ANEXO I

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



' Este medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Isto ird permitir a rapida identificagdo de
nova informagdo de seguranca. Pede-se aos profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas
de reagoes adversas. Para saber como notificar reagdes adversas, ver sec¢ao 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada comprimido revestido por pelicula contém cloridrato de icotrocinra equivalente a 200 mg de
icotrocinra.

Lista completa de excipientes, ver sec¢ao 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimido revestido por pelicula (comprimido).

Comprimido revestido por pelicula oval, cor de laranja amarelado a castanho amarelado, com cerca de
19 mm de comprimento ¢ 9 mm de largura, com a gravacdo “200” num dos lados e “JNJ” no outro

lado.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacdes terapéuticas

ICOTYDE ¢ indicado para o tratamento da psoriase em placas moderada a grave, em adultos e
adolescentes com idade igual ou superior a 12 anos e com peso minimo de 40 kg, que s@o candidatos a
terapéutica sistémica.

4.2 Posologia e modo de administracio

O tratamento deve ser iniciado sob a orientagdo e supervisdo de um médico com experiéncia no
diagndstico e tratamento da psoriase em placas.

Adultos e adolescentes com peso minimo de 40 kg

A dose recomendada de ICOTYDE ¢ de 200 mg por via oral, uma vez por dia, com o estdmago vazio
(ver Modo de administragdo).

Se um doente ndo apresentar evidéncia de beneficio terap€utico apos 24 semanas, deve ser
considerada a descontinuagdo do tratamento. A resposta do doente ao tratamento deve ser avaliada
regularmente. Alguns doentes com psoriase em placas com uma resposta parcial inicial podem
apresentar uma melhoria subsequente com a continuag@o do tratamento para além das 24 semanas.

Omissdo de dose
Em caso de omissdo de dose, os doentes devem ser instruidos a tomar a dose assim que possivel nesse
mesmo dia e a retomar o horario habitual de administragdo no dia seguinte.



Populacdes especiais

Idosos
Nao é necessario ajuste de dose em doentes idosos com idade igual ou superior a 65 anos (ver
seccao 5.2).

Compromisso renal

Nao ¢ recomendado ajuste de dose em doentes com compromisso renal ligeiro, moderado ou grave.
ICOTYDE nao foi estudado em doentes com doenga renal em fase terminal e s6 deve ser utilizado
nestes doentes se os beneficios forem superiores aos possiveis riscos (ver secgdo 5.2).

Compromisso hepatico
Nao é recomendado ajuste de dose em doentes com compromisso hepatico ligeiro, moderado ou grave
(ver sec¢do 5.2).

Populagao pediatrica

Em criangas com idade compreendida entre os 12 anos e inferior a 18 anos e com peso minimo de
40 kg, a dose recomendada ¢ a mesma que em adultos (ver acima).

A seguranga ¢ eficacia de ICOTYDE em criancas com idade inferior a 12 anos ou em criangas com
peso inferior a 40 kg ndo foram ainda estabelecidas. Nao existem dados disponiveis.

Modo de administracdo

Via oral.

Os comprimidos revestidos por pelicula de ICOTYDE devem ser tomados ao acordar, com o
estdmago vazio e com agua, pelo menos 30 minutos antes da ingestdo de alimentos (ver secgdo 5.2). O
comprimido revestido por pelicula tem de ser engolido inteiro.

Modo de administracdo alternativo
Em doentes que tenham dificuldade em engolir os comprimidos inteiros, o comprimido revestido por
pelicula de ICOTYDE 200 mg pode ser disperso em agua.

Os doentes devem colocar um comprimido revestido por pelicula de ICOTYDE 200 mg num copo
contendo, pelo menos, 120 ml de 4gua. O comprimido revestido por pelicula pode demorar alguns
minutos até se dispersar. O comprimido revestido por pelicula pode nao se dispersar totalmente. A
mistura pode ter um aspeto amarelado, leitoso ou turvo, podendo observar-se pequenos pedagos na
agua, os quais € seguro engolir. Deve agitar-se suavemente o copo antes de beber. A mistura deve ser
engolida na totalidade.

Os doentes devem encher o copo com, pelo menos, mais 120 ml de 4gua, para garantir que tomam a
dose completa, e devem engolir todo o contetido. O comprimido revestido por pelicula de ICOTYDE
deve ser tomado assim que possivel apos a dispersdo em agua.

4.3 Contraindicacoes

Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na sec¢do 6.1.

Infec¢des ativas clinicamente importantes (ex. tuberculose ativa, ver secgdo 4.4).



4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacao

Imunizacdes

Nao existem dados disponiveis sobre a resposta as imunizagdes durante o tratamento com icotrocinra.
Como medida de precaugdo, antes do inicio do tratamento, deve considerar-se a realizagdo de todas as
imuniza¢des adequadas a idade, de acordo com as recomendagdes de imunizagdo atuais. A
administra¢do de vacinas vivas ndo € recomendada durante o tratamento com icotrocinra e nos 3 dias
apos a descontinuagdo de icotrocinra.

Para recomendacdes sobre a administracdo de vacinas vivas em recém-nascidos potencialmente
expostos durante a gravidez, ver secgao 4.6.

Infegdes

Medicamentos que interagem com o sistema imunitario podem aumentar o risco de infecdo. O
tratamento ndo deve ser iniciado em doentes com uma infegdo ativa clinicamente importante até que a
infecdo resolva ou que seja devidamente tratada. Os doentes devem ser instruidos a procurar
aconselhamento médico caso ocorram sinais ou sintomas sugestivos de uma infe¢@o crénica ou aguda
clinicamente relevante. Se um doente desenvolver tal infe¢ao e/ou ndo responder a terapéutica padrao,
o doente deve ser cuidadosamente monitorizado e icotrocinra deve ser interrompido até a resolugdo da
infecdo.

4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacio

Vacinas vivas/agentes terapéuticos infecciosos

Nao devem ser administradas vacinas vivas aos doentes durante o tratamento com icotrocinra € nos
3 dias apos a descontinuacao de icotrocinra (ver seccoes 4.4 € 4.6).

Interacdo com outros medicamentos

Nao foram realizados estudos clinicos de interacdo medicamentosa com icotrocinra.

Com base em estudos in vitro, icotrocinra ndo ¢ um substrato, inibidor ou indutor das enzimas do
CYP. Icotrocinra nao ¢ um substrato ou inibidor da glicoproteina-P (gp-P) ou dos outros principais
transportadores de farmacos. Assim, ndo sio esperadas interacdes medicamentosas.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

Nao existem ou existe uma quantidade limitada de dados (menos de 300 desfechos de gravidezes)
sobre a utilizac¢do de icotrocinra em mulheres gravidas. Os estudos em animais ndo indicam efeitos
nefastos diretos ou indiretos no que respeita a toxicidade reprodutiva (ver sec¢ao 5.3).

Como medida de precaugdo, ¢ preferivel evitar a utilizagdo de ICOTYDE durante a gravidez.
Desconhece-se se icotrocinra atravessa a placenta. Como medida de precaugao, ndo ¢ recomendada a
administra¢do de vacinas vivas a recém-nascidos potencialmente expostos a icotrocinra durante a

gravidez nos primeiros 3 dias ap6s o nascimento. Se houver um beneficio clinico claro para o lactente
em particular, pode ser considerada a administragdo de uma vacina viva (ver seccoes 4.4 € 4.5).

