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IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

Tremfya® Solugdo para Diluigdo para Infusdo

guselcumabe

APRESENTACOES

Solucdo para dilui¢do para infusdo que contém 200 mg de guselcumabe em 20 mL (10 mg/mL) em 1 frasco-

ampola.

USO INTRAVENOSO

USO ADULTO

COMPOSICAO
Cada 20 mL de TREMFYA® contém 200 mg de guselcumabe.

Excipientes: histidina, cloridrato de histidina monoidratado, sacarose, polissorbato 80, levometionina, edetato

dissodico dihidratado e agua para injetaveis.

INFORMACOES AO PACIENTE

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
Doenca de Crohn

TREMFYAZ® ¢ indicado para o tratamento de pacientes adultos com doenga de Crohn ativa moderada a grave
que tiveram uma resposta inadequada, perderam a resposta ou foram intolerantes a terapia convencional ou

ao tratamento biologico.

Colite Ulcerativa

TREMFYA® ¢ indicado para o tratamento de pacientes adultos com retocolite ulcerativa ativa moderada a
grave que tiveram resposta inadequada, perda de resposta ou intolerancia as terapias convencionais, terapias

bioldgicas ou inibidores da janus-quinase (JAK).
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2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

TREMFYA® contém a substincia ativa guselcumabe, que é um tipo de proteina chamada de anticorpo
monoclonal. Este medicamento atua neutralizando a atividade de uma proteina chamada 1L-23, que esta
presente em niveis aumentados em pessoas com psoriase, artrite psoriatica, colite ulcerativa e doenca de

Crohn.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Vocé ndo deve usar TREMFYA® se apresentar hipersensibilidade (alergia) ao guselcumabe ou a qualquer
componente da formula do medicamento; ou se vocé tem uma infecgao ativa, como por exemplo, tuberculose

ativa.

4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Infeccoes

TREMFYA® pode aumentar o risco de infecgdo. O tratamento nfo deve ser iniciado em pacientes com qualquer
infec¢do ativa clinicamente importante até que a infecgdo se resolva ou seja adequadamente tratada. Se vocé estiver
sendo tratado com TREMFYA® e ocorram sinais ou sintomas de infecgdo cronica ou aguda clinicamente
importantes, ¢ recomendado que vocé busque aconselhamento com o seu médico. Se vocé desenvolver uma
infeccdo clinicamente importante ou grave ou nao estiver respondendo ao tratamento padrdo, seu médico

devera monitora-lo atentamente e descontinuar o tratamento até que a infecgdo se resolva.

Avaliacdo pré-tratamento para tuberculose

Seu médico deve avalia-lo para infecg@o por tuberculose (TB) antes de iniciar o tratamento. O tratamento da
TB latente deve ser iniciado antes de administrar TREMFYA®. Seu médico deve monitora-lo para sinais e
sintomas de TB ativa durante e depois do tratamento. Seu médico deve considerar o tratamento anti-TB antes
de iniciar o tratamento se voce tiver historico de TB latente ou ativa no qual um ciclo de tratamento adequado

nao possa ser confirmado.

Hipersensibilidade

Reagdes graves de hipersensibilidade, incluindo anafilaxia, foram relatadas no cenario de pos-

comercializagdo (veja secdo “8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME
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CAUSAR?”). Alguns casos de hipersensibilidade sérios ocorreram varios dias apds o tratamento com
guselcumabe, incluindo casos com urticéria e dispneia. Se ocorrer uma reagdo de hipersensibilidade (alergia)
grave com vocé, seu médico interrompera a administragio de TREMFYA® imediatamente ¢ iniciara a terapia

apropriada.

Elevacdes da transaminase hepatica

Seu médico pode pedir que vocé faca exames de sangue antes de iniciar o tratamento e durante o tratamento
para avaliar se vocé tem altos niveis de enzimas hepaticas. Enzimas hepaticas aumentadas podem ocorrer
mais frequentemente em pacientes recebendo TREMFYA® a cada 4 semanas comparado com pacientes

recebendo TREMFYA® a cada 8 semanas.

