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Disposicién
Nuamero: DI-2018-2274-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 9 de Marzo de 2018

-Referencia: 1-47-1110-676-17-8

VISTO el Expediente N° 1-47-1110-676-17-8 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma NOVARTIS ARGENTINA S.A. solicita la correccion de errores
materiales en la Disposicion DI-2017-11804-APN-ANMATHMS de la especialidad medicinal
COSENTYX/SECUKINUMAB inscripta bajo el certificado N° 57.722.

Que los equivocos recaen en el ARTICULO 2° de la citada Disposicion.

Que dichos errores materiales se consideran subsanables en los términos del Articulo 101 del Reglamento
de Procedimiento Administrativo, Decreto N° 1759/72 (t.0.1991).

Que a fs. 612/13 se encuentran agregados informes emanados de la Direccién de Evaluacién y Control de
Biolégicos y Radiofdrmacos del que se desprende que no existen objeciones para dar curso a lo solicitado.

Que la Direcciéon Nacional del Instituto Nacional de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se actilia en virtud de las facultades conferidas por los Decretos N° 1.490/92 y N° 101 de fecha 16 de
diciembre de 2015.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOG{A MEDICA

DISPONE:



,/ -
i

ARTICULO I°- Rectifiquese el ARTICULO 2° de la Disposicion DI-2017-11804-APN-ANMAT#MS el
que quedara redactado de la siguiente manera: “ARTICULO 2°- Acéptase el texto de rétulos, prospectos e

informacién para el paciente que constan en los Anexos IF-2017-21933753-APN- DECBR#ANMAT y IF-
2017-35754562-APN-DECBR#ANMAT.

ARTICULO 2°- Registrese. Por la Mesa de Entradas notifiquese al interesado y hégase entrega de la
presente Disposicion y de los anexos identificados en el Articulo 1. Girese a la Direccion de Gestion de
Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-47-111 0-676-17-8

Digitally signed by' LEDE Roberto Luis
Date: 2018.03.09 09:12:49 ART
Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Roberto Luis Lede
SubAdministrador

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Meédica

Digitally sigred by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA -
GDE

ON: en=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR,
0=MINISTERIO DE MODERNIZACION, ou=SECRETARIA DE
MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, serialNumber=CUIT
30715117564

Date: 2018.03.09 09:12:51 -03'00"
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Novart;s
COSENTYX ® !

' o
Solucién inyectable | 34
Venta bajo receta _ Industria Suiza
FQRMULA
Cada jeringa prellenada con solucmn inyectable contiene:
SECUKINUITAD .+ 111 vt e eciain e et es e s rrasvrn e e cr s r e o150 mg
Excipientes: Trehalosa dlhldratada 75,67 mg, L-Histidina 3,103; L-Metionina 0,746 mg;
Polisorbato 80 0,200 mg; agua para myectables CiBaProvrreresermnnnnssnnsen R 1 mL
Cada lapicera precargada SensoReady® {Autoinyector) con solucién inyectable contiene:
‘Secukinumab....... C et ¥ RN s N R 88 S o v K b g S naah s e sr s e eas vrereee.n 150 mg
Excipientes: Trehalosa dahxdratada 75 67 mg; L- Histidina 3,103; L-Metionina 0, 746 mg;
Polisorbato 80 0,200 mg; agua para inyectables C.5.p.vvoreierriereiriiiiiiieeenn, 1mL
ACCION TERAPEUTICA

Inhibidor de interlenquina, Cédigo ATC: LO4AC10.

INDICACIONES
Psoriasis en Placas

Cosentyx® estd indicado para el tratamiento de la psoriasis en placas moderada a severa en-
adultos que son candidatos a terapia sistémica.

Artritis Psoriasica

Cosentyx®, solo o en combinacidn con metotrexato, esta indicado para el tratamiento de
pacientes adultés con artritis psoridsica activa cuando la respuesta previa a Farmacos
Antirreumaticos Modificadores de la Enfermedad (FARME) ha sido inadecuada.

Espondilitis Anquilosante
Cosentyx® esta indicado para .¢el tratamiento de pacientes adultos con espondilitis

anquilosante activa que no han respondido adecuadamente a la terapia convencional.

Novartis Argentina 8.4,

Farm. Sergio ,r;mrtzian
Gle. de Asuniog Regulators
[Codirector Teanicr “WEN. 1180+
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CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES |

Mecanismo de accion

Secukinumab es un anticuerpo de tipo IgGl integramente humano que se une
selectivamente y neutraliza a la citoquina promflamatoma, la interleuguina-17A (IL-17A).
Secukinumab se une a IL-17A inhibiendo su interaccién con el recepror de IL-17, que se
expresa en varios tipos celulares, incluidos los queratinocitos y los sinoviocitos. Como
resultado de lo anterior, secukinumab inhibe la liberacién de citoquinas proinflamarorias,
quimiocinas y mediadores del dafio tisular y reduce los efectos mediados por la IL-17A que

contribuyen a las enfermedades autoinmunitarias e inflamatorias. Niveles clinicamente

relevantes de secukinumab llegan a la piel y reducen los marcadores inflamatorios locales.

‘Como consecuencia directa de ello, el tratamiento con secukinumab reduce el eritema, la

induracién yla descamacidn presente en las lesiones de la psoriasis en placas.

La IL-17A es una citoquina natural que participa en reacciones inmunitarias e
inflamatorias normales. IL-17A desempena una funcién clave en la patogenia de la
psoriasis en placas, artritis psoridsica y espondilitis anquilosante. La sangre v la piel

afectada de los pacientes con psoriasis en placas, artritis. psoridsica y espondzlms
anquilosante, contienen cifras elevadas de linfocitos productores de IL-17A, de células

inmunitarias innatas y de IL-17A. La IL-17A se encuentra en gran concentracion en la piel
lesionada, a diferencia de la piel no lesionada de los pacientes psoriasicos. Ademds, se ha

detectado una mayor frecuencia de linfocitos productores de IL-17 en el liquido sinovial de
los pacientes con artritis psmxaszca La frecuencia de linfocitos productores de IL-17
también. era significativamente mas elevada en la médula ésea subcondral de las
articulaciones interapofisatias (facetarias) de pacientes con espondilitis anguilosante.

La IL-17A también favorece la inflamacién de los tejidos, la infiltracion de neutrdfilos, la
destruccién de huesos y tejidos y la remodelacion tisular, incluidos los procesos de
angiogénesis y fibrosis,

Propiedades farmacodinamicas

Las concentraciones séricas de IL-17A total (libre y unida a secukinumab) aumentan como
resultado de la menor-depuracion del complejo secukinumab-IL-17A que se observa entre 2
y 7 dias después dé la administracion en los pacientes que reciben el medicamento, lo cual

indica que secukinumab es capaz de capturar selectivamente a la IL-17A libre, la cual

desempefia un papel fundamental en la patogenia de la psoriasis en placas.

En un estudio con secukinumab; los neutréfilos epidérmicos infiltrantes y los distintos

marcadores asociados a neutrdfilos, presentes en gran numero en la piel lesionada de los

pacientes con psoriasis en placas, disminuyeron significativamente al cabo de una o dos

sémanas de tratamiento.

Se ha observado que secukinumab reduce (al cabo de 1 a 2 semanas de tratamiento) las
concentraciones de proteina C-reactiva, que ‘es un marcador de la inflamacién en la artritis
psoridsica y la espondilitis anquilosante.

2. Bergie Imirtzian
Gig. de Asuntos Regulatorios
Codise

Nwm:s Mgmtma@ »ﬁ"‘}
Cir Téonios - MANL115210
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Propiedades Farmacocinéticas
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Absorcidon

Con una sola administracion subcutdnea de 150 6 300 mg a pacientes con psoriasis en
placas se logra una concentracion sérica méxima de secukinumab de 13,7 =
4,8 microgramos/mL o 27,3 = 9,5 microgramos/mL, respectivamente, entre 5 y 6 dias
después de la administracion.

El tiempo transcurrido hasta alcanzar la concentracién méaxima fue de entre 31 y 34 dias
después del primer mes de tratamiento con dosis semanales.

Las concentraciones maximas del estado estacionario (Cmixss), tras la administracién
subcutanea de 150 6 300 mg, son de 27,6 microgramos/ml o $5,2 microgram/mL,
respectivamente. El estado estacionario se alcanza después de 20 semanas con regimenes de
administracion mensuales,

Durante la fase de mantenimiento de administracién mensual repetida, los pacientes
présentan concentraciones séricas maximas y ABC dos veces mayores que las obtenidas con
una sola administracion.

Secukinumab se absorbe con una biodisponibilidad absoluta media del 73%.

Distribucion

El volumen medio de distribucidn durante la fase terminal (V) tras una sola administracién
intravenosa varia entre 7,10 y 8,60 litros en los pacientes con psoriasis en placas, lo cual
sugiere que la distribucidon de secukinumab hacia los compartimientos periféricos es
limitada. '

La concentracién de secukinumab en el liquido intersticial de la piel de tales pacientes
representa el 28-39% de las que se registran en el suero 1 o 2 semanas después de una sola
dosis subcutanea de 300 mg de secukinumab.

Eliminacion

La dépriracién sistémica media es de 0,19 1/d en los pacientes con psoriasis en placas. La
depuracién no depende de la dosis ni del tiempo, como cabe esperar de un anticuerpo

monoclonal IgG1 terapéutico que reacciona con una diana citoquinica soluble, como la IL-
17A.

Se ha calculado que Ia semivida de eliminacién media es de 27 dias ¢én los pacientes con

psoriasis en placas. En pacientes individuales, la semivida estimada puede variar entre 17 y
41 dias.

Lirtealidad de dosis

La farmacocinética tras dosis inicas y repetidas de secukinumab en pacientes con psoriasis
en placas se determiné en varios estudios en los que se usaron tanto dosis intravenosas de
entre 1 x 0,3 mg/Kg y 3 x 10 mg/Kg, como dosis subcutdneas de entre 1 x 25 mg y

‘miltiples dosis de 300 mg. En todos los casos, la exposicién resulté proporcional a la dosis.

psoriasica y espondilitis anquilosante fueron similares a |

Las propiedades farmacocinéticas de secukinumab observadas K3,I95, pacientes con artriris
as observgg@;. _ h3c!

qHRSeAtes con

. . Sle. o S SRTIRI I i
psoriasis en placas. ol ¢ Asuntas Regulajorios
f%\*?’é;g%@ﬁcmmx :
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Poblaciones especiales ’ § \QA KQE

Pacientes de edad avanzada 0L W 21z

De los 3430 paaentes con psoriasis en placas que recibieron Cosentyx® en los estudios |
cliriicos, 230 tenian por lo menos 65 afios de edad y 32 eran mayores de 75 afios.

De los 974 paaentes con artritis psorzasma que recibieron Cosentyx® en los estudios
clinicos, 85 tenian por lo menos 65 afiosde edad y 4 eran mayores de 75 afios.

De los 571 pacientes conj.es_ponddms anquilosante que recibieron Cosentyx® en los estudios
clinicos; 24 tenian por lo menos 65 afios de edad'y 3 eran mayores de 75 afios.

Segiin un analisis farmacocinético poblacional, la depuraaon es similar en los pacientes de
edad avanzada y los menores de 65 afios.

Pacientes con disfuncion renal o hepétiica

No se dispone de datos farmacocinéticos en pacientes con disfuncion hepdtica o renal.

Ensayos clinicos

Psoriasis

La seguridad y eficacia de Cosentyx® se evaluaron en cuatro estudios de Fase III,
randomizados, doble ciego y controlados con -placebo, efectuados en pacientes con
psor;asxs en placas moderada o intensa que eran candidatos a fototerapia o terapia
sistémica (ERASURE, FIXTURE, FEATURE y JUNCTURE). Cosentyx® se administré en
dosis de 150 y 300 mg y su seguridad y su eficacia se compararon con las de placebo o de
etanercept. En otro estudio se evalud un régimen terapéutico crénico en comparacion con
una pauta de «tratamiento a demandas (SCULPTURE).

De los 2403 pacientes que participaron en los estudios, el 79% carecian de antecedentes de
tratamiento con un producto biolégico, el 45% habian recibido un tratamiento no
‘biolégico que tesultd ineficaz; el 8%, un tratamiento biolégico ineficaz; el 6%, un
tratamiento anti-TNF ineficaz y el 2%, una terapia anti-p40 asimismo fallida. Por lo

general, las caracteristicas mzczales de la enfermedad concordaban en todos los grupos de
tratamiento: la puntuacién mediana inicial del PASI (Indice de Severidad y Area de la
Psoriasis) era de-entre 19 y 20, la puntuacién inicial del IGA mod 2011 (Evaluacién Global
del Investigador) era «modexada» (62%) o «severa» (38%), la superficie corporal (SC)
media inicial era 27 y la puntuacién media del ICVD (Indice de Calidad de Vida en
Dermatologia) era de entre 10 y 12. Entre el 15 y el 25% de los pacientes de los estudios de
Fase I padecian artritis psoridsica al inicio.

En el estudio 1 sobre psoriasis (ERASURE) se evaluaron 738 pacientes. Los pacientes
asignados aleatoriamente al grupo de Cosentyx® recibieron dosis de 150 6 300 mg a las
semanas 0, 1, 2, 3 y 4 y luego, la misma dosis una vez por mes . Los pacientes 331gnad05’
aieatonamente al grupo del placebo que no respondian al cabo de 12 semanas pasaron a
recibir Cosentyx® (150 6 300 mg) a las semanas 12, 13, 14y 15 y luego la misma dosis
una vez por mes, a partir de la semana 16. Desde'la primera administracién del tratamiento

del estudio, todos los pacientes fueron somietidos a un segui 1enﬂ@%ﬁ&m Iﬂ‘zi:has de
duracion. 7 Farm. Sergio Inifzia

Gie. de Asunios. Regul atonc,
» IF- 2017‘%%95,?&9’% PN-BRC WANMAT
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En el estudio 2 sobre psoriasis (FIXTURE) se evaiuamn 1306 pac;entee Los pacientes

asignados aieatonameme al grupo de Cosentyx@ recibieron dosis de 150 6 300 mg a las
semanas 0, 1, 2, 3 y 4 v luego, la misma dosis cada mes . Los pacientes asignados
aleatoriamente al grupo de etanercept recibieron dosis de 50 mg dos veces por semana
durante 12 semanas ¥, luego, la misma dosis una vez por semana. Los pacientes asignados
aleatoriamente al grupo de placebo que no respondian al cabo de 12 semanas pasaron a

recibir Cosentyx® (150 6 300 mg) a las semanas 12,13, 14 y 15 v luego, la misma dosis

una vez por mes, a partir de la semana, 16. Desde la primera administracion del tratamiento
del estadio; todos los pacientes fueron sometidos a4 un seguimiento de hasta 52 semanas de
duracion.

- En ¢l estudio 3 sobre psoriasis (FEATURE) se evaluaron 177 pacientes usando una jeringa

prellenada en- comparacién con placebo después de 12 'semanas de tratamiento para

determinar la seguridad, la tolerabilidad v la aptitud de uso de la autcadministracién de

Cosentyx® con la jeringa prellenada. Los pacientes asignados aleatoriamente al grupo de
Cosentyx® recibjeron dosis de 150 6 300.mg a las semanas 0, 1,2, 3 y 4 seguido de la
niisma dosis cada mes . También se aleatorizaron pacientes para que recibiesen placebo las
semanas 0, 1, 2, 3 v 4y luego, la misma dosis una vez por mes.

En el estudio 4 sobre psoriasis (]UNCTURE) se evaluaron 182 pacientes usando una

lapicera. precargada prellenada en comparacién con placebo después de 12 semanas de
tratamiento para determinar la seguridad, la tolerabilidad y la aptitud de uso de la

autoadministracién de Cosentyx® con la lapzcera ‘precargada. Los pacientes randomizados

al grupo de Cosentyx® recibieron dosis de 150 6 300 mg a las semanas 0, 1,2,3y4y
luego; la misma dosis una vez por mes . También se randomizaron pacientes para que
recibiesen placebo las semanas 0, 1,2, 3 y 4 y luego, la misma dosis una vez por mes .

En el ‘estudio 5 sobre psoriasis (SCULPTURE) se evaluaron 966 pacientes. Todos los
pacientes recibieron Cosentyx® en dosis de 150 0 300 mg a las semanas 0, 1, 2, 3,4, 8 y
12 'y luego, se randomizaron en un régimen de mantenimiento mensual con la misma a

“partir de la semana 12, o bien un régimen de tratamiento a demanda con la misma dosis.

Los pacientes asxgnados aleatoriamente al grupo de «traramiento a demanda» no

,consrgmemn un mantenimiento satisfactorio de la respuesta, por lo que se recomienda un
régimen de mantenimiento con dosis mensuales fijas.

