LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku
Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitiytetty kyni

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku

Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitiytetty kyna

Yksi esitdytetty kyné siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

Guselkumabi on ihmisen immunoglobuliini-G1-lambdan (IgG1A) monoklonaalinen vasta-aine, joka
tuotetaan yhdistelmd-DNA-tekniikalla kiinanhamsterin munasarjasoluissa.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Injektioneste, liuos (injektioneste)

Liuos on kirkasta ja varitonti tai vaalean keltaista.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Laiskédpsoriaasi

Tremfya on tarkoitettu keskivaikean tai vaikean ldisképsoriaasin hoitoon aikuisille, joille harkitaan
systeemisti hoitoa.

Nivelpsoriaasi

Tremfya on yksindén tai yhdistelméni metotreksaatin kanssa tarkoitettu aktiivisen nivelpsoriaasin
hoitoon aikuisille potilaille, joiden vaste aiempaan taudin kulkuun vaikuttavaan reumaldékkeeseen
(DMARD-lddkkeeseen) on ollut riittiméton tai jotka eivit ole sietidneet tillaista hoitoa (ks. kohta 5.1).
4.2  Annostus ja antotapa

Tama ladkevalmiste on tarkoitettu kdytettdvaksi sen kdyttoaiheisiin kuuluvien sairauksien
diagnosointiin ja hoitoon perehtyneen ladkéarin ohjauksessa ja seurannassa.

Annostus
Ldiskdpsoriaasi
Suositeltu annos on 100 mg injektiona ihon alle viikoilla 0 ja 4, minka jédlkeen hoitoa jatketaan

kahdeksan viikon vélein annettavilla ylldpitoannoksilla.

Jos potilaalla ei todeta vastetta 16 viikon hoidon jélkeen, hoidon lopettamista on harkittava.



Nivelpsoriaasi

Suositeltu annos on 100 mg injektiona ihon alle viikoilla 0 ja 4, minka jdlkeen hoitoa jatketaan
kahdeksan viikon vélein annettavilla ylldpitoannoksilla. Jos potilaalla on kliinisen arvion perusteella
suuri nivelvaurioriski, voidaan harkita annoksen 100 mg antamista neljén viikon vilein (ks. kohta 5.1).

Jos potilaalla ei todeta vastetta 24 viikon hoidon jélkeen, hoidon lopettamista on harkittava.

Erityiset potilasryhmit

Likkddt (= 65-vuotiaat)

Annoksen muuttaminen ei ole tarpeen (ks. kohta 5.2).

I4ltédan > 65-vuotiaista potilaista on vihén tietoja, ja idltdén > 75-vuotiaista potilaista on hyvin véhén
tietoja (ks. kohta 5.2).

Munuaisten tai maksan vajaatoiminta
Tremfya-valmistetta ei ole tutkittu néilld potilasryhmilld. Annossuosituksia ei voida antaa. Lisétietoja
guselkumabin eliminaatiosta, ks. kohta 5.2.

Pediatriset potilaat
Tremfya-valmisteen turvallisuutta ja tehoa lasten ja alle 18 vuoden ikdisten nuorten hoidossa ei ole
varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa

Thon alle. Jos mahdollista, injektiokohtina ei pida kdyttdd ihoalueita, joilla on psoriaasia.

Kun potilas on saanut asianmukaisen opastuksen ihon alle annettavien injektioiden
injektiotekniikkaan, hédn voi injisoida Tremfya-injektiot itse, jos ladkéri katsoo sen
tarkoituksenmukaiseksi. Ladkérin on kuitenkin varmistettava potilaan asianmukainen seuranta.
Potilasta on neuvottava injisoimaan koko liuosmaéra kotelon sisdltdmissd Kdyttoohjeissa annettujen
ohjeiden mukaisesti.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet ladkevalmisteen valmistelusta ennen ldékkeen antoa.

4.3 Vasta-aiheet
Vakava yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Kliinisesti tarkeét aktiiviset infektiot (esim. aktiivinen tuberkuloosi, ks. kohta 4.4).

4.4 Varoitukset ja kiayttoon liittyvit varotoimet

Jaljitettivyys

Biologisten lddkevalmisteiden jaljitettdvyyden parantamiseksi on annetun valmisteen nimi ja
erdanumero dokumentoitava selkedsti.

Infektiot

Guselkumabi saattaa lisété infektioiden riskid. Jos potilaalla on kliinisesti térked aktiivinen infektio,
hoitoa ei saa aloittaa ennen kuin infektio on parantunut tai sitd on hoidettu riittavasti.

Guselkumabihoitoa saavia potilaita pitda kehottaa hakeutumaan ladkaériin, jos heille ilmaantuu
kliinisesti tdrkeén kroonisen tai akuutin infektion oireita tai 10ydoksié. Jos potilaalle kehittyy
kliinisesti tarked tai vakava infektio tai potilas ei saa hoitovastetta tavanomaiseen hoitoon, potilaan
tilaa on seurattava tarkoin ja hoito on keskeytettdava, kunnes infektio on parantunut.



Tuberkuloosin tutkiminen ennen hoitoa

Potilailta on tutkittava tuberkuloosi-infektio ennen hoidon aloittamista. Guselkumabihoitoa saavia
potilaita pitdd seurata hoidon aikana ja sen jalkeen aktiivisen tuberkuloosin oireiden ja 16yddsten
havaitsemiseksi. Jos potilaalla on aiemmin ollut piilevé tai aktiivinen tuberkuloosi, jonka riittdvésta
hoidosta ei voida varmistua, tuberkuloosihoidon antamista on harkittava ennen hoidon aloittamista.

Yliherkkyys

Valmisteen markkinoille tulon jélkeen on raportoitu vakavia yliherkkyysreaktioita, mukaan lukien
anafylaksiaa (ks. kohta 4.8). Osa vakavista yliherkkyysreaktioista ilmeni useita paivia
guselkumabihoidon jilkeen, mukaan lukien tapaukset, joihin liittyi urtikariaa ja hengenahdistusta. Jos
ilmaantuu vakava yliherkkyysreaktio, guselkumabin antaminen on lopetettava heti, ja asianmukainen
hoito on aloitettava.

Kohonnut maksan transaminaasipitoisuus

Nivelpsoriaasia koskeneissa kliinisissd tutkimuksissa suurentuneiden maksaentsyymipitoisuuksien
ilmaantuvuus oli guselkumabihoitoa neljdn viikon vélein saaneilla potilailla suurempi kuin
guselkumabihoitoa kahdeksan viikon vélein tai lumehoitoa saaneilla potilailla (ks. kohta 4.8).

Maiirattdessd guselkumabia neljén viikon vélein nivelpsoriaasin hoitoon maksaentsyymipitoisuus
suositellaan arvioimaan hoitoa aloitettaessa ja sen jalkeen potilaan tavanomaisen hoidon mukaisesti.
Jos alaniiniaminotransferaasiarvon (ALAT) tai aspartaattiaminotransferaasiarvon (ASAT) havaitaan
suurentuneen ja epdillédédn ladkeaineen aiheuttamaa maksavauriota, hoito pitda keskeyttéé tilapdisesti,
kunnes diagnoosi on suljettu pois.

Rokotukset

Kaikkien asianmukaisten rokotusten antamista voimassa olevien rokotusohjeiden mukaisesti on
harkittava ennen hoidon aloittamista. Guselkumabihoitoa saaville potilaille ei saa antaa
samanaikaisesti eldvid taudinaiheuttajia siséltévid rokotteita. Vasteesta eldville tai inaktivoiduille
rokotteille ei ole tietoja.

Ennen elévid viruksia tai eldvid bakteereja sisdltédvien rokotusten antamista hoito pitda keskeyttéa
viahintddn 12 viikoksi viimeisen annoksen antamisen jélkeen, ja hoitoa voidaan jatkaa aikaisintaan

2 viikon kuluttua rokotuksesta. Ladkkeen maarddvan ladkarin pitda tarkistaa kyseisen rokotteen
valmisteyhteenvedosta lisdtiedot ja ohjeet immunosuppressiivisten aineiden samanaikaisesta kaytosta
rokotuksen jdlkeen.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Yhteisvaikutukset CYP450:n substraattien kanssa

Keskivaikeaa tai vaikeaa ldisképsoriaasia sairastavilla tutkittavilla tehdyssé vaiheen 1 tutkimuksessa
muutokset systeemisessd altistuksessa (Cmax ja AUCinr) midatsolaamille, S-varfariinille, omepratsolille,
dekstrometorfaanille ja kofeiinille eivit olleet guselkumabikerta-annoksen jalkeen kliinisesti oleellisia,
mika osoittaa, ettd yhteisvaikutukset guselkumabin ja eri CYP-entsyymien substraattien (CYP3A4,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 ja CYP1A2) vililla eivét ole todennédkdisid. Annosmuutokset eivit ole
tarpeen, jos guselkumabia ja CYP450:n substraatteja annetaan samanaikaisesti.

Samanaikainen immunosuppressiivinen hoito tai valohoito

Guselkumabin tehoa ja turvallisuutta yhdistelména immunosuppressiivisten lddkeaineiden, mukaan
lukien biologisten ladkkeiden, tai valohoidon kanssa ei ole tutkittu psoriaasia koskevissa
tutkimuksissa.



4.6 Hedelmallisyys, raskaus ja imetys

Naiset, jotka voivat tulla raskaaksi

Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on kéytettdvé tehokasta ehkdisymenetelméé hoidon aikana ja
véhintddn 12 viikon ajan hoidon lopettamisen jilkeen.

Raskaus

Ei ole olemassa tictoja guselkumabin kaytdstd raskaana oleville naisille. Eldinkokeissa ei ole havaittu
suoria tai epdsuoria haitallisia vaikutuksia raskauteen, alkion tai sikion kehitykseen, synnytykseen tai
syntyménjilkeiseen kehitykseen (ks. kohta 5.3). Varmuuden vuoksi Tremfya-valmisteen kiyttod on
suositeltavaa vilttda raskauden aikana.

Imetys

Ei tiedetd, erittyyko guselkumabi ihmisen rintamaitoon. Thmisen IgG:t erittyvét tunnetusti
rintamaitoon muutaman péaivan ajan synnytyksen jalkeen. Pian sen jélkeen pitoisuudet pienenevit
véhiisiksi. Néin ollen imetettiville lapselle tdnd ajanjaksona aiheutuvaa riskié ei voida sulkea pois.
On paitettiava, lopetetaanko rintaruokinta vai lopetetaanko Tremfya-hoito ottaen huomioon
rintaruokinnasta aiheutuvat hyodyt lapselle ja hoidosta koituvat hyodyt didille. Ks. kohdasta 5.3 tietoja
guselkumabin erittymisesté eldinten (cynomolgus-apinoiden) maitoon.

Hedelméllisyys

Guselkumabin vaikutusta ihmisen hedelmallisyyteen ei ole tutkittu. Eldinkokeissa ei ole havaittu
suoria tai epasuoria haitallisia vaikutuksia hedelmallisyyteen (ks. kohta 5.3).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn
Tremfya-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkédyttokykyyn.
4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Yleisin haittavaikutus oli hengitystieinfektiot, joita esiintyi kliinisissd tutkimuksissa noin 14 %:1la
psoriaasi- ja nivelpsoriaasipotilaista.

Haittavaikutustaulukko

Taulukossa 1 luetellaan haittavaikutukset, joita esiintyi kliinisissé psoriaasi- ja
nivelpsoriaasitutkimuksissa sekd valmisteen markkinoille tulon jélkeen. Haittavaikutukset on
luokiteltu MedDR A-elinjérjestelmén ja esiintymistiheyden mukaan seuraavaa kiytantod noudattaen:
hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (= 1/100, < 1/10), melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100), harvinainen
(> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinainen (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei
riitd arviointiin).

Taulukko 1. Haittavaikutusluettelo
Elinjirjestelmi Esiintymistiheys Haittavaikutukset
Infektiot Hyvin yleinen Hengitystieinfektiot
Melko harvinainen Herpes simplex -infektiot
Melko harvinainen Silsainfektiot
Melko harvinainen Gastroenteriitti
Immuunijérjestelma Melko harvinainen Yliherkkyys
Melko harvinainen Anafylaksia
Hermosto Yleinen Padnsarky




Ruoansulatuselimistd Yleinen Ripuli

Tho ja ihonalainen kudos | Melko harvinainen Urtikaria
Melko harvinainen Thottuma

Luusto, lihakset ja Yleinen Nivelkipu

sidekudos

Yleisoireet ja Yleinen Injektiokohdan reaktiot

antopaikassa todettavat

haitat

Tutkimukset Yleinen Suurentunut transaminaasipitoisuus
Melko harvinainen Pienentynyt neutrofiilien mééra

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Suurentunut transaminaasipitoisuus

Kahdessa vaiheen IlI kliinisessé nivelpsoriaasitutkimuksessa lumekontrolloitujen jaksojen aikana
raportoitiin suurentuneita transaminaasipitoisuuksia (joita olivat suurentunut ALAT-arvo, suurentunut
ASAT-arvo, suurentunut maksaentsyymipitoisuus, suurentunut transaminaasipitoisuus, poikkeavuudet
maksan toimintakokeissa, hypertransaminasemia) haittatapahtumina guselkumabihoitoa saaneissa
ryhmissé (hoitoa neljén viikon vélein saaneessa ryhméssa 8,6 % ja hoitoa kahdeksan viikon vilein
saaneessa ryhmassd 8,3 %) yleisemmin kuin lumeryhmaéssa (4,6 %). Suurentuneita
transaminaasiarvoja (kuten edelld) raportoitiin 1. vuonna haittatapahtumina 12,9 %:lla potilaista hoitoa
neljan viikon vélein saaneessa ryhmaéssa ja 11,7 %:lla potilaista hoitoa kahdeksan viikon vilein
saaneessa ryhméassa.

Transaminaasipitoisuuden (ASAT ja ALAT) suureneminen oli laboratoriotutkimusten perusteella
useimmiten < 3 x ULN (ULN = upper limit of normal, viitearvojen yldraja). Transaminaasipitoisuus
suureni harvoin tasoille >3 —< 5 x ULN ja> 5 x ULN, ja téllaista havaittiin guselkumabihoitoa neljdn
viikon vilein saaneessa ryhmésséd useammin kuin guselkumabihoitoa kahdeksan viikon vélein
saaneessa ryhmassa (taulukko 2). Kaksi vuotta kestidneen vaiheen III kliinisen
nivelpsoriaasitutkimuksen loppuun mennessé havaittiin, etti esiintyvyys vaikeusasteittain ja
hoitoryhmittdin oli samankaltainen.

Taulukko 2. Suurentuneen transaminaasipitoisuuden esiintyvyys lihtotilanteen jilkeen
kahdessa vaiheen III kliinisessé nivelpsoriaasitutkimuksessa

24 viikon aikana?® 1 vuoden aikana®
Lumeléike guselkumabi | guselkumabi | guselkumabi | guselkumabi
N =370° 100 mg 100 mg 100 mg 100 mg
8 viikon 4 viikon 8 viitkon 4 viikon
vélein vilein vilein vilein
N =373¢ N=2371° N =373¢ N=2371°
ALAT
>1-<3xULN 30,0 % 28,2 % 35,0 % 33,5 % 41,2 %
>3 -<5x ULN 1,4 % 1,1 % 2,7 % 1,6 % 4,6 %
>5x ULN 0,8 % 0,8 % 1,1 % 1,1 % 1,1 %
ASAT
>1-<3xULN 20,0 % 18,8 % 21,6 % 22,8 % 27,8 %
>3 -<5x ULN 0,5 % 1,6 % 1,6 % 2,9 % 3,8 %
>5x ULN 1,1 % 0,5 % 1,6 % 0,5 % 1,6 %

a
b

C

Iumekontrolloitu jakso

laboratoriokokeen tulos

niiden potilaiden lukuméiéri, joista ajanjakson aikana véhintién yksi lahtotilanteen jdlkeen tehty tietyn

mukana ei ole lumehoitoon ldhtétilanteessa satunnaistettuja ja myShemmin guselkumabihoitoon siirtyneitd potilaita

Kliinisissd psoriaasitutkimuksissa ensimmaéisen vuoden aikana suurentuneen transaminaasipitoisuuden
(ALAT ja ASAT) esiintyvyys oli guselkumabihoitoa kahdeksan viikon vilein saaneessa ryhmissa
samankaltainen kuin kliinisissd nivelpsoriaasitutkimuksissa guselkumabihoitoa kahdeksan viikon
vélein saaneessa ryhméissi. Suurentuneiden transaminaasipitoisuuksien ilmaantuvuus ei lisddntynyt
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viiden vuoden aikana kutakin guselkumabihoitovuotta kohden arvioituna. Transaminaasipitoisuuksien
suureneminen oli useimmiten < 3 x ULN.

