfylte sproyten:
* Ikke berer kanylen. Det kan fore til stikkskad@

. Injiser den ferdigfylte spreyten pa inj el.(sj@e‘det.
Hold hoveddelen av den ferdigfylte spmym hand mellom tommel og
pekefinger.

. Bruk den andre handen til & klype d

tommelen og pekefingeren. Ikke

Merk: Det er viktig & klype hud a sikre at du injiserer under huden

(inn i fettomradet), men ikke ¢ (inn i muskler).

Med en rask og stikkende be setter du kanylen helt inn i hudfolden

i en 45-graders vinkel (sgffigur K).
* Trekk aldri stemp@ en tilbake.

S
@

jorte huden forsiktig mellom
hardt.

Figur K P

11. Gi 'monen.

kanylen er stukket inn, kan du slutte & klype.

. v stempelstangen langsomt helt ned til hele dosen med legemiddel
\ ir injisert og sproyten er tom (se figur L).

* Ikke endre posisjonen til den ferdigfylte sprayten etter at injeksjonen
har startet.

* Dersom stempelstangen ikke trykkes helt inn, vil ikke
kanylebeskyttelsen komme frem og dekke kanylen nér den tas ut av
huden.
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12. Fjern den ferdigfylte sproyten fra injeksjonsstedet.

a.  Etter at den ferdigfylte sproyten er tom, og mens kanylen tas ut, fjerner
du kanylen langsomt ved & lofte tommelen fra stempelstangen til
kanylen er helt dekket av kanylebeskyttelsen (se figur M).

* Dersom kanylen ikke er dekket, ma du vaere forsiktig nar du kaster

sproyten (se trinn 14. Kast Qoyvolma). \C
* Ikke bruk den ferdigfylte sproyten pa nytt. @

* Ikke gni pé injeksjonsstedet. c

Figur M K

Etter injeksjonen j

13. Stell injeksjonsstedet. &/
a. Dersom det oppstér bladninger, skal du behandle injeksjonsstedet ved & trykkc@(tig, ikke gni, en
bomullsdott eller gasbind pa stedet og sette pa et plaster om nedvendig. , Y,

14. Kast Qoyvolma. X
a. Legg den brukte ferdigfylte sproyt Isbeholder for skarpe
gjenstander umiddelbart etter bruk r N).
b. Ikke kast den ferdigfylte sproytensshitsitoldningsavfallet.
e Dersom du ikke har en av aolder for skarpe gjenstander, kan du
bruke en husholdningsb r som er lukkbar og punksjonssikker.
* Av hensyn til din og andres het og helse ma kanyler og brukte

sproyter aldri brukes p@/tt. Ikke anvendt legemiddel samt avfall ber
else med lokale krav.

destrueres i overen
* Legemidler skal i: tes 1 avlepsvann eller sammen med

husholdningsav or pa apoteket hvordan du skal kaste legemidler
som du ikke er. Disse tiltakene bidrar til & beskytte miljoet.
Figur N
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Qoyvolma 45 mg injeksjonsvaeske, opplosning i ferdigfylt penn
ustekinumab

vDette legemidlet er underlagt seerlig overvéking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa r \ D
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon

hvordan du melder bivirkninger.

Les noye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner 4 bruke dette legemidletht
inneholder informasjon som er viktig for deg. K

Dette pakningsvedlegget er skrevet for personen som tar legemidlet. &

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for a lese det igjeq

- Sper lege eller apotek hvis du har flere spersmal eller trenger mer i jon.

- Dette legemidlet er skrevet ut kun til deg. Ikke gi det videre til andug. €t kan skade dem, selv
om de har symptomer pa sykdom som ligner dine.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger iitkudert mulige bivirkninger som
ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4. 6

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om: §

Hvordan du oppbevarer Qoyvolma
Innholdet i pakningen og ytterligere info

1. Hva Qoyvolma er og hva det brukes mot

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma

3. Hvordan du bruker Qoyvolma

4. Mulige bivirkninger @
5.

6.

1. Hva Qoyvolma er og hva det brumot

<

Hva Qoyvolma er
Qoyvolma inneholder Virkestoffehkq'numab, et monoklonalt antistoff. Monoklonale antistoffer er
proteiner som gjenkjenner og’b@; g til andre spesifikke proteiner i kroppen.

Qoyvolma tilhgrer en gruppe legemidler som kalles immunosuppresiver. Dette er legemidler som
hemmer deler av immuné et.

Hva Qoyvolma brukes mot
Qoyvolma admini ed bruk av en ferdigfylt penn brukes til & behandle folgende
r

betennelsessykd

. plakkpsortagis - hos voksne
. psoria @ ritt - hos voksne

. m 1l alvorlig Crohns sykdom - hos voksne
. detat til alvorlig ulcergs kolitt - hos voksne
Pla oriasis

soriasis er en hudsykdom som forarsaker betennelse i hud og negler. Qoyvolma demper
else og bedrer andre sykdomstegn.

Qoyvolma administrert ved bruk av en ferdigfylt penn brukes hos voksne med moderat til alvorlig

plakkpsoriasis, som ikke kan bruke ciklosporin, metotreksat eller fototerapi, eller hvor disse
behandlingene ikke har hatt effekt.
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Psoriasisartritt

Psoriasisartritt er en betennelsessykdom i leddene som vanligvis ledsages av psoriasis. Hvis du har
aktiv psoriasisartritt vil du ferst bli gitt andre legemidler. Hvis du ikke responderer godt nok pa disse
legemidlene, kan du bli gitt Qoyvolma for &:

. redusere symptomene pa sykdommen din. Q
. forbedre din fysiske funksjon. \
. bremse leddskadene dine. @

Crohns sykdom 9

Crohns sykdom er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har Crohns sykdom vil duserst f4 andre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke téler disse legemidlene, ka c@ oyvolma
for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din.

Ulceres kolitt

Ulcergs kolitt er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har ulcergs kolit@du forst fa andre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke taler disse legemi kan du fa Qoyvolma
for a redusere tegn og symptomer pa sykdommen din. . @

-
S

Bruk ikke Qoyvolma

. dersom du er allergisk overfor ustekinumab eller n% de andre innholdsstoffene i dette
legemidlet (listet opp 1 avsnitt 6).

. hvis du har en aktiv infeksjon som legen din a om viktig.

2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma

Hvis du er usikker pa om noe av det ovennevnte g@ eg, ta kontakt med lege eller apotek for du

tar Qoyvolma. Q

Advarsler og forsiktighetsregler

Snakk med lege eller apotek for du bruker olma. Legen din vil undersgke helsen din fer hver
behandling. Forsikre deg om at du forteller legen om eventuelle sykdommer du har for hver
behandling. Si ogsa ifra til legen din @u nylig har veert i neerheten av noen som kan ha

tuberkulose. Legen din vil unders og ta en preve for tuberkulose for du far Qoyvolma. Hvis
legen din tror at du star i fare fq@ berkulose, kan det hende du blir gitt medisin for 4 behandle
det. ¢

Ver oppmerksom pa alvﬁge bivirkninger

Qoyvolma kan forarsak rlige bivirkninger, inkludert allergiske reaksjoner og infeksjoner. Du ma
vaere oppmerksom pé visS€ sykdomstegn nar du tar Qoyvolma. Se "Alvorlige bivirkninger" under pkt.
4 for en fullstendig faste,over disse bivirkningene.

Fortell lege%@, du bruker Qoyvolma:
u

. der§0 noen gang har hatt en allergisk reaksjon overfor ustekinumab. Snakk med legen
hvis sikker.
. d du noen gang har hatt en eller annen form for kreft — dette er p& grunn av at
nsuppressive legemidler som Qoyvolma hemmer deler av immunforsvaret. Dette kan gke

med opphav i en biologisk kilde, som vanligvis gis ved injeksjon) —risikoen for kreft kan oke.
dersom du har eller nylig har hatt en infeksjon.
V dersom du har noen nye sér eller sir i endring i psoriasisomrader eller pa normal hud.
. dersom du fir en annen form for behandling av psoriasis og/eller psoriasisartritt — slik som
andre immunsuppresive legemidler eller fototerapi (nar kroppen din behandles med en type
ultrafiolett (UV) lys). Disse behandlingene kan ogsd hemme deler av immunsystemet. Bruk av

@s oen for kreft.
Q ersom du har blitt behandlet for psoriasis med andre biologiske legemidler (et legemiddel
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disse behandlingene samtidig med ustekinumab har ikke blitt studert. Det er likevel mulig at
sannsynligheten for at sykdommer gker pa grunn av et svakere immunforsvar.

. dersom du har eller har hatt injeksjoner for 4 behandle allergier — det er ikke kjent om
ustekinumab kan pavirke dette.
. dersom du er 65 ar eller eldre — det kan vaere mer sannsynlig at du far infeksjoner.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnte gjelder deg ta kontakt med lege eller apotek f@@ar

Qoyvolma. %

Noen pasienter har opplevd lupuslignende reaksjoner, inkludert hudlupus eller lupuslignefide syndrom,
under behandling med ustekinumab. Snakk med lege umiddelbart dersom du fér et r d@s ende,
flassende utslett, noen ganger med en merkere kant, pd hudomréder som utsettes fopgoheller om du
har samtidige leddsmerter. &

Hjerteinfarkt og slag

Hjerteinfarkt og slag er sett i en studie med pasienter med psoriasis behan d ustekinumab.
Legen din vil regelmessig sjekke dine risikofaktorer for hjertesykdom og%mr a sikre at de

héandteres riktig. Oppsek legehjelp umiddelbart dersom du far brystsmetter,syvakhet eller en unormal
fornemmelse pa den ene siden av kroppen, ansiktslammelse eller taE— nsforstyrrelser.

