ANEXO I

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



' Este medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Isto ira permitir a rapida identificagdo de
nova informagdo de seguranca. Pede-se aos profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas
de reagdes adversas. Para saber como notificar reagdes adversas, ver secgao 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula

Cada comprimido revestido por pelicula contém 50 mg de danicopan.

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula

Cada comprimido revestido por pelicula contém 100 mg de danicopan.

Excipiente com efeito conhecido

Cada comprimido de 50 mg contém 57,5 mg de lactose sob a forma de lactose mono-hidratada.
Cada comprimido de 100 mg contém 115 mg de lactose sob a forma de lactose mono-hidratada.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3.  FORMA FARMACKUTICA
Comprimido revestido por pelicula.

Vovdeva 50 mg comprimidos revestidos por pelicula

Comprimidos revestidos por pelicula, redondos, brancos a esbranquigados, com “DCN” impresso
acima de “50” num lado e lisos no outro. Cada comprimido tem, aproximadamente, 8 mm.

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula

Comprimidos revestidos por pelicula, redondos, brancos a esbranquicados, com “DCN”’ impresso
acima de “100” num lado e lisos no outro. Cada comprimido tem, aproximadamente, 10,3 mm.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacdes terapéuticas

Voydeya ¢ indicado como complemento do ravulizumab ou do eculizumab para o tratamento de
doentes adultos com hemoglobinuria paroxistica noturna (HPN), que t€ém anemia hemolitica residual
(ver secgdo 5.1).

4.2 Posologia e modo de administracio

O tratamento deve ser iniciado por um profissional de satide com experiéncia no tratamento de doentes
com doengas hematologicas.



Posologia

A dose inicial recomendada é de 150 mg, trés vezes por dia, administrada por via oral, com um
intervalo de, aproximadamente, 8 horas (+ 2 horas). A dose pode ser aumentada para 200 mg trés
vezes por dia, ap6s um minimo de 4 semanas de tratamento, conforme a resposta clinica.

Doses omissas

Se houver omissao de uma dose, os doentes devem ser aconselhados a tomarem a dose assim que se
lembrarem, a menos que esteja quase na altura de tomar a dose seguinte, nesse caso, os doentes devem
saltar essa dose e tomar o medicamento a hora habitual seguinte, conforme programado. Os doentes
devem ser aconselhados a ndo tomarem 2 doses ou mais a0 mesmo tempo.

Descontinuacgdo

Dada a possibilidade de elevagdes da alanina aminotransferase (ALT) apés a cessagdo do tratamento

(ver secgdo 4.4), se o tratamento for descontinuado, a dose deve ser gradualmente reduzida durante um

periodo de 6 dias, até a sua cessagdo total, conforme se segue:

- regime de 100 mg: 100 mg duas vezes por dia, durante 3 dias, seguidos de 100 mg uma vez por
dia, durante 3 dias.

- regime de 150 mg: 100 mg trés vezes por dia, durante 3 dias, seguidos de 50 mg trés vezes por dia,
durante 3 dias.

- regime de 200 mg: 100 mg trés vezes por dia, durante 3 dias, seguidos de 100 mg duas vezes por
dia, durante 3 dias.

Populacdes especiais

Idosos
Nao é necessario qualquer ajuste posologico em doentes idosos. Contudo, a experiéncia com
danicopan em doentes com > 65 anos de idade ¢é limitada (ver secgdo 5.1).

Compromisso renal

Nao ¢ necessario qualquer ajuste posologico em doentes com compromisso renal ligeiro (taxa de
filtragdo glomerular estimada [TFGe] > 60 a < 90 ml/min/1,73 m?) ou moderado (TFGe > 30 a

< 60 ml/min/1,73 m?). Nos doentes com compromisso renal grave (TFGe < 30 ml/min/1,73 m?), a
dose inicial recomendada é de 100 mg, tré€s vezes por dia, administrados por via oral, com um
intervalo de, aproximadamente, 8 horas (+ 2 horas). A dose pode ser aumentada para 150 mg trés
vezes por dia, apés um minimo de 4 semanas de tratamento, conforme a resposta clinica (ver
seccoes 4.4 ¢ 5.2).

Compromisso hepatico

Nao € necessario qualquer ajuste posologico em doentes com compromisso hepatico ligeiro (Classe A

de Child-Pugh) a moderado (Classe B de Child-Pugh) (ver secc¢do 5.2). Nao foram conduzidos estudos
em doentes com compromisso hepdtico grave (Classe C de Child-Pugh). Como tal, o danicopan néo ¢

recomendado nesta populagdo de doentes (ver secgdo 4.4).

Populagao pediatrica
A seguranga e eficacia de Voydeya em criangas com menos de 18 anos de idade ndo foram ainda

estabelecidas. Nao existem dados disponiveis.

Modo de administracdo

Via oral.
Os comprimidos devem ser tomados com alimentos (refei¢do ou lanche) (ver seccao 5.2).

4.3 Contraindicacoes

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



- Doentes com infec¢do por Neisseria meningitidis ndo resolvida aquando do inicio do tratamento
(ver secgdo 4.4).

- Doentes que ndo estdo atualmente vacinados contra a Neisseria meningitidis, a menos que
recebam tratamento profilatico com antibioticos apropriados até 2 semanas apds a vacinagdo (ver
secgdo 4.4).

4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacao
Geral

Danicopan ndo pode ser administrado em monoterapia, dado que a sua eficacia ndo foi estabelecida.
S6 deve ser prescrito como complemento do ravulizumab ou do eculizumab.

Infecdes graves

Infe¢oes meningococicas

Os doentes que estejam a receber terapéutica com inibidores do complemento poderdo ser mais
suscetiveis de contrairem infe¢des meningocdcicas (Neisseria meningitidis). Os doentes tém de manter
as suas vacinas meningococicas em dia, de acordo com as diretrizes nacionais atuais sobre vacinagao,
antes de receberem a primeira dose de danicopan.

Os doentes que iniciem o tratamento menos de 2 semanas depois de terem recebido uma vacina
meningocdcica tém de receber tratamento com antibidticos profilaticos apropriados até 2 semanas
apos a vacinagdo. Os doentes tém de ser vacinados contra os serogrupos A, C, Y ¢ W135 para prevenir
0s serogrupos meningococicos tipicamente patogénicos. Quando disponivel, também se recomenda a
vacinagao contra o serogrupo B. Devem ter-se em consideragao as orientagdes oficiais sobre a
utilizagdo apropriada de agentes antibacterianos.

Todos os doentes tratados com danicopan devem ser monitorizados para detecao de sinais precoces de
infecdo meningocdcica e sépsis, ser imediatamente avaliados se houver suspeita de infecdo e ser
tratados com antibioticos apropriados. Os doentes devem ser informados destes sinais e sintomas e
devem ser adotadas medidas para procurar cuidados médicos imediatos.

Outras infe¢des graves

O danicopan deve ser administrado com precaugdo a doentes com infe¢des sistémicas ativas. O
danicopan bloqueia a ativacdo da via alternativa do complemento de forma seletiva; por conseguinte,
os doentes poderao ter uma suscetibilidade aumentada a infe¢des graves (para além da Neisseria
meningitidis). Antes de se iniciar o danicopan como complemento do ravulizumab ou do eculizumab,
recomenda-se que os doentes iniciem a imunizag@o de acordo com as diretrizes de imunizagao atuais.