Amamentacao

Desconhece-se se icotrocinra/metabolitos sdo excretados no leite humano. Os dados farmacocinéticos
disponiveis em animais demonstraram a presenga de icotrocinra no plasma de crias de rato em



amamentagdo (ver sec¢do 5.3). Nao pode ser excluido qualquer risco para o recém-nascido/lactente.
Tem de ser tomada uma decis@o sobre a descontinuacdo da amamentagao ou a
descontinuacdo/abstenc¢do do tratamento com ICOTYDE tendo em conta o beneficio da amamentacéo
para a crianca ¢ o beneficio do tratamento para a mulher.

Fertilidade

O efeito de icotrocinra na fertilidade humana ndo foi avaliado. Estudos em animais ndo indicam
efeitos nefastos diretos ou indiretos no que respeita a fertilidade (ver secgdo 5.3).

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos de ICOTYDE sobre a capacidade de conduzir ou utilizar maquinas sdo nulos ou
desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

Resumo do perfil de seguranca

As reacOes adversas notificadas com maior frequéncia foram infegdes fungicas (1,1%).

Lista tabelada de reacdes adversas

As reagdes adversas de icotrocinra observadas nos estudos clinicos encontram-se listadas (ver

Tabela 1) por classes de sistemas de 6rgidos MedDRA e baseiam-se na seguinte convencao: muito
frequentes (> 1/10); frequentes (= 1/100 a < 1/10); pouco frequentes (= 1/1000 a < 1/100); raras

(> 1/10 000 a < 1/1000); muito raras (< 1/10 000) e desconhecida (ndo pode ser calculada a partir dos
dados disponiveis).

Tabela1l Lista de reagoes adversas

Classe de sistema de érgaos Frequéncia Reacio adversa
Infecdes e infestagdes Frequentes Infecdes flingicas®
Pouco frequentes Diverticulite

& As infe¢des fingias incluem tinea pedis (n=4), tinea versicolor (n=2), candidiase oral (n=2), onicomicoses (n=1),

candida cutinea (n=1), candidiase do tracto urinario (n=1), candidiase vulvovaginal (n=1), infe¢ao fingica cutanea
(n=1), infecdo fingica genital (n=1), infecdo fungica auricular (n=1) e laringite fungica (n=1).

Doentes pediatricos

Um total de 72 doentes pediatricos com idade compreendida entre os 12 anos e inferior a 18 anos
foram tratados com icotrocinra 200 mg por via oral, uma vez por dia, em dois estudos clinicos na
psoriase em placas moderada a grave. Destes, 71 doentes foram expostos a icotrocinra durante, pelo
menos, 6 meses e 67 doentes foram expostos a icotrocinra durante, pelo menos, um ano. O perfil de
seguranca em adolescentes foi consistente com o perfil de seguranca observado na populagdo global
do estudo.

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autoriza¢do do medicamento ¢ importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relag@o beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V.

4.9 Sobredosagem

Em estudos clinicos, foram administradas doses Unicas orais de icotrocinra até 1000 mg a individuos
saudaveis, sem que se tenham verificado reagdes adversas.



Nao existe tratamento especifico em caso de sobredosagem. Em caso de sobredosagem, administrar
tratamento sintomatico apropriado.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodiniamicas
Grupo farmacoterapéutico: Imunossupressores, inibidores da interleucina, codigo ATC: LO4AC2S8.

Mecanismo de a¢do

Icotrocinra € um péptido que se liga seletivamente ao recetor da IL-23 (IL-23R) com elevada afinidade
e antagoniza competitivamente a ligagdo da IL-23. A IL-23 é uma citocina naturalmente presente,
envolvida nas respostas inflamatdrias e imunitarias, mas que, quando produzida em excesso, contribui
para a inflamagdo cronica associada a psoriase em placas. Icotrocinra inibe a liberta¢@o de citocinas
pro-inflamatorias dependente da via IL-23/IL-23R.

Efeitos farmacodinamicos

Nos doentes com psoriase em placas avaliados, os niveis séricos de IL-17A, IL-17F, IL-22,
B-defensina-2 e IL-19 diminuiram apds o tratamento com icotrocinra. Os niveis de expressdo genética
de IL-17A, IL-17F, IL-22, DEFB4A ¢ IL-19 na pele psoriatica foram normalizados para niveis
semelhantes aos da pele ndo lesional. Foram também observadas redugdes da espessura epidérmica e
da densidade de células T, incluindo células T CD8+ de memoria residentes nos tecidos.

Imunogenicidade

Consistente com o potencial imunogénico dos medicamentos que contém proteinas ou péptidos, os
doentes podem desenvolver anticorpos ap6s o tratamento com icotrocinra.

Em quatro estudos clinicos de Fase III até a Semana 52, 12,2% (291/2387) dos doentes tratados com
icotrocinra desenvolveram anticorpos anti-icotrocinra. Destes doentes que desenvolveram anticorpos
anti-icotrocinra, nenhum apresentou anticorpos classificados como neutralizantes.

Em dois estudos clinicos de Fase III (ICONIC-LEAD e ICONIC-TOTAL) até a Semana 52, 32,4%
(23/71) dos doentes adolescentes tratados com icotrocinra desenvolveram anticorpos anti-icotrocinra.

Nao foi identificado qualquer efeito clinicamente significativo dos anticorpos anti-farmaco na
farmacocinética, seguranga ou eficacia de icotrocinra até a Semana 52.

Eficacia clinica
Psoriase em placas

A eficacia de icotrocinra 200 mg por via oral, uma vez por dia, foi avaliada em 2492 doentes

(2420 doentes adultos e 72 doentes adolescentes com idade compreendida entre os 12 anos e inferior a
18 anos € com peso minimo de 40 kg) com psoriase em placas elegiveis para terapéutica sistémica ou
fototerapia, em quatro estudos de Fase III aleatorizados, multicéntricos, em dupla ocultagao,
controlados com placebo e/ou comparador ativo: ICONIC-LEAD, ICONIC-TOTAL,
ICONIC-ADVANCE 1 e ICONIC-ADVANCE 2.

Doentes adultos e adolescentes com psoriase em placas moderada a grave

O estudo ICONIC-LEAD incluiu 684 doentes (618 doentes adultos e 66 adolescentes com idade igual
ou superior a 12 anos) com psoriase em placas moderada a grave. Os doentes foram aleatorizados para
receber icotrocinra 200 mg por via oral, uma vez por dia, ou placebo durante 16 semanas.



Os estudos ICONIC-ADVANCE 1 e ICONIC-ADVANCE 2 avaliaram 1497 doentes adultos com
psoriase em placas moderada a grave. Os doentes foram aleatorizados para receber icotrocinra 200 mg
por via oral, uma vez por dia, deucravacitinib 6 mg por via oral, uma vez por dia ou placebo.

Nestes trés estudos, a psoriase em placas moderada a grave foi definida como pontuagdo IGA
(Investigator’s Global Assessment) > 3, pontuagdo PASI (Psoriasis Area and Severity Index) > 12 ¢
envolvimento da area de superficie corporal (ASC) > 10%.