Barn og ungdom

Qoyvolma ferdigfylt penn anbefales ikke til bruk hos barn o m under 18 ar med psoriasis eller
Crohns sykdom siden den ikke har blitt testet i denne alders%n. Det skal i stedet brukes ferdigfylt
sproyte eller hetteglass til barn som er 6 ar eller eldre og yngdon¥med psoriasis. Det skal i stedet
brukes infusjonsvaske, opplesning, ferdigfylt sproyte etteglass til barn som veier minst 40 kg
med Crohns sykdom.

Qoyvolma anbefales ikke til bruk hos barn og u nder 18 ar med psoriasisartritt eller ulceres
kolitt eller hos barn med Crohns sykdom som vVeier indre enn 40 kg siden det ikke har blitt testet i
denne aldersgruppen.

Andre legemidler, vaksiner og Qoyvolma

Snakk med lege eller apotek:

. dersom du bruker, nylig ha%}eller planlegger & bruke andre legemidler.
1

. dersom du nylig har fatteller skal ha en vaksinasjon. Noen vaksinetyper (levende vaksiner) ber
ikke gis under behandlhx Qoyvolma.
Ima

. dersom du fikk Qoyv ens du var gravid, skal du snakke med barnets lege om din
behandling med Qoyélma for barnet far vaksiner, inkludert levende vaksiner, slik som BCG-
vaksine (brukes tif @'fprebygge tuberkulose). Levende vaksiner er ikke anbefalt for barnet ditt de
forste tolv manedefi€ etter fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre
barnets lege anbefaler det.

Graviditet N ng
. Sne;k ege for du tar dette legemidlet dersom du er gravid, tror at du kan vere gravid eller
plan a bli gravid.
. D¢t e vist hogyere risiko for medfedte skader hos barn utsatt for ustekinumab i livmoren.
1dlertid er det begrenset erfaring med ustekinumab hos gravide kvinner. Det er derfor &
@ trekke & unngé bruk av Qoyvolma under graviditet.
vis du er en kvinne i fertil alder anbefales du & ikke bli gravid, og du ma bruke sikker
prevensjon under behandling med Qoyvolma og i minst 15 uker etter den siste Qoyvolma-

kan barnet ditt ha heyere risiko for & fa en infeksjon.

Dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten er det viktig at du snakker med barnets lege eller
annet helsepersonell for barnet far vaksiner. Levende vaksiner, slik som BCG-vaksine (brukes
til & forebygge tuberkulose), er ikke anbefalt til barnet ditt de forste tolv ménedene etter
fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre barnets lege anbefaler det.

@ E behandlingen.
V Ustekinumab kan overfores til det ufedte barnet. Dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten,
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. Ustekinumab kan gé over i morsmelk i sveert smé mengder. Snakk med lege hvis du ammer
eller planlegger & amme. Du og legen din mé avgjere om du ber amme eller bruke Qoyvolma —
ikke gjor begge deler.

Kjering og bruk av maskiner Q
Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pavirkning pa evnen til & kjore bil og bruke maskiner. \

Qoyvolma inneholder polysorbat 80 %
Qoyvolma inneholder 0,02 mg polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 mg/mal.
Polysorbater kan forarsake allergiske reaksjoner. Snakk med legen din hvis du har kjente«llergier.

3. Hvordan du bruker Qoyvolma K

Qoyvolma er beregnet for bruk under veiledning og tilsyn av en lege som har@dng med behandling
av tilstander hvor Qoyvolma er indisert.

L 4
Bruk alltid dette legemidlet ngyaktig slik legen din har fortalt deg. Kon a?ﬂzge hvis du er usikker.
Snakk med lege om nér du skal ta injeksjoner og nar du ber ha op% aVtaler.

Hvor mye Qoyvolma skal gis Q
Legen vil avgjere hvor mye Qoyvolma du trenger & bruke og 5 nge du skal bruke det.

Psoriasis eller psoriasisartritt

. Anbefalt startdosen er 45 mg Qoyvolma. Pasiex@om veier mer enn 100 kilogram (kg) kan
starte med en dose pa 90 mg istedenfor 45

. Etter startdosen vil du fa neste dose 4 uke , og deretter hver 12. uke. De etterfolgende
dosene er som regel de samme som start@.

Voksne som er 18 ar eller eldre {

Crohns sykdom eller ulceres kolitt

. Ved behandling vil den forste dosen med ca. 6 mg/kg Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom et
drypp i en vene i armen (intra @nfusjon). Etter startdosen vil du f& neste dose med 90 mg
Qoyvolma etter 8 uker, derﬁ%ver 12. uke, som en injeksjon under huden (subkutant).

. Hos noen pasienter kan %%' oyvolma gis hver 8. uke etter den forste injeksjonen under
huden. Legen vil besteﬂ( ar du skal fé neste dose.

Hvordan gis Qoyvolma

. Qoyvolma gis so@mj eksjon under huden (subkutant). I begynnelsen av behandlingen kan
helsepersonell ellet*Pleiepersonell injisere Qoyvolma for deg.

. Du og legen n likevel bestemme at du injiserer Qoyvolma selv. I sa fall vil du fa

i vordan du selv kan injisere Qoyvolma.

er for administrasjon" i slutten av dette pakningsvedlegget for informasjon om

hvo.rd yvolma skal injiseres.
Snakk me dersom du har spersmél om hvordan du skal sette en injeksjon pa deg selv.

Ders@ar for mye av Qoyvolma
Hvi ar brukt eller fatt for mye Qoyvolma, kontakt lege eller apotek umiddelbart. Ta alltid
g allasjen til legemidlet med deg, selv om det er tomt.

@e om du har glemt i ta Qoyvolma
V vis du glemmer en dose, kontakt lege eller apotek. Du skal ikke ta dobbel dose som erstatning for en

glemt dose.

Dersom du avbryter behandling med Qoyvolma
Det er ikke farlig 4 slutte & bruke Qoyvolma. Hvis du slutter kan symptomene dine komme tilbake.
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Sper lege eller apotek dersom du har noen spersmél om bruken av dette legemidlet.

4. Mulige bivirkninger

Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkninger, men ikke alle far det. \Q
Alvorlige bivirkninger &
Noen pasienter kan likevel oppleve alvorlige bivirkninger som krever umiddelbar behandling.

fa akutt medisinsk hjelp umiddelbart dersom du merker noen av felgen tomer.
* Alvorlige allergiske reaksjoner (anafylaksi) oppstar sjeldent hos menneskeér som tar
ustekinumab (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer). Symptomer Werer:
0 vansker med & puste eller svelge
0 lavt blodtrykk, som kan forarsake svimmelhet

0 hevelse i ansiktet, leppene, munnen eller halsen . @
%Veblest (dette kan ramme

Allergiske reaksjoner — disse kan kreve umiddelbar behandling. Inform{e@in eller
S

*  Vanlige tegn pa en allergisk reaksjon inkluderer hudutslettfo
opptil 1 av 100 personer).

I sjeldne tilfeller er allergiske lungereaksjoner og lun nelse rapportert hos pasienter
som har fitt ustekinumab. Informer legen din umid t hvis du fir symptomer som
hoste, kortpustethet og feber.

Dersom du har en alvorlig allergisk reaksjon, ka &en din bestemme at du ikke ber bruke
Qoyvolma igjen. @

Infeksjoner — disse kan kreve umiddel %ndling. Informer legen din umiddelbart
hvis du opplever noen av felgende syniptomer.
* Infeksjoner i nesen eller halsen @n‘kjfalelse er vanlig (kan ramme opptil 1 av 10
personer).
» Infeksjoner i luftveiene er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100 personer).
* Betennelse i underhuds @Hulit‘c) er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100
personer). %
* Helvetesild (herpw , en type smertefullt utslett med blemmer) er mindre vanlig (kan

ramme opptil 1 3‘\ personer).

Qoyvolma kan gjgre%g mindre i stand til & bekjempe infeksjoner. Noen infeksjoner kan bli
alvorlige og kan cg? e infeksjoner forarsaket av virus, sopp, bakterier (inkludert tuberkulose)
eller parasitter, in ert infeksjoner som hovedsakelig oppstér hos personer med svekket
immunsystemyopportunistiske infeksjoner). Opportunistiske infeksjoner i hjernen (encefalitt,
meningitt) er og gyne er rapportert hos pasienter som har fatt behandling med

usteki

Vae’r&:rksom pa infeksjonstegn nar du bruker Qoyvolma. Dette inkluderer:

N feber, influensalignende symptomer, nattesvette, vekttap
@ folelse av & veare trott eller kortpustet, hoste som ikke vil ga bort
* varm, rad og smertefull hud, eller et smertefullt hudutslett med blemmer
Q * brennende folelse ved vannlating
@ . diaré
V » synsforstyrrelser eller synstap
* hodepine, stiv nakke, lysfelsomhet, kvalme eller forvirring

Informer legen din umiddelbart hvis du merker noen av disse tegnene pé infeksjon. Dette kan

veere tegn pé infeksjoner som luftveisinfeksjoner, hudinfeksjoner eller helvetesild eller
opportunistiske infeksjoner, som kan 8 alvorlige folger. Informer legen din hvis du har noen
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form for infeksjon som ikke gér bort eller fortsetter & komme tilbake. Legen din kan bestemme
at du ikke bar bruke Qoyvolma for infeksjonen gér bort. Fortell legen din ogsé dersom du har
noen apne kutt eller sér da disse kan bli infiserte.

