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A SKYRIZI szelektiv IL-23/p19 inhibitor

(rizankizumab)
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» Hossz( tavon megtartott hatas a betegek

- . " e [ i e e b F e }}A 'elentett’ kezeléssel 6sszefﬂ 6 nemkiVénatOS esemé_
tébbségénél: ) &8

nyek mind a négy klinikai vizsgalatban konzisztensek
o A SKYRIZI-kezelésben részesiilt betegek tobb, » A javasolt adagolas 150 mg (két 75 mg-os) voltak. A fazis 3 vizsgalatok soran Uj biztonsagossagi szignalt

: : 3 - ’ nem azonositottak. A rizankizumab biztonsagossagi profilja a
mint /4 7%-a ert el PASI 90 terapias valaszt a 1?' heten 3 subcutan injekcié a 0. és 4. héten, majd ezt kezelés 77. hetéig megegyezett a 16. hétig megfigyelttel.'?
mind az UltIMMa-1, mind az UltIMMa-2 vizsgalatban'? |

kovetden 12 hetenként.’ |
o A SKYRIZI-kezelésben részesult betegek >80 %-a ért el |
PASI 90 terapias valaszt az 52. héten'”

» Az usztekinumabhoz hasonlé biztonsagossagi profil 52.
hetes vizsgalatok adatai alapjan’

& * 4 ¢t 2 . se 4 - - M dk’t UItIMM . ’I tb h IIr It kF g t
» Dézismoddositasra nincs sziikség specialis e e e
esemeények aranya a folyamatos rizankizumab illetve az

betegcsoportok esetén sem™ usztekinumab kezelésben részesiil6 betegeknél az 52 hetes
» AZ 0sszehasonlito vizsgalatokban a tiinetmentes bort utankévetés soran.3

és

(PASI100) az 52. hétre majdnem kétszer annyian érték INDUKCIO ~ INDUKCIO - ol ; , _
; ‘ ‘ - - » A fazis 3-as vizsgalatok soran nem észleltek tuberculosis D
el SKYRIZI-kezeléssel, mint usztekinumabbal." D - r reaktivalédast?
" e Az IMMhance vizsgalatban 31 latens tuberculosisos beteg
A vett részt, akik egyike sem kapott megel6z6 kezelést. Az

IMMhance vizsgalatban kiszirt 31 latens tuberculosisos (TBC)
betegnél, akik nem kaptak profilaxist a vizsgalat soran,
senkiben nem fejlodott ki aktiv TBC a rizankizumab atlagosan
55 hetes kévetési ideje alatt.

. 0. HET (1.NAP) 4. HET (29.NAP) 12 HETENTE

(két 75 mg-os subcutan injekcio) (két 75 mg-os subcutan injekcio) (ket 75 mg-os subcutan injekcio)
*p<0,0001

e A rizankizumab-kezelés megkezdése el6tt a betegeknél
vizsgalni kell a TBC-fert6zés meglétét. A rizankizumabot kapd
betegeknél monitorozni kell az aktiv TBC-re utalo jeleket és
tineteket. TBC-ellenes kezelés mérlegelendd azoknal a
betegeknél, akiknek a korel6zményében latens vagy aktiv
TBC szerepel.’

» Az IMMhance vizsgalatban a 28. hetre sPGA 0 /1 e A |
, ’ o , . : *A rizankizumab clearance-e és megoszlasi térfogata a testtdmegge
valaszt mutatoé betegEk 87=4 7%6-a meg a 88. héten is novekszik, amely a nagy testtémegi (>130 kg) vizsgalati alanyoknal

megta rtotta ezt a valaszt.° csOkkent hatasossaghoz vezethet. Azonban ez a megfigyelés korlatozott
szamu vizsgalati alany adatain alapszik. A jelenlegi ajanlas szerint nincs

sziikség dézismobdositasra a testtémeg alapjan.’

» Gyors hatas mindéssze 2 dézis utan'’

A rizankizumabbal kezelt betegeinek javasolja, hogy konzultaljanak
orvosukkal, ha klinikailag jelentos, kronikus vagy akut fertézés
okozta panaszok vagy tiinetek jelentkeznek.’