Transaminaasipitoisuuden suureneminen oli useimmiten ohimenevai eiké johtanut hoidon
lopettamiseen.

Pienentynyt neutrofiilimddrd

Pienentyneitd neutrofiilimééarié raportoitiin kahdessa vaiheen III kliinisessa
nivelpsoriaasitutkimuksessa lumekontrolloidun jakson aikana haittatapahtumana guselkumabihoitoa
saaneessa ryhmassa (0,9 %) yleisemmin kuin lumeryhmaissé (0 %). Pienentyneitd neutrofiilimaéria
raportoitiin 1. vuonna haittatapahtumana 0,9 %:1la guselkumabihoitoa saaneista potilaista. Veren
neutrofiilimiirin viheneminen oli useimmiten lievdi, ohimenevéi, infektioon liittyméatontd, eikd se
johtanut hoidon keskeyttdmiseen.

Gastroenteriitti

Gastroenteriittid esiintyi kahden vaiheen III kliinisen psoriaasitutkimuksen lumekontrolloidun jakson
aikana yleisemmin guselkumabihoitoa saaneessa ryhmassa (1,1 %) kuin lumeryhmassa (0,7 %).
Viikkoon 264 mennessi 5,8 % kaikista guselkumabihoitoa saaneista potilaista raportoi
gastroenteriittid. Haittavaikutuksena esiintyneet gastroenteriitit eivét olleet vakavia eivitka johtaneet
viikkoon 264 mennesséd guselkumabihoidon keskeyttdmiseen. Gastroenteriitin esiintyvyyden havaittiin
olleen kliinisten nivelpsoriaasitutkimusten lumekontrolloidun jakson aikana samankaltainen kuin
kliinisissé psoriaasitutkimuksissa.

Injektiokohdan reaktiot

Injektiokohdan reaktioita liittyi kahden vaiheen III kliinisen psoriaasitutkimuksen viikkoon 48
mennessé 0,7 %:iin guselkumabi-injektioista ja 0,3 %:iin lumeinjektioista. Viikkoon 264 mennessi
0,4 %:iin guselkumabi-injektioista liittyi injektiokohdan reaktioita. Injektiokohdan reaktiot olivat
yleensd vaikeusasteeltaan lievia tai keskivaikeita, yksikddn tapauksista ei ollut vakava; yksi tapaus
johti guselkumabihoidon keskeyttdmiseen.

Kahdessa vaiheen I1I kliinisessé nivelpsoriaasitutkimuksessa viikkoon 24 mennessé yhden tai
useampia injektiokohdan reaktioita raportoineiden tutkittavien lukumééra oli pieni ja
guselkumabiryhmisséd hieman suurempi kuin lumeryhméssé: guselkumabihoitoa kahdeksan viikon
vilein saaneessa ryhmassa 5 (1,3 %) tutkittavaa, guselkumabihoitoa neljan viikon vélein saaneessa
ryhmaéssé 4 (1,1 %) tutkittavaa ja lumeryhmaéssé 1 (0,3 %) tutkittava. Yksi tutkittava lopetti
guselkumabihoidon kliinisen nivelpsoriaasitutkimuksen lumekontrolloidun jakson aikana
injektiokohdan reaktion vuoksi. Yhden tai useamman injektiokohdan reaktion raportoineiden
tutkittavien osuus 1. vuonna oli 1,6 % guselkumabihoitoa kahdeksan viikon vilein saaneessa ryhmassa
ja 2,4 % guselkumabihoitoa neljén viikon vilein saaneessa ryhmaéssé. Sellaisten injektioiden
lukumaééran, joihin liittyi injektiokohdan reaktioita, havaittiin olleen kliinisten
nivelpsoriaasitutkimusten lumekontrolloidun jakson aikana yleisesti samankaltainen kuin kliinisissi
psoriaasitutkimuksissa.

Immunogeenisuus
Guselkumabin immunogeenisuutta tutkittiin herkén ja ldékettd sietdvén immunoméérityksen avulla.

Vaiheen II ja vaiheen III yhdistetyissé psoriaasi- ja nivelpsoriaasipotilaiden analyyseissd 5 %:lle

(n = 145) guselkumabihoitoa saaneista potilaista kehittyi lddkevasta-aineita enintdén 52 viikon hoidon
aikana. Niisté potilaista, joille lddkevasta-aineita kehittyi, noin 8 %:lla (n = 12) vasta-aineet luokiteltiin
neutraloiviksi, miké vastaa 0,4 %:a kaikista guselkumabihoitoa saaneista potilaista. Vaiheen I11
yhdistetyissé psoriaasipotilaiden analyyseissa todettiin, ettd hoitoviikkoon 264 mennessé ladkevasta-
aineita oli kehittynyt noin 15 %:lle guselkumabihoitoa saaneista potilaista. Niisté potilaista, joille
ladkevasta-aineita kehittyi, noin 5 %:1la vasta-aineet luokiteltiin neutraloiviksi, mika vastaa 0,76 %:a
kaikista guselkumabihoitoa saaneista potilaista. Ladkevasta-aineisiin ei liittynyt hoidon tehon
heikkenemistd eikd injektiokohdan reaktioiden kehittymista.



Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirke&d ilmoittaa myyntiluvan myontéimisen jilkeisistd ldékevalmisteen epaillyisté
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyisté haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Terveille vapaachtoisille on annettu kliinisissé tutkimuksissa enintédén 987 mg:n (10 mg/kg)
guselkumabikerta-annoksia laskimoon, ja ldiskdpsoriaasia sairastaville potilaille on annettu enintdéan
300 mg:n guselkumabikerta-annoksia ihon alle, eikd annosta rajoittavaa toksisuutta esiintynyt.
Yliannostapauksessa potilasta on seurattava haittavaikutusten oireiden ja 16ydosten havaitsemiseksi, ja
tarkoituksenmukaista oireenmukaista hoitoa on annettava heti.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Immunosuppressantit, interleukiinin estdjit, ATC-koodi: LO4AC16.

Vaikutusmekanismi

Guselkumabi on ihmisen IgG1A monoklonaalinen vasta-aine, joka sitoutuu erittdin spesifisesti ja
suurella affiniteetilla selektiivisesti interleukiini-23 -proteiiniin (IL-23). IL-23 on sytokiini, joka
osallistuu inflammatorisiin ja immuunivasteisiin. Guselkumabi estdd IL-23:n sitoutumisen
reseptoriinsa ja estdd siten IL-23-riippuvaista solusignalointia ja tulehdusta edistdvien sytokiinien
vapautumista.

Laiskdpsoriaasia sairastavan potilaan ihossa IL-23:n pitoisuus on koholla. Guselkumabin osoitettiin i
vitro -malleissa estdvéan IL-23:n biologista aktiivisuutta salpaamalla sen vuorovaikutuksen solun
pinnalla olevan IL-23-reseptorin kanssa ja keskeyttdmaélla siten [L-23-vilitteisen signaalinvélityksen,
aktivaation ja sytokiinikaskadit. Guselkumabin kliiniset hoitovaikutukset ldisképsoriaasissa ja
nivelpsoriaasissa perustuvat IL-23:n sytokiinireitin salpaukseen.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Guselkumabihoito johti vaiheen I tutkimuksessa IL-23/Th17-reitin geenien ilmentymisen ja
psoriaasiin liittyvien geenien ilmentymisprofiilien vihenemiseen. Témaé osoitettiin ldiskdpsoriaasia
sairastavien potilaiden leesioista otettujen ihon biopsiandytteiden mRNA-analyyseilld viikolla 12
lahtotilanteeseen verrattuna. Guselkumabihoito johti samassa vaiheen I tutkimuksessa psoriaasin
histologisten mittareiden paranemiseen viikolla 12, mukaan lukien epidermiksen ohenemiseen ja T-
solutiheyden vdhenemiseen. Guselkumabihoitoa saaneilla potilailla havaittiin liséksi vaiheen II ja
vaiheen III ldiskdpsoriaasitutkimuksissa seerumin IL-17A-, IL-17F- ja IL-22-pitoisuuksien
pienenemistd. Nama tulokset ovat yhdenmukaisia ldiskdpsoriaasia sairastavilla potilailla
guselkumabihoidosta havaitun kliinisen hyddyn kanssa.

Vaiheen III nivelpsoriaasitutkimuksissa akuutin vaiheen proteiinien C-reaktiivisen proteiinin,
seerumin amyloidi A:n ja IL-6:n sekd Th17-efektorisytokiinien IL-17A, IL-17F ja IL-22 pitoisuus
seerumissa oli ldhtotilanteessa koholla. Guselkumabi pienensi ndiden proteiinien pitoisuutta 4 viikon
kuluessa hoidon aloittamisesta. Guselkumabi lisdksi pienensi ndiden proteiinien pitoisuutta

viikkoon 24 mennessa léhtdtilanteeseen ja myos lumeldékkeeseen verrattuna.



Kliininen teho ja turvallisuus

Ldiskdpsoriaasi

Guselkumabin tehoa ja turvallisuutta arvioitiin kolmessa satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa,
aktiivisella aineella kontrolloidussa vaiheen III tutkimuksessa aikuispotilailla, joilla oli keskivaikea tai
vaikea ldisképsoriaasi ja joille harkittiin valohoitoa tai systeemisté hoitoa.

VOYAGE 1 ja VOYAGE 2

Kahdessa tutkimuksessa (VOYAGE 1 ja VOYAGE 2) tutkittiin guselkumabin tehoa ja turvallisuutta
1829 aikuispotilaalla lumehoitoon ja adalimumabiin verrattuna. Guselkumabihoitoon satunnaistetut
potilaat (N = 825) saivat 100 mg:n annoksia viikoilla 0 ja 4, ja sen jdlkeen 8 viikon vilein viikkoon 48
saakka (VOYAGE 1) ja viikkoon 20 saakka (VOYAGE 2). Adalimumabihoitoon satunnaistetut
potilaat (N = 582) saivat 80 mg:n annoksen viikolla O ja 40 mg:n annoksen viikolla 1, ja sen jilkeen
40 mg joka toinen viikko viikkoon 48 saakka (VOYAGE 1) ja viikkoon 23 saakka (VOYAGE 2).
Kummassakin tutkimuksessa lumehoitoon satunnaistetut potilaat (N = 422) saivat guselkumabia

100 mg:n annoksina viikoilla 16 ja 20 seka sen jéilkeen 8 viikon vilein. VOYAGE 1-tutkimuksessa
kaikki potilaat, myds adalimumabihoitoon viikolla O satunnaistetut potilaat, aloittivat avoimen vaiheen
guselkumabihoidon (8 viikon vilein) viikolla 52. Tutkimuksessa VOY AGE 2 guselkumabihoitoon
viikolla 0 satunnaistetut potilaat, jotka olivat saaneet PASI 90 (Psoriasis Area and Severity

Index) -vasteen viikolla 28, satunnaistettiin uudelleen joko jatkamaan guselkumabihoitoa kahdeksan
viikon vilein (ylldpitohoito) tai saamaan lumehoitoa (hoidon lopettaminen). Hoidon lopettamiseen
satunnaistetut potilaat aloittivat guselkumabihoidon uudestaan (hoitoa annettiin hoidon uudestaan
aloittamisajankohtana, 4 viikon kuluttua ja sen jilkeen 8 viikon vélein), kun vahintdén 50 %

viikolla 28 todetusta PASI-vasteen paranemisesta oli hdvinnyt. Adalimumabihoitoon viikolla 0
satunnaistetut potilaat, jotka eivit olleet saaneet PASI 90-vastetta, saivat guselkumabia viikoilla 28 ja
32 ja sen jdlkeen 8 viikon vilein. VOY AGE 2 -tutkimuksessa kaikki potilaat aloittivat avoimen
vaiheen guselkumabihoidon (8 viikon vilein) viikolla 76.

Sairauden ominaisuudet 1&htotilanteessa olivat tutkimusten VOYAGE 1 ja 2 potilasjoukoissa
yhdenmukaiset: kehon pinta-alan (body surface area, BSA) mediaani oli 22 % (VOYAGE 1) ja 24 %
(VOYAGE 2), PASI-pisteiden mediaani ldht6tilanteessa oli 19 kummassakin tutkimuksessa, DLQI
(dermatology quality of life index) -pisteiden mediaani ldhtétilanteessa oli 14 (VOYAGE 1) ja 14,5
(VOYAGE 2), lahtotilanteen IGA (investigator global assessment) -pisteet osoittivat vaikea-asteista
sairautta 25 %:1la (VOYAGE 1) ja 23 %:lla (VOYAGE 2) potilaista ja nivelpsoriaasia oli aiemmin
sairastanut 19 % (VOYAGE 1) ja 18 % (VOYAGE 2) potilaista.

Kaikista VOYAGE 1 - ja 2 -tutkimuksissa mukana olleista potilaista 32 % (VOYAGE 1) ja 29 %
(VOYAGE 2) ei ollut aiemmin saanut tavanomaista systeemisté tai biologista hoitoa, 54 %
(VOYAGE 1)ja 57 % (VOYAGE 2) oli aiemmin saanut valohoitoa ja 62 % (VOYAGE 1) ja 64 %
(VOYAGE 2) oli aiemmin saanut tavanomaista systeemisti hoitoa. Kummassakin tutkimuksessa 21 %
oli saanut aiemmin biologista hoitoa: 11 % oli saanut vihintdén yhti
tuumorinekroositekijdalfasalpaajaa (TNFa-salpaaja) ja noin 10 % oli saanut IL-12/IL-23-salpaajaa.

Guselkumabin tehoa arvioitiin ihosairauden kokonaistilanteen, sairauden esiintymisalueen (pdanahka,
kédet ja jalkaterdt sekd kynnet) ja eliménlaadun seké potilaan raportoiman hoitotuloksen suhteen.
VOYAGE 1 ja 2 —tutkimuksissa yhdistetty ensisijainen péétetapahtuma oli niiden potilaiden osuus,
jotka saavuttivat parantumista tai minimaalista sairautta osoittavat IGA-pisteet (IGA 0/1) ja

PASI 90 -vasteen viikolla 16 lumehoitoon verrattuna (ks. taulukko 3).

lhosairauden kokonaistilanne

Guselkumabihoito paransi taudin aktiivisuutta osoittavia mittareita merkittavasti lume- ja
adalimumabihoitoon verrattuna viikolla 16 sekd adalimumabihoitoon verrattuna viikoilla 24 ja 48.
Ensisijaisen ja tirkeimmaén toissijaisen tutkimuksen péatetapahtumien keskeiset tehoa koskevat
tulokset esitetddn jaljempana taulukossa 3.




Taulukko 3.

Yhteenveto kliinisisti vasteista tutkimuksissa VOYAGE 1 ja VOYAGE 2

Potilaiden lukumaéra (%)

VOYAGE 1 VOYAGE 2
Lumeléddke | guselkumabi | adalimumabi | Lumelddke | guselkumabi | adalimumabi
(N=174) | (N=329) | (N=334) | (N=248) | (N=496) | (N=248)
Viikko 16
PASI75 | 10(5,7) | 300(912) | 244 (73,1 | 20(8,1) | 428(86,3)* | 170 (68,5)°
PASI 90 52,9 | 241(733)° | 166(49,7 | 6(24) | 347 (70,00 | 116 (46,8)"
PASI 100 | 1(0,6) 123 (37,47 | 57(17,1) 2(0,8) 169 (34,1 | 51(20,6)
IGA 0/1 12(6,9) | 280(85,1)° | 220(659)° | 21(8,5) | 417(84,1)¢ | 168 (67,7)
IGA 0 2(L,1) | 157(47,7° | 88(263)° 2(0,8) | 215(433) | 71(28,6)
Viikko 24
PASI 75 - 300 (91,2) | 241 (72,2)¢ - 442 (89,1) | 176 (71,0)°
PASI 90 ; 264 (80,2) | 177 (53,0)° ; 373(75,2) | 136 (54,8)
PASI 100 - 146 (44,4) | 83 (24,9 - 219 (44,2) | 66 (26,6)
IGA 0/1 - 277 (84,2) | 206 (61,7)° - 414 (83,5) | 161 (64,9)
IGA 0 - 173 (52,6) 98 (29,3)° - 257 (51,8) 78 (31,5)°
Viikko 48
PASI 75 ; 289 (87,8) | 209 (62,6)° - - -
PASI 90 - 251(76,3) | 160 (47,9)° - - -
PASI 100 ; 156 (47,4) | 78 (23,4) ; ; ;
IGA 0/1 ; 265 (80,5) | 185 (55,4)° ; - -
IGA 0 - 166 (50,5) | 86(25,7) - - -
4 p<0,001 guselkumabin ja lumehoidon vertailulle.
b p <0,001 guselkumabin ja adalimumabin tirkeimpien toissijaisten paétetapahtumien vertailulle.
¢ p<0,001 guselkumabin ja lumehoidon yhdistetyn ensisijaisen péitetapahtuman vertailulle.
d guselkumabin ja adalimumabin vilillé ei tehty vertailuja.

