ANEXA |

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



' Acest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt
rugati s raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi pct. 4.8 pentru modul de raportare a reactiilor
adverse.

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

SOTYKTU 6 mg comprimate filmate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat filmat contine deucravacitinib 6 mg.

Excipient cu efect cunoscut

Fiecare comprimat filmat contine lactoza 44 mg (vezi pct. 4.4).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Comprimat filmat (comprimat)

Comprimat filmat roz, rotund, biconvex, cu diametrul de 8 mm, avand imprimat pe o fata ,,BMS 895”
si ,,06 mg”, pe doud randuri, cealalta fatd fiind simpla.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

SOTYKTU este indicat in tratamentul psoriazisului in placi, forma moderata pana la severa, la adultii
eligibili pentru terapie sistemica.

4.2 Doze si mod de administrare

Tratamentul trebuie initiat sub indrumarea si supravegherea unui medic cu experienta in
diagnosticarea si tratamentul psoriazisului.

Doze

Doza recomandata este de 6 mg, administrata pe cale orald, o data pe zi.

Daca un pacient nu prezintd nicio dovada a unui beneficiu terapeutic dupa 24 de saptamani, trebuie
luatd in considerare intreruperea tratamentului. Raspunsul pacientului la tratament trebuie evaluat in

mod regulat.

Grupe speciale de pacienti

Varstnici

Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii varstnici cu varsta de 65 de ani si peste (vezi pct. 5.2).
Experienta clinica la pacientii cu varsta > 75 de ani este foarte limitata, iar deucravacitinib trebuie
utilizat cu prudenta la acest grup de pacienti.



Insuficientd renala
Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficienta renald, nici la pacientii cu boala renala in
stadiu terminal (BRST) care fac dializa (vezi pct. 5.2).

Insuficienta hepatica
Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficientd hepatica ugoard sau moderata. Nu se
recomanda utilizarea deucravacitinib la pacientii cu insuficientd hepatica severa (vezi pct. 5.2).

Copii si adolescenti
Siguranta si eficacitatea deucravacitinib la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani nu au fost inca

stabilite. Nu sunt disponibile date.

Mod de administrare

Pentru administrare orala.

Comprimatele pot fi luate cu sau fara alimente. Comprimatele trebuie inghitite intregi si nu trebuie
zdrobite, divizate sau mestecate.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
Infectii active importante clinic (de exemplu, tuberculoza activa, vezi pct. 4.4).

4.4  Atentioniri si precautii speciale pentru utilizare

Infectii

Deucravacitinib poate creste riscul de infectii (vezi pct. 4.8).

Tratamentul cu deucravacitinib nu trebuie initiat la pacientii cu o infectie activa importanta clinic
decat dupa ce infectia se remite sau este tratata adecvat (vezi pct. 4.3). Utilizarea deucravacitinib la
pacientii cu o infectie cronica sau cu antecedente de infectie recurenta trebuie luatd in considerare cu
prudenta.

Pacientii tratati cu deucravacitinib trebuie instruiti sa solicite sfatul medicului daca apar semne sau
simptome care sugereaza o infectie. Dacd un pacient dezvolta o infectie importanta clinic sau nu
raspunde la terapia standard, acesta trebuie monitorizat cu atentie si nu i se va administra

deucravacitinib decat dupa ce infectia se remite.

Evaluarea pretratament cu privire la prezenta tuberculozei

Inainte de initierea tratamentului cu deucravacitinib, pacientii trebuie evaluati cu privire la prezenta
infectiei tuberculoase (TBC). Deucravacitinib nu trebuie administrat pacientilor cu TBC activa (vezi
pct. 4.3). Tratamentul TBC latente trebuie initiat inainte de a administra deucravacitinib. Terapia anti-
TBC trebuie luata in considerare inainte de a initia tratamentul cu deucravacitinib la pacientii cu
antecedente de TBC latenta sau activa, pentru care nu se poate confirma un curs adecvat de tratament.
Pacientii carora li se administreaza deucravacitinib trebuie monitorizati cu privire la semnele si
simptomele de TBC activa.

Afectiuni maligne

Tn studiile clinice privind administrarea deucravacitinib s-au observat afectiuni maligne, inclusiv
limfoame si cancer de piele non-melanom (CPNM).

Nu se cunoaste daca inhibarea tirozin-kKinazei 2 (TYK?2) poate fi asociata cu reactiile adverse observate
n cazul inhibarii kinazei Janus (JAK). Intr-un studiu de amploare randomizat, controlat activ, efectuat



cu un inhibitor al JAK la pacienti cu poliartrita reumatoida (PAR) cu varsta de 50 de ani si peste, cu
cel putin un factor de risc cardiovascular suplimentar, s-a observat o ratd mai mare a afectiunilor
maligne, in special a cancerului pulmonar, a limfomului si a CPNM in cazul administrarii unui
inhibitor al JAK, comparativ cu inhibitorii factorului de necroza tumorala (TNF).

Sunt disponibile date clinice limitate pentru a evalua relatia potentiala dintre expunerea la
deucravacitinib si dezvoltarea de afectiuni maligne. Evaluarile privind siguranta pe termen lung sunt in
curs de desfasurare. Riscurile si beneficiile tratamentului cu deucravacitinib trebuie luate in
considerare Tnainte de initierea tratamentului pacientilor.

Evenimente adverse cardiovasculare majore (EACM), tromboza venoasa profunda (TVP) si embolie

pulmonara (EP)

Nu se cunoaste daca inhibarea TYK2 poate fi asociatd cu reactiile adverse observate in cazul inhibarii
JAK. Tntr-un studiu de amploare randomizat, controlat activ, efectuat cu un inhibitor al JAK la pacienti
cu PAR cu varsta de 50 de ani si peste, cu cel putin un factor de risc cardiovascular suplimentar, in
cazul inhibitorului JAK s-au observat o rata mai mare a EACM, definite drept deces survenit din cauze
cardiovasculare, infarct miocardic non-letal si accident vascular cerebral non-letal, si o rata mai mare,
dependenta de doza, a tromboembolismului venos, inclusiv a TVP si EP, comparativ cu inhibitorii
TNF.

In studiile clinice cu deucravacitinib nu a fost observat un risc crescut de EACM, TVP si EP.
Evaluarile privind siguranta pe termen lung pentru deucravacitinib sunt in curs de desfasurare.
Riscurile si beneficiile tratamentului cu deucravacitinib trebuie luate in considerare inainte de initierea
tratamentului pacientilor.

Imunizari

Tnainte de a Incepe terapia cu deucravacitinib, se va lua in considerare finalizarea tuturor imunizarilor
corespunzatoare varstei, conform recomandarilor actuale privind imunizarea. Trebuie evitata utilizarea
de vaccinuri cu virusuri vii la pacientii tratati cu deucravacitinib. Raspunsul la vaccinurile cu virusuri
vii sau inactivate nu a fost evaluat.