Eu los estudios comparativos con piacebo y «con tratamiento activo, los criterios de
valoracién principales fueron la pmpoxcxon de pacientes que conseguian un «PASI 75» (es
decir, un 75% de reduccién en la puntuacién del PASI) o bien una remision «total» o «casi
total» de las lesiones cutaneas en la IGA mod 2011, én comparacién con placebo, al cabo

de 12 semanas de tratamiento (ver Tablas 1 y 2). Con la dosis de 300 mg se obtuvo una
mejor remisién de las lesiones cutaneas en los PASI 75/90/100 que sirvieron como criterios

de eficacia, asi como una remisién «total» o «casi toral» en la IGA mod 2011 en todos los
estudios, con éfectos maximos a la semana 16, de modo que esta dosis es la que se
recomienda.

Novarfis' Argentina S.A.
, & F’§mc w%}m frpirtzian
} ] e;«wrs%”% atorios

Codivector Téc MM 11521
ézk Apoderads .
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Tablal  Resumen de las respuestas PASI 50/75/90/100 y de fas remisiones clm\c&*‘? -

~ «totales» o «casi totales» en la IGA'mod 2011 en los estudios 1, 3 y 4 sobre psoriasis
{ERASURE, FEATURE y JUNCTURE)

Semana 12: , . Semana 16 Semana 52
‘Placebo. 150 mg 300'mg 150:myg 300 mg 150 mg 300 mg
Tendin
Nimero dé pacientes 246 244, 245 244 245 244 245
Niimero (%7 de respuestas 22 203 222 212 224 187 207
PASLS0 : (8;9% {83,5%) {90,6%) (87,2%) 1B14%)  (77%) {84,5%)
Nitmero %) de respuestas m 174 200 188 211 144 182
TASI7S (45%Y  (FLE%I  (BLE%I™  (774%) (86,0%)  {60,1%) {74,3%)
Nimero (%} de respuestas 3 g5 14§ 130 171 88 T 147
PASIS0 TO2%) . BHI%TY (SY2%)TY (53,5%)  (69:8%)  (36,29%) {60,0%)
- Mibmerd (%) de Tespuestas % 31 70 51 102 44 95
" PASI 100 0:8%)  (12.8%)  (28,6%)  (QLO%)  (41,6%)  (202%) (39,2%)
o Némero (%) deremisiones 6 125 10 142 180 1 148
. wrotalesy o «casi toraless.en (2,40%) (31,2%)%*  (853%)"%  (58,2%)  (7A5%)  {41,4%) (60,4%)
- la TG A migd 2011
‘Nitmerode pacientes 59 59 58 - - = -
Narero (%) de respucstas 3 51 51 - - - -
PASES0 {S:1%) (86,4%) (87,9%)
Niimero (%) de respuestas 0 41 44 - - - - \
PASETS 0.0%) (695%™ (75,9%)""
Niigiero (%) de respuestas 0 27 35 - - ~ -
PASL90 16;0%) {45,8% {60;3%)
“Nimero (%) de respuestas 6 s F - - - -
PAST 100 (0,0%) (8;5%) {43,1%)
Wuomero (%) de remisicnes 0 3 40 o - - -
«totalesy: oscasitotales» én 10,0%:) 52,5%)5*  (69,0%)%
fa:1GA mod 2011 : :
Estndio 4
Némero.de péciémes* 51 50 &0 o - - - -
) Nimiera {%) de respuestas 5 48 58 - - - -
- PASE SO {8,2% (80,09 (96,7%) _
. . ' Nigmiero {9%) de respuestas 2 43 52 - - - -~
- PASL 75 (3,3%) . (7L,7%)"% (86,7%)*
Nuniero (36} de respuestas 0 24 3% - L - - -
PASLS0 L 0,0%) {40,0%) {55,0%)
Numero (%) de respuestas 0 10 % - - - -
PASE100 0,0%)  (67%)  (267%)
Niimero (%) deremisiones 0 32 44 - - - -
spotaless © «(dsh totaless en (0,0%) (533%57%  (73,3%)%
ja 1G4 mod 2071

*La 1GA*mod 2011 25 wna escala compuesta delas § categorias siguigntes: «U = vremision totaly, «1 = remisin casi
totabs, «2 = (psoriasis) leves, «3 = moderadas o «4 = intensi» v yepresentala evaluacion g!obaf de la intensidad e
la psoriasis por parte del médico en funcion de ld induracién, el evitema v Ig descamacisn. Un éxito terapéntico de
wremision totals o «remiision £asi ‘total» se definid comb: ausencia de signos de psorigsis o bien una coloracion
noriul o rosada de-las Fesiones cutiineas, ansendia deinduracion de la placa y descamicion focal siinima o nula.

** Vilores de p con respecto a placebo, ajustados en furcibn de la mnltiplicidad: p<0,0001
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Tabla 2 Resumen de las remisiones clinicas del estudio 2 sobre psoriasis (FIXTURE)
' Semanail? - Sényann 16 Semasa §2
Placebo  150mg  I00mg Branetc 150mg  3I00mg  Eranerc 130mg 300mg  Etanerc
ept . ept ept

Nomerode 324 327 323 323 327 323 323 127 323 323
‘pacientés
‘Niunero 49 266 296 228 290 302 257 249 274 234
{%)-de (1510%) (B1,3%) [(95%) (70,0%) (88,7%) 193,:5%) (79,6%) (76,1%) (84.8%) (72,4%)
yespucstas ‘
PASI SO .
Nimers 16 218 249 142 247 280 189 21§ 254 179
(%) dé {4.9%)  (67.0%) (F7I%) (44.0%) {TS5%) (86:7%) {58,5%) (65.,7%) (78:6%) (55,4%)
rcgguestas . %, s
PASLTS ,
‘Nimero 5 137 175 67 178 234 10% 147 210 108
(%) de - (1,5%).  (41,9%) (S4.0%)  Q0,7%) 538%)  (724%)  (3L,3%)  AS0%)  (85.0%)  (334%)
rcs?uestas : .
- PASLA0
Nisimero 0 7 9% 14 84 19 24 - 65 117 32
(%) de {0%}) %4%)  (24,19%)  (4,3%) Q@&7%Y  (368%) (74%) (19,9%)  (362%) (9,9%)
| respuestas ’
PASLT00
“Niiniero 9 167 202 88 200 244 127 168 219 120
(%) de (28%)  {SLA%)  (B1,5%)  (272%) BLI%) U5S8%) 39.3%)  {51,4%)  (678%)  (37,2%)
remisiones 2% o,
«t_o'talc‘s» 6
wcast
totales»en
L IGA miod .
2011

** Yalores de'p con respec:to al etanercept: p=0,0250

En un estudio adicional de la psoriasis (CLEAR) se evaluaron 676 pacientes. Secukinumab
en dosis de 300 mg cumplié los criterios prineipales y secundarios de valoracién, siendo
superior a ustekinumab en cuanto 4 la respuesta PASI 90 a la semana 16 y la rapidez de
inicio de la respuesta PASI 75 a la semana 4. Secukinumab fue maés eficaz que ustekinumab
en los siguientes criterios de valoracion: respuesta PASI 75/90/100 y respuesta 0 o 1 en la
escala IGA mod 2011 («remisién totals o «remisién casi total»). Esta mayor eficacia se
marnifesté rapidamerite y se mantuvo hasta la semana, 16.

Tabla3 - Resumen de la respuesta clinica en el estudio CLEAR

Semana 4 ' Semana’i6
Secukintmab Ustekinumab*  Secikinamab 300 mg Ustekinumah*
. : 300.mg
MNimero de pacientes 334 335 334 335
Respuesta PASUZS v £9%) 167 (30,0%)** 69 {20,6%) 311(93,1%) _ 177 (82,7%)
Respuesta PASE 90 # (%) T021,0%) 18 (5.4%) 264.(79,0%)** 193 (§7,6%)
Respuesta PAST 100 #(%)  14{4,2%) F{09%) 148 (44,3%) 95 (28,4%)
Rentision «totals. o weabi 126 437,7%) 41 (12,2%) 277 (82,9%) 226 (67,5%)
toral».enla TGA mod 20171 ) i
{96}

* Lospacienies tmmdos con seenkinumab recibieron dosis de 300 mg en las semanas 0 1,2,3y 4,
seguidas por la misma dosis en las seianas 4, 8'y 12. Los pacientes tratados con ustekinumab
recibieron- 45 mg o 90 mg en las semanas 0y 4 (dosis basada en ¢l peso corpordl conformea la

posologia antorizada), Novartis Argentina 8.A.
**Valores de-p con respecio a ustekinumab p<0,0001. ' ] Gt;gg‘;ﬁi‘;?”gg; ‘?%g‘;m
oF
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En un estudio adicional de psoriasis {CLEAR)se evaluaron 676 pacientes. Secukinumab en
dosis de 300 mg cumplié los criterios primarios principales y secundarios de valoracion,
mostrando superioridad a ustekinumab en cuanto a la respuesta PASI 90 a la semana 16
(criterio de valoracién primario) y:-la rapidez de inicio de la respuesta PASI 75 a la semana
4, v respuesta PASI 90 a largo plazo a la semana 52. Secukinumab fue mds eficaz que
u_stekmumab en los siguientes criterios de valoracion: respuesta PASI 75/90/100 y respuesta
Oolen IGA mod 2011 («remisién total» o «remision casi total»). Esta mayor eficacia se
manifestd rapidamerite y se mantuvo hasta la semana 52.

ORIGINAL

Pal=l o LT ¥

Tabla 4 - Resumen de la respuesta clinica en el estudio CLEAR.
Semaiia 4 Sesiana 16 Semana 52
| Ssc:;‘aéc{z}n;fgab’ Ustekinumab® Sca;§§x$§ab Ustekimumab* 'Sech é(éﬂ;:ab Ustekinumab*
Nuera de 334 335 334 335 334 335
pacientes
Respuesta 1 66 » » , _
PASL7S n 497 69120,6%) 311(93.1%) 276 {82,4%) 306 (91,6%) | 282 (78,2%)
(% y ( 3 0}, - :
Respuesta, v 264 | 250
S . 1340394 : 4.9¢, b ) TG 7 30, . 9
PAS{;?)O R 70(2L0%) | 18G4%) | pghapes | 192073%) | oy g0, | 203(60,6%)
Respuesta, v _
PASIlOO n 14 (4,2%) 3(0,2%) 148 (44,3%) 95 {28,4%3 150 (44,9%) 123 {36,7%}
(%) : '
Remisi6én
«total» o
,;ﬁ;‘;’éﬁ 128 (38,3%) | 41(122%) | 278 (832%) | 226(67,5%) | 309 (91,6%) | 213 (63,6%)
mod 2011 n
(%)

*  Los padientes tmmdos «con secukinwmab ;eczbzemn dosis de 300 mg gn fas semanas 0, 1, 2, 3 y
4, seguidas por la misma dosis cada 4 semavas basti la semuang 52. Los pacientes tratados con
ustekinumab recibieron 45 mg .o 90wy én lds sermanas 0y 4, lnego cada 12 semanas basta la semana
$2 (dosis basada en el peso corporal conforme a la posologin-anrorizada).

** Valores de p con vespecto-a: ustekinumab p<0,0001 para el criterio de valoracion primario de
PASIO0 a la semana 16y c¥iterio de valordcion secundario de PASI 75 u la semana 4.

»5% Valoves de p con respecto o ustekinuiab p=0, 0001 para-el eriterio de valoracion secundario de

v PASEYO a la seming 52.

Cosentyx® fue eficaz en pacientes sin antecedentes de tratamiento bioldgico, en pacientes
préviamente expuestos a un tratamiento bxologzm anti-TNF y en los pacientes que habian
recibido un tratamiento biologico an’cs«TNF sin éxito,

Cosentyx® se asociaba a un efecto de inicio rapido, como muestra la figura siguiente, con
un 50% de reduccmn en la puntuacion media del PASI en la semana 3 con la dosis de 300
mg.

Novartls Argentina 8.A,
. Farm, Sérgno umars
| Ble. g8 Asuntos R &
C wectcr Té{:mm *1
eraﬁo
IF-

2017-21933753- APN DECBR#ANMAT
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Figura 1 Variaéién porcentual de la puntuacién media del PASI con respecto a@%
inicial durante ¢l estudio 1 (ERASURE) ' :

I NAME|

OO0

313

Variacion porcentual de ld
puntuacidn del PASI con
respectoa la inicial

T 1 T T

3 4 8 12
Semanas de tratamiento

o
e
B

Fos
& Cosentyx® 150 mg (m=243) © Cosentyx® 300 mg (m=245) 0 Placebo (m=245)

m =nimero de pacientes evaluables

Todos los estudios de Fase III sobre psoriasis en placas incluyeron un 15-25% de pacientes
que padecian artritis psoridsica al inicio. Las mejoras del PASI 75 en esta poblacidén de
pacientes fueron similares a las de la poblacion general con psoriasis en placas.

En los estudios comparativos con placebo 1y 2, se determiné el funcionamiento fisico en el
subgrupo de pacientes con artritis psoridsica mediante el Indice de discapacidad (DI) del
Cuestionario de Evaluacién de la Salud (HAQ). En estos estudios, los pacientes tratados
con 150 0300 mg de secukinumab (Cosentyx®) presentaban una puntuacién del HAQ-DI
mucho mejor que la inicial (reducciones medias de -27,5% y -50,2% a la semana 12) en
comparacién con placebo (-8,9%). La mejoria se mantuvo por lo menos hasta [a semana
52.

Ubicaciones y formas especificas de la psoriasis en placas

En otros dos estudios comparativos con placebo se observé una mejorfa de la psoriasis
ungueal (TRANSFIGURE, 198 pacientes) v de la psoriasis en placa palmoplantar
(GESTURE, 205 pacientes). En el estudio TRANSFIGURE, secukinumab fue superior a
placebo a la semana 16 y produjo una mejoria significativa del Indice de severidad de la
- Psoriasis Ungueal (NAPSI, %) respecto al valor inicial en pacientes con psoriasis en placas
moderada 4 severa con afectacién de las ufias (46,1% con la dosis de 300 mg, 38,4% con
la de 150 mg y 11,7% con el placebo). En el estudio GESTURE, secukinumab fue superior
al placebo a la semana 16 y produjo una mejoria significativa de la respuesta 0 o 1 en la
escala. pplGA («remisién total» o «remisién casi total») en pacientes con psoriasis
palmoplantar moderada a severa (33,3% con la dosis de 300 mg, 22,1% con la de 150 mg
v 1,5% con placebo).

Novartis Argenting 8.4,

Farm. Sergic Imis

Gle. da Asundos egulatodos
ogmegtor Técnico - MN, 11521

v Fado oot
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severa en el cuero cabelludo, definida segiin el Indice de Severidad a Psoriasis de Cuero
Cabelludo (PSSI) con una puntuacién 212, y un IGA mod 2011 cuero cabelludo con una

l. ?\g&‘&f
ORIGINAL ~ peseory

El estudio controlado con placebo SCALP evalud 102 pacientes. con psoriasis moder

f‘ﬁ

2%

puntuacién solo de 3 ¢ mayor, y al menos 30% del cuero cabelludo afectado. En este

estudio, 62% de los pacientes tuvieron dl menos §0% o mas de la superficie del cuero
cabelludo afectada. secukinumab 300 mg fue superior al placebo a la semana 12 de
acaerdo con lo evaluado con una mejora significativa desde el inicio en ambas, la respuesta
PSSI 90 (52,9% vs.2, 0%) y en la vinica respuesta 0 o 1 en IGA mod 2011 cuero cabelludo
(56,9% vs 5,9%). A la semana 3 se observé una mayor eficacia a secukinumab 300 mg

frente el placebo para ambos criterios de valoracién. La mejora en ambos criterios de

valoracién fue sostenida para pacientes con secukinumab que continuaron el tratamiento

hasta la semana 24 (respuesta PSSI 90 §8,8% v respuesta tnica 0 o 1 en la IGA mod 2011
cuero cabelludo 62,7%).

Qaiié‘ad de vida / Resultados percibidos por los pacientes

En la semana 12, el Indice de Calidad de Vida en Dermatologia (ICVD) habia mejorado en
grado estadisticamente significativo (estudios 1-4) con respecto al inicio en comparacién
con placebo; estas mejoras se:mantuvieron durante 52 semanas {estudios 1 v 2).

También se observaron mejoras estadisticamente significativas a la semana 12 con respecto

al inicio en comparacién con el placebo {estudios 1y 2) en los signos y sintomas de prurito,
dolor y descamacién registrados por los pacientes en ¢l Diario validado de Sintomas de la
Psoriasis (Psoriasis Symptom Diary®).