Ajan mittaan todettu vaste

p < 0,001 guselkumabin ja adalimumabin viliselle vertailulle.

Guselkumabin vaikutuksen todettiin alkavan nopeasti, ja PASI-indeksin paranemisprosentti oli
merkittdvasti suurempi lumehoitoon verrattuna jo viikolla 2 (p < 0,001). PASI 90 -vasteen
saavuttaneiden potilaiden prosenttiosuus oli guselkumabihoidossa numeerisesti suurempi kuin
adalimumabihoidossa, miké oli todettavissa alkaen viikosta 8, ja ero oli suurimmillaan noin viikolla 20
(VOYAGE 1 ja 2) ja siilyi viikkoon 48 saakka (VOYAGE 1) (ks. kuva 1).
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Kuva 1.
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PASI 90 -vasteen viikkoon 48 saakka saavuttaneiden tutkittavien prosenttiosuus
tutkimuksen VOYAGE 1 tutkimuskiynneittiin (tutkittavat satunnaistettu
viikolla 0)
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VOYAGE 1 -tutkimuksessa jatkuvaa guselkumabihoitoa saavien tutkittavien PASI 90 -vaste sdilyi
viikosta 52 viikkoon 252. Potilailla, jotka satunnaistettiin viikolla 0 adalimumabihoitoon ja siirtyivét
viikolla 52 guselkumabihoitoon, PASI 90 -vasteluku suureni viikosta 52 viikkoon 76 ja siilyi sen
jélkeen viikkoon 252 saakka (ks. kuva 2).

Kuva 2. PASI 90 -vasteen saavuttaneiden tutkittavien prosenttiosuus tutkimuksen
VOYAGE 1 avoimessa vaiheessa tutkimuskiaynneittiin

Prosenttia tutkittavista (%)
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52 60 68 76 84 92 100108 116 124 132 140 148 156 164 172 180 188 196 204 212 220 228 236 244 252
Viikko
Tuikitiavien lkm

Guselkumabi 468 466 459 459 456 453 448 449 447 446 444 439 436 432 420 421 416 416 411 411 406 401 393 398 398 391
Adalimumabista guselkumabiin 279 279 278 276 276 275 275 273 272 270 270 270 269 269 261 264 263 261 257 256 255 253 250 251 252 246

--0--- Guselkumabi —#&— Adalimumabista guselkumabiin
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Guselkumabin teho ja turvallisuus osoitettiin riippumatta iésté, sukupuolesta, rodusta, painosta,

laiskien sijainnista, sairauden vaikeusasteesta 1&htotilanteessa PASI-pisteiden perusteella,

samanaikaisesta nivelpsoriaasista ja aiemmasta biologisesta hoidosta. Guselkumabin teho todettiin
potilailla, jotka eivit olleet aiemmin saaneet tavanomaista systeemista tai biologista hoitoa, seké
potilailla, jotka olivat aiemmin saaneet biologista hoitoa.

Tutkimuksessa VOYAGE 2 guselkumabia ylldpitohoitoon viikolla 48 saaneista potilaista 88,6 % oli
saanut PASI 90 -vasteen verrattuna 36,8 %:iin potilaista, joiden hoito lopetettiin viikolla 28

(p <0,001). PASI 90 -vasteen hévidminen todettiin jo 4 viikkoa guselkumabihoidon lopettamisen
jélkeen, ja ajan mediaani PASI 90 -vasteen hiavidmiseen oli noin 15 viikkoa. Niistd potilaista, joiden
hoito lopetettiin ja joille sen jilkeen aloitettiin guselkumabihoito uudestaan, 80 % oli saanut

PASI 90 -vasteen uudelleen, kun vastetta arvioitiin 20 viikkoa hoidon uudestaan aloittamisen jalkeen.

VOYAGE 2 -tutkimuksessa adalimumabihoitoon satunnaistetuista 112 potilaasta, jotka eivit olleet
saavuttaneet PASI 90 -vastetta viikolla 28, 66 % saavutti PASI 90 -vasteen 20 guselkumabihoitoviikon
jélkeen, ja 76 % saavutti PASI 90 -vasteen 44 guselkumabihoitoviikon jdlkeen. Liséksi
guselkumabihoitoon satunnaistetuista 95 potilaasta, jotka eivit olleet saavuttaneet PASI 90 -vastetta
viikolla 28, 36 % saavutti PASI 90 -vasteen vield 20 viikon ajan jatketun guselkumabihoidon jilkeen,
ja 41 % saavutti PASI 90 -vasteen vield 44 viikon ajan jatketun guselkumabihoidon jélkeen.
Adalimumabihoidosta guselkumabihoitoon siirtyneilld potilailla ei havaittu uusia turvallisuutta
koskevia 10ydoksia.

Erityisalueiden sairaus

Tutkimuksissa VOYAGE 1 ja 2 paddnahassa, kisissa ja jalkaterissd sekd kynsipsoriaasissa (mitattiin
paédnahkaspesifisellé tutkijan kokonaisarviolla [Scalp-specific Investigator Global Assessment, ss-
IGA], ladkérin kokonaisarviolla késistd ja/tai jalkateristd [Physician’s Global Assessment of Hands
and/or Feet, hf-PGA], ladkarin kokonaisarviolla kynsistd [Fingernail Physician’s Global Assessment,
f-PGA] ja kynsipsoriaasin vaikeusasteindeksilla [Nail Psoriasis Severity Index, NAPSI]) todettiin
viikolla 16 merkittdvad paranemista guselkumabihoitoa saaneilla potilailla verrattuna lumehoitoa
saaneisiin potilaisiin (p < 0,001, taulukko 4). Guselkumabi osoitettiin adalimumabia paremmaksi
padnahan seké késien ja jalkaterien psoriaasin osalta viikolla 24 (VOYAGE 1 ja 2) seka viikolla 48
(VOYAGE 1) (p £ 0,001, lukuun ottamatta késien ja jalkaterien psoriaasia viikolla 24 [VOYAGE 2] ja
viikolla 48 [VOYAGE 1], p <0,05).

Taulukko 4. Yhteenveto erityisalueiden sairauden vasteista tutkimuksissa VOYAGE 1 ja
VOYAGE 2
VOYAGE 1 VOYAGE 2
Lumeléddke | guselkumabi | adalimumabi | Lumeldéke | guselkumabi | adalimumabi
:;)IFA 145 277 286 202 408 194
ss-IGA 0/1°, n (%)

Viikko 16 | 21 (14,5) | 231(83,4) | 201(70,3)¢ | 22(10,9) 329 (80,6)° 130 (67,0)¢
hf-PGA

43 90 95 63 114 56
)
hf-PGA 0/1°, n (%)

Viikko 16 | 6 (14,0) 66 (73,3)° 53 (55.,8)¢ 9(14,3) 88 (77,2)° 40 (71,4)
f-PGA (N)* 88 174 173 123 246 124
f-PGA 0/1, n (%)

Viikko 16 | 14 (15,9) 68 (39,1)° 88 (50,9)¢ 18 (14,6) 128 (52,0)° 74 (59,7)¢
I&A)‘f St 99 194 191 140 280 140

Paraneminen prosenttia, keskiarvo (keskihajonta)
Viikko 16 | -0,9 (57,9) | 34,4 (42,4 | 38,0 (53,9 | 1,8(53,8) | 39,6 (45,6) | 46,9 (48,1)
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p < 0,001 guselkumabin ja lumehoidon vertailulle.

guselkumabin ja adalimumabin véilld ei tehty vertailuja.

Terveyteen liittyvd eldmdnlaatu / potilaiden raportoimat hoitotulokset

p < 0,001 guselkumabin ja lumehoidon vertailulle tdrkeimmén toissijaisen paétetapahtuman osalta.

kasittdd vain tutkittavat, joiden ldht6tilanteen ss-IGA-, f-PGA-, hf-PGA-pisteet > 2 tai 1dht6tilanteen NAPSI-pisteet > 0.
kasittad vain tutkittavat, jotka saavuttivat ss-IGA- ja/tai hf-PGA-arvioinneissa > 2 yksikon paranemisen ldhtotilanteesta.

Tutkimuksissa VOYAGE 1 ja 2 todettiin guselkumabihoitoa saaneilla potilailla lumehoitoa saaneisiin
potilaisiin verrattuna viikolla 16 merkittavésti suurempaa terveyteen liittyvin eldménlaadun
paranemista. TAdma mitattiin ihoon liittyvélld eldménlaatuindeksilld (Dermatology Life Quality Index,
DLQI) seka potilaan raportoimilla psoriaasin oireilla (kutina, kipu, kirvely, pistely ja ihon
kiristdminen) ja 16ydoksilla (ihon kuivuus, halkeilu, suomuisuus, irtoaminen tai hilseily, punoitus ja
verenvuoto), joita mitattiin psoriaasin oireita ja 10ydoksiéd koskevalla pdivékirjalla (Psoriasis
Symptoms and Signs Diary, PSSD) (taulukko 5). Potilaiden raportoimien hoitotulosten perusteella
oireiden paraneminen séilyi viikkoon 24 (VOYAGE 1 ja 2) ja viikkoon 48 (VOYAGE 1) saakka.
VOYAGE 1 -tutkimuksessa oireiden paraneminen siilyi jatkuvaa guselkumabihoitoa saaneilla
potilailla avoimessa vaiheessa viikkoon 252 saakka (taulukko 6).

Taulukko 5. Yhteenveto potilaiden viikolla 16 raportoimista hoitotuloksista
tutkimuksissa VOYAGE 1 ja VOYAGE 2
VOYAGE 1 VOYAGE 2
Lumeléddke |guselkumabi|adalimumabi| Lumeléddke |guselkumabi|adalimumabi

DLQI,
tutkittavien 170 322 328 248 495 247
1dhtotilanteen
pisteet
Muutos ldhtotilanteesta, keskiarvo (keskihajonta)

Viikko 16 0,6 (6,4) | -11,2(7,2° | 9,3(7.8)° | 2,6 (6,9) | -11,3(6,8)° | -9,7 (6,8)°
PSSD-oireita
koskevat
pisteet,
tutkittavien 129 248 273 198 410 200
lahtotilanteen
pisteet > 0
Oireita koskevat pisteet = 0, n (%)

Viikko 16 1 (0,8) 67 (27,0)* | 45(16,5)° 0 112 (27,3)* | 30(15,0)°
PSSD-loydoksié
koskevat
pisteet,
tutkittavien 129 248 274 198 411 201
1ahtotilanteen
pisteet > 0
Loydoksia koskevat pisteet = 0, n (%)

Viikko 16 | 0 | 50202 | 32(11,7)" | 0 | 86(20,9 | 21(104)"

p <0,001 guselkumabin ja lumehoidon vertailulle.

guselkumabin ja adalimumabin vélilla ei tehty vertailuja.

C

Taulukko 6.

p < 0,001 guselkumabin ja lumehoidon vertailulle tirkeimmaén toissijaisen paédtetapahtuman osalta.

Yhteenveto potilaiden raportoimista hoitotuloksista tutkimuksen
VOYAGE 1 avoimessa vaiheessa

guselkumabi

Viikko 76 | Viikko 156 | Viikko 252

adalimumabi-guselkumabi
Viikko 76 | Viikko 156 | Viikko 252

DLQI-pisteet
>1
lahtotilanteessa,
n

445

420

374

13

264

255

235




Tutkittavia,
joiden DLQI-
pisteet 0/1
PSSD-oireita
koskevat
pisteet,
tutkittavien
laht6tilanteen
pisteet > 0
Oireita koskevat
pisteet =0, n
(%)
PSSD-loydoksii
koskevat
pisteet,
tutkittavien
lahto6tilanteen
pisteet > 0
Loydoksid
koskevat 102 o 98 71 o 76
pisteet =0, n (29,4 %) 94 (28,7 %) (33,0 %) (31,1 %) 69 (31,5 %) (37,8 %)
(%)

337 308 272 198 190 174
(75,7%) | (733%) | (72,7%) | (750%) | (74,5%) | (74,0 %)

347 327 297 227 218 200

136 130 126 99 . 96
(392%) | (398%) | @24%) | (43.6%) | 0GR | 4500

347 327 297 228 219 201

Tutkimuksessa VOYAGE 2 guselkumabihoitoa saaneilla potilailla todettiin viikolla 16 terveyteen
liittyvéssd elaminlaadussa, ahdistuneisuudessa ja masennuksessa sekd tyokyvyn rajoittumisessa
merkittivésti suurempaa paranemista l&htotilanteesta lumehoitoon verrattuna. Néitd mitattiin
36-kohtaisella terveyskyselylla (Short Form health survey questionnaire, SF-36), sairaalassa tehtavalla
ahdistuneisuuden ja masennuksen pisteytykselld (Hospital Anxiety and Depression Scale, HADS) seké
tyokyvyn rajoittumista koskevalla kyselylld (Work Limitations Questionnaire, WLQ). SF-36-, HADS-
ja WLQ-indekseissé todettu paraneminen sdilyi viikolla 28 ylldpitohoitoon satunnaistetuilla potilailla
viikkoon 48 saakka ja avoimessa vaiheessa viikkoon 252 saakka.

NAVIGATE

NAVIGATE-tutkimuksessa selvitettiin guselkumabin tehoa potilailla, joiden vaste ustekinumabiin oli
viikolla 16 riittdmaton (eli jotka eivét olleet saavuttaneet vastetta “parantunut” tai “minimaalinen”
sairaus, joksi oli médritelty IGA > 2). Kaikki potilaat (N = 871) saivat avoimessa tutkimuksessa
ustekinumabia (45 mg < 100 kg ja 90 mg > 100 kg) viikoilla 0 ja 4. 268 potilasta, joiden IGA-pisteet
olivat > 2, satunnaistettiin viikolla 16 joko jatkamaan ustekinumabihoitoa (N = 133) 12 viikon vilein
tai aloittamaan guselkumabihoito (N = 135) viikoilla 16 ja 20 ja sen jilkeen 8 viikon vilein.
Satunnaistettujen potilaiden ominaisuudet olivat ldhtdtilanteessa samankaltaiset kuin tutkimuksissa
VOYAGE 1ja2.

Satunnaistamisen jdlkeen ensisijainen paéitetapahtuma oli satunnaistamisen jélkeisten
tutkimuskayntien lukuméaéra viikkojen 12 ja 24 vililld, jolloin potilaat saavuttivat IGA-pisteet 0/1 ja

> 2 yksikon paranemisen. Potilaat tutkittiin neljén viikon vilein yhteensd neljélla tutkimuskaynnilla.
Niisté potilaista, joilla vaste ustekinumabiin oli satunnaistamisajankohtana riittdméton, havaittiin
merkittévésti suurempaa tehon paranemista siiné potilasjoukossa, joka siirtyi guselkumabihoitoon,
verrattuna ustekinumabihoitoa jatkaneisiin potilaisiin. Satunnaistamisen jilkeisten viikkojen 12 ja 24
vililld guselkumabipotilaat saavuttivat IGA-pisteet 0/1 ja > 2 yksikon paranemisen kaksi kertaa niin
usein kuin ustekinumabia saaneet potilaat (keskiarvo 1,5 [guselkumabi] vs 0,7

[ustekinumabi] tutkimuskayntid, p < 0,001). Liséksi 12 viikon kuluttua satunnaistamisesta suurempi
osuus guselkumabia saaneista potilaista verrattuna ustekinumabia saaneisiin potilaisiin saavutti IGA-
pisteet 0/1 ja > 2 yksikon paranemisen (31,1 % [guselkumabi] vs. 14,3 % [ustekinumabi], p = 0,001) ja
PASI 90 -vasteen (48 % [guselkumabi] vs 23 % [ustekinumabi], p < 0,001). Erot guselkumabi- ja
ustekinumabihoitoa saaneiden potilaiden vasteluvuissa havaittiin jo 4 viikkoa satunnaistamisen jalkeen
(11,1 % [guselkumabi] ja 9,0 % [ustekinumabi]), ja ne olivat suurimmillaan 24 viikkoa
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satunnaistamisen jélkeen (ks. kuva 3). Ustekinumabihoidosta guselkumabihoitoon siirtyneilld potilailla
el havaittu uusia turvallisuutta koskevia 16ydoksia.