Excipienti

Lactoza

Acest medicament contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza,
deficit total de lactaza sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest
medicament.

Sodiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per comprimat, adica practic ,,nu
contine sodiu”.

45 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Studiile clinice indica faptul ca deucravacitinib nu are interactiuni medicamentoase relevante clinic la
administrarea concomitentd cu urmatoarele alte medicamente si, prin urmare, nu sunt necesare ajustari

ale dozei.

Efectul deucravacitinib asupra altor medicamente

Deucravacitinib nu are un impact semnificativ asupra expunerii plasmatice la rosuvastatina (substrat al
BCRP si OATP), metotrexat (substrat al BCRP si al altor transportori renali), micofenolat de mofetil
(MMF) (substrat al CES1 si CES2) sau contraceptive orale (acetat de noretindrona si etinilestradiol).



Efectul altor medicamente asupra deucravacitinib

Medicamentele care sunt inhibitori sau inductori ai enzimelor CYP sau transportori, precum
ciclosporina [inhibitor dublu al gp-P/proteinei de rezistenta la cancerul mamar (BCRP)], fluvoxamina
(inhibitor puternic al CYP 1A2), ritonavir (inductor moderat al CYP 1A2), diflunisal (inhibitor al
UGT 1A9), pirimetamina (inhibitor al OCT1), famotidina (antagonist al receptorului H2) sau
rabeprazol (inhibitor al pompei de protoni), nu afecteaza in mod semnificativ expunerile plasmatice la
deucravacitinib (vezi pct. 5.2).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea
Sarcina
Datele privind utilizarea deucravacitinib la femeile gravide sunt limitate. Studiile la animale nu au

evidentiat efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3).
Ca masura de precautie, este de preferat sa se evite utilizarea deucravacitinib in timpul sarcinii.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacad deucravacitinib/metabolitii acestuia se excreta in laptele uman.
Datele disponibile la animale au evidentiat excretia deucravacitinib in lapte (vezi pct. 5.3).

Nu se poate exclude un risc pentru nou-nascuti/sugari. Trebuie luata decizia fie de a intrerupe
alaptarea, fie de a intrerupe/de a se abtine de la tratamentul cu deucravacitinib, avand in vedere
beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului pentru femeie.

Fertilitatea

Efectul deucravacitinib asupra fertilitatii umane nu a fost evaluat. Studiile la animale nu au evidentiat
efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra fertilitatii (vezi pct. 5.3).

4.7  Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Deucravacitinib nu are nicio influenta sau are influentd neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

Reactia adversa cel mai frecvent raportatd este infectia cailor respiratorii superioare (18,9%), cel mai
frecvent rinofaringita. Profilul de sigurantd pe termen lung al deucravacitinib a fost similar si in
concordanta cu experienta anterioara.

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Urmatoarea lista de reactii adverse la deucravacitinib provine din studiile clinice privind psoriazisul in
placi (Tabelul 1). Aceste reactii sunt prezentate in functie de clasificarea MedDRA pe aparate, sisteme
si organe si 1n functie de frecventa.

Frecventele sunt definite dupa cum urmeaza: foarte frecvente (> 1/10), frecvente (> 1/100 si < 1/10),
mai putin frecvente (> 1/1 000 si < 1/100), rare (> 1/10 000 si < 1/1 000), foarte rare (< 1/10 000), cu
frecventa necunoscutd (care nu poate fi estimata din datele disponibile).



Tabelul 1: Lista reactiilor adverse

Aparate, sisteme si organe Frecventa Reactie adversa

Infectii si infestari Foarte frecvente Infectii ale cdilor respiratorii superioare?
Frecvente Infectii cu herpes simplex?
Mai putin Herpes zoster
frecvente

Tulburiri gastro-intestinale Frecvente Ulcere bucale®

Afectiuni cutanate si ale tesutului Frecvente Eruptie acneiforma¢

subcutanat Foliculita

Investigatii diagnostice Frecvente Crestere a valorilor creatin-fosfokinazei

Serice

2 Infectiile cailor respiratorii superioare includ rinofaringita, infectia tractului respirator superior, infectia
virald a tractului respirator superior, faringita, sinuzita, sinuzita acuta, rinita, tonsilita, abcesul peritonsilar,
laringita, traheita si rinotraheita.

b Infectiile cu herpes simplex includ herpesul oral, herpesul simplex, herpesul genital si infectia cu virusul
herpetic.

¢ Ulcerele orale includ ulcerul aftos, ulceratia bucald, ulceratia linguala si stomatita.

d Eruptia acneiformai include acneea, dermatita acneiformi, eruptia cutanati, rozaceea, pustula, eruptia
cutanata pustuloasa gi papula.

Descrierea unor reactii adverse

Infectii

Tn studiile POETYK PSO-1 si POETYK PSO-2 (vezi pct. 5.1), au survenit infectii la 29,1% dintre
pacientii din grupul tratat cu deucravacitinib (116,0 evenimente per 100 de persoane-ani), comparativ
cu 21,5% dintre pacientii din grupul la care s-a administrat placebo (83,7 evenimente per 100 de
persoane-ani) in primele 16 saptamani. Majoritatea infectiilor nu au fost grave, au avut o severitate
usoard pana la moderata si nu au dus la intreruperea tratamentului cu deucravacitinib. Incidenta
infectiilor grave in grupul tratat cu deucravacitinib a fost de 0,6% (2,0 evenimente per 100 de
persoane-ani), iar Tn grupul la care s-a administrat placebo a fost de 0,5% (1,6 evenimente per 100 de
persoane-ani).

Rata infectiilor in grupul tratat cu deucravacitinib nu a crescut pana in saptamana 52 (95,4 evenimente
per 100 de persoane-ani). Rata infectiilor grave in grupul tratat cu deucravacitinib nu a crescut pana in

saptamana 52 (1,7 evenimente per 100 de persoane-ani).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Deucravacitinib a fost administrat la subiecti sanatosi in doze unice de pana la 40 mg (> 6 ori doza
recomandata la om, de 6 mg/zi) si in doze repetate de pana la 24 mg/zi (12 mg de doua ori pe zi), timp
de 14 zile, fara toxicitate care sa impuna limitarea dozei.

In caz de supradozaj, se recomanda ca pacientul sa fie monitorizat cu privire la orice semne sau
simptome de reactii adverse si sa se instituie imediat tratamentul simptomatic adecvat. Dializa nu
elimina substantial deucravacitinib din circulatia sistemica (vezi pct. 5.2).