En ¢l DLQI (Indice de Calidad de Vida Dermatolégica) se demostraron meéjoras
estadisticamente significativas a la semana 4 desde el inicio en pacientes tratados con
secukinumab comparado con pacientes tratados con ustekinumab (CLEAR), y estas
miejoras se mantuvieron por encima de la semana 52. El cuestionario de Deterioro de la
Productividad Laboral y la ‘Actividad — Resultado en Psoriasis (WPAL-PSO) demostrd
mayores mejoras en pacientes tratados con secukinumab comparado con pacientes tratados
con ustekinumab.

En el Diario de Sintomas de Psoriasis (PSD) en pacientes tratados con secukinumab

comparado con pacientes tratados con ustekinumab, se demostraron mejoras

estadisticamente significativas en pacientes que reportaron signos y sintomas de picazén,

dolor y descamacion a las semanas 16 y 52 (CLEAR).

En el HRQoL (Indice dé Calidad de Vida Relacionado con la Salud) se demostraron

mejoras estadisticamente significativas a la semana 12 desde el inicio comparado con
‘placebo (SCALP) seglin lo medido por Scalpdex, Estas mejoras se abservaron al inicio de la
semana 4 y se mantuvieron hasta la semana 24.

Se demostraron mejoras estadisticamente significativas (disminucién) a la sémana 12 desde
el inicio (SCALP) en pacientes que reportaron signos y sintomas de picazon del cuero
cabelludo (-§9,4%), dolor (-45,9%), v descamacién (-69,5%), en cuanto que los pac1entes

tratados con placebo demostraron empeoramiento (mcremento} én cuanto a picazén del
cuero cabelludo (7,7%) v -dolor (38,5%), ¥ leve mejoria en la descamacién del cuero

cabelludo {-4,7%).
ontina S,
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El estudio controlado con placebo SCALP evaludé 102 pacientés con psoriasis moderadaa
severa en el cuero cabelludo, definida segin el Indice de Severidad a Psoriasis de Cuero
Cabelludo (PSSI) con una puntuacién 212, y un IGA ‘mod 2011 cuero cabelludo con una
puntuacion solo de 3 o mayor, y al menos 30% del cuero cabelludo afectado. En este
estudio, 62% de los pacientes tuvieron al menos 50% o mds de la superficie del cuero
cabelludo afectada. secukinumab 300 mg fue superior al placebo a la semana 12 de
acuerdo con lo evaluado con una me;ora significativa desde el inicio en ambas, la respuesta
PSSI 90 (52,9% vs.2, 0%) v en la tnica respuesta 0 o 1 en IGA mod 2011 cuero cabelludo
(56,9% vs 5,9%). A la semana 3 se observo una mayor eficacia a secukinumab 300 mg
frente el placebo para ambos criterios de valoracién. La mejora en ambos criterios de
valoracién fue sostenida para pacientes con secikinumab que continuaron el tratamiento
hasta la semana 24 (respuesta PSSI 90 58,8% y respuesta finica 0 o 1 en la IGA mod 2011
cuero cabelludo 62,7%).

Calidad de vida / Resultados percibidos por los pacientes

En la semana 12, el Indice de Calidad de Vida en Dermarologia (ICVD) habia mejorado en
grado estadisticamente significativo (estudios 1-4) con respecto al inicio en comparacidn
con placebo; ¢stas mejoras se mantuvieron durante 52 semanas {estudios 1 y 2).

Tambiéni se observaron mejoras estadisticamente significativas a la semana 12 con respecto
alinicio en comparacién con el placebo (estudxos 1y 2) en los signos y sintomas de prurito,
dolot y descamacion registrados por los pacientes en el Diario validado de Sintomas de la
Psoriasis (Psoriasis Symptom Diary®).

En el DLQI (Indice de Calidad de Vida Dermatologxca) se demostraron mejoras
estadisticamente significativas a la semana 4 desde el inicio en pacientes tratados con
“secukinumab comparado con gacxentes tratados con ustekinumab (CLEAR), y estas
mejoras se mantuvieron por encima de la semana 52. El cuestionaric de Deterioro de la
Productividad Laboral y la Actividad — Resultado en Psoriasis (WPAL-PSO) demostrd
mayores mejoras en pacientes tratados con secukinumab comparado con pacientes tratadcs
con wstekinumab.

En. el Diario de Sintomas de Psoriasis {(PSD) en pacientes tratados con secukinumab
comparado con pacientes tratados con ustekinumab, se demostraron mejoras
estadisticamente significativas en pacientes que reportaron signos y sintomas de plCﬁZOﬁ
dolor y-descamacién a las semanas 16 b 52 (CLEAR).

En el HRQoL (Indice de Calidad de Vida Relacionado con la Salud) se demostraron
mejoras estadisticamente significativas a la semana 12 desde el inicio comparado con

placebo (SCALP) segin lo medido por Scalpdex. Estas mejoras se observaron al inicio de la
semand 4y se mantuvieron hasta la semana 24,

Se demostraron mejoras estadisticamente mgmﬁcatwas (dzsmmucmn) a la semana 12 desde
el inicio (SCALP) en pacientes que reportaron signos y sintomas de picazdn del cuero
cabelludo (-59,4%), dolor (-45,9%), y descamacion (-69,5%]), en cuanto que los pac;entes
tratados con placebo demostraron empeoramiento (incremento) en cuanto a picazdn del
cuero cabelludo (7,7%) y dolor (38,5%), y leve mejoria en la descamacién del cuero

cabelludo 4, 7%
{- 0). Wovarlis Argentina 8.4,

. Farrn, Sergio] {%
§ Gie. derfsuntos REGulatodos
; Codirector Téorico - MN, 1?%21
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Cosentyx® ha demostrado mejorar los signos y sintomas, la funcién fisica y la calidad de
vida relacionada con la salud, y reducir la tasa de progresién del dafio articular periférico
en pacientes adultos con artritis psoridsica activa.

Artritis Psoriasica

La segurxdad y eficacia de Cosentyx® se evaluaron en dos estudios de fase Il aleatorizados,
doble ciego y comparativos con placebo, efectuados en 1003 pacientes con artritis
psoridsica activa (mds de 3 articulaciones tumefactas y mas de 3 articulaciones dolorosas)
pese al tratamiento con Antiinflamatorios No Esteroideos (AINEs), corticoesteroides o
Farmacos Antirreumaticos Modificadores de la Enfermedad (FARME) Los pacientes
involucrados en éstos estudios tuvieron un diagndstico de artritis psoridsica de al menos
cinco afios. La mayoria de los pacientes también tuvieron lesiones dérmicas de psoriasis
activa o historia documentada de. psoriasis. Mas del 62% y el 47% de los pacientes
presentaban entesitis y dactilitis al inicio del estudio, 1 respectivamente.

Se -evaluaron la eficacia y la seguridad de Cosentyx® 75 mg, 150 mg y 300 mg en
‘comparacion con placebo admmzstrando un régimen de dosis de carga i.v. 0 s.c. E1 29% de
los -pacientes del estudio 1 de artritis psoridsica {(Estudio PsA1) vy el 35% de los pacientes
del estudio 2 de artritis psoridsica (Estudio PsA2) habian sido tratados anteriormente con
un inhibidor del TNF-alfa (es decir, con, un «anti-TNF-alfas) y abandonaron este
tratamiento porqueera ineficaz o no lo toleraban (pacientes con respuesta insatisfacroria a

los inhibidores:del TNF-alfa).

'En el Estudio PsA1 (FUTURE 1) se evalud a 606 pacientes, de los cuales el 60,7% estaban
recibiendo también Metotrexato (MTX). Se enrolaron pacientes con cada subtipo de
artritis psoriasica, incluyendo artritis poixartwular sin evidencia de nddulos reumatoideos

{76,7%), espondilitis con artritis periférica (18,5%), artritis asimétrica periférica (60,2 %),
afectacién interfalangica distal (59,6 %) y artritis mutilante {7,9%). Los pacientes asignados
al azar al tratamiento con Cosentyx® recibieron 10 mg/Kg i.v. en las semanas 0, 2 y 4 v,
luego, 75 mg o 150 mg s.c. una vez por mes a partir de la semana 8. Los pacientes
asignados aleatoriamente al grupo de placebo que no respondian al cabo de 16 semanas

“pasaron a recibir Cosentyx® (75 & 150 mg) en la semana 16 y, luego, la misma dosis una
vez por mes. Los pacientes asignados aleatoriamente al grupo de placebo que respondian al
cabo 'de 16 semanas pasaron a recibir Cosentyx® (75 mg 6 150 mg) en la semana 24 vy,
luego, la misma dosis una vez por mes. El criterio de valoracién principal era la respuesta
American College of Rheumatology (ACR) 20 {una mejoria 220% de los criterios del ACR)
a la. semana 24,

En el Estudio PsA2 (FUTURE 2) se evalué a 397 pacientes, de los cuales el 46,6% estaban
recibiendo también MTX. Se enrolaron pacientes con cada subtipo de artritis psoriasica,
incluyendo atritis poliarticular sin evidencia de nédulos reumatoideos (85,9%), espondilitis
con artfitis perisférica (21,7 %), artritis periférica asimétrica (64,0%), afectacién
interfalangica distal (57,9%) y artritis mutilante (6,3%). Los pamentes asignados
aleatoriamente al tfratamiento con Cosentyx® recibieron dosis de 75, 150 6 300 mg s.c. en
las semanas 0, 1, 2 y 3 v, luego, la misma dosis una vez por mes (a partir de la semana 4).
Los pacientes asxgnados aleatoriamente al grupo de placebo que no respondian al cabo de
16 semanas pasaron a recibir Cosentyx® (150 6 300 mg s.c.) en la semana 16 vy, luego, la
misma dosis una vez por mes, Los pacientes asignados aleatoriamente al grupo del placebo
que respondian al cabo de 16 semanas pasaron a recibir Cosentyx® {150 6 300 mg) en la
semaria 24 y, luego, la misma dosis una vez por mes. El cmeréc de Yag) acion principal era
la respaesta ACR 20 a la semana 24. by S@,gw Gian|
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Respuesta clinica ORIGINAL s 5o\

Signos y sintomas

El tratamiento con Cosentyx® iogro una méjoria significativa de la puntuacién de actividad
de la enfermedad en comparacién con placebo a las semanas 16 y 24. Estas medidas
incluyen ACR20, ACRS0, ACR70, Psoriasis Area and Severity Index (PASI) 75, PASI 90 y
Puntuacién de la actividad de enfermedad (DAS28 - PCR), Cuestionario de evaluacién de
la salud - Resumen del Componente Fisico (SF36 - PCS), Cuestionario de Evaluacion de la
Salud - Discapacidad Indice (HAQ -DI) de respuesta en comparacién con piacebo en la
semana 24 (Ver la Tabla 3),

Tabla s Respuesta clinica en el Estudio PsA2 a la semana 16 y a la semana 24
Semsana 18 Sermana 24
‘Placebo 75 mg. 150 mg 300mg . Placebo 75 mg 150 myg 300 mg
Numerodé 98 99 100 100 98 98 100 100.
pacignies o . '
sleatorizados : ]
Nimero (%) 18 33 60 57 15 28 51 54

i%gz%uesws (18.4%)  (333%% (600%™}  (BT.0%™]  {153%) (29.3%%  {51.0%")  (54.0%""

Nomero (%) 6 17 a7 3B 7 .18 35 35
i% ;esé%u%tas 1%  (17,2%% . (BRO%™Y (350%™ {7.4%) {18,2%") 350%™ (350%™
Nomero (%) 2 5 R - 15 1 8 21 20
i%’:@%‘m*as (2:0%) (5% (7.0%%)  (B0%™  (1.0%) 6,1%) - L.0%™)  (20,0%
DAS2B-CRE —gi50 =077 145 15T 0,96 ~1,12 1,580 =151
‘Numero de 43 50 58 41 43 50 58 41

pacientes con.  (439%)  (50,5%)  (5B.0%)  (41.0%)  (43.9%) (505%)  (58.0%)  (41.0%)
23% de la SC ' » :

-afectada por

1a psoriasis al

inicio’ !

Nomero (%) 3 T 33 27 7 14 28 26
g'ig?;esias (7% {34%") (569%™ (659%™ (163%)  (2B0%) (483%™  (63.4%)
Numero (%) 3 10 2 18 4 6 19 20

- gi gsggésias (7:0%) (20%:) (37.8%*) (439%™ (0.3%) (12,0%) (32:8%)  (48,8%™")
{ Resolucionide 10 14 21 26 4 10 18 26

a d;acwms (BT%)  (424%)  (658%  (565%)  (148%)  (30.3%) (500%™  (56,5%")
%) T

‘Resolucionde 17 25 32 32 S 14 22 27 27
fa entesitis (26,2%). (36.8%) (BOO%™Y  (BTA%TY  (21.5%) (3ZA%) | 1422%%) (48,2%**)

(%) ¥

* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001: en comparacion con placebo..
“Noseha ajustado ningin valor p,

-Para las variables binarias; en los casos de datos ausentes se aplxco el método de la imputacidn de ausencia de
‘respuesta:

“tEn pacientes con dactilitis al inicio (n=27,33,32, 486, respectivaments}.

ACR: American College of Rheumatology; PASE fndrce de severidad y extension de la psoriasis; DAS:
Puntuacion de actividad de la enfermedad; SC: superficie corporal.

|.$En pacientes con entesitis al inicio (7 = 65, 68, 64, 56, respectivaments).  ,  Novartis. &' Sl
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Cosentyx® comenzd a actuar ya desde la semana 2. A la semana 3
estadisticamente significativa en la ACR 20 respecto-a placebo.

El porcentaje de pacientes que lograron respuesta ACR20 por visita se muestra en la Figura
2. :

Figura 2 Respuesta ACR 20 en el Estudio 2 de PsA en funcién del tiempo hasta la semana 24
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- "m'(fcsm’_[yx'?ﬁ{r!g - wamt‘{xﬁS& By —%Cbsonm( 306 g ve el sane Placebo

Se observaron respuestas similares en los criterios de valoracién principales y secundarios
clave en los pacientes ‘con artritis psoridsica, con independencia de que estuvieran
recibiendo o no un tratamiento concomitante con MTX.,

Entre los pacientes tratados con Cosentyx®, tanto los que no habian recibido nunca
inhibidores del TNF-alfa como los que habian tenide una respuesta insatisfactoria a estos
lograron a la semarna 24 una respuesta ACR 20 significativamente mas elevada que los que
recibieron placebo; dicha respuesta fue levemerite superior en el grupo que nunca habia
recibido inhibidores del TNF alfa (pacientes sin tratamiento previo con inhibidores del
TNF alfa: 37%, 64% y 58% con 75 mg, 150 mg y 300 mg, respectivamente, frente al
15,9% con placebo; pacientes con respuesta insatisfactoria a los inhibidores del TNF-alfa:
15%, 30% vy 46%. con 75 mg; 150 mg v 300 mg, respectivamente, frente al 14,3% con
placebo). Los pacientes con respuesta insatisfactotia a los inhibidores del TNF-alfa que
recibieron dosis de 300 mg mostraron unas tasas de respuesta ACR 20 mas elevadas que
los que recibieron placebo (p<0,05), asi como beneficios clinicamente significativos
superiores a los obtenidos con la dosis de 150 mg respecto a numerosos criterios de
valoracién secundarios. Se obsérvaron mejorias de la respuesta PASI 75 con independencia
de una anterior exposicién a inhibidores del TNF-alfa.

La proporcion de pacientes que alcanzaron una respuesta del criterio de (PsARC) la
respuesta fue mayor en los pacientes tratados con Cosentyx® (37,4 %, 59, O g 61,0 %

‘para 75 mg, 150 mg y 300 mg, respectivamente) en compe}rac%@vaﬁiﬁs Sﬁg 8, néﬁ‘S %) en
la semana 24, b Farm. ‘3” ss
-13- & %@: 6L SRAANMAT
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En las semanas 16 y 24, las mejoras en los parametros de " actividad {)erx?gr’%%gﬁ
caracteristicos de la artritis psoridsica (por ejemplo, el nimero de articulaciones dolorosas,

dactilitis, entesitis e Indice de severidad de Psoriasis Ungueal modificada (mNAPSI) se

observaron en los pacientes tratados con Cosentyx® (valor p nominal < 0,01).

Los resultados de los componentes de los criterios de respuesta ACR se muestran en la

tabla 4.