Kuva 3. IGA-pisteet parantunut (0) tai minimaalinen sairaus (1) ja I[GA-pisteiden vihintiin
2 yksikon paranemisen viikosta 0 viikkoon 24 saakka saavuttaneiden tutkittavien
prosenttiosuus tutkimuskiynneittiin tutkimuksen NAVIGATE satunnaistamisen
jilkeen

100 -

80

60 -

Prosenttia tutkittavista (%)

0 4 8 12 16 20 24

Viikkoa satunnaistamisen jélkeen

—&— Guselkumabi (n = 135) = <= - Ustekinumabi (n = 133)

ECLIPSE

Guselkumabin tehoa ja turvallisuutta tutkittiin myds kaksoissokkotutkimuksessa, jossa sitd verrattiin
sekukinumabiin. Potilaat satunnaistettiin saamaan guselkumabia (N = 534; 100 mg viikoilla 0 ja 4 ja
sen jéilkeen kerran 8 viikossa) tai sekukinumabia (N = 514; 300 mg viikoilla 0, 1, 2, 3 ja 4 ja sen
jélkeen kerran 4 viikossa). Kummassakin hoitoryhmaéssé viimeinen annos annettiin viikolla 44.

Sairauden ominaisuudet olivat keskivaikeaa tai vaikeaa ldiskdpsoriaasia sairastavilla potilailla
lahtdtilanteessa yhdenmukaiset: ihottumaa oli 20 %:ssa (mediaani) kehon pinta-alasta, PASI-pisteiden
mediaani oli 18, ja 24 %:lla potilaista oli vaikea-asteisen sairauden osoittavat IGA-pisteet.

Ensisijaisella padtetapahtumalla (PASI 90 -vaste viikolla 48) mitattuna guselkumabi oli
sekukinumabia parempi (84,5 % versus 70,0 %, p < 0,001). PASI-vastelukujen vertailu esitetdén

taulukossa 7.

Taulukko 7. PASI-vasteluvut ECLIPSE-tutkimuksessa

Potilaiden lukumaérd (%)

guselkumabi (N = 534) sekukinumabi (N = 514)
Ensisijainen paiitetapahtuma
PASI 90 -vaste viikolla 48 451 (84,5 %)* 360 (70,0 %)
Tarkeimmiit toissijaiset
paitetapahtumat
51?121117354 2;/aste sekd viikolla 12 ettd 452 (84,6 %)° 412 (80.2 %)
PASI 75 -vaste viikolla 12 477 (89,3 %)° 471 (91,6 %)
PASI 90 -vaste viikolla 12 369 (69,1 %)° 391 (76,1 %)
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| PASI 100 -vaste viikolla 48 | 311 (58,2 %)° 249 (48,4 %)

a

b

p < 0,001 paremmuuden osalta
p < 0,001 vertailukelpoisuuden osalta, p = 0,062 paremmuuden osalta

¢ varsinaista tilastollista testausta ei tehty

PASI 90 -vasteluvut guselkumabi- ja sekukinumabihoidossa viikkoon 48 saakka esitetdén kuvassa 4.

Kuva 4. PASI 90 -vasteen viikkoon 48 saakka saavuttaneiden tutkittavien prosenttiosuus
tutkimuksen ECLIPSE tutkimuskiynneittiin (tutkittavat satunnaistettu viikolla 0)

100
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[ 80
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S 60
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Viikko

—&— Guselkumabi (n=534) --0-- Sekukinumabi(n=514)

Nivelpsoriaasi
Guselkumabin on osoitettu vihentévin aktiivista nivelpsoriaasia sairastavien aikuisten potilaiden

oireita ja 10ydoksid, parantavan fyysistd toimintakykya ja terveyteen liittyvéd eldménlaatua seké
hidastavan raajojen nivelvaurioiden etenemisté.

DISCOVER 1 ja DISCOVER 2

Kahdessa satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa, lumekontrolloidussa vaiheen III tutkimuksessa
(DISCOVER 1 ja DISCOVER 2) verrattiin guselkumabin ja lumehoidon tehoa ja turvallisuutta
aikuisilla potilailla, joilla oli aktiivinen nivelpsoriaasi (DISCOVER 1 -tutkimuksessa > 3 turvonnutta
ja> 3 aristavaa niveltd ja C-reaktiivisen proteiinin [CRP] pitoisuus > 0,3 mg/dl, ja

DISCOVER 2 -tutkimuksessa > 5 turvonnutta ja > 5 aristavaa niveltd ja CRP-pitoisuus > 0,6 mg/dl)
huolimatta hoidosta tavanomaisella synteettiselld (cs)DMARD-14ékkeelld, apremilastilla tai
tulehduskipuléddkkeilld. Naissé tutkimuksissa potilailla oli ollut CASPAR (Classification criteria for
Psoriatic Arthritis) -luokittelukriteeristdon perustuva nivelpsoriaasidiagnoosi 4 vuoden (mediaani)
ajan. Kumpaankin tutkimukseen otettiin mukaan nivelpsoriaasin eri alatyyppejd sairastavia potilaita;
alatyyppeja olivat monen nivelen niveltulehdus ilman reumakyhmyja (40 %), spondyliitti, johon liittyy
raajojen niveltulehduksia (30 %), epdsymmetriset raajojen niveltulehdukset (23 %), kérkinivelten
oireet (7 %) ja mutiloiva niveltulehdus (1 %). Y1i 65 %:1la potilaista oli l&htGtilanteessa entesiitti, ja yli
42 %:lla potilaista oli 1dhtotilanteessa daktyliitti, ja yli 75 %:lla potilaista oli psoriaasin oireita iholla

> 3 %:n alueella kehon pinta-alasta. DISCOVER 1 -tutkimuksessa arvioitiin 381 potilasta ja
DISCOVER 2 -tutkimuksessa arvioitiin 739 potilasta, jotka saivat 100 mg guselkumabia viikoilla 0 ja
4 ja sen jilkeen 8 viikon vélein tai 100 mg guselkumabia 4 viikon vélein tai lumehoitoa.
Kummassakin tutkimuksessa lumehoitoa saaneet tutkittavat siirtyivét viikolla 24 guselkumabihoitoon
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100 mg:n annoksina neljén viikon vélein. Kummassakin tutkimuksessa noin 58 % potilaista jatkoi
metotreksaattihoitoa vakaina annoksina (< 25 mg/viikko).

Kummassakin tutkimuksessa yli 90 % potilaista oli aiemmin kayttanyt (cs)DMARD-l4édketta.

DISCOVER 1 -tutkimuksessa 31 % potilaista oli saanut aiemmin TNFa:n estéjéhoitoa.
DISCOVER 2 -tutkimuksessa potilaat eivét olleet saaneet aiemmin biologista ldékehoitoa.

Oireet ja l6ydokset

Guselkumabihoito paransi viikolla 24 merkittivisti taudin aktiivisuutta osoittavia mittareita
lumehoitoon verrattuna. Kummankin tutkimuksen ensisijainen péitetapahtuma oli niiden potilaiden
prosenttiosuus, jotka saavuttivat ACR 20 (dmerican College of Rheumatology) -vasteen viikolla 24.
Keskeiset tehon tulokset esitetdédn taulukossa 8.

Taulukko 8.

Kliiniset vasteet DISCOVER 1- ja DISCOVER 2 -tutkimuksissa

DISCOVER 1 DISCOVER 2
guselkumab | guselkumab guselkumab | guselkumab
Lum © i 10.(.) me i 10.(.) & L ume-ladke i 100 me i 10.(.) me
ladke 8 viikon 4 viikon (N = 246) 8 viikon 4 viikon
(N =126) vilein vilein vilein vilein
(N=127) (N=128) (N = 248) (N = 245)
ACR 20 -vaste
Viikko 16 25,4 % 52,0 %"® 60,2 %" 33,7 % 55,2 %¢® 55,9 %°
Ero lume-
ladkkeeseen 26,7 34,8 21,5 22,2
(95 %:n luottamus- ) (15,3; 38,1) | (23,5;46,0) ) (13,1, 30,0) | (13,7;30,7)
vili)
Viikko 24 22,2 % 52,0 %*® 59,4 %*® 32,9% 64,1 % ® 63,7 %*
Ero lume-
ladkkeeseen 29,8 37,1 31,2 30,8
(95 %:n luottamus- ) (18,6;41,1) | (26,1;48,2) ) (22,9; 39,5) | (22,4; 39,1)
véli)
ACR 50 -vaste
Viikko 16 12,7 % 22,8 % ¢ 26,6 % © 9,3% 28,6 % ¢ 20,8 % °©
Ero lume-
ladkkeeseen 10,2 13,9 19,3 11,5
(95 %:n luottamus- ) (1,0; 19,3) (4,4;23,4) ) (12,6;25,9) | (5,2;17,7)
vili))
Viikko 24 8,7 % 29,9 %°® 359%"® 14,2 % 31,5%¢ 33,1%¢
Ero lume-
ladkkeeseen 21,4 27,2 17,2 18,8
(95 %:n luottamus- ) (12,1; 30,7) | (17,6;36,8) ) (10,0; 24,4) | (11,5;26,1)
véli)
ACR 70 -vaste
Viikko 24 5,6 % 11,8 % ¢ 20,3 %" 4,1 % 18,5 %¢® 13,1 %°
Ero lume-
ladkkeeseen 6,4 14,8 14,5 9,0
(95 %:n luottamus- ) (-0,3; 13,1) | (6,9;22,7) ) (9,1;19,9) | (4,1;13,8)
véli)
DAS 28 (CRP) -muutos lidhtotilanteesta, pienimmiin neliGsumman keskiarvo
Viikko 24° -0,70 -1,43° -1,61° -0,97 -1,59° -1,62°
Ero lume-
ladkkeeseen -0,73 -0,91 -0,61 -0,65
(95 %:n luottamus- ) (-0,98; -0,48) | (-1,16; -0,66) ) (-0,80; -0,43) | (-0,83; -0,47)
vili)
Minimaalinen taudin aktiivisuus (minimal disease activity, MDA)
Viikko 24 1,1% | 228%" | 305%°¢ | 61% | 250%° | 188%"
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Ero lume-

ladkkeeseen 11,9 19,3 18.9 12,7
(95 %:n luottamus- (2,9;20,9) | (9,7;28,9) (12,8;25,0) | (7,0; 18,4)
véli)

Potilaita, joilla > 3 % kehon pinta-alasta ja IGA-pisteet > 2

n="78 n=8 | n=8 | n=18 | n=176 | n=184

IGA-vaste"

Viikko 24 15,4 % 57,3 %° 75,3 %° 19,1 % 70,5 %° 68,5 %°
Ero lume-
ladkkeeseen 42,0 60,0 50,9 49,8
(95 %:n luottamus- ) (28,9; 55,1) | (48.,3;71,8) ) (42,2;59,7) | (41,2; 58,4)
vili)

PASI 90 -vaste

Viikko 16 10,3 % 45,1 %° 52,8 % ¢ 8,2 % 55,1% ¢ 53,8% ¢
Ero lume-
ladkkeeseen 34,9 42.6 46,6 45,6
(95 %:n luottamus- ) (22,2; 47,6) | (30,5; 54,8) ) (38,4; 54,8) | (37,6; 53,6)
vili)

Viikko 24 11,5% 50,0 %* 62,9 %° 9,8 % 68,8 %° 60,9 %°
Ero lume-
ladkkeeseen 38,6 51,7 58,6 51,3
(95 %:n luottamus- ) (25,8;51,4) | (39,7; 63,7) ) (50,6; 66,6) | (43,2;59,3)
vili)

nimellinen p < 0,001
nimellinen p = 0,012

=0 ) (] a o o ®

lahtotilanteesta

p <0,001 (ensisijainen pédtetapahtuma)
p <0,001 (péiasiallinen toissijainen pédtetapahtuma)
p = 0,006 (paiasiallinen toissijainen paitetapahtuma)

ei tilastollisesti merkitseva p = 0,086 (padasiallinen toissijainen paétetapahtuma)

ei varsinaisesti testattu hierarkkisella testausmenetelmélld, nimellinen p < 0,001 (pédasiallinen toissijainen paétetapahtuma)
maédritelty IGA-vasteeksi 0 (parantunut) tai 1 (minimaalinen) ja psoriaasia koskevassa IGA-arvioinnissa > 2 yksikdn paraneminen

ACR 20/50/70-, DAS 28 (CRP)-, MDA-, IGA- ja PASI 90 -vastelukujen perusteella arvioitu kliininen
vaste sdilyi DISCOVER 1- ja DISCOVER 2 -tutkimuksissa viikkoon 52 saakka (ks. taulukko 9).

Taulukko 9. Kliiniset vasteet DISCOVER 1- ja DISCOVER 2 -tutkimuksissa viikolla 52°
DISCOVER 1 DISCOVER 2
guselkumabi guselkumabi guselkumabi guselkumabi
100 mg 8 viikon | 100 mg 4 viikon | 100 mg 8 viikon | 100 mg 4 viikon

vélein vélein vélein vélein

ACR 20

NP 112 124 234 228

Vaste (%) 67.9 % 75,8 % 79,1 % 75,9 %

ACR 50

NP 113 124 234 228

Vaste (%) 43,4 % 55,6 % 51,3% 49,1 %

ACR 70

NP 114 124 234 228

Vaste (%) 28,9 % 29,8 % 29,5 % 28,1 %

DAS 28 (CRP) -muutos lihtotilanteesta

Ne 112 123 234 227

Keskiarvo

(keskihajonta) -2,03 (1,250) -1,99 (1,062) -2,08 (1,121) 2,11 (1,128)

Minimaalinen taudin aktiivisuus (minimal disease activity, MDA)

NP 112 124 234 228

Vaste (%) 33,9% 40,3 % 32,9 % 36,8 %
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Potilaita, joilla > 3 % kehon pinta-alasta ja 1GA lihtétilanteessa > 2

IGA-vaste

NP 75 88 170 173
Vaste (%) 69,3 % 83,0 % 77,1 % 84,4 %
PASI 90

NP 75 88 170 173
Vaste (%) 66,7 % 76,1 % 77,1 % 81,5 %

a
b

C

Viikon 24 jdlkeen ei ollut lumeryhméa.

Arvioitavissa olevat tutkittavat, joilla havaittiin vaste.
Tutkittavilla havaittava muutos lahtotilanteesta.

ACR 20/50/70-, DAS 28 (CRP)-, MDA -, IGA- ja PASI 90 -vastelukujen perusteella arvioitu kliininen
vaste sdilyi DISCOVER 2 -tutkimuksessa viikkoon 100 saakka (ks. taulukko 10).

Taulukko 10.

Kliiniset vasteet DISCOVER 2 -tutkimuksessa viikolla 100?

guselkumabi guselkumabi

100 mg 8 viikon vilein 100 mg 4 viikon vilein
ACR 20
NP 223 219
Vaste (%) 82,1 % 84,9 %
ACR 50
NP 224 220
Vaste (%) 60,7 % 62,3 %
ACR 70
NP 224 220
Vaste (%) 393 % 38,6 %
DAS 28 (CRP) -muutos lihtotilanteesta
Ne¢ 223 219
Keskiarvo (keskihajonta) -2,37 (1,215) -2,36 (1,120)
Vihiinen taudin aktiivisuus (minimal disease activity, MDA)
NP 224 220
Vaste (%) 44,6 % 42,7 %
Potilaita, joilla > 3 % kehon pinta-alasta ja 1GA lihtétilanteessa > 2
IGA-vaste
NP 165 170
Vaste (%) 76,4 % 82,4 %
PASI 90
NP 164 170
Vaste (%) 75,0 % 80,0 %

a
b

C

Vaste ajan kuluessa

Viikon 24 jélkeen ei ollut lumeryhméa.

Arvioitavissa olevat tutkittavat, joilla havaittiin vaste.
Tutkittavilla havaittava muutos ldhtétilanteesta.

DISCOVER 2 -tutkimuksessa havaittiin jo viikolla 4 suurempi ACR 20 -vaste kummassakin
guselkumabiryhmaéssé verrattuna lumehoitoon, ja hoidon jatkuessa ero suureni edelleen viikkoon 24

saakka (kuva 5).
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Kuva S. ACR 20 -vaste DISCOVER 2 -tutkimuksessa kiynneittiin viikkoon 24 saakka

100

804

Prosenttia tutkittavista (%)

0 2 4 8 12 16 20 24
Viikkoa

- - -@--. Lumelddke (n = 248) ——d— Guselkumabi 100 mg B viikon valein (n = 248)
- l---- Guselkumabi 100 mg 4 vilkon valein (n = 245)

DISCOVER 2 -tutkimuksessa guselkumabihoitoa jatkuvasti viikolla 24 saaneiden tutkittavien
ACR 20 -vaste sdilyi viikosta 24 viikkoon 52 (ks. kuva 6). Guselkumabihoitoa jatkuvasti viikolla 52
saaneiden tutkittavien ACR 20 -vaste sdilyi viikosta 52 viikkoon 100 (ks. kuva 7).

