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vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger. Se i
pkt. 4.8, hvordan bivirkninger indberettes.

1. LAGEMIDLETS NAVN

Beovu 120 mg/ml injektionsvaske, oplgsning i fyldt injektionssprajte

Beovu 120 mg/ml injektionsveeske, oplgsning

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

1 ml injektionsvaeske, oplagsning indeholder 120 mg brolucizumab*.

*Brolucizumab er et humaniseret monoklonalt enkelt-kaedet Fv (scFv)-antistoffragment fremstillet i
Escherichia coli-celler vha. rekombinant DNA-teknologi.

Beovu 120 mag/ml injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte

Hver fyldt injektionssprgjte indeholder 19,8 mg brolucizumab i 0,165 ml oplgsning. Dette giver en
disponerbar mangde til at administrere en enkelt dosis pa 0,05 ml oplgsning, indeholdende 6 mg
brolucizumab.

Beovu 120 mg/ml injektionsvaeske, oplgsning

Hvert heetteglas indeholder 27,6 mg brolucizumab i 0,23 ml oplgsning. Dette giver en disponerbar
mengde til at administrere en enkelt dosis pa 0,05 ml oplgsning, indeholdende 6 mg brolucizumab.

Alle hjelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Injektionsveaeske, oplagsning (injektionsvaske).

Klar til let opaliserende, farvelgs til let brunlig-gul vandig oplgsning.

4. KLINISKE OPLYSNINGER
4.1 Terapeutiske indikationer

Beovu er indiceret hos voksne til behandling af
o neovaskuler (vad) aldersrelateret macula degeneration (AMD) (se pkt. 5.1)
o synsnedsettelse grundet diabetisk maculagdem (DME) (se pkt. 5.1)

4.2  Dosering og administration

Beovu skal administreres af en gjenlaege med erfaring i intravitreale injektioner.



Dosering

Vad AMD

Opstart af behandling - loading

Den anbefalede dosis er 6 mg brolucizimab (0,05 ml oplgsning) administreret som intravitreal
injektion hver 4. uge (manedligt) for de farste 3 doser. En vurdering af sygdomsaktivitet anbefales
16 uger (4 maneder) efter opstart af behandlingen.

Alternativt kan 6 mg brolucizimab (0,05 ml oplgsning) administreres hver 6. uge for de farste 2 doser.
En vurdering af sygdomsaktivitet anbefales 12 uger (3 maneder) efter opstart af behandlingen. En
tredje dosis kan administreres baseret pa sygdomsaktivitet vurderet ved synsskarphed og/eller
anatomiske parametre ved uge 12.

Vedligeholdelsesbehandling

Efter den sidste loading-dosis kan lzegen tilpasse behandlingsintervallerne til den enkelte patient
baseret pa sygdomsaktivitet vurderet ved synsskarphed og/eller anatomiske parametre. Behandling
hver 12. uge (hver 3. maned) skal overvejes hos patienter uden sygdomsaktivitet. Behandling hver
8. uge (hver 2. maned) skal overvejes hos patienter med sygdomsaktivitet (se pkt. 4.4 og 5.1).

Hvis visuelle og anatomiske parametre indikerer, at patienten ikke far gavn af fortsat behandling, bar
Beovu seponeres.

DME
Den anbefalede dosis er 6 mg brolucizimab (0,05 ml oplgsning) administreret som intravitreal
injektion hver 6. uge for de farste 5 doser.

Derefter kan leegen tilpasse behandlingsintervallerne til den enkelte patient baseret pa
sygdomsaktivitet vurderet ved synsskarphed og/eller anatomiske parametre. Behandling hver 12. uge
(hver 3. maned) skal overvejes hos patienter uden sygdomsaktivitet. Behandling hver 8. uge (hver

2. maned) skal overvejes hos patienter med sygdomsaktivitet. Efter 12 maneders behandling kan
behandlingsintervaller op til 16 uger (4 maneder) overvejes hos patienter uden sygdomsaktivitet (se
pkt. 4.4 0g 5.1)

Hvis visuelle og anatomiske parametre indikerer, at patienten ikke far gavn af fortsat behandling, bar
Beovu seponeres.