Tabla 6 Cambio medio de los componentes ACR en el estudio PsA2 desde el basal a la
semana 24

Placebo 7Smg 150 mg 300 mg
{N=98) {N=99) {(N=100) {N=100)
. Numero de articulaciones tumefactas
nicial 12.1 10.8 1.9 11.2
Variacion media a la semana 24 -5.14 527 -6.32 -7.28*

Numéro de articulaciones

dolorosas v
Inicial 234 222 24.1 20.2
Variacion media a lasemana 24 -4.28 -8.68" -1 .42 “10.84*

‘Evaluacion del dolor por el paciente

Inicial 55.4 587 58.9 57.7

Variacion media'a lasemana 24 -11.71 1743 -23.39™ -22.35"

Evaluacién global por el paciente

inicial ' 57.6 58.0 62.0 60.7

Variacion mediaa la semana 24 -10.14 ~1847* 2578 26704

Evaluacién global por el médico

Inicial 550 59.0 56.7 55.0

Variacion mediaa la'semana 24 -2523 2568 -32.97* -38.52°

P'indice de discapacidad (HAQY)

{nicial ' 1.1684 1.1820 1.2200 1.2828 -

Varacion media'a la'semana 24 .0.31 032 -0.48* 056"

- Proteina C Reactiva (PCR) (mg/dL)

inicial 771 9.55 14.15 10.69

Variacionmediaa lasemana 24 075 -0.58: £ BE* -0.55*

*pe 08, ** p<0.07, ** p<0.001 basado en un valor de-p nominal, pero no ajustade -

En el Estudio PsAl, los pat:ientes que recibieron Cosentyx® mostraron una mejoria

- significativa de los signos y sintomas de la artritis psoridsica a la semana 24, con una

respuesta de magnitud similar a la observada en el Estudio PsA2. La eficacia se mantuvo
hasta la semana 52,

Novartis Argenting S.A,
Farm. Sergla Invitzia
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Respuesta radiogrdfica

En el Estudio PsAl se evalué el dafio estructural. Se realizaron radiografias de. manos,
muifiecas y pies al inicio del estudio y a la semana 24 durante el periodo doble ciego, en el
‘que los pacientes estaban recibiendo Cosentyx® o placebo, y a la semana 52, cuando todos
los pacientes estaban recibiendo Cosentyx® sin enmascaramiento.

Se utilizé la Puntuacién total de Sharp quificada‘ (TSSm) v sus componentes, the Erosion
Score (ES) y Joint Space Narrowing Score (JSN), para expresar las variaciones.

A la 'semana 24, el tratamiento con Cosentyx® 150 mig habia reducido significativamente la
velocidad de progresién del dafie en las articulaciones periféricas en comparacién con
‘placebo, evaluada por la variacién de la TSSm réspecto a la inicial (Ver la Tabla 3),

Tabla 7 Variacién de la puntuacion total de Sharp modificada en la artritis psoriasica

Placebio Cosentyx® 75 mg' Cosentyx® 150 mg'
N= 179 M= 181 N= 185
| Puntuacisn total -
Inicial - 284 ' 20.4 22.3
 (DE) N {83.5) (39.4) (48.0)
Variacion'madia a la 0.57 ’ 0.02* 0.13"
semana24 :
Puntuasién de erosion
iniciai -18.29 : 1172 12.44
(DE) 837.4y ) (22.63) {27.39)
Nariacion mediaala 0.35 g.08> 0.04*
semana 24
Puntuacion de estrechanmsiento del espacio articular
“Inicial 12.18 9.15 0.82
{DE} ’ {26.686) {18.43) {21.28)
Varlacionnmediaa fa 0.23 -0.068% 0.10
semana 24 »
* p<0,08 basado 'e_n urt valor dep niominal, perg rxo-ajus;adb.
10 mg/Kg en las semanas 0, 2y 4 ¥, liego, dosis s.¢ de 75 ihg 6 150 mg.

S¢ observé una inhibicién de la progresién radiogrifica tanto en los pacientes sin
tratamiento previo con inhibidores del TNF-alfa como en los pacientes con respuesta
insatisfactoria a estos. Se registrd un efecto similar de inhibicién del dafio estructural con
‘independencia del tratamiento concomitante con MTX. Con Cosentyx®, dicha inhibicién
s¢ mantavo hasta [a semana §2.

Los pacientes tratados con placebo que cambiaron a 75 mg 6 150 mg cada 4 semanas
demostraron inhibicion de la progresién -del dano estructural desde la semana 16 o 24
‘hasta la semana $2 (Cambio en el Indice Total de Sharp -0,03).

El porcentaje de pacientes sin progresién de la enfermedad (definida como una variacién de

la puntuacion total de Shdarp modificada de 0,5 respecto al iriicio) entre la aleatorizacién y

la semana 24 fue del 92,3% en el grupo que recibié secukinumab 10 mg/Kg i.v, como dosis

de carga y 75 mg s.c. como dosis de mantenimiento, del 82,3% en el grupo que recibié

secukindmab 10 mg/Kg iv. como dosis de carga y 150mg s.c. como dosis de
mantenimiento, y del 75,7% en el grupo de placebo. ovartis Argentina S.A.

. Farn. Sagio é irtzian

£ ooy Gleode AsuniosRedulatorios

{7 | Codirector Técnico - M 11521
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El porcentaje de pacientes sin progresion de enfermedad, desde la semana 23
semana 52, para el mismo régimen descrlm anteriormente, fue 85,8 /6, 83 7 %'y 86,8 %,
respecnvamente

Funcion fisica y calidad de vida relacionada con la salud

Fn el Estudio PsA2, los pacientes tratados con Cosentyx® 150 mg y 300 mg mostraron una
mejoria de la funcxon fisica en comparacion con los pacientes tratados con placebo,
valorada mediante el Cuestionario de evaluacién de la salud - Indice de cixscapacxdad
(HAQ-DI) a la semana 24. La proporcion de pacientes que Eograrcn una mejoria de 20,3
»{m:mma diferencia clinicamente importante) en la puntuacién del HAQ-DI respecto al

inicio del estudio fue mayor en los grupos que recibieron 150 mg o 300 mg que en el que

~ recibi6 placebo a la semana 24 (46,0%, 49,0% frente a 16,3%, p<0,0001). Las mejoras en
las puntuaciones HAQ-DI se observaron independientemente de la exposicién previa a
anti- TNF-alfa.

La mejoria de las puntuaciones del Indice de calidad de vida en Dermatologia (ICVD) a la
semiana 24 era mayor en los grupos que recibieron Cosentyx® que en el que recibid placebo

(p<0,01). También la mejoria de las puntuaciones de la Evaluacién funcional del
tratamiento de enfermedades crénicas - Fatiga (FACIT-F) era mayor en los grupos de
Cosentyx® 150 mg y 300 mg que en el del placebo a la semana 24 (p<0,01). Los pacientes
tratados con Cosentyx® notificaron mejorias significativas de la calidad de vida relacionada
con la salud, evaluada segin la puntuacion del Sumario del componente fisico del

Cuestionario de salud SF-36 (SF-36 PCS) (p<0,001). También se observaron mejorias de la

punmacmn del cuestmnano de salud EQ SI} Ademas a Ia semana 24 se Qbservaron
PSAQOL p<{} Gl) y de la pmduatmdad en el traba;o y el hogar relacionada con Ia artritis
psoridsica, evaluada mediante el cuestionario-de Deterioro de la Productividad Laboral y la
Actividad - Salud General (WPAI-GH), en comparacién con placebo. '

En el Estudio PsAl, la funcién fisica, evaluada mediante el HAQ-DI y los Componentes

fisicos del SF-36, habxa ‘mejorado significativamente a la semana 24. Las mejoras también
- se observaron en SF-36 componente mental, FACIT-F, PsAQoL y WPAIL-GH. La eficacia se
‘mantuvo hasta la semana 52.

’E'spondﬂitis Anquilosante

La segurzdad y eficacia de Cosentyx® se evalué en dos estudios de fase III aleatorizados,

~-doble ciego y ‘comparativos con placebo, efectuados en 590 pacientes con espondilitis

anquilosante activa que tenian un Indice de Bath de actividad de la enfermedad en
pacientes con espondilitis anquilosante (BASDAI >4 pese a recibir tratamiento con

Antiinflamatorios No Esteroideos (AINEs), corticoesteroides o Farmacos Antirreumiticos

Modificadores de la Enfermedad {(FARME). La ‘mediana del tiempo transcurrido desde que
se diagnestmo la espondilitis anquilosante a estos pacientes estaba comprendida entre 2,7 y
3,8 afios.

Se evalué la eficacia y la segundad de Cosentyx® 75 mg y 150 mg en comparauon con
placebo adm;mstrando un régimen de dosis de carga i.v. o s.c. El 27,0% de os pacientes
del estudio 1 de la espondilitis anquilosante (Estadio. ASi)i%&bﬁ&,&%ed cientes del
egtudio 2 de la espondilitis anquilosante (Estudio AS2) habig 3‘@& f@g gﬁegw “an i

0811’%1 thTacmm ?VEN “35”
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con un inhibidor del TNF-alfa y abandonaron este tratamiento porque era ineficaz oofic lo-

toleraban (pacientes con respuesta insatisfactoria 4 los inhibidores del TNF-alfa).

En el Bstudio AS1 (MEASURE 1) se evalué a 371 pacientes, de los cuales el 14,8% vy el
33,4% recibian también MTX o sulfasalazina, respectivamente. Los. pacientes as1gnados
aleatoriamente al tratamiento-con Cosentyx® recibieron 10 mg/Kg i.v. en las semanas 0, 2 y

4y, luego, 75 mg o 150 mg s.c. una vez por mes. Los pacientes aleatorizados al grupo del

placebo que no habian respondido al cabo de 16 semanas pasaron a recibir Cosentyx®
(78 mg 0 150 mg) en la semana 16 y, luego, la misma dosis una vez por mes. Los pacientes
aleatorizados al grupo de placebo que respondian al cabo de 16 semanas pasaron a recibir
Cosentyx® (75 mg o 150 mg) en la semana 24 he luego, la misma dosis una vez por mes. El
criterio principal de valoracién fue una mejoria 220% de los criterios de la Assessment of
SpondyloArthritis Intérnational Society (respuesta ASAS 20) a la semana 16.

En el Estudio AS2 (MEASURE 2) se evalué a 219 pacierites, de los cuales el 11,9% y el
14,2% recibian también. MTX o sulfasalazina, respectivamente. Los pacientes asignados
aleatoriamente al tratamiento con Cosentyx® recibieron dosis de 75 o 150 mg s.c. en las
semanas 0, 1, 2., 3 y 4 y, luego; la misma dosis una vez por mes. A la semana 16, los
pacientes que fueron asignados aleatoriamente al grupo de placebo al inicio del estudio
fueron aleatorizados de nuevo para recibir Cosentyx® (75 mg o 150 mg) s.c. una vez al
mes. Bl criterio de valoracién principal fue la respuesta ASAS 20 a la semana 16 ‘

Respuesta clinica
Signos y sintomas.
En el Estudio AS2, a la semana 16, el tratamiento con Cosentyx® 150 mg habia logrado
una me;ama mayor que el placebo respecto a los criterios 51gmentes ASAS 20, ASAS 40,

proteina C-reactiva ultrasensible (PCR*GS), ASAS 5 de 6 y puntuacidn del BASDAI (Ver la
Tabla 6).

Tabla 8 Respuesta clinica en el Estudio AS2 a la semana 16
Criterio de valoracitn »
(valor de p ervla comparaciénicon Placebo 75'mg 150 mg

placebo) {n=74) (=73) (n=72)

:Res;‘westé ASAS20,% 284 s : 81,17

Respuesta ASAS 40 % 10,8 | 26,0 36,14

PCR-us v(cocigmfe valor posterioral

inicialivalor inicial) 1,13 0,61 0,55

ASAS 5 de 6 % o 8,1 ; 34.2 43,1

BASDAI, media minimo cuadrética de la g ,

variacidii respecto a la puntuacisn inicial | —0,85 -1,82 ‘ 2, 19*"*

Re“misién parcial segin la ASAS % 4,1 151 13,9

.g‘As;DAi 50 % 108 247 |08
| Mejoria importante de la ASDAS:CRP | 4,1 15,14, FAm Serbipgratetan |

- HAG TS5 T B BRAANMAT
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*<0,05; *p<D01; wn<0,001 frente @ piacebo
Todos log valores de p sé han ajustado en funcion de'la muitsphcidad de pruebas segiin una jerarquia
predefinida, salvo en el caso del BASDAI 50 yla ASDAS-CRP.

respuesta.

Pufitiacion dé actividad de la enfermedad en pacientes cof espond;ht;s anquilosante,

Para lag' variablés binarias, en fos ¢asos de datos ausentes se aplicd el mélodo de la imputacion de ausencra de

ABAS: Criterics de la Assessment of SpondyloArthritls International Soclety; BASDALL Indice de Bath de actividad
de la.enfermedad en pacwentes con-gspondilitie anquilosante; PCRus: proteina C-reactiva ultrasensible; ASDAS

Los resultados de los principales componentes de los criterios de respuesta ASAS20 se

muestran en la Tabla 7.

Tabla 9 Principales componentes de los criterios de respuesta de la puntuacién ASAS20

en visita basal y en la semana 16 del estudio AS2.

Placebo

75 my

' 150 mg
. ‘ N = 74) (N =73) {N =72}
: o Inicio Semana 18 Inicio ‘$emana 16 inicio Sermana 18
. Criterio de Respuesta ASAS20 '
_Evaluacion global por el paciente (0-10) | 70 8.8 » 63 45 67 3.8
I Dolor fotat en-columna (0-10} 89 |87 65 48 66 37
nfamacion ©-10) 65 |87 6.9 4.4 6.5 4.0
v;;BASFJ Indice de Bath funcional en pacsentes con-espondiliis anguilosante

El inicio de accién de Cosentyx® 150 mg se produjo ya en la Semana 1 de ASAS20
{superior al placebo) en el Estudio AS2. El porcentaje de pacientes que alcanzaron una

respuesta ASAS20 por visita se muestra en la Figura 3.

- Figura3 Respuestas ASAS20 en ¢l estudio AS2 en funcion del tiempo hasta semana 16
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Figura 4 Respuestas ASAS40 en ¢l estudio AS2 en funcion el tiempo hasta semana
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Respuiestas ASAS20 mejoraron en la semana 16 en ambos pacientes anti- TNF-alfa - naive
(68,2 % vs. 31,1 %, p < 0,05) y los pacientes anti- TNF-alfa -IR (50,0 % vs. 24,1 %, p <
0,05) para Cosentyx® 150 mg en comparacién con placebo, respectivamente.

En-ambos estudios, los pacientes tratados con Cosentyx® (150 mg), tanto en el estudio AS2
y 108 P OS¢ g > | '

'y con ambos regimenes en estudio AS1 demostraron mejoria significativa en los SIgnos y

sintomas a la semana 16, con una magnitud comparable de respuesta v la eficacia se

mantuvo hasta la semana 52, La magnitad de respuesta {diferencia de tratamiento versus

placebo) con respecto a los signos y sintomas a la semana 16 fue similar en los pacientes
-anti-TNF-alfa-naive y anti-TNF-alfa no respondedores en ambos estudios, con tasas de

tespuesta absoluta mds alta‘en pacientes anti-TNF-alfa-naive. La eficacia se mantuvo en los
pacientes anti-ITNF-alfa-naive y anti-TNF-alfa no respondedores hasta la semana 52 en

-ambos estudios.

Mouilidad de la columna

La movilidad de la columpa fue evaluada por BASMI (Indice de Bath metroldgico en

‘pacientes con espondilitis anquilosante) hasta la Semana 52. En el estudio AS2 {150 mg} v

en el estudio AS1 (75 mg y 150 mg), en cada componente BASMI s¢ deinostraron mejoras
numéricamente mayores en pacientes tratados con Cosentyx® en comparacién con los

‘pacientes tratados con placebo en las semanas 4, 8, 12, y 16 (a excepcion de la flexién

lumbar lateral en pacientes en 75 mg después de la carga IV en las semanas 4, 8 y 12).

;
1 Novartis Argentip
- Far. Sergis Imirzian
2. e Asuntos Regulato
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Funcién fisica y calidad de vida relacionada con la salud I 7)1

En el Estudio AS2, a la semana 16, los pacientes trarados con Cosentyx® 130 mg
mostraron mejorias superiores a las de los pacientes que recibieron placebo en la funcién
fisica evaluada segin el BASFI (-2,15 frente a -0,68, p<0,0001) y en el dolor evaluado
segin la escala de Dolor de espalda total v nocturno (-29,64 frente a -9,64; p<0,0001).
Los pacientes tratados con Cosentyx® notificaron mejorias mayores que los pacientes que

-recibieron placebo respecto a la fatiga (cansancio), evaluada a la semana 16 mediante las

puntuaciones de la Evaluacién funcional del tratamiento de enfermedades crénicas - Fatiga
(FACIT-Fatiga), y en la calidad de vida relacionada con la salud, evaluada mediante el
cuestionario ASQoL {(media minimo cuadrdtica de la variacién: -4,00 frente a -1,37,

- p<0,001) y el Sumario del Componente Fisico del Cuestionario de Salud SF-36 (SF-36 PCS)

(media minimo cuadritica de la variacién: 6,06 frente a 1,92, p<0,001). Con Cosentyx®
150 mg se obtuvieron mejorias medias numéricamente mayores que con el placebo en 3 de
las 4 variables de la escala de Deterioro de la productividad laboral y la actividad - Salud
general (WPAI-GH) a la semana 16. Esas mejorias se mantuvieron hasta la semana 52.