Hudavskalling — ekt redhet og hudavskalling pa et sterre omrade av kroppen kan vaere
symptomer pa erytroderm psoriasis eller eksfoliativ dermatitt, som er alvorlige
hudlidelser. Informer legen din umiddelbart hvis du opplever noen av disse sympto

Andre bivirkninger %
Vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 personer): &
o diaré K
*  kvalme
*  oppkast &
*  kronisk tratthet Q
* svimmelhet

* hodepine ¢ @
* kloe (pruritus) \
* rygg-, muskel- og leddsmerter 2*'

* sar hals

* rodhet og smerter ved injeksjonsstedet O
*  bihulebetennelse

Mindre vanlige bivirkninger (kan ramme opptil lpav 108”personer):
* tanninfeksjoner

* soppinfeksjon i skjeden @

* depresjon

« tett eller delvis tett nese

*  bladninger, blamerker, hardhet, h@ og klee ved injeksjonsstedet

+ svakhetsfolelse

* hengende oyelokk og hengen skler pa den ene siden av ansiktet (facialisparese eller
Bells parese), som vanligyis er midlertidig

* en endring i psoriasis medgfedhet og nye sma gule eller hvite hudblemmer, noen ganger
ledsaget av feber (pmq&;psoriasis)

* hudavskalling ~!
»  kviser (akne) ’\

Sjeldne bivirkninieran ramme opptil 1 av 1 000 personer):

* Radhet og wvskalling pa et storre omréde av kroppen, som kan gi klge eller smerter
(eksfoliativ atitt). Tilsvarende symptomer oppstar av og til som en naturlig endring i
psoria ptomene (erytroderm psoriasis).

* Bet ¢ 1 sma blodérer, som kan gi hudutslett med smé rede eller lilla klumper, feber

dsmerter (vaskulitt).

Sva hine bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 000 personer):
lemmer i huden som kan vere rede, klgende og smertefulle (bulles pemfigoid).
Hudlupus eller lupuslignende syndrom (redt, utstdende, flassende utslett pd hudomréder
som utsettes for sol, eventuelt med samtidige leddsmerter).

@‘ ding av bivirkninger
@) akt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger. Dette gjelder ogsa bivirkninger som ikke
V r nevnt i pakningsvedlegget. Du kan ogsa melde fra om bivirkninger direkte via det nasjonale
meldesystemet som beskrevet iAppendix V. Ved & melde fra om bivirkninger bidrar du med
informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet.
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5. Hvordan du oppbevarer Qoyvolma

. Oppbevares utilgjengelig for barn.

. Oppbevares i kjaleskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.

. Oppbevar den ferdigfylte pennen i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. Q

. Ved behov kan en ferdigfylt penn med Qoyvolma ogsé oppbevares i romtemperatur ved ho
25 °C i en enkeltperiode pd maksimalt 31 dager. Den ferdig fylte pennen skal oppbevare
originalemballasjen for & beskytte mot lys. Noter datoen da den ferdigfylte pennen tas
kjoleskapet i det &pne feltet pa ytteremballasjen. Nér som helst for utlgpet av denne
31-dagersperioden i romtemperatur kan legemidlet settes tilbake i kjeleskap én garQ;g
oppbevares der til opprinnelig utlopsdato. Kast pennen dersom den ikke brukes Qﬂ 1 dager
ved oppbevaring i romtemperatur, eller ved opprinnelig utlepsdato, avhengigk som
kommer forst.

. Ikke rist den ferdigfylte pennen med Qoyvolma. Langvarig risting kan sk&ligemidlet.

Bruk ikke dette legemidlet:
. Etter utlopsdatoen som er angitt pa esken og etiketten etter “EXP¥ [@sdatoen er den siste
dagen i den angitte maneden. \‘

. Hvis veesken er misfarget, uklar eller du kan se fremmede p om flyter rundt i den (se
avsnitt 6 "Hvordan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakning

. Hvis du vet eller tror at legemidlet kan ha blitt utsatt for e temperaturer (at det utilsiktet
har frosset eller blitt oppvarmet).

. Hvis legemidlet er ristet kraftig. %

Qoyvolma er kun til engangsbruk. Ubrukt legemiddel &r igjen i den ferdigfylte pennen skal

kastes. Legemidler skal ikke kastes i avlgpsvann eller@nen med husholdningsavfall. Sper pé

apoteket hvordan du skal kaste legemidler som du j enger bruker. Disse tiltakene bidrar til &

beskytte miljoet. Q

6. Innholdet i pakningen og ytterlige ormasjon

Sammensetning av Qoyvolma
. Virkestoff er ustekinumab.%erdigfylte penn inneholder 45 mg ustekinumab i1 0,5 ml.

. Andre innholdsstoffer e istidin, L-histidinmonohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80
(E433), sukrose og Varﬁ% jeksjonsvasker.

Hvordan Qoyvolma ser I.Qg innholdet i pakningen

Qoyvolma er en klar til ugjennomsiktig (har en perleaktig glans), fargelos til blek gul
injeksjonsveske. Opplesitifigen kan inneholde noen f& smé gjennomsiktige eller hvite proteinpartikler.
Det leveres som en med en enkeltdose i en 1 ml ferdigfylt penn. Hver ferdigfylte penn inneholder

45 mg ustekinu 10,5 ml injeksjonsvaske, opplesning.

Innehaver a@kedsfﬁringstiﬂatelsen

Celltrion N are Hungary Kft.
1062 Budapest

Véci af 1-3. WestEnd Office Building B torony

Un@

ker

@J san France SARL
400, Route des Colles

06410, Biot
Frankrike

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49

168



55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate
Tyskland

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spania

O
D
<

Ta kontakt med den lokale representanten for innehaveren av markedsfﬂringstillate% ytterligere

informasjon om dette legemidlet:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Boarapus
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Ten.: +36 12310493

Ceska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcare Denmark ApS

TIf.: +45 3535 2989 \
contact_dk(@celltrionhc.com @
Deutschland *
Celltrion Healthcare Deutschlan bH

Tel: +49 (0)30 346494150 ’\
infoDE(@celltrionhc.com

NS

Eesti @
Celltrion Healthcare Huftgary Kft.
Tel: +36 12310
contact_ﬁ@cell@)hc.com

Espaﬁa. Q
Kern Phax, L.
Tel: + 00 2525

o
ZA.
+30 21

Celltrion Healthcare France SAS
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

8009111

o

X

Lietuva
Celltrion Healthcare Kft.
Tel.: +36 1 231 049&

Luxembourg mburg

Celltrion re Belgium BVBA
Tél/Tel: 28 7418
BEinfo@rionhc.com

rorszag
tsion Healthcare Hungary Kft.
..+36 12310493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: + 31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL
LDA

Tel: +351 21 936 8542

contact pt@celltrion.com
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Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland
Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1 223 4026

enquiry_ie@celltrionhc.com

Island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493

contact fi@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare_italy@legalmail.it

Kvzpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

Latvija

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Slovenija
OPH Oktal Pharma d.o.o. \Q
Tel.: +386 1 519 29 22 /O

Slovenska republika {

Celltrion Healthcare Hungary ftO
Tel: +36 1 231 0493

Suomi/Finland &
Celltrion Healthcare Fj Oy.
Puh/Tel: +358 29 @
contact_ﬁ@cel]_trimﬂil‘&som
Sverige

Celltrion S AB

Tel: +46 8 177
Contact Q@fﬁ elltrionhc.com

%

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Talr.: +36 1 231 0493 Q
Dette pakningsvedlegget ble sist oppdaN M/AAAA}>

Detaljert informasjon om dette legﬁkt er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (the Euro icines Agency): https://www.ema.europa.eu og pa nettstedet til
www.felleskatalogen.no. ’\

&

o

O
o‘f’@
Vg
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Instruksjoner for administrasjon

Ved starten av behandlingen vil helsepersonell hjelpe deg med din ferste injeksjon. Du og legen din
kan imidlertid bestemme at du kan injisere Qoyvolma selv. Dersom dette skjer, vil du fa opplering i
hvordan du injiserer Qoyvolma. Snakk med legen din dersom du har spersmél om hvordan du skal g
deg selv en injeksjon. \

Viktig informasjon G‘@

Bruk den ferdigfylte pennen kun hvis helsepersonell har gitt deg opplaring i den ri tig:tféten
a klargjore og gi injeksjonen pé. Ikke prov a gi deg selv injeksjon fer du har fﬁt%plaering
av legen.

Ikke bruk den ferdigfylte pennen flere ganger. K

Ikke apne den forseglede esken for du er klar til & bruke den ferdigfylte pepnen.

Ikke fjern hetten for rett for du gir injeksjonen.

Ikke bland Qoyvolma med andre injeksjonsvaesker. Q

Ikke bruk hvis den ferdigfylte pennen har sprekker eller er skadet. @

Tkke bruk legemidlet hvis det har gatt ut pa dato. ‘

Ikke del den ferdigfylte pennen med noen. N ‘\

Den ferdigfylte pennen kan ikke brukes pé nytt. Kast den b rdigfylte pennen umiddelbart

etter bruk, i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander (se tri . Kast den ferdigfylte
pennen).