No conjunto dos trés estudos, 67% dos doentes eram do sexo masculino ¢ 76% dos doentes eram
caucasianos. A idade média foi de 45 (intervalo: 12 a 86) anos, o peso médio inicial foi de

88 (intervalo: 39 a 211) kg nos adultos e de 73 (intervalo: 41 a 130) kg nos adolescentes; 3% tinham
idade compreendida entre os 12 anos e inferior a 18 anos e 10% tinham > 65 anos. No inicio do
estudo, os doentes apresentavam uma ASC afetada mediana de 20,5%, uma pontuagdo PASI mediana
de 18 e 14% dos adultos e 4,5% dos adolescentes tinham antecedentes de artrite psoriatica. As
proporgdes de doentes com uma pontuagio IGA inicial de 3 [moderada] e 4 [grave] foram de 78% e
22%, respetivamente. No inicio do estudo, 72% tinham recebido tratamento sistémico prévio, 32% dos
doentes tinham sido submetidos a fototerapia e 28% tinham recebido terapéutica biologica prévia
(agentes anti-TNF: 13%, inibidores da IL-12/23: 8%, inibidores da IL-23: 9% e inibidores da IL-17:
9%).

A eficacia de icotrocinra foi avaliada relativamente a doenca global da pele, localiza¢des corporais
especificas (couro cabeludo, genitais, unhas ¢ maos/pés), resultados reportados pelos doentes ¢
impacto na qualidade de vida. Os objetivos coprimarios foram a proporg¢do de doentes que atingiram
(1) uma pontuacao IGA de pele limpa ou pele quase limpa (IGA 0/1), com uma melhoria de pelo
menos dois graus em relagcdo ao valor inicial, e (2) uma resposta PASI 90 na Semana 16 versus
placebo. Os principais resultados clinicos sdo apresentados na Tabela 2.



Tabela 2: Resumo das respostas clinicas em doentes adultos e adolescentes com psoriase em
lacas moderada a grave
ICONIC-LEAD ICONIC-ADVANCE 1 ICONIC-ADVANCE 2
Objetivo Icotrocin | Placebo | Icotrocinra | Deucravacitinib | Placebo | Icotrocinra | Deucravacitinib | Placebo
ra (N=228) | (N=311) (N=307) (N=156) | (N=320) (N=322) (N=81)
(N=456) | n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
n (0/0)
Objetivos coprimarios®
IGA 0 ou 1 e uma melhoria de >2 graus em relacfo ao valor inicial
Semana 16 295 19 (8%) | 213 (68%) 154 (50%)° 17 227 (71%) 177 (55%)° 7 (9%)
(65%) (11%)
Diferenca -- 56% -- - 58% - -- 63%
em relagdo (50%, (50%, (53%,
ao placebo, 62%)° 64%)° 70%)°
% (95% IC)
Semana 24 - - 230 (74%) 161 (52%)° - 220 (69%) 179 (56%)° -
PASI 90
Semana 16 226 10 171 (55%) 91 (30%)° 6 184 (58%) 111 (34%)° 1
(50%) | (4.4%) (3.8%) (1,2%)
Diferenca -- 45% -- - 51% - -- 57%
em relagdo (40%, (44%, (49%,
ao placebo, 50%)° 57%)° 62%)°
% (95% IC)
Semana 24 - - 205 (66%) 127 (41%)° - 208 (65%) 141 (44%)° -
Principais objetivos secundarios
IGA 0
Semana 16 152 3 114 37%) 48 (16%)° 3 118 (37%) 57 (18%)° 1
(33%) | (1,3%) (1,9%)° (1,2%)®
Semana 24 -- -- 150 (48%) 63 (21%)° -- 128 (40%) 68 (21%)° --
PASI 100
Semana 16 123 1 97 (31%) 34 (11%)° 2 102 (32%) 46 (14%)° 1
(27%) | (0,4%)° (1,3%)° (1,2%)P
Semana 24 - - 129 (41%) 49 (16%)° - 107 (33%) 52 (16%)° -
ss-IGA 0/1 (couro cabeludo) e uma melhoria de >2 graus em relacfio ao valor inicial
Nd 405 200 261 -- 134 268 -- 70
Semana 16 293 30 189 (72%) - 28 199 (74%) -- 13
(72%) | (15%)° (21%)® (19%)®

IGA = Investigator’s Global Assessment; IC = Intervalo de confianca; ss-IGA = scalp specific Investigator’s Global Assessment; PASI =
Psoriasis Area and Severity Index

a

icotrocinra com deucravacitinib na Semana 16 € na Semana 24.

Inclui doentes com uma pontuagao ss-IGA inicial > 2.

p <0,001 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.

p <0,001 para comparagdo entre icotrocinra e deucravacitinib, com ajuste para multiplicidade.

Objetivos coprimarios para comparagdo de icotrocinra com o placebo na Semana 16. Principais objetivos secundérios para comparagao de

No estudo ICONIC-LEAD, uma proporgao significativamente superior de doentes aleatorizados para
icotrocinra atingiu PASI 75 na Semana 4, em comparagdo com placebo (14,9% vs. 2,2%,
respetivamente; valor-p < 0,002) e PASI 90 na Semana 8, em comparagdo com placebo (21% vs.
1,3%, respetivamente; valor-p < 0,001). Foi observada uma resposta semelhante nos estudos
ICONIC-ADVANCE 1 ¢ ICONIC-ADVANCE 2.

Manutengdo e durabilidade da resposta até a Semana 52 (ICONIC-LEAD)

Os doentes adultos que foram aleatorizados para icotrocinra 200 mg por via oral, uma vez por dia, no
inicio do estudo e que apresentavam uma resposta PASI 75 ou uma resposta IGA 0 ou 1 na Semana 24
foram novamente aleatorizados para continuar icotrocinra 200 mg ou descontinuar o tratamento (i.e.,
receber placebo), tendo sido seguidos até a Semana 52.

Dos doentes adultos que foram novamente aleatorizados e que apresentavam uma resposta PASI 90 na
Semana 24, 84% (108/128) dos doentes que continuaram a receber icotrocinra mantiveram a resposta

na Semana 52, em comparacao com 21% (27/129) dos doentes aleatorizados para placebo. O tempo

mediano até a perda de resposta de PASI 75 foi de 16 semanas ¢ de PASI 90 foi de aproximadamente
10 semanas nos doentes novamente aleatorizados para o placebo.




A Figura 1 apresenta a percentagem de doentes que mantiveram a resposta PASI 90 até & Semana 52
apos nova aleatorizagdo na Semana 24 no estudo ICONIC-LEAD.

Figure 1:

Percentagem de doentes

Taxa de resposta PASI 90 em doentes adultos que apresentavam uma resposta
PASI 90 na Semana 24 ap6s nova aleatorizacio na Semana 24 no estudo
ICONIC-LEAD
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Resposta ao longo do tempo até a Semana 52

Icotrocinra demonstrou um inicio rapido de eficacia em doentes adultos, com respostas IGA 0/1 com
melhoria > 2 graus em relagdo ao valor inicial, observadas a partir da Semana 4, com melhoria
continua até a Semana 24 e manutencao até a Semana 52 no estudo ICONIC-ADVANCE 1 (ver
Figura 2).

Foram observadas respostas semelhantes até a Semana 52 nos estudos ICONIC-ADVANCE 1 e
ICONIC-ADVANCE 2.