En el Estudio AS1, a la semana 16, los pacientes tratados con Cosentyx® notificaron una
mejoria de la funcién fisica mayor que los tratados con placebo segiin las evaluaciones

siguientes: BASF], escala de Dolor de espalda total v nocturno, FACIT-Fatiga, ASQoL, EQ-

5D y Sumario del componente fisico del Cuestionario de salud SF-36. A la semana 16

" también se observaron incrementos numéricamente mayores de la productividad laboral,
evaluada mediante la WPAI-GH (no se llevaron a cabo pruebas de significacién

estadistica). Todas estas mejorias de'la funcidn fisica se mantuvieron hasta la semana 52.

Inhibicidn de la inflamacion en la resonancia magnética (IMR)

En un sub-estudio de imagen que incluyé 105 pacientes anti-TNF-alfa - naive en el estudio
AS1, fueron evaluados signos de inflamacién por resonancia magnética en el momento
basal y la semana 16y se expresaron como el cambio del valor inicial en la puntuacién del
indice de tumefaccion articular de Berlin para articolaciones sacroilfacas, la puntuacién
ASSpiMRI y la puntuacién de Berlin para la columna vertebral. Se observé una inhibicion

de los signos inflamatorios en ambas articulaciones: sacroilfacas v la columna vertebral en

pacientes tratados con secukinumab.

‘Datos de toxicidad preclinica

Los datos preclinicos no han revelado riesgos especiales para el ser humano si se toman en
consideracion los estudios de reactividad cruzada en tejidos, seguridad farmacolégica,
toxicidad tras dosis repetidas o toxicidad para la funcién reproductora que se han realizado
con- secukinumab o con un anticuerpo murino anti-IL-17A murina.

Como secukinumab se une a la IL-17A del ser humano y del mono de Java, la seguridad
del anticuerpo se estudié en esta ltima especie. No se han observado efectos indeseados
con secukinumab tras su administracién a monos de Java, tanto por via subcutinea,
durante un perfodo de hasta 13 semanas, como por via intrangpgsas S5 Yg 08 periodo de
hasta 26 semanas (ello incluye las evaluaciones de f?rmgcé@méﬁ&%'cédinamia,
inmunogenia ¢ inmunotexicidad, p.ej.,, respuesta mmsin e Q’%ﬁgﬁfﬁ@f&”@ diente de
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linfocitos T y actividad de linfocitos Natural Killer). La concentracion sérica media
determinada en monos después de la administracién de 13 dosis subcutineas de 150 mg/Kg
una vez por semana son 48 veces mayores que la concentracién sérica media prevista para
los pacientes psoridsicos que vayan a recibir la dosis clinica mayor, Los miltiplos de
exposicidn son incluso mayores si se toma en consideracidn la concentracién sérica media
del estudio de toxicologia por via intravenosa de 26 semanas en monos de Java. Se
detectaron anticuerpos anti-secukinumab en solo uno de los 101 animales analizados. No
hubo signos de reactividad cruzada tisular inespecifica tras la aplicacién de secukinumab
sobre tejidos humanos normales. '

No se han realizado estudios en animales para evaluar el poder cancerigeno de
secukinumab;

Tampoco se han observado efectos indeseados con un anticuerpo murino anti-IL-17A
murina en los estudios de fecundidad y desarrollo embrionario temprano o de desarrollo
pre y postnatal del ratén. La gran dosis que se us en tales estudios era superior a la dosis
eficaz midxima en cuanto ainhibicién y actividad de'la IL-17A (Ver- “Embarazo, lactancia,
mujeres y hombres en edad de concebir™)

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION
Psoriasis en placas
La dosis recomendada es de 300 mg por inyeccién subcutdnea, que se administra

inicialmente las semanas 0, 1, 2 ,3 v 4 y luego con periodicidad mensual (fase de
mantenimiento).

Cada dosis de 300 mg se administra repartida en dos inyecciones subcutaneas de 150 mg.

Artritis Psoridsica
La dosis recomendada es de 150 mg por inyeccién subcutdnea, qué se administra

inicialmente las semanas 0, 1, 2 3 y 4 vy, luego con periodicidad mensual (fase de
mantenimiento).

En los pacientes con respuesta insatisfactoria a-los inhibidores del TNF-alfa y los pacientes

con psoriasis en placas concomitante entre moderada y severa, la dosis recomendada es de

300 mg-en inyeccién subcutinea, que se administra inicialmente las semanas 0, 1, 2,3 y 4
v, luegocon periodicidad mensual (fase de mantenimiento).

Cada dosis de 300 mg se administra repartida en dos inyecciones subcuténeas de 150 mg.

Espondilitis Anquilosante

La dosis recomendada es de 150 mg por inyeccion subcutdnea, que se administra

inicialmente las semanas 0,1, 2, 3 y 4 y con periodicidad mensual (fase de mantenimiento).
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Poblaciones especiales
Disfuncion renal o hepatica

Cosentyx® no se ha estudiado especificamente en esta poblacion de pacientes.

Pacientes pediatricos

No se ha confirmado la seguridad ni la eficacia del medicamento en los menores de 18
aiios.

Pacientes de edad avanzada (&5 afios de edad o mayores)

No es necesario ajustarla dosis.

Modo de administracién

Jeringa prellenada y Lapicera precargada

Cosentyx® se administra por inyeccién subcutdnea. En la medida de lo posible, las zonas

de la piel que presenten signos de. psoriasis dében evitarse como lugares de inyeccidn.

';Los pacientes pueden autoinyectarse Cosentyx® después de aprender correctamente la

técnica de inyecci6n subcutdnea, siempre que el médico lo juzgue conveniente, pero éste
debe garantizar el seguimiento adecuado de tales pac:entes. Se debe ensefiar a los pacientes

a inyectarse la dosis completa de Cosentyx® segn las instrucciones que figuran en el

prospecto. El prospecto contiene instrucciones detalladas para la administracién del
producto.

CONTRAINDICACIONES

‘Reacciones de hipersensibilidad graves al principio activo o a cualquiera de los excipientes.

ADVERTENCIAS

Infecciones

Cosentyx® puede aumentar el riesgo de infecciones. En los ensayos clinicos, se han
observado infecciones en pacientes que recibian Cosentyx®  (Ver “RliACCIONES
ADVERSAS™). La mayortia de tales infecciones eran de naturaleza leve o moderada.

Se¢ debe tener precaucidon ante la posibilidad de usar Cosentyx® en pacientes con
infecciones crénicas o con antecedentes de infecciones recurrentes. \

Se debe indicar al paciente que busque asesoramiento médico cuando padezca signos o
sintomas indicativos de una infeccidn. Si un paciente desarrolla una infeccién seria debe ser

monitoreado de cerca y Cosentyx® no debe :administrarse hasta que la infeccién se haya
resuelto,

1Qsis. Aun

Los estudios clinicos no reportaron increments de suscep bﬁ’dad la tig’ber )

asi, Cosentyx® no debe administrarse 4 pacientes coz@ Ibere
- O fi=t,

5. FRTSEE ggar;ZCBR#ANMAT
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considerar la po*;z,bxhéad de administrar un tratamiento antituberculoso antes de col

el tratamiento con Cosentyx® en los pacientes.con tuberculosis latente,

Enfermedad de Crohn

Se debe tener precaucion a la hora de prescribir Cosentyx® a pacientes con enfermedad de
Crohn activa, pues se han observado agudizaciones de dicha enfermedad, a veces serias, en
los grupos de Cosentyx® vy de placebo de los ensayos clinicos. Los pacientes con
enfermedad de Crohn activa que reciben Cosentyx® deben ser estrechamente monitoreados.

Reacciones de hipersensibilidad

En ensayos clinicos se han observado casos aislados de reacciones anafildcticas en pacientes
tratados con Cosentyx@’ i sebrevxcnen reacciones anahlactmas u otras reacciones aierglms-

medxdas terapeumcas adecuadas.

Individuos sensibles al latex

El capuchon extraible de la jeringa pmilenada y de la lapicera precargada de Cosentyx®
contiene un derivado del latex (o goma) natural: Aunque no se detectan restos de latex
natural en el capuchdn, todavia no se ha investigado la inocuidad del uso de la jeringa

prellenada o de la lapicera precargada de Cosentyx® en individuos sensibles (alérgicos) al
latex.

\

Vacunas:

Las vacunas atenuadas no deben administrarse simultineamente con Cosentyx® (Ver

“INTERACCIONES”).

Los pacientes tratados con Cosentyx® pueden recibir de forma simultdnea vacunas

inactivadas. En un estudio, después de la administracién de vacunas antigripales

inactivadas y antimeningocécicas, una proporcion similar de pacientes del grupo de
Cosentyx® 'y de placebo fueron capaces de generar una respuesta inmunitaria humoral
satisfactoria que por lo menos cuadruplics los titulos de anticuerpos contra tales vacunas.

Los datos indican que Cosentyx® no inhibe la respuesta inmunitaria humoral a las vacunas

antimeningocécicas o antigripales.

PRECAUCIONES

Interacciones farmacolégicas

Las vacunas atenuadas no deben administrarse simultineamente con Cosentyx® (Ver
“ ADVERTENCIAS”). Novartis Argent&na 8.A,
Farm. Sergioimirtzian
Gte.de Asuning aetilairios
] C‘DGF‘%CK)? Téenico ~MN. 1824
Apederads
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En un estudio en pacientes con psoriasis en placas; no se observaron mteraccxo S=eritre
secukinumab 'y midazolam (sustratos del CYP 3A 4). ’

Cosentyx® ha sido administrado-con metotrexato ylo corticoides en esmdxos sobre artritis

{como la artritis psoridsica y la espondilitis anquxlosante) sin que se observaran

mnteracciones.

Embarazo, lactancia, mujeres y hombres en edad de concebir
Embarazo
Resumen de Riesgo

No se dispone de datos suficientes sobre el tiso-de Cosentyx® en mujeres embarazadas. Los
estudios en animales no indican efectos nocivos directos o indirectos sobre el embarazo, el
desarrollo embrionario o fetal; el parto o el desarrollo postnatal. Como los estudios de

réproduccion animal no swmpre permiten predecir la respuesta humana, Cosentyx® debe
administrarse durante la gestacién solamente cuando sus beneficios excedan claramente los

tiesgos.

‘Datos en animales

En un estudio de desarrollo embriofetal éfectuado en monos cynomolgus, no se detecté
toxicidad matema, embriotoxicidad ni teratogenia cuando secukinumab se administré

durante la organogénesis o hacia el final de la gestacién.

Lactancia

No se sabe si secukinumab se excreta en la leche humana. Como las inmunoglobulinas

“pasan a la leche materna, hay que tener cuidado cuando se administre Cosentyx® a madres

en periodo de lactancia.

Mujeres y hombres en-edad de concebir

Infertilidad

No hay recomendaciones especiales para mujeres con capacidad reproductiva.

No se ha evaluado el efecto de Cosentyx® sobre la fertilidad humana. Los estudios en
animales no indican que Coserityx® tenga. efectos nocivos directos o indirectos sobre la
fertilidad (Ver: “Datos de Toxicidad Preclinica”™).

REACCIONES ADVERSAS

‘Resumen del perfil toxicolégico

Usn total de 6200 pacientes recibieron Cosentyx® en estudios clinicos abiertos y ciegos en
diversas mdlcacmnes (psormszs en placas y otras enfermedades autoinmunitarias), lo que
representa una exposicién de 6267 pacientes-afio. De esos 62;}&%&%@3& %?*g é gstuvieron

expuestos a Cosentyx® por lo menos durante un afio. Farm. %@rgio
\Gt‘e dﬂ ékmmms 2
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Reacciones adversas en Psoriasis en placas o 334

Se agruparon los datos de caatro estudios de Fase 11T sobre psoriasis en placas paxa evaluar
la segumdad de Cosentyx® hasta 12 semanas después del inicio del tratamiento en
comparacion con placebo. Se evaluaron 2076 pacientes en total (de los cuales 692 pacientes
recibieron la dosis de 150 mg, 690 la de 300 mg y 694 placebo).

Las reacciones adversas mds frecuentes fueron las infecciones de las vias respiratorias
supériorés. (casi siempre rinofaringitis y rinitis). La mayoria de los eventos eran de

. severidad leve o moderada.

‘Durante el periodo de estudios de Fase Il placebo co:ntroiado sobre psoriasis en placas, la

proporcion de pacientes que abandonaron el tratamiento a causd de reacciones adversas fue

del 1,2% en el grupo de Cosentyx® y del 1,2% en el de placebo.

Las reacciones adversas de los ensayos clinicos (Tabla 8) se han ordenado con arreglo a la
clase de Srgano, aparato o sistema del MedDRA. Dentro de cada clase de drgano, aparato
o sistema, las reacciones adversas estan clasificadas por orden decreciente de frecuencia. En
cada grupo de frecuencia, las reacciones se especifican por orden decreciente de gravedad.
También se -indica la categoria de frecuencia de cada reaccién adversa aplicando Ja
siguiente convencién (CIOMS III): Muy Frecuentes (21/10); Frecuentes (21/100 a <1/10);

Poco FPrecuentes (21/1000 a <1/1(}O) Raras (21710 000 a <1/1000); Muy Raras

{<1/10-000).

Tabla10-1  Porcentaje de pacientes con reacciones adversas en los estudios clinicos?)

300 Seen ,mu:_n;v; P Placebo | Categoria de
Reacéiones adversa _ mg : mg N=£94) frecuencial?
eacciones adversas (N=690) (N=692) { e )
_ _ 1 {%) n (%) ’
Infecciones e infestaciones
. . , . L 117 (17,0} | 129(18,6) | 72(10,4) Muy frecuente
| Infecciones de las vias respirarorias o ’
altas
Nasofaringitis’ o v )
e Ny 79 (11,4) 85(12,3) 60 (8,6) Muy frecuente
+ Infecciones de las vias 5 : v N
respiratorias altas 17102,8) | 22(3.2) 5(0,7) Frecuente
* Rinitis ,_ :
¢  Faringitis 10 (1,4) 10 »(1.,"?) 5 (0,7} Iirecuen'ge
. S, B0 | 700 o0 | B
s Amigdaliti 3 1Y : Wy . 'oco frecuente
*  fAmigeans 4(0,6) 440,6) 1304 Poco frecuente
‘ ‘Herpes bucal - ‘ 9 (1,3) 140, 1) 20,3 Frecuente
Candidiasis bucal _ 4 {0,6) 1{0,1) S 1{0,1) Poco Frecuente
Tifia del pie 5(0,7) 5 {0,7) 0(0)
. (dermamfztosas interdigitoplantar o pie ‘Po;.o bregxcntt

: . | Novartis Args
. deatleta) _ - - | Eaem \mwy;gé?E;Mm&
Trastornos de la sangrey del sistema linfatico g’ ’ﬁf‘» dadsuntos Q&iﬂfamﬁos

\Ul XU\.-! liw W%
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; ;S_,ecukmumaf) Placebo. | Categoria de
Reacciones adversas (‘;356:;(%) 532062323) ( I::( EZ ?) -frgcﬁcnciaz )
n{%) n (%) .
Neutropenia 2 (0,3} 10,8 0 Poco Frecuente
| Trastornos oculares
Conjuntivitis | 507 | 203 | 101 [ PocoFrecuente
“Trastorpos respiratorios, toracicos y del mediastino
Rinoriea I §1,2) l 2 (0,3)' j 1{0,1) l Frecuente:
Trastornos gastrointestinales '
| Diarrea | | 2840 | 182,60 | 10,4 [ Frecuente
“Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo
| Urticaria [ 4 (0,6) i 8 {1,2) i 110,1) [ Frecuente

1) En los estudios clinicos comparativos con placebo (Fase HI) sobre psoviasis en placas los pacientes
recibieron 150 6 300 mg de secukinumab o placebo durante un periodo de basta 12 semanas.

2Y Las freeuencias de reacciones adversas se basan en el mayor porcentaje observado en cualguiera de 1os

grupos desecukingmab,

Reacciones adversas de reportes espontaneos y casos de literatura {frecuencia desconocida)

Las siguientes reacciones adversas han sido derivadas de la experiencia post-comercializacion con
Cosentyx® a través de reportes de casos espontaneos y casos de literatura. Debido a que
estds reacciones son reportadas voluntariamente de una poblacién de tamafo indefinido,
no es posible determinar con certeza su frecuencia la cual es categorizada como
desconocida. Las reacciones adversas estan listadas de acuerdo. con el sistema de
clasificacién de 6rgano MedDRA. Dentro de cada clase de érgano, aparato o sistema, las
reaccionesadversas estan clasificadas por orden decreciente de gravedad.