Oppbevaring av den ferdigfylte pennen %

Oppbevar den ferdigfylte pennen utilgjengelig Qbarn. Dette produktet innecholder sméa

Den ferdigfylte pennen skal ikke fryses.

Ved behov kan en ferdigfylt penn med Infa ogsé oppbevares i romtemperatur ved hoyst
25 °C i en enkeltperiode pa maksimal ger. Pennen skal oppbevares i originalesken for &
beskytte mot lys. \

Noter datoen for nér de ferdigfylte peniiene tas ut av kjeleskapet for forste gang, i feltet pa
ytteresken. @

Nér som helst for utlopet a@ 31-dagersperioden i romtemperatur kan produktet settes
tilbake i kjoleskap én g ogeppbevares der til opprinnelig utlopsdato.

Oppbevar dette legemi rseglet inne 1 esken for & beskytte det mot lys.

Ikke bruk den ferdig elltgennen hvis den har ligget ute i direkte sollys.

Ikke rist ferdigfyltedenner med Qoyvolma. Kraftig risting kan skade legemidlet.

Ikke bruk legemi ersom det har blitt ristet.

Ikke bruk dersom d€n ferdigfylte pennen har blitt mistet pa en hard overflate.

Hold alltid digfylte pennen torr.

deler. %
Oppbevar den ferdigfylte pennen i kjﬂleskap% 2°Cog8°C.

Z,
S
N
0%@
Vi
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Deler av Qoyvolma ferdigfylt penn (se figur A)

Kanyle- \ !
Hette beskyttelse @
: (kanyle inni) c

IT[@-1—Propp
Legemiddel J J> Visnings- ‘i: {Stempel-
1l vindu Ik stang

Sylinder-
)
- - '\
) — t

For bruk Etter bruk
Figur A §
Klargjore for injeksjonen &

1. Samle utstyret du trenger til injeksjonen.

a. Forbered en ren, flat overflate, for eksempel rd eller benkeplate, i et godt opplyst omrade.
b. Ta esken(e) som inneholder den eller de e pennene, ut av kjoleskapet.

e Avhengig av dosen som du har fét evet av legen, kan det vaere nedvendig & klargjore

én eller flere penner og injiserey @1& i alle.
c. Serg for at du har falgende utstyr (se figur B):
- Eske med ferdigfylt p
Ikke inkludert i esken:

- Bomullsdott eller,
- Spritserviett .%
- Plaster \
- AVfallsbether for skarpe gjenstander

<&

d

i
: S

v
Eske med \sdott eller
ferdigfylt penn bind og

rltserwett

g Avfallsbeholder

for skarpe
gjenstander

VZ. Sjekk utlepsdatoen pa esken (se figur C).
e Skal ikke brukes dersom utlepsdatoen er utgatt. Dersom utlepsdatoen er utgatt, skal hele
pakningen returneres til apoteket.
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Figur C

3. Venti 30 minutter. &/

a. Apne esken og ta ut den ferdigfylte pennen.
b. La den ferdigfylte pennen ligge i romtemperatur (20 °C til 25 °C),i @nt 30 minutter slik at
den varmes opp (se figur D).

o Dette vil la veesken oppna en behagelig temperatur foginjeksyon’ (romtemperatur).
e Ikke varm opp den ferdigfylte pennen ved bruk av Vaﬁr@ r som for eksempel varmt
vann eller en mikrobglgeovn. O

-

Figur D
L 4
4. Inspiser den ferdigfylte %Ql;n

a. Se pa den ferdigfyltefpennen og serg for at du har riktig legemiddel (Qoyvolma) og dosering.
b. Kontroller de ferdi pennene for & sikre at antall ferdigfylte penner er riktig:

- dersom dose er 45 mg, vil du fa en 45 mg ferdigfylt penn med Qoyvolma.

- dersomdésen din er 90 mg, vil du fa to 45 mg ferdigfylte penner med Qoyvolma, og du
ma gi to injeksjoner. Velg to forskjellige steder for disse injeksjonene (f.eks. en
in'ex ¥heyre lar og den andre injeksjonen i venstre lar), og gi injeksjonene rett etter
hy e.

c. Sep ﬁerdigfylte pennen og serg for at den ikke er sprukket eller skadet.

d. K %ler utlepsdatoen pa etiketten til den ferdigfylte pennen (se figur E).

o rist den ferdigfylte pennen.

e bruk den ferdigfylte pennen dersom

- den har blitt mistet pa en hard overflate
Q - den har sprukket eller blitt skadet
@ - den har gatt ut pa dato

Y
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5. Inspiser legemidlet. &
a. Se pa legemidlet og bekreft at vaesken er klar til litt ugjennomsiktig oi@lﬂs til blekt gul (se

figur F). .
e Ikke bruk den ferdigfylte pennen hvis veesken er misfarget, ukla % ar store partikler.
e Du kan se luftbobler i vaesken. Det er normalt. b*—

& 0)0

{ <

. <Q
O

N

6. Velg et injeksjonssted (se ﬁjw

a. Du kan injisere i N
- framsiden av gvre d larene
- nedre del av maggn, bortsett fra et omrade pa 5 cm rundt navlen
- yttersiden av en dersom du er en omsorgsperson
o Ikke injiser i fofl , arr, blamerker eller omrader der huden er om, red, hard eller dersom du
har sér i hudén. Hvis mulig, ikke bruk omrader av huden som viser tegn pa psoriasis.
¢ Ikke injisepgjchfiom klerne dine.
b. Velg etﬁg.1 injeksjonssted for hver nye injeksjon minst 2,5 cm unna omradet som ble brukt til

den f@ njeksjonen.
N
S
>
V
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Q.
[ = KUN omsorgs- K

person

M = Selvinjeksjon og él

omsorgsperson

Figur G . @
7. Vask hendene. \

a. Vask hendene med sipe og vann, og terk dem grundig (se fi

Figur H *ZQ

8. Rengjor injeksjonsstedat*
a. Rengjor inj eksjonsstedem en spritserviett ved 4 bruke en sirkuler bevegelse (se figur I).
b. La huden terke for dif injiserer.

o Ikke blés pd ellerperorinjeksjonsstedet igjen for du setter injeksjonen.

Administrere injeksjonen

9. Fjern hetten
a. Hold den ferdigfylte pennen i den ene hdnden rundt sylinderen med hetten vendt oppover. Trekk
hetten varsomt rett av med den andre handen (se figur J).
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o Ikke ta av hetten for du er klar til & injisere.
e Det er normalt 4 se & se noen draper vaeske komme ut av kanylen.
o Ikke ta pd kanylen eller kanylebeskyttelsen. Det kan fere til en stikkskade, fordi kanylen er inni
kanylebeskyttelsen.
e Injiser Qoyvolma innen 5 minutter av & ha tatt av hetten. Q
o Ikke sett hetten tilbake pa den ferdigfylte pennen. ‘g

b. Kast hetten umiddelbart i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander (se trinn 15 og figur

QO
A X,
>
)
S
O

a. Hold den ferdigfylte pennen s& du kan se visningsvinduet.
b. Plasser den ferdigfylte pennen over injeks;j onsstecﬁ
strekke huden (se figur K).

10. Plasser den ferdigfylte pennen pa injeksjonsstedet. %

i en 90-graders vinkel, uten a klype eller

a. T Ken ferdigfylte pennen godt mot huden. Nér injeksjonen starter, vil du here det forste
ikket» og den lyselilla stempelstangen begynner a fylle visningsvinduet (se figur L).
sett & holde den ferdigfylte pennen godt mot huden og her etter det andre «klikket» (se

Etter at du har hert det andre «klikket», skal du fortsette & holde den ferdigfylte pennen godt

gur L).
%Ikke endre posisjonen pa den ferdigfylte pennen etter at injeksjonen har startet.
VQ mot huden og telle sakte til 5 for & forsikre deg om at du injiserer hele dosen.
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Injeksjonen starter

Injeksjonen er ferdig QQ

Figur L

12. Fjern den ferdigfylte pennen fra inje\qonsstedet.
a. Se pé den ferdigfylte pennen for@sforsikre deg om at den lyselilla stempelstangen med den gra
proppen fyller visningsvindu t@
e Det kan hende du ser d asproppen i visningsvinduet. Det er normalt.
e Dersom visningsvi e har blitt helt lyselilla, eller dersom legemidlet fortsatt
injiseres, betyr detz ikke har fétt en hel dose. Ring legen umiddelbart.
b. Trekk den ferdigfyltegpennen ut av huden (se figur M).
e Etter at du tre %en ferdigfylte pennen ut av injeksjonsstedet, blir kanylen automatisk
tildekket (se N). Ikke sett hetten pa igjen.

o Ikke bruk demyferdigfylte pennen pé nytt.
e Ikke gni p%hj onsstedet.
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| Fere 2
Figur N Ké

13. Dersom dosen din krever 2 injeksjoner, skal du na injisere den andre &
a. Dersom du far to 45 mg ferdigfylte penner til en 90 mg dose, skal du @ a Trinn 5-12 med en

gang. .
e Sett injeksjonene rett etter hverandre. \

e Velg et annet injeksjonssted for den andre injeksjon?.