Imunizacées

Antes de iniciar o tratamento, a conclusdo de todas as imuniza¢Ges apropriadas deve ser considerada, de
acordo com as atuais diretrizes de imunizagdo. Vacinas vivas ndo devem ser usadas concomitantemente em
pacientes tratados com TREMFYA®. Nio h4 dados disponiveis quanto a resposta a vacinas vivas ou inativas.
Antes da vacina¢do com virus vivos ou bactérias vivas, o tratamento deve ser parado durante, pelo menos,

12 semanas apo6s a ultima dose e pode ser retomado, no minimo, 2 semanas apos a vacinagao.

Algumas vacinas sido contraindicadas para quem estd tomando imunossupressor. Antes de tomar
qualquer vacina, informe ao profissional de salide que vocé estd tomando medicamento

imunossupressor.

Gravidez, Amamentaciao e Fertilidade
- Mulheres com potencial para engravidar

As mulheres com potencial para engravidar devem utilizar métodos contraceptivos eficazes durante o

tratamento e durante, pelo menos, 12 semanas apds o tratamento.

- Gravidez

O uso de TREMFYA® em gestantes ndo foi estudado. O efeito d¢ TREMFYA® na gestagdo humana &

desconhecido. TREMFYA® deve ser utilizado durante a gestagdo apenas se claramente necessario.

Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacio médica ou do

cirurgido-dentista.
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- Amamentacio

Nao se sabe se 0 guselcumabe ¢é excretado no leite humano. Vocg e seu médico deverao decidir se deve interromper
a amamentacdo durante o tratamento e¢ até 12 semanas apos a ultima dose ou interromper o tratamento com

TREMFYA®.

Uso criterioso no aleitamento ou na doac¢io de leite humano: O uso deste medicamento no periodo da

lactacio depende da avaliagio e acompanhamento do seu médico ou cirurgido-dentista.

- Fertilidade

O efeito de TREMFYA® na fertilidade humana néo foi avaliado.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas

TREMFYA® nio possui influéncia ou tem influéncia insignificante na capacidade de dirigir e usar maquinas.

Interacoes Medicamentosas
- Interacdes com substratos CYP450

A formagdo de enzimas CYP450 pode ser alterada por niveis aumentados de certas citocinas (por exemplo,
IL-1, IL-6, IL-10, TNFa, interferon) produzidas pela inflamag@o cronica da psoriase. Apos o inicio de
TREMFYA® em pacientes que estdo recebendo medicamentos que sdo metabolizados pelas enzimas
CYP450, por exemplo, midazolam, varfarina, omeprazol, dextrometorfano e cafeina, o seu médico deve
considerar o monitoramento do efeito terapéutico e/ou a concentragdo das drogas e considerar o ajuste da

dose, conforme necessario.

- Terapia imunossupressora concomitante ou fototerapia

Nos estudos de psoriase em placa, a seguranca ¢ a eficicia de TREMFYA® em combinagdo com
imunossupressores, incluindo bioldgicos ou fototerapia, ndo foram avaliadas. Em estudos de artrite

psoriasica, o uso concomitante de MTX ndo pareceu influenciar a seguranca nem a eficacia de TREMFYA®.

Nos estudos de doenga de Crohn e colite ulcerativa , 0 uso concomitante de imunomoduladores (por exemplo,

azatioprina [AZAJ]) ou corticosteroides ndo parecem influenciar a seguranga ou eficacia de guselcumabe.
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Este medicamento pode aumentar o risco de infeccdes. Informe ao seu médico qualquer alteracio no

seu estado de saude.
Informe ao seu médico ou cirurgiio-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.

Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

Armazenar em geladeira (temperatura de 2°C a 8°C). Nao congelar. No agitar. Manter na embalagem

original até o fim do uso para proteger da luz.

Numero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem.

Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Aspecto Fisico

TREMFYA® é uma solugdo transparente, incolor a amarelo-clara, essencialmente livre de material particulado

visivel com um pH de aproximadamente 5,8.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe

alguma mudanca no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

TREMFYA® ¢ indicado para uso sob a orienta¢io e supervisio de um médico experiente no diagndstico e

tratamento das condigdes nas quais TREMFYA® ¢ indicado.

Dose — Adultos (18 anos ou mais)

Doenca de Crohn
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Para o tratamento de doenga de Crohn, as doses iniciais d¢ TREMFYA® serdo administradas por via
intravenosa por um profissional de saude ou como uma inje¢ao sob a pele (inje¢do subcutinea). Depois de

completar as doses iniciais, TREMFYA® sera administrado por inje¢do subcutinea.