Compromisso renal grave

Os doentes com compromisso renal grave que aumentam a dose para 150 mg, trés vezes por dia,
devem ser monitorizados para despistar acontecimentos adversos durante o tratamento com danicopan
devido a maior exposi¢do esperada nestes doentes.

Peso corporal baixo

Os doentes com um peso < 60 kg devem ser monitorizados para despistar acontecimentos adversos
durante o tratamento com danicopan devido a maior exposi¢do esperada nestes doentes.

Aumento das enzimas hepéticas

Foram observadas elevagdes da alanina aminotransferase (ALT) em ensaios clinicos (ver sec¢do 4.8).
Recomenda-se que sejam efetuadas analises das enzimas hepaticas antes de se iniciar o tratamento.
Ap6s o inicio do tratamento, recomenda-se a monitorizacao laboratorial de rotina dos parametros
bioquimicos, de acordo com a gestdo da HPN. Deve considerar-se a interrupg¢do ou descontinuagdo do



tratamento se as elevagdes forem clinicamente significativas ou se os doentes se tornarem
sintomaticos. O danicopan ndo ¢ recomendado em doentes com compromisso hepatico grave (ver
seccdo 4.2).

Descontinua¢do
Com doses superiores a 200 mg, trés vezes por dia, ocorreram elevagdes da ALT apos a cessagdo do
tratamento sem reducdo gradual da dose em individuos saudaveis (ver sec¢do 4.9). Ao descontinuar-se

o tratamento, a dose deve ser gradualmente reduzida durante um periodo de 6 dias (ver secgdo 4.2).

Excipientes com efeito conhecido

Lactose

Este medicamento contém lactose mono-hidratada. Os doentes com problemas hereditarios raros de
intolerancia a galactose, deficiéncia total de lactase ou ma absor¢ao de glucose-galactose ndo devem
tomar este medicamento.

Sodio
Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sédio por comprimido revestido por
pelicula, ou seja, é praticamente “isento de sodio”.

4.5 Interacoes medicamentosas e outras formas de interacao

Efeitos do danicopan sobre outros medicamentos

Substratos da gp-P

A coadministracdo de uma dose Unica oral de 180 mg de fexofenadina, um substrato da gp-P, com
doses de 150 mg de danicopan, trés vezes por dia, resultou num aumento da Cmax € da AUCy.ins da
fexofenadina de 1,42 vezes e de danicopan 1,62 vezes. Os resultados sugerem que o danicopan é um
inibidor ligeiro da gp-P. Pode ser necessario tomarem-se precaugdes ao coadministrarem-se
medicamentos que se sabe serem substratos da gp-P (tais como o dabigatrano, digoxina, edoxabano,
fexofenadina, tacrolimus).

Substratos da BCRP

A coadministracdo de uma dose Unica oral de 20 mg de rosuvastatina, um substrato da BCRP, com
doses de 200 mg de danicopan, trés vezes por dia, resultou num aumento da Cpax € da AUCq.inr da
rosuvastatina de 3,29 vezes e de danicopan 2,25 vezes. Este resultado sugere que o danicopan ¢ um
inibidor da BCRP. Pode ser necessario tomarem-se precaugdes ao coadministrarem-se medicamentos
que se sabe serem substratos da BCRP (tais como a rosuvastatina e a sulfassalazina).

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
Gravidez

Nao existem dados sobre a utilizacdo do danicopan em mulheres gravidas. Os estudos em animais nio
indicam efeitos nefastos diretos ou indiretos no que respeita a toxicidade reprodutiva numa dose
terapéutica relevante (ver sec¢do 5.3). Como medida de precaucdo, ¢ preferivel evitar a utilizacdo de
Voydeya durante a gravidez.

Amamentacao

Os dados farmacodinamicos/toxicologicos disponiveis em animais mostraram excre¢ao de
danicopan/metabolitos no leite (ver sec¢do 5.3). Nao pode ser excluido qualquer risco para os recém-
nascidos/lactentes. Voydeya ndo deve ser utilizado durante a amamentagdo e esta s6 devera ser
iniciada 3 dias apos a descontinuag@o do tratamento.



Fertilidade

Nao existem dados disponiveis em humanos sobre os efeitos de danicopan sobre a fertilidade. Os
estudos em animais demonstraram efeitos potenciais na fertilidade masculina e no desempenho
reprodutor (ver sec¢do 5.3).

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos de Voydeya sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sao nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

Resumo do perfil de seguranca

As reacdes adversas mais frequentes sdo pirexia (28,1%), cefaleia (25,0%), e enzimas hepaticas
aumentadas (11,5%).

Lista tabelada de reacGes adversas

A Tabela 1 inclui as reagdes adversas notificadas em ensaios clinicos com o danicopan. As reagdes
adversas estdo listadas por classes de sistemas de 6rgaos e termo preferido, utilizando a convengao de
frequéncia do MedDRA de muito frequentes (= 1/10), frequentes (= 1/100, < 1/10) e pouco frequentes
(=>1/1000, < 1/100). As reacdes adversas estdo apresentadas em cada grupo de frequéncia, por ordem
de gravidade decrescente.

Tabela 1: Lista tabelada de reacoes adversas

Classes de sistemas de 6rgaos Muito frequentes Frequentes
do MedDRA (=1/10) (=1/100, < 1/10)
Doengas do sistema nervoso Cefaleia
Vasculopatias Hipertensao
Doengas gastrointestinais Vomitos

Afecdes hepatobiliares Enzimas hepdticas

aumentadas®
Afecdes musculosqueléticas e .
coc! 05! Dor nas extremidades
dos tecidos conjuntivos
Perturbacdes gerais e alteracoes .
¢ g ¢ Pirexia

no local de administracao

* Enzimas hepaticas aumentadas inclui os termos preferidos alanina aminotransferase aumentada,
funcdo hepatica alterada, enzimas hepaticas aumentadas e transaminases aumentadas.

Descricdo de reacdes adversas selecionadas

Enzimas hepaticas aumentadas

Durante o periodo aleatorizado, controlado, de 12 semanas do estudo ALXN2040-PNH-301, foram
observadas altera¢des laboratoriais relacionadas com elevagdes dos niveis da ALT em 14,0% dos
doentes a receberem danicopan. Nos doentes tratados com danicopan, ocorreram elevagdes da ALT
>3 x o limite superior normal (LSN) e <5 X LSN em 8,8% dos doentes e > 5 x LSN e <10 X LSN em
5,3% dos doentes. Todos os doentes estavam assintomaticos e todas as eleva¢des foram transitorias.
Algumas elevagdes ocorreram num contexto de hemolise.



Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizacdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizagdo continua da relagdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de satide que notifiquem quaisquer suspeitas de reacdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V.

4.9 Sobredosagem

Voluntarios saudaveis tomaram doses unicas de até 1200 mg e doses multiplas até 800 mg, duas vezes
por dia. Ocorreram elevagdes da ALT apoés a cessagdo do tratamento, sem reducgao gradual da dose,
em 2 individuos que receberam 500 mg e 800 mg, duas vezes por dia, durante 14 dias. Todas as
alteracdes relacionadas com a ALT foram transitorias, sem evidéncia de alteragao da fungao hepatica e
resolveram-se espontanecamente.