Seerlige populationer
/ldre
Det er ikke ngdvendigt at justere dosis hos patienter i alderen 65 ar og derover (se pkt. 5.2).

Nedsat nyrefunktion
Det er ikke ngdvendigt at justere dosis hos patienter med nedsat nyrefunktion (se pkt. 5.2).

Nedsat leverfunktion
Brolucizumab er ikke undersggt hos patienter med nedsat leverfunktion. Det er ikke ngdvendigt at
justere dosis hos patienter med nedsat leverfunktion (se pkt. 5.2).

Padiatrisk population
Brolucizumabs sikkerhed og virkning hos bgrn og unge under 18 ar er ikke klarlagt. Der foreligger
ingen data.



Administration
Beovu er kun til intravitreal anvendelse.
Injektionsvaesken skal inspiceres visuelt inden administration (se pkt. 6.6).

Den intravitreale injektionsprocedure skal udfgres under aseptiske forhold, hvilket omfatter brug af
kirurgisk handdesinfektion, sterile handsker, et sterilt afdaekningsstykke og et sterilt gjenlagsspekel
(eller tilsvarende). Udstyr til steril paracentese bar vaere tilgeengeligt som en sikkerhedsforanstaltning.
Patientens anamnese mht. overfglsomhedsreaktioner skal vurderes omhyggeligt far udfarelse af den
intravitreale procedure (se pkt. 4.3). Hensigtsmaessig anzstesi og et bredspektret topisk mikrobicid til
desinficering af periokuleer hud, gjenlag og okular overflade skal administreres for injektionen.

Injektionskanylen skal fgres ind 3,5 til 4,0 mm posteriort for limbus i corpus vitreum-hulen, idet den
horisontale meridian undgas, og der sigtes mod gjeablets centrum. Injektionsvolumenet pa 0,05 ml
indspragijtes derefter langsomt. Stedet pa sclera skal roteres ved efterfalgende injektioner.

Patienterne skal monitoreres for stigning i det intraokuleere tryk umiddelbart efter den intravitreale
injektion. Hensigtsmeessig monitorering kan omfatte kontrol af perfusion af synsnervepapillen eller
tonometri. Sterilt udstyr til paracentese bgr veere tilgengeligt om ngdvendigt.

Efter intravitreal injektion skal patienterne informeres om straks at rapportere eventuelle symptomer,
der kan veere tegn pa endoftalmit (f.eks. gjensmerter, radme i gjet, fotofobi, slaret syn).

Fyldt injektionssprgjte
Den fyldte injektionssprgijte er kun til engangsbrug. Hver fyldte injektionssprgjte ma kun anvendes til
behandling af ét gje.

Den fyldte injektionssprgjte indeholder et volumen (0,165 ml), der er stgrre end den anbefalede dosis
(0,05 ml), og derfor skal en del af volumenet indeholdt i den fyldte injektionssprgjte kasserers inden
administration.

Det kan medfare overdosering, hvis hele volumenet fra den fyldte injektionsspragjte injiceres. For at
fjerne luftbobler sammen med det overskydende leegemiddel trykkes stemplet forsigtigt ind, indtil

kanten under gummiproppens runding er pa linje med 0,05 ml doseringsmeerket (dette svarer til 50 pl,
dvs. 6 mg brolucizumab).

Haetteglas
Hatteglasset er kun til engangsbrug. Hvert heetteglas ma kun anvendes til behandling af ét gje.

Haetteglasset indeholder et volumen (0,23 ml), der er starre end den anbefalede dosis (0,05 ml), og
derfor skal en del af volumenet kasseres inden administration.

Det kan medfare overdosering, hvis hele volumenet fra hetteglasset injiceres. For at fjerne luftbobler
sammen med det overskydende lzegemiddel, presses luften forsigtigt ud fra sprgjten og dosis justeres
til 0,05 ml merket (dette svarer til 50 ul, dvs. 6 mg brolucizumab).

For instruktioner om klargering af leegemidlet fer administration, se pkt. 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjeelpestofferne anfart i pkt. 6.1.