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. PROPRIETAII FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: imunosupresoare, codul ATC: LO4AF07

Mecanism de actiune

Deucravacitinib inhiba selectiv enzima TYK2 (TYK?2 apartine familiei JAK). Deucravacitinib se leaga
de domeniul reglator al TYK?2, stabilizand o interactiune inhibitorie intre domeniul reglator si cel
catalitic al enzimei. Acest lucru are ca rezultat inhibarea alosterica a activarii mediate de receptor a
TYK2 si a functiilor ulterioare ale acesteia in celule. TYK2 mediaza semnalizarea interleukinei 23
(IL-23), interleukinei 12 (IL-12) si interferonilor (IFN) de tip I, care sunt citokine prezente in mod
natural in raspunsurile inflamator si imun. Deucravacitinib inhiba eliberarea de citokine si chemokine
proinflamatoare.

Efecte farmacodinamice

La pacientii cu psoriazis, deucravacitinib a redus expresia genelor asociate cu psoriazisul la nivelul
pielii afectate de leziunile psoriazice, incluzand reduceri ale expresiei genelor reglate de calea IL-23 si
calea IFN de tip I. Deucravacitinib a redus IL-17A, IL-19 si B-defensina cu 47-50%, 72% si, respectiv,
81-84% dupa 16 saptdmani de tratament, administrat o data pe zi.

Eficacitate si siguranta clinica

Eficacitatea si siguranta deucravacitinib au fost evaluate in doua studii clinice multicentrice,
randomizate, dublu-oarbe, controlate cu placebo si apremilast (POETYK PSO-1 si POETYK PSO-2)
derulate la pacienti cu varsta de 18 ani si peste cu psoriazis in placi, forma moderata pana la severa,
eligibili pentru terapie sistemica sau fototerapie. Pacientii au avut un grad de afectare a suprafetei
corporale (SC) > 10%, un scor conform Indicelui de evaluare a severitatii si extinderii psoriazisului
(Psoriazis Area and Severity Index, PASI) > 12 si un scor al Evaludrii statice globale efectuate de
medic (Physician’s Global Assessment, SPGA) > 3 (afectare moderata sau severa), pe o scala de

5 puncte a severitatii globale a bolii.

POETYK PSO-1 si POETYK PSO-2 au evaluat in total 1 686 de pacienti, 843 randomizati pentru a li
se administra deucravacitinib 6 mg o data pe zi, 422 pentru a li se administra apremilast 30 mg de
doua ori pe zi si 421 pentru a li se administra placebo.

In ambele studii, pacientii cirora li s-a administrat placebo au trecut la deucravacitinib in

sdptdmana 16, care a continuat sa fie administrat pana in saptamana 52. Pacientii randomizati pentru a
li se administra apremilast, care nu au obtinut un raspuns PASI 50 (POETYK PSO-1) sau PASI 75
(POETYK PSO-2) in saptamana 24, au trecut la deucravacitinib si au continuat pana in saptamana 52.
Tn POETYK PSO-1, pacientii care au fost randomizati pentru a li se administra deucravacitinib au
continuat tratamentul pana in saptimana 52. In POETYK PSO-2, pacientii tratati cu deucravacitinib
care au obtinut PASI 75 in saptamana 24 au fost re-randomizati intr-un raport de 1:1 pentru a continua
sd i se administreze deucravacitinib (Intretinere) sau au fost trecuti la placebo (retragere).

Caracteristicile de la momentul initial ale bolii au fost consecvente pentru grupele de pacienti din
studiu Tn ambele studii: majoritatea pacientilor au fost barbati (67%), varsta medie a fost de
aproximativ 47 de ani, majoritatea pacientilor avand intre 40 si 64 de ani. 10% dintre pacienti aveau
varsta > 65 de ani. Mediana scorului PASI global a fost de 18,7, iar mediana SC a fost de 20%. Scorul
sPGA la momentul initial a fost 3 (moderat) la 79,8% dintre pacienti si 4 (sever) la 20,2%. Mediana
scorului conform Indicelui dermatologic al calitatii vietii (DLQI) a fost 11. Tn total, 18,4% dintre
pacientii studiului au avut antecedente de artritd psoriazica.

In ambele studii, 40% dintre pacienti utilizasera anterior fototerapie, 42,4% nu fusesera tratati anterior
cu nicio terapie sistemica (inclusiv tratamente biologice si/sau non-biologice), 41% utilizasera anterior



tratament sistemic non-biologic si 34,8% utilizasera anterior terapie biologica (16,1% inhibitori de
TNF, 4,9% inhibitori de 1L-12/23, 16,6% inhibitori de IL-17 si 4,4% inhibitori de IL-23).

Criteriile finale de evaluare co-principale ale celor doua studii au fost procentele de pacienti care au
obtinut 1) o imbunatitire cu cel putin 75% a scorurilor PASI (PASI 75) fata de momentul initial si
2) un scor SPGA zero sau aproape de zero (0 sau 1) in saptamana 16, fata de placebo.

Tn studiul POETYK PSO-1, scorul PASI 75 a fost obtinut in sdptaiméana 16 cu deucravacitinib la
58,4%, cu apremilast la 35,1% si cu placebo la 12,7% dintre pacienti. Scorul PGA static (Physician’s
Global Assessment, SPGA) de piele curata sau aproape curatd in saptdmana 16 a fost obtinut la 53,6%,
32,1% si 7,2% dintre pacientii din grupurile tratate cu deucravacitinib, apremilast si, respectiv, Cu
administrare de placebo. Pentru aceste criterii finale de evaluare co-principale a fost demonstrata
superioritatea deucravacitinib fata de placebo. In studiul POETYK PSO-2 au fost observate rezultate
consecvente.

Tabelul 2 prezinta rezultatele principale privitoare la eficacitate pentru criteriile finale de evaluare co-
principale si alte criterii finale de evaluare.

Tabelul 2: Rezultatele principale privitoare la eficacitate la adultii cu psoriazis in plici
POETYK PSO-1 POETYK PSO-2
Criteriu Deucravacitini | Apremilast Placebo Deucravacitinib | Apremilast Placebo
Fnal de b (N=168) | (N=166) (N = 511) (N=254) | (N=255)
(N = 332) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
evaluare
n (%)
SPGA 0/1
fgpmmana 178 (53,6) 54 (32,1)0 | 12(7,2)xd 253 (49,5) 86 (33,9)¢ | 22(8,6)*
gjptémana 195 (58,7) 52 (31,0)¢ - 251 (49.8)° | 75(29,5)° ;
SPGA 0
fgptamana 58 (17,5) 8 (4,8)° 1(0,6)¢ 80 (15,7) 16 (6,3)° 3(1,2)°
PASI 75
fgptamana 194 (58,4) 50 (35,1) | 21(12,7)*¢|  271(53,0) 101 (39,8)¢ | 24 (9,4)2¢
;jptémﬁna 230 (69,3) 64 (38,1)¢ - 206 (58,7)° | 96 (37,8)° ,
PASI 90
fgptamana 118 (35,5) 33(19.6) | 7(4,2)¢ 138 (27,0) 46 (18,1)f 7(2,7)
giptémana 140 (42,2) 37 (22,0)° - 164 (32,5) 50 (19,7)° -
PASI 100
fgptamana 47 (14,2) 5 (3,0)¢ 1(0,6)? 52 (10,2) 1143 | 322
PGA 0/1
specific (N = 209) (N=110) | (N=121) (N = 305) (N=166) | (N=173)
scalpului®