Em caso de sobredosagem, podem ocorrer elevacdes das aminotransferases e de outros parametros
hepaticos. Recomendam-se medidas gerais de suporte. Desconhece-se se o danicopan pode ser
removido por dialise.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterapéutico: Imunossupressores, Inibidores do Complemento, cédigo ATC: L04AJ09

Mecanismo de a¢do

O danicopan liga-se de forma reversivel ao fator D (FD) do complemento e atua como um inibidor
seletivo da func¢do do FD. Ao inibir o FD, o danicopan bloqueia a ativagdo da via alternativa (VA) do
complemento de forma seletiva, levando a prevencdo da produg@o de multiplos efetores, que incluem
fragmentos de C3, apos a ativacdo da VA. As 2 outras vias do complemento (classica e lectinas)
permanecem ativas. O efeito inibidor do danicopan sobre a ativagdo da VA inibe a deposicao de
fragmentos de C3 nos eritrocitos da HPN; esta deposicdo ¢ uma causa chave da HEV, a qual pode
tornar-se clinicamente significativa num pequeno subconjunto de doentes com HPN a fazerem
tratamento com um inibidor do C5. A manutenc¢do da inibi¢ao do C5 controla as consequéncias
fisiopatologicas potencialmente fatais da ativagdo do complemento terminal subjacente a HPN.

Efeitos farmacodinamicos

Num ensaio clinico em doentes com HPN, com HEV clinicamente significativa, tratados com
ravulizumab ou eculizumab, o danicopan demonstrou a inibi¢ao esperada da atividade da VA, a
redug¢do do nivel de Bb plasmatico (um produto clivado do fator B do complemento pelo FD), assim
como, uma diminui¢do da deposicdo de fragmentos de C3 nos eritrocitos circulantes da HPN.

Eletrofisiologia cardiaca

Doses orais tnicas de 400 mg, 800 mg ou 1200 mg de danicopan ndo prolongaram o intervalo QTc.
Nao houve quaisquer alertas categdricos de preocupacdo em relagéo a intervalos no eletrocardiograma,
nem anomalias na forma das ondas.

Eficacia e seguranca clinicas

Avaliou-se a eficacia e a seguranga do danicopan em doentes adultos com HPN, com HEV
clinicamente significativa, num estudo de fase 3 em multiplas regides, aleatorizado, em dupla
ocultacdo, controlado com placebo (ALXN2040-PNH-301). O estudo incluiu 86 doentes com HPN
que tinham sido tratados com uma dose estavel de ravulizumab ou eculizumab, durante pelo menos, os



6 meses anteriores e que tinham anemia (hemoglobina [Hb] < 9,5 g/dl [5,9 mmol/I]) com uma
contagem absoluta de reticuldcitos > 120 x 10%/1, com ou sem suporte transfusional.

O danicopan foi administrado de acordo com a posologia recomendada descrita na sec¢do 4.2 (150 mg
trés vezes por dia, e até um maximo de 200 mg, trés vezes por dia, conforme a resposta clinica).

Os doentes foram avaliados em termos dos seus antecedentes de vacinagdo, e tiveram que ser
vacinados contra a infegdo meningocdcica, antes de, ou na altura do inicio do tratamento com
danicopan, se o estado de vacinag¢ao no periodo de 3 anos ndo pudesse ser verificado.

Os doentes foram aleatorizados para receberem danicopan ou placebo trés vezes por dia, numa razao
de 2:1, durante 12 semanas, para além do tratamento de fundo com ravulizumab ou eculizumab em
ambos os grupos. Apos a semana 12, todos os doentes receberam danicopan como complemento do
tratamento de fundo com ravulizumab ou eculizumab até a semana 24. No final dos periodos de
tratamento (semana 24), foi oferecida aos doentes a possibilidade de participarem num periodo de
extensao a longo prazo (ELP) e os mesmos continuaram a receber danicopan com ravulizumab ou
eculizumab de fundo.

As caracteristicas demograficas e de inicio do estudo estavam geralmente equilibradas entre os grupos
de tratamento. Os antecedentes médicos de HPN eram semelhantes entre o grupo de tratamento e o
grupo de controlo com placebo. A idade média no inicio do estudo era de 52,8 anos e a maioria dos
doentes era do sexo feminino (62,8%). Os niveis médios de hemoglobina no inicio do estudo eram de
7,75 g/dl1 [4,81 mmol/1] e as contagens de reticuldcitos médias eram de 239,40 x 10%/1. Nas 24 semanas
antes da primeira dose, 76 doentes (88,4%) tinham recebido transfusdes de eritrocitos
periféricos/sangue total e o nimero médio de ocasides de transfusdo foi de 2,6. Os niveis médios de
LDH foram de 298,13 U/l e as pontuagdes médias da Avaliagdo Funcional da Terapéutica da Doenga
Cronica — Fadiga (Functional Assessment of Chronic Illlness Therapy-Fatigue — FACIT-Fatigue)
foram de 33,24. O estudo recrutou 51 doentes (59,3%) para o ravulizumab e 35 doentes (40,7%) para
o eculizumab.

O parametro de avaliag@o primario foi a alteragdo do nivel de Hb desde o inicio do estudo até a
semana 12. Os parametros de avaliacdo secundarios foram a proporc¢éo de doentes com um aumento
da Hb > 2 g/dl [1,2 mmol/I] na semana 12 na auséncia de transfusdes, a proporcdo de doentes que
evitaram transfusOes até a semana 12, a alteragdo nas pontuagdes da FACIT-Fadiga desde o inicio do
estudo em comparagdo com a semana 12 ¢ a alteracdo na contagem absoluta de reticulocitos desde o
inicio do estudo em comparagao com a semana 12. Foi considerado que apenas os doentes que nao
receberam transfusdo atingiram o critério “evitar uma transfusao” e ndo foram ao encontro das
diretrizes especificadas no protocolo para transfusdes desde o inicio do estudo e ao longo do periodo 1
de tratamento de 12 semanas.

A evidéncia primaria da analise da eficacia baseia-se numa analise pré-especificada efetuada quando
os primeiros 63 participantes aleatorizados chegaram ao fim (completaram ou descontinuaram) do
periodo 1 de tratamento de 12 semanas.