Patienter med aktive eller formodede okulaere eller periokulere infektioner.

Patienter med aktiv intraokuleer inflammation.



4.4  Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Sporbarhed

For at forbedre sporbarheden af biologiske leegemidler skal det administrerede produkts navn og
batchnummer tydeligt registreres.

Endoftalmit, intraokulaer inflammation, traumatisk katarakt, nethindelgsning, nethinderift, nethinde
vaskulit og/eller vaskular okklusion i nethinden

Intravitreale injektioner, herunder injektioner med Beovu, er blevet forbundet med endoftalmit,
intraokuleer inflammation, traumatisk katarakt, nethindelgsning og nethinderift (se pkt. 4.8). Der skal
altid anvendes korrekt aseptisk injektionsteknik ved administration af Beovu.

Patienter skal instrueres i gjeblikkeligt at indberette alle symptomer, der tyder pa ovennavnte
handelser.

Intraokuler inflammation, herunder nethinde vaskulit og/eller vaskulaer okklusion i nethinden

Intraokulaer inflammation, herunder nethinde vaskulit og/eller vaskular okklusion i nethinden, er
blevet rapporteret ved brug af Beovu (se pkt. 4.3 og 4.8). Der blev observeret et hgjere antal haendelser
med intraokuleer inflammation blandt patienter med behandlingsrelaterede antistoffer. Nethinde
vaskulit og/eller vaskulaer okklusion i nethinden er ved efterfalgende undersggelse fundet at veere
immunmedierede haendelser. Intraokuleer inflammation, herunder nethinde vaskulit og/eller vaskulaer
okklusion i nethinden, kan forekomme efter farste intravitreale injektion og pa et

hvilket som helst tidspunkt under behandlingen. Disse handelser blev observeret mere hyppigt ved
starten af behandlingen.

Ud fra data i kliniske studier var disse heendelser mere hyppige hos kvindelige patienter behandlet med
Beovu end hos mandlige patienter (f.eks. 5,3% kvindelige patienter vs. 3,2 % mandlige patienter i
HAWK og HARRIER) og hos japanske patienter.

Behandling med Beovu skal seponeres hos patienter, der udvikler disse handelser, og handelserne
skal omgaende behandles. Patienter med tidligere handelser af intraokuleaer inflammation og/eller
vaskuler okklusion i nethinden (indenfor 12 maneder fer den farste injektion med brolucizumab) skal
monitoreres ngje, da disse patienter har en starre risiko at udvikle nethinde vaskulit og/eller vaskulzr
okklusion i nethinden.

Intervallet mellem to doser af Beovu under vedligeholdelsesbehandlingen ma ikke veere kortere end
8 uger grundet en hgjere forekomst af intraokuleer inflammation (herunder nethinde vaskulit) og
vaskuler okklusion i nethinden, som blev rapporteret hos patienter med nAMD, der fik Beovu hver
4. uge som vedligeholdelsesdosis i et klinisk studie, sammenlignet med patienter, der fik Beovu hver
8. eller 12. uge som vedligeholdelsesdosis i det pivotale fase Il kliniske studier.

Stigning i intraokulert tryk

Der er set forbigaende stigninger i det intraokulzare tryk inden for 30 minutter efter intravitreal
injektion af vaskulaer endotel veekstfaktor (VEGF)-h&mmere, herunder brolucizumab (se pkt. 4.8).
Patienter med darligt kontrolleret glaukom kraever sarlige forholdsregler (Beovu ma ikke injiceres, nar
det intraokulare tryk er > 30 mmHg). Bade intraokulert tryk og perfusion af synsnervepapillen skal
monitoreres og behandles hensigtsmaessigt.

Bilateral behandling

Brolucizumabs sikkerhed og virkning ved samtidig administration i begge ajne er ikke blevet
undersggt.



Immunogenicitet

Der er risiko for immunogenicitet ved brug af brolucizumab, da dette er et terapeutisk protein (se
pkt. 4.8). Patienter bar instrueres i at informere deres leege, hvis de udvikler symptomer sasom
gjensmerter eller ggetubehag, forvarring af rade gjne, slaret eller nedsat syn, et gget antal sma
partikler i deres synsfelt eller gget lysfalsomhed (se pkt. 4.8).