POETYK PSO-1 POETYK PSO-2
Criteriu Deucravacitini | Apremilast Placebo Deucravacitinib | Apremilast Placebo
final de b (N=168) | (N=166) (N =511) (N=254) | (N=255)
(N =332) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
evaluare
n (%)
fgptamana 147 (70,3) 43 (39,1)¢ | 21 (17,4) 182 (59,7) 61(36,7)% | 30(17,3)

S-a folosit metoda imputarii non-respondentilor (Non-responder imputation, NRI); pacientii care au oprit
tratamentul sau studiul inainte de atingerea criteriului final de evaluare sau care au avut date lipsa au fost
considerati drept non-respondenti.

a Criterii finale de evaluare co-principale care compara deucravacitinib cu placebo

b N = 504 luind in considerare evaluirile ratate din cauza pandemiei de COVID-19

¢ Include pacientii cu scor PGA specific scalpului > 3 la momentul initial

9p <0,0001 pentru comparatie intre deucravacitinib si placebo sau deucravacitinib si apremilast

¢ p < 0,001 pentru comparatie intre deucravacitinib si apremilast

fp < 0,01 pentru comparatie intre deucravacitinib si apremilast

Examinarea varstei, sexului, rasei, greutdtii corporale, duratei bolii, severitatii bolii la momentul initial
si tratamentului anterior cu agenti biologici sau non-biologici nu a identificat diferente de raspuns la
deucravacitinib Tntre aceste subgrupe.

Raspuns in timp

Deucravacitinib a demonstrat un debut rapid al eficacitatii, cu un raspuns PASI 75 maxim atins pana
in saptamana 24 (POETYK PSO-1 si PSO-2) si mentinut pana in saptamana 52 (POETYK PSO-1)
(vezi Figura 1).

Figura 1: Réspunsul PASI 75 (NRI) pana in sdptamana 52, la fiecare vizita, in POETYK
PSO-1
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Mentinerea si durabilitatea raspunsului

Tn POETYK PSO-2, pentru a evalua mentinerea si durabilitatea raspunsului, pacientii randomizati
initial pentru a li se administra deucravacitinib, care au obtinut un raspuns PASI 75 in saptiméana 24,
au fost re-randomizati fie sa continue tratamentul cu deucravacitinib, fie sa li se administreze placebo.
In cazul respondentilor din sdptimana 24 care au fost randomizati din nou pentru a li se administra
placebo, timpul median pana la pierderea raspunsului PASI 75 a fost de aproximativ 12 saptamani.
Figura 2 arata raspunsurile PASI 75 din cele doua brate din saptamana 24-52.



Procent de pacienti (%)

Figura 2: Rispunsul PASI 75 (NRI) dupi re-randomizare in saptiméana 24 din POETYK
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Saptdmana
Rezultate raportate de pacienti
S-au observat Tmbunatatiri semnificativ mai mari ale calitatii vietii legate de starea sanatate, masurate
cu Indicele dermatologic al calitatii vietii (DLQI), si la nivelul simptomelor de psoriazis (prurit,
durere, senzatie de arsura, usturime si senzatie de tensiune la nivelul pielii) si al semnelor de psoriazis
(uscare, crapare, exfoliere, descuamare, inrosire a pielii si singerare la nivelul pielii) raportate de
pacienti si masurate utilizand jurnalul de simptome si semne ale psoriazisului (PSSD), la pacientii
carora li s-a administrat deucravacitinib, comparativ cu pacientii carora li s-a administrat placebo, in
saptamana 16, si comparativ cu pacientii carora li s-a administrat apremilast in saptaméana 16 si
siptaiméana 24. Imbunititirea acestor rispunsuri la pacientii carora li s-a administrat tratament continuu
cu deucravacitinib a fost mentinuta pana in saptamana 52 in POETYK PSO-1.

Tabelul 3: Rezultate raportate de pacienti in POETYK PSO-1 si POETYK PSO-2

POETYK PSO-1 POETYK PSO-2
Deucravacitinib | Apremilast Placebo Deucravacitinib | Apremilast | Placebo
DLQI
Pacienti care obtin 0 sau N =322 N =161 N =160 N =495 N =247 N = 246
1 (NRD*
Saptdmana 16, n (%) 132 (41,0) 46 (28,6)° 17 (10,6)° 186 (37,6) 57 (23,1)° | 24(9,8)°
Saptidméana 24, n (%) 155 (48,1) 39 (24,2)° - 205 (41,4) 53 (21,5)° -

Scorul simptomelor
conform PSSD
Modificare fata de N = 306 N =158 N =151 N = 466 N =233 N =239
momentul initial
(mBOCF)**

?S‘f‘gamé“am' medie | 267(18) | -17.8(22° | 3610 | -283(L1) | 211 (140 | -47 (LAY

(Sggamana 24 mede -31,9 (2,0) -20,7 (2,4)° - -201(11) | -214(L5)° -

Scorul semnelor
conform PSSD

Modificare fata de N = 306 N=158 | N=151 N = 466 N=233 | N=239
momentul initial
(MBOCF)*

(Sggamana 16, medie | 589018 | -20022° | 53217 | -319(1) | -238(L4) | 7.1 (1.4)°

(Ssélgémﬁnm’ medie | 338200 | -225(24)° . 2411 | 242050 | -

* Pacienti cu scor > 2 la momentul initial

** Modificare medie ajustatd; mBOCF — propagarea valorilor observate la momentul initial, cu modificari; eroare
standard (SE)

2p < 0,01 pentru comparatie intre deucravacitinib si placebo sau deucravacitinib si apremilast
b p < 0,0001 pentru comparatie intre deucravacitinib si placebo sau deucravacitinib si apremilast

Varstnici

Dintre cei 1 519 pacienti cu psoriazis in placi tratati cu deucravacitinib in studiile clinice, 152 pacienti
aveau varsta de 65 de ani sau peste, inclusiv 21 pacienti care aveau 75 de ani sau peste (vezi pct. 4.2).
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Nu au fost observate diferente globale in ceea ce priveste expunerea, siguranta sau eficacitatea intre
pacientii mai n varsta si cei mai tineri carora li s-a administrat deucravacitinib.