O danicopan enquanto complemento do ravulizumab ou do eculizumab foi superior ao placebo como
complemento do ravulizumab ou do eculizumab para o parametro de avaliagdo primario e resultou
num aumento estatisticamente significativo da Hb desde o inicio do estudo até a semana 12. A
alteragdo na média dos MQ da Hb em relacdo ao inicio do estudo foi de 2,94 g/dl [1,82 mmol/I] no
grupo do danicopan em comparagdo com 0,50 g/dl [0,31 mmol/I] no grupo do placebo. A diferenca
entre os grupos de tratamento foi de 2,44 g/dl [1,51 mmol/I] (IC 95%: 1,69 [1,05], 3,20 [1,99));

p <0,0001). O danicopan também atingiu uma melhoria estatisticamente significativa em comparacao
com o placebo nos 4 pardmetros de avaliagdo secundarios: propor¢do de doentes com um aumento da
Hb > 2 g/dl [1,2 mmol/I] na auséncia de transfusdo (59,5% vs. 0%; diferenca entre tratamentos: 46,9
[IC 95%: 29,2; 64,7]; p <0,0001), propor¢ao de doentes que evitaram uma transfusdo (83,3% vs.
38,1%; diferenga entre tratamentos: 41,7 [IC 95%: 22,7; 60,8]; p = 0,0004), alteracdo na pontuagdo da
FACIT-Fadiga (7,97 vs. 1,85; diferenca entre tratamentos: 6,12 [IC 95%: 2,33; 9,91]; p = 0,0021) e



alterag@o na contagem absoluta de reticulocitos (-83,8 vs. 3,5; diferenga entre tratamentos: -87,2 [IC
95%: -117,7; -56,7]; p < 0,0001).

Os resultados suplementares na semana 12 com base em todos os doentes aleatorizados (N = 86) sdo
consistentes com aqueles da andlise primaria da eficacia (N = 63). O danicopan enquanto
complemento do ravulizumab ou do eculizumab foi superior ao placebo como complemento do
ravulizumab ou do eculizumab para o parametro de avaliagdo primario e resultou num aumento
estatisticamente significativo da Hb desde o inicio do estudo até a semana 12 (ver Tabela 2 e

Figura 1). O danicopan também atingiu uma melhoria estatisticamente significativa em comparagao
com o placebo nos 4 pardmetros de avaliagdo secundarios (ver Tabela 2).

Durante o periodo 1 de tratamento de 12 semanas, aumentou-se gradualmente a dose de 14 em 57
(24,6%) doentes no grupo do danicopan como complemento, de 150 mg para 200 mg, trés vezes por
dia. Quatro doentes (2 aleatorizados para o danicopan e 2 aleatorizados para o placebo)
descontinuaram o tratamento durante o periodo 1 de tratamento. Nao houve nenhuma descontinuagao
devida a hemolise.

Tabela 2: Analise dos pariametros de avaliacio primario e secundarios na semana 12 (todos os
doentes aleatorizados)

Danicopan Placebo
(complemento do (complemento do
ravulizumab ou ravulizumab ou
eculizumab) eculizumab)
N=57 N=29

Alteracao no nivel de hemoglobina (parametro de avaliacdo primario)

Alteragdo média desde o inicio do estudo até a

semana 12 (g/d] [mmol/I]) 2,81 [1,74] 0,46 [0,29]

Diferenca entre tratamentos* (IC 95%) 2,35[1,46] (1,63 [1,01]; 3,06 [1,90])

Proporcio de doentes com um aumento da hemoglobina > 2 g/dl [1,2 mmol/l] na auséncia de
transfusdes

Na semana 12 (%) 54,4 ‘ 0

Diferenga entre tratamentos** (IC 95%) 47,5 (32,6; 62,4)

Proporcao de doentes que evitaram transfusoes

Ao longo do periodo de tratamento de 12 semanas

(%) 78,9 27,6

Diferenga entre tratamentos** (IC 95%) 48,4 (31,8; 64,9)

Alteracio na pontuacao da FACIT-Fadiga

Alteragdo média desde o inicio do estudo até a

semana 12 8,10 2,38

Diferenga entre tratamentos* (IC 95%) 5,72 (2,62; 8,83)

Alteracio na contagem absoluta de reticulécitos

Alteragdo média desde o inicio do estudo até a

semana 12 (10°/1) -92,5 -0,8

Diferenga entre tratamentos* (IC 95%) -91,7 (-120,1; -63,4)

* Com base no modelo de efeito misto para medidas repetidas.

** A diferenga nas taxas e nos IC de 95% associados ¢ calculada utilizando o método de Miettinen e
Nurminen ajustado em funcdo dos fatores de estratificagao.

Abreviaturas: IC = intervalo de confianca; FACIT = Avaliacdo Funcional da Terapéutica da Doenga
Cronica (Functional Assessment of Chronic lllness Therapy)



Figura 1: Alteracdo média no nivel de hemoglobina desde o inicio do estudo até a semana 12
(todos os doentes aleatorizados)
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Os resultados na semana 24 foram consistentes com aqueles que foram observados na semana 12 ¢
suportam a manutengdo do efeito. Entre os 55 doentes com HPN que receberam danicopan durante

24 semanas, a alteracdo na média dos MQ da Hb, entre o inicio do estudo e a semana 24, foi de

2,95 g/d1 [1,83 mmol/I] (IC 95%: 2,42 [1,50]; 3,48 [2,16]), 69,1% continuaram a evitar transfusdes até
a semana 24 e 41,8% tiveram um aumento da Hb > 2 g/dl [1,2 mmol/l], na auséncia de transfusdes na
semana 24. Estes doentes também tiveram uma melhoria consistente nas pontuagoes da
FACIT-Fadiga, a qual se manteve ao longo das 24 semanas, a alteracdo média em relago ao inicio do
estudo foi de 6,19 (IC 95%: 4,10; 8,29).

Um total de 80 doentes entraram no LTE, durante o qual todos os doentes receberam danicopan. Os
resultados de eficacia até a semana 72 sdo consistentes com aqueles que foram observados na
semana 12 e na semana 24. Em doentes que receberam danicopan durante 72 semanas (N = 38), a
alteracdo média na Hb desde a Linha de Base até a semana 72 foi de 2,81 g/dl [1,74 mmol/1].

Populacao pediatrica

A Agéncia Europeia de Medicamentos diferiu a obrigagdo de apresentagdo dos resultados dos estudos
com Voydeya em um ou mais subgrupos da populagdo pediatrica no tratamento da HPN (ver
seccdo 4.2 para informacdo sobre utilizagdo pediatrica).

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Absorcéo

O danicopan ¢ rapidamente absorvido apds a administracdo oral da dose, com o tempo médio
observado até a concentragdo maxima a ocorrer cerca de 3 horas apds a administragdo da dose. A Cpax
aumentou de uma forma menos do que proporcional a dose ao longo do intervalo de doses de 200 mg
a 800 mg, provavelmente devido a absor¢do limitada pela solubilidade.

Quando o danicopan foi administrado com uma refeigdo com um elevado teor de gordura, a AUC e a
Chmax foram, aproximadamente, 25% e 93% mais elevados, respetivamente, em comparagdo com o
estado em jejum. O Tmax mediano foi comparavel quando o danicopan foi administrado no estado pos-
prandial ou em jejum com, aproximadamente, 3,0 e 2,5 horas, respetivamente (ver secgio 4.2).

O danicopan ¢ altamente permeavel e ¢ um substrato in vitro da gp-P, mas com uma razao de efluxo

baixa. A exposigdo oral do danicopan ndo parece ser afetada pelo efluxo da gp-P no trato
gastrointestinal. O danicopan ndo ¢ um substrato da BCRP, OATP1B1 ou OATPI1B3.
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Distribuicéo

O danicopan tem uma elevada ligagéo as proteinas do plasma humano (91,5% a 94,3%) e distribui-se
principalmente no plasma, com uma razao média da AUCy.. de sangue total para plasma de 0,545. As
concentracdes plasmaticas do danicopan parecem entrar em declinio de forma bifasica apos a Tmax. O
volume de distribuicao aparente oral estimado para uma pessoa de 75 kg, utilizando um modelo de
farmacocinética da populagio, foi de 168 1 para o Vc/F e de 234 1 para o Vp/F (402 1 total), o que
sugere uma distribui¢do moderada do danicopan nos tecidos periféricos.