Samtidig brug af andre VEGF-h&mmere

Der foreligger ingen data om samtidig brug af Beovu og andre anti-VEGF-leegemidler i det samme
gje. Brolucizumab bar ikke administreres samtidig med andre anti-VEGF laegemidler (systemiske eller
okulere).

Tilbageholdelse af behandlingen

Ved intravitreale anti-VEGF-behandlinger bar dosis tilbageholdes, og behandlingen bar ikke

genoptages tidligere end den naste fastsatte behandling, i falgende tilfalde:

o et fald i bedst korrigeret synsskarphed (BCVA) pa > 30 bogstaver sammenlignet med den sidste
bestemmelse af synsskarphed

o en nethinderift

o en subretinal blgdning, der omfatter den centrale del af fovea, eller hvis starrelsen af blgdningen
er > 50 % af det totale leesionsareal

o udfart eller planlagt intraokuleer kirurgi inden for de sidste eller nzeste 28 dage.

Rift i retinalt pigmentepitel

Risikofaktorer forbundet med udvikling af en rift i retinalt pigmentepitel efter anti-VEGF-behandling
for vad AMD inkluderer en udtalt retinal pigmentepitellgsning. Ved opstart af behandling med
brolucizumab bgr der udvises forsigtighed hos patienter med disse risikofaktorer for rifter i retinalt
pigmentepitel.

Rhegmatogen nethindelgsning eller makulahuller

Behandlingen bgr afbrydes hos personer med rhegmatogen nethindelgsning eller makulahuller i
stadie 3 eller 4.

Systemiske virkninger efter intravitreal anvendelse

Systemiske bivirkninger, herunder ikke-okulzre blgdninger og arterielle tromboemboliske handelser,
er blevet rapporteret efter intravitreal injektion af VEGF-hammere, og der er en teoretisk risiko for at
disse kan vere relateret til VEGF-hamning. Der er begraensede data om sikkerheden ved behandling
af patienter med AMD og DME med tidligere slagtilfeelde, transitorisk iskeemisk attak eller
myokardieinfarkt indenfor de sidste 3 maneder. Der skal udvises forsigtighed ved behandling af disse
patienter.

Natriumindhold

Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. dosis, dvs. det er i det
veesentlige natriumfrit.

Populationer, hvor der er begrenset data

Der er begraenset erfaring med Beovu-behandling til diabetiske patienter med HbAlc sterre end 10 %
eller med proliferativ diabetisk retinopati. Der er heller ingen erfaring med behandling med Beovu til
diabetiske patienter med ukontrolleret hypertension. Ved behandling af disse patienter skal den
manglende information tages i betragtning af den behandlende lzege.



4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion
Der er ikke udfert interaktionsstudier.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fertile kvinder

Fertile kvinder bar anvende sikker kontraception under behandlingen med brolucizumab og i mindst
én maned efter sidste dosis, nar behandlingen med brolucizumab er afsluttet.

Graviditet

Der er ingen eller utilstreekkelige data fra anvendelse af brolucizumab til gravide kvinder. Et forsgg
med draegtige javamakakker indikerede ingen skadelige virkninger hvad angar reproduktionstoksicitet.
Data fra dyreforsgg er utilstraeekkelige hvad angar reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3). Der er en
potentiel risiko for den embryofgtale udvikling, selvom den systemiske eksponering efter okuler
administration er meget lav grundet brolucizumabs virkningsmekanisme. Brolucizumab bgr derfor
ikke anvendes under graviditet, medmindre den potentielle fordel ved behandlingen opvejer den
potentielle risiko for fosteret.

Amning

Det er ukendt, om brolucizumab udskilles i human mezlKk. | et reproduktionstoksicitetsforsag blev
brolucizumab ikke pavist hos javamakakker i maelken eller i afkommets serum (se pkt. 5.3). En risiko
for ammede nyfadte/spaeedbgrn kan ikke udelukkes. Brolucizumab anbefales ikke under amning, og
amning bar ikke pabegyndes far mindst én maned efter den sidste dosis, nar behandlingen med
brolucizumab er afsluttet. Det skal besluttes, om amning eller behandling med brolucizumab skal
ophgre, idet der tages hgjde for fordelene ved amning for barnet i forhold til de terapeutiske fordele for
moderen.