Copii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu SOTYKTU la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in tratamentul
psoriazisului (vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2  Proprietiti farmacocinetice

Deucravacitinib a prezentat o absorbtie aproape completd dupa administrarea orald, o crestere a
expunerii in functie de doza si nicio dovada de farmacocineticd dependenta de timp.

Absorbtie

Dupa administrarea pe cale orald a comprimatelor, deucravacitinib a prezentat o absorbtie rapida si
aproape completd. Mediana Tmax @ Variat intre 2 si 3 ore, iar biodisponibilitatea orald absoluta a fost
de 99% la voluntari sanatosi. S-a observat o acumulare modesta (< 1,4 ori la starea de echilibru) dupa
administrarea unei doze zilnice.

Alimente

Deucravacitinib poate fi administrat fara a se lua in considerare alimentele sau modulatorii pH-ului
gastric (blocante ale receptorului H2 si inhibitori ai pompei de protoni). Administrarea concomitenta
de alimente sau modulatori ai pH-ului gastric nu a afectat expunerea totala (ASCpinm) la
deucravacitinib.

Distributie

Volumul de distributie la starea de echilibru (Vse) este de 140 I, reprezentdnd mai mult decét apa
totala din corp [42 1], indicand o distributie extravasculara. Deucravacitinib se leaga in proportie de
81,6% de proteinele plasmatice umane, in principal de albumina serica umana.

Deucravacitinib se distribuie Tn mod similar intre componentele plasmatice si cele eritrocitare, cu un
raport al concentratiei in sange-plasma de 1,26.

Metabolizare

La om, deucravacitinib este metabolizat prin patru cai principale de metabolizare, care includ
N-demetilarea la portiunea triazol de catre citocromul P-450 (CYP) 1A2 pentru a forma metabolitul
major BMT-153261, hidrolizarea ciclopropil-carboxamidei de catre carboxilesteraza 2 (CES2) pentru
formarea metabolitului major BMT-158170, N glucuronoconjugarea de catre uridin-glucuronil
transferaza (UGT) pentru a forma BMT-334616 si mono-oxidarea de catre CYP 2B6/2D6 la gruparea
metil deuterizatd pentru a forma M11.

La starea de echilibru, deucravacitinib este principala forma circulanta, constituind 49% din
componentele masurate asociate compusului. Au fost identificati doi metaboliti circulanti majori,
BMT-153261 si BMT-158170, ambii avand timpi de injumatatire comparabili cu cei ai
deucravacitinib nemodificat. BMT-153261 are potentda comparabilda cu compusul nemodificat si
BMT-158170 nu este activ din punct de vedere farmacologic. Expunerea la BMT-153261 circulant
este mult mai mica decat in cazul compusului nemodificat si, prin urmare, activitatea farmacologica
predominanta este atribuita compusului nemodificat - deucravacitinib.

In plus, nu au fost identificati metaboliti unici la om si nici metaboliti circulanti cu durata lunga de
viata.
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Eliminare

Deucravacitinib este eliminat prin mai multe céi, inclusiv pe calea metabolizaii de faza I si cea a
metabolizarii de faza II, pe langa eliminarea directd pe cale renala si prin materii fecale. Tn plus, nicio
enzima nu a contribuit cu mai mult de 26% la clearance-ul total. Deucravacitinib este metabolizat pe
scari largd, 59% din doza de deucravacitinib [**C] administrati pe cale orali fiind eliminati ca
metaboliti in urind (37% din doza) si materii fecale (22% din doza). Deucravacitinib nemodificat din
urind si materii fecale a reprezentat 13%, respectiv 26% din doza.

Timpul de injumatatire prin eliminare a deucravacitinib in cazul dozei de 6 mg la adultii umani
sandtosi este de 10 ore, cu un clearance total de 15,3 l/ora (CV 27%). Deucravacitinib este un substrat
al transportorilor de reflux, al glicoproteinei P (gp-P) si al proteinei de rezistentd a cancerului mamar
(BCRP) si al transportorului cu rol in absorbtie OCT1. Pe baza permeabilitatii pasive crescute, a

transportatori la farmacocinetica deucravacitinib este minima.

Deucravacitinib nu este un substrat al transportatorilor OATP, NTCP, OAT1, OAT3, OCT2, MATE1
sau MATE2K.

Liniaritate/Non-liniaritate

Farmacocinetica dozelor unice de deucravacitinib administrate sub forma de comprimate a fost liniara
n intervalul de doze de la 3 mg pana la 36 mg.

Interactiuni

Efectul deucravacitinib asupra altor medicamente

Studiile in vitro nu au evidentiat nicio dovada ca deucravacitinib si metabolitii sdi circulanti majori, la
expuneri relevante clinic, inhiba principalii citocromi CYP (1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 3A4),
UGTs (1A1, 1A4, 1A6, 1A9, 2B7), CES2 si transportorii de substante medicamentoase (gp-P, BCRP,
OATP1B1, OATP1B3, BSEP, MRP2, OAT1, OAT3, OCT1, OCT2, MATE! si MATE2K). in plus,
deucravacitinib nu induce CYP 1A2, 2B6 si 3A4 (vezi pct. 4.5).

Grupe speciale de pacienti

Varstnici

Pe baza analizei farmacocinetice a populatiei, expunerea medie la starea de echilibru la
deucravacitinib (Cmed,se) a fost mai mare, 31% la pacientii cu varste intre 65 si 74 de ani [n = 87 din
1 387 (6,3%)] si 53% la pacientii cu varste intre 75 si 84 de ani [n = 13 din 1 387 (0,94%)]. Nu sunt
disponibile date cu privire la expunere pentru pacientii cu varsta > 85 de ani.

Pacienti cu insuficienta renala

Insuficienta renala nu are un efect semnificativ clinic asupra expunerilor la deucravacitinib (vezi
pct. 4.2) pe baza unui studiu dedicat, in care rata de filtrare glomerulara estimatd (RFGe) a fost
determinata utilizand o ecuatie de modificare a dietei in boala renala (Modification of diet in renal
disease MDRD). Comparativ cu grupul cu functie renala normala, Cmax a deucravacitinib a fost
modificata cu pana la 15% si ASCpinrg a crescut cu pana la 48% in grupurile cu insuficientd renala
[usoard (RFGe: > 60 si < 90 ml/min), moderata (FRGe: > 30 si < 60 ml/min), severa (RFGe:

< 30 ml/min) si BRST (RFGe: < 15 ml/min)]. Comparativ cu grupul cu functie renala normala, Crmax
BMT-153261 a crescut cu pana la 34% si ASCpine a crescut cu pana la 84% in grupurile cu
insuficienta renala.