Tabla 10-2 Reacciones Adversas de reportes espontaneos y casos de hteratura {frecuencia

desconocida)

Infecciones ¢ infestaciones

Candidiasis mucosa y cutinea

Infecciones

En ¢l periodo placebo controlado de los estudios clinicos sobre psotiasis en placas (en los

que un total de 1382 pacientes recibieron Cosentyx® v 694, el placebo durante un periodo

de hasta 12 semanas), se registraron infecciones en el 28,7% de los pacientes del grupo de

Cosentyx® vy en el 18,9% de los pacientes que recibieron placebo. La mayoria de las
infecciones eran leves o moderadas Dichas infecciones resultaron serias en €l 0,14% de los
pacientes tratados con Cosentyx® y en el 0,3% de los del grupo de placebo (Ver
“ADVERTENCIAS® “PRECAUCIONES”).

Durante el periodo completo de tratamiento (en el que un total de 3430 pacientes
recibieron Cosentyx®, generalmente durante -52 semanas se notificaron infecciones en el

- 47,5% de los pacientes tratados con Cosentyx® ( N% r cada paciente-afio de
seguimiento). También se notificaron infecciones serias en el 1

rﬁ%  foggntinefa.tratados
rm Sergio iminzian
{\e <& Asunios Rag .ata s

con Cosentyx® (0,015 por cada afio-paciente de seguimient
(?cw rector Técnico « MM 11801
}\gjimerﬁﬁa ’
. IF- §L017 21933%53: APN-L,),?,@BR#ANMAT
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Las tasas de infeccion observadas en los ensayos clinicos de artritis psoridsica y esps
anquilosante eran similares a las observadas er los estudios de psoriasis.

Reacciones de hipersensibilidad

En los estudios clinicos se ha observado urticaria y un caso de reaccién anafildctica a
Cosentyx®:

Inmunogenia

En los ensayos clinicos de la psoriasis, la artritis psoridsica y la espondilitis anquilosante,
menos del 1% de los pacientes tratados con Cosentyx® generaron anticuerpos contra
secukinumab a lo largo de 52 semanas de tratamiento. Aproximadamente la mirad de los
anticuerpos anti-secukinumab producidos durdnte el tratamiento eran neutralizantes, pero
ello no se asocié a una pérdida de eficacia o a trastornos farmacocinéticos.

Reacciones adversas en Artritis Psoridsica

“Cosentyx® se estudié en dos ensayos de la artritis psoridsica comparativos con placebo
, ¥ p

efectuados en 1003 pacientes (703 recibieron Cosentyx® y 300 recibieron placebo), con
una exposicion total de 1061 paciente-afios (mediana de la duracién de la exposicién en los
pacientes tratados con secukinumab: 456 dias en el Estudio PsAl y 24§ dias en el Estudio
PsA2) El perfil toxicolégico observado en los pacientes con artritis psoridsica que
recibieron Cosentyx® concuerda con el observado en los pacientes con psoriasis.

Reacciones adversas en Espondilitis Anquilosante

Cosentyx® se estudié en dos ensayos de la espondilitis anquilosante comparativos con
placebo efectuados en §90 pacientes (394 recibieron Cosentyx® y 196 recibieron placebo),
con una exposicién total de 755 afios-paciente (mediana de la duracién de la exposicién en
los pacientes tratados con secukinumab: 469 dias en el Estudio AS1 y 460 dias en el
Estudio AS2). El perfil roxicolégico observado en los pacientes con espondilitis
anquilosante que: recibieron Cosentyx® concuerda con el observado en los pacientes con
psoriasis en placas.

Informacion para profesionales médicos

El producto Cosentyx® cuenta con Plan de Gestién de Riesgos cuya finalidad es garantizar
la seguridad y proteccién de los pacientes, promoviendo el uso del producto de acuerda a

las recomendaciones de Novartis.

INCOMPATIBILIDADES

Solucién inyectable en jeringa prellenada y lapicera precargada no debe mezclarse con otros
medicamentos. »
Nag‘sﬁ}g,ﬁyganﬁm 8.4,
. Faim Sergio %mi‘r:iian

e de ssuntas Regulateras

freptor Téenico « MN, 11524

C‘Ti/%ﬁﬁﬁ : P’;

| IF-2017-21933753-APN/DECBR#ANMAT
- 27 =

pégina 28 de 54




‘¢ Recipiente para objetos

ORIGINAL

Instriicciones de uso y manipulacion

La siguiente informacion esta: destinada exclusivamente a los profesionales médicos o de la
-salud

'

u

Instrucciones de uso de la.

eringa prellenada de Cosentyx®(150 mg/ml solucién inyectable)

Lea detenidamente TODAS las instrucciones antes de inyectar el medicamento. Lo

-importante es que no intente autoinyectarse el medicamento hasta que el médico, la

enfermera o el farmacéutico le hayan ensefiado cédmo hacerlo. La caja contiene jeringas
prellenadas de Cosentyx® selladas individualmente dentro de un blister de pldstico.

Esquema de l4 jeringa prellenada de Cosentyx®

Protector de la aguja

Alas dé sujecion Embolo
Capuchon de la aguja
, ; . Cabeza
Ventana de inspeccion - o
Etiqueta y Clips de activacion ‘ del émbolo
fecha de vencimiento

Una vez que el medicamento ha sido inyectado, se activard el protector para cubrir la
aguja. Esta jeringa prellendda de Cosentyx® esta concebida para proteger de pinchazos

accidentales a los profesionales de la salud, 4 los pacientes que se autoinyectan los

medicamentos prescritos por el médico y a los individuos que ayudan a los pacientes a

autoinyectarse el producto.

Otros elementos necesarios para la
inyeccion:

s Toallita embebida en alcohol.
* (asa o torunda de algodon.

punzantes.

?&Eava‘r&}s; Argenting 8.4,
Farm. Seigiyimirzian

Gte. e Asuntss Rooulaton
Gt HosiRagusgtonoy
(j Coditestor Técnich+RiN, Y1521
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Informacién importante para la seguridad del paciente

- 1. El capuchén de la-aguja de la jeringa puede contener goma seca {latex), que no debe ser

manipulada por personas que sean sensibles a ella.

2. No abra la caja sellada hasta que esté usted listo para usar la jeringa prellenada de
Cosentyx®

3. No use la jeringa prellenada de Casentyx® si el precinto de la caja o el precinto del
blister estan rotos, ya que esto puede implicar un riesgo para usted.

4. Nunca deje la jeringa prellenada de Cosentyx®. en lugares donde otras personas puedan
manipularla,

5. No sacuda la jeringa prellenada.

6. Tenga mucho cuidado de no tocar los clips de activacion antes de su utilizacion. Si lo
hace, se disparara el protector de la aguja antes de tiempo.

7. No retire el capuchén de la aguja hasta que esté usted listo para administrar la

inyeccion.

8.. La jeringa prellenada de Cosentyx® no se puede volver a usar. Una vez usada, deséchela

inmediatamente dentro de un recipiente para objetos punzantes.

Conservacion de lajeringa prellenada de Cosentyx®

 Recuerde que debe retirar la jeringa prellenada del refrxgerador y dejar que alcance la

temperatura ambiente antes' de prepararla para la inyeccién (lo cual lleva unos 15-30
Minutos).

Lugar de la inyeccién

El lugar de la inyeccién es el sitic del cuerpo

donde wusted wusara la jeringa prellenada de

Cosentyx®

e El lugar recomendado es la cara anterior de los
muslos. También se puede inyectar el producto
en la parte inferior del abdomen, pero no en un
radio de § cm en torno al ombligo. Si quien
pone la inyeccidén es la persona que cuida al
paciente, entonces también se puede usar la
cara lateral del brazo.

o Elifa un lugar distinto para cada nueva
inyeecion.

¢« No inyecte el producto en ninguna zona
cutdnea que sea dolorosa a la palpacién o que
esté magullada, enrojecida, descamada o dura.
Evite las'zonas con cicatrices o estrias.

-29.
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Preparaci6n de la jeringa prellenada de Cosentyx® antes de su utilizacién

1. Saque de la heladera la caja que contiene la jeringa prellenada de Cosentyx@ .
reposar sin abrirla unos 15-30 minutos. hasta que alcance la temperatura ambiente.

2. Cuando usted esté listo para usar la jeringa prellenada de Ccsentyx®, lavese bien las
manos con agua ¥ jabén.

3. Desinfecte el lugar de la inyeccién con una toalixm embebida en alcohol.

4. Retire la jeringa prellenada de la caja y extraigala del blister,

5. Inspeccione la jeringa prellenada. La solucién debe ser limpida y entre incolora y
amarillenta. Es posible que vea burbujas de aire pequeiias, pero eso es normal. NO use
la jeringa prelienada si el liquido contiene particulas visibles, esta tarbio o tiene un color
‘claramente marrdn. NO use la jeringa prellenada de Cosentyx® si esta rota. En todos
estos casos, devuelva todo el producto a la farmacia. :

Coémo usar la jeringa prellenada de Cosentyx®

Retire con cuidado el capuchén de la
aguja de la jeringa prellenada de
Cosentyx®. Deséchelo. Puede que observe
una gota de producto en la punta de la
aguja. Esto es normal.

Pellizque suavemente la piel en el lugar
de la inyeccién e inserte la aguja como
muestra la figura. Introduzca la aguja
por completo para garantizar que se
administre todo el medicamento.

Sosteniendo la jeringa prellenada de
Cosentyx® como indica la ilustracién,
presione lentamente el émbolo hasta el
fondo de forma que su cabeza quede
totalmente encajada entre los clips de
activacion del protector.

Sin soltar el émbolo, mantenga la
" jeringa en esa posicibn unos S
segundos,

NCWSYESS Argentis a S A,
Farm, wrgxcs frvi
Gig ge Aauntm Reg
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Sin soltar el émbolo, retire
cuidadosamente la aguja del lugar de
la inyeccion.

Suelte el émbolo lentamente y deje que-
el protector cubra gutomdticamente la
aguja expuesta.

Si el lugar de la inyeccién sangra un
poco, presione una gasa o torunda de
algodén sobre el mismo durante 10
segundos. No lo friccione. Si fuera

necesario, cubralo con un pequeiio
apdsito adhesivo,

Instrucciones de eliminacion

Deseche la jeringa prellenada usada en
un recipiente para objetos punzantes
{un recipiente resistente a las punciones
y con tapa). Por motivos de seguridad y
de salud (de usted y de otras personas),
las agujas y las jeringas usadas nunca
‘dében volver a usarse.

Lapicera SensoReady® con 1350 mg de secukinumab
(Cosentyx®)

Solucién inyectable en lapicera precarzada
oly yeclabie en lapicera p %&;’%ﬁw Argentina 8.4,
... Faom Sewgic imifizi
,@@' e Qeé%ﬁgﬁa
if?)mmr Teonieo « MN, 195 b
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Lea detenidamente TODAS Ea_s instrucciones antes de inyectar
: el medicamento.

Estas instrucciones le ayudaran a inyectarse correctamente el
 producto con la lapicera SensoReady® de Cosentyx®

Lo importante es que no intente autoinyectarse el medicamento
hasta que el meédico, la enfermera o ¢l farmacéutico le hayan
ensefiado como. hacerlo.

Aguja

Protector de la aguja
Capuchén

Ventana de inspeccidn
Cubierta interna de la
agija

e o T

Qapicém SensoReady® de Cosentyx® * No congele la lapicera SensoReady® de

sin el capuchdn. No'retire el capuchén Cosentyx®-

de la lapicera hasta que esté usted listo » No sacuda la lapicera SensoReady®de

para poner la inyeccidn.

Cosentyx®

e No use la lapicera SensoReady® de
Cosentyx® si se ha dejado caer sin el
capuchon.

Para facilitar la inyeccion, retire la lapicera
SensoReady® de Cosentyx® del refrigerador
entre 15 y 30 minutos antes de la inyeccién
para que alcance la temperatura ambiente.

i

IF-2017-21933753-APN-DECBR#ANMAT
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Material necesario para la inyeccion: 34z,

Incluido en el envase:

Una lapicera SensoReady® de
Cosernityx® nueva y sin usar.

v -’ Antes de la inyeccion:

en alcohol.

ORIGINAL || NA ME,

No

incluidos en el envase:

Toallita embebida

Gasa o torunda de
algodon.
Recipiente  para

‘objetos punzantes.

1) Por motivos de seguridad, antes de poner la inyeccidn, tenga
en cuenta lo siguiente:
La solucién debe ser hmpmia y entre incolora y amarillenta.
No use la lapicera si €l liquido contiene particulas visibles, estd
turbio o tiene un color claramente marrdn. Es posible que vea
" burbujas de aire pequefias, pero eso s normal.

No use la lapicera SerisoReady® de Cosentyx® después de la

fecha de caducidad.
Tampoco la use si se ha roto el precinto de seguridad.

Pongase en contacto con el farmacdutico si la lapicera
SensoReady® de Cosentyx® no cumple con alguno de los
requisitos anteriores.

2a) Elija el lugar de la inyeccién:
El lugar recomendado es la cara anterior de los muslos.
También se puede inyectar el producto en la parte inferior del
abdomen, pero noen un radio de 5 cm en torno al ombligo.
Elija un lugar distinto para cada nueva inyeccion.
No inyecte el producto en mnguna zona cutdnea que sea
dolorosa a la palpacién o que esté magullada, enro;ec:da,
descamada o dura. Evite las zonas con cicatrices o estrias.

Novartis Argenting 8.4,
Farm. Sergia’ imi fan
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La inyeccion:

ORIGINAL

pacientes:
Si quien pone la inyeccion es la persona que cuida al paciente
o un profesional de la salud, entonces también se puede usar
la cara lateral del brazo.

3) Limpie el lugar de la inyeccién:

e Lavese las manos con agua caliente y jabén.

» Limpie el lugar de la inyeccién en circulo con una toallita
embebida en- aIcohai Deje secar la zona antes de proceder a la
inyeccidn.

+« No vuelva a tocar la zona limpia antes de la inyeccién.

4) Retirada del capuchén:
* Retire el capuchén tnicamente cuando usted esté listo para
usar la lapicera SensoReady® de Cosentyx®

#  Desenrosque ¢l capuchén en la direccién de la flecha,

Una vez retirado, deséchelo. No intente enroscarlo de nuevo,
Use la lapmera SensoReady® de Cosentyx® en los 5 minutos
posteriores.a la retirada del capuchén.

5) Posicién de la lapicera SensoReady® de Cosentyx®:

. Sostenga la lapicera a 90 grados del lugar limpio de la

inyeccion.

Correcto  Incorrecto

Novartis Argentina S.A,
Farrm, Ssrgio !msrizian
Gle. de Asuntos Regul % fio
C@w o “’ﬁacmf‘a AN 1158
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Después de la inyeccion:

LEA LO SIGUIENTE ANTES DE LA INYECCION. ~ ~F—
Durante la inyeccion, usted oird 2 clics intensos.

El primer clic indi¢a el inicio de la inyeccién. Despues de unos
segndos, el segundo clic indicard que la inyeccion esté a
punto de finalizar.

Mantenga la lapicera SensoReady® de Cosentyx® firmemente
presionada contra la piel hasta que €l indicador verde llene la |
ventana v hava dejado de moverse,

6) Inicio de la inyeccion:

e Presione con firmeza la lapicera Sensoﬁeady@ de Cosentyx®
contra la piel para iniciar la inyeccidn,
El primer clic indica el inicio de la inyeccién.
Mantenga la lapicera SensoReady® de Cosentyx® firmemente
presionada contra la piel,

¢ Elindicadorverde indic4 el progreso de la inyeccidn. -

7) Final de la inyeccion:

s Escuche el segundo clic. Ello indica que la inyeccién esta a
puato de finalizar.

* Verifique que el indicador verde llene la ventana y haya dejado
de moverse.

s  Ahora puede retirar 1a lapicera SensoReady® de Cosentyx®

8) Verifique que el indicador verde llene la ventana:

s Ello significa que el medicamento ha sido administrado.
Pongase en contacto con ‘el m&dzco si el indicador verde 1o es
visible.

e Siel lugar de 14 inyeccion sangra umn.poco, presione una gasa o
torunda de algoddn ‘sobre el mismo durante 10 segundos. No

lo friccione. $i fuera necesario Newbtalargennus. spequefio

aposito adhesivo. -f“t;i;%;if;? :ggzgn .
;rmgr Tognios - MM, 11521
IF-2017° deABN-DECBRAANMAT
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9) Eliminacion de la lapicera SensoReady® de Cosentyx®: -

¢ Deseche la lapicera SensoReady® usada en un recipiente para
objetos punzantes (es decir, én un recipienite resistente a las
puncioneés y.con tapa o-en otro similar) -

s Nunca trate de reutilizar la lapicera SensoReady® de
Cosentyx®

SOBREDOSIFICACION

No se han notificado casos de sobredosificacién en los estudios clinicos.