Figura 2: Proporcio de doentes adultos com psoriase em placas moderada a grave com
resposta IGA 0/1 com melhoria > 2 graus em relacio ao valor inicial até a
Semana 52 (ICONIC-ADVANCE 1)
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Qualidade de vida relacionada com a saude/Resultados reportados pelos doentes

(ICONIC-ADVANCE I e ICONIC-ADVANCE 2)

Tabela 3: Resumo dos resultados reportados pelos doentes em doentes adultos com psoriase
em placas moderada a grave (ICONIC-ADVANCE 1 e ICONIC-ADVANCE 2)
ICONIC-ADVANCE 1 ICONIC-ADVANCE 2
Objetivo Icotrocinra | Deucravacitinib | Placebo Icotrocinra | Deucravacitinib | Placebo
(N=311) (N=307) (N=156) (N=320) (N=322) (N=81)
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Pontuacio de sintomas no PSSD 0

N® 286 272 142 296 282 70
Semana 8 24 (8%) -- 3 (2,1%)° 27 (9%) -- 1 (1,4%)°
Semana 16 | 68 (24%) 25 (9%)¢ 4 (2,8%)° 64 (22%) 36 (13%)" 0°

Escala de classificacdo numérica de prurido do PSSD (melhoria > 4 pontos)

N& 251 236 115 256 242 60
Semana 4 56 (22%) -- 8 (1%)° 54 (21%) -- 3 (4,9%)"
Semana 16 | 155 (62%) 127 (54%)' 19 (17%)° | 154 (60%) 125 (52%) 9 (15%)°

Pontuacgio no DLQI 0/1

Ni 304 294 149 317 318 80

Semana 16 | 172 (57%) 121 (41%)' 17 (11%) | 168 (53%) 127 (40%)! 11 (14%)!

PSSD = Psoriasis Symptoms and Signs Diary; DLQI = Dermatology Life Quality Index.

- 0 o o o ©

= = = 0

Estes resultados ndo foram controlados por multiplicidade.
Inclui doentes com pontuagéo no DLQI inicial > 1.

Inclui doentes com pontuagdo de sintomas no PSSD inicial > 0.

Inclui doentes com uma pontuag@o de prurido no PSSD inicial > 4.

p =0,011 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.
p = 0,025 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.
p <0,001 para comparagdo entre icotrocinra e deucravacitinib, com ajuste para multiplicidade.
p <0,001 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.
p = 0,005 para comparagdo entre icotrocinra e deucravacitinib, com ajuste para multiplicidade.

p = 0,008 para comparagao entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.

Na Semana 16, os resultados reportados pelos doentes no estudo ICONIC-LEAD em adultos e
adolescentes foram comparaveis aos observados nos estudos ICONIC-ADVANCE 1 ¢
ICONIC-ADVANCE 2.

Adultos e adolescentes com psoriase em placas envolvendo zonas especiais (couro cabeludo, genitais

e mdos/pés)

O estudo ICONIC-TOTAL incluiu doentes adultos ¢ adolescentes com psoriase em placas que ndo
tinham respondido a, pelo menos, uma terapéutica topica para o tratamento da psoriase em placas.
Adicionalmente, os doentes tinham de apresentar, pelo menos, psoriase moderada do couro cabeludo,

dos genitais ou das maos/pés.

Um total de 311 doentes (305 doentes adultos e 6 adolescentes) foram aleatorizados para receber
icotrocinra 200 mg por via oral, uma vez por dia, ou placebo durante 16 semanas; 64% eram do sexo
masculino e 78% eram caucasianos. A idade média foi de 45 (intervalo: 12 a 87) anos, o peso médio
inicial foi de 86 (intervalo: 40 a 246) kg, 1,9% tinham idade compreendida entre os 12 anos e inferior
a 18 anos e 8% tinham > 65 anos. A proporc¢do de doentes com ASC afetada de 1% a menos de 10%
foi de 36%, com uma ASC afetada mediana de 12%. A propor¢do de doentes com uma pontuagdo IGA
inicial de 2 [ligeira], 3 [moderada] e 4 [grave] foi de 5%, 73% e 22%, respetivamente. A propor¢ao de
doentes com pontuagdo ss-1GA (scalp-specific Investigator’s Global Assessment) inicial igual ou
superior a 3 foi de 81%. A propor¢do de doentes com pontuacao sPGA-G (Static Physician’s Global
Assessment of Genitalia) igual ou superior a 3 foi de 45%. A proporg¢do de doentes com pontuagdo
hf-PGA (Physician’s Global Assessment of Hands and Feet) igual ou superior a 3 foi de 23%. As
subpopulacdes relativas ao couro cabeludo, genitais e maos/pés ndo sdo mutuamente exclusivas. No
inicio do estudo, 73% tinham recebido tratamento sistémico prévio, 39% dos doentes tinham sido
submetidos a fototerapia ¢ 33% tinham recebido terapéutica bioldgica prévia (agentes anti-TNF: 14%,
inibidores da IL-12/23: 9%, inibidores da IL-23: 12% e inibidores da IL-17: 9%).
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O objetivo primario foi a propor¢do de doentes que atingiram uma pontuagdo IGA de 0 ou 1 e uma
melhoria > 2 graus em relagdo ao valor inicial na Semana 16. Os principais resultados clinicos sdo
apresentados na Tabela 4.

Tabela 4: Resumo dos resultados de eficacia em doentes adultos (n=305) e adolescentes (n=6)
com psoriase em placas envolvendo zonas especiais (couro cabeludo, genitais e
maos/pés) (ICONIC-TOTAL)

Icotrocinra Placebo
Objetivo (N=208) (N=103)
n (%) n (%)
Objetivo primario
IGA 0 ou 1 ¢ uma melhoria de > 2 graus em relaciio ao valor inicial
Semana 16* 118 (57%) 6 (6%)
Diferenga em relacdo ao placebo, % (95% IC) 51% (42%, 59%)°
Principais objetivos secundarios
ss-IGA 0/1 (couro cabeludo)
N¢ 167 85
Semana 16 110 (66%) 9 (11%)°
Prurido no couro cabeludo (melhoria > 4 pontos)
N¢ 131 58
Semana 16 77 (59%) 5 (9%)°
sPGA-G 0/1 (genitais)
Nf 98 42
Semana 16 75 (717%) 9 21%)*
Prurido nos genitais segundo a GPSS (melhoria > 4 pontos)
Ng 69 31
Semana 16 44 (64%) 4 (13%)¢
Pontuacio de 0/1 no item 2 do GenPS-SFQ (genitais)
Nb 55 | 25
Semana 16 44 (80%) | 9 (36%)°
hf-PGA 0/1 (mao/pé)
N 48 23
Semana 16 20 (42%) 6 (26%)

IGA = Investigator’s Global Assessment; IC = Intervalo de confianca; ss-IGA = scalp-specific Investigator’s Global Assessment;
SPGA-G = Static Physician’s Global Assessment of Genitalia; GPSS = Genital Psoriasis Symptoms Scale; GenPs-SFQ = Genital
Psoriasis Sexual Frequency Questionnaire; hf-PGA = Physician’s Global Assessment of Hands and Feet.

& Objetivo primario para comparagdo de icotrocinra com o placebo.

b p <0,001 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.

C

d

Inclui doentes com uma pontuagao ss-IGA inicial > 3.

Inclui doentes com uma pontuag@o de prurido no couro cabeludo na escala de classificagdo numérica inicial > 4 e com uma
pontuagao ss-IGA inicial > 3.

p = 0,008 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade.

-

Inclui doentes com uma pontuag¢@o sPGA-G inicial > 3.
Inclui doentes com uma pontuag@o de prurido nos genitais na GPSS inicial > 4 e uma pontuagdo sPGA-G inicial > 3.