Dializa nu elimina substantial deucravacitinib din circulatia sistemica (5,4% din doza este eliminata
per dializa).
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Pacienti cu insuficientd hepatica

Insuficienta hepatica usoara (Child-Pugh clasa A) si moderata (Child-Pugh clasa B) nu are niciun efect
semnificativ clinic asupra expunerilor la deucravacitinib (vezi pct. 4.2). Comparativ cu grupul cu
functie hepatica normala, Cmax i ASCpine ale deucravacitinib total 1a grupul cu insuficientd hepatica
usoara si moderata au crescut cu pana la 10% si, respectiv, 40%, in timp ce Cmax 51 ASCqnr) ale
deucravacitinib nelegat au crescut cu pana la 26% si, respectiv, 60%. La adultii cu insuficienta
hepatica severa (clasa Child-Pugh C), Crnax & deucravacitinib total a fost comparabila, iar ASC a
deucravacitinib total a fost cu 43% mai mare, fata de valorile obtinute la adultii sanatosi. La acesti
adulti, Cmax s1 ASCnr) ale deucravacitinib nelegat au crescut cu 62% si, respectiv, 131%. Nu se
recomanda utilizarea deucravacitinib la pacientii cu insuficientd hepatica severa (vezi pct. 4.2).

ASC.mya BMT-153261 a scazut cu 19%, 53% si 76% la subiectii cu insuficienta hepatica usoard,
moderata i, respectiv, severd, comparativ cu subiectii cu functie hepatica normala, in timp ce Cmax &
BMT-153261 a scazut cu 25%, 59% si 79% la subiectii cu insuficientd hepatica usoara, moderata si,
respectiv, severa.

Sex

Pe baza modelarii si a simuldrii farmacocineticii populationale, se asteapta ca femeile s aiba o
expunere medie la starea de echilibru la deucravacitinib cu aproximativ 30% mai mare (Cmaxe i
Cmed,se) comparativ cu barbatii.

Greutate corporala

Pe baza modeldrii si a simularii farmacocineticii populationale, se asteapta ca pacientii cu o greutate
corporala mai mica (< 60 kg) sa aiba o medie geometrica mai mare a expunerii la deucravacitinib la
starea de echilibru, de 37,4% (Cmaxzse) si de 24,8% (Cmed;se). Se asteapta ca pacientii cu o greutate
corporald mai mare (> 90 kg) sa aibd o medie geometricd mai mica a expunerii la deucravacitinib la
starea de echilibru, de 24,8% (Cmaxgse) si de 19,6% (Cmedse) (comparativ cu pacientii cu greutatea
corporala intre 60 si 90 kg).

Factori intrinseci
Rasa si etnia nu au avut un efect semnificativ clinic asupra expunerii la deucravacitinib.

5.3 Date preclinice de siguranta
Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate, genotoxicitatea,

carcinogenitatea, toxicitatea asupra functiei de reproducere si dezvoltarii.

Toxicitatea dupa doze repetate

Tn studiul privitor la toxicitatea cronici efectuat la sobolani, s-au observat scideri ale numarului de
limfocite, ale celularitatii maduvei osoase si ale celularitatii limfoide in tesuturile sistemului imunitar
la 0 expunere (ASC) la nivelul cel mai scdzut pentru care este observat un efect (lowest-observed-
effect-level LOEL) de aproximativ 9 ori mai mare decét cea determinata de doza recomandata la om
(DRO). Aceste efecte nu au fost asociate cu semne clinice de imunosupresie (de exemplu, infectii). S-
au observat scaderi ale numarului de trombocite si ale parametrilor masei globulelor rosii (RBC) la o
expunere (ASC) la LOEL de aproximativ 42 de ori mai mare decat DRO. In studiul privind toxicitatea
cronica efectuat la maimute, s-au observat modificari clinice si microscopice ale pielii si scaderea
parametrilor masei RBC la o expunere (ASC) la LOEL de aproximativ 7 ori mai mare decat DRO.

Toxicitatea asupra functiei de reproducere si dezvoltarii

Deucravacitinib nu a avut efecte asupra fertilitatii sau dezvoltarii embrionare precoce la sobolanii
masculi si femele la expuneri (ASC) de pana la aproximativ 247 si, respectiv, 171 de ori mai mari
decat DRO.
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Deucravacitinib nu a fost nici embrio-letal, nici embrio-teratogen la expuneri materne (ASC) de pana
la aproximativ 266 de ori mai mari decat DRO la sobolani sau de 91/20 (total/liber) de ori mai mari
decét DRO la iepuri.

Tntr-un studiu cu privire la dezvoltarea pre- si post-natala la sobolani, s-au observat greutiti corporale
tranzitorii mai mici ale puiului in perioada de preintarcare la valori de expunere a mamei (ASC)
aproximativ 110 ori mai mari decat DRO. Acest efect s-a remis complet in perioada post-intarcare.
In urma administrarii de deucravacitinib marcat radiologic la femele de sobolan care alaptau,
deucravacitinib si/sau metabolitii acestuia au fost prezenti in lapte, cu valori ale raportului
concentratiilor din laptelui - plasma de 2,7 pana la 30,9.

6. PROPRIETAII FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Nucleul comprimatului

Acetat succinat de hipromeloza
Lactoza anhidra

Celuloza microcristalina
Croscarmeloza de sodiu

Siliciu coloidal hidratat

Stearat de magneziu

Filmul comprimatului

Alcool polivinilic

Dioxid de titan (E171)

Macrogol

Talc

Oxid rosu de fer (E172)

Oxid galben de fer (E172)

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3ani.

6.4 Precautii speciale pentru pistrare
Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Blister transparent din clorura de polivinil/policlortrifluoretilena (PVC/PCTFE) cu folie de aluminiu
perforabila, continand 7 sau 14 comprimate filmate per blister (blistere simple sau tip calendar).

Marimi de ambalaj: 7, 14, 28 si 84 de comprimate filmate.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
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6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAIA

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Irlanda

8. NUMERELE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/23/1718/001
EU/1/23/1718/002
EU/1/23/1718/003
EU/1/23/1718/004
EU/1/23/1718/005
EU/1/23/1718/006
EU/1/23/1718/007
EU/1/23/1718/008

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 24 martie 2023

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente, http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11

FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA
SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriei

Swords Laboratories Unlimited Company

T/A Bristol-Myers Squibb Pharmaceutical Operations
External Manufacturing

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15, D15 T867

Irlanda

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi anexa |: Rezumatul
caracteristicilor produsului, pct. 4.2).