Kuva 6. ACR 20 -vaste DISCOVER 2 -tutkimuksessa kdynneittiiin viikosta 24 viikkoon 52
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Viikkoa

Tutkittavien lkm
Guselkumabi 100 mg B viikon vélein 238 236 238 232 234
Guselkumabi 100 mg 4 viikon vélein 234 232 230 223 228

—&— Guselkumabi 100 mg -~ -- Guselkumabi 100 mg
8 viikon valein 4 viikon valein
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Kuva 7. ACR 20 -vaste DISCOVER 2 -tutkimuksessa kiynneittiiin viikosta 52 viikkoon 100
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Viikkoa
Tutkittavien lkm
Guselkumabi 100 mg 8 viikon vilein 232 229 225 221 223
Guselkumabi 100 mg 4 vilkon valein 226 218 223 217 219

—a— Guselkumabi 100 mg ---- Guselkumabi 100 mg
8 viikon valein 4 viikon valein

Guselkumabiryhmissi havaitut vasteet olivat samankaltaisia riippumatta csDMARD-14édkkeiden,
mukaan lukien metotreksaatin, kaytostd (DISCOVER 1 ja 2). Liséksi tarkasteltaessa ikdé, sukupuolta,
etnisté taustaa, painoa ja aiempaa csDMARD-ladkkeiden kéyttoda (DISCOVER 1 ja 2) seké aiempaa
TNFa:n estdjien kdyttod (DISCOVER 1) nédiden alaryhmien guselkumabivasteessa ei tunnistettu eroja.

DISCOVER 1-ja 2 -tutkimuksissa osoitettiin kaikkien ACR-pisteiden osa-alueiden, myds potilaan
kipuarvion parantuneen. Kummankin tutkimuksen viikolla 24 niiden potilaiden osuus, joilla todettiin
nivelpsoriaasin aktiivisuuden muokatun mittarin (PSARC) perusteella vaste, oli guselkumabiryhmissa
suurempi kuin lumeryhmaéssé. PsARC-vasteet sdilyivat DISCOVER 1 -tutkimuksessa viikosta 24
viikkoon 52 ja DISCOVER 2 -tutkimuksessa viikkoon 100.

Daktyliitti ja entesiittid arvioitiin DISCOVER 1- ja 2 -tutkimusten yhdistettyjen tietojen perusteella.
Niisté potilaista, joilla oli 1dhtétilanteessa daktyliitti, viikolla 24 daktyliitti oli hdvinnyt suuremmalla
osalla tutkittavista guselkumabia 8 viikon vilein saaneessa ryhmissi (59,4 %, nimellinen p < 0,001) ja
4 viikon vilein saaneessa ryhmaéssé (63,5 %, p = 0,006) kuin lumehoidossa (42,2 %). Niisti potilaista,
joilla oli l&htotilanteessa entesiitti, viikolla 24 entesiitti oli hdvinnyt suuremmalla osalla tutkittavista
guselkumabia 8 viikon vélein saaneessa ryhméssi (49,6 %, nimellinen p < 0,001) ja 4 viikon vélein
saaneessa ryhmassa (44,9 %, p = 0,006) kuin lumehoidossa (29,4 %). Viikolla 52 niiden tutkittavien
osuus, joilla daktyliitti oli havinnyt (81,2 % hoitoa 8 viikon vélein saaneessa ryhmaéssé ja 80,4 %
hoitoa 4 viikon vilein saaneessa ryhmaéssd) ja entesiitti oli hdvinnyt (62,7 % hoitoa 8 viikon vélein
saaneessa ryhmaéssé ja 60,9 % hoitoa 4 viikon vilein saaneessa ryhmaéssd), oli sdilynyt ennallaan.
DISCOVER 2 -tutkimuksessa tutkittavista, joilla oli 1dhtotilanteessa daktyliitti ja entesiitti, niiden
potilaiden osuus, joilla daktyliitti oli hdvinnyt (91,1 % hoitoa 8 viikon vélein saaneessa ryhméssi ja
82,9 % hoitoa 4 viikon vilein saaneessa ryhméssé) ja entesiitti oli hdvinnyt (77,5 % hoitoa 8 viikon
vélein saaneessa ryhméssi ja 67,7 % hoitoa 4 viikon vélein saaneessa ryhméssi), oli siilynyt

viikolla 100.

DISCOVER 1-ja 2 -tutkimuksissa niistd guselkumabihoitoa saaneista potilaista, joilla sairauden
ensisijainen ilmenemismuoto oli spondyliitti ja raajojen niveltulehduksia, taudin aktiivisuutta
spondyloartropatioissa mittaava BASDAI-indeksi (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Index) parani viikolla 24 merkittivimmin kuin lumehoidossa. BASDAI-indeksin paraneminen siilyi
DISCOVER 1 -tutkimuksessa viikosta 24 viikkoon 52 ja DISCOVER 2 -tutkimuksessa viikkoon 100.
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Radiologinen vaste

DISCOVER 2 -tutkimuksessa mitattiin radiologisesti rakennevaurion etenemisen estymistd, mika
ilmaistiin muokattujen van der Heijde-Sharp (vdH-S) -kokonaispisteiden keskimuutoksena
lahtotilanteesta. Guselkumabia 4 viikon vélein saaneessa ryhméssé osoitettiin viikolla 24 tilastollisesti
merkitsevisti vihemmaén radiologista etenemisté, ja guselkumabia 8 viikon vélein saaneessa ryhméssé
osoitettiin numeerisesti vdhemmaén etenemistd kuin lumehoidossa (taulukko 11). Neljdn viikon vélein
annettavasta guselkumabihoito-ohjelmasta havaittu hyoty radiologisen etenemisen estdmisessé (eli
hoitoa 4 viikon vélein saaneessa ryhmiassd muokattujen van der Heijde-Sharp -kokonaispisteiden
pienempi keskimuutos 14htétilanteesta lumehoitoon verrattuna) oli merkittdvampaa tutkittavilla, joilla
oli ldhtotilanteessa sekd suuri C-reaktiivisen proteiinin pitoisuus ettd eroosiota useammissa niveliss.

Taulukko 11. Muokattujen van der Heijde-Sharp -kokonaispisteiden muutos
lihtotilanteesta DISCOVER 2 -tutkimuksen viikolla 24
N Muokattujen van der Heijde-Sharp -kokonaispisteiden

pienimmiin neliGsumman keskiarvon muutos (95 %:n
luottamusvili) lahtotilanteesta viikkoon 24

Lumeliike 246 0,95 (0,61; 1,29)

guse kumabi 100 mg 248 0,52 (0,18; 0,86)
viikon vilein

guse kumat 100 me 245 0,29" (-0,05; 0,63)
viikon vélein

a

b

ei tilastollisesti merkitseva p = 0,068 (padasiallinen toissijainen paétetapahtuma)
p = 0,006 (péiasiallinen toissijainen pédtetapahtuma)

Muokattujen van der Heijde-Sharp -kokonaispisteiden keskimuutos léhtdtilanteesta viikolla 52 ja
viikolla 100 oli guselkumabia 8 viikon vélein ja 4 viikon vélein saaneissa ryhmissd samankaltainen
(taulukko 12).

Taulukko 12. Muokattujen van der Heijde-Sharp -kokonaispisteiden muutos
lihtotilanteesta DISCOVER 2 -tutkimuksen viikolla 52 ja viikolla 100
N? Muokattujen van der Heijde-Sharp -kokonaispisteiden
keskimuutos (keskihajonta) lihtotilanteesta
Viikko 52
gusclkumabi 100 mg 235 0,97 (3,623)
8 viikon vélein
guselkumabi 100mg |, 1,07 (3,843)
4 viikon vilein
Viikko 100
gusclkumabi 100mg |, 1,50 (4,393)
8 viikon vélein
guselkumabi 100 mg
4 viikon vilein 211 1,68 (7,018)

& arvioitavissa olevia tutkittavia, joilla havaittiin muutos kyseiseni ajanjaksona

Huom.: ei lumeryhméé viikon 24 jilkeen

Fvysinen toimintakyky ja terveyteen liittyvd eldmdnlaatu

DISCOVER 1-ja 2 -tutkimuksissa guselkumabihoitoa saaneiden potilaiden fyysisen toimintakyvyn
osoitettiin parantuneen merkittavasti (p < 0,001) lumehoitoon verrattuna, kun siti arvioitiin viikolla 24
HAQ-DI (Health Assessment Questionnaire-Disability Index) -toimintakykymittarilla. HAQ-DI-
toimintakykymittarilla todettu paraneminen séilyi DISCOVER 1 -tutkimuksessa viikosta 24

viikkoon 52 ja DISCOVER 2 -tutkimuksessa viikkoon 100.

SF-36-kyselyn fyysistd toimintakykyé selvittdvan osion (Physical Component Summary, PCS)
pisteissd havaittiin guselkumabihoitoa saaneilla potilailla merkittdvésti suurempi paraneminen
lahtdtilanteesta lumehoitoa saaneisiin verrattuna sekd DISCOVER 1 -tutkimuksen (kummankin
annosryhmin p < 0,001) ettd DISCOVER 2 -tutkimuksen (4 viikon vélein hoitoa saaneen ryhmén
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p = 0,006) viikolla 24. FACIT-F (Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-

Fatigue) -mittarilla havaittiin kummassakin tutkimuksessa viikolla 24 suurempi pisteiden lisdys
guselkumabihoitoa saaneilla potilailla lumehoitoa saaneisiin potilaisiin verrattuna.

DISCOVER 2 -tutkimuksessa havaittiin viikolla 24 ihotaudeissa eldmédnlaadun mittarina kdytetylla
DLQI (Dermatology Life Quality Index) - kysymyssarjalla mitattuna terveyteen liittyvén eldménlaadun
parantuneen enemmaén kuin lumehoidossa. SF-36 PCS -pisteissd, FACIT-F-mittarilla ja DLQI-
kysymyssarjalla havaittu paraneminen sdilyi DISCOVER 1 -tutkimuksessa viikosta 24 viikkoon 52 ja
DISCOVER 2 -tutkimuksessa viikkoon 100.

Pediatriset potilaat

Euroopan lddkevirasto on myontényt lykkédyksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset
guselkumabin kdytdsté ldiskadpsoriaasin ja nivelpsoriaasin hoidossa yhdessé tai useammassa
pediatrisessa potilasryhmaissé (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kdytosta pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Terveille tutkittaville ihon alle annetun 100 mg:n kertainjektion jélkeen guselkumabin
maksimipitoisuus (Cmax) seerumissa oli keskiméaéarin (+ keskihajonta) 8,09 + 3,68 mikrog/ml noin
5,5 vuorokauteen mennessa annoksen jalkeen.

Guselkumabin vakaan tilan pitoisuus seerumissa saavutettiin viikoilla 0 ja 4 ja sen jilkeen 8 viikon
viélein ihon alle annettujen 100 mg:n guselkumabiannosten jdlkeen viikkoon 20 mennessé. Vakaan
tilan pienimmaét guselkumabipitoisuudet seerumissa olivat ldiskdpsoriaasia sairastavilla potilailla
tehdyissd kahdessa vaiheen I1I tutkimuksessa keskiméédrin (+ keskihajonta) 1,15 + 0,73 mikrog/ml ja
1,23 £+ 0,84 mikrog/ml.

Guselkumabin farmakokinetiikka oli nivelpsoriaasia sairastavilla tutkittavilla samankaltainen kuin
psoriaasia sairastavilla tutkittavilla. Viikoilla 0 ja 4 seké sen jdlkeen 8 viikon vélein ihon alle
annettujen 100 mg:n guselkumabiannosten jélkeen vakaan tilan pienimmaét guselkumabipitoisuudet
seerumissa olivat my0s keskiméérin noin 1,2 mikrog/ml. IThon alle 4 viikon vélein annettujen 100 mg:n
guselkumabiannosten jédlkeen vakaan tilan pienimmét guselkumabipitoisuudet seerumissa olivat
keskiméérin noin 3,8 mikrog/ml.

Guselkumabin absoluuttisen biologisen hydtyosuuden arvioitiin olevan terveille tutkittaville ihon alle
annetun 100 mg:n kertainjektion jalkeen noin 49 %.

Jakautuminen

Terminaalisen vaiheen (V) jakautumistilavuuden keskiarvo oli terveille tutkittaville laskimoon
annetun kerta-annoksen jélkeen kaikissa tutkimuksissa noin 7-10 1.

Biotransformaatio

Guselkumabin tarkkaa metaboliareittid ei ole selvitetty. Guselkumabi on ihmisen IgG
monoklonaalinen vasta-aine, joten se hajoaa oletettavasti pieniksi peptideiksi ja aminohapoiksi
kataboliareittien kautta samalla tavoin kuin endogeeninen IgG.

Eliminaatio
Systeemisen puhdistuman (CL) keskiarvo oli terveille tutkittaville laskimoon annetun kerta-annoksen
jélkeen kaikissa tutkimuksissa 0,288-0,479 1/vrk. Guselkumabin puoliintumisajan (T:,) keskiarvo oli

terveilld tutkittavilla noin 17 vuorokautta ja ldiskdpsoriaasia sairastavilla potilailla noin 15—
18 vuorokautta kaikissa tutkimuksissa.
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Populaatiofarmakokineettiset analyysit osoittivat, ettd tulehduskipuldékkeiden, suun kautta otettavien
kortikosteroidien, ja csDMARD-l4édkkeiden, kuten metotreksaatin, samanaikainen kaytto ei
vaikuttanut guselkumabin puhdistumaan.

Lineaarisuus/ei-lineaarisuus

Terveille tutkittaville tai ldiskdpsoriaasia sairastaville potilaille ihon alle annetun 10-300 mg:n
kertainjektion jdlkeen guselkumabin systeeminen altistus (Cmax ja AUC) suureni suunnilleen suhteessa
annokseen.

Iakkaéat potilaat

Iakkailla potilailla ei ole tehty erityisid tutkimuksia. Guselkumabille vaiheen III kliinisissé
tutkimuksissa altistuneista ja populaatiofarmakokineettiseen analyysiin mukaan otetuista

1384 ldiskdpsoriaasia sairastavasta potilaasta 70 potilasta oli 65-vuotiaita tai vanhempia, ja heisti
4 potilasta oli 75-vuotiaita tai vanhempia. Guselkumabille vaiheen III kliinisissd tutkimuksissa
altistuneista 746 nivelpsoriaasia sairastavasta potilaasta yhteensi 38 potilasta oli 65-vuotiaita tai
vanhempia ja yksikddn potilas ei ollut 75-vuotias tai vanhempi.

Liisképsoriaasia ja nivelpsoriaasia sairastavista potilaista tehdyt populaatiofarmakokineettiset eivit
osoittaneet CL/F-estimaatissa ilmeisid muutoksia > 65-vuotiailla verrattuna < 65-vuotiaisiin, mika

viittaa siithen, ettd idkkdiden potilaiden annosta ei tarvitse muuttaa.

Munuaisten tai maksan vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Munuaisten tai maksan vajaatoiminnan vaikutuksesta guselkumabin farmakokinetiikkaan ei ole tehty
spesifisid tutkimuksia. Muuttumaton guselkumabi on monoklonaalinen IgG vasta-aine, ja sen
eliminaatio munuaisten kautta on oletettavasti vahaistd ja merkitys on vdhdinen. Vastaavasti maksan
vajaatoiminta ei oletettavasti vaikuta guselkumabin puhdistumaan, koska monoklonaaliset IgG vasta-
aineet eliminoituvat padasiassa kataboloitumalla solunsiséisesti.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologisten turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, lisdéintymistoksisuutta ja
pre- ja postnataalista kehitystd koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa
erityiseen vaaraan ihmisille.

Cynomolgus-apinoilla tehdyissé toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta koskeneissa
tutkimuksissa laskimoon ja ihon alle annettu guselkumabi oli hyvin siedetty. Viikoittain apinoille ihon
alle annetuista 50 mg/kg annoksista aiheutuva altistus (AUC) oli vahintién 49-kertainen ja Cpax oli

> 200-kertainen verrattuna vastaaviin ihmisella kliinisessd farmakokineettisessd tutkimuksessa
mitattuihin arvoihin. Cynomolgus-apinoilla tehdyissa toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta tai
kohdennettua kardiovaskulaarista turvallisuutta koskeneissa farmakologisissa tutkimuksissa ei havaittu
haitallista immunotoksisuutta tai kardiovaskulaarista turvallisuutta koskevia farmakologisia
vaikutuksia.