Para administrag@o subcutanea, vocé e o seu médico ou enfermeiro devem decidir se vocé mesmo deve injetar
TREMFYA®. E importante ndo tentar auto-injetar-se até ter sido treinado pelo seu médico ou enfermeiro.

Um cuidador também pode administrar sua injecio TREMFYA® ap6s treinamento adequado.

Inicio do tratamento:
O inicio do tratamento pode ser administrado por infusdo intravenosa ou por injecdo subcutinea:
Infusdo intravenosa:

* A primeira dose ¢ de 200 mg e sera administrada pelo seu médico ou enfermeiro por via intravenosa

(gotejamentona veia do seu brago) durante pelo menos 1 hora.

* Depois da primeira dose, vocé recebera a segunda dose por via intravenosa 4 semanas depois e,

em seguida, uma terceira dose por via intravenosa depois de um periodo adicional de 4 semanas.
Administrac¢do subcutinea:

* A primeira dose ¢ de 400 mg e serd administrada por injegdes sob a pele (subcutinea) em diferentes

locais do corpo.

* Depois da primeira dose, recebera uma segunda dose de 400 mg 4 semanas mais tarde e depois

uma terceira dose de 400 mg depois de um periodo adicional de 4 semanas.
Terapia de manutencio:

Uma dose de manutencdo serd administrada por inje¢do subcutinea de 100 mg ou 200 mg. O seu médico

decidira qual dose de manuteng@o vocé recebera:

* Uma dose de 100 mg sera administrada 8 semanas apds a terceira dose de inicio do tratamento e

depois a cada 8 semanas.

* Uma dose de 200 mg serd administrada 4 semanas apoés a terceira dose de inicio do tratamento e

depois a cada 4 semanas.

Colite Ulcerativa

Para o tratamento de colite ulcerativa, as doses iniciais d¢ TREMFYA® serio administradas por via

intravenosa por um profissional de saude ou como uma inje¢do sob a pele (inje¢ao subcutinea). Depois de
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completar as doses iniciais, TREMFYA® sera administrado por inje¢do subcutinea. Para a administragio

subcutinea, vocé e seu médico irdo decidir se vocé deve injetar TREMFYA® sozinho(a).
Inicio do tratamento:

O inicio do tratamento pode ser administrado por via intravenosa ou por via subcutanea.
Via intravenosa

e A primeira dose ¢ de 200 mg e serd administrada pelo seu médico ou enfermeiro por via intravenosa

(gotejamento na veia no seu braco) durante pelo menos 1 hora.

e Depois da primeira dose, vocé receberd a segunda dose por via intravenosa 4 semanas depois, e

entdo uma terceira dose por via intravenosa depois de um periodo adicional de 4 semanas.

Via subcutinea:

e A primeira dose ¢ de 400 mg e serd administrada por 2 inje¢des consecutivas de 200 mg cada sob a

pele (injegdo subcutanea) em diferentes locais do corpo.

e Depois da primeira dose, vocé terd uma segunda dose de 400 mg (2 injecdes consecutivas de 200
mg cada) quatro semanas mais tarde e depois uma terceira dose de 400 mg (2 inje¢des consecutivas

de 200 mg cada) apos mais 4 semanas.

Tratamento de manutenc¢ao:

Uma dose de manutencdo de 100 mg ou 200 mg serd administrada por inje¢ao subcutinea. Seu médico ira

decidir qual dose de manutengad vocé ird receber:

e Uma dose de 100 mg sera administrada 8 semanas apos a terceira dose de inicio do tratamento, e

depois a cada 8 semanas.

e Uma dose de 200 mg serd administrada 4 semanas apds a terceira dose de inicio do tratamento, e

depois a cada 4 semanas.

O seu médico devera considerar a interrupgdo do seu tratamento, caso vocé ndo apresente beneficio clinico

apos 24 semanas de tratamento.
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Modo de administracio

Doen¢a de Crohn

Inducio:

Uso intravenoso ou Uso subcutineo.

