PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit’ neZiaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

ICOTYDE 200 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda filmom obalena tableta obsahuje ikotrokinrium-chlorid zodpovedajuci 200 mg ikotrokinry.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta (tableta).

Zltooranzova az Zltohneda ovalna filmom obalen4 tableta s dizkou priblizne 19 mm a $irkou 9 mm
s oznacenim ,,200“ na jednej strane a ,, JNJ na druhej strane.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

ICOTYDE je indikovany na liecbu stredne zavaznej az zavaznej loziskovej psoriazy dospelym

a dospievajliicim vo veku 12 rokov a star§im s telesnou hmotnostou najmenej 40 kg, ktori st
kandidatmi na systémovu liecbu.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Liec¢ba sa ma zacat’ pod vedenim a dohl'adom lekdra, ktory ma sktsenosti s diagnostikou a lie¢bou
loziskovej psoriazy.

Dospeli a dospievajuci s hmotnost'ou najmenej 40 kg

Odporucana davka licku ICOTYDE je 200 mg peroralne jedenkrat denne nala¢no (pozri Spdsob
podavania).

Ak sa u pacienta po 24 tyzdiioch neprejavi ziadny terapeuticky prinos, ma sa zvazit' ukoncenie lieCby.
Odpoved’ pacienta na liecbu sa ma pravidelne vyhodnocovat’. U niektorych pacientov s loziskovou
psoridzou, ktori spociatku vykazovali ¢iasto¢nu odpoved’, méze dojst’ k naslednému zlepseniu
zdravotného stavu pri pokra¢ovani lie¢by po 24 tyzdioch.

Vynechanie davky
Pacienti maju byt pouceni, Ze v pripade vynechania davky maju davku uzit’ ¢o najskor v ten isty den

a potom pokrac¢ovat’ v normalnom davkovacom rezime nasledujuci den.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
U pacientov vo veku 65 rokov a starSich sa nevyzaduje ziadna uprava davky (pozri Cast’ 5.2).



Porucha funkcie obliciek

U pacientov s miernou, stredne zavaznou alebo zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek sa neodporiaca
uprava davkovania. ICOTYDE sa nesktimal u pacientov s ochorenim obli¢iek v termindlnom Stadiu a
u tychto pacientov sa ma pouzivat len v pripade, ak prinos prevysi mozné riziko (pozri Cast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene
U pacientov s miernou, stredne zdvaznou alebo zavaznou poruchou funkcie pecene sa neodporaca
ziadna Uprava davky (pozri Cast’ 5.2).

Pediatricka populacia
U deti vo veku od 12 rokov do menej ako 18 rokov a s hmotnostou najmenej 40 kg je odporuc¢ana

davka rovnaka ako u dospelych (pozri vyssie).

Bezpecnost a ucinnost’ lieku ICOTYDE u deti mladsich ako 12 rokov alebo u deti s hmotnostou
menej ako 40 kg neboli doteraz stanovené. K dispozicii nie st Ziadne udaje.

Spbsob podavania

Na peroralne pouzitie.

ICOTYDE filmom obalené tablety sa maja uzivat’ po prebudeni nalacno s vodou najmenej 30 min
pred jedlom (pozri ¢ast’ 5.2). Filmom obalena tableta sa musi prehltnut’ cela.

Alternativny spésob podavania
U pacientov, ktori maju tazkosti s prehltanim celych tabliet, sa méze ICOTYDE 200 mg filmom
obalena tableta rozpustit’ vo vode.

Pacienti maju vlozit’ jednu filmom obalent tabletu ICOTYDE 200 mg do pohara s obsahom najmene;j
120 ml vody. Rozpustenie filmom obalenej tablety méze trvat’ niekol'’ko minut. Filmom obalena
tableta sa nemusi uplne rozpustit. Zmes moze byt zIt4, mliecna alebo zakalend a vo vode mdzu byt
viditeI'né malé kusky, ktoré je mozné bezpecne prehltnut’. Pred vypitim je potrebné obsah pohéra
jemne zamiesat’. Je potrebné vypit’ cely obsah pohara.

Pacienti majt naplnit’ pohéar d’al§imi asponi 120 ml vody, aby sa uistili, ze uZzili celt davku, a maju
vypit cely obsah pohara. ICOTYDE filmom obalena tableta sa ma uzit’ ¢o najskor po rozpusteni vo
vode.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

Klinicky vyznamné aktivne infekcie (napr. aktivna tuberkul6za, pozri Cast’ 4.4).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Ockovanie

Nie su k dispozicii ziadne tidaje o reakcii na oCkovanie pocas lie¢by ikotrokinrou. Ako preventivne
opatrenie sa ma pred zacatim lieCby zvazit’ absolvovanie vSetkych ockovani primeranych veku

v stilade s aktualnymi odporucaniami pre ockovanie. Pocas liecby ikotrokinrou a do 3 dni po ukonceni

liecby tymto lickom sa neodportca podanie zivych vakcin.

Odporucania tykajice sa podavania zivych vakcin novorodencom s moznou expoziciou pocas
gravidity st uvedené v Casti 4.6.



Infekcie

Lieky, ktoré interaguju s imunitnym systémom, mozu zvysit riziko infekcie. LieCba sa nema zacat’

u pacientov s akoukol'vek klinicky vyznamnou aktivnou infekciou, kym infekcia neusttpi alebo nie je
primerane lieCena. Pacienti maji byt pouceni, ze ak sa u nich objavia prejavy alebo priznaky
svedc¢iace o klinicky relevantnej chronickej alebo akutnej infekcii, maja vyhladat’ lekarsku pomoc. Ak
sa u pacienta vyvinie takéto infekcia a/alebo nereaguje na Standardnu liecbu, pacienta starostlivo
sledujte a lie¢bu ikotrokinrou preruste az do vylieCenia infekcie.