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in
lista de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata
la articolul 107c alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualiziri ulterioare ale
acesteia publicata pe portalul web european privind medicamentele.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) trebuie sd depuna primul RPAS pentru acest
medicament in decurs de 6 luni dupa autorizare.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si
interventiile de farmacovigilenta necesare detaliate In PMR aprobat si prezentat in
modulul 1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:

o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

o la modificarea sistemului de management al riscului, Tn special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE DE CARTON

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

SOTYKTU 6 mg comprimate filmate
deucravacitinib

2. DECLARAREA SUBSTANTEI ACTIVE

Fiecare comprimat filmat contine deucravacitinib 6 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

comprimat filmat

7 comprimate filmate

14 comprimate filmate
28 de comprimate filmate
84 de comprimate filmate

5. MODUL SI CALEA DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrare orala.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE |

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAT;&

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Irlanda

12. NUMERELE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/23/1718/001 7 comprimate filmate (in blister fard calendar)
EU/1/23/1718/002 7 comprimate filmate (in blister cu calendar)
EU/1/23/1718/003 14 comprimate filmate (in blister fara calendar)
EU/1/23/1718/004 14 comprimate filmate (in blister cu calendar)
EU/1/23/1718/005 28 de comprimate filmate (in blistere fara calendar)
EU/1/23/1718/006 28 de comprimate filmate (in blistere cu calendar)
EU/1/23/1718/007 84 de comprimate filmate (in blistere fara calendar)
EU/1/23/1718/008 84 de comprimate filmate (in blistere cu calendar)

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

SOTYKTU 6 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

SOTYKTU 6 mg comprimate
deucravacitinib

2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4, SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. ALTE INFORMATII
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER TIP CALENDAR

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

SOTYKTU 6 mg comprimate
deucravacitinib

2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4, SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. ALTE INFORMATII

Luni Marti Miercuri Joi Vineri Sdmbéatd Duminica
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B. PROSPECTUL

24



Prospect: Informatii pentru pacient

SOTYKTU 6 mg comprimate filmate
deucravacitinib

vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Puteti sa fiti de ajutor raportind orice
reactii adverse pe care le puteti avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate n acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este SOTYKTU si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti nainte sd luati SOTYKTU
Cum s luati SOTYKTU

Reactii adverse posibile

Cum se pastreazd SOTYKTU

Continutul ambalajului si alte informatii

oM E

1. Ce este SOTYKTU si pentru ce se utilizeaza

Ce este SOTYKTU
SOTYKTU contine substanta activa deucravacitinib, care apartine unui grup de medicamente numite
inhibitori ai tirozin kinazei 2 (TYK?2), care ajuta la reducerea inflamatiei asociate cu psoriazisul.

Pentru ce se utilizeaza SOTYKTU

SOTYKTU este utilizat pentru a trata adultii cu ,,psoriazis in placi”, forma moderatd pana la severa, o
afectiune inflamatorie care afecteaza pielea, determinand aparitia pe pielea dumneavoastra a unor pete
rosii, solzoase, groase, insotite de mancarimi, dureroase si va poate afecta, de asemenea, scalpul si
unghiile, mainile si picioarele.

Cum actioneaza SOTYKTU

SOTYKTU actioneaza prin blocarea selectiva a activitatii unei enzime numite ,,TYK2” (tirozin
kinaza 2), care este implicata in procesul de inflamatie. Prin reducerea activitatii acestei enzime,
SOTYKTU poate ajuta la controlul inflamatiei asociate cu psoriazisul in pléci si, prin urmare, poate
reduce semnele (uscare, crapare, exfoliere, desprindere in lambouri mici sau mari, inrosire a pielii si
sangerare la nivelul pielii) si, prin urmare, poate ajuta la reducerea simptomelor cum sunt durere,
senzatie de arsurd, usturime si senzatie de tensiune la nivelul pielii specifice acestei afectiuni.

De asemenea, s-a demonstrat cd SOTYKTU imbunatateste calitatea vietii pacientilor cu psoriazis.

Aceasta inseamna ca impactul afectiunii dumneavoastra asupra activitatilor zilnice, relatiilor si altor
factori ar trebui sa fie mai mic decét a fost inainte.
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2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati SOTYKTU

Nu luati SOTYKTU

o daca sunteti alergic la deucravacitinib sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6).

o daca aveti o infectie, inclusiv tuberculoza activa (TBC), care este importanta conform opiniei
medicului.

Atentionari si precautii
Inainte sa luati SOTYKTU, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului:

o daca aveti in prezent o infectie care nu dispare sau care continua sa reapara,

o daca aveti sau daca ati avut vreodata tuberculoza (TBC);

o daca aveti cancer, deoarece medicul dumneavoastrd va trebui sa decida daca vi se mai poate
administra SOTYKTU,;

o daca aveti probleme ale inimii sau afectiuni medicale din cauza carora prezentati un risc crescut
de a dezvolta boli cardiace — nu este clar daca SOTYKTU creste riscul de a dezvolta boli
cardiace,

o daca ati avut sau sunteti expus(a) riscului de formare a cheagurilor de sange la nivelul

picioarelor (tromboza venoasa profunda) sau plamanilor (embolie pulmonard). Spuneti
medicului dumneavoastrd daca manifestati simptome precum umflare a picioarelor insotitd de
durere, dureri la nivelul pieptului sau dificultati la respiratie, deoarece acestea pot indica
formarea de cheaguri de sange la nivelul venelor. Nu este clar dacd SOTYKTU creste riscul de
formare a cheagurilor de sange;

o daca vi s-a administrat recent un vaccin sau intentionati sa va vaccinati.

Dacé nu sunteti sigur dacé oricare dintre cele de mai sus este valabilad in cazul dumneavoastra,
discutati cu medicul dumneavoastra, cu farmacistul sau cu asistenta medicald inainte de a utiliza
SOTYKTU.

Copii si adolescenti
SOTYKTU nu este recomandat copiilor si adolescentilor cu varsta sub 18 ani, deoarece nu a fost
evaluat la aceastd grupa de varsta.

SOTYKTU impreuna cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastrd sau farmacistului:

o daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati orice alte medicamente;

o daca vi s-a administrat recent un vaccin sau intentionati sa va vaccinati. Nu trebuie sa vi se
administreze anumite tipuri de vaccinuri (vaccinuri cu virusuri vii) in timp ce utilizati
SOTYKTU.

Sarcina si alaptarea

Dacé sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului pentru recomandari inainte de a lua acest medicament. Acest lucru este necesar
deoarece nu se stie cum va afecta acest medicament copilul.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Nu se asteaptd ca SOTYKTU sa va afecteze capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

SOTYKTU contine lactoza
Daca medicul dumneavoastrd v-a atentionat ca aveti intoleranta la unele categorii de glucide, va rugam
sd-1 intrebati Inainte de a lua acest medicament.

SOTYKTU contine sodiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per comprimat, adica practic ,,nu
contine sodiu”.
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3. Cum sa luati SOTYKTU

Luati Intotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra sau farmacistul.
Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Doza recomandata este de 6 mg, administratd zilnic. Comprimatul trebuie Inghitit intreg si poate fi luat
cu sau fara alimente. Nu zdrobiti, divizati sau mestecati comprimatele.