TREMFYA® 200 mg em frasco-ampola é destinado para administragdo por via infusdo intravenosa somente.
A infusdo intravenosa de TREMFYA® deve ser administrada por profissionais de satide qualificados. Para
posologia e modo de usar por via intravenosa, vide bula da apresentagio em frasco-ampola (TREMFYA®

200 mg/ 20 mL).

Para a indug@o subcutinea, serdo necessarias 2 unidades da caneta preenchida de 200 mg/2mL ou da seringa

preenchida 200 mg/2mL.

Manutencio:
Uso subcutineo.

TREMFYA® 200 mg em caneta aplicadora preenchida e seringa preenchida sdo apenas para injegdo
subcutinea. Para posologia e modo de usar por via subcutinea, vide bula de TREMFYA® 200 mg em caneta

aplicadora preenchida e seringa preenchida.

Apds treinamento apropriado sobre a técnica de injegdo subcutdnea, os pacientes vocé pode injetar
TREMFYA® se o médico considerar adequado. No entanto, o médico deve assegurar o seu acompanhamento
clinico adequado. Vocé deve ser instruido a injetar a quantidade total de TREMFYA® de acordo com as

Instrugdes de Uso incluidas nesta secéo.

Colite Ulcerativa
Inicio do Tratamento:

Uso intravenoso. Para o tratamento de colite ulcerativa, as doses iniciais d¢e TREMFYA® serdo administradas

por via intravenosa por um profissional de saude.

Tratamento de Manutencio:

TREMFYA® 200 mg em caneta aplicadora preenchida e seringa preenchida sdo apenas para injegdo
subcutanea. Para posologia e modo de usar por via subcutinea, vide bula d¢ TREMFYA® 200 mg em caneta
aplicadora preenchida e seringa preenchida. Apos treinamento apropriado sobre a técnica de injecdo

subcutanea, os pacientes vocé pode injetar TREMFYA® se o médico considerar adequado. No entanto, o
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médico deve assegurar o seu acompanhamento clinico adequado. Vocé deve ser instruido a injetar a

quantidade total de TREMFYA® de acordo com as Instrugdes de Uso incluidas nesta segio.

Precaucdes especiais de descarte e manuseio

Depois de remover o frasco-ampola da geladeira, mantenha-o dentro do cartucho e deixe atingir a temperatura

ambiente esperando por 30 minutos antes de injetar TREMFYA®. O frasco-ampola ndo deve ser agitado.

Antes de usar, recomenda-se uma inspe¢do visual do frasco-ampola. A solugdo deve ser clara, incolor a
amarelo claro e pode conter algumas pequenas particulas brancas ou claras. TREMFYA® ndo deve ser usado

se a solug@o estiver turva ou descolorida ou contiver particulas grandes.

Qualquer quantidade de medicamento ndo utilizado ou material de residuos deve ser descartado de acordo

com os requisitos locais.

Populacdes especiais
- Pacientes pediatricos (menores de 18 anos)

A seguranca e eficicia d¢ TREMFYA® em criangas e adolescentes abaixo de 18 anos ainda ndo foram

estabelecidas. Nao ha dados disponiveis até o momento.

- Idosos (65 anos ou mais)
Nao ¢ necessario ajuste da dose.

Ha informagdes limitadas em individuos com idade igual ou superior a 65 anos ¢ informagdes muito limitadas

em individuos com mais de 75 anos de idade.

- Insuficiéncia renal ou hepatica

TREMFYA® nio foi estudado nesta populagdo de pacientes. Nenhuma recomendagio de dose pode ser fornecida.

Siga a orientacio de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracio do tratamento.

Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

7.0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
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Se voceé esqueceu de tomar a sua dose de TREMFYA®, aplique uma dose assim que se lembrar. Em seguida,
tome a sua proxima dose no horario regular programado. Se ndo tiver certeza do que fazer, contate o seu

meédico.

Em caso de duvidas, procure orientagio do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgiao-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?
Resumo do perfil de seguranca

A reacdo adversa medicamentosa mais comum foi infecgdo do trato respiratorio superior (a partir de
aproximadamente 8% dos pacientes nos estudos de colite ulcerativa, até 14% dos pacientes nos estudos

clinicos de psoriase e atrite psoridsica e aproximadamente 11% em pacientes nos estuos de doenga de Crohn).