4.5 Liekové a iné interakcie

Zivé vakciny/terapeutické infekéné latky

Zivé vakciny sa nemajii podavat’ pacientom pocas lietby ikotrokinrou a do 3 dni po ukonéeni liegby
ikotrokinrou (pozri Casti 4.4 a 4.6).

Interakcia s inymi liekmi

Neuskutocnili sa ziadne klinické $tadie lieckovych interakcii s ikotrokinrou.

Na zaklade studii in vitro nie je ikotrokinra substratom, inhibitorom ani induktorom enzymov CYP.
Ikotrokinra nie je substratom ani inhibitorom P-glykoproteinu (P-gp) ani inych hlavnych transportérov
liekov. Preto sa neocakavaji ziadne liekové interakcie.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnoZstvo udajov (menej ako 300 ukonéenych gravidit)

o pouziti ikotrokinry u gravidnych Zien. Stidie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame
Skodlivé ucinky z hl'adiska reprodukcnej toxicity (pozri Cast’ 5.3).

Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnut sa uzivaniu liecku ICOTYDE pocas gravidity.

Nie je zname, ¢i ikotrokinra prechadza placentou. Ako preventivne opatrenie sa neodporica prvé 3 dni
po narodeni podavat’ Zivé vakciny novorodencom, ktori mohli byt’ pocas tehotenstva vystaveni
ikotrokinre. Ak existuje jasny klinicky prinos pre konkrétne dojca, podanie zivej vakciny sa moze
zvazit (pozri Casti 4.4 a 4.5).

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa ikotrokinra alebo jej metabolity vylucuju do 'udského mlieka. Dostupné
farmakokinetické tidaje u zvierat preukazali pritomnost’ ikotrokinry v plazme dojéenych mlad’at
potkanov (pozri ¢ast’ 5.3). Riziko u novorodencov/dojciat neméze byt vylucené. Rozhodnutie, ¢i
ukoncit’ dojcenie alebo ¢i ukoncit/prerusit’ liecbu lickom ICOTYDE sa ma urobit’ po zvazeni prinosu
dojcenia pre diet’a a prinosu lie¢by pre Zenu.

Fertilita

Utinok ikotrokinry na fertilitu u F'udi nebol hodnoteny. Stidie na zvieratach nepreukazali priame alebo
nepriame Skodlivé U¢inky z hl'adiska fertility (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

ICOTYDE nema ziadny alebo méa zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.



4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami boli mykotické infekcie (1,1 %).

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie na ikotrokinru z klinickych §tadii st uvedené (pozri tabul’ku 1) podrla triedy
organovych systémov databazy MedDRA a vychadzaju z nasledujtcich konvencii: vel'mi Casté
(= 1/10); casté (= 1/100 az < 1/10); menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az
< 1/1 000) a vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezname (frekvencia sa neda odhadnut’ z dostupnych
udajov).

Tabul’ka 1: Zoznam nezZiaducich reakcii

Trieda organovych systémov | Frekvencia NezZiaduca reakcia
Infekcie a nakazy Casté Mykotické infekcie®
Menej Casté Divertikulitida

& Mykotické infekcie zahfhiaju tinea pedis (n = 4), tinea versicolor (n = 2), oralnu kandidézu (n = 2), onychomykézu

(n = 1), koznu kandidézu (n = 1), kandidézu mocovych ciest (n = 1), vulvovaginalnu kandidézu (n = 1), mykoticka
infekciu koze (n = 1), mykoticku genitalnu infekciu (n = 1), mykoticku infekciu ucha (n = 1) a mykoticku laryngitidu

(n=1).

Pediatricki pacienti

V dvoch klinickych studiach so stredne zavaznou az zavaznou loziskovou psoriazou bolo celkovo 72
pediatrickych pacientov vo veku 12 az menej ako 18 rokov lie¢enych ikotrokinrou 200 mg podavanou
peroralne jedenkrat denne. Z nich bolo 71 pacientov vystavenych ikotrokinre najmenej 6 mesiacov

a 67 pacientov bolo vystavenych ikotrokinre najmenej jeden rok. Bezpecnostny profil

u dospievajucich bol v stlade s bezpecnostnym profilom pozorovanym v celkovej skiimanej populacii.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na Statny ustav pre kontrolu lie¢iv, Sekcia vigilancie,
Kvetna 11, SK-825 08 Bratislava, Tel: + 421 2 507 01 206, e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk.
Tlacivo na hlasenie podozrenia na neZiaduci u¢inok lieku je na webovej stranke www.sukl.sk v ¢asti
Bezpecnost’ lieckov/Hlasenie podozreni na neziaduce tcinky liekov. Formular na elektronické
podavanie hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/.

4.9 Predavkovanie

V klinickych $tadiach boli zdravym osobam podané jednorazové peroralne davky ikotrokinry do
1 000 mg bez vyskytu neziaducich reakecii.

V pripade predavkovania neexi stuje ziadna Specificka lieCba. V pripade predavkovania podavajte
primeranu symptomaticku liebu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, inhibitory interleukinu, ATC kod: LO4AC2S.


mailto:neziaduce.ucinky@sukl.sk
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Mechanizmus u¢inku

Ikotrokinra je peptid, ktory sa selektivne viaze na receptor IL-23 (IL-23R) s vysokou afinitou

a kompetitivne antagonizuje vizbu IL-23. IL-23 je prirodzene sa vyskytujuci cytokin, ktory sa podiel'a
na zapalovych a imunitnych reakciach, ale ked’ sa ho produkuje nadbytok, prispieva k chronickému
zapalu stvisiacemu s loziskovou psoriazou. Ikotrokinra inhibuje uvolniovanie prozapalovych
cytokinov zavislych od IL-23/IL-23R.