Biotransformacao

O danicopan ¢ extensivamente metabolizado (96%) apds a administra¢ao oral da dose por oxidagao,
reducdo e hidrdlise, sendo a hidrolise de amidas identificada como a principal via de eliminagdo. O
metabolismo por mecanismos mediados pelo CYP ¢ minimo.

Eliminacao

Ap6s a administragao oral, a principal via de eliminagdo ¢é através das fezes (aproximadamente 69% da
dose administrada, em comparagdo com, aproximadamente, 25% da dose administrada encontrada na
urina). Na analise da farmacocinética (PK) da populagdo em doentes com HPN, com HEV

clinicamente significativa, o ty; tem um valor médio estimado de 7,91 horas.

Populacoes especiais

Nao se observaram diferencas clinicamente significativas na farmacocinética do danicopan com base
no sexo, idade ou raga tendo em consideragdo a avaliagdo da PK da populagao.

Compromisso renal

Ap6s a administrag@o oral de 200 mg de danicopan em individuos com compromisso renal grave
(TFGe < 30 ml/min/1,73 m?), a extensdo da exposi¢do de danicopan (AUC) aumentou,
aproximadamente, 50% em comparagdo com individuos com uma fung¢@o renal normal. A excrecao
renal ndo € a principal via de eliminagdo do danicopan do organismo, mesmo em individuos com uma
funcdo renal normal (ver sec¢ao 4.2).

Compromisso hepatico

Nao se observou uma diferenga significativa na exposicdo do danicopan em individuos com
compromisso hepatico moderado (Classe B de Child-Pugh) em comparagdo com individuos com uma
funcdo hepatica normal (ver sec¢do 4.2). Nao foram conduzidos estudos em doentes com
compromisso hepatico grave (Classe C de Child-Pugh).

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

No estudo de toxicidade de 6 meses em ratos (espécie nao farmacologicamente sensivel ao
danicopan), observaram-se hipertrofia do figado, tiroide e suprarrenais com a dose de 1000 mg/kg/dia
(~26 vezes acima da exposi¢do humana com 200 mg trés vezes por dia, com base na AUC).

No estudo de toxicidade de 9 meses em cées, a dose de 150 mg/kg/dia ndo foi tolerada. Foram
observados efeitos a nivel de 6rgdo-alvo no figado, consistentes com colestase hepatobiliar, e
incluiram hipertrofia/hiperplasia do ducto biliar e acumulagdo de pigmento nas células de Kupffer e
nos hepatocitos, consistente com pigmento biliar. Os aumentos da AST, ALT, ALP, GGT e TBIL
correlacionaram-se com achados histologicos no figado. Observou-se hipertrofia/hiperplasia do ducto
biliar nos machos com doses superiores ou iguais a 75 mg/kg/dia (~5 vezes acima da exposicao
humana com 200 mg trés vezes por dia, com base na AUC). Contudo, os achados com a dose de

75 mg/kg/dia foram menores em termos de gravidade e amplitude e ndo foram correlacionados com
achados a nivel de patologia clinica.
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Genotoxicidade/carcinogenicidade

O danicopan ndo foi genotdxico no ensaio de mutagdo bacteriana reversa de Ames, no ensaio do
micronucleo em linfocitos de sangue periférico humano in vitro ou no ensaio do micronticleo em ratos
in vivo.

O danicopan ndo foi carcinogénico no estudo de carcinogenicidade de 6 meses em ratinhos TgRasH2 e
no estudo de carcinogenicidade de 2 anos em ratos. Contudo, no estudo em ratos, observou-se uma
maior incidéncia de neoplasias do epitélio do endométrio com a dose mais elevada de 500 mg/kg/dia,
em comparagdo com os animais de controlo, embora a estirpe de ratos possa ter uma elevada
incidéncia de fundo de carcinomas do endométrio. Desconhece-se a relevancia clinica deste achado.

Toxicidade reprodutiva/Toxicidade do desenvolvimento

No estudo de fertilidade e de desenvolvimento embrionario precoce em coelhos, observou um
desempenho reprodutivo reduzido nos machos e nas fémeas com 500 mg/kg/dia, uma dose associada a
uma ma tolerabilidade. O NOAEL para a toxicidade reprodutora nos machos e fémeas foi considerado
como sendo de 250 mg/kg/dia (7,2 e 8,8 vezes acima da exposi¢cdo humana).

No estudo de desenvolvimento pré e pos-natal em coelhos, nos machos F1, observou-se uma
diminuiggo (19%, 20% e 18%) na concentracdo de esperma na cauda do epididimo em relagdo aos
controlos em todos os grupos de dose (50, 125 e 250 mg/kg/dia, respetivamente), sendo
estatisticamente significativo apenas nos grupos de dose baixa e média. Isto ndo teve impacto na
capacidade reprodutora da geracdo F1.

Nao foram observados efeitos no desenvolvimento embrionario precoce € no desenvolvimento fetal
em coelhos até exposi¢cdes maternas médias sistémicas ~20 vezes superiores a exposi¢io no ser
humano ou durante o desenvolvimento pos-natal. Nao foram observados efeitos no desenvolvimento
embrio-fetal nos ratos, com exposi¢des maternas até ~30 vezes superiores a exposi¢do no ser humano
com 200 mg trés vezes por dia.

Excrecao no leite

O danicopan foi excretado no leite de coelhos lactantes apds a administragdo oral, desde o dia 4 até ao
dia 10 de aleitamento, com concentragdes no leite de, aproximadamente, 5 e 3,5 vezes superiores em
comparacao com as concentragdes plasmaticas maternas de 50 e 250 mg/kg/dia, respetivamente.

6. INFORMACOES FARMACKUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Nucleo do comprimido

Lactose mono-hidratada

Celulose microcristalina
Croscarmelose sodica
Laurilsulfato de s6dio

Estearato de magnésio

Silica hidrofobica coloidal
Acetato succinato de hipromelose

Pelicula de revestimento

Alcool polivinilico
Didxido de titanio (E171)
Macrogol 4000
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Talco

6.2 Incompatibilidades
Nao aplicavel.

6.3 Prazo de validade

30 meses em frasco de polietileno de alta densidade (PEAD)
Apds a primeira abertura do frasco: 48 dias

2 anos em blisters de cloreto de polivinil (PVC)/policlorotrifluoroetileno (PCTFE) / PVC
6.4 Precaucdes especiais de conservacio

O medicamento ndo necessita de quaisquer precaugoes especiais de conservacao.

6.5 Natureza e contetudo do recipiente

Frasco

Frascos de PEAD contendo 90 comprimidos revestidos por pelicula com exsicante e com fecho
resistente a abertura por criangas. Cada embalagem contém 180 comprimidos revestidos por pelicula.

Estdo disponiveis as seguintes apresentagdes:

- Embalagens contendo 1 frasco de 90 comprimidos revestidos por pelicula de 50 mg e 1 frasco de
90 comprimidos revestidos por pelicula de 100 mg.