O perfil geral de seguranga em pacientes tratados com TREMFYA® foi similar para pacientes com psoriase,

artrite psoriarica, doenca de Crohn e colite ulcerativa.

Lista tabulada de reagoes adversas
Experiéncia dos estudos clinicos em pacientes adultos

O perfil de seguranga de TREMFYA® ¢ baseado nos dados dos estudos Fase 2 (PS0O2001, PSA2001, estudo
de ajuste de dose de indugdo QUASAR, GALAXI 1) e Fase 3 (VOYAGE 1, VOYAGE 2, NAVIGATE,
ORION, ECLIPSE, DISCOVER 1, DISCOVER 2, estudo de indu¢ado QUASAR (IS), estudo de manutengao
QUASAR (MS), ASTRO, GALAXI 2, GALAXI 3 ¢ GRAVITI) em 6.257 pacientes, incluindo 2.711 com
psoriase em placas, 1.229 pacientes com artrite psoridsica, 1.228 pacientes com colite ulcerativa e 1.089

pacientes com doenca de Crohn. A duracio da exposi¢io 8 TREMFYA® ¢ apresentada na Tabela 1.

Tabela 1: Exposi¢iio a longo prazo de TREMFYA® em estudos de Fase 2 e Fase 3

Duracio da exposiciao Nimero de pacientes
>1 ano 4.6322

>2 anos 1.953%

>3 anos 1.482°¢

>4 anos 1.393¢

> 5 anos 950°

2 estudos de psoriase em placas, artrite psoriasica, colite ulcerativa e doenga de Crohn.

b estudos de psoriase em placas e artrite psoridsica.
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¢ estudos de psoriase em placas.

A Tabela 2 fornece uma lista das reagoes adversas dos estudos clinicos de psoriase,artrite psoriasica, doenga de Crohn
e colite ulcerativa bem como reagdes adversas relatadas da experiéncia de pés-comercializagdo. As reacoes adversas
sdo classificadas pelo MedDRA System Organ Class (Grupos Sistémicos do Dicionario Médico para Atividades
Regulamentares) e a frequéncia, utilizando a seguinte convengao: muito comum (> 1/10), comum (> 1/100 a <1/10),
incomum (> 1/ 1.000 para <1/100), rara (> 1/ 10.000 a <1 / 1.000), muito rara (<1 / 10.000), desconhecida (ndo pode

ser estimada a partir dos dados disponiveis).

Tabela 2: Lista de reacoes adversas

Classe de sistema de érgios Frequéncia Reacdes Adversas

Infecgdes e infestagoes Muito comum Infeccdo do trato respiratorio
Incomum Infecgdes por herpes simples
Incomum Infecgdes por Tinea sp.
Incomum Gastroenterite

Disttrbios do sistema imunologico Rara Hipersensibilidade
Rara Anafilaxia

Disturbios do sistema nervoso Comum Cefaleia (dor de cabega)

Distirbios gastrointestinais Comum Diarreia

Disttrbios dos tecidos cutineo e subcutdneo = Comum Erupcao cuténea
Incomum Urticaria

Distirbios musculoesqueléticos e do tecido = Comum Artralgia (dor nas articulagdes)

conectivo

Distirbios gerais e condigdes do local de = Comum Reagdes no local da aplicagao

administra¢do

Investigacoes Comum Aumento das transaminases
Incomum Diminui¢@o da contagem de neutrofilos

Descricio de reacdes adversas selecionadas
Aumento das transaminases

Em dois estudos clinicos de Fase 3 de artrite psoriasica, durante o periodo controlado por placebo, eventos
adversos de aumento das transaminases (alanina aminotransferase [ALT], aspartato aminotransferase [AST],
enzima do figado, teste de ung@o do figado e hipertransaminasemia) foram relatados com mais frequéncia no

grupo tratado com TREMFYA® (8,6% no grupo de 100 mg subcutineo a cada 4 semanas e 8,3% no grupo
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de 100 mg subcutaneo a cada 8 semanas) do que no grupo placebo (4,6%). Ao longo de 1 ano, eventos
adversos de aumento de transaminases (como os descritos acima) foram relatados em 12,9% dos pacientes
no grupo recebendo TREMFYA® a cada 4 semanas e 11,7% no grupo recebendo TREMFYA® a cada 8

s€manas.