» A 16. heti PASI érték a kiindulashoz viszonyitva
rizankizumab-kezelés mellett atlagosan 91 %-ban, mig
placebo kezelés mellett atlagosan 10 %-ban javult az
UltIMMa-1 és UltIMMa-2 vizsgalatok 6sszevont
elemzése alapjan.*

PASI: Psoriasis kiterjedési és stlyossagi index; SPGA: statikus altalanos orvosi értékelés;

TEAEs: kezeléssel 6sszefliggd nemkivanatos események

M I



Kedvezd biztonsagossagi profil az 52. héten'-

Barmilyen nemkivanatos esemény
Sulyos nemkivanatos események
Nagy intenzitasu nemkivanatos események

A kezelés felfliggesztéséhez vezetd
nemkivanatos esemény

Fertdzések

: Sulyos fertdzések

Aktiv tuberkulozis

L atens tuberkulozis

Megerositett nagyobb nemkivanatos
kardiovaszkularis esemény

Malignitasok
Malignitasok, kivéve nem-melanoma bérrakok
Sulyos hiperszenzitivitas

Halal (a nem a kezeléssel 6sszefliggésben
tortént eseteket is beleértve)
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17-52. Hét
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(n=291)

SO Wi

4.57%

1,77%

0,7%

34,77%

0,77%

0,0%

0.37%™*

0.7%"5*

0,37%

0,0%

0,0%

0,3%

Az Egységes Reumatologiai Toxicitasi Kritériumok (Rheumatology Common Toxicity Criteria) szerint 3-as vagy 4-es sulyossagi nemkivanatos
eseményeket tekintettik nagy intenzitasunak. *Egy betegnél jelentettek latens tuberkulozist a 365. vizsgalati napon, rifampicin kezelésben részesiilt.
**Egy betegnél jelentettek szerokonverziot az éves tuberkulézis szlirésnél, aktiv betegségnek nem volt semmilyen jele.*Egy beteg hirtelen szivhalal miatt
hunyt el a 385. vizsgalati napon (101 nappal az utolso vizsgalati készitmény alkalmazasat kovetden; a vizsgalo értékelése szerint az eset nem fliggott
Ossze a vizsgalati készitmény hasznalataval).** Egy betegnél 1-es tipusu myokaridalis infarktust jelentettek a 168. vizsgalati napon (a vizsgalo értékelése
szerint az eset nem fliggott Gssze a vizsgalati készitmény hasznalataval).

UltIMMa-1 és UltIMMa-2: kezeléssel 6sszefiiggd nemkivanatos események’

UltIMMa-1

UltIMMa-2
17-32. Hét

PBO->SKYRIZI
(n=94)
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A SKYRIZI biztonsagossagi profilja’

(rizankizumab)

A SKYRIZI klinikai vizsgalatokban el6fordult mellékhatasainak listaja’

Szervrendszeri kategoriak Gyakorisag Mellékhatas
Nagyon gyakori Felso léguti fertozések®
Fert6zo betegségek és parazitafertézések Gyakori Tinea fert6zések®

Nem gyakori Folliculitis
Idegrendszeri betegségek és tiinetek Gyakori Fejfajas©
A bor és a bor alatti szévetek betegségei Gyakori Pruritus

Altalanos tiinetek, | Faradtsag®

az alkalmazas helyén fellép6 reakciok Gyakor Injekcio helyén fellépo reakciok® A :

2 Beleértve: leguti fertozések (virusos, bakterialis vagy meghatarozhatatlan), sinusitis (példaul akut sinusitis), rhinitis, nasopharyngitis, pharyngitis (példaul a virusos pharyngitis), tonsillitis

® Beleértve: tinea pedis, tinea cruris, testet érintd tinea, tinea versicolor, tinea manuum, onychomycosis

° Beleértve: fejfajas, tenzios fejfajas, sinus eredetl fejfajas
4 Beleértve: faradtsag, gyengeség

® Beleértve: bevérzés az injekcio beadasi helyén, erythema, haematoma, vérzés, irritacio, fajdalom, borviszketés, borreakcio, duzzanat