Fertilitet

Der er ikke udfart reproduktions- eller fertilitetsstudier. VEGF-haemning er blevet vist at pavirke
follikuleer udvikling, funktionen af corpus luteum og fertilitet. Pa grund af VEGF-heemmeres
virkningsmekanisme er der en potentiel risiko for den kvindelige reproduktion.

4.7  Virkning pa evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner

Beovu pavirker i mindre grad evnen til at fare motorkaretgj og betjene maskiner pa grund af mulige
midlertidige synsforstyrrelser efter den intravitreale injektion og den dertilhgrende gjenundersggelse.
Patienter ma ikke fare motorkaretgj eller betjene maskiner, indtil synsevnen er tilstreekkeligt
genoprettet.



4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen

Vad AMD

For vad AMD bestod sikkerhedspopulationen i to fase Ill-studier af i alt 1 088 patienter, som fik
behandling med brolucizumab. Af disse blev 730 patienter behandlet med den anbefalede dosis pa
6 mg.

De hyppigst rapporterede bivirkninger var nedsat synsskarphed (7,3 %), katarakt (7,0 %), konjunktival
bladning (6,3 %) og mouches volantes (5,1 %).

De mest alvorlige bivirkninger var blindhed (0,8 %), endoftalmit (0,7 %), nethindearterieokklusion
(0,8 %) og nethindelgsning (0,7 %).

DME
For DME bestod sikkerhedspopulationen i to fase I11-studier af i alt 558 patienter, som fik behandling
med brolucizumab. Af disse blev 368 patienter behandlet med den anbefalede dosis pa 6 mg.

De hyppigste rapporterede bivirkninger var katarakt (9,0 %), konjunktival blgdning (6,5 %) og
forhgjet intraokuleert tryk (5,4 %).

De mest alvorlige bivirkninger var katarakt (9,0 %), vaskulaer okklusion i nethinden (1,1 %),
nethindearterieokklusion (0,8 %) og endoftalmit (0,5 %).

Tabel over bivirkninger

Bivirkninger efter administration af Beovu i kliniske studier er opsummeret i tabel 1 nedenfor.

Bivirkningerne (tabel 1) er angivet i henhold til MedDRA-systemorganklasser. Inden for hver
systemorganklasse er bivirkningerne listet efter hyppighed. De hyppigste bivirkninger er anfgrt fgrst.
Hyppighedskategorierne for hver bivirkning er baseret pa falgende konvention: meget almindelig

(> 1/10), almindelig (> 1/100 til < 1/10), ikke almindelig (> 1/1 000 til < 1/100), sjeelden (> 1/10 000
til < 1/1 000), meget sjelden (< 1/10 000), ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhandenveerende
data). Inden for hver enkelt hyppighedskategori er bivirkningerne listet efter, hvor alvorlige de er. De
alvorligste bivirkninger er anfart farst.



Tabel 1 Hyppighed af bivirkninger i kliniske studier

MedDRA Systemorganklasse | Hyppighedskategori*
Immunsystemet

Overfglsomhed (herunder urticaria, udslet, pruritus, erytem) | Almindelig
djne

Nedsat synsskarphed Almindelig
Nethindeblgdning Almindelig
Uveitis Almindelig
Iridocyklitis Almindelig
Iritis Almindelig
Vaskulaer okklusion i nethinden Almindelig
Glaslegemeblgdning Almindelig
Glaslegemesammenfald Almindelig
Nethinderift Almindelig
Katarakt Almindelig
Konjunktival blgdning Almindelig
Mouches volantes Almindelig
@jensmerter Almindelig
Forhgjet intraokuleert tryk Almindelig
Konjunktivitis Almindelig
Rift i retinalt pigmentepitel Almindelig
Slgret syn Almindelig
Abrasion af cornea Almindelig
Punktformet Kkeratitis Almindelig
Blindhed Ikke almindelig
Endoftalmit Ikke almindelig
Nethindelgsning Ikke almindelig

Konjunktival hyperemi

Ikke almindelig

@get taresekretion

Ikke almindelig

Unormal folelse i gjet

Ikke almindelig

Lgsning af retinalt pigmentepitel

Ikke almindelig

Vitritis

Ikke almindelig

Inflammation i forreste kammer

Ikke almindelig

Flares i forreste kammer

Ikke almindelig

Corneagdem

Ikke almindelig

Nethinde vaskulit

Ikke almindelig

nAMD eller poolede DME fase Il1-studier.