Farmakodynamické uéinky

U hodnotenych pacientov s loZiskovou psoridzou sa po lieCbe ikotrokinrou znizili sérové hladiny IL-
17A, IL-17F, IL-22, B-defenzinu-2 a IL-19. Génova expresia hladin /L-17A4, [L-17F, IL-22, DEFB4A4 a
IL-19 v psoriatickej kozi bola normalizovana na Grovein koze bez 1ézii. Bola pozorovana aj redukcia
hrubky epidermy a hustoty T-buniek vratane tkanivovych rezidentnych pamétovych T-buniek CD8+.

Imunogenita

V sulade s potencialnymi imunogénnymi vlastnostami liekov obsahujucich proteiny alebo peptidy sa
mozu v tele pacientov po lie¢be ikotrokinrou vytvarat’ protilatky.

V Styroch klinickych stadiach fazy III trvajacich do 52. tyzdna sa vytvorili protilatky proti ikotrokinre
u 12,2 % (291/2 387) pacientov lie¢enych ikotrokinrou. Z tychto pacientov, u ktorych sa vyvinuli
protilatky proti ikotrokinre, ziadny nemal protilatky, ktoré by boli klasifikované ako neutralizujuce
protilatky.

V dvoch klinickych studiach fazy I1I (ICONIC-LEAD a ICONIC-TOTAL) trvajtcich do 52. tyzdna sa
u 32,4 % (23/71) dospievajucich pacientov lieenych ikotrokinrou vytvorili protilatky proti

ikotrokinre.

Do 52. tyzdna nebol zisteny Ziadny klinicky vyznamny vplyv protilatok proti lieku na
farmakokinetiku, bezpecnost’ ani ti¢innost’ ikotrokinry.

Klinicka G¢innost’

LoZiskovd psoridza

Utinnost ikotrokinry 200 mg podavanej peroralne jedenkrat denne bola hodnotena u 2 492 pacientov
(2 420 dospelych pacientov a 72 dospievajucich pacientov vo veku od 12 do menej ako 18 rokov

s telesnou hmotnost'ou najmenej 40 kg) s loziskovou psoriazou, ktori spifiali kritéri na systémova
liecbu alebo fototerapiu, v ramci Styroch randomizovanych multicentrickych dvojito zaslepenych
placebom a/alebo aktivnym komparatorom kontrolovanych studii fazy III ICONIC-LEAD, ICONIC-
TOTAL, ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-ADVANCE 2.

Dospeli a dospievajuci pacienti so stredne zavaznou az zavaznou loZiskovou psoriazou

Do stadie ICONIC-LEAD bolo zaradenych 684 pacientov (618 dospelych a 66 dospievajtcich
pacientov vo veku 12 rokov a starSich) so stredne zavaznou az zavaznou loziskovou psoriazou.
Pacienti boli randomizovani do skupin, ktoré pocas 16 tyzdiov dostavali bud’ ikotrokinru 200 mg
peroralne jedenkrat denne, alebo placebo.

Stadie ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-ADVANCE 2 hodnotili 1 497 dospelych pacientov so
stredne zavaznou az zavaznou loziskovou psoriazou. Pacienti boli randomizovani do skupin, ktoré
dostavali bud’ ikotrokinru 200 mg peroralne jedenkrat denne, deukravacitinib 6 mg peroralne jedenkrat
denne, alebo placebo.

V tychto troch §tadiach bola stredne zavazna az zavazna loziskova psoriaza definovana ako skore [GA
(celkové hodnotenie skusajucim lekarom, Investigator’s Global Assessment) > 3, skore PASI (index



plochy a zavaznosti psoriazy, Psoriasis Area and Severity Index) > 12 a BSA (postihnutie povrchu
tela, body surface area involvement) > 10 %.

V ramci tychto troch §tadii bolo 67 % pacientov muzského pohlavia a 76 % pacientov bolo belochov.
Priemerny vek bol 45 (rozsah: 12 az 86) rokov, priemerna poc¢iatocna hmotnost’ bola 88 (rozsah: 39 az
211) kg u dospelych a 73 (rozsah: 41 az 130) kg u dospievajtcich, 3 % boli vo veku 12 rokov az
menej ako 18 rokov a 10 % bolo vo veku > 65 rokov. Na zaciatku liecby mali pacienti median
postihnutia BSA 20,5 %, median skére PASI 18, a 14 % dospelych a 4,5 % dospievajucich pacientov
malo v anamnéze psoriaticku artritidu. Podiel pacientov s vychodiskovym skoére IGA 3 [stredne
zavazna] bol 78 % a IGA 4 [zavazna] bol 22 %. Na zaciatku liecby bolo 72 % pacientov po
predchadzajucej systémove;j lieCbe, 32 % pacientov absolvovalo predchadzajucu fototerapiu a 28 %
predchadzajucu biologicku lieCbu (anti-TNF lieky: 13 %, inhibitory IL-12/23: 8 %, inhibitory I1L-23:

9 % a inhibitory IL-17: 9 %).

Utinnost ikotrokinry sa hodnotila z hladiska celkového kozného ochorenia, konkrétnych Casti tela
(pokozka hlavy, genitalie, nechty a ruky/nohy), vysledkov hlasenych pacientmi a vplyvu na kvalitu
zivota. Koprimarnymi cielovymi ukazovatel'mi bol podiel pacientov, ktori dosiahli (1) skore IGA Cisté
alebo minimalne (IGA 0/1) so zlepSenim aspon o dva stupne oproti vychodiskovému stavu a (2)
odpoved’ PASI 90 v 16. tyzdni v porovnani s placebom. Hlavné klinické vysledky su uvedené

v tabul’ke 2

Tabul’ka 2: Stihrn klinickych odpovedi u dospelych a dospievajucich pacientov so stredne
zavaZnou azZ zavaznou loZiskovou psoriazou