Etter injeksjonen N\

\JJ
14. Stell injeksjonsstedet. q
ksjo

a. Dersom det oppstar blagdninger, skal du behandle inje stedet ved a trykke forsiktig, ikke
gni, en bomullsdott eller gasbind pa stedet og setteypé et plaster om nedvendig.

o Ikke sett hetten tilbake pa den ferdigfylte
a. Kast den brukte ferdigfylte pennen i en beholder for skarpe gjenstander, 1 henhold til
instruksene fra lege, sykepleier eller a (se figur O).
b. Spritservietten og emballasjen kan&ms i vanlig husholdningsavfall.
o Ikke kast den ferdigfylte pennensshusholdningsavfallet.
e Dersom du ikke har en be m for skarpe gjenstander, kan du bruke en
husholdningsbeholder ;
- er laget av tykk og seli
- kan lukkes med et
ikke kan komme it
- stér oppreist o ilt under bruk
- er lekkasjesikkér pg
- godt me%or a advare om at det er farlig avfall inni beholderen.

£

15. Kast den ferdigfylte pennen. @

nde lokk som er punksjonssikkert slik at de skarpe gjenstandene
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Qoyvolma 90 mg injeksjonsvaeske, opplesning i ferdigfylt penn
ustekinumab

vDette legemidlet er underlagt seerlig overvéking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa r \ D
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon

hvordan du melder bivirkninger.

Les noye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner 4 bruke dette legemidletht
inneholder informasjon som er viktig for deg. K

Dette pakningsvedlegget er skrevet for personen som tar legemidlet. &

- Tavare pé dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for & lese det igjen.Q

- Sper lege eller apotek hvis du har flere spersmal eller trenger mer info n

- Dette legemidlet er skrevet ut kun til deg. Ikke gi det videre til andr an skade dem, selv om
de har symptomer pa sykdom som ligner dine.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger ink ehu ige bivirkninger som ikke
er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4. 6

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om: §

Hvordan du oppbevarer Qoyvolma
Innholdet i pakningen og ytterligere info

1. Hva Qoyvolma er og hva det brukes mot

2. Hva du mé vite for du bruker Qoyvolma {
3. Hvordan du bruker Qoyvolma

4. Mulige bivirkninger @
5.

6.

1. Hva Qoyvolma er og hva det brumm

<@

Hva Qoyvolma er
Qoyvolma inneholder Virkestoffe%numab, et monoklonalt antistoff. Monoklonale antistoffer er
proteiner som gjenkjenner og’B@; g til andre spesifikke proteiner i kroppen.

Qoyvolma tilhgrer en gruppe legemidler som kalles immunosuppresiver. Dette er legemidler som
hemmer deler av immun et.

Hva Qoyvolma brukes mot
Qoyvolma admini ed bruk av en ferdigfylt penn brukes til & behandle felgende

betennelsessykd :
* pla xsm - hos voksne
. pspl;%nritt - hos voksne
. Na til alvorlig Crohns sykdom - hos voksne
. &rat til alvorlig ulcergs kolitt - hos voksne
Pla oriasis

soriasis er en hudsykdom som forarsaker betennelse i hud og negler. Qoyvolma demper
else og bedrer andre sykdomstegn.

Qoyvolma administrert ved bruk av en ferdigfylt penn brukes hos voksne med moderat til alvorlig
plakkpsoriasis, som ikke kan bruke ciklosporin, metotreksat eller fototerapi, eller hvor disse
behandlingene ikke har hatt effekt.

Psoriasisartritt
Psoriasisartritt er en betennelsessykdom i leddene som vanligvis ledsages av psoriasis. Hvis du har
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aktiv psoriasisartritt vil du ferst bli gitt andre legemidler. Hvis du ikke responderer godt nok pé disse
legemidlene, kan du bli gitt Qoyvolma for &:

* redusere symptomene pa sykdommen din.

» forbedre din fysiske funksjon.

* bremse leddskadene dine. \Q

Crohns sykdom

Crohns sykdom er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har Crohns sykdom vil du fﬁr% dre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke taler disse legemidlene, kan du fa Qoy¥0lma
for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din.

Ulceres kolitt §
u

Ulcergs kolitt er en betennelsessykdom i tarmen. Dersom du har ulcergs kolitt vil d st f4 andre
legemidler. Dersom du ikke far god nok effekt eller ikke téler disse legemidlene$ du f& Qoyvolma
for & redusere tegn og symptomer pa sykdommen din.

)
2. Hva du ma vite for du bruker Qoyvolma l !\

Bruk ikke Qoyvolma b
* dersom du er allergisk overfor ustekinumab eller no ¢ andre innholdsstoffene i dette
legemidlet (listet opp 1 avsnitt 6). e@
* hvis du har en aktiv infeksjon som legen din anser %iktig.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnte gjelde &, ta kontakt med lege eller apotek for du
tar Qoyvolma. @

Advarsler og forsiktighetsregler

Snakk med lege eller apotek for du bruker Qo a. Legen din vil undersegke helsen din fer hver
behandling. Forsikre deg om at du fortellgr 1 om eventuelle sykdommer du har fer hver
behandling. Si ogsa ifra til legen din hvis 1g har veert i naerheten av noen som kan ha

tuberkulose. Legen din vil underseke dgg og ta en preve for tuberkulose for du fir Qoyvolma. Hvis
legen din tror at du star i fare for & f4 tuberkulose, kan det hende du blir gitt medisin for & behandle

det. %

Vzr oppmerksom pa alvorli *vnrkninger
Qoyvolma kan forarsake alzorli bivirkninger, inkludert allergiske reaksjoner og infeksjoner. Du mé

vaere oppmerksom pa visségykdomstegn nar du tar Qoyvolma. Se "Alvorlige bivirkninger" under pkt.
4 for en fullstendig liste@ isse bivirkningene.

Fortell legen din 1&1} bruker Qoyvolma:
* dersom en gang har hatt en allergisk reaksjon overfor ustekinumab. Snakk med legen

hvis \ ikker.
. dczrshu noen gang har hatt en eller annen form for kreft — dette er pa grunn av at
im ppressive legemidler som Qoyvolma hemmer deler av immunforsvaret. Dette kan
sikoen for kreft.
* o dérsom du har blitt behandlet for psoriasis med andre biologiske legemidler (et
gemiddel med opphav i en biologisk kilde, som vanligvis gis ved injeksjon) — risikoen for

dersom du har noen nye sar eller sar i endring i psoriasisomrader eller pa normal hud.

* dersom du fir en annen form for behandling av psoriasis og/eller psoriasisartritt — slik
som andre immunsuppresive legemidler eller fototerapi (nar kroppen din behandles med en
type ultrafiolett (UV) lys). Disse behandlingene kan ogsd hemme deler av immunsystemet.
Bruk av disse behandlingene samtidig med ustekinumab har ikke blitt studert. Det er likevel
mulig at sannsynligheten for at sykdommer gker pé grunn av et svakere immunforsvar.

kreft kan gke.
Q dersom du har eller nylig har hatt en infeksjon.
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* dersom du har eller har hatt injeksjoner for &4 behandle allergier — det er ikke kjent om
ustekinumab kan pévirke dette.
* dersom du er 65 ar eller eldre — det kan vaere mer sannsynlig at du far infeksjoner.

Hvis du er usikker pd om noe av det ovennevnte gjelder deg ta kontakt med lege eller apotek for du Q
Qoyvolma.

Noen pasienter har opplevd lupuslignende reaksjoner, inkludert hudlupus eller lupuslignende&m,
under behandling med ustekinumab. Snakk med lege umiddelbart dersom du fér et redt, utstiende,
flassende utslett, noen ganger med en merkere kant, pd hudomrader som utsettes for sol eller om du
har samtidige leddsmerter.

Hjerteinfarkt og slag K

Hjerteinfarkt og slag er sett i en studie med pasienter med psoriasis behandlet m&l}tekinumab.
Legen din vil regelmessig sjekke dine risikofaktorer for hjertesykdom og slag@é sikre at de
handteres riktig. Oppsek legehjelp umiddelbart dersom du far brystsmertergsyakhet eller en unormal
fornemmelse pa den ene siden av kroppen, ansiktslammelse eller tale- e’& forstyrrelser.

Barn og ungdom a*'

Qoyvolma ferdigfylt penn anbefales ikke til bruk hos barn og ung nder 18 &r med psoriasis eller
Crohns sykdom siden den ikke har blitt testet i denne aldersgru et skal i stedet brukes ferdigfylt

sproyte eller hetteglass til barn som er 6 ér eller eldre og ung d psoriasis. Det skal i stedet
brukes infusjonsveske, opplesning, ferdigfylt sproyte eller h ss til barn som veier minst 40 kg
med Crohns sykdom. {

Qoyvolma anbefales ikke til bruk hos barn og ungdo@er 18 &r med psoriasisartritt eller ulceras
kolitt eller hos barn med Crohns sykdom som veiegmindre enn 40 kg siden det ikke har blitt testet i
denne aldersgruppen.

Andre legemidler, vaksiner og Qoyvolma @
Snakk med lege eller apotek:

* dersom du bruker, nylig har b eller planlegger a bruke andre legemidler.