- Embalagens contendo 2 frascos de 90 comprimidos revestidos por pelicula de 100 mg.

Blister

PVC/PCTFE/PVC blister. Cada embalagem contém 168 comprimidos revestidos por pelicula.

Estao disponiveis as seguintes apresentacdes:

- Embalagem contendo 4 carteiras com blister (resistente a abertura por criangas), cada uma
contendo 21 comprimidos revestidos por pelicula de 50 mg e 21 comprimidos revestidos por

pelicula de 100 mg.

- Embalagem contendo 4 carteiras com blister (resistente a abertura por criangas), cada uma
contendo 42 comprimidos revestidos por pelicula de 100 mg.

E possivel que nio sejam comercializadas todas as apresentacdes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminacio e manuseamento

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

7.  TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
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FRANCA

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
EU/1/24/1792/001
EU/1/24/1792/002

EU/1/24/1792/003
EU/1/24/1792/004

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 19 de abril de 2024
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 CONDICOES 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

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park
Blanchardstown Road North

Dublin 15

D15 R925

Irlanda

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E UTILIZACAO

Medicamento de receita médica restrita, de utilizacdo 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

. Relatérios periodicos de seguranca (RPS)

Os requisitos para a apresentacdo de RPS para este medicamento estdo 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 atualizagdes 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 concessao 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 Moédulo 1.8.2. da autorizagdo de introdug¢ao no mercado, e
quaisquer atualiza¢des subsequentes do PGR que sejam acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado:
e A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos
e Sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialmente como resultado da
rececdo de nova informacdo que possa levar a alteragdes significativas no perfil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigilancia ou
minimizacao do risco).
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ANEXO III

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

EMBALAGEM EXTERIOR PARA OS COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE
50 MG E 100 MG (BLISTER)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

Cada comprimido revestido por pelicula de 50 mg contém 50 mg de danicopan.
Cada comprimido revestido por pelicula de 100 mg contém 100 mg de danicopan.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.
Ver o folheto informativo para mais informagdes.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula
4 carteiras com blister, cada uma contendo 21 comprimidos de 50 mg e 21 comprimidos de 100 mg
Para uma dose de 150 mg

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
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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

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Franca

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

EU/1/24/1792/002

13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15.  INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16.  INFORMACAO EM BRAILLE

Voydeya 50 mg
Voydeya 100 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Gnico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CARTEIRA BLISTER PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE 50 MG E
100 MG

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

Cada comprimido revestido por pelicula de 50 mg contém 50 mg de danicopan.
Cada comprimido revestido por pelicula de 100 mg contém 100 mg de danicopan.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

21 comprimidos revestidos por pelicula de 50 mg e 21 comprimidos revestidos por pelicula de 100 mg
Para uma dose de 150 mg

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral

21



&
L (0 ¢ O
.\ a

PRESSIONAR: Pressione através do semicirculo preto.
DESCOLAR: Vire o cartdo ao contrario e descole a aba de modo a expor a pelicula de aluminio.
REMOVER: Faca pressdo sobre o blister de plastico para remover os comprimidos.

Dia 1
Dia2
Dia 3
Dia 4
Dia 5
Dia 6
Dia 7

Dose 1
Dose 2
Dose 3

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
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10.

CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11.

NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Franga

12.

NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/24/1792/002

13.

NUMERO DO LOTE

Lote

CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

INSTRUCOES DE UTILIZACAO

INFORMACAO EM BRAILLE

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MiINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

BLISTER

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Alexion Europe SAS

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

| 4. NUMERO DO LOTE<, CODIGOS DA DADIVA E DO PRODUTO>

Lote

| 5.  OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE
100 MG (BLISTER)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

Cada comprimido revestido por pelicula contém 100 mg de danicopan.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.
Ver o folheto informativo para mais informagoes.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula
4 carteiras com blister, cada uma contendo 42 comprimidos de 100 mg
Para uma dose de 200 mg

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 ¢ do alcance das criangas.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

| 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

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

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Franga

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

EU/1/24/1792/004

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Voydeya 100 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tnico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CARTEIRA BLISTER PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE 100 MG

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

Cada comprimido revestido por pelicula contém 100 mg de danicopan.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

42 comprimidos revestidos por pelicula
Para uma dose de 200 mg

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via oral
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PRESSIONAR: Pressione através do semicirculo preto.
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DESCOLAR: Vire o cartdo ao contrario e descole a aba de modo a expor a pelicula de aluminio.
REMOVER: Faca pressdo sobre o blister de plastico para remover os comprimidos.

Dia 1
Dia 2
Dia 3
Dia4
Dia 5
Dia 6
Dia 7

Dose 1
Dose 2
Dose 3

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

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

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

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Franca

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

EU/1/24/1792/004

13. NUMERO DO LOTE

Lote
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CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

INSTRUCOES DE UTILIZACAO

INFORMACAO EM BRAILLE

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MiINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

BLISTER

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Alexion Europe SAS

| 3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

| 4. NUMERO DO LOTE<, CODIGOS DA DADIVA E DO PRODUTO>

Lote

5. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELiCULA DE
50 MG E 100 MG (FRASCO)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

Cada comprimido revestido por pelicula de 50 mg contém 50 mg de danicopan.
Cada comprimido revestido por pelicula de 100 mg contém 100 mg de danicopan.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.
Ver o folheto informativo para mais informagdes.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula
1 frasco com 90 comprimidos de 50 mg ¢ 1 frasco com 90 comprimidos de 100 mg

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

Nao engolir o exsicante.

8. PRAZO DE VALIDADE

VAL
Apds a primeira abertura do frasco, utilizar no periodo de 48 dias.
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9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

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

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Franca

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

EU/1/24/1792/001

13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16.  INFORMACAO EM BRAILLE

Voydeya 50 mg
Voydeya 100 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Gnico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN

32



INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

FRASCO PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE 50 MG

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan
Via oral

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

4. NUMERO DO LOTE

Lote

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

90 comprimidos

6. OUTROS

Contém lactose mono-hidratada.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

FRASCO PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE 100 MG

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan
Via oral

2. MODO DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

4. NUMERO DO LOTE

Lote

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

90 comprimidos

6. OUTROS

Contém lactose mono-hidratada.
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR PARA COMPRIMIDOS REVESTIDOS POR PELICULA DE
100 MG (FRASCO)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

Cada comprimido revestido por pelicula contém 100 mg de danicopan.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém lactose mono-hidratada.
Ver o folheto informativo para mais informagoes.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula
2 frascos com 90 comprimidos de 100 mg

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 ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Nao engolir o exsicante.

8. PRAZO DE VALIDADE

VAL
Ap6s a primeira abertura do frasco, utilizar no periodo de 48 dias.

9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

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

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Franga

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

EU/1/24/1792/003

13. NUMERO DO LOTE

Lote

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Voydeya 100 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tnico incluido.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN

36



B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacéo para o doente

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula
danicopan

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

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

informacio 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 indicados
neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Ver seccao 4.