ICONIC-LEAD ICONIC-ADVANCE 1 ICONIC-ADVANCE 2
Cielovy Ikotrokinra | Placebo | Ikotrokinra | Deukravacitinib | Placebo | Ikotrokinra | Deukravacitinib | Placebo
ukazova- (N =456) (N=228) (N=311) IN=307) (N=156) (N =320) (N=322) (N=81)
tel n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Koprimarne ciel’ové ukazovatele®
IGA 0 alebo 1 so zlepsenim o0 > 2 stupne od vychodiskovej hodnoty
16. tyzden 295 (65 %) 19 213 (68 %) 154 (50 %)° 17 227 (71 %) 177 (55 %)° 7 (9 %)
(8 %) (11 %)
Rozdiel -- 56 % -- -- 58 % -- -- 63 %
oproti (50 %, (50 %, (53 %,
placebu, % 62 %)° 64 %)° 70 %)°
(95 % IS)
24. tyzden -- -- 230 (74 %) 161 (52 %)° -- 220 (69 %) 179 (56 %)° --
PASI 90
16. tyzden 226 (50 %) 10 171 (55 %) 91 (30 %)° 6 184 (58 %) 111 (34 %)° 1
(4,4 %) (3,8 %) (1,2 %)
Rozdiel -- 45 % - -- 51% - -- 57 %
oproti (40 %, (44 %, (49 %,
placebu, % 50 %)° 57 %)° 62 %)°
(95 % IS)
24. tyzden - 205 (66 %) 127 (41 %)° -- 208 (65 %) 141 (44 %)° --
KPicové sekundirne ukazovatele
IGA 0
16. tyzden 152 (33 %) 3 114 (37 %) 48 (16 %)° 3 118 (37 %) 57 (18 %)° 1
(1,3 %)° (1,9 %)° (1,2 %)°
24. tyzden -- -- 150 (48 %) 63 (21 %)° -- 128 (40 %) 68 (21 %)° --
PASI 100
16. tyzden 123 (27 %) 1 97 (31 %) 34 (11 %)° 2 102 (32 %) 46 (14 %)° 1
(0,4 %)b (1,3 %)° (1,2 %)°
24. tyzden 129 (41 %) 49 (16 %)° -- 107 (33 %) 52 (16 %)° --
ss-IGA 0/1 (pokozka hlavy) SO zlepsem 0 > 2 stupne od vychodiskovej hodnoty
N¢ 405 200 261 134 268 70
16. tyzden 293 (72 %) 30 189 (72 %) 28 199 (74 %) 13
(15 %)° (21 %)* (19 %)°

IGA = celkov¢ hodnotenie skusajucim lekarom; IS =

pre pokozku hlavy; PASI = index plochy a zdvaznosti psoriazy
Koprimarne ciel'ové ukazovatele pri porovnani ikotrokinry s placebom v 16. tyzdni. KI'icové sekundarne cielové ukazovatele pri
porovnani ikotrokinry s deukravacitinibom v 16. a 24. tyzdni.

p < 0,001 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.

¢ p<0,001 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a deukravacitinibom, upravené na multiplicitu.

Zahfna pacientov s vychodiskovym skore ss-IGA > 2.

interval spol’ahlivosti; ss-IGA = celkové hodnotenie skisajucim lekarom Specifické




V studii ICONIC-LEAD dosiahol v 4. tyZzdni PASI 75 vyrazne vyssi podiel pacientov
randomizovanych do skupiny s ikotrokinrou v porovnani s placebom (14,9 % oproti 2,2 %, hodnota
p <0,002) a PASI 90 v 8. tyZdni v porovnani s placebom (21 % oproti 1,3 %, hodnota p < 0,001).
Podobna odpoved’ bola pozorovana aj v stidiach ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-ADVANCE 2.

UdrzZiavanie a pretrvavanie odpovede do 52. tyzdna (ICONIC-LEAD)

Dospeli pacienti, ktori boli na zaciatku $tudie randomizovani na podavanie ikotrokinry 200 mg
peroralne jedenkrat denne a ktori v 24. tyZdni dosiahli odpoved’ PASI 75 alebo IGA 0 alebo 1, boli
opitovne randomizovani bud’ na pokracovanie podavania ikotrokinry 200 mg, alebo na ukoncenie
liecby (t. j. dostavali placebo) a boli sledovani az do 52. tyzdia.

Medzi dospelymi pacientmi, ktori boli opétovne randomizovani a mali odpoved’ PASI 90 v 24. tyzdni,
84 % (108/128) pacientov, ktori pokracovali v liebe ikotrokinrou, si udrzalo odpoved’ v 52. tyzdni
v porovnani s 21 % (27/129) pacientov randomizovanych do skupiny s placebom. Median ¢asu do
straty odpovede PASI 75 bol 16 tyzdilov a odpovede PASI 90 bol priblizne 10 tyzdiov u tych, ktori
boli opédtovne randomizovani do skupiny s placebom.

Obrazok 1 zobrazuje percentualny podiel pacientov, ktori si udrzali odpoved PASI 90 do 52. tyzdna
po opitovnej randomizacii v 24. tyzdni v §tadii ICONIC-LEAD.

Obrazok 1: Miera odpovede PASI 90 u dospelych pacientov, ktori dosiahli odpoved’ PASI 90
v 24. tyZdni, po opiAtovnej randomizacii v 24. tyZdni v $tadii ICONIC-LEAD
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Odpoved’v priebehu casu do 52. tyzdna

Ikotrokinra preukazala rychly nastup ti€¢innosti u dospelych pacientov s odpoved’ou IGA 0/1

a zlepSenim o > 2 stupne oproti vychodiskovému stavu, ktoré bolo pozorované uz v 4. tyzdni,

s pokracujucim zlepSovanim do 24. tyzdna a udrzanim tohto stavu do 52. tyzdna v §tadii [CONIC-
ADVANCE 1 (pozri obrazok 2).

V stidiach ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-ADVANCE 2 sa az do 52. tyzdia pozorovali podobné
odpovede.