A rizankizumab hatasossagat és biztonsagossagat negy multicentrikus, randomizalt, kettos vak vizsgalatban IMMUNOGENITAS: A psoriasis klinikai vizsgalatokban az ajanlott klinikai d6zist rizankizumabbal legfeljebb 52
(ULTIMMA-1, ULTIMMA-2, IMMHANCE és IMMVENT) értékelték 2109, kdzepesen sulyos, sulyos plakkos hétig kezelt betegeknél a kezelés hatasara kialakulo gyogyszer elleni antitesteket az értékelt vizsgalati alanyok 24%-
psoriasisban szenvedo betegnél.’ anal (263/1079), mig neutralizalé antitesteket 14%-uknal (150/1079) mutattak ki. A legtébb vizsgalati alanynal a

rizankizumab elleni antitestek — példaul a neutralizalo antitestek — jelenlétét nem hoztak ésszefliggésbe a klinikai
valasz vagy a biztonsagossag valtozasaival. Annal a kevés vizsgalati alanynal (kérilbeltl 1%, 7/1000 a 16. héten és
6/598 az 52. héten), akiknél magas antitesttitert (>128) figyeltek meg, a klinikai valasz csokkent.’

A BEADAS HELYEN FELLEPO REAKCIOK: A beadas helyén fellépd reakcidk incidenciaja szamszeriileg magasabb
volt a gyogyszer elleni antitestekre pozitiv csoportban, mint a gyogyszer elleni antitestekre negativ csoportban a

A rizankizumab klinikai vizsgalatokbdl szarmazé mellékhatasai a MedDRA szervrendszeri kategoriak és gyakorisag
szerint kertilnek megadasra, az alabbi megegyezés szerint: nagyon gyakori (> 1/10), gyakori (> 1/100 - < 1/10),
nem gyakori (> 1/1000 - < 1/100), ritka (> 1/10 000 - < 1/1000), és nagyon ritka (< 1/10 000).!

A leggyakrabban jelentett mellékhatas a felso légti fertdzés volt, amely a betegek 13%-anal fordult eld.’

FERTOZESEK: A rizankizumab novelheti a fertézések kockazatat. A teljes psoriasis programban, beleértve a hossz rovid tava (16 hét: 2,7% vs. 1,3%) és a hosszu tavi (>52 hét: 5,0% vs 3,3%) kezelés soran. A beadas helyén jelentkezd
tavu rizankizumab-expoziciot, a fertdzések aranya 75,5 esemény/100 betegév volt. Az esetek tébbsége nem sulyos reakciok mind enyhe vagy kozepes stlyossagi foktak voltak, egyik sem volt stlyos, és egyik sem tette sziikségessé a
és enyhe-kdzepes sulyossagu volt, és nem vezetett a rizankizumab-kezelés abbahagyasahoz. A sulyos fert6zések rizankizumab-kezelés abbahagyasat.’

aranya 1,7 esemény/100 betegév volt.

IDOSEK: Korlatozott mennyiségii biztonsagossagi informacio all rendelkezésre a >65 éves betegekre vonatkozdan.
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Az usztekinumabhoz hasonl6 A fazis 3-as vizsgalatok soran
biztonsagossagi profil’

nem észleltek tuberculosis
A két UItIMMA vizsgalat integralt analizisét

; reaktivalodast’
598 SKYRIZI és 199 usztekinumab kezelésben

részesilt beteg adatai alapjan vegezték el. A
két vizsgalati kar kiegyensulyozott volt a
kiindulaskori betegparameéterek és a psoriasis

Konzisztens biztonsagossagi
eredmények’

A jelentett, kezeléssel 6sszefliggd
nemkivanatos események mind a klinikai

vizsgalatokban konzisztensek voltak. A fazis

A rizankizumab-kezelés megkezdése elott
a betegeknél vizsgalni kell a TBC-fertozes

meglétét. 3 vgsgalatok soran uj blzto_nsagf)ssagl
etegsagiell 5 tekintetéb szignalt nem detektaltak. A rizankizumab
R Qe e eben. A rizankizumabot kapo betegeknél monitorozni biztonsagossagi profilja a kezelés 77. hetéig