Medicul dumneavoastra va decide cat timp trebuie sa utilizati SOTYKTU.

Dacé starea dumneavoastra nu s-a Tmbunatatit dupa sase luni de tratament, discutati cu medicul
dumneavoastra.

Daca luati mai mult SOTYKTU decit trebuie
Daca ati luat mai mult SOTYKTU decat trebuie, discutati cat mai rapid cu medicul dumneavoastra.
Este posibil sa aveti unele dintre reactiile adverse enumerate la pct. 4.

Daca uitati sa luati SOTYKTU
Daca ati uitat sa luati SOTYKTU, luati doza obisnuita, in ziua urmatoare. Nu luati o dozd dubla pentru
a compensa comprimatul uitat.

Daca incetati sa luati SOTYKTU
Nu Incetati sa luati SOTYKTU fara a discuta mai intdi cu medicul dumneavoastra. Daca Intrerupeti
tratamentul, simptomele psoriazisului pot reveni.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane)
o infectii ale tractului respirator superior (nas si git), cu simptome precum dureri in gat si senzatie
de nas infundat.

Frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane)

o infectie virala la nivelul gurii (cum ar fi herpesul bucal);

crestere a valorii unei enzime din singe denumita creatin-fosfokinaza (CFK);
leziuni la nivelul gurii;

eruptii asemanatoare acneei;

inflamare a foliculilor firelor de par.

Mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 de persoane)
) zona zoster (herpes zoster).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, asistentei medicale sau
farmacistului. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De
asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa
cum este mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de
informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.
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5. Cum se pastreaza SOTYKTU
Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe blister si pe cutie, dupa ,,EXP”. Data
de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.

Nu utilizati acest medicament dacd observati ca comprimatele sunt deteriorate sau daca exista semne
de manipulare a ambalajului medicamentului.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.
6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine SOTYKTU
Substanta activa este deucravacitinib. Fiecare comprimat filmat contine deucravacitinib 6 mg.

Celelalte componente sunt

° nucleul comprimatului: acetat succinat de hipromeloza, lactoza anhidra, celuloza
microcristalind, croscarmeloza de sodiu, siliciu coloidal hidratat si stearat de magneziu.
o filmul comprimatului: alcool polivinilic, dioxid de titan (E171), macrogol, talc, oxid rosu de fer

(E172) si oxid galben de fer (E172).

Cum arata SOTYKTU si continutul ambalajului
SOTYKTU este un comprimat filmat roz, rotund, biconvex, care are imprimat pe o fata ,,BMS 895” si
,0 mg”, pe doud randuri, cealalta fata fiind simpla.

Comprimatele filmate sunt furnizate in blistere simple sau tip calendar, contindnd 7 sau
14 comprimate.
Fiecare ambalaj contine 7, 14, 28 sau 84 de comprimate filmate.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sd fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15, D15 T867

Irlanda

Fabricantul

Swords Laboratories Unlimited Company

T/A Bristol-Myers Squibb Pharmaceutical Operations
External Manufacturing

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15, D15 T867

Irlanda
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Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a

detindtorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgique/Belgié/Belgien

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.

Tél/Tel: + 32235276 11
medicalinfo.belgium@bms.com

Bbarapus

Swixx Biopharma EOOD

Ten.: + 359 2 4942 480
medinfo.bulgaria@swixxbiopharma.com

Ceska republika

Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.
Tel: + 420 221 016 111
medinfo.czech@bms.com

Danmark

Bristol-Myers Squibb Denmark
TIf: + 45 45 93 05 06
medinfo.denmark@bms.com

Deutschland

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA

Tel: 0800 0752002 (+ 49 89 121 42 350)
medwiss.info@bms.com

Eesti

Swixx Biopharma OU

Tel: + 372 640 1030
medinfo.estonia@swixxbiopharma.com

E\Lado

Bristol-Myers Squibb A.E.
TnA: +30 210 6074300
medinfo.greece@bms.com

Espana

Bristol-Myers Squibb, S.A.
Tel: + 34 91 456 53 00
informacion.medica@bms.com

France

Bristol-Myers Squibb SAS
Teél: + 33 (0)1 58 83 84 96
infomed@bms.com

Hrvatska

Swixx Biopharma d.o.o.

Tel: + 385 1 2078 500
medinfo.croatia@swixxbiopharma.com

Lietuva

Swixx Biopharma UAB

Tel: + 370 52 369140
medinfo.lithuania@swixxbiopharma.com

Luxembourg/Luxemburg

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: + 322352 76 11
medicalinfo.belgium@bms.com

Magyarorszag
Bristol-Myers Squibb Kft.
Tel.: + 36 1 301 9797
Medinfo.hungary@bms.com

Malta

A.M. Mangion Ltd
Tel: + 356 23976333
pv@ammangion.com

Nederland

Bristol-Myers Squibb B.V.
Tel: + 31 (0)30 300 2222
medischeafdeling@bms.com

Norge

Bristol-Myers Squibb Norway AS
TIf: + 47 67 55 53 50
medinfo.norway@bms.com

Osterreich

Bristol-Myers Squibb GesmbH
Tel: + 43160 14 30
medinfo.austria@bms.com

Polska

Bristol-Myers Squibb Polska Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 22 2606400
informacja.medyczna@bms.com

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
S.A.

Tel: + 351 21 440 70 00
portugal.medinfo@bms.com

Romania

Bristol-Myers Squibb Marketing Services S.R.L.
Tel: + 40 (0)21 272 16 19
medinfo.romania@bms.com
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Ireland

Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals uc
Tel: 1 800 749 749 (+ 353 (0)1 483 3625)
medical.information@bms.com

island

Vistor hf.

Simi: + 354 535 7000
vistor@vistor.is
medical.information@bms.com

Italia

Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Tel: + 39 06 50 39 61
medicalinformation.italia@bms.com

Kvzpog

Bristol-Myers Squibb A.E.

TnA: 800 92666 (+ 30 210 6074300)
medinfo.greece@bms.com

Latvija

Swixx Biopharma SIA

Tel: + 371 66164750
medinfo.latvia@swixxbiopharma.com

Acest prospect a fost revizuit in

Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente: http://www.ema.europa.eu.

Slovenija

Swixx Biopharma d.o.o.

Tel: + 386 1 2355 100
medinfo.slovenia@swixxbiopharma.com

Slovenska republika

Swixx Biopharma s.r.o.

Tel: + 421 2 20833 600
medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com

Suomi/Finland

Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230
medinfo.finland@bms.com

Sverige

Bristol-Myers Squibb Aktiebolag
Tel: + 46 8 704 71 00
medinfo.sweden@bms.com

United Kingdom (Northern Ireland)

Bristol-Myers Squibb Pharmaceutical Limited

Tel: +44 (0)800 731 1736
medical.information@bms.com
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