En dichos estudios, se han administrado dosis de hasta 30 mg/Kg (es decir, entre 2000 y
3000 mg) por via intravenosa sin signos de toxicidad limitante de la dosis. Fn caso de

sobredosificacidn, se recomienda vigilar la aparicién de signos o sintomas de toxicidad en
el paciente y la instauracién inmediata de un tratamiento sintomatico adecuado.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurviv al Hospital mds cercano o
comunicayse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatvia Ricardo Gutiérrez: (011) 4962 666612247
Haspttal A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Jeringa prellenada y Lapicera precargada  SensoReady® (’Autoinyectm} con Solucién
inyectable: Conservar refrigerado de 2.a 8 °C. Proteger de la luz. No congelar.

Si es necesario, puede almacenarse sin refrigerar por un dnico penodo de hasta 4 dias a

temperatura ambiente, no mayor a 30°C.

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

PRESENTACIONES ‘
Envase conteniendo 1 6 2 jeringas prellenadas de 150 mg/ml cada una.

Envase conteniendo 1 6 2 lapiceras precargadas SensoReady®. {autoinyector) de 150 mg/ml

cada una.

Especialidad Medicinal amterxzada por ¢l Ministerio de Salud - Certificado N°57,722

®Marca Registrada
Novars
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NOVARTIS ARGENTINA S.A.
Ramallo 1851 - C1429DUC - Buenos Aires, Argentina.
I}'irector-- Técnico: Dr. Lucio Jeroncic - Quimico, Farmacéutico,

CDS: 17-Mar-2017 +13-Jul-2017

___
ORIGINAL ‘;@M‘AME,

Centro de Atencién de Consultas Individuales (CACI): 0800-777-1111
Www.novartis.com.ar

‘Tracking Number: 2017-PSB/GLC-0865-s + N/A. Indicacién alineada a la EMA
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Novartis

INFORMACION PARA EL PACIENTE

COSENTYX®

SECUKINUMAB

Solucion inyectable

Venta bajo receta ’  Industria Suiza

Lea este prospecto detenidamente antes de aplicar Cosentyx®.
Conserve este prospecto. Es posible que lo deba volver a leer.
Si tiene alguna duda, consulte a su médico, farmacéutico o al profesional de la salud.

Este medicamento ha sido prescripto sélo para usted. No lo urilice para otras
enfermedades ni se lo dé a otras personas, Si lo hace, puede perjudicar la salud de
esas personas, aunque tengan los mismos sintomas que usted.

Si alguno de los efectos secundarios lo afecta de forma grave o si usted nota algin
efecto secundario no indicado en este prospecto, por favor, digaselo a su médico,
farmacéutico o profesional de la salud.

FORMULA

Cada jeringa preilenada con solucién myectable contiene:
Secukinumab..........covicriiinneiriainns. R g A s sy e s ee s e e Ceee ireeennn. 150 mg
Excipientes: Trehaiosa d1h1dratada 75 67 mg, L-Histidina 3 103; L-Metmnma 0,746 mg;
Polisorbato 80 0,200 mg; agua para myectabies T BT O 1 mL

Cada lapicera precargada SensoReady® (automyectox) con solucidn inyectable contiene:
Secukinumab. ... .c.oviiiiiirin e R FC NPt I 105 11

-Excipientes: Trehalosa dshldratada 75, 67 mg, L-Histidina 3 103 L-Metionina 0,746 mg;

Polisorbato 80 0,200 mg; agua para inyectables C.:piivivriurereeriueererisesecensns.l mL

En este prospecto

¢Qué es ypam qué se usa Cosentyx®?
Antes del uso y durante el uso de Cosentyx®
Forma de utilizar Cosentyx®

Posibles efectos adversos | q
Novartls Argentina 8.4,

Instrucciones de uso de Cosentyx® Farm. Sergiofmirtzian
sOAMG ; e ] 1 Gte. de Asunlos Regoigtodas
¢Como conservar Cosentyx®? 5 Colractor TaGic - MU? 11621
. o 4&3?&{»‘/
Presentaciones b O ©, f
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¢Qué es y para qué se usa Cosentyx®? ; Y1z : éélj

Cosentyx® contiene el principio activo secukinumab. Secukinumab es un anticuerpo
monoclonal integramente humano. Los anticuerpos monoclonales son proteinas que
reconocen y se unen especificamente a ciertas proteinas del cuerpo.

Cosentyx® pertenece a ‘un’ grupo de medicamentos conocidos como «inhibidores de
interleucinas». Actfia neutralizando la actividad de una proteina denominada «IL-17A»
(interleuguina 17A), que estd presente en cantidades elevadas en enfermedades como la
psoriasis, artritis psoridsica y espondilitis anquilosante.

Cosentyx® estd indicado para las siguientes enfermedades inflamatorias:

Psoriasis en Placas

Cosentyx® estd indicado para el tratamiento de la psoriasis en placas moderada a severa en
adultos que son candidatos.a terapia sistémica.

Cosentyx® se usa para el tratamicnto de un trastorno de la piel conocido como «psoriasis
en placas». La psoriasis en placas causa una inflamacién que afecra la piel. Cosentyx®
teducira la inflamacién y otros sintomas de la enfermedad.

Artritis Psoriasica

Cosentyx®, solo o en combinacién con metotrexato, estd indicado para el tratamiento de
pacientes adultos con artritis psoridsica activa cuando la respuesta previa a Farmacos
Antirrenmaticos Modificadores de la Enfermedad (FARME) ha sido inadecuada.

Cosentyx® se utiliza para tratar una enfermedad llamada artritis psoridsica. La condicién
es una enfermedad inflamatoria de las articulaciones, a menudo acompafiado por la
psoriasis. Cosentyx® se le da a usted para reducir los signos y sintomas de la artritis
psoriasica activa, mejorar la funcidn fisica y para frenar los dafios en el cartilago y el hueso
‘de las articulaciones implicadas en la enfermedad.

Espondilitis Anquilosante

Cosentyx® estd indicado para el tratamiento de pacientes adultos con espondilitis
anquilosante activa que no han respondido adecuadamente a la terapia convencional.

Cosentyx® se utiliza para tratar una enfermedad llamada espondilitis anquilosante. La
condicion es una enfermedad inflamatoria que afecta principalmente la columna vertebral
«que causa inflamacién de las articulaciones de la columna. Cosentyx® se le da a usted para
reducir los signos y sintomas de la enfermedad, reducir la inflamacién y mejorar la funcién
fisica. ’

+Coémo actita Cosentyx®?

En los pacientes con psoriasis, artritis psoridsica y espondilitis anquilosante el cuerpo
‘produce grandes cantidades de proteina IL-17A, lo cual puede provocar sintomas como
prurito, dolor, descamacién en psoriasis, articulaciones inflamadas y dolorosas en la
artritis psoridsica y dolor en la columna vertebral en la espondilitis anquilosante.

Cosentyx® neutraliza la IL-17A y ello produce una reduccién de "E‘S sintomas de la

_ s o .. .t .. ovartls Argenfting
enfermedad al disminuir la inflamacion. Farm. Sergio irkirtziar
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Si tiene alguna duda con respecto al modo de accién de Cosentyx® o desea cabetisl nvo

de que le hayan prescrito este medicamento, pregunte al médico, al farmaccumo o al

profesional de la salud.

¢Cudles son los beneficios del uso de Cosentyx®?

El uso de Cosenty*c@’ én psoriasis le beneficiard al producir mejoras rapidas y sostenidas de

las lesiones cutineas y una disminucién de sus sintomas, como la descamacién, el prurito y
¢l dolor.

El uso de Cosentyx® en artritis psoridsica lo beneficiard mediante la reduccién de los signos
y sintomas de la enfermedad, lo que frena el dafio en el cartilago v el hueso de las

-articulaciones y mejorar su capacidad para realizar las actividades diarias normales.

El uso de Cosentyx® en espondilitis anquilosante le beneficiard mediante la reduccién de

los signos y sintomas de su enfermedad y mejorar su funcién fisica.

Antes del uso y durante ¢l uso de Cosentyx®

Siga minuciosamente las indicaciones que le ha dado el médico, mciuso si difieren de la
_mforrnamon general contenida en este prospecto.

No use Cosentyx®

* Si usted tuvo una reaccién alérgica grave a secukinumab o a cualquiera de los
componentes de Cosentyx® _

* Siusted sospecha que es alérgico, consulte con el médico antes de usar Cosentyx®

- Tenga un especial cuidado con Coseﬁtyx‘@

Si usted se-encuentra en cualquiera de las situaciones siguientes, informe al médico o al
farmacéutico antes de usar Cosentyx®:

» Ha contraido una infeccidn o suele padecer infecciones repetidas o prolongadas.
o Padece toberculosis.
s Padece la enfermedad de Crohn.

« Ha sido vacunado recientemente o serd vacunado durarite ¢l tratamiento con

Cosentyx®,

Si usted nota alguno de los sintomas siguientes durante ¢l tratamiento con Cosentyx®,
interrumpa el tratamiento y avise de inmediato al médico o al farmacéutico:

Signos o sintomas de una posible infeccién grave, como por ejemplo:

» Fiebre, sintomas pseudogripales, sudores nocturnos

* Cansancioo dxfzcultad para respirar; tos persistente
¢ Piel caliente, ; roja y dolorosa a la palpacién, o sarpuihdé '

40 -
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Signos o sintomas de una reaccidn alérgica, como por ejemplos

s Dificulrad para respirar o tragar

¢ Presidn sanguinea baja, que puede causar mareos o un ligero aturdimiento

¢ Hinchazon del rostro, los labios o la garganta

Uso de otros medicamentos {interacciones con otros medicamentos, como vacunas o
productos biol6gicos)
Informe al médico o al farmacéurico:
~»  Siusted usa, ha usado recientemente o tiene pensado usar otros medicamentos.
e Siha sido vacunado recientemente o va a ser vacunado proximamente. Usted no debe
recibir ciertos tipos deé vacunas {atenuadas) duranté el tratamiento con Cosentyx®.

Nifios y adolescentes {menores de 18 afos)

No se recomienda el uso de Cosentyx® en nifios y adolescentes (menores de 18 afios),
debido a que no se ha estudiado el medicamento en personds de esta edad.

Personas de edad avanzada {65 afios de edad o maypres)

Los pacientes de 65 afios de edad y mayores pueden usar Cosentyx®, No es necesario
ajustar la dosis en estos pacientes.

Embarazo v lactancia

Consulte con el médico antes de usar Cosentyx®:

e Siusted esta embarazada, sospecha que lo estd o ha planificado tener un bebé.

 No se recomienda el uso de Cosentyx® durante el embarazo, a menos que los beneficios
justifiquen claramente los riesgos.

s Siusted estd en periodo de lactancia o ha planificado amamantar a su bebé.

¢Cémo usar Cosentyx®?
.Cosengyx@’_ es administrado por un profesional de la salud mediante una inyeccién en la piel
(es decir, «por via subcitanear).

Asegtirese de que el médico le diga cuando le pondrén las inyecciones y cuindo debe acudir
de nuevo a la consulta. '

Cantidad necesaria de Cosentyx®

El'médico le dird cual es la dosis de Cosentyx® que usted n‘eccﬁ?&“;?misgm gentina S.A.
“arm. Sergio it
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Psoriasis en placas

La dosis recomendada es de 300 mg por inyeccion subcutinea, que se administra
inicialmente las semanas 0, 1, 2 , 3y 4y luegocon periodicidad mensual (fase de
mantenimiento). Cada dosis de 300 mg se administra repartida en dos inyecciones
subcutaneas de 150 mg.

Artritis Psoridsica

La dosis recomendada es de 150 mg por inyeccién subcutinea, que se administra
inicialmente las semanas 0, 1, 2 ,3 'y 4 v, luego con periodicidad mensual (fase de
manfenimiento),

En los pacientes con respuesta insatisfactoria a los inhibidores del TNF-alfa y los pacientes
con psoriasis en placas concomitante entre moderada y severa, la dosis recomendada es de
300 mg en inyeccidn subcutanea, que se administra inicialmente las semanas 0, 1, 2,3 y 4
yeon periodicidad mensual {fase de mantenimiento). Cada dosis de 300 mg se administra
repartida en dos inyeccionies subcutineas de 150 mg. '

Espondilitis Anguilosante

La dosis recomendada es de 150 mg por inyeccién subcutinea, que se administra

 inicialmente las semanas 0, 1, 2 ;3 y 4 y con periodicidad mensual {fase de mantenimiento}.

Duracién del tratamiento con Cosentyx®

Este es un tratamiento de larga duracién. El médico controlara peridédicamente el estado de

su enfermedad para determinar si el tratamiento esté surtiendo el efecto deseado.

Siga usando Cosentyx® mientras el médico se lo indigue.

Si usa més Cosentyx® de lo debido

Si usted ha recibido por accidente mas Cosentyx® de lo prescrito o antes de lo indicado por
el miédico, comuniqueselo a dicho.profesional.

Ante la eventualidad. de una sobredosificacién, concurrir al Hospital wmds cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

Si se olvida de usar Cosentyx™

St usted ha omitido una inyeccion de Cosentyx®, administre la préxima dosis ni bien le sea
posible. Luego, hable con el médico para discutir cu nd% debe ,adt/i,ms rar la dosis
, Novartis Argeniind 5.4

. Sergio Intidzign
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Si usted deja de usar Cosentyx®

No es peligroso de}ar de usar Cosentyx®, pero si lo hace, es poszbkt que vuelvan a

manifestarse sus sintomas de psoriasis, artritis psoridsica y cspi)ndzlms anquilosante

Posibles efectos adversos

‘Como todos los medicamentos, Cosenryx® puede producir eventos adversos en algunos
‘pacientes, aunque no todas las personas los padecen.

DEJE de usar Cosentyx® y busque ayuda médica de inmediato si usted nota alguna de las
-manifestaciones siguientes, pues son signos de una reaccidn alérgica:

¢ Dificultad para respirar o tragarHinchazén del rostro, los labios; la lengua o la garganta
¢ Prurito intenso acompafado de una erupcidén con granitos o ronchas

‘Efectos adversos posibles

Durante la administracién de Cosentyx@ se han registrado los efectos adversos que se
enumeran a continvacion; La mayoria de ellos son leves o moderados. §i estos efectos

A adversos se vuelven graves, digaselo al médico, al farmacéutico o al profesional de la salud.

Muy frecuentes (pueder afectar a mds de 1 de cada 10 personas):
¢ Infecciones de las vias respiratorias altas con sintomas tales como dolor de garganta y
congestion nasal (_r'i‘nofaringitis, rinitis).
Frecuentes (pueden afectar a hasta 1 de cada 10 personas)
o Ulceras peribucales (herpes labial).
+ Diarrea.
Sarpullido (urticaria).
"Na-riztapada {rinorrea).

Poco frecuentes (pueden afectar a basta 1 de cada 100 personas)

e Manchas blancas en la cavidad bucal (candidiasis bucal).

* Signos de escasez de glébulos blancos, como fiebre, dolor de garganta o tlceras bucales

-debide a infecciones (neutropenia).
¢ Pie de atleta {tifia del pie).
» Supuracién del ojo con picor, enrojecimiento e hinchazén (conjuntivitis).

Frecuencia desconocida: La frecuencia no puedeser estimada de la informacién disponible.

o Infecciones fungicas de la piel y de las membranas mucosas (candidiasis)

Sinota algln efecto secundario que 1o esté mencionado en este prospecto, comuniqueselo
al médico o al farmacéutico.

Novartis Ar entina S.A,

| .. Farm. Seralo tfyimkeing.
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Instrucciones de uso de Cosentyx® 5
)5
La siguiente informacién estd destinada exclusivamente a los profesionales mé ta

. K )D{.‘E R
salud. P

Jeringa Prellenada de Cosentyx® (150 mg/ml soluci6n inyectable)
Lea detenidamente TODAS las instrucciones antes de inyectar el medicamento. Lo
importante €s que no intente autoinyectarse ¢l medicamento hasta que el médico, la
enfermera o el farmacéutico le hayan ensefiado cémo hacerlo. La caja contiene jeringas
prellenadas de Cosentyx® selladas individualmente dentro de un blister de plistico.

‘Esquema de la jeringa prellenada de Cosentyx®

Protector de la aguja Alas de sujecion. Embolo
.Ca“p’uchér.{ de lg-aguia .
. o Cabeza
Ventangt%iézgiecmén Clips de activacion del émbolo
fecha de vencimiento

Una vez que el medicamento ha sido inyectado, se activard el protector para cubrir la
aguja. Esta jeringa prellenada de Cosentyx® estd concebida para proteger de pinchazos
accidentalés a los profesionales de la salud, a los pacientes que se autoinyectan los
medicamentos prescritos. por el médico y a los individuos que ayudan a los pacientes a
autoinyectarse el producto.