Az analizis soran nem talaltak varatlan kell az aktiv TBC-re utal6 jeleket és tiineteket. megegyezett a 16. hétig megfigyelttel.":

S~ ..blztoqsa%?ssagl !elket L kezel?ssel | TBC-ellenes kezelés mérlegelendo azoknal a
; Osszetliggo nemkivanatos esemenyek " betegeknél, akiknek a korelé6zményében latens
hasonldak voltak a két kezelési karnal.* vagy aktiv TBC szerepel.
Az usztekinumabhoz hasonl6 biztonsagossagi & Az IMMhance vizsgalatban kisz(irt 31 latens
profil - 5? hetes UltIMM?'1 es UltIMMa-2 tuberculosisos (TBC) betegnél, akik nem kaptak
fazis 6sszehasonlito fazis 3 klinikai

L e S ' A profilaxist a vizsgalat soran, senkiben nem a
vizsgalatokban gyujtott ’blztonsagossag| fejlodott ki aktiv TBC a rizankizumab atlagosan Je
adatok alapjan.'’

55 hetes kovetési ideje alatt.’

A rizankizumab hatasossagat és biztonsagossagat négy multicentrikus,
randomizalt, kettos vak vizsgalatban (ULTIMMA-1, ULTIMMA-2,

IMMHANCE és IMMVENT) értékelték 2109, kdzepesen sulyos, sulyos
plakkos psoriasisban szenvedo betegnél.!
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(rizankizumab)

Tarolasi eldirasok’ Alkalmazas

HUtoszekrényben (2°C-8°C) tarolandd. Nem fagyaszthato! Az injekcio beadasa el6tt vegyek ki a dobozt a hlitészekrenybdl és hagyjak, hogy az elérje a
szobahdmérsékletet, kozvetlen napfénytdl védve (15-30 percig), az eléretoltott fecskendd

A fénytdl valo védelem érdekében az el6retoltott fecskenddk a dobozban tarolandok.’ dobozbdl valé kivétele nélkl.

Az alkalmazas el6tt javasolt az eloretoltott fecskendo vizualis ellenérzése. Az oldatnak
szintelennek vagy halvanysarganak és tisztanak vagy enyhén opalosnak kell lennie. Néhany

Csomagolas tipusa és kiszerelése atlatszo vagy feheér, a készitmény gyartasa soran képzodott részecskét tartalmazhat.
A Skyrizi nem hasznalhato fel, ha az oldat zavaros vagy elszinez6détt, vagy nagymereti
Eloretoltott Gveg fecskenddben, rogzitett tiivel és tivédo kupakkal, automatikus tiivédovel részecskéket tartalmaz.’
felszerelve.
B A teljes 150 mg-os dozishoz két eloretoltott fecskenddt kell alkalmazni. Részletes hasznalati
Minden el6retoltott fecskendd 75 mg rizankizumabot tartalmaz 0,83 ml oldatban. utasitas a Betegtdjékoztatéban talalhato.’ .
A Skyrizi két el6retoltott fecskendot és két alkoholos torlbkendot tartalmazé csomagolasban Minden el6retoltott fecskendot kizardlag csak egyszer szabad felhasznalni.
kaphato.' .




Terapias javallat’

A SKYRIZI a kézepesen sulyos, sulyos plakkos psoriasis kezelésére javallott olyan felnétteknél,
akiknél szisztémas kezelés sziikséges.

Ellenjavallatok’

A rizankizumab kezelés ellenjavallata a keszitmény hatéanyagaval, vagy barmely segédanyagaval
szembeni tulérzékenység. A segédanyagok felsorolasat megtalalja az alkalmazasi el6iras 6.1 fejeze-
tében. Ha sulyos tulérzékenységi reakcio jelentkezik, a rizankizumab alkalmazasat azonnal abba
kell hagyni, és megfeleld kezelést kell kezdeni.'