= ]

Inclui doentes com uma pontuag@o no item 2 do GenPs-SFQ inicial > 2 e uma pontuagdo sPGA-G inicial > 3.

Inclui doentes com uma pontuagéo hf-PGA inicial > 3.
J p=0,144 para comparagdo entre icotrocinra e placebo, com ajuste para multiplicidade (ndo significativo).

No estudo ICONIC-LEAD, foram observadas melhorias (redugdes) superiores na psoriase ungueal,
avaliadas pela variacdo percentual média do Nail Psoriasis Severity Index (mNAPSI) face ao valor
inicial, nos doentes tratados com icotrocinra, em comparacdo com os doentes tratados com placebo, na
Semana 16 (icotrocinra: -37,9%; placebo: 1,7%). Estes efeitos foram observados até a Semana 24.

O tratamento com icotrocinra resultou em melhorias consistentes em doentes com psoriase do couro

cabeludo, genital, das maos/pés e ungueal no inicio do estudo, nos estudos ICONIC-LEAD,
ICONIC-ADVANCE 1 e ICONIC-ADVANCE 2. Estes efeitos foram observados até a Semana 24.
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Populacao pediatrica

A eficacia de icotrocinra foi avaliada em 72 adolescentes com idade igual ou superior a 12 anos e com
peso minimo de 40 kg.

No estudo ICONIC-LEAD, 44% eram do sexo masculino ¢ 73% eram caucasianos. A idade média dos
adolescentes foi de 15 (intervalo: 12 a 17) anos ¢ o peso médio foi de 73 (intervalo: 41 a 130) kg. A
frequéncia de psoriase em placas moderada e grave, a PASI mediana e a area de superficie corporal
(ASC) afetada mediana no inicio do estudo foram comparaveis entre adolescentes e adultos. Os
adolescentes apresentavam uma ASC afetada mediana de 23% e uma pontuagdo PASI mediana inicial
de 18. No estudo ICONIC-LEAD, as proporgdes de adolescentes com psoriase do couro cabeludo
(97%) ou psoriase genital (38%) no inicio do estudo foram comparaveis as dos adultos (94% e 37%,
respetivamente). Uma proporgdo superior de adultos (47%) apresentava psoriase das maos/pés no
inicio do estudo, em comparagdo com os adolescentes (33%). No inicio do estudo, 52% dos
adolescentes tinham recebido terapéutica sistémica prévia, 20% tinham sido submetidos a fototerapia e
23% tinham recebido terap€utica bioldgica prévia (agentes anti-TNF: 12%, inibidores da IL-12/23:
4,5%, inibidores da IL-23: 1,5% e inibidores da IL-17: 9%). A utilizacdo de terap€utica sistémica
prévia foi inferior nos adolescentes em comparagdo com os adultos, conforme esperado. Os resultados
em adolescentes no estudo ICONIC-LEAD sao apresentados na Tabela 5 (objetivos ndo controlados
por multiplicidade).

Tabela 5: Resumo das respostas clinicas e resultados reportados pelos doentes em adolescentes
com psoriase em placas moderada a grave (ICONIC-LEAD)

Icotrocinra Placebo
Objetivo (N=44) (N=22)
n (%) n (%)

IGA 0 ou 1 ¢ uma melhoria de >2 graus em relacdo ao valor inicial

Semana 16 | 37 (84%) | 6 (27%)
IGA 0

Semana 16 | 18 (41%) | 1 (4,5%)
PASI 90

Semana 16 [ 31 (70%) | 3 (14%)
PASI 100

Semana 16 | 13 (30%) | 1 (4,5%)
Pontuagio no CDLQI 0/1*

N 40 19
Semana 16 27 (68%) 2 (11%)

IGA = Investigator’s Global Assessment; PASI = Psoriasis Area and Severity Index; CDLQI = Children’s Dermatology Life Quality
Index.

®  Inclui doentes com pontuagio no CDLQI inicial > 1.

Nota: Estes objetivos incluidos ndo foram controlados quanto a multiplicidade.

As taxas de resposta a curto prazo em adolescentes no estudo ICONIC-LEAD a Semana 16 foram
comparaveis com as da populagdo de adultos. O coorte de adolescentes ndo participou na fase de
descontinuagio aleatorizada. Os dados do estudo aberto suportam os beneficios clinicamente
relevantes em adolescentes com tratamento continuado com icotrocinra até a Semana 52. Dados
comparativos ao longo do estudo até a Semana 52 suportam taxas de resposta de longo prazo em
adolescentes e adultos.

S6 foram incluidos 6 adolescentes no estudo ICONIC-TOTAL. Uma maior propor¢ao numérica de
adolescentes com idade igual ou superior a 12 anos tratados com icotrocinra, em comparagdo com
placebo, atingiu uma pontuacdo IGA de 0 ou 1 e uma melhoria > 2 graus face ao valor inicial na
Semana 16 (67% com icotrocinra [N=3] vs. 0 com placebo [N=3]). Da Semana 16 até a Semana 52, o
tratamento tanto em adultos como em adolescentes foi em regime aberto e ndo controlado.

A Agéncia Europeia de Medicamentos diferiu a obrigacdo de apresentacdo dos resultados dos estudos

com ICOTYDE em um ou mais subgrupos da populacdo pediatrica no tratamento da psoriase em
placas (ver sec¢do 4.2 para informagdo sobre utilizagdo pediatrica).
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5.2 Propriedades farmacocinéticas

Absorcdo

Icotrocinra ¢ um composto com baixa solubilidade e baixa permeabilidade.

O Tmax mediano (intervalo) de icotrocinra apos administragdo oral é de 2,00 (0,25-8,00) horas em
individuos saudaveis. A Cnix média e a AUC, média de icotrocinra foram de 3,62 ng/ml e
44,8 ng.h/ml, respetivamente.

Apoés administracdo repetida uma vez por dia de icotrocinra, prevé-se que o estado estacionario seja
atingido em 3 dias, com acumulag¢do minima, consistente com a sua semivida terminal.

A variabilidade interindividual da Crmax € da AUC., foi estimada em 26,7% e 19,6%, respetivamente.
A variabilidade intra-individual da Cmsx € da AUC,, foi estimada em 35,6% e 20,7%, respetivamente.

Com base em dados ndo clinicos, a biodisponibilidade absoluta da icotrocinra foi < 1%.

Efeito dos alimentos

Em individuos saudaveis, a coadministragdo de uma dose tnica oral de icotrocinra 200 mg com uma
refei¢do hipercalorica e rica em gordura diminuiu a AUC, ¢ a Cyax de icotrocinra em 43% e 59%,
respetivamente, em comparagdo com o estado de jejum. Icotrocinra deve ser administrado ao acordar,

pelo menos 30 minutos antes da ingestdo de alimentos.

A administragdo oral de uma dose Unica de icotrocinra 200 mg com cafeina nao resultou em diferencas
na exposigao.

A coadministragdo oral de um s6 comprimido de icotrocinra 200 mg com leite gordo diminuiu a Cpax
em 33% e a AUC., em 24% em comparagdo com a coadministracdo com agua.

Distribui¢do

A ligacdo de icotrocinra as proteinas plasmaticas ¢ de 52%. A razdo sangue/plasma foi de 0,53. O
volume de distribuigdo (V/F) no estado estacionario ¢ de 92800 1.