Histopatologisissa tutkimuksissa ei havaittu preneoplastisia muutoksia eldimilld, joita hoidettiin
enintdén 24 viikon ajan, eikd 12 viikon toipumisjakson jélkeen, jolloin vaikuttavaa ainetta oli
seerumissa havaittavissa.

Guselkumabilla ei tehty mutageenisuus- eiké karsinogeenisuustutkimuksia.

Guselkumabia ei havaittu cynomolgus-apinoiden maidossa, kun mittaus tehtiin 28 pdiviéd synnytyksen
jélkeen.
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6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Histidiini
Histidiinimonohydrokloridimonohydraatti
Polysorbaatti 80

Sakkaroosi

Injektionesteisiin kéytettiva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, titd 1ddkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika
2 vuotta.
6.4 Siilytys

Sdilytd jddkaapissa (2 °C — 8 °C). Ei saa jaétya.
Pida esitdytetty ruisku tai esitdytetty kyna ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku

1 ml livosta lasisessa esitéytetyssé ruiskussa, jossa on kiinted neula ja neulansuojus sekd automaattinen
neulanpistosuoja.

Tremfya-injektionestettd on saatavana yhden esitdytetyn ruiskun pakkauksina sekd kahden esitdytetyn
ruiskun (kaksi yhden esitéytetyn ruiskun pakkausta siséltdvind) kerrannaispakkauksina.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttaimattd ole myynnissa.

Tremfya 100 mg injektioneste, livos, esitidytetty kyna

1 ml liuosta lasisessa esitdytetyssa ruiskussa esitdytetyn kynén sisdlld. Kynéssi on automaattinen
neulanpistosuoja.

Tremfya-injektionestettd on saatavana yhden esitdytetyn kynédn pakkauksina sekd kahden esitdytetyn
kynén (kaksi yhden esitdytetyn kynédn pakkausta siséltivini) kerrannaispakkauksina.

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hiivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Kun esitdytetty ruisku tai esitdytetty kyné on otettu jadkaapista, anna esitdytetyn ruiskun tai esitdytetyn
kynén olla ulkopakkauksessa ja anna sen ldmmeta huoneenldmpdiseksi. Odota 30 minuuttia ennen
kuin annat Tremfya-injektion. Esitéytettyd ruiskua tai esitdytettyd kynéa ei saa ravistaa.

Esitaytetty ruisku tai esitdytetty kyna suositellaan tarkistamaan silmdmaéaréisesti ennen kayttoa.
Liuoksen pitéé olla kirkasta, viritonté tai vaalean keltaista, ja se saattaa siséltéd joitakin pienid
valkoisia tai kirkkaita hiukkasia. Jos liuos on sameaa tai vérjdytynyttd tai siiné on isoja hiukkasia,

Tremfya-liuosta ei saa kiyttaa.

Jokainen pakkaus sisiltdd Kéyttoohjeet, joissa on tarkat ohjeet injektion valmisteluun ja esitdytetyn
ruiskun tai esitdytetyn kynin kayttoon.

25



Kayttdméton laékevalmiste tai jate on hévitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/17/1234/001 1 esitéytetty ruisku

EU/1/17/1234/002 1 esitédytetty kyna

EU/1/17/1234/003 2 esitdytettyd kynaa

EU/1/17/1234/004 2 esitédytettyd ruiskua

9.  MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan mydntdmisen padivamadra: 10. marraskuuta 2017

Viimeisimman uudistamisen paivadmaara:

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.eu.
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BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJAT JA
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI
RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A.  BIOLOGISEN VAIKUTTAVAN AINEEN VALMISTAJAT JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Biologisen vaikuttavan aineen valmistajien nimet ja osoitteet

Biogen Inc. (BIIB)
5000 Davis Drive
Research Triangle Park
NC27709

Yhdysvallat

Janssen Sciences Ireland UC
Barnahely

Ringaskiddy

Co. Cork

Irlanti

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Janssen Biologics B.V.
Einsteinweg 101
2333CB Leiden
Alankomaat

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptilddke, jonka madraamiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
) Miiraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamin lddkevalmisteen osalta velvoitteet médrdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maéritelty Euroopan unionin viitepdivimaérat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltévéssd
luettelossa, josta on séédetty Direktiivin 2001/83/EC 107 ¢ artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myOhemmissi paivityksissé, jotka on julkaistu Euroopan laékeviraston verkkosivuilla.

Myyntiluvan haltijan tulee toimittaa télle valmisteelle ensimmaéinen méirdaikainen turvallisuuskatsaus
kuuden kuukauden kuluessa myyntiluvan mydntadmisesta.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myShempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa

o Euroopan lddkeviraston pyynndsti

o kun riskienhallintajirjestelméd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittdvain muutokseen, tai kun on saavutettu tirkeé tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).

28



LIITE III

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOKOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku
guselkumabi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: sakkaroosi, histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdva vesi.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos

1 esitdytetty ruisku

‘ 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Thon alle
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Ei saa ravistaa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikéd nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

‘ 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilyta jddkaapissa.
Ei saa jdatya.
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Pida esitdytetty ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/17/1234/001

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Tremfya 100 mg

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdaa yksilollisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KERRANNAISPAKKAUKSEN ULKOKOTELO (SISALTAA BLUE BOX -TEKSTIT)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku
guselkumabi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: sakkaroosi, histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdva vesi.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos

Kerrannaispakkaus: 2 esitiytettya ruiskua (kaksi 1 esitdytetyn ruiskun pakkausta)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Thon alle
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Ei saa ravistaa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikéd nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

‘ 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilyta jddkaapissa.
Ei saa jdatya.
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Pida esitdytetty ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/17/1234/004 (2 pakkausta, kumpikin sisiltdd 1 esitdytetyn ruiskun)

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Tremfya 100 mg

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdaa yksilollisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KERRANNAISPAKKAUKSEN VALIKOTELO (EI BLUE BOX -TEKSTEJA)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty ruisku
guselkumabi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: sakkaroosi, histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdva vesi.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos

1 esitdytetty ruisku
Osa kerrannaispakkausta, ei saa myyda erikseen

‘ 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Thon alle
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Ei saa ravistaa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyti jadkaapissa.
Ei saa jdatya.
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Pida esitdytetty ruisku ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET K{@YTTAMATT(")MIEN L"AAKEyALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMEROQO(T)

EU/1/17/1234/004

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Tremfya 100 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN RUISKUN ETIKETTI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Tremfya 100 mg
injektioneste
guselkumabi

s.C.

2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1 ml

6. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOKOTELO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty kyna
guselkumabi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi esitdytetty kyné siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: sakkaroosi, histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdva vesi.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos

1 esitdytetty kynd

‘ 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ei saa ravistaa.
Thon alle
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

‘ 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilyta jddkaapissa.
Ei saa jdatya.
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Pida esitdytetty kynd ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/17/1234/002

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Tremfya 100 mg

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltaa yksilollisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KERRANNAISPAKKAUKSEN VALIKOTELO (EI BLUE BOX -TEKSTEJA)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty kyna
guselkumabi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi esitdytetty kyné siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: sakkaroosi, histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdva vesi.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos

1 esitdytetty kynd
Osa kerrannaispakkausta, ei saa myyda erikseen.

‘ 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ei saa ravistaa.
Thon alle
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyti jadkaapissa.
Ei saa jdatya.

40



Pida esitdytetty kynd ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KéYTTAMZiTT(")MIEN L"AAKEyALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMEROQO(T)

EU/1/17/1234/003

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Tremfya 100 mg

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

KERRANNAISPAKKAUKSEN ULKOKOTELO (SISALTAA BLUE BOX -TEKSTIT)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitdytetty kyna
guselkumabi

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi esitdytetty kyné siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa liuosta.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: sakkaroosi, histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
injektionesteisiin kdytettdva vesi.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos

Kerrannaispakkaus: 2 esitiytettyd kynéé (kaksi 1 esitdytetyn kynén pakkausta)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ei saa ravistaa.
Thon alle
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikéd nékyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

‘ 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilyta jddkaapissa.
Ei saa jdatya.
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Pida esitdytetty kynd ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/17/1234/003 (2 pakkausta, kumpikin sisdltad 1 esitdytetyn kynén)

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Tremfya 100 mg

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltda yksilollisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

ESITAYTETYN KYNAN ETIKETTI

‘ 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Tremfya 100 mg
injektioneste
guselkumabi

s.C.

2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1 ml

6. MUUTA
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitiytetty ruisku
guselkumabi

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timén Lifikkeen kiyttimisen, silli se

sisiltdd sinulle tirkeiti tietoja.

- Sdilytd tima pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kdanny ladkarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

- Tama ladke on madratty vain sinulle eiké sitd pidd antaa muiden kdyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd l4dkérille, apteekkihenkilokunnalle tai
sairaanhoitajalle puoleen. Tdma koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole
mainittu tdssd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassd pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Tremfya on ja mihin sitd kéytetdan

Miti sinun on tiedettdvé, ennen kuin kaytit Tremfya-valmistetta
Miten Tremfya-valmistetta kdytetdan

Mahdolliset haittavaikutukset

Tremfya-valmisteen séilyttéminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

SN A LN

1. Miti Tremfya on ja mihin sita kiytetiin

Tremfya siséltdd vaikuttavana aineena guselkumabia, joka on erds valkuaisaine (proteiini), jota
kutsutaan monoklonaaliseksi vasta-aineeksi.

Tama ladke vaikuttaa estdmalld IL-23-nimisen valkuaisaineen toiminnan. Psoriaasia ja nivelpsoriaasia
sairastavien henkildiden elimistossd on tavanomaista enemmaén I1L-23-valkuaisainetta.

Liiskiipsoriaasi
Tremfya-valmistetta kdytetddn aikuisille keskivaikean tai vaikean ldisképsoriaasin hoitoon.
Liisképsoriaasi on tulehduksellinen sairaus, joka vaikuttaa ihoon ja kynsiin.

Tremfya voi parantaa ihon kuntoa ja kynsien ulkondkod seké véhentdé oireita, kuten suomuisuutta,
irtoamista, hilseilyd, kutinaa, kipua ja kirvelyé.

Nivelpsoriaasi

Tremfya-valmistetta kdytetddn nivelpsoriaasin hoitoon. Nivelpsoriaasi on tulehduksellinen
nivelsairaus, johon liittyy usein ldiskdpsoriaasi. Jos sinulla on nivelpsoriaasi, sinulle annetaan ensin
muita ladkkeitd. Jos et saa ndihin ladkkeisiin riittdvaa vastetta tai jos et siedd hoitoa, sinulle annetaan
Tremfya-valmistetta vihentdmaéén sairauden oireita. Tremfya-valmistetta voidaan kéyttééd yksinddn tai
yhdessé toisen ladkkeen eli metotreksaatin kanssa.

Nivelpsoriaasia sairastavilla Tremfya-hoito vdhentdd sairauden oireita, hidastaa nivelten rustojen ja
luiden vaurioitumista seké parantaa kykyési suoriutua péivittdisista toimista.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiiytit Tremfya-valmistetta

Ali kiiytid Tremfya-valmistetta

. jos olet allerginen guselkumabille tai timén l4ddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu

kohdassa 6). Jos epdilet, ettd saatat olla allerginen, kddnny 1ddkarin puoleen ennen kuin kaytét
Tremfya-valmistetta.
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o jos sinulla on aktiivinen infektio, mukaan lukien aktiivinen tuberkuloosi.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele lddkarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin kéytat
Tremfya-valmistetta

o jos saat infektioon hoitoa

o jos sinulla on infektio, joka ei parane tai uusiutuu toistuvasti

o jos sairastat tuberkuloosia tai olet ollut tuberkuloosia sairastavan henkilon ldheisyydessi

o jos epdilet, ettéd sinulla saattaa olla jokin infektio tai sinulla on infektion oireita (ks. jéljempand

kohdasta Tarkkaile infektioita ja allergisia reaktioita)
o jos olet dskettéin saanut rokotuksen tai tarvitset rokotuksen Tremfya-hoidon aikana.

Jos et ole varma, koskeeko jokin edelld mainituista sinua, kysy asiasta ladkarilta, apteekkihenkilostolta
tai sairaanhoitajalta ennen kuin kiytdt Tremfya-valmistetta.

Laakari voi katsoa verikokeet tarpeellisiksi sen tarkistamiseksi, onko maksaentsyymipitoisuus
suurentunut ennen Tremfya-hoidon aloittamista tai hoidon aikana. Maksaentsyymipitoisuus voi
suurentua Tremfya-hoitoa 4 viikon vélein saavilla potilailla yleisemmin kuin Tremfya-hoitoa 8 viikon
vilein saavilla potilailla (ks. kohta 3 Miten Tremfya-valmistetta kdytetdan).

Tarkkaile infektioita ja allergisia reaktioita
Tremfya-hoidosta voi aiheutua vakavia haittavaikutuksia, mukaan lukien allergisia reaktioita ja
infektioita. Sinun on tarkkailtava Tremfya-hoidon aikana niiden oireita.

Infektioiden oireita voivat olle kuume tai flunssan kaltaiset oireet, lihassirky, yské, hengistyneisyys,
kirvely virtsatessa tai lisddntynyt virtsaamistiheys, verinen lima, painon lasku, ripuli tai mahakipu,
psoriaasin oireista poikkeava ihon tai haavojen kuumotus, punoitus tai kipu.

Tremfya-hoidon yhteydessa on esiintynyt vakavia allergisia reaktioita, joiden oireita voivat olla mm.
kasvojen, huulten, suun, kielen tai nielun turpoaminen, nielemis- tai hengitysvaikeudet ja
nokkosihottuma (ks. Vakavat haittavaikutukset kohdassa 4).

Jos havaitset mahdolliseen vakavaan allergiseen reaktioon tai infektioon viittaavia oireita, lopeta
Tremfya-hoito ja ilmoita siité ladkérille tai hakeudu heti ldékéarinhoitoon.

Lapset ja nuoret
Tremfya-valmistetta ei suositella lapsille eiki alle 18-vuotiaille nuorille, koska sité ei ole tutkittu tdssé
ikdryhmassa.

Muut liddikevalmisteet ja Tremfya

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle

o jos parhaillaan kaytét, olet dskettdin kayttanyt tai saatat kdyttda muita ladkkeita

o jos olet dskettdin saanut tai olet saamassa rokotuksen. Sinulle ei saa antaa Tremfya-hoidon
aikana tietyntyyppisié rokotuksia (elévié taudinaiheuttajia sisdltévid rokotteita).

Raskaus ja imetys

o Tremfya-valmistetta ei saa kdyttdad raskauden aikana, koska lddkkeen vaikutuksia raskaana
oleviin naisiin ei tunneta. Jos olet nainen, joka voi tulla raskaaksi, sinun tulee vélttia raskaaksi
tulemista ja kayttad riittdvad ehkaisyd Tremfya-hoidon aikana ja vahintddn 12 viikon ajan
viimeisen Tremfya-annoksen jilkeen. Kerro lddkérille, jos olet raskaana, epéilet olevasi
raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista.

o Kerro ladkarille, jos imetit tai aiot imettad. Padtét yhdessé lddkédrin kanssa, imetétko vai
kaytitkd Tremfya-valmistetta.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Tremfya ei todennékoisesti vaikuta ajokykyyn ja koneiden kdyttokykyyn.
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3. Miten Tremfya-valmistetta kiiytetiin

Kayta titd ladkettd juuri siten kuin ladkéri on méardnnyt. Tarkista ohjeet 144karilta tai apteekista, jos
olet epdvarma.

Miten paljon Tremfya-valmistetta annetaan ja miten pitkiin
Ladkari paattdd, miten pitkdén sinun pitdd kayttdd Tremfya-valmistetta.

Laiskédpsoriaasi

o Ensimmadinen annos on 100 mg (yhden esitdytetyn ruiskun sisiltd) pistoksena ihon alle.
Ladkkeen voi antaa lddkari tai sairaanhoitaja.
o Ensimmadisen annoksen jélkeen saat seuraavan annoksen 4 viikon kuluttua, ja sen jilkeen aina

& viikon vilein.

Nivelpsoriaasi

o Ensimmadinen annos on 100 mg (yhden esitdytetyn ruiskun sisiltd) pistoksena ihon alle.
Ladkkeen voi antaa ldékdri tai sairaanhoitaja.
o Ensimmadisen annoksen jélkeen saat seuraavan annoksen 4 viikon kuluttua, ja sen jilkeen aina

8 viikon vélein. Joillekin potilaille Tremfya-valmistetta voidaan antaa ensimmaisen annoksen
jélkeen 4 viikon vilein. Ladkari padttdd, miten usein saat Tremfya-hoitoa.