Obrazok 2: Podiel dospelych pacientov so stredne zavaznou azZ zavaznou loZiskovou psoriazou
s odpoved’ou IGA 0/1 a zlepSenim o > 2 stupne oproti vychodiskovému stavu do
52. tyzdiia (ICONIC-ADVANCE 1)
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Kvalita zivota suvisiaca so zdravim/Vysledky hldsené pacientmi (ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-

ADVANCE 2)

TabulPka 3: Suhrn vysledkov hlasenych pacientmi u dospelych pacientov so stredne zavaznou az
zavaznou loZiskovou psoriazou (ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-ADVANCE 2)

ICONIC-ADVANCE 1

ICONIC-ADVANCE 2

Cielovy Ikotrokinra | Deukravacitinib | Placebo | Ikotrokinra | Deukravacitinib| Placebo
ukazovatel’ (N=311) (N=307) (N =156) (N =320) (N=322) (N=81)
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Skore priznakov PSSD 0
N? 286 272 142 296 282 70
8. tyzden 24 (8 %) -- 32,1 %)° 27 (9 %) -- 1 (1,4 %)°
16. tyzden 68 (24 %) 25 (9 %)¢ 4(2,8%)° | 6422 %) 36 (13 %)f 0°
NRS PSSD pre svrbenie (> 4-bodové zlepSenie)
N¢ 251 236 115 256 242 60
4. tyzden 56 (22 %) -- 8 (7 %)° 54 (21 %) -- 3 (4,9 %)"
16. tyzdenn | 155 (62 %) 127 (54 %)! 19 (17 %)° | 154 (60 %) 125 (52 %) 9 (15 %)°
Skore DLQI 0/1
Ni 304 294 149 317 318 80
16. tyzdenn | 172 (57 %) 121 (41 %)! 17 (11 %) | 168 (53 %) 127 (40 %)! 11 (14 %)

PSSD = dennik priznakov a prejavov psoriazy; DLQI = dermatologicky index kvality zivota; NRS = ¢iselna hodnotiaca stupnica

o ®

a o

e )

Zahtna pacientov s vychodiskovym skore svrbenia PSSD > 4.

Zahtna pacientov s vychodiskovym skore DLQI > 1.

Zahrna pacientov s vychodiskovym skore priznakov PSSD > 0.

Tieto cielové ukazovatele neboli kontrolované z hl'adiska multiplicity.

p = 0,011 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.
p = 0,025 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.
p < 0,001 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a deukravacitinibom, upravené na multiplicitu.
p < 0,001 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.
p = 0,005 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a deukravacitinibom, upravené na multiplicitu.

p = 0,008 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.

V 16. tyzdni boli vysledky hldsené pacientmi v stadii ICONIC-LEAD u dospelych a dospievajucich
porovnatelné s vysledkami pozorovanymi v stadidch ICONIC-ADVANCE 1 a ICONIC-

ADVANCE 2.




Dospeli a dospievajuci s loZiskovou psoridzou s postihnutim Specifickych oblasti (pokozka hlavy,
genitalie a ruky/nohy)

Do stadie ICONIC-TOTAL boli zaradeni dospeli a dospievajuci pacienti s loziskovou psoriazou,
u ktorych zlyhala aspon jedna lokalna liecba loziskovej psoriazy. Okrem toho museli mat’ pacienti
aspon stredne zavaznu psoriazu na pokozke hlavy, genitaliach alebo na rukach/nohach.

Celkovo 311 pacientov (305 dospelych a 6 dospievajucich pacientov) bolo randomizovanych do
skupiny s ikotrokinrou 200 mg peroralne jedenkrat denne alebo do skupiny s placebom na 16 tyzdnov;
64 % bolo muzov a 78 % bolo belochov. Priemerny vek bol 45 (rozsah: 12 az 87) rokov, priemerna
pociato¢na hmotnost bola 86 (rozsah: 40 az 246) kg, 1,9 % bolo vo veku 12 rokov az menej ako

18 rokov a 8 % bolo vo veku > 65 rokov. Podiel pacientov s postihnutim BSA od 1 % do menej ako
10 % bol 36 %, pricom median postihnutia BSA bol 12 %. Podiel pacientov s vychodiskovym skore
IGA 2 [mierne], 3 [stredne zavazné] a 4 [zavazné] bol 5 %, 73 % a 22 % v uvedenom poradi. Podiel
pacientov s vychodiskovym skore celkového hodnotenia skusajicim lekarom Specifickym pre
pokozku hlavy (scalp-specific Investigator’s Global Assessment, ss-1IGA) 3 alebo viac bol 81 %.
Podiel pacientov so statickym skore celkového hodnotenia lekarom pre genitalie (static Physician’s
Global Assessment of Genitalia, SPGA-G) 3 alebo viac bol 45 %. Podiel pacientov so skore celkového
hodnotenia rik a néh lekarom (hands and feet Physician’s Global Assessment, hf-PGA) 3 alebo viac
bol 23 %. Podskupiny pacientov s postihnutim pokozky hlavy, genitalii a rak/noh sa navzajom
nevylucuji. Na zaciatku liecby bolo 73 % pacientov po predchadzajicej systémovej liecbe, 39 %
pacientov absolvovalo predchadzajucu fototerapiu a 33 % predchadzajucu biologicku liecbu (anti-TNF
lieky: 14 %, inhibitory IL-12/23: 9 %, inhibitory IL-23: 12 % a inhibitory IL-17: 9%).

Primarnym ciel'ovym ukazovatel'om bol podiel pacientov, ktori v 16. tyzdni dosiahli skore IGA 0
alebo 1 a zlepSenie o > 2 stupne v porovnani s vychodiskovym stavom. Hlavné klinické vysledky su
uvedené v tabulke 4.