A rizankizumab no6velheti a fert6zések kockazatat. Kréonikus fertézésben szenvedd betegeknél,
vagy olyan betegeknél, akiknek a korel6zményében visszatérd fertézés szerepel, illetve akiknél
fennallnak a fert6zés kockazati tényezoi, a rizankizumabot koriltekintéen kell alkalmazni. A rizan-
kizumab kezelést klinikailag jelentos, aktiv fertézés fennallasakor nem szabad elkezdeni, amig a fe-
t6zés meg nem szlinik, vagy adekvat moédon kezelésre nem kerdil.

-_—

. SKYRIZI Alkalmazasi elbiras https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/skyrizi-epar-product-information_hu.pdf

o

. Blome C, Gosau R, Radtke MA, et al. Patient-relevant treatment goals in psoriasis. Arch Dermatol Res. 2016;308(2):69-78. doi:10.1007/s00403-015-167%

)

(rizankizumab)

A rizankizumab kezelés megkezdése elott a betegeknél vizsgalni kell a tuberculosis-fertdzés (TBC)
meglétét. A rizankizumabot kapo betegeknél monitorozni kell az aktiv TBC-re utalo jeleket és tiine-
teket. Az aktiv tuberkuldzis a kezelés ellenjavallata. A rizankizumab kezelés elott a TBC ellenes ke-
zelés mérlegelendod azoknal a betegeknél, akiknek a kdrel6zményében latens, vagy aktiv TBC sze-
repel, és akiknél az adekvat kezelés nem bizonyithato.’

A rizankizumab kezelés elkezdése elott mérlegelni kell minden, az aktualis immunizacids iranyelvek
szerint sziikséges immunizacio elvegzéseét. Ha a beteg €lo korokozot tartalmazo védooltast kapott
(virust, vagy baktériumot), javasolt legalabb 4 hetet varni a rizankizumab kezelés megkezdésével. A
rizankizumabbal kezelt betegeknek nem szabad él6 kérokozot tartalmazd vedooltast kapniuk a
kezelés alatt és a kezelést koveto legalabb 21 hétig.’

A rizankizumabbal kezelt betegeket arra kell utasitani, hogy kérjenek orvosi segitséget, ha egy klini-
kailag jelent6s, kronikus vagy akut fertdzés okozta panaszok vagy tiinetek jelentkeznek.

Ha egy betegnél ilyen fert6zés alakul ki, vagy ha a fert6zés nem reagal a standard terapiara, a bete-
get szorosan monitorozni kell és a rizankizumabot nem szabad alkalmazni, amig a fert6zés meg
nem szlnik.’
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. Gordon KB, Strober B, Lebwohl M, et al. Efficacy and safety of risankizumab in moderate-to-severe plaque psoriasis (UltIMMa-1 and UltIMMa-2): results from twa double-blind,
randomised, placebo-controlled and ustekinumab-controlled phase 3 trials. Lancet. 2018;392(10148):650-661. doi:10.1016/S0140-6736(18):31713-6

. Lebwohl M, Bachelez H, Valdecantos WC, et al. Efficacy and safety of risankizumab in moderate-to-severe plaque psoriasis: an integrated analysis of UltIMMa-1 and UltIMMa- 2.
Poster presented at the American Academy of Dermatology Annual Meeting, March 1-5, 2019; Washington, DC. Poster 8108.

. Zhang M et al. Patient Preference for Dosing Frequency Based on Prior Biologic Experience. J Drugs Dermatol. 2017 Mar 1;16(3):220-226.
. Langley RG, Blauvelt A, Gooderham M, et al. Efficacy and safety of continuous Q12W risankizumab versus treatment withdrawal: results from the Phase 3 IMMhance trial.
Poster presented: 2019 AAD Annual Meeting; March 1-5, 2019; Washington, DC. Poster 10093.
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Skyrizi 75 mg oldatos injekcio el6retoltott fecskenddben.

A gyogyszer jelenleg kézfinanszirozasban nem részestil. Bévebb informacidért olvassa el a gydgyszer alkalmazasi elbirasat!
https:.//www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/skyrizi-epar-product-information_hu.pdf

Forgalombahozatali engedély jogosultjanak helyi képviselete: AbbVie Kft. 1095 Budapest, Lechner Odon fasor 7. Telefonszam: +36 1 455 8600 www.abbvie.hu
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