Tremfya-pistoksen pistdd aluksi 14dkari tai sairaanhoitaja. Saatat kuitenkin paattda yhdessa ladkéarin
kanssa, ettd pistit Tremfya-pistokset itse. Sinulle neuvotaan téllin, miten Tremfya-pistos pistetdédn
itse. Kéanny laédkarin tai sairaanhoitajan puoleen, jos sinulla on kysymyksié pistoksen pistdmisesta
itse. On tarkedd, ettet yritd pistdd pistosta itse ennen kuin olet saanut siihen ladkariltd tai
sairaanhoitajalta opastuksen.

Lue ennen Tremfya-valmisteen kiyttod tarkoin Kéyttoohjeet, jotka ovat pakkauksessa.
Jos otat enemmiin Tremfya-valmistetta kuin sinun pitiisi
Jos olet saanut enemmén Tremfya-valmistetta kuin sinun pitéisi tai jos annos on annettu 14ékérin

madrdyksen mukaista pdivimaarad aiemmin, kerro siitd 1ddkarille.

Jos unohdat kiyttii Tremfya-valmistetta
Jos olet unohtanut pistdd Tremfya-annoksen, kerro siitd ladkarille.

Jos lopetat Tremfya-valmisteen kiyton
Alé lopeta Tremfya-valmisteen kéyttod keskustelematta asiasta ensin ladkérin kanssa. Jos lopetat

hoidon, oireet saattavat uusiutua.

Jos sinulla on kysymyksié tdimén ladkkeen kéytostd, kidnny ladkérin, apteekkihenkilokunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4. Mabhdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki lddkkeet, timéakin 1ddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niité saa.
Vakavat haittavaikutukset

Kerro ladkarille tai hakeudu heti 1ddkarinhoitoon, jos sinulle ilmaantuu jokin seuraavista
haittavaikutuksista:

Mahdollisesti vakava allerginen reaktio (saattaa esiintyd enintdén 1 henkil6lld sadasta), jonka oireita
voivat olla
- hengitys- tai nielemisvaikeudet
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- kasvojen, huulten, kielen tai kurkun turpoaminen
- ihon voimakas kutina, johon liittyy punaista ihottumaa tai koholla olevia paukamia.

Muut haittavaikutukset
Seuraavat haittavaikutukset ovat lievid tai keskivaikeita. Jos jokin ndistd vaikutuksista pahenee vaikea-
asteiseksi, kddnny heti 14ékérin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

Hyvin yleiset (saattavat esiintyd useammalla kuin 1 potilaalla kymmenesti)
- hengitystieinfektiot.

Yleiset (saattavat esiintyd enintddn 1 potilaalla kymmenestd)
- paédnsarky

- nivelkipu

- ripuli

- pistoskohdan punoitus, drsytys tai kipu

- suurentunut veren maksaentsyymipitoisuus.

Melko harvinaiset (saattavat esiintyé enintdédn 1 potilaalla sadasta)

- allerginen reaktio

- ihottuma

- tietyntyyppisten veren valkosolujen (neutrofiilien) vdhentynyt méara
- yskénrokko (herpes simplex -infektiot)

- ihon sieni-infektio esimerkiksi varpaiden vélissd (esim. jalkasilsa)

- vatsatauti (gastroenteriitti)

- nokkosihottuma.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ldédkérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tamai koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssi
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myos suoraan liitteessd V luetellun kansallisen
ilmoitusjarjestelmén kautta. [Imoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmén tietoa
tdmin ladkevalmisteen turvallisuudesta.

5. Tremfya-valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

Ali kiytd titi l4dkettd ruiskun etiketissé ja kotelossa mainitun viimeisen kiyttopaivimasrin (EXP)
jalkeen. Viimeinen kayttopaivamaara tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Pida esitdytetty annosruisku ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

Sailyti jadkaapissa (2 °C — 8 °C). Ei saa jadtya.

Ei saa ravistaa.

Al kiyta titi l4dkettd, jos huomaat, ettd liiike on sameaa tai virjiytynytti tai siind on isoja hiukkasia.
Ota kotelo ennen kdyttod jadkaapista, mutta anna esitéytetyn ruiskun olla ulkopakkauksessa. Odota
30 minuuttia ja anna esitdytetyn ruiskun ldimmetd huoneenlampdoiseksi.

Tama ladke on tarkoitettu vain kertakéyttoon. Ladkkeitd ei pidd heittdd viemadriin eikd havittdd

talousjatteiden mukana. Kysy kéyttdmattomien lddkkeiden havittdmisestéd apteekista. Ndin menetellen
suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti Tremfya sisiltiaa

- Vaikuttava aine on guselkumabi. Yksi esitdytetty ruisku siséltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa
livosta.

- Muut aineet ovat histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
sakkaroosi ja injektionesteisiin kiytettdva vesi.

Liadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)
Tremfya on kirkas, vériton tai vaaleankeltainen injektioneste, liuos (injektioneste). Sitd on saatavana
yhden esitdytetyn ruiskun pakkauksina sekd kerrannaispakkauksina, joissa on kaksi yhden esitdytetyn

ruiskun sisdltédvad pakkausta. Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdméttd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

Valmistaja

Janssen Biologics B.V.
Einsteinweg 101
2333CB Leiden
Alankomaat

Lisétietoja tésté ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien

Janssen-Cilag NV

Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Bbarapus

»oKOHCBH & JxoHchH bparapus” EOO/]]
Temn.: +359 2 489 94 00
jjsafety@its.jnj.com

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

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf: +45 45 94 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland
Janssen-Cilag GmbH
Tel: +49 2137 955 955
jancil@its.jnj.com

Eesti

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

ee@its.jnj.com

Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel: +370 5 278 68 88
lt@its.jnj.com
Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.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: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

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



EALGdo

Janssen-Cilag ®appaxevtikn 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: +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: +353 1 800 709 122

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen@vistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

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

Kvnpog

Bapvéapoc Xatinmavayng Atod
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

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

Tami pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

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
Janssen_safety slo@its.jnj.com

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

United Kingdom (Northern Ireland)

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +44 1 494 567 444

Lisatietoa tésté ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla

http://www.ema.europa.eu.
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Kiyttoohjeet
Tremfya
Esitaytetty ruisku

KERTAKAYTTOINEN LAITE
Tarkeai

Jos ladkari paattdd, ettd sind voit tai sinua hoitava henkil6 voi pistdd Tremfya-pistokset kotona, sinulle
opastetaan ennen kuin yritdt pistdd pistosta, miten Tremfya valmistellaan ja pistetddn esitdytetylla
ruiskulla oikein.

Lue ndma kéyttoohjeet ennen kuin kéytit Tremfya esitdytettyd ruiskua ja aina uuden pakkauksen
yhteydessd. Ohjeissa saattaa olla uutta tietoa. Tama kédyttoohje ei korvaa keskustelua ladkéarin kanssa
sairauteesi ja hoitoosi liittyvistd asioista. Lue myds pakkausseloste huolellisesti ennen pistoshoidon
aloittamista ja kdéinny l4édkérin tai sairaanhoitajan puoleen, jos sinulla on kysyttavaa.

Tremfya esitdytetty ruisku on tarkoitettu pistoksen antamiseen ihon alle, ei lihakseen eiké laskimoon.
Neula vetdytyy pistoksen jalkeen laitteen runkoon ja lukkiutuu paikoilleen.

m Séilytysohjeet

Sdilytd jddkaapissa (2 °C — 8 °C). Ei saa jéityé.

Sailytd Tremfya ja kaikki lifikkeet poissa lasten ulottuvilta.
Alé ravista esitdytettyd ruiskua missién vaiheessa.
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Esitiytetty ruisku

Ennen pistosta

Minti
Ala missddn vaiheessa pitele ruiskua mannésta
tai vedd mannasta.

Neulanpistosuoja

Ruiskun siivekkeet

Runko
Ota ruiskusta ote siivekkeiden alapuolelta.

b Tarkistusikkuna

Neulansuojus
Al4 poista ennen kuin olet valmis pistdiméain
Tremfya-pistoksen (ks. vaihe 2).
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Pistoksen jélkeen

Maintd lukittuu
Neulanpistosuoja
aktivoituu

=

o Neula Vej[éiytyy

- rungon sisdan

i

= |
L-(',‘
=

Tarvitset seuraavat tarvikkeet:

* 1 desinfiointipyyhe

* 1 pumpulituppo tai sideharsotaitos

¢ 1 laastari

¢ 1 teriville jitteelle tarkoitettu jéteastia (ks.
vaihe 3)
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Tarkista kotelo

Ota esitdytetyn ruiskun sisdltava kotelo jadkaapista.

Anna esitdytetyn ruiskun olla kotelossa, ja anna sen lammeta tasaisella alustalla huoneenlampoiseksi
vihintidn 30 minuutin ajan ennen kaytto4.

Ali limmiti sitd milldin muulla tavoin.

Tarkista kotelon takapuolelta viimeinen kayttopaivamairia (EXP).

Alli kiiyti esitdytettyd ruiskua, jos viimeinen kiyttpaivamairi on jo ohitettu.

Al pisti liuosta, jos kotelon perforointi on rikottu.

Soita ladkarille tai apteekkiin saadaksesi uuden pakkauksen.

Valitse pistoskohta
Valitse jokin seuraavista pistoskohdista:
o Reiden etuosa (suositeltu)
o Alavatsa
Al pistii alle 5 senttimetrin etdisyydelle navasta.
. Olkavarren takaosa (jos sinua hoitava henkil6 antaa pistoksen)

Al pisti pistosta aristavalle, hilseileville tai punoittavalle alueelle #lika alueelle, jolla on mustelmia
tai kovettumia.
Ala pisté pistosta alueelle, jolla on arpia tai raskausarpia.
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Puhdista pistoskohta

Pese kadet huolellisesti saippualla ja lampimalla vedella.

Pyyhi valitsemasi pistoskohta desinfiointipyyhkeella ja anna kuivua.

Al kosketa, tuuleta tai puhalla pistoskohtaa sen jilkeen, kun olet puhdistanut sen.

Tarkista liuos

Ota esitdytetty ruisku pois kotelosta.

Tarkista liuos tarkistusikkunasta. Sen pitdd olla varitonta tai hieman keltaista, ja se saattaa siséltda
joitakin pienid valkoisia tai kirkkaita hiukkasia. Siind voi olla ndkyvissd myds yksi tai useita kuplia.
Se on normaalia.

Al pisti liuosta, jos se on sameaa tai virjiytynytti tai siind on isoja hiukkasia. Jos olet epivarma,
soita ladkarille tai apteekkiin saadaksesi uuden pakkauksen.
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Poista neulansuojus

Pida ruiskua rungosta ja vedd neulansuojus suoraan pois.

Nestepisaran havaitseminen on normaalia.

On tirkeié, etti pistiit pistoksen 5 minuutin kuluessa neulansuojuksen poistamisesta.

Al laita neulansuojusta takaisin paikoilleen, koska neula saattaa vahingoittua.

Alli kosketa neulaa lika anna sen koskettaa mihinkn pintaan.

Jos Tremfya esitdytetty ruisku putoaa, dld kayta sitd. Soita 14ddkarille tai apteekkiin saadaksesi uuden
pakkauksen.

45°

Aseta sormet paikoilleen ja tyonni neula ihoon

Aseta peukalo, etusormi ja keskisormi kuvan osoittamalla tavalla aivan siivekkeiden alapuolelle.
Ali kosketa mintii tai ruiskun siivekkeiden yldpuolista aluetta, koska neulanpistosuoja saattaa
aktivoitua.

Purista toisella kédelld pistoskohdan iho poimulle.

Aseta ruisku iholle noin 45 asteen kulmassa.

On tirke&a, ettd puristat ihoa riittdvasti, jotta pistos osuu ihon alle eiké lihakseen.

Tyo6nné neula ihoon nopealla liikkeelld, kuin heittiisit tikkaa.
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Vapauta poimulle puristettu iho ja aseta kiisi uuteen kohtaan
Ota vapaalla kédella ote ruiskun rungosta.

'4

o

Paina mintai
Aseta toisen kdden peukalo ménnén paille ja paina méntid, kunnes se ei painu enéa.

/7

Lopeta ménnin painaminen
Neulanpistosuoja asettuu neulan suojaksi ja lukittuu paikolleen vetden neulan pois ihosta.
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Haviti esitiytetty ruisku heti
Laita esitdytetty ruisku heti kdyton jalkeen terdvélle jatteelle tarkoitettuun jateastiaan.

Havité tiyttynyt jateastia ldékérin tai sairaanhoitajan antamien ohjeiden mukaisesti.

Tarkista pistoskohta

Pistoskohdassa saattaa olla ndkyvisséd vdhin verta tai nestettd. Paina pistoskohtaa pumpulitupolla tai
sideharsotaitoksella, kunnes verenvuoto tyrehtyy.

Ali hankaa pistoskohtaa.

Peitd pistoskohta tarvittaessa laastarilla.

Pistos on nyt annettu!

>
\o
Tarvitsetko apua?

Soita ladkérille, jos sinulla on kysymyksia. Jos haluat lisdtictoja tai antaa palautetta, ks. paikallisen
edustajan yhteystiedot pakkausselosteesta.
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijalle

Tremfya 100 mg injektioneste, liuos, esitiytetty kyna
guselkumabi

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timén Lifikkeen kiyttimisen, silli se

sisiltdd sinulle tirkeiti tietoja.

- Sdilytd tima pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavas, kdanny ladkarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

- Tama ladke on madratty vain sinulle eiké sitd pidd antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd l4dkérille, apteekkihenkilokunnalle tai
sairaanhoitajalle. Tama koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu
tdssé pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Tremfya on ja mihin sitd kéytetdan

Miti sinun on tiedettdvé, ennen kuin kaytdt Tremfya-valmistetta
Miten Tremfya-valmistetta kdytetdan

Mahdolliset haittavaikutukset

Tremfya-valmisteen sdilyttdminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

SN A LN

1. Miti Tremfya on ja mihin sita kiytetiin

Tremfya siséltdd vaikuttavana aineena guselkumabia, joka on erds valkuaisaine (proteiini), jota
kutsutaan monoklonaaliseksi vasta-aineeksi.

Tama ladke vaikuttaa estdmalld IL-23-nimisen valkuaisaineen toiminnan. Psoriaasia ja nivelpsoriaasia
sairastavien henkildiden elimistossd on tavanomaista enemmaén IL-23-valkuaisainetta.

Liiskiipsoriaasi
Tremfya-valmistetta kéytetddn aikuisille keskivaikean tai vaikean ldisképsoriaasin hoitoon.
Liisképsoriaasi on tulehduksellinen sairaus, joka vaikuttaa ihoon ja kynsiin.

Tremfya voi parantaa ihon kuntoa ja kynsien ulkondkoé seké véhentdé oireita, kuten suomuisuutta,
irtoamista, hilseilyd, kutinaa, kipua ja kirvelyé.

Nivelpsoriaasi

Tremfya-valmistetta kdytetddn nivelpsoriaasin hoitoon. Nivelpsoriaasi on tulehduksellinen
nivelsairaus, johon liittyy usein ldiskdpsoriaasi. Jos sinulla on nivelpsoriaasi, sinulle annetaan ensin
muita ladkkeitd. Jos et saa ndihin ladkkeisiin riittdvaa vastetta tai jos et siedd hoitoa, sinulle annetaan
Tremfya-valmistetta vihentdmaéén sairauden oireita. Tremfya-valmistetta voidaan kéyttééd yksindén tai
yhdessé toisen ladkkeen eli metotreksaatin kanssa.

Nivelpsoriaasia sairastavilla Tremfya-hoito vihentdd sairauden oireita, hidastaa nivelten rustojen ja
luiden vaurioitumista seké parantaa kykyé#si suoriutua péivittéisisté toimista.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit Tremfya-valmistetta

Ali kiiytid Tremfya-valmistetta

. jos olet allerginen guselkumabille tai timén ladkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu

kohdassa 6). Jos epdilet, ettd saatat olla allerginen, kddnny 1ddkarin puoleen ennen kuin kaytét
Tremfya-valmistetta.
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o jos sinulla on aktiivinen infektio, mukaan lukien aktiivinen tuberkuloosi.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin kéytat
Tremfya-valmistetta

o jos saat infektioon hoitoa

o jos sinulla on infektio, joka ei parane tai uusiutuu toistuvasti

o jos sairastat tuberkuloosia tai olet ollut tuberkuloosia sairastavan henkilon ldheisyydessi

o jos epdilet, ettéd sinulla saattaa olla jokin infektio tai sinulla on infektion oireita (ks. jéljempana

kohdasta Tarkkaile infektioita ja allergisia reaktioita)
o jos olet dskettéin saanut rokotuksen tai tarvitset rokotuksen Tremfya-hoidon aikana.