* dersom du nylig har fatt eller %a en vaksinasjon. Noen vaksinetyper (levende vaksiner) ber
ikke gis under behandlin%ﬂoyvolma.

e dersom du fikk Qoyvo% s du var gravid, skal du snakke med barnets lege om din
behandling med Qoy¥: or barnet far vaksiner, inkludert levende vaksiner, slik som BCG-
vaksine (brukes til § forebygge tuberkulose). Levende vaksiner er ikke anbefalt for barnet ditt
de forste tolv rné’me%ne etter fadselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med

nbefaler det.

mindre barnets @a

Graviditet og am
*  Snakk megdAege for du tar dette legemidlet dersom du er gravid, tror at du kan veere gravid

eller: er & bli gravid.
. Dgt ¢ vist hayere risiko for medfedte skader hos barn utsatt for ustekinumab i livmoren.
Im d er det begrenset erfaring med ustekinumab hos gravide kvinner. Det er derfor &
ckke & unnga bruk av Qoyvolma under graviditet.
. ts du er en kvinne i fertil alder, anbefales du & ikke bli gravid, og du ma bruke sikker

evensjon under behandling med Qoyvolma og i minst 15 uker etter den siste Qoyvolma-

behandlingen.
Q Ustekinumab kan overfores til det ufedte barnet. Dersom du fikk Qoyvolma under
graviditeten, kan barnet ditt ha heyere risiko for a fa en infeksjon.

V * Dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten er det viktig at du snakker med barnets lege eller
annet helsepersonell for barnet far vaksiner. Levende vaksiner, slik som BCG-vaksine (brukes
til & forebygge tuberkulose), er ikke anbefalt til barnet ditt de forste tolv manedene etter
fodselen dersom du fikk Qoyvolma under graviditeten, med mindre barnets lege anbefaler det.

» Ustekinumab kan g& over i morsmelk i svaert smad mengder. Snakk med lege hvis du ammer
eller planlegger & amme. Du og legen din mé avgjere om du ber amme eller bruke Qoyvolma
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— ikke gjor begge deler.

Kjoering og bruk av maskiner
Qoyvolma har ingen eller ubetydelig pavirkning pé evnen til & kjore bil og bruke maskiner.

Qoyvolma inneholder polysorbat 80 \Q
Qoyvolma inneholder 0,04 mg polysorbat 80 (E433) i hver doseenhet. Dette tilsvarer 0,04 mg/

Polysorbater kan forarsake allergiske reaksjoner. Snakk med legen din hvis du har kjente alle :

3. Hvordan du bruker Qoyvolma é
-\

Qoyvolma er beregnet for bruk under veiledning og tilsyn av en lege som har erfaring tned behandling
av tilstander hvor Qoyvolma er indisert.

Bruk alltid dette legemidlet neyaktig slik legen din har fortalt deg. Kontak‘;@gis du er usikker.
Snakk med lege om nar du skal ta injeksjoner og nar du ber ha oppﬁalgiﬁ% er.

Hvor mye Qoyvolma skal gis %*'

Legen vil avgjere hvor mye Qoyvolma du trenger & bruke og hvor du skal bruke det.

Voksne som er 18 ar eller eldre O
Psoriasis eller psoriasisartritt ( Q
* Anbefalt startdosen er 45 mg Qoyvolma. Pasienttom ier mer enn 100 kilogram (kg) kan

starte med en dose pa 90 mg istedenfor 45 mg,
+ Etter startdosen vil du fé neste dose 4 uker ett@og deretter hver 12. uke. De etterfolgende

dosene er som regel de samme som startdc%

Crohns sykdom eller ulceres kolitt
* Ved behandling vil den forste dosen @ca. 6 mg/kg Qoyvolma bli gitt av legen din gjennom
et drypp i en vene i armen (intrave nfusjon). Etter startdosen vil du fa neste dose med
90 mg Qoyvolma etter 8 uker, deretter hver 12. uke, som en injeksjon under huden

(subkutant).

* Hos noen pasienter kan 9 yvolma gis hver 8. uke etter den forste injeksjonen under
huden. Legen vil best e 1ér du skal fa neste dose.

L 4
Hvordan gis Qoyvolma \

*  Qoyvolma gis so injeksjon under huden (subkutant). I begynnelsen av behandlingen kan
helsepersonell ykepleier injisere Qoyvolma.

*  Duog legen din likevel bestemme at du injiserer Qoyvolma selv. I sé fall vil du fa
opplaering ordan du selv kan injisere Qoyvolma.

* Se "Instr er for administrasjon" i slutten av dette pakningsvedlegget for informasjon om
hvorda olma skal injiseres.
Snakk me.d 1 @~ ersom du har spersmal om hvordan du skal sette en injeksjon pa deg selv.

N

Derso r for mye av Qoyvolma
Hvis du har brukt eller fatt for mye Qoyvolma, kontakt lege eller apotek umiddelbart. Ta alltid
ytt llasjen til legemidlet med deg, selv om det er tomt.

%m du har glemt 4 ta Qoyvolma
@ri du glemmer en dose, kontakt lege eller apotek. Du skal ikke ta dobbelt dose som erstatning for en
V lemt dose.

Dersom du avbryter behandling med Qoyvolma
Det er ikke farlig & slutte & bruke Qoyvolma. Hvis du slutter kan symptomene dine komme tilbake.

Sper lege eller apotek dersom du har noen spersmél om bruken av dette legemidlet.
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4. Mulige bivirkninger

Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkninger, men ikke alle fér det. \Q

Alvorlige bivirkninger @
Noen pasienter kan likevel oppleve alvorlige bivirkninger som krever umiddelbar behandling@

Allergiske reaksjoner — disse kan kreve umiddelbar behandling. Informer legeh din eller
fa akutt medisinsk hjelp umiddelbart dersom du merker noen av felgend mer.
* Alvorlige allergiske reaksjoner (anafylaksi) oppstar sjeldent hos menn m tar
ustekinumab (kan ramme opptil 1 av 1 000 personer). Symptomer inkludcrer:
0 vansker med & puste eller svelge &
0 lavt blodtrykk, som kan forarsake svimmelhet Q
0 hevelse i ansiktet, leppene, munnen eller halsen
*  Vanlige tegn pa en allergisk reaksjon inkluderer hudutslett()%@ﬂ)lest (dette kan ramme

opptil 1 av 100 personer). . !

I sjeldne tilfeller er allergiske lungereaksjoner og lungeb nelse rapportert hos pasienter
som har fatt ustekinumab. Informer legen din umidde -‘ vis du far symptomer som

&,

hoste, kortpustethet og feber.
Dersom du har en alvorlig allergisk reaksjon, kan lggen ;15 bestemme at du ikke ber bruke
Qoyvolma igjen. €

Infeksjoner — disse kan kreve umiddelbar, andling. Informer legen din umiddelbart
hvis du opplever noen av folgende sym
* Infeksjoner i nesen eller halsen o %ﬂlelse er vanlig (kan ramme opptil 1 av 10
personer). @
» Infeksjoner i luftveiene er mi anlig (kan ramme opptil 1 av 100 personer).
* Betennelse i underhudsveya(cellulitt) er mindre vanlig (kan ramme opptil 1 av 100
personer). é
* Helvetesild (herpes %ﬁn type smertefullt utslett med blemmer) er mindre vanlig (kan
0 pers

ramme opptil 1 a‘%e oner).
o

Qoyvolma kan gjere deg m¥indre i stand til & bekjempe infeksjoner. Noen infeksjoner kan bli
alvorlige og kan om(&e infeksjoner forarsaket av virus, sopp, bakterier (inkludert tuberkulose)
eller parasitter, in%rt infeksjoner som hovedsakelig oppstar hos personer med svekket
immunsystem (oppottunistiske infeksjoner). Opportunistiske infeksjoner i hjernen (encefalitt,
meningitt), luager og gyne er rapportert hos pasienter som har fatt behandling med

ustekinum

Vear o .@ erksom pé infeksjonstegn nar du bruker Qoyvolma. Dette inkluderer:
L 4 . .
o NJ&bCr, influensalignende symptomer, nattesvette, vekttap
olelse av & veere trott eller kortpustet, hoste som ikke vil ga bort
varm, red og smertefull hud, eller et smertefullt hudutslett med blemmer
@ brennende folelse ved vannlating
o diaré

Q » synsforstyrrelser eller synstap
@ * hodepine, stiv nakke, lysfalsomhet, kvalme eller forvirring

V Informer legen din umiddelbart hvis du merker noen av disse tegnene pé infeksjon. Dette kan
vere tegn pa infeksjoner som luftveisinfeksjoner, hudinfeksjoner eller helvetesild eller
opportunistiske infeksjoner, som kan fa alvorlige felger. Informer legen din hvis du har noen
form for infeksjon som ikke gér bort eller fortsetter & komme tilbake. Legen din kan bestemme
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at du ikke bar bruke Qoyvolma for infeksjonen gér bort. Fortell legen din ogsé dersom du har
noen dpne kutt eller sér da disse kan bli infiserte.

Hudavskalling — okt redhet og hudavskalling pa et storre omride av kroppen kan vzere
symptomer pa erytroderm psoriasis eller eksfoliativ dermatitt, som er alvorlige
hudlidelser. Informer legen din umiddelbart hvis du opplever noen av disse symptome

Andre bivirkninger &

Vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 personer): Q
o diaré O
e kvalme K
*  oppkast

*  kronisk tratthet &
* svimmelhet Q

* hodepine

* kloe (pruritus) . @

* rygg-, muskel- og leddsmerter \

e sarhals b*'

» rodhet og smerter ved injeksjonsstedet
e Dbihulebetennelse O

Mindre vanlige bivirkninger (kan ramme opptil 1 av%ersoner):

* tanninfeksjoner

* soppinfeksjon i skjeden {

* depresjon @

+ tett eller delvis tett nese

*  Dbladninger, blamerker, hardhet, he klee ved injeksjonsstedet

» svakhetsfolelse

* hengende ogyelokk og henge de@kler pa den ene siden av ansiktet (facialisparese eller
Bells parese), som vanligvis € ertidig

* en endring i psoriasis me%;het og nye smé gule eller hvite hudblemmer, noen ganger

ledsaget av feber (pustu riasis)
* hudavskalling

kviser (akne) o !