O que contém este folheto:

O que ¢ Voydeya e para que ¢ utilizado

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

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar Voydeya

Contetdo da embalagem e outras informagdes

A o e

1. O que é Voydeya e para que ¢é utilizado

O que é Voydeya

Voydeya contém a substancia ativa danicopan. O danicopan bloqueia uma proteina chamada fator D,
que faz parte de um sistema de defesa do corpo chamado “sistema complemento”. Ao bloquear o

fator D, o danicopan impede o sistema complemento de instruir o sistema imunitario do seu corpo para
destruir os seus globulos vermelhos (hemdlise).

Para que é utilizado Voydeya

Voydeya ¢ utilizado para tratar doentes adultos com hemoglobintria paroxistica noturna (HPN), que
estdo a ser tratados com outro tipo de medicamento para a HPN, chamado inibidor do C5
(ravulizumab ou eculizumab) e que tém anemia hemolitica residual (contagem baixa de globulos
vermelhos devido a sua destrui¢do pelo sistema imunitario do organismo). Voydeya ser-lhe-4 dado
para além do ravulizumab ou eculizumab.

2. O que precisa de saber antes de tomar Voydeya

Nio tome Voydeya

- Se tem alergia ao danicopan ou a qualquer outro componente deste medicamento (indicados na
sec¢do 0).

- Se nao foi vacinado contra a infe¢do meningocoécica.

- Se tem uma infecdo meningocdcica.

Adverténcias e precaucdes
Fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar este medicamento.
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Infecdes graves
Antes de iniciar Voydeya, informe o seu médico se tiver alguma infe¢do.

Infecdes meningocdcicas

Dado que o medicamento esta direcionado ao sistema complemento, que € uma parte das defesas do
corpo contra as infe¢des, a utilizagdo deste medicamento podera aumentar o seu risco de contrair uma
infecdo meningocdcica causada por Neisseria meningitidis. Estas sdo infegdes graves que afetam o
revestimento do cérebro, podem causar inflamagao do cérebro (encefalite) e que podem espalhar-se
pelo corpo todo e pelo sangue (sépsis).

Fale com o seu médico antes de comecar a tomar este medicamento para se assegurar que as suas
vacinas estdo atualizadas contra a Neisseria meningitidis, pelo menos, 2 semanas antes de iniciar a
terapéutica. Se ndo puder ser vacinado com 2 semanas de antecedéncia, o seu médico ira prescrever
antibioticos para reduzir o risco de infecdo até 2 semanas depois de ter sido vacinado. Se ja recebeu
estas vacinas no passado, podera, mesmo assim, necessitar de vacinag¢des adicionais (dose de reforgo)
antes de iniciar Voydeya. Devera também estar ciente de que a vacinagdo podera nem sempre prevenir
este tipo de infegao.

A seguir seguem-se os sintomas de uma infecdo meningocdcica. Se tiver qualquer um destes sintomas,
deve informar o seu médico imediatamente:

- dores de cabeca com nauseas (enjoos) ou vomitos

- dores de cabeca e febre

- dores de cabega com rigidez no pescogo ou rigidez nas costas

- febre

- febre e erupcao na pele

- confusdo

- dores musculares com sintomas tipo gripe

- olhos sensiveis a luz

Tratamento para a infecdo meningocdcica enquanto estiver a viajar

Se estiver a viajar numa regido onde nao consegue entrar em contacto com o seu médico ou onde
estara temporariamente impossibilitado de receber tratamento médico, o seu médico podera receitar-
lhe um antibiotico contra a Neisseria meningitidis para levar consigo. Se tiver qualquer um dos
sintomas descritos acima, devera tomar o regime de antibiotico, conforme receitado. Devera ter em
mente, que ainda assim, devera consultar um médico assim que possivel, mesmo se se sentir melhor
depois de ter tomado o antibiotico.

Outras infecdes graves

De acordo com as recomendagdes nacionais, o seu médico podera considerar que precisa de medidas
suplementares para prevenir quaisquer outras infegdes.

Problemas renais

Fale com o seu médico se tiver problemas renais graves. O seu médico podera rever a sua dose e
monitoriza-lo durante o tratamento com Voydeya devido ao nivel mais elevado de danicopan no
sangue.

Baixo peso corporal

Fale com o seu médico se tiver um peso corporal baixo inferior a 60 kg, o seu médico podera
monitorizé-lo durante o tratamento com Voydeya devido ao nivel mais elevado de danicopan no
sangue.
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Analises ao sangue

Este medicamento podera aumentar a quantidade de algumas enzimas do figado no seu sangue. O seu
médico ira fazer-lhe algumas analises ao sangue para verificar a fun¢do do seu figado antes de iniciar o
seu tratamento. Voydeya nao € recomendado em doentes com compromisso hepatico grave.

Criangas e adolescentes
Nao administre este medicamento a criangas com menos de 18 anos de idade uma vez que ndo estido
disponiveis dados sobre a sua seguranca e eficacia neste grupo etario.

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

Em particular, deve informar o seu médico se estiver a tomar qualquer um dos seguintes

medicamentos, para que o seu médico possa decidir se o seu tratamento tem de ser alterado:

- Dabigatrano e edoxabano, medicamentos para prevenir coagulos de sangue

- Digoxina, um medicamento para tratar o batimento cardiaco irregular

- Fexofenadina, um medicamento para tratar sintomas de alergia

- Tacrolimus, um medicamento utilizado para suprimir o sistema imunitrio

- Rosuvastatina, um medicamento utilizado para baixar os niveis de colesterol no sangue

- Sulfassalazina, um medicamento utilizado para tratar a doenga inflamatoria intestinal ou a artrite
reumatoide

Gravidez e amamentacio
Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
ou farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Desconhecem-se os efeitos do medicamento no feto. Como medida de precaugdo, ndo deve tomar
Voydeya se estiver gravida.

Este medicamento podera passar para o leite materno. Nao utilize Voydeya durante a amamentagdo. A
amamentagdo ndo devera ser iniciada até 3 dias depois de ter parado de tomar Voydeya.

Conducio de veiculos e utilizacdo de maquinas
Os efeitos de Voydeya sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou desprezaveis.

Voydeya contém lactose mono-hidratada
Se foi informado pelo seu médico que tem intolerancia a alguns agticares, contacte-o antes de tomar
este medicamento.

Voydeya contém sédio
Este medicamento contém menos do que 1 mmol de s6dio (23 mg) por comprimido, ou seja, €
praticamente “isento de sodio”.

3. Como tomar Voydeya

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

Que quantidade tomar

A dose inicial recomendada de Voydeya € de 150 mg, trés vezes por dia, com um intervalo de,
aproximadamente, 8 horas (mais ou menos 2 horas). O seu médico podera decidir aumentar a dose
para 200 mg, trés vezes por dia, conforme a sua resposta ao tratamento.
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Se tiver doenca renal grave, a dose inicial recomendada de Voydeya é de 100 mg, trés vezes por dia,
com um intervalo de, aproximadamente, 8 horas (mais ou menos 2 horas). O seu médico podera
decidir aumentar a dose para 150 mg, trés vezes por dia, conforme a sua resposta ao tratamento.

Dependendo da dose prescrita, o nimero de comprimidos por dose € o seguinte:
- 100 mg: um comprimido de 100 mg

- 150 mg: um comprimido de 50 mg ¢ um comprimido de 100 mg

- 200 mg: dois comprimidos de 100 mg

Tomar este medicamento
Deve tomar os seus comprimidos com alimentos (refei¢do ou lanche).