Tabulka 4: Suhrn vysledkov t¢innosti u dospelych (n = 305) a dospievajtcich (n = 6) pacientov
s loziskovou psoriazou postihujicou Specifické oblasti (pokoZka hlavy, genitélie a

ruky/nohy) ICONIC-TOTAL)

Ikotrokinra Placebo
Cielovy ukazovatel’ (N =208) (N=103)
n (%) n (%)
Primdrny cielovy ukazovatel’
IGA 0 alebo 1 so zlepSenim o > 2 stupne od vychodiskovej hodnoty
Tyzden 16* 118 (57 %) 6 (6 %)°
Rozdiel oproti placebu, % (95 % IS) 51 % (42 %, 59 %)°
KPiadové sekundarne ukazovatele
ss-IGA 0/1 (pokoZzka hlavy)
N¢ 167 85
16. tyzden 110 (66 %) 9 (11 %)°
Svrbenie pokoZky hlavy (> 4-bodové zlepSenie)
N4 131 58
16. tyzden 77 (59 %) 5 (9 %)*
sPGA-G 0/1 (genitalie)
Nf 98 42
16. tyzden 75 (77 %) 9 (21 %)°
GPSS pre svrbenie v oblasti genitalii (> 4-bodové zlepSenie)
Ne 69 31
16. tyzden 44 (64 %) 4 (13 %)°
GenPs-SFQ poloZka 2 skére 0/1 (genitalie)
Nh 55 25
16. tyzden 44 (80 %) 9 (36 %)°
hf-PGA 0/1 (ruky/nohy)
N 48 23
16. tyzden 20 (42 %) 6 (26 %)
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IGA = celkové hodnotenie skusajucim lekarom; IS = interval spol’ahlivosti; ss-IGA = celkové hodnotenie skiisajucim lekarom $pecifické
pre pokozku hlavy; s-PGA-G = statické celkové hodnotenie lekdrom pre genitalie; GPSS = stupnica priznakov genitalnej psoridzy;
GenPs-SFQ = dotaznik o frekvencii sexualnych aktivit u pacientov s genitalnou psoriazou; hf-PGA = celkové hodnotenie riik a néh
lekarom; NRS = ¢iselna hodnotiaca stupnica.

#  Primarny cielovy ukazovatel pri porovnani ikotrokinry s placebom.

b p < 0,001 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.

¢ Zahfiia pacientov s vychodiskovym skore ss-IGA > 3.

4 Zahta pacientov s vychodiskovym skdre svrbenia pokozky hlavy NRS > 4 a vychodiskovym skore ss-IGA > 3.

¢ p=0,008 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu.

f Zahtia pacientov s vychodiskovym skére sSPGA-G > 3.

& Zahfha pacientov s vychodiskovym skore NRS GPSS pre svrbenie v oblasti genitélii > 4 a vychodiskovym skére SPGA-G > 3.
h

Zahina pacientov s vychodiskovym skore GenPs-SFQ polozka 2 > 2 a vychodiskovym skoére sSPGA-G > 3.
Zahrna pacientov s vychodiskovym skoére hf-PGA > 3.
J p=0,144 pre porovnanie medzi ikotrokinrou a placebom, upravené na multiplicitu (nie je vyznamné).

V studii ICONIC-LEAD bolo v 16. tyZzdni u pacientov lieCenych ikotrokinrou v porovnani s pacientmi
dostavajicimi placebo pozorované vacsie zlepsenie (redukcia) psoriazy nechtov merané priemernou
percentualnou zmenou indexu zavaznosti psoriazy nechtov (mean Nail Psoriasis Severity Index,
mNAPSI) od zaciatku liecby (ikotrokinra: -37,9 %, placebo: 1,7 %). Tieto ti¢inky boli pozorované az
do 24. tyzdna.

Liecba ikotrokinrou viedla ku konzistentnému zlepSeniu u pacientov so psoriazou pokozky hlavy,
genitalii, rak/noh a nechtov na zaciatku lie¢by v $tadiach ICONIC-LEAD, ICONIC-ADVANCE 1
a ICONIC-ADVANCE 2. Tieto uc¢inky boli pozorované az do 24. tyzdna.

Pediatrickd populacia

Uginnost’ ikotrokinry bola hodnotena u 72 dospievajticich vo veku 12 rokov a starich s telesnou
hmotnost'ou najmenej 40 kg.

V stadii ICONIC-LEAD bolo 44 % muzov a 73 % bolo belochov. Priemerny vek dospievajucich bol
15 (rozsah: 12 az 17) rokov a priemerna hmotnost’ bola 73 (rozsah: 41 az 130) kg. Frekvencia stredne
zavaznej a zavaznej loZiskovej psoridzy, median PASI a median postihnutej BSA na zaciatku lieCby
boli u dospievajucich a dospelych porovnatelné. Dospievajuci mali median postihnutej BSA 23 % a
median vychodiskového skore PASI 18. V stadii ICONIC-LEAD bol podiel dospievajucich

so psoriazou pokozky hlavy (97 %) alebo genitalii (38 %) na zaciatku lie¢by porovnatelny s
dospelymi (94 % a 37 %). Vyssi podiel dospelych, 47 %, mal na zac¢iatku lieCby psoriazu ruk/néh v
porovnani s dospievajucimi (33 %). Na zaciatku liecby bolo 52 % dospievajucich po predchadzajticej
systémovej liecbe, 20 % absolvovalo predchadzajucu fototerapiu a 23 % predchadzajucu biologicku
liecbu (anti-TNF lieky: 12 %, inhibitory IL-12/23: 4,5 %, inhibitory IL-23: 1,5 % a inhibitory IL-17:
9 %). Ako sa predpokladalo, u dospievajucich bola predchédzajtica systémova liecba menej Casta v
porovnani s dospelymi. Vysledky dospievajucich zo §tadie ICONIC-LEAD st uvedené v tabul’ke 5
(ciel'ové ukazovatele nie st kontrolované z hl'adiska multiplicity).