*Hyppighedskategorien for hver bivirkning er baseret pa den mest konservative incidensrate fra enten poolede

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Immunogenicitet

Der er en risiko for immunrespons hos patienter, der behandles med Beovu.

Vad AMD

Der blev pavist behandlingsrelaterede anti-brolucizumab-antistoffer hos 23-25 % af patienterne efter

behandling med Beovu i 88 uger.

DME

Der blev pavist behandlingsrelaterede anti-brolucizumab-antistoffer hos 16-23 % af patienterne efter

behandling med Beovu i 96 uger.




Blandt AMD og DME patienterne med behandlingsrelaterede antistoffer blev der observeret et hgjere
antal bivirkninger med intraokulaer inflammation. Nethinde vaskulit og/eller vaskulaer okklusion i
nethinden, oftest ved tilstedeveerelse af intraokuleer inflammation, er ved efterfalgende undersggelse
fundet at veere immunmedierede bivirkninger, som er relateret til eksponering for Beovu (se pkt. 4.4).
Anti-brolucizumab-antistoffer var ikke forbundet med en betydning for den kliniske virkning.

Klasse-relaterede bivirkninger

Der er en teoretisk risiko for arterielle tromboemboliske haendelser, herunder apopleksi og
myokardieinfarkt, efter intravitreal anvendelse af VEGF-ha&mmere. Der blev observeret en lav
forekomst af arterielle tromboemboliske haendelser i de kliniske studier med brolucizumab hos
patienter med AMD og DME. Der var ingen starre betydningsfulde forskelle mellem de grupper, der
blev behandlet med brolucizumab og komparator.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for l&egemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Overdosering med en injektion af et stgrre volumen end det anbefalede volumen kan gge det
intraokuleere tryk. | tilfeelde af overdosering skal det intraokulere tryk derfor monitoreres, og hvis den
behandlende lzege finder det ngdvendigt, skal passende behandling igangsattes.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: oftalmologica, antineovaskularisationsmidler, ATC-kode:
SO1LAOQS.

Virkningsmekanisme

Brolucizumab er et humaniseret monoklonalt enkeltkaedet Fv (scFv)-antistoffragment med en
molekylvagt pa ~26 kDa.

@gede niveauer af signaler gennem VEGF-A (vaskular endotel veekstfaktor A)-signalvejen er
forbundet med patologisk okulzr angiogenese og retinalt adem. Brolucizumab binder sig med hgj
affinitet til isoformer af VEGF-A (f.eks. VEGF110, VEGF121 0g VEGF¢5), hvorved det forhindrer
binding af VEGF-A til dets receptorer VEGFR-1 og VEGFR-2. Ved at heemme binding af VEGF-A
undertrykker brolucizumab proliferation af endotelceller, hvorved den patologiske neovaskularisering
reduceres, og den vaskuleare permeabilitet mindskes.

Farmakodynamisk virkning

Vad AMD

I studierne HAWK og HARRIER var anatomiske parametre relateret til leekage af blod og veeske,
hvilket karakteriserer koroidal neovaskularisering (CNV), en del af vurderingen af sygdomsaktivitet,
der indgik i beslutningerne om behandlingsforlgbet. Sa tidligt som 4 uger efter pabegyndelse af
behandlingen og op til uge 48 og uge 96 blev der observeret reduktioner i tykkelsen af det centrale
delfelt (CST) og reduktioner i tilstedevarelse af intraretinal/subretinal vaeske (IRF/SRF) eller
subretinal pigmentepitel (sub-RPE)-vaeske hos patienter, der fik behandling med Beovu.
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I uge 16 var reduktionen i CST statistisk signifikant med Beovu i forhold til aflibercept i begge studier
(HAWK: -161 vs. -134 mikrometer; HARRIER: -174 vs. -134 mikrometer). Dette fald fra baseline i
CST var ogsa statistisk signifikant i uge 48 (HAWK: -173 vs. -144 mikrometer; HARRIER: -194