Se lhe foi dado Voydeya numa embalagem blister, siga estas instrugdes para retirar os comprimidos da
embalagem:

1. Pressione através do semicirculo preto.

2. Vire o cartdo ao contrario e descole a aba para expor a pelicula de aluminio.

3. Pressione o blister de plastico para remover os comprimidos.

Se tomar mais Voydeya do que deveria
Se tiver tomado mais Voydeya do que deveria, contacte o seu médico imediatamente. Leve a
embalagem do medicamento consigo para que possa descrever com facilidade aquilo que tomou.

Caso se tenha esquecido de tomar Voydeya

Se se esquecer de tomar uma dose, tome-a assim que possivel. Se estiver quase na altura de tomar a
sua dose seguinte, ndo tome a dose esquecida. Depois tome a dose seguinte a hora habitual. Nao tome
uma dose a dobrar para compensar uma dose que se esqueceu de tomar.

Se parar de tomar Voydeya

Nao pare o tratamento com Voydeya a menos que o seu médico lhe diga para o fazer. Se parar de
tomar este medicamento, os sintomas de anemia hemolitica residual poderdo voltar. Se tiver de parar
de tomar este medicamento, o seu médico ira reduzir a dose gradualmente.

Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizacdo 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 ndo
se manifestem em todas as pessoas.

Efeitos indesejaveis graves

Se tiver quaisquer sintomas de infegdo meningococica (ver sec¢ao 2 - Sintomas de infegao
meningocodcica), deve informar o seu médico imediatamente:

- dores de cabeca com nauseas (enjoos) ou vomitos

- dores de cabeca e febre

- dores de cabega com rigidez do pescogo ou rigidez das costas

- febre
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- febre e erupgao na pele

- confusdo

- dores musculares com sintomas tipo gripe
- olhos sensiveis a luz

Outros efeitos indesejaveis

Muito frequentes (podem afetar mais do que 1 em cada 10 pessoas)

- Febre ou temperatura elevada (pirexia)

- Dores de cabeca

- Analises ao sangue que mostram niveis elevados das enzimas do figado

Frequentes (podem afetar até 1 em cada 10 pessoas)

- Dor nos bragos e nas pernas (dor nas extremidades)
- Vomitos

- Tensdo arterial alta

Comunicacio de efeitos indesejaveis

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

5. Como conservar Voydeya
Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas.

Nao utilize este medicamento apos o prazo de validade impresso na embalagem exterior e no frasco ou
na carteira blister apés VAL. O prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado.

O medicamento nao necessita de quaisquer precaugdes especiais de conservagao. Apos a primeira
abertura do frasco, utilizar o medicamento no periodo de 48 dias.

Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢do ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger
o ambiente.

6. Conteudo da embalagem e outras informacdes

Qual a composicio de Voydeya
A substancia ativa ¢ o danicopan. Cada comprimido revestido por pelicula contém 50 mg ou 100 mg
de danicopan.

Os outros componentes sdo:

- Nucleo do comprimido: lactose mono-hidratada, celulose microcristalina, croscarmelose sodica,
laurilsulfato de sodio, estearato de magnésio, silica hidrofobica coloidal, acetato succinato de
hipromelose. Ver sec¢do 2 Voydeya contém lactose mono-hidratada e sddio.

- Pelicula de revestimento: alcool polivinilico, didxido de titanio (E171), macrogol 4000, talco.

Qual o aspeto de Voydeya e contetido da embalagem

Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula sdo comprimidos revestidos por pelicula,
redondos, brancos a esbranquigados, com “DCN” impresso acima de “50” num lado e lisos no outro.
Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula sdo comprimidos revestidos por pelicula,
redondos, brancos a esbranquigados, com “DCN” impresso acima de “100” num lado e lisos no outro.
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Os comprimidos podem ser fornecidos num frasco ou numa embalagem blister.

Frasco

- Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula + 100 mg comprimidos revestidos por
pelicula: cada embalagem contém 180 comprimidos (1 frasco de 90 comprimidos de 50 mg e
1 frasco de 90 comprimidos de 100 mg).

- Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula: cada embalagem contém
180 comprimidos (2 frascos de 90 comprimidos de 100 mg).

Blister

- Voydeya 50 mg comprimidos revestidos por pelicula + 100 mg comprimidos revestidos por
pelicula: cada embalagem contém 168 comprimidos (4 carteiras blister cada uma contendo
21 comprimidos de 50 mg ¢ 21 comprimidos de 100 mg).

- Voydeya 100 mg comprimidos revestidos por pelicula: cada embalagem contém
168 comprimidos (4 carteiras blister cada uma contendo 42 comprimidos de 100 mg).

E possivel que n2o sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizaciao de Introducao no Mercado
Alexion Europe SAS

103-105, rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

Franca

Fabricante

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park
Blanchardstown Road North

Dublin 15

D15 R925

Irlanda

Para quaisquer informagdes sobre este medicamento, queira contactar o representante local do Titular
da Autorizacdo de Introduc¢ao no Mercado:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Alexion Pharma Belgium UAB AstraZeneca Lietuva
Tél/Tel: +32 0 800 200 31 Tel: +370 5 2660550
Boarapus Luxembourg/Luxemburg
Actpa3eneka brarapus EOO/] Alexion Pharma Belgium
Ten.: +359 24455000 Tél/Tel: +32 0 800 200 31
Ceska republika Magyarorszag
AstraZeneca Czech Republic s.r.o. AstraZeneca Kft.

Tel: +420 222 807 111 Tel.: +36 1 883 6500
Danmark Malta

Alexion Pharma Nordics AB Alexion Europe SAS

TIf.: +46 0 8 557 727 50 Tel: +353 1 800 882 840
Deutschland Nederland

Alexion Pharma Germany GmbH Alexion Pharma Netherlands B.V.
Tel: +49 (0) 89 45 70 91 300 Tel: +32 (0)2 548 36 67
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Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

Espaiia
Alexion Pharma Spain, S.L.
Tel: +34 93 272 30 05

France
Alexion Pharma France SAS
Tél: +33 147 32 36 21

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
Alexion Europe SAS
Tel: +353 1 800 882 840

Island
Alexion Pharma Nordics AB
Simi: +46 0 8 557 727 50

Italia
Alexion Pharma Italy srl
Tel: +39 02 7767 9211

Kvnpog
Alexion Europe SAS
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Este folheto foi revisto pela ultima vez em

Outras fontes de informacio

Norge
Alexion Pharma Nordics AB
TIf: +46 (0)8 557 727 50

Osterreich
Alexion Pharma Austria GmbH
Tel: +41 44 457 40 00

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal

Alexion Pharma Spain, S.L. - Sucursal em
Portugal

Tel: +34 93 272 30 05

Roménia
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o0.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
Alexion Pharma Nordics AB
Puh/Tel: +46 0 8 557 727 50

Sverige
Alexion Pharma Nordics AB
Tel: +46 0 8 557 727 50

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

Europeia de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu/. Também existem /inks para outros sitios da

internet sobre doengas raras e tratamentos.
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