Tabul’ka S: Suhrn klinickych odpovedi a vysledkov hliasenych pacientmi u dospievajucich so
stredne zavaZnou aZ zavaZnou loZiskovou psoriazou (ICONIC-LEAD)

Ikotrokinra Placebo
CiePovy ukazovatel (N =44) (N=22)
n (%) n (%)

IGA 0 alebo 1 a so zlepSenim o > 2 stupne od vychodiskovej hodnoty

16. tyzdefi | 37 (84 %) | 6 (27 %)
IGA 0

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

16. tyzdefi | 31 (70 %) | 3 (14 %)
PASI 100

16. tyzdefi | 13 (30 %) | 1 (4,5 %)
Skére CDLQI 0/1°

N 40 19
16. tyzden 27 (68 %) 2 (11 %)
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IGA = celkové hodnotenie skusajucim lekarom; PASI = index plochy a zavaznosti psoriazy; CDLQI = dermatologicky index kvality
zivota u deti.
a

Zahtna pacientov s vychodiskovym skore CDLQI > 1.
Poznamka: Tieto zahrnuté cielové ukazovatele neboli kontrolované na multiplicitu.

Miery kratkodobej odpovede u dospievajucich v studii ICONIC-LEAD v 16. tyzdni boli porovnatel'né
s mierami odpovede pozorovanymi v populacii dospelych. Kohorta dospievajucich sa nezicastnila
randomizovanej fazy vysadenia liecby. Otvorené udaje podporuju klinicky relevantny prinos

u dospievajucich pri pokracujtcej liecbe ikotrokinrou az do 52. tyzdia. Porovnanie tidajov z 52.
tyzdna naprie¢ Stddiami podporuje podobné miery dlhodobej odpovede u dospievajucich a dospelych.

V stadii ICONIC-TOTAL bolo zahrnutych iba 6 dospievajticich. Numericky vyssi podiel
dospievajucich vo veku 12 rokov a starSich lieCenych ikotrokinrou v porovnani s placebom dosiahol
v 16. tyzdni skore IGA 0 alebo 1 a zlepSenie o > 2 stupne oproti vychodiskovému stavu (67 %

v skupine s ikotrokinrou [N = 3] oproti 0 v skupine s placebom [N = 3]). Od 16. do 52. tyzdiia bola
lie¢ba u dospelych a dospievajucich otvorena a bez kontrolnej skupiny.

Europska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky $tadii s lieckom ICOTYDE
v jednej alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populacie v lie¢be loziskovej psoriazy
(informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri ¢ast’ 4.2).

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Absorpcia

Ikotrokinra je zlt¢enina s nizkou rozpustnost'ou a nizkou permeabilitou.

Median (rozsah) Tmax ikotrokinry po peroralnom podani je u zdravych os6b 2,00 (0,25 — 8,00) hodiny.
Priemerna hodnota Cpax a priemerna hodnota AUC,, ikotrokinry boli 3,62 ng/ml, resp. 44,8 ng.h/ml.

Po opakovanom podavani ikotrokinry jedenkrat denne sa ocakava dosiahnutie rovnovéazneho stavu
ikotrokinry do 3 dni s minimalnou akumuléciou, ¢o zodpoveda jej terminalnemu polcasu.

Interindividualna variabilita Cmax @ AUC, sa odhaduje na 26,7 %, resp. 19,6 %.
Intraindividualna variabilita Cmax @ AUC,, sa odhaduje na 35,6 %, resp. 20,7 %.

Na zaklade predklinickych tdajov bola absoltitna biologicka dostupnost’ ikotrokinry < 1 %.
Vplyv jedla

U zdravych osob stibezné podanie jednorazovej peroralnej davky 200 mg ikotrokinry

s vysokokalorickym jedlom s vysokym obsahom tuku znizilo AUC., a Crax 0 43 %, resp. 59 %
v porovnani s podanim nalacno. Ikotrokinra sa ma uzivat’ po prebudeni najmenej 30 minut pred

jedlom.

Peroralne podanie jednej 200 mg tablety ikotrokinry s kofeinom nemalo za nasledok Ziadny rozdiel
v expozicii.

Podanie jednej tablety ikotrokinry v davke 200 mg peroralne spolu s plnotu¢nym mliekom zniZilo Cpax
033 % a AUC 0 24 % v porovnani s podanim s vodou.

Distribucia

Ikotrokinra sa na 52 % viaze na plazmatické bielkoviny. Pomer rozdelenia medzi krvou a plazmou bol
0,53. Distribu¢ny objem (V/F) v rovnovaznom stave je 92 800 1.
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Biotransformacia

Ikotrokinra je peptid a hlavnou formou lieCiva v plazme je intaktna i¢inna latka. Ikotrokinra sa
metabolizuje peptidovym katabolizmom na menSie peptidy a nie je metabolizovana enzymami CYP.

Eliminacia

Median terminalneho pol¢asu (t12) ikotrokinry je 12 hodin. Klirens po peroralnom podani (CI/F) je
6 550 I/h.

Vicsina Gcinnej latky sa neabsorbuje, pricom 37 % az 81 % intaktného lieku sa vylucuje

v nezmenenej forme stolicou do 24 hodin po peroralnom podani davky 10 az 1 000 mg. Menej ako
0,001 % podanej davky bolo vylucené ako intaktny liek v moci.

Renalny klirens je hlavnou cestou eliminacie absorbovaného lieku.

Linearita

Po peroralnom podani sa Cmax @ AUC ikotrokinry u zdravych osob zvySovali takmer imerne k davke
v rozmedzi davok 10 az 1 000 mg (priblizne 0,05 az 5-nasobok odportucanej davky).

Imunogenita

U pacientov lieCenych ikotrokinrou, u ktorych sa vytvorili protilatky proti lieku, populacna
farmakokineticka analyza zaloZena na stthrnnych udajoch zo Styroch klinickych stadii fazy III do
52. tyzdina ukazala, Ze hodnoty Cmax @ AUC sa v porovnani s pacientmi, u ktorych sa protilatky proti
lieku nevytvorili, zvysili 1,2-nasobne, resp. 1,3-nasobne.