Biotransformacao

Icotrocinra ¢ um péptido, sendo a substancia ativa intacta a principal relacionada com o medicamento
no plasma. Icotrocinra ¢ metabolizado por catabolismo peptidico em péptidos mais pequenos e nao ¢
metabolizado pelas enzimas do CYP.

Eliminacao

A semivida terminal mediana (t2) de icotrocinra é de 12 horas. A depuragdo apds administrag@o oral
(CI/F) é de 6550 1/h.

A maior parte da substancia ativa ndo ¢ absorvida, tendo sido recuperado 37% a 81% do medicamento
intacto, inalterado, nas fezes até 24 horas apo6s administragdo oral de 10 a 1000 mg. Menos de 0,001%
da dose administrada foi recuperada na forma de medicamento intacto na urina.

A depuragdo renal € a principal via de eliminagdo do medicamento absorvido.

Linearidade

Apo6s administracdo oral, a Crax € @ AUC de icotrocinra aumentaram de forma aproximadamente

proporcional a dose num intervalo de doses de 10 a 1000 mg (aproximadamente 0,05 a 5 vezes a dose
recomendada) em individuos saudaveis.
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Imunogenicidade

Dos doentes tratados com icotrocinra que desenvolveram anticorpos anti-farmaco, a analise
farmacocinética populacional utilizando dados agrupados dos quatro estudos clinicos de Fase III até a
Semana 52 demonstrou que a Cmix € @ AUC aumentaram em 1,2 e 1,3 vezes, respetivamente, em
comparacgdo com doentes que ndo desenvolveram anticorpos anti-farmaco.

Nao foi identificado qualquer efeito clinicamente significativo dos anticorpos anti-farmaco na
farmacocinética, seguranga ou eficacia de icotrocinra até a Semana 52.

Populacdes especiais

Com base na analise farmacocinética populacional, a idade (12-87 anos), o sexo, a raga ¢ a etnia ndo
tém um efeito clinicamente significativo na farmacocinética de icotrocinra.

Peso corporal

A depuragdo e o volume de distribui¢do de icotrocinra apos administragdo oral aumentaram com o
aumento do peso corporal (39-211 kg). Estas diferencas ndo sdo clinicamente significativas e ndo ¢
necessario ajuste da dose.

Populacao pediatrica (idade compreendida entre os 12 anos e inferior a 18 anos)

Nao foram observadas diferengas significativas na exposicdo sistémica a icotrocinra em doentes
pediatricos com psoriase em placas com idade igual ou superior a 12 anos e peso minimo de 40 kg, em
comparagdo com adultos.

Idosos
Na analise farmacocinética populacional, a idade ndo teve impacto significativo na farmacocinética de
icotrocinra.

Compromisso renal

A AUC, de icotrocinra aumentou em 2,47 vezes e 2,78 vezes em doentes com compromisso renal
moderado (TFGe > 30 a < 60 ml/min) e compromisso renal grave (TFGe > 15 a <30 ml/min),
respetivamente, em comparagdo com doentes com fung¢do renal normal (TFGe > 90 ml/min). O
compromisso renal ligeiro (TFGe > 60 a < 90 ml/min) ndo teve efeito na exposi¢ao a icotrocinra, com
base na andlise farmacocinética populacional. Nao foram estudados doentes com doenga renal em fase
terminal (TFGe < 15 ml/min) nem doentes em dialise (ver sec¢do 4.2).

A Chix de icotrocinra aumentou em 1,79 vezes e 1,27 vezes em doentes com compromisso renal
moderado (TFGe > 30 a < 60 ml/min) e compromisso renal grave (TFGe > 15 a <30 ml/min),
respetivamente, em comparagdo com doentes com fungdo renal normal (TFGe > 90 ml/min).

Compromisso hepatico

Nao foram realizados estudos farmacocinéticos formais com icotrocinra em doentes com compromisso
hepatico. E improvével que as alteragdes na fungio hepatica tenham qualquer efeito na eliminagio de
icotrocinra, uma vez que icotrocinra ndo ¢ metabolizado através de vias hepaticas.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Os dados ndo clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos convencionais
de farmacologia de seguranga, toxicidade de dose repetida, genotoxicidade, carcinogenicidade,
toxicidade reprodutiva e do desenvolvimento.

Icotrocinra ndo foi embriotoxico nem teratogénico em ratos ou coelhos com exposi¢cdes maternas de

pelo menos 95 vezes a dose humana maxima recomendada (MRHD), respetivamente com base na
AUC nao ligada. Em coelhos, observou-se perda de peso corporal materno, diminui¢do do consumo
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alimentar e perdas gestacionais com exposi¢des maternas 95 vezes superiores 8 MRHD, com base na
AUC nao ligada.

Icotrocinra ndo teve efeitos no desenvolvimento pré-natal e pds-natal, com exposigdes maternas

127 vezes superiores a MRHD, com base na AUC. Embora nao tenha sido diretamente medido no leite
de ratos fémea, icotrocinra foi detetado no plasma de crias de rato em amamentacdo. No dia pds-natal
12, a razdo média entre a concentragdo de icotrocinra no plasma das crias € a concentra¢do no plasma
materno foi de 0,042 a 0,29.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

Nucleo do comprimido

Crospovidona (E1202)

Estearato de magnésio (E572)

Silica coloidal anidra (E551)

Celulose microcristalina silicificada (silica coloidal anidra e celulose microcristalina)

Pelicula de revestimento

Monocaprilocaprato de glicerilo tipo 1 (E471)

Oxido de ferro amarelo (E172)

(;opoh'mero enxertado de macrogol e alcool polivinilico (E1209)

Alcool polivinilico parcialmente hidrolisado (E1203)

Talco (E553b)

Dioxido de titanio (E171)

6.2 Incompatibilidades

Nao aplicéavel.

6.3 Prazo de validade

2 anos.

6.4 Precaucdes especiais de conservacio

O medicamento ndo necessita de qualquer temperatura especial de conservacao.
Blister

Conservar na embalagem de origem para proteger da humidade.

Frasco

Conservar na embalagem de origem e manter o frasco bem fechado para proteger da humidade.
6.5 Natureza e contetido do recipiente

Blister

Os comprimidos revestidos por pelicula sdo acondicionados em blisters perfurados de dose unitaria de
aluminio/aluminio.
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- Embalagens unitarias contendo 7 x 1 comprimidos revestidos por pelicula (1 tira de blister de
7 comprimidos) ou 28 x 1 comprimidos revestidos por pelicula (4 tiras de blisters de
7 comprimidos cada).

- Embalagens multiplas contendo 84 (3 embalagens de 28 x 1) comprimidos revestidos por
pelicula.

Frasco

Frasco de PEAD com um exsicante de silica gel e uma tampa de polipropileno com fecho de
seguranga resistente a criangas, contendo 30 comprimidos revestidos por pelicula. Os doentes devem
ser instruidos a manter o exsicante no frasco e a néo o engolir.

E possivel que nio sejam comercializadas todas as apresentacdes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminacao

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Bélgica

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
EU/1/26/2063/001

EU/1/26/2063/002

EU/1/26/2063/003
EU/1/26/2063/004

9.  DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO
Data da primeira autorizagao:

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Esta disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: https://www.ema.europa.eu
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ANEXO II

FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO
LOTE

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E UTILIZACAO

OUTRAS CONDIC()ES E REQUISITOS DA
AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A
UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO
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A. FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco do fabricante responsavel pela libertacdo do lote

Janssen Cilag SpA
Via C. Janssen
Borgo San Michele
04100 Latina

Italia

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E UTILIZACAO

Medicamento de receita médica restrita, de utilizagdo reservada a certos meios especializados (ver
anexo I: Resumo das Caracteristicas do Medicamento, sec¢ao 4.2).

C. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

. Relatorios periddicos de seguranca (RPS)

Os requisitos para a apresentacao de RPS para este medicamento estio estabelecidos na lista Europeia
de datas de referéncia (lista EURD), tal como previsto nos termos do n.® 7 do artigo 107.°-C da
Diretiva 2001/83/CE e quaisquer atualizag¢des subsequentes publicadas no portal europeu de
medicamentos.

O Titular da Autorizagdo de Introdug@o no Mercado (AIM) devera apresentar o primeiro RPS para
este medicamento no prazo de 6 meses ap0s a concessdo da autorizagao.

D. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ
DO MEDICAMENTO

. Plano de gestao do risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervengdes de farmacovigilancia requeridas e
detalhadas no PGR apresentado no Modulo 1.8.2. da autorizagdo de introdugdo no mercado, ¢
quaisquer atualiza¢des subsequentes do PGR que sejam acordadas.

Deve ser apresentado um PRG atualizado:

- A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos;

- Sempre que o sistema de gestao do risco for modificado, especialmente como resultado da
rececao de nova informacao que possa levar a alteragdes significativas no perfil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigilancia ou
minimizagdo do risco).
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ANEXO IIT

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CARTONAGEM EXTERIOR - BLISTER EM EMBALAGEM UNITARIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula
icotrocinra

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada comprimido revestido por pelicula contém cloridrato de icotrocinra equivalente a 200 mg de
icotrocinra.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

|4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula

7 x 1 comprimidos revestidos por pelicula
28 x 1 comprimidos revestidos por pelicula

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar na embalagem de origem para proteger da humidade.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Bélgica

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/26/2063/001 7 x 1 comprimidos revestidos por pelicula
EU/1/26/2063/002 28 x 1 comprimidos revestidos por pelicula

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

icotyde 200 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido.

18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ROTULO EXTERIOR - BLISTER EM EMBALAGEM MULTIPLA (COM BLUE BOX)

1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula
icotrocinra

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada comprimido revestido por pelicula contém cloridrato de icotrocinra equivalente a 200 mg de
icotrocinra.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

|4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula

Embalagem multipla: 84 (3 embalagens de 28 x 1) comprimidos revestidos por pelicula

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

| 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar na embalagem de origem para proteger da humidade.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Bélgica

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/26/2063/003 84 (3 embalagens de 28 x 1) comprimidos revestidos por pelicula

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

icotyde 200 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido.

18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CARTONAGEM INTERMEDIA - BLISTER EM EMBALAGEM MULTIPLA (SEM BLUE
BOX)

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula
icotrocinra

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada comprimido revestido por pelicula contém cloridrato de icotrocinra equivalente a 200 mg de
icotrocinra.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

|4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula

28 x 1 comprimidos revestidos por pelicula. Componente de uma embalagem multipla, ndo pode ser
vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar na embalagem de origem para proteger da humidade.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Bélgica

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/26/2063/003 84 (3 embalagens de 28 x 1) comprimidos revestidos por pelicula

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

icotyde 200 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

BLISTER

1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos
icotrocinra

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Janssen-Cilag Int

3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

4. NUMERO DO LOTE

Lote

5. OUTROS

Dia 1
Dia 2
Dia 3
Dia 4
Dia 5
Dia 6
Dia 7
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR - FRASCO

1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula
icotrocinra

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada comprimido revestido por pelicula contém cloridrato de icotrocinra equivalente a 200 mg de
icotrocinra.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula

30 comprimidos revestidos por pelicula

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

| 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar na embalagem de origem ¢ manter o frasco bem fechado para proteger da humidade. Néo
engolir ou remover o exsicante.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Bélgica

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/26/2063/004

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

icotyde 200 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido.

18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULO DO FRASCO

1. NOME DO MEDICAMENTO

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula
icotrocinra

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada comprimido revestido por pelicula contém cloridrato de icotrocinra equivalente a 200 mg de
icotrocinra.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

|4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula

30 comprimidos revestidos por pelicula

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

| 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar na embalagem de origem ¢ manter o frasco bem fechado para proteger da humidade. Néo
engolir ou remover o exsicante.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Janssen-Cilag International NV

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/26/2063/004

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacio para o doente

ICOTYDE 200 mg comprimido revestido por pelicula
icotrocinra

' Este medicamento esta sujeito a monitorizagao adicional. Isto ird permitir a rapida identificacdo de
nova informagdo de seguranca. Podera ajudar, comunicando quaisquer efeitos indesejaveis que tenha.
Para saber como comunicar efeitos indesejaveis, veja o final da seccédo 4.

Leia com atencao todo este folheto antes de comecar a utilizar este medicamento, pois contém

informacao importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado apenas para si. Nao deve da-lo a outros. O medicamento pode
ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sinais de doenga.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis nao
mencionados neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Ver seccao 4.

O que contém este folheto:

O que ¢ ICOTYDE e para que ¢ utilizado

O que precisa de saber antes de tomar ICOTYDE
Como tomar ICOTYDE

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar ICOTYDE

Contetdo da embalagem e outras informagdes

AU e

1. O que é ICOTYDE e para que é utilizado

O que ¢ ICOTYDE
ICOTYDE contém a substancia ativa icotrocinra.

Este medicamento ajuda a controlar a inflamag@o associada a psoriase, bloqueando uma proteina
denominada IL-23R, cuja quantidade esta aumentada nas pessoas com psoriase.

ICOTYDE ¢ utilizado para tratar a psoriase em placas (uma doenga que provoca manchas vermelhas e
descamativas na pele) moderada a grave. E utilizado em adultos e adolescentes com idade igual ou
superior a 12 anos com um peso corporal minimo de 40 kg.

ICOTYDE pode melhorar o estado da pele e o aspeto das unhas. ICOTYDE pode reduzir sinais como
descamagdo, vermelhidao e espessamento da pele € melhorar sintomas como prurido, dor, sensacdo de
picada, ardor e sensagdo de repuxar na pele. ICOTYDE pode também melhorar a qualidade de vida em
doentes com psoriase.

2. O que precisa de saber antes de tomar ICOTYDE

Nao tome ICOTYDE

- se tem alergia ao icotrocinra ou a qualquer outro componente deste medicamento (indicados na
secgdo 6).

- se tem uma infe¢do ativa, incluindo tuberculose, que o seu médico pense ser importante.

Adverténcias e precaucoes

Fale com o seu médico ou farmacé€utico antes e durante a utilizagdo de ICOTYDE:

- se tiver recebido recentemente ou tem programado receber uma imunizagao (vacina):
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o deve evitar tomar vacinas vivas durante o tratamento com ICOTYDE e nos 3 dias apos
parar o tratamento com ICOTYDE.
- se tiver atualmente uma infe¢ao, uma infecdo prolongada ou se tem uma infegcdo que reaparece
frequentemente.

Criangas e adolescentes
ICOTYDE nao ¢ recomendado para criangas e adolescentes com idade inferior a 12 anos ou com peso
corporal inferior a 40 kg, porque ndo foi estudado neste grupo.