Baseado em avaliagdes laboratoriais, a maioria dos aumentos das transaminases foi < 3 x limite superior da
normalidade (LSN). Aumentos das transaminases de >3 a<5 x LSN e > 5 x LSN foram baixos na frequéncia,
ocorrendo mais frequentemente no grupo guselcumabe a cada 4 semanas comparado com o grupo
guselcumabe a cada 8 semanas (Tabela 3). Um padrido semelhante da frequéncia por severidade e por grupo

de tratamento foi observado até o final do estudo clinico de 2 anos Fase 3 de artrite psoriasica.

Tabela 3: Frequéncia de pacientes com aumento das transaminases pds-linha de base em dois estudos

clinicos Fase 3 de artrite psoriasica

Até Semana 24* Até Ano 1°
Placebo guselcumabe guselcumabe guselcumabe guselcumabe
N=370° 100 mgacada | 100 mgacada | 100 mgacada | 100 mg a cada
8 semanas 4 semanas 8 semanas 4 semanas
N=373¢ N=371¢ N=373¢ N=371¢

ALT
>1 to <3 x LSN 30,0% 28,2% 35,0% 33,5% 41,2%
>3to<5x 1,4% 1,1% 2,7% 1,6% 4,6%
LSN
>5 x LSN 0,8% 0,8% 1,1% 1,1% 1,1%
AST
>1 to <3 x LSN 20,0% 18,8% 21,6% 22,8% 27,8%
>3to<5x 0,5% 1,6% 1,6% 2,9% 3,8%
LSN
>5 x LSN 1,1% 0,5% 1,6% 0,5% 1,6%

a

b

incluidos

periodo controlado por placebo
pacientes randomizados para placebo na linha de base e cruzados para guselcumabe nio foram

especifico dentro do periodo de tempo

numero de pacientes com pelo menos uma avaliacdo apds linha de base para o teste laboratorial

Nos estudos clinicos de psoriase, ao longo de 1 ano o perfil de aumento das transaminases (ALT e AST) para
o grupo recebendo TREMFYA® a cada 8 semanas foi similar ao observado para o grupo recebendo
TREMFYA® a cada 8 semanas nos estudos clinicos de artrite psorisica, e ao longo de 5 anos a incidéncia

de elevagdo das transaminases ndo aumentou por ano de tratamento com recebendo TREMFYA®,
Na maioria dos casos, 0 aumento das transaminases foi transiente e nao levou a descontinuagio do tratamento.

Nos estudos clinicos agrupados de Fase 2 e Fase 3 da doenga de Crohn, durante o periodo controlado por

placebo (até a Semana 12), eventos adversos de aumento das transaminases (incluindo aumento de ALT,
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aumento de AST, aumento de enzimas hepaticas, aumento de transaminases) foram relatados com maior
frequéncia nos grupos tratados com guselcumabe (1,6% dos pacientes) do que no grupo placebo (0,6% dos
pacientes). Ao longo do periodo de aproximadamente um ano, eventos adversos de aumento das
transaminases foram relatados em 2,9% dos pacientes no grupo de tratamento com guselcumabe 200 mg
subcutdneo a cada 4 semanas e em 2,8% dos pacientes no grupo de tratamento com guselcumabe 100 mg

subcutineo a cada 8 semanas.

Baseado em avalia¢Ges laboratoriais nos estudos clinicos combinados de Fase 2 € Fase 3 da doenga de Crohn,
a frequéncia de elevagdes de ALT ou AST foi menor do que a observada nos estudos clinicos de Fase 3 de
artrite psoriasica. Nos estudos clinicos agrupados de Fase 2 e Fase 3 da doenca de Crohn, durante o periodo
controlado por placebo (até a Semana 12), elevagdes de ALT (<1% dos pacientes) e AST (<1% dos pacientes)
>3x o limite superior normal foram relatadas em pacientes tratados com guselcumabe. Ao longo do periodo
de aproximadamente um ano, elevacdes de ALT (<2% dos pacientes) e AST (<1,5% dos pacientes) >3x o
limite superior normal foram relatadas em pacientes tratados com guselcumabe. Na maioria dos casos, o

aumento das transaminases foi transitorio e nao levou a interrupgdo do tratamento.