Do 52. tyzdna nebol zisteny ziadny klinicky vyznamny vplyv protilatok proti liecku na
farmakokinetiku, bezpecnost’ ani ti¢innost’ ikotrokinry.

Osobitné skupiny pacientov

Na zaklade populacnej farmakokinetickej analyzy nemaju vek (12 — 87 rokov), pohlavie, rasa ani
etnicka prislusnost’ klinicky vyznamny vplyv na farmakokinetiku ikotrokinry.

Telesna hmotnost
Klirens a distribu¢ny objem ikotrokinry po peroralnom podani sa zvySovali s rasticou telesnou
hmotnostou (39 — 211 kg). Tieto rozdiely nie su klinicky vyznamné a Gprava davky nie je potrebna.

Pediatricka populacia (12 rokov az menej ako 18 rokov)

U pediatrickych pacientov s loZiskovou psoriazou vo veku 12 rokov a starSich s telesnou hmotnostou
najmenej 40 kg neboli v porovnani s dospelymi pozorované ziadne vyznamné rozdiely v systémove;j
expozicii ikotrokinry.

Starsi pacienti
V popula¢nej farmakokinetickej analyze nemal vek vyznamny vplyv na farmakokinetiku ikotrokinry.

Porucha funkcie obliciek

AUC.,, ikotrokinry sa zvysila 2,47-nasobne a 2,78-nasobne u pacientov so stredne zavaznou poruchou
funkcie oblic¢iek (eGFR > 30 az < 60 ml/min), resp. zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (eGFR > 15
az < 30 ml/min), v porovnani s pacientmi s normalnou funkciou obli¢iek (¢GFR > 90 ml/min). Mierna
porucha funkcie obli¢iek (eGFR > 60 az < 90 ml/min) nemala na zaklade populacnej
farmakokinetickej analyzy ziadny vplyv na expoziciu ikotrokinry. Pacienti s ochorenim oblic¢iek

v terminalnom $tadiu (eGFR < 15 ml/min) alebo pacienti na dialyze neboli skiimani (pozri Cast’ 4.2).

13



Hodnota Cnax ikotrokinry sa zvysila 1,79-nasobne a 1,27-nasobne u pacientov so stredne zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek (eGFR > 30 az < 60 ml/min), resp. zavaznou poruchou funkcie obliciek
(eGFR > 15 az < 30 ml/min), v porovnani s pacientmi s normalnou funkciou obli¢iek (eGFR

> 90 ml/min).

Porucha funkcie pecene

U pacientov s poruchou funkcie pecene neboli vykonané Ziadne formalne farmakokinetické stadie

s ikotrokinrou. Je nepravdepodobné, ze zmeny funkcie pecene budi mat’ nejaky vplyv na eliminaciu
ikotrokinry, ked’Ze ikotrokinra nie je metabolizovana pe¢eniovymi enzymami.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zéklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukénej toxicity a vyvinu
neodhalili ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Ikotrokinra nebola embryoletalna ani teratogénna u potkanov ani kralikov pri expozicii matky
rovnajucej sa najmenej 95-nasobku maximalnej odportcanej davky pre cloveka (maximum
recommended human dose, MRHD), resp. na zaklade neviazanej AUC. U kralikov sa pri expozicii
matky rovnajucej sa 95-nasobku MRHD na zaklade neviazanej AUC pozoroval ubytok telesne;
hmotnosti matky, nizky prijem potravy a potraty.

Ikotrokinra nemala u potkanov Ziadny vplyv na prenatdlny a postnatalny vyvoj pri expozicii matky

v davke rovnajucej sa 127-nasobku MRHD na zaklade celkovej AUC. Hoci sa ikotrokinra nemerala
priamo v mlieku potkanov, bola zistena v plazme dojéenych mlad’at potkanov. Na 12. postnatalny den
bol priemerny pomer plazmatickych koncentracii ikotrokinry u mlad’at k matke 0,042 az 0,29.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety

krospovidon (E1202)

stearat hore¢naty (E572)

oloidny bezvody oxid kremicity (E551)

silicifikovana mikrokrystalicka celul6za (bezvody koloidny oxid kremicity a mikrokrystalicka
celuldza)

Filmovy obal

glycerol-monokaprylokaprat typu 1 (E471)

zIty oxid zelezity (E172)

makrogol a polyvinylalkohol vriabl'ovany, kopolymér (E1209)
polyvinylalkohol ¢iasto¢ne hydrolyzovany (E1203)

mastenec (E553b)

oxid titanicity (E171)

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

2 roky.
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyZzaduje Zziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Blister

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

Flasa

Uchovavajte v povodnom obale a flasu udrziavajte dokladne uzatvorent na ochranu pred vlhkostou.
6.5 Druh obalu a obsah balenia
Blister

Filmom obalené tablety st balené v perforovanych blistroch s jednotlivymi davkami
z hlinikovej/hlinikovej folie.

- Jednotkové balenia obsahujtice 7 % 1 filmom obalenti tabletu (1 blistrovy strip so 7 tabletami)
alebo 28 x 1 filmom obalen tabletu (4 blistrové stripy, kazdy so 7 tabletami).
- Viacpocetné balenia obsahujice 84 (3 balenia po 28 x 1) filmom obalenych tabliet.

Flasa

HDPE f{Tasa so silikagélovym vystusadlom a polypropylénovym detskym bezpecnostnym uzaverom
obsahujuca 30 filmom obalenych tabliet. Pacienti maji byt pouceni, aby uchovavali vysusadlo vo
fl'asi a neprehltali ho.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgicko

8. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/26/2063/001

EU/1/26/2063/002

EU/1/26/2063/003

EU/1/26/2063/004

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:
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10. DATUM REVIZIE TEXTU

09/2026

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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