vs. -144 mikrometer), og blev opretholdt indtil afslutning af begge studier i uge 96 (HAWK: -175

vs. -149 mikrometer; HARRIER: -198 vs. -155 mikrometer).

I uge 16 var forskellen i procentdelen af patienter med IRF- og/eller SRF-vaske statistisk signifikant
med Beovu i forhold til aflibercept i begge studier (HAWK: 34 % vs. 52 %; HARRIER: 29 % vs.

45 %). Denne forskel var ogsa statistisk signifikant i uge 48 (HAWK: 31 % vs. 45 %; HARRIER:

26 % vs. 44 %), og blev opretholdt indtil afslutning af begge studier i uge 96 (HAWK: 24 % vs. 37 %);
HARRIER: 24 % vs. 39 %).

I uge 16 var forskellen i procentdelen af patienter med sub-PRE-veeske statistisk signifikant med
Beovu i forhold til aflibercept i begge studier (HAWK: 19 % vs. 27 %; HARRIER: 16 % vs. 24 %).
Denne forskel var ogsa statistisk signifikant i uge 48 (HAWK: 14 % vs. 22 %; HARRIER: 13 % vs.
22 %), og blev opretholdt indtil afslutning af begge studier i uge 96 (HAWK: 11 % vs. 15 %;
HARRIER: 17 % vs. 22 %).

| disse studier blev der, sa tidligt som efter 12 uger samt i uge 48 og 96 efter pabegyndelse af
behandlingen, observeret reduktioner i starrelsen af CNV-lasioner hos patienter, som fik behandling
med Beovu.

DME

| studierne KESTREL og KITE var relaterede anatomiske parametre en del af de vurderinger af
sygdomsaktivitet, der vejledte behandlingsbeslutningerne. Reduktioner i CST og i tilstedeveerelse af
IRF/SRF blev observeret hos patienter, der fik behandling med Beovu, sa tidligt som 4 uger efter
indledning af behandlingen og op til uge 52. Disse reduktioner blev opretholdt op til uge 100.

Klinisk virkning og sikkerhed

Vvad AMD

Beovus virkning og sikkerhed blev vurderet i to randomiserede, dobbelt-blindede, aktivt kontrollerede
fase IlI-multicenterstudier (HAWK og HARRIER) hos patienter med neovaskular (vad) AMD. | alt
1.817 patienter blev behandlet i disse studier i to ar (1 088 fik Beovu og 729 fik komparatoren
aflibercept). Patienterne var i alderen 50 til 97 ar, og gennemsnitsalderen var 76 ar.

| begge studier blev patienterne, der fik brolucizumab, efter de farste tre manedlige doser (uge 0, 4 og
8) behandlet hver 12. uge, med mulighed for at justere til et doseringsinterval hver 8. uge baseret pa
sygdomsaktivitet. Sygdomsaktivitet blev vurderet af en leege i lgbet af det forste 12-ugers interval (i
uge 16 og 20) samt ved hvert efterfglgende planlagte behandlingsbesgg hver 12. uge. Patienter, som
udviste sygdomsaktivitet (f.eks. nedsat synsskarphed, gget CST og/eller tilstedeverelse af IRF/SRF
eller sub-RPE-vaske) ved et hvilket som helst af disse besgg, overgik til et 8-ugers
behandlingsinterval. Komparatoren aflibercept blev administreret hver 8. uge efter de farste

3 manedlige doser.