Outros medicamentos e ICOTYDE
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar, tiver tomado recentemente ou se vier a
tomar outros medicamentos.

Gravidez, amamentacio e fertilidade

Se esta gravida, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico antes de utilizar
este medicamento. Isto deve-se ao facto de ndo se saber de que forma este medicamento afeta o bebé
por nascer.

Se tomou ICOTYDE durante a gravidez:

- diga ao médico do seu bebé e a outros profissionais de satde antes de o bebé receber qualquer
vacina.

- as vacinas vivas nao sdo recomendadas para o seu bebé nos primeiros 3 dias apds o nascimento,
exceto se 0 médico do seu bebé recomendar o contrario.

Desconhece-se se ICOTYDE passa para o leite humano materno. Fale com o seu médico se esta a

amamentar ou se planeia amamentar. Vocé e o seu médico devem decidir se vai amamentar ou utilizar
ICOTYDE.

Conducio de veiculos e utilizacao de maquinas
E pouco provavel que a utilizagdo de ICOTYDE influencie a sua capacidade de conduzir e de utilizar
maquinas.

3. Como tomar ICOTYDE

Tome este medicamento exatamente como indicado pelo seu médico ou farmacéutico. Fale com o seu
médico ou farmacéutico se tiver duvidas.

ICOTYDE esta disponivel num comprimido tomado por via oral. A dose recomendada ¢ de 200 mg
por dia.

- Tome a dose com o estomago vazio ao acordar.

- Engula o comprimido inteiro, com agua.

- Ap6s tomar o comprimido de ICOTYDE, aguarde pelo menos 30 minutos antes de comer.

Se tiver dificuldade em engolir os comprimidos inteiros

- Coloque um comprimido num copo com pelo menos 120 ml de agua.

- Aguarde alguns minutos até o comprimido se desagregar e se dispersar. A mistura pode ter um
aspeto amarelado, leitoso ou turvo. Podem ser visiveis pequenos fragmentos na agua — é seguro
engoli-los.

- Rode suavemente a mistura no copo antes de beber e engula imediatamente toda a mistura.

- Encha novamente o copo com, pelo menos, mais 120 ml de 4gua e beba de imediato para
garantir que toma a dose completa.

Se tomar mais ICOTYDE do que deveria
Se tomar mais ICOTYDE do que deveria, fale imediatamente com o seu médico.
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Caso se tenha esquecido de tomar ICOTYDE

Se se esquecer de tomar uma dose, tome a dose esquecida assim que possivel no mesmo dia. Tome a
sua dose seguinte a hora habitual no dia seguinte.

Nao tome uma dose a dobrar para compensar a dose que se esqueceu de tomar.

Se parar de tomar ICOTYDE

N3ao pare de tomar este medicamento sem falar com o seu médico. Se parar o tratamento, os sintomas
de psoriase podem voltar.

Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico ou
farmacéutico.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nao
se manifestem em todas as pessoas.

Informe o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se tiver algum dos seguintes efeitos indesejaveis.
Frequentes (podem afetar até 1 em 10 pessoas)

- infegdo fingica

Pouco frequentes (podem afetar até 1 em 100 pessoas)

- inflamacgdo da parte inferior do intestino (diverticulite)

Comunicacao de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo mencionados neste
folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Também poderd comunicar efeitos indesejaveis
diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V. Ao comunicar
efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranca deste medicamento.
5. Como conservar ICOTYDE

Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas.

N3o utilize este medicamento apos o prazo de validade impresso no blister, no frasco e na cartonagem,
apos “VAL”. O prazo de validade corresponde ao tltimo dia do més indicado.

O medicamento nao necessita de qualquer temperatura especial de conservagao.
Blister: Conservar na embalagem de origem para proteger da humidade.

Frasco: Conservar na embalagem de origem e manter o frasco bem fechado para proteger da
humidade.

N3o utilize este medicamento se notar que os comprimidos estdo danificados ou a embalagem
apresentar sinais de adulteracao.

Nao deite fora quaisquer medicamentos na canalizagdo ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu

farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger
0 ambiente.
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6. Contetido da embalagem e outras informacées

Qual a composicio de ICOTYDE
A substancia ativa € o icotrocinra. Cada comprimido revestido por pelicula contém 200 mg de
icotrocinra.
- Os outros componentes sao:
. Nucleo do comprimido: silica coloidal anidra (E551), crospovidona (E1202), estearato de
magnésio (E572), celulose microcristalina silificada.
o Pelicula de revestimento: copolimero enxertado de macrogol e alcool polivinilico
(E1209), talco (E553Db), didxido de titdnio (E171), monocaprilocaprato de glicerol
(E471), alcool polivinilico parcialmente hidrolisado (E1203) e 6xido de ferro amarelo
(E172).

Qual o aspeto de ICOTYDE e contetido da embalagem

ICOTYDE ¢ um comprimido revestido por pelicula (comprimido) oval, cor de laranja amarelado a
castanho amarelado, com cerca de 19 mm de comprimento e 9 mm de largura, com a gravagao “200”
num dos lados e “JNJ” no outro lado.

Os comprimidos podem ser fornecidos num frasco ou numa embalagem blister.

Blister

ICOTYDE 200 mg comprimidos revestidos por pelicula estdo disponiveis nas seguintes

apresentagoes:

- Embalagens unitarias contendo 7 x 1 comprimidos revestidos por pelicula em 1 blister
perfurado de dose unitaria de aluminio OU

- Embalagens unitarias contendo 28 x 1 comprimidos revestidos por pelicula em 4 blisters
perfurados de dose unitaria de aluminio de 7 comprimidos cada OU

- Embalagens multiplas contendo 84 (3 embalagens de 28 x 1) comprimidos revestidos por
pelicula

Frasco

Os comprimidos revestidos por pelicula sdo fornecidos num frasco de plastico com fecho resistente a
abertura por criangas. Cada frasco contém 30 comprimidos revestidos por pelicula e um exsicante.
Cada embalagem contém um frasco. Nao engolir ou remover o exsicante.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagoes.

Titular da Autorizacio de Introduciao no Mercado
Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Bélgica

Fabricante
Janssen Cilag SpA
Via C. Janssen
Borgo San Michele
04100 Latina

Italia

Para quaisquer informagdes sobre este medicamento, queira contactar o representante local do Titular
da Autorizacdo de Introdugdo no Mercado:
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Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: 0800 93 377
info_belux@its.jnj.com

Bbarapus

L JkoHCHH & J[xouchH bearapus” EOO/]
Ten.: +359 2 489 94 00
jisafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.0.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf.: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland

Janssen-Cilag GmbH

Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955
medinfo-de@its.jnj.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee@its.jnj.com

EA\LGdo

Janssen-Cilag ®appokevtiky Movorpoésmmnn
A.E.B.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75/+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jjsafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel: +370 5 278 68 88
lt@its.jnj.com

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: 800 29 504
info_belux@its.jnj.com

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: 0800 242 42 42
info_nl@its.jnj.com

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Romania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00
JNJ-SI-safety@its.jnj.com



island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor ehf.

Simi: +354 535 7000
janssen@pvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvnpog

Bapvéapoc Xatinmovayng Atd
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Este folheto foi revisto pela iltima vez em

Outras fontes de informacao

Esta disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

Europeia de Medicamentos: https://www.ema.europa.eu
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