Jos et ole varma, koskeeko jokin edelld mainituista sinua, Kysy asiasta ladkarilta, apteekkihenkilostolta
tai sairaanhoitajalta ennen kuin kiytdt Tremfya-valmistetta.

Laakari voi katsoa verikokeet tarpeellisiksi sen tarkistamiseksi, onko maksaentsyymipitoisuus
suurentunut ennen Tremfya-hoidon aloittamista tai hoidon aikana. Maksaentsyymipitoisuus voi
suurentua Tremfya-hoitoa 4 viikon vélein saavilla potilailla yleisemmin kuin Tremfya-hoitoa 8 viikon
vilein saavilla potilailla (ks. kohta 3 Miten Tremfya-valmistetta kdytetaan).

Tarkkaile infektioita ja allergisia reaktioita
Tremfya-hoidosta voi aiheutua vakavia haittavaikutuksia, mukaan lukien allergisia reaktioita ja
infektioita. Sinun on tarkkailtava Tremfya-hoidon aikana niiden oireita.

Infektioiden oireita voivat olle kuume tai flunssan kaltaiset oireet, lihassirky, yskd, hengistyneisyys,
kirvely virtsatessa tai lisddntynyt virtsaamistiheys, verinen lima, painon lasku, ripuli tai mahakipu,
psoriaasin oireista poikkeava ihon tai haavojen kuumotus, punoitus tai kipu.

Tremfya-hoidon yhteydessa on esiintynyt vakavia allergisia reaktioita, joiden oireita voivat olla mm.
kasvojen, huulten, suun, kielen tai nielun turpoaminen, nielemis- tai hengitysvaikeudet ja
nokkosihottuma (ks. Vakavat haittavaikutukset kohdassa 4).

Jos havaitset mahdolliseen vakavaan allergiseen reaktioon tai infektioon viittaavia oireita, lopeta
Tremfya-hoito ja ilmoita siité ladkérille tai hakeudu heti ldékéarinhoitoon.

Lapset ja nuoret
Tremfya-valmistetta ei suositella lapsille eiki alle 18-vuotiaille nuorille, koska sité ei ole tutkittu tdssa
ikdryhmassa.

Muut liddikevalmisteet ja Tremfya

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle

o jos parhaillaan kaytét, olet dskettdin kayttanyt tai saatat kdyttda muita ladkkeita

o jos olet dskettéin saanut tai olet saamassa rokotuksen. Sinulle ei saa antaa Tremfya-hoidon
aikana tietyntyyppisid rokotuksia (elévié taudinaiheuttajia sisdltidvid rokotteita).

Raskaus ja imetys

o Tremfya-valmistetta ei saa kayttdd raskauden aikana, koska ldadkkeen vaikutuksia raskaana
oleviin naisiin ei tunneta. Jos olet nainen, joka voi tulla raskaaksi, sinun tulee valttida raskaaksi
tulemista ja kdyttad riittdvad ehkaisyd Tremfya-hoidon aikana ja vahintddn 12 viikon ajan
viimeisen Tremfya-annoksen jilkeen. Kerro 14ékérille, jos olet raskaana, epéilet olevasi
raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista.

o Kerro ladkarille, jos imetit tai aiot imettad. Padtét yhdessé lddkédrin kanssa, imetétko vai
kaytitko Tremfya-valmistetta.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Tremfya ei todennékoisesti vaikuta ajokykyyn ja koneiden kdyttokykyyn.
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3. Miten Tremfya-valmistetta kiiytetiin

Kaytéa titéd ladketta juuri siten kuin ladkéri on méarénnyt. Tarkista ohjeet 1d4kariltd tai apteekista, jos
olet epdvarma.

Miten paljon Tremfya-valmistetta annetaan ja miten pitkiin
Ladkari paattdd, miten pitkdén sinun pitdd kayttdd Tremfya-valmistetta.

Laiskédpsoriaasi

o Ensimmaiinen annos on 100 mg (yhden esitéytetyn kynén siséltd) pistoksena ihon alle. Ladkkeen
voi antaa ladkéri tai sairaanhoitaja.
o Ensimmadisen annoksen jélkeen saat seuraavan annoksen 4 viikon kuluttua, ja sen jilkeen aina

& viikon vilein.

Nivelpsoriaasi

o Ensimmaiinen annos on 100 mg (yhden esitéytetyn kynén siséltd) pistoksena ihon alle. Ladkkeen
voi antaa ladkéri tai sairaanhoitaja.
o Ensimmadisen annoksen jélkeen saat seuraavan annoksen 4 viikon kuluttua, ja sen jilkeen aina

8 viikon vélein. Joillekin potilaille Tremfya-valmistetta voidaan antaa ensimmaisen annoksen
jélkeen 4 viikon vilein. Ladkari padttdd, miten usein saat Tremfya-hoitoa.

Tremfya-pistoksen pistdd aluksi 14dkari tai sairaanhoitaja. Saatat kuitenkin paattda yhdessa ladkéarin
kanssa, etté pistit Tremfya-pistokset itse. Sinulle neuvotaan téllin, miten Tremfya-pistos pistetiédn
itse. Kéanny laédkarin tai sairaanhoitajan puoleen, jos sinulla on kysymyksié pistoksen pistdmisesta
itse. On tarkedd, ettet yritd pistda pistosta itse ennen kuin olet saanut siithen ladkarilta tai
sairaanhoitajalta opastuksen.

Lue ennen Tremfya-valmisteen kayttod tarkoin Kéyttoohjeet, jotka ovat pakkauksessa.
Jos otat enemmiin Tremfya-valmistetta kuin sinun pitiisi
Jos olet saanut enemmén Tremfya-valmistetta kuin sinun pitéisi tai jos annos on annettu laékérin

madrdyksen mukaista pdivimaarad aiemmin, kerro siitd 14édkérille.

Jos unohdat kiyttii Tremfya-valmistetta
Jos olet unohtanut pistdd Tremfya-annoksen, kerro siitd ladkarille.

Jos lopetat Tremfya-valmisteen kiyton
Alé lopeta Tremfya-valmisteen kéyttod keskustelematta asiasta ensin ladkérin kanssa. Jos lopetat

hoidon, oireet saattavat uusiutua.

Jos sinulla on kysymyksié tdimén ladkkeen kéytostd, kddnny laakérin, apteekkihenkilokunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4. Mabhdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki lddkkeet, timéakin 1ddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niité saa.
Vakavat haittavaikutukset

Kerro ladkarille tai hakeudu heti 1ddkarinhoitoon, jos sinulle ilmaantuu jokin seuraavista
haittavaikutuksista:

Mahdollisesti vakava allerginen reaktio (saattaa esiintyd enintdén 1 henkil6lld sadasta), jonka oireita
voivat olla
- hengitys- tai nielemisvaikeudet
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- kasvojen, huulten, kielen tai kurkun turpoaminen
- ihon voimakas kutina, johon liittyy punaista ihottumaa tai koholla olevia paukamia.

Muut haittavaikutukset
Seuraavat haittavaikutukset ovat lievid tai keskivaikeita. Jos jokin ndistd vaikutuksista pahenee vaikea-
asteiseksi, kddnny heti 14dkérin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

Hyvin yleiset (saattavat esiintyd useammalla kuin 1 potilaalla kymmenesti)
- hengitystieinfektiot.

Yleiset (saattavat esiintyd enintddn 1 potilaalla kymmenestd)
- paédnsarky

- nivelkipu

- ripuli

- pistoskohdan punoitus, drsytys tai kipu

- suurentunut veren maksaentsyymipitoisuus.

Melko harvinaiset (saattavat esiintyé enintdédn 1 potilaalla sadasta)

- allerginen reaktio

- ihottuma

- tietyntyyppisten veren valkosolujen (neutrofiilien) vdhentynyt méara
- yskénrokko (herpes simplex -infektiot)

- ihon sieni-infektio esimerkiksi varpaiden vélissd (esim. jalkasilsa)

- vatsatauti (gastroenteriitti)

- nokkosihottuma.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ldédkérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tamai koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssi
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen
ilmoitusjarjestelmén kautta. [Imoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa
tdmin ladkevalmisteen turvallisuudesta.

5. Tremfya-valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

AlA kiytd titi l4dkettd esitdytetyn kynin etiketissi ja kotelossa mainitun viimeisen kiyttdpaiviméairin
(EXP) jélkeen. Viimeinen kéyttopdivimadra tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Pida esitdytetty kynd ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

Sailyti jadkaapissa (2 °C — 8 °C). Ei saa jadtya.

Ei saa ravistaa.

AlA kiyti titi l4dkettd, jos huomaat, ettdi liiike on sameaa tai virjiytynytti tai siind on isoja hiukkasia.
Ota kotelo ennen kidyttod jadkaapista, mutta anna esitéytetyn kynén olla ulkopakkauksessa. Odota

30 minuuttia ja anna esitdytetyn kynin lammetad huoneenlampoiseksi.

Tama ladke on tarkoitettu vain kertakéyttoon. Ladkkeitd ei pidd heittdd viemadriin eikd havittdd

talousjatteiden mukana. Kysy kéyttdmattomien ladkkeiden havittdmisesté apteekista. Ndin menetellen
suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti Tremfya sisiltiaa

- Vaikuttava aine on guselkumabi. Yksi esitdytetty kyna sisdltdd 100 mg guselkumabia 1 ml:ssa
livosta.

- Muut aineet ovat histidiini, histidiinimonohydrokloridimonohydraatti, polysorbaatti 80,
sakkaroosi ja injektionesteisiin kiytettdva vesi.

Liadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)
Tremfya on kirkas, vériton tai vaaleankeltainen injektioneste, liuos (injektioneste). Sitd on saatavana
yhden esitdytetyn kyndn pakkauksina sekd kerrannaispakkauksina, joissa on kaksi yhden esitiytetyn

kynén sisdltédvad pakkausta. Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdméttd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

Valmistaja

Janssen Biologics B.V.
Einsteinweg 101
2333CB Leiden
Alankomaat

Lisatietoja tésté ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Bbarapus

»KOHCBHH & JxoHchH bearapus” EOO/]]
Ten.: +359 2 489 94 00
jjsafety@its.jnj.com

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

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf: +45 45 94 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland
Janssen-Cilag GmbH
Tel: +49 2137 955 955
jancil@its.jnj.com

Eesti

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

ee@its.jnj.com

Lietuva

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

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.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: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

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



EALGdo

Janssen-Cilag ®appoaxevtikn 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: +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: +353 1 800 709 122

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen@vistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

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

Kvnpog

Bapvéapoc Xatinmavayng Atod
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

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

Tami pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

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
Janssen_safety slo@its.jnj.com

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

United Kingdom (Northern Ireland)

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +44 1 494 567 444

Lisatietoa tésté ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla

http://www.ema.europa.eu.
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Kiyttoohjeet
Tremfya
Esitaytetty kyna

KERTAKAYTTOINEN LAITE
Tarkeai

Jos ladkari paattid, ettd sind voit tai sinua hoitava henkild voi pistdd Tremfya-pistokset kotona, sinulle
opastetaan, miten Tremfya valmistellaan ja pistetdédn esitaytetylla kynalla oikein.

Lue nama kayttoohjeet ennen kuin kaytat Tremfya esitdytettyd kynad ja aina uuden esitdytetyn kynén
kéyton yhteydessd. Ohjeissa saattaa olla uutta tietoa. Tdma kayttdohje ei korvaa keskustelua laékérin
kanssa sairauteesi ja hoitoosi liittyvistd asioista.

Lue my0s pakkausseloste huolellisesti ennen pistoshoidon aloittamista ja kddnny ladkérin tai
sairaanhoitajan puoleen, jos sinulla on kysyttavaa.

E Sailytysohjeet

Sailyti jadkaapissa (2 °C — 8 °C).

Ei saa jddtya.

Sailytd Tremfya ja kaikki liikkeet poissa lasten ulottuvilta.
Al ravista esitiytettyd kynii missiin vaiheessa.

Tarvitsetko apua?

Soita laékérille, jos sinulla on kysymyksid. Jos haluat lisdtietoja tai antaa palautetta, ks. paikallisen
edustajan yhteystiedot pakkausselosteesta.
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Esitiytetty kyni

Kédensija

Vihrea runko

Ikkuna

Neulansuojus !

Pohjan suojakorkki

Tarvitset seuraavat tarvikkeet:

* 1 desinfiointipyyhe

* 1 pumpulituppo tai sideharsotaitos

¢ 1 laastari

¢ 1 teriville jitteelle tarkoitettu jéteastia (ks.
vaihe 3)
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1. Pistoksen valmistelu

Tarkista kotelo

Ota esitdytetyn kynén siséltdva kotelo jadkaapista.

Anna esitdytetyn kynén olla kotelossa, ja anna sen limmeté tasaisella alustalla huoneenlampdiseksi
vihintidin 30 minuutin ajan ennen kayttoa.

Ali lammita sitd millaan muulla tavoin.

Tarkista kotelosta viimeinen kiyttopiiviméairi (EXP).

Ali kiyti esitdytettyd kyndd, jos viimeinen kdyttopaivamairi on jo ohitettu.

Al pisti liuosta, jos kotelon perforointi on rikottu.

Soita ladkérille tai apteekkiin saadaksesi uuden esitdytetyn kynén.

Valitse pistoskohta
Valitse jokin seuraavista pistoskohdista:
o Reiden etuosa (suositeltu)
° Alavatsa
Al pisti alle 5 senttimetrin etidisyydelle navasta.
o Olkavarren takaosa (jos sinua hoitava henkild antaa pistoksen)

Alli pisti pistosta aristavalle, hilseileville tai punoittavalle alueelle #liké alueelle, jolla on mustelmia
tai kovettumia, arpia tai raskausarpia.
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Pese kiidet
Pese kadet huolellisesti saippualla ja lampimalla vedella.

Puhdista pistoskohta
Pyyhi valitsemasi pistoskohta desinfiointipyyhkeelld ja anna kuivua.
Al kosketa, tuuleta tai puhalla pistoskohtaa sen jilkeen, kun olet puhdistanut sen.

Tarkista liuos ikkunasta

Ota esitdytetty kynd pois kotelosta.

Tarkista liuoksen ulkondko ikkunasta. Sen pitdd olla véritonti tai hieman keltaista, ja se saattaa sisaltdd
joitakin pienid valkoisia tai kirkkaita hiukkasia. Siind voi olla ndkyvissd myds yksi tai useita kuplia.

Se on normaalia.

Alli pisti liuosta, jos se on sameaa tai vérjiytynytti tai siind on isoja hiukkasia. Jos olet epivarma,
soita ladkarille tai apteekkiin saadaksesi uuden esitiytetyn kynén.
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2. Tremfya-pistoksen pistaminen esitdaytetylla kynalla

Kierri ja vedé pohjan suojakorkki irti
Alé kosketa neulansuojaa suojakorkin poistamisen jélkeen.

Pisté pistos 5 minuutin kuluessa korkin poistamisesta.

Al laita korkkia takaisin paikoilleen, koska neula saattaa vahingoittua.
Jos esitéytetty kynd putoaa korkin poistamisen jalkeen, dléd kéyta sita.
Soita ladkarille tai apteekkiin saadaksesi uuden esitdytetyn kynan.

N

Aseta kynai iholle
Aseta esitdytetty kynd kohtisuoraan iholle (noin 90 asteen kulmassa ihoon nahden).

Paina kiidensijaa kohtisuoraan alaspéin

Painamalla pistit 1ddkkeen. Paina itsellesi miellyttavaltd tuntuvalla nopeudella.

Alli nosta esitiytettyi kyndd pistimisen aikana, koska neulansuojus lukkiutuu silloin paikoilleen etk
saa tiyttd annosta.
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< naks

Pistos on annettu
Pistos on annettu, kun kiddensija on painettu kokonaan alas, ja kuulet naksahduksen. Kynén rungon

vihred osa ei ole endd nakyvissa.

Nosta kohtisuoraan pois ihosta
Keltainen nauha osoittaa, ettd neulansuojus on lukkiutunut paikoilleen.
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3. Pistoksen jalkeen

=

Haviti esitdytetty kyni heti
Laita esitdytetty kyné heti kdyton jilkeen terdvélle jétteelle tarkoitettuun jateastiaan.
Havité tiyttynyt jateastia ldékérin tai sairaanhoitajan antamien ohjeiden mukaisesti.

Tarkista pistoskohta

Pistoskohdassa saattaa olla ndkyvissa vahdn verta tai nestettd. Paina pistoskohtaa pumpulitupolla tai
sideharsotaitoksella, kunnes verenvuoto tyrehtyy.

Ali hankaa pistoskohtaa.

Peitd pistoskohta tarvittaessa laastarilla.

Pistos on nyt annettu!
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