L 4
Sjeldne bivirkninge (kakramme opptil 1 av 1 000 personer):
* Radhet og hu&skalling pa et starre omrade av kroppen, som kan gi klge eller smerter

(eksfoliati atitt). Tilsvarende symptomer oppstar av og til som en naturlig endring i
psoriasissyniptomene (erytroderm psoriasis).

* Betennglge,i sma blodarer, som kan gi hudutslett med sma rede eller lilla klumper, feber

eller@smerter (vaskulitt).

ne bivirkninger (kan ramme opptil 1 av 10 000 personer):

mer i huden som kan vare rede, kleende og smertefulle (bulles pemfigoid).
udlupus eller lupuslignende syndrom (redt, utstaende, flassende utslett pa hudomrader
som utsettes for sol, eventuelt med samtidige leddsmerter).

iflg av bivirkninger
kt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger. Dette gjelder ogsa bivirkninger som ikke
epnévnt 1 pakningsvedlegget. Du kan ogsa melde fra om bivirkninger direkte via det nasjonale
V eldesystemet som beskrevet i Appendix V. Ved & melde fra om bivirkninger bidrar du med
informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet.
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5. Hvordan du oppbevarer Qoyvolma

* Oppbevares utilgjengelig for barn.

* Oppbevares i kjaleskap (2 °C-8 °C). Skal ikke fryses.

* Oppbevar den ferdigfylte pennen i ytteremballasjen for & beskytte mot lys. g

*  Ved behov kan en ferdigfylt penn med Qoyvolma ogsé oppbevares i romtemperatur ved h
25 °C i en enkeltperiode pa maksimalt 31 dager. Den ferdig fylte pennen skal oppbevar
originalemballasjen for & beskytte mot lys. Noter datoen da den ferdigfylte pennen ta
kjoleskapet i det &pne feltet pa ytteremballasjen. Nar som helst for utlapet av denne
31-dagersperioden i romtemperatur kan legemidlet settes tilbake i kjoleskap én gahg og
oppbevares der til opprinnelig utlepsdato. Kast pennen dersom den ikke bruke 31 dager
ved oppbevaring i romtemperatur, eller ved opprinnelig utlepsdato, avhengQ a som
kommer forst.

o Ikke rist den ferdigfylte pennen med Qoyvolma. Langvarig risting kan smel]egemidlet.

Bruk ikke dette legemidlet: @

» Etter utlopsdatoen som er angitt pa esken og etiketten etter “EXP”§ psdatoen er den siste

dagen i den angitte maneden.
* Hvis vaesken er misfarget, uklar eller du kan se fremmede pa
avsnitt 6 "Hvordan Qoyvolma ser ut og innholdet i pakning
* Hyvis du vet eller tror at legemidlet kan ha blitt utsatt for ﬁ

har frosset eller blitt oppvarmet). :

m flyter rundt i den (se
e temperaturer (at det utilsiktet
* Hvis legemidlet er ristet kraftig.

kastes. Legemidler skal ikke kastes i avlepsvann eller en med husholdningsavfall. Sper pé
apoteket hvordan du skal kaste legemidler som du i enger bruker. Disse tiltakene bidrar til &

beskytte miljoet. Q

6. Innholdet i pakningen og ytterlige ormasjon

Qoyvolma er kun til engangsbruk. Ubrukt legemiddel g;&r igjen i den ferdigfylte pennen skal

Sammensetning av Qoyvolma
* Virkestoff er ustekinumal%\; ferdigfylt penn inneholder 90 mg ustekinumab i 1 ml.
*  Andre innholdsstoffer @ idin, L-histidinmonohydrokloridmonohydrat, polysorbat 80
(E433), sukrose og Vﬁ& njeksjonsveesker.

Hvordan Qoyvolma ser LQg innholdet i pakningen

Qoyvolma er en klar til ugjennomsiktig (har en perleaktig glans), fargelos til blek gul
injeksjonsveske. Opplesififigen kan inneholde noen f& smé gjennomsiktige eller hvite proteinpartikler.
Det leveres som en med en enkeltdose i en 1 m ferdigfylt penn. Hver ferdigfylte penn inneholder

90 mg ustekinu i)l ml injeksjonsvaeske, opplasning.

Innehaver a@kedsfﬁringstillatelsen

Celltrion N are Hungary Kft.
1062 Budapest

Véci af 1-3. WestEnd Office Building B torony

Un@

ker
@J san France SARL
V 400, Route des Colles
06410, Biot

Frankrike

MIDAS Pharma GmbH
Rheinstrasse 49
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55218 West Ingelheim Am Rhein
Rhineland-Palatinate
Tyskland

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7B

Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola Del Valles
Barcelona

Spania

O
D
<

Ta kontakt med den lokale representanten for innehaveren av markedsfﬂringstillate% ytterligere

informasjon om dette legemidlet:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: + 32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Boarapus
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Ten.: +36 12310493

Ceska republika
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Danmark

Celltrion Healthcare Denmark ApS

TIf.: +45 3535 2989 \
contact_dk(@celltrionhc.com @
Deutschland *
Celltrion Healthcare Deutschlan bH

Tel: +49 (0)30 346494150 ’\
infoDE(@celltrionhc.com

NS

Eesti @
Celltrion Healthcare Huftgary Kft.
Tel: +36 12310
contact_ﬁ@cell@)hc.com

Espaﬁa. Q
Kern Phax, L.
Tel: + 00 2525

o
ZA.
+30 21

Celltrion Healthcare France SAS
Tél.: +33 (0)1 71 2527 00

8009111

o

X

Lietuva
Celltrion Healthcare Kft.
Tel.: +36 1 231 049&

Luxembourg mburg

Celltrion re Belgium BVBA
Tél/Tel: 28 7418
BEinfo@rionhc.com

rorszag
tsion Healthcare Hungary Kft.
..+36 12310493

Malta
Mint Health Ltd
Tel: +356 2093 9800

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: + 31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge
Celltrion Healthcare Norway AS
contact no@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel: +43 1 97 99 860

Polska
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel.: +36 1 231 0493

Portugal

CELLTRION PORTUGAL, UNIPESSOAL
LDA

Tel: +351 21 936 8542

contact pt@celltrion.com
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Hrvatska
Oktal Pharma d.o.o.
Tel: +385 1 6595 777

Ireland
Celltrion Healthcare Ireland Limited
Tel: +353 1 223 4026

enquiry_ie@celltrionhc.com

Island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Simi: +36 1 231 0493

contact fi@celltrionhc.com

Italia

Celltrion Healthcare Italy S.R.L.

Tel: +39 0247927040
celltrionhealthcare_italy@legalmail.it

Kvzpog
C.A. Papaellinas Ltd
TnA: +357 22741741

Latvija

Roménia
Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Tel: +36 1231 0493

Slovenija
OPH Oktal Pharma d.o.o. \Q
Tel.: +386 1 519 29 22 /O

Slovenska republika {

Celltrion Healthcare Hungary ftO
Tel: +36 1 231 0493

Suomi/Finland &
Celltrion Healthcare Fj Oy.
Puh/Tel: +358 29 @
contact_ﬁ@cel]_trimﬂil‘&som
Sverige

Celltrion S AB

Tel: +46 8 177
Contact Q@fﬁ elltrionhc.com

%

Celltrion Healthcare Hungary Kft.
Talr.: +36 1 231 0493 Q
Dette pakningsvedlegget ble sist oppdaN M/AAAA]>.

Detaljert informasjon om dette legﬁkt er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (the Euro icines Agency): https://www.ema.europa.eu og pa nettstedet til
www.felleskatalogen.no. ’\

&
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Instruksjoner for administrasjon

Ved starten av behandlingen vil helsepersonell hjelpe deg med din ferste injeksjon. Du og legen din
kan imidlertid bestemme at du kan injisere Qoyvolma selv. Dersom dette skjer, vil du fa opplering i
hvordan du injiserer Qoyvolma. Snakk med legen din dersom du har spersmél om hvordan du skal g
deg selv en injeksjon. \

Viktig informasjon G‘@

Bruk den ferdigfylte pennen kun hvis helsepersonell har gitt deg opplaring i den ri tig:tféten
a klargjore og gi injeksjonen pé. Ikke prov a gi deg selv injeksjon fer du har fﬁt%plaering
av legen.

Ikke bruk den ferdigfylte pennen flere ganger. K

Ikke apne den forseglede esken for du er klar til & bruke den ferdigfylte pepnen.

Ikke fjern hetten for rett for du gir injeksjonen.

Ikke bland Qoyvolma med andre injeksjonsvaesker. Q

Ikke bruk hvis den ferdigfylte pennen har sprekker eller er skadet. @

Tkke bruk legemidlet hvis det har gatt ut pa dato. ‘

Ikke del den ferdigfylte pennen med noen. N ‘\

Den ferdigfylte pennen kan ikke brukes pé nytt. Kast den b rdigfylte pennen umiddelbart

etter bruk, i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander (se tri 4. Kast den ferdigfylte
pennen).