Diminuicio da contagem de neutrofilos

Em dois estudos clinicos de Fase 3 de artrite psoriasica, durante o periodo controlado por placebo, o evento
de diminui¢do da contagem de neutrofilos foi relatada com mais frequéncia no grupo tratado com
TREMFYA® (0,9%) do que no grupo placebo (0%). Na maioria dos casos, a diminui¢do da contagem de
neutrofilos no sangue foi leve, transitoria, ndo associada a infeccdo e ndo levou a descontinuacdo do

tratamento.

Gastroenterite

Nos estudos clinicos, gastroenterite ocorreu mais frequentemente no grupo tratado com TREMFYA® (1,1%)
do que no grupo placebo (0,7%). Até a Semana 264, 5,8% de todos os pacientes tratados com TREMFYA®
relataram gastroenterite. Reagoes adversas de gastroenterite nao foram graves e nao causaram descontinuagao
de TREMFYA® até a Semana 264. As taxas de gastroenterite observadas nos estudos clinicos de artrite
psoriasica durante o periodo controlado por placebo foram semelhantes as observadas nos estudos clinicos

de psoriase.

Reacoes no local de injecio

Em dois estudos clinicos de fase 3 até a Semana 48, 0,7% das injegdes de TREMFYA® e 0,3% das injecdes

de placebo foram associadas a reagdes no local da inje¢do. Até a Semana 264, 0,4% das injegdes de

13



Johnson&Johnson
Innovative Medicine

TREMFYA® foram associadas a reagdes no local da inje¢do. As reagdes no local de injegdo foram,
geralmente, de intensidade leve a moderada, nenhuma foi grave e nenhuma levou a descontinuagdo de

TREMFYA®,

Em dois estudos clinicos de fase 3 para artrite psoriasica, ao longo da Semana 24, o nimero de pacientes que
reportaram 1 ou mais rea¢des no local de inje¢do foi baixa € um pouco mais alto nos grupos TREMFYA®
do que no grupo placebo; 5 (1,3%) pacientes do grupo TREMFYA® a cada 8 semanas, 4 (1,1%) pacientes
no grupo TREMFYA® a cada 4 semanas, e 1 (0,3%) paciente no grupo placebo. Um paciente descontinuou
TREMFYA® por conta de uma reagdo no local de injecdo durante o periodo controlado por placebo dos
estudos clinicos de artrite psoriasica. Ao longo de 1 ano, a propor¢ao de pacientes relatando uma ou mais
reagdo no local de injegdo foi 1,6% e 2,4% no grupo recebendo TREMFYA® a cada 8 semanas ¢ a cada 4
semanas, respectivamente. No geral, a taxa de inje¢des associadas com reagdes no local de injegdo observadas
nos estudos clinicos de artrite psoriasica ao longo do periodo controlado por placebo foi semelhante as taxas
observadas nos estudos clinicos de psoriase.Nos estudos clinicos de Fase 2 e Fase 3 da doenca de Crohn até
a Semana 48, a proporcdo de pacientes que relataram uma ou mais reagdes no local da injegdo subcutanea de
guselcumabe foi de 4,1% (0,8% das injegdes) no grupo de tratamento que recebeu indugdo intravenosa de
guselcumabe 200 mg seguida por 200 mg subcutaneo a cada 4 semanas, e de 1,4% (0,6% das inje¢des) nos
pacientes no grupo que recebeu indugdo intravenosa de guselcumabe 200 mg seguida por 100 mg subcutaneo

a cada 8 semanas. As reagdes no local da injegdo foram, em geral, leves; nenhuma foi grave.

Em um estudo clinico de Fase 3 da doenga de Crohn até a Semana 24, a proporgao de pacientes que relataram
uma ou mais reagdes no local da injecdo de guselcumabe foi de 5,2% (0,9% das injecdes) no grupo de
tratamento que recebeu indugdo subcutanea de 400 mg seguida por 200 mg subcutaneo a cada 4 semanas, ¢
de 2,6% (0,5% das injegdes) nos pacientes no grupo que recebeu indugdo subcutinea de 400 mg de
guselcumabe seguida por 100 mg subcutaneo a cada 8 semanas. As reagdes no local da injecdo foram leves;

nenhuma foi grave.