‘Otros elementos necesarios para la
inyeccion:.

« Toallita embebida en alcohol.

» Recipiente para objetos
‘punzantes.

Ovartis mgenﬁ&a, :
pmrarm. Sergio Wirzian
. vt . ' . WIEI0e Asunios Regulatorig. -
Tnformacién im ortante para la se idad del paciente ’z‘;ﬁ%r@a&m i, ML%L;., i ,§~;
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1. El capuchén de la aguja de la jeringa puede contener goma seca (ldtex), que no de’be
ser manipulada por personas que sean sensibles a ella.

2. No abra la caja sellada hasta que esté usted listo para usar la jeringa prellenada de
Cosentyx®

3. Nousela ;ermga preilenac{a de Cesentyx® si el precinto de la caja o el precinto del
blister estin rotos, ya que esto puede implicar un riesgo para usted.

4. Nunca deje la jeringa prellenada de Cosenityx® en lugares donde otras personas

puedan manipularla.

No sacuda la jeringa prellenada.

6. Tenga mucho cuidado de no tocar los ¢lips de activacién antes de su utilizacién. Si
lo hace, se disparari el protector de la aguja antes de tiempo.

7. No retire el capuchén de la aguja hasta que esté usted listo para administrar la
inyeccion.

8. La jeringa prellenada de Cosentyx® no se puede volver a usar. Una vez usada,
deséchela inmediatamente dentro de un recipiente para objetos punzantes.

=

+ Conservacion de la jeringa prellenada de Cosentyx®
Recuerde que debe retirar la jeringa prellenada del refrxgerador y dejar que alcance la

temperatura ambiente antes de prepararld para la inyeccién (lo cual leva unos 15-30
minutos),

Lugar de la inyeccién

El lugar de la inyeccién es el sitio del cuerpo

donde usted usard la jeringa prellenada de

Cosentyx®

s El lugar recomendado es la cara anterior de los
muslos. También se puede inyectar el producto
en la parte inferior del abdomen, pero no en un
radio de § cm en torno al ombligo. Si quien
pone la inyeccion es la persona que cuida al
paciente, entonces también se puede usar la
cara lateral del brazo.

o Elija un lugar distinto para cada nueva
inyeccién.

» No inyecte el producto en ninguna zona
cutanea que sea dolorosa a la palpacién o que
esté magullada, enrojecida, descamada o dura.
Evite las Zonas con cicatrices o estrias.

. Novartis Ardentina S.A.
;é t Farm. Serglofrirzian

i Gite, de z%mtnr; megn* forfos

¥ Codirector Tsenito - # B 11521
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Preparacion de la jeringa prellenada de Cosentyx® antes de su utilizacién

1. Saque de la heladera la caja que contiene la jeringa prellenada de Cosentyx® y
déjela reposar sin ‘abrifla unos 15-30 minutos hasta que alcance la remperatura
ambiente. '

2. Cuando usted esté listo para usar la jeringa prellenada de Cosentyx®, lavese bien las

manos: con agua y jabén.

Desinfecte el lugar de la inyeccién con una toallita embebida en alcohol.

Retire la jeringa prellenada de la caja y extraigala del blister,

5. Inspeccione la jeringa prellenada. La solucién debe ser limpida y entre incolora y
amarillenta. Es posible que vea burbujas de aire pequenas, pero eso es normal, NO
use la jeringa prellenada si el liquido contiene particulas visibles, esté turbio o tiene
un color claramente marrén. NO use la jeringa prellenada de Cosentyx® si estd
rota. En todos estos casos, devuelva todo el producto a la farmacia,

e

Cémo usar la jeringa prellenada de Cosentyx®

Retire con cuidado el capuchén de Ia
aguja de la jeringa prellenada de
Cosentyx® Deséchelo. Puede que observe
una gota de producto en la punta de la
aguja. Esto es normal.

Pellizque suavemente la piel en el lugar
de la inyeccién e inserte la aguja como
muestra la figura. Introduzca la aguja
por completo para garantizar que se
administre todo el medicamento,

Sosteniendo la jeringa prellenada de
Cosentyx® como indica la ilustracién,
presione lentamente el émbolo hasta el
fondo de forma que su cabeza quede
totalmente encajada entre los clips de
-activacién del protecror,

Sin soltar el émbolo, mantenga la jeringa
en esa posicion unos § segundos.

Novartis Argentina S.A.
Z Farm. Ssrgio livdrigian

Bte. de Asuniol Regulatopios
Codjractor Téonito - M.N, 11521
< Apogereta- L
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Sin  soltar e  émbolo, retite
cuidadosamente la aguja del lugar de
la inyeccién.

Suelte el émbolo lentamente v deje que
el protector cubra automdticamente la
aguja expuesta,

Si el lugar de la inyeccidn sangra un
poco, presione una gasa o torunda de
algodon sobre el mismo durante 10
segundos. No lo friccione. Si fuera

necesario, cabralo con un pequefio
apésito adhesivo.

Deseche la jeringa prellenada usada en
un recipiente para objetos punzantes
(un recipiente resistente a las punciones
y con tapa}). Por motivos de seguridad y
de salud (de usted y de otras personas),
las ‘agujas ¥ las jeringas usadas nunca
deben volver a usarse.

Iy® de Cosentyx® (150 mg/ml

Lapicera SensoReady® con 150 mg de secukinumab
{Cosentyx®)

Solucion inyectable en lapicera precargada

&avgms Argentina S.A,
army. Bergo Irginteian
H Ms‘{: '%3 FBUning Ry gu&ac} o8
{3 dzrec;fsy Téonion ~MN; 1 32?
f\;)uderads.

IF-2017-21933753- APN DECBR#ANMAT
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Lea detenidamente TODAS las instrucciones antes . de inyectar el |
medicamento.

Estas instrucciones le ayudaran a inyectarse correctamente el
producto con la lapicera SensoReady® de Cosentyx®

Lo importante es que no-intente autoinyectarse el medicamento
hasta que el médico, la enfermera o el farmacéutico le hayan
ensefiado como hacerlo.

A R
Esquema de la lapicera SensoReady® de Cosentyx®:
a f. Aguja
b g. Protector de la agu]a
_ h. Capuchén
¢ i. Ventana de inspeccion
j~ Cubierra interna de la
aguja
¢« No céng_ele la lapicera SensoReady® de
Lapicera SensoReady® de Cosentyx® sin Cosentyx®
el capuchén. No retire el capuchén de la o No sacuda la lapicera SensoReady® de
lapicera hasta que esté usted listo para Cosentyx®

poner la inyeccidn. e No use la lapicera SensoReady® de

Cosentyx® si se ha dejado caer sin el
capuchén.

Para facilitar la inyeccién, retire la lapicera
SensoReady® de Cosenty*»{@ del re‘frxgerador
entre 15 y 30 minutos antes de la inyeccién
para que alcance la temperatura ambiente.

Novartis Aradng
Farm Sen Q m: s.A,

IF-2017-21933753-APN-DECBR#ANMAT
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Material necesario para la inyeccién:

incluidos en el envaser
Una lapicera SensoReady® de _
Cosentyx® nueva ysinusar, » Toallita embebida
en alcohol,
e Gasa o torunda de
algodén.
s Recipiente  para
objetos punzantes.

Antes de la inyeccién:

1) Por motivos de seguridad, antes de poner la inyeccién, tenga
en cuenta lo siguiente:

La solucién debe ser limpida y-entre incolora y amarillenta.

No use la lapicera si el liquido contiene particulas visibles, esta
turbio o tiene un color claramente marrén, Es posible que vea
burbujas de aire pequefias; pero eso es normal.

No use la lapicera SensoReady® de Cosentyx® después de la
fecha de caducidad.

Tampoco la-use si se ha roto el precinto de seguridad.

Péngase en contacto con el farmacéutico si. la lapicera
SensoReady® de Cosentyx® no cumple con alguno de los
requisitos anteriores.

2a) Elija el lugar de la inyeccidn:

e El lugar recomendado es la cara anterior de los muslos.
También se puede inyectar el producto en la parte inferior del
abdomen, pero no en un radio de § cm en torno al ombligo.
Elija un lugar distinto-para cada nueva inyeccidn.

s No inyecte el producte en ninguna zona cutdnea que sea
dolorosa a la palpacién o que esté magullada, enrojecida,
descamada o dura. Evite las zonas con cicatrices o estrias.

» IF-2017-21933753-APN-DECBR#ANMAT
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2b) Solo para los profesionales de la salud y los cuidadores de los

pacientes:

* Si quien pone la inyeccion es la persona que cuida al paciente
o un profesional de la salud, entonces también se puede usar
Ia cara lateral del brazo.

3) Limpie el lugar de la inyeccion:

¢ Lavese las manos con agua caliente y jabon.
Limpie el lugar de la inyeccién en circulo con una toallita
embebida en alcohol. Deje secar la zona antes de proceder a la
inyeccion.

o No vuelva a tocar la zona limpia antes de la inyeccién,

4) Retirada del capuchon:
¢ Retire el capuchén dnicamente cuando usted esté listo para
usar la lapicera SensoReady® de Cosentyx®
Desenrosque el capuchén en la direccidn de la flecha.
Una vez retirado, deséchelo. No intente enroscarlo de nuevo.
Use la lapicera SensoReady® de Cosentyx® en los 5 minutos
- posteriores a la retitada del capuchén.

5) Posicion de la lapicera SensoReady® de Cosentyx®;
o Sostenga la lapicera a 90 grados del lugar limpio de la
inyeceion.

Correcto.  Icerrecto

LEA LC} SIGUiENTE ANTES DE LA INYECCION.
Durante la inyeccién, _us_ted oird 2 clics intensos.

El primer clic indica el inicio de la inyeccién. Despues de unos
segundos, el segundo clic indicard que la inyeccion estd a punto
de finalizar.

Mantenga la lapicera SensoReady‘@%g Qtos%nt ®

fx emente
presionada. contra la pml hasta ¢ 7

ene la

-850 -
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6) Inicio de la inyeccién: ”?f;x
» Presione con firmeza la lapicera SensaReady{) de Coser 4‘?@
contra la piel para iniciar la inyeccion.
» El primer clic indica el inicio de la inyeccién.
» Mantenga la lapicera SensoReady®de Cosentyx® firmemente
- presionada contra la piel.
» Elindicador verde indica el progreso de la inyeccion.

7} Final de la inyeccién:

s Escuche el segundo clic. Ello indica que la inyeccidn estd a
punto de finalizar. _

» Verifique que el indicador verde llene la ventana y haya dejado
de moverse.

* Ahora puede retirar la lapicera SensoReady® de Cosentyx®

Después de la inyeccion:

8) Verifique que el indicador verde llene la ventana:

o Ello significa que el medicamento ha sido administrado.
Pongase en contacto con ¢l médico si el indicador verde no es
visible.

» Siel lugar de la inyeccién sangra un poco, presione una gasa o
torunda de algodén sobre el mismo durante 10 segundos. No-
lo. friccione. Si fuera necesario, cibralo con un pequefio
apdsito adhesivo.

9) Eliminacién de la lapicera SensoReady® de Cosentyx®:

* Deseche la lapicera SensoReady® usada en un recipiente para
objetos punzantes (es decir, én un recipiente resistente a las
punciones y con tapa o en otro similar)

¢« Nunca trate de reutilizar la lapicera SensoReady® de
Cosentyx®

¢Como conservar Cosentyx®?

Jeringa prellenada y lapicera precargada SensoReady® con Solucién xnyectabie Conservar

refrigerado de 2 a 8°C. Proteger de la luz, No congelar. NQZMIS Argenting S.A.
arm. Sergic imxrﬁzsan

Si es necesario, puede almacenarse sin refrigerar por un umgm @?g@ ﬁ?‘ég*‘* el
temperatura ambierite, no mayor a 30°C. g Apoderado

F: .
] IF-2OI7-E~1~9§%75§XPN-DE IBRA#ANMAT
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Mantener fuera del alcance y de Ia vista de los nifios. A

Presentaciones
Envase corteniendo 1 6 2 jeringas prellenadas de 150 mg/ml cada una.

Envase conteniendo 16 2 lapiceras precargadas SensoReady® (autoinyector) de 150 mg/ml
cada una.

Ante cualquier inconveniente con el producto
¢l paciente puede llenar la ficha que estd en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov:ar/ farmacov;gilancw/Nottficar asp
~o llamar a ANMAT responde 0800-333-1234

Especialidad Medxcmal aumnzada por el Ministério de Salud - Certificado N°® §7.722
® Marca Registrada

_Elﬁabomdc en: o
Novartis Pharma Stein AG. Stein, Suiza.

NOVARTIS ARGENTINA $.A.

Ramallo 1851 - C1429DUC - Buenos Azres, Argentma
Director Técnico: Dr. Lucio Jeroncic - Quimico, Parrnace’utico

Centro de Atencién de Consultas Individuales {CACI): 0800- 777-}111
WWW.Novartis.com.ar

BPL: 17/Mat/2017 + 13-Jul-2017 |
Tracking Number: 2017-PSB/GLC-0865-s +N/A. Indicacién alineada a la EMA

HMovartis As’g@nt{ﬂ»
f “ iFarm. Sergio eirtzian
;f, ‘Gig. de Asuntos Regul ator
21

Codi Taomos T MN

Apcderads {
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Novartis
PROYECTO DEROTULO
COSENTYX®
SECUKINUMAB
150 mg/ml
Solucién inyectable
Venfab’a;'_o- recéta - Industria Suiza

Férmula

Cada lapicera precargada SensoReady® (autoinyector) con solucidn inyectable contiene:
Sectkinumab......ovivoriiei i e s 1 50 TG
Excipientes: Trehalosa dihidratada 75,67 mg; L-Histidina 3,103; L-Metionina 0,746 mg;
Polisorbato 80 0,200 mg; agia para inyectables C.5P e iviiivnncrminernneniersanneeenan. 1 mL

Posologia :
Seglin prescripcién médica

Conservar refrigerado de 2 a 8 °C. Proteger de la luz. No congelar.
Si es necesario, puede almacenarse sin refrigerar por un nico periodo de hasta 4 dias a
temperatura ambiente, no mayor a 30°C. :

Mantener fuera del alcance yla vista de los nifios

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud ~ Certificado N°57.722
‘Marca Registrada® : '

Contenido } ‘
Envase conteniendo 2 lapiceras precargadas SensoReady® (autoinyector) de 150 mg/ml
cada una. '

Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG -Stein, Suiza.

NOVARTIS ARGENTINA S.A,
Ramallo 1851- {C1429DUC) - Buenos aires, Argentina
Director Técnico: Dr. Lucio Jeroncic ~ Quimico, Farmacéutico

o ris Arasndi i
Lote N*: , ﬁ%@r i’%ﬁ%@%@%ﬁfé‘
¢ Gle. t6 Reuntoe Regqulatordos
I A CodirectoTéenicals MN: 11527
) L ) L/ - Apoderdgdo )
Nota: Se deja constancia que &l rotulo del envase cgﬁtemgpggi-«la%pxcegy recargada

SensoReady (autoinyector) solo se difer‘_en&m%@%%éfrﬁd@ﬁ\l -DECBR#ANMAT
’ 5
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" Novartis
PROYECTO DE ROTULO
COSENTYX®
SECUKINUMAB
150 mg/ml
Solucién inyectable
Venta bajo receta , ' ‘Industria Suiza

Formula

Cada Jeringa Prellenada con soluaon inyectable contiene: :

Secukinumab......... 150 mg

Excipientes: Trehalosa dlhldratada 75 67 mg, L HlStldlna 3 103 L Metlonma O 746 mg;

: Pohsorbato 80 0,200 mg; agua para inyectables c.s.p... et aaee s .1 mL
Posologia

Segiin prescripcién médica

Conservar refrigerado de 2 a 8 °C. Proteger de la luz. No congelar.
Si es necesario, puede almacenarse sin refrigerar por un dnico perlodo de hasta 4 dias a

temperatura ambiente, no mayor a 30°C.

. Mantener fuera del alcance y la vista de los nifios

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud — Certificado N° §7.722
Marca Registrada®

Contenido
Envase conteniendo 2 jeringas prellenadas de 150 mg/ml cada una.

Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG Stein, Suiza.

NOVARTIS ARGENTINA S.A. , ,
Ramallo 1851- (C1429DUC) - Buenos aires, Argentina
Director Técnico: Dr. Lucio Jeroncic ~ Quimico, Farmacéutico

Lote N°: Fecha de Vencimiento:

Nota: Se deja constancia que el rétulo del envase conteniendo 1 jeringa prellénada solo se
diferencia en su contenido..

IF-2017-35754562-APN-DECBR#ANMAT

Lucigne Beien-Veliejo
* * Representant?
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