Oppbevaring av den ferdigfylte pennen %

Oppbevar den ferdigfylte pennen utilgjengelig Qbarn. Dette produktet innecholder sméa

Den ferdigfylte pennen skal ikke fryses.

Ved behov kan en ferdigfylt penn med Infa ogsé oppbevares i romtemperatur ved hoyst
25 °C i en enkeltperiode pa maksimal ger. Pennen skal oppbevares i originalesken for &
beskytte mot lys. \

Noter datoen for nér de ferdigfylte peniiene tas ut av kjeleskapet for forste gang, i feltet pa
ytteresken. @

Nér som helst for utlopet a@ 31-dagersperioden i romtemperatur kan produktet settes
tilbake i kjoleskap én g ogeppbevares der til opprinnelig utlopsdato.

Oppbevar dette legemi rseglet inne 1 esken for & beskytte det mot lys.

Ikke bruk den ferdig elltgennen hvis den har ligget ute i direkte sollys.

Ikke rist ferdigfyltedenner med Qoyvolma. Kraftig risting kan skade legemidlet.

Ikke bruk legemi ersom det har blitt ristet.

Ikke bruk dersom d€n ferdigfylte pennen har blitt mistet pa en hard overflate.

Hold alltid digfylte pennen torr.

deler. %
Oppbevar den ferdigfylte pennen i kjﬂleskap% 2°Cog8°C.

Z,
S
N
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Deler av Qoyvolma ferdigfylt penn (se figur A)

Kanyle- \ !
Hette } beskyttelse @
(kanyle inni)

Legemidd

Il IT([@H1— Propp {
. Visnings- T ftt:rr]r;pel-
vindu K

Sylindc-
A,
- - '\
S — t

Figur A

For bruk Etter bruk

1. Samle utstyret du trenger til injeksjonen.
a. Forbered en ren, flat overflate, for eksempel
b. Ta én eske som inneholder den ferdigfylt
c. Serg for at du har felgende utstyr (se fi

Klargjere for injeksjonen & D

rd eller benkeplate, i et godt opplyst omrade.
, ut av kjeleskapet.

):

Eske med ferdigfylt penr\

Ikke inkludert i esken:

Bomullsdott eller gasl@
Spritserviett

Plaster *
AVfallsbeholglh% arpe gjenstander

i

=

Eske med
ferdigfylt penn

|

'y

Plast
for skarpe
gjenstander

gy

Bomul

ler

Avfallsbeholder

@ Ejekk utlepsdatoen pa esken (se figur C).

V o Skal ikke brukes dersom utlgpsdatoen er utgétt. Dersom utlgpsdatoen er utgatt, skal hele
pakningen returneres til apoteket.
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Figur C

3. Venti 30 minutter. &

a. Apne esken og ta ut den ferdigfylte pennen.
b. La den ferdigfylte pennen ligge i romtemperatur (20 °C til 25 °C),i @nt 30 minutter slik at
den varmes opp (se figur D).
e Dette vil la vaesken oppné en behagelig temperatur for inj (romtemperatur).
o Ikke varm opp den ferdigfylte pennen ved bruk av Varmeki@) for eksempel varmt vann
eller en mikrobelgeovn. O

Figur D %

4. Inspiser den ferdigfylte’pw n.
a. Se pa den ferdigfyltefpennen og serg for at du har riktig legemiddel (Qoyvolma) og dosering:
- dersom dosen,di 90 mg, vil du fa en 90 mg ferdigfylt penn med Qoyvolma.
b. Se pa den ferdigfmennen og serg for at den ikke er sprukket eller skadet.

c. Kontroller utlgpsdatoen pa etiketten til den ferdigfylte pennen (se figur E).
o Ikke rist d gfylte pennen.

e Ikke b erdigfylte pennen dersom
har blitt mistet p& en hard overflate

'\ en har sprukket eller blitt skadet

@ den har gatt ut pa dato

Q
>
Y
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5. Inspiser legemidlet. &
a. Se pa legemidlet og bekreft at vaesken er klar til litt ugjennomsiktig oi@lﬂs til blekt gul (se

figur F). .
e Ikke bruk den ferdigfylte pennen hvis veesken er misfarget, ukla % ar store partikler.
e Du kan se luftbobler i vaesken. Det er normalt. 64-

S

&
O
- \Q

I =—NN

——

Figur F

6. Velg et injeksjonssted (se ﬁjw

a. Du kan injisere i N
- framsiden av gvre d larene
- nedre del av maggn, bortsett fra et omrade pa 5 cm rundt navlen
- yttersiden av en dersom du er en omsorgsperson
o Ikke injiser i fofl , arr, blamerker eller omrader der huden er om, red, hard eller dersom du
har sér i hudén. Hvis mulig, ikke bruk omrader av huden som viser tegn pa psoriasis.
¢ Ikke injisepgjchfiom klerne dine.
b. Velg etﬁg.1 injeksjonssted for hver nye injeksjon minst 2,5 cm unna omradet som ble brukt til

den f@ njeksjonen.
N
)
>
V
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Figur G . @
7. Vask hendene. \

a. Vask hendene med sipe og vann, og terk dem grundig (se fi

Figur H *ZQ

8. Rengjor injeksjonsstedat*
a. Rengjor inj eksjonsstedem en spritserviett ved 4 bruke en sirkuler bevegelse (se figur I).
b. La huden terke for dif injiserer.

o Ikke blés pd ellerperorinjeksjonsstedet igjen for du setter injeksjonen.

Administrere injeksjonen

9. Fjern hetten
a. Hold den ferdigfylte pennen i den ene hdnden rundt sylinderen med hetten vendt oppover. Trekk
hetten varsomt rett av med den andre handen (se figur J).

192



o Ikke ta av hetten for du er klar til & injisere.
e Det er normalt 4 se & se noen draper vaeske komme ut av kanylen.
o Ikke ta pd kanylen eller kanylebeskyttelsen. Det kan fere til en stikkskade, fordi kanylen er inni
kanylebeskyttelsen.
e Injiser Qoyvolma innen 5 minutter av a ha tatt av hetten. Q
o Ikke sett hetten tilbake pa den ferdigfylte pennen. ‘g

b. Kast hetten umiddelbart i en avfallsbeholder for skarpe gjenstander (se trinn 14 og figur

QO
i X,
>
)
Sl
O

10. Plasser den ferdigfylte pennen pa injeksjonsstedet. %

a. Hold den ferdigfylte pennen si du kan se visningsvinduet.
b. Plasser den ferdigfylte pennen over injeksj onssteoﬁ en 90-graders vinkel, uten & klype eller
strekke huden (se figur K).

a. T Ken ferdigfylte pennen godt mot huden. Nér injeksjonen starter, vil du here det forste
ikket» og den lyselilla stempelstangen begynner & fylle visningsvinduet (se figur L).
sett & holde den ferdigfylte pennen godt mot huden og her etter det andre «klikket» (se

Etter at du har hert det andre «klikket», skal du fortsette & holde den ferdigfylte pennen godt

gur L).
%Ikke endre posisjonen pa den ferdigfylte pennen etter at injeksjonen har startet.
VQ mot huden og telle sakte til 5 for & forsikre deg om at du injiserer hele dosen.
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Injeksjonen starter

Injeksjonen er ferdig QQ

Figur L

12. Fjern den ferdigfylte pennen fra inthonsstedet.
a. Se pé den ferdigfylte pennen foranforsikre deg om at den lyselilla stempelstangen med den gra
proppen fyller visningsvindu t@
e Det kan hende du ser d a7proppen 1 visningsvinduet. Det er normalt.
e Dersom visningsvi e har blitt helt lyselilla, eller dersom legemidlet fortsatt
injiseres, betyr detz ikke har fétt en hel dose. Ring legen umiddelbart.
b. Trekk den ferdigfyltegpennen ut av huden (se figur M).
e FEtter at du tre %em ferdigfylte pennen ut av injeksjonsstedet, blir kanylen automatisk
tildekket (se N). Ikke sett hetten pa igjen.
e Ikke bruk denferdigfylte pennen pa nytt.
e Ikke gni p4i jonsstedet.

N

Figur M
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Figur N K

Etter injeksjonen él

13. Stell injeksjonsstedet. . @
a. Dersom det oppstar bladninger, skal du behandle injeksjonssted %ﬁ trykke forsiktig, ikke
gni, en bomullsdott eller gasbind pa stedet og sette pa et plasf\lm vendig.

14. Kast den ferdigfylte pennen.
o Ikke sett hetten tilbake pa den ferdigfylte pennen.
a. Kast den brukte ferdigfylte pennen i en beholder for s\%gjenstander, i henhold til
instruksene fra lege, sykepleier eller apotek (se figur O).
b. Spritservietten og emballasjen kan kastes i1 vanli &holdningsavfall.
o Ikke kast den ferdigfylte pennen i husholdning@llet.
e Dersom du ikke har en beholder for ska enstander, kan du bruke en
husholdningsbeholder som:
- er laget av tykk og solid plast Q
- kan lukkes med et tettsittende k@n er punksjonssikkert slik at de skarpe gjenstandene
ikke kan komme ut K
- stér oppreist og stabilt unde k
- er lekkasjesikker og @
- godt merket for & advar det er farlig avfall inni beholderen

¥
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