No estudo clinico de manuteng@o de Fase 3 da colite ulcerativa até a Semana 44, a proporgao de pacientes
que relataram 1 ou mais reagdes ao guselcumabe no local da injecdo subcutinea foi de 7,9% (2,5% das
injegdes) no grupo de guselcumabe 200 mg subcutineo a cada 4 semanas e nenhuma injecao no grupo de
guselcumabe 100 mg subcutaneo a cada 8 semanas. A maioria das rea¢des no local da injegdo foram leves e

nenhuma foi grave.

Imunogenicidade

Em estudos clinicos, 5% dos pacientes tratados com TREMFYA® desenvolveram anticorpos antidroga em
até 52 semanas de tratamento. Dos pacientes que desenvolveram anticorpos antidroga, aproximadamente 8%

apresentaram anticorpos que foram classificados como neutralizantes, o que equivale a 0,4% de todos os
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individuos tratados com TREMFYA®. Nas andlises agrupadas de fase 3 em pacientes com psoriase,
aproximadamente 15% dos pacientes tratados com TREMFYA® desenvolveram anticorpos antidroga em até
264 semanas de tratamento. Dos pacientes que desenvolveram anticorpos antidroga, aproximadamente 5%
tiveram anticorpos que foram classificados como neutralizante, equivalente a 0,76% de todos os participantes
tratados com TREMFYA®. Os anticorpos antidroga ndo foram associados com diminui¢do de eficacia ou

desenvolvimento de reagdes no local da injecéo.

Nas analises combinadas das Fases 2 e 3 até a Semana 48 em pacientes com doenga de Crohn tratados com
indugdo intravenosa seguida de regime de dose de manutencao subcutanea, aproximadamente 5% (n=30) dos
pacientes tratados com guselcumabe desenvolveram anticorpos antidroga. Dos pacientes que desenvolveram
anticorpos antidroga, aproximadamente 7% (n=2) tinham anticorpos classificados como anticorpos
neutralizantes, o que equivale a 0,3% dos pacientes tratados com guselcumabe. Em uma analise da Fase 3 até
a Semana 24 em pacientes com doenca de Crohn tratados com inducdo subcutanea seguida de regime de dose
de manutengdo subcutdnea, aproximadamente 3% (n=8) dos pacientes tratados com guselcumabe
desenvolveram anticorpos antidroga. Nenhum dos pacientes apresentou anticorpos classificados como

anticorpos neutralizantes.

Os anticorpos antidroga ndo foram associados a redug@o da eficacia ou ao desenvolvimento de reagdes no

local da injegao.

Nas analises agrupadas de Fase 2 e 3 em pacientes com colite ulcerativa que foram tratados com indugéo
intravenosa seguida de manutenc¢do subcutanea, aproximadamente 12% (n=58) dos pacientes tratados com
guselcumabe por até 56 semanas desenvolveram anticorpos antidroga. Dos pacientes que desenvolveram
anticorpos antidroga, aproximadamente 16% (n=9) apresentaram anticorpos classificados como
neutralizantes, o que equivale a 2% de todos os pacientes tratados com guselcumabe. Na analise de Fase 3
até a Semana 24 em pacientes com colite ulcerativa que foram tratados com indugdo subcutanea seguida de
manuten¢do subcutanea, 9% (n=24) dos pacientes tratados com guselcumabe desenvolveram anticorpos
antidroga. Dos pacientes que desenvolveram anticorpos antidroga, 13% (n=3) tinham anticorpos que foram
classificados como anticorpos neutralizantes, o que equivale a 1% dos individuos tratados com guselcumabe.
Os anticorpos antidroga ndo foram associados a uma menor eficacia ou ao desenvolvimento de reagdes no

local da injegéo.

Atencio: este produto é um medicamento que possui uma nova indicacao terapéutica no pais e, embora
as pesquisas tenham indicado eficacia e seguranca aceitaveis, mesmo que indicado e utilizado
corretamente, podem ocorrer eventos adversos imprevisiveis ou desconhecidos. Nesse caso, notifique

os eventos adversos pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa.
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9. 0 QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA
DESTE MEDICAMENTQ?

No caso de superdose vocé deve ser monitorado para quaisquer sinais ou sintomas de reagdes adversas e

receber o tratamento sintomatico apropriado imediatamente.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve
a embalagem ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais

orientacoes.
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