Resultater

Det primeere effektendepunkt for studierne var eéndring i bedste korrigerede synsskarphed (BCVA) i
forhold til baseline i uge 48, der blev malt med ETDRS (early treatment diabetic retinopathy study)
bogstavsscore. Det primzre formal var at pavise non-inferioritet af Beovu i forhold til aflibercept. |
begge studier blev der pavist non-inferioritet af Beovu (administreret i et doseringsinterval pa hver
12. uge eller hver 8. uge) i forhold til aflibercept 2 mg (administreret hver 8. uge). Forbedringen i
synsskarphed, der blev observeret i det farste ar, blev opretholdt i det andet ar.

Tabel 2 og figur 1 nedenfor viser detaljerede resultater for begge studier.
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Tabel 2

Resultater for synsskarphed i uge 48 og 96 i fase I11-studierne - HAWK og

HARRIER
HAWK HARRIER
Effektmal Uge Beovu Aflibercept Forskel Beovu Aflibercept Forskel
(n =360) 2mg (95 % CI) (n =370) 2mg (95 % CI)
(n = 360) brolucizumab (n =369) brolucizumab
— aflibercept — aflibercept
Gennemsnitlig 48 6,6 6,8 -0,2 6,9 7,6 -0,7
&ndring i BCVAI (SE=0,71) | (SE=0,71) (-2,1;1,8) (SE=0,61) | (SE=0,61) (-2,4,1,0)
forhold til baseline P <0,0001% P <0,0001%
(malt som ETDRS- 36-48") 6,7 6,7 0,0 6,5 7,7 -1,2
score) (SE=0,68) | (SE=0,68) (-1,9; 1,9) (SE=0,58) | (SE=0,58) (-2,8;0,4)
P <0,00019 P =0,0003%
96 59 53 0,5 6,1 6,6 -0,4
(SE=0,78) | (SE=0,78) (-1,6;2,7) (SE=0,73) | (SE=0,73) (-2,5;1,6)
% af patienter med 48 33,6 25,4 8,2 29,3 29,9 -0,6
forbedring pa mindst (2,2,15,0) (-7,1,58)
15 bogstaver 96 34,2 27,0 72 29,1 315 -2,4
(1,4,13,8) (-8,8; 4,1)
% af patienter, som 48 6,4 55 0,9 3,8 48 -1,0
mistede synsskarphed (-2,7;4,3) (-3,9;2,2)
(%) (tabaf 9 8,1 74 0,7 7.1 75 0,4
> 15 bogstaver i (-3,6; 4,6) (-3,8; 3,3)

BCVA)

SE: standard error

) P-vaerdien henviser til hypotesen om non-inferioritet med en non-inferioritetsmargen pa 4,0 bogstaver.
b) Vigtigste sekundere endepunkt, som forklarer forskellene i tidspunkt for behandlinger med Beovu og aflibercept.

BCVA: Bedste korrigerede synsskarphed; manglende data udledes med LOCF-metoden (last observation carried forward)
ETDRS: early treatment diabetic retinopathy study
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Figur 1 Gennemsnitlig eendring i synsskarphed fra baseline til uge 96 i HAWK- og
HARRIER-studierne
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Disse forbedringer i synsskarphed blev opnaet hos henholdsvis 56 % og 51 % af de patienter, der fik
behandling med Beovu med et 12-ugers doseringsinterval i uge 48, og hos henholdsvis 45 % og 39 %
af patienterne i uge 96 i HAWK og HARRIER. Blandt de patienter, der blev identificeret som egnede
til 12-ugers dosisregimet i lgbet af det farste 12-ugers interval, fortsatte 85 % og 82 % i 12-ugers
doseringsintervallet op til uge 48. 82 % og 75 % af patienterne i 12-ugers intervallet i uge 48 fortsatte i
12-ugers doseringsintervallet op til uge 96.

Effekten af behandlingen i evaluerbare undergrupper (f.eks. alder, kan, race, synsskarphed ved
baseline, retinal tykkelse ved baseline, leesionstype, laesionsstarrelse, veeskestatus) i hvert studie var
generelt i overensstemmelse med resultaterne i de samlede populationer.

Sygdomsaktivitet blev vurderet i form af endringer i synsskarphed og/eller anatomiske parametre,
herunder CST og/eller tilstedeveerelse af IRF/SRF eller sub-RPE. Sygdomsaktivitet blev vurderet
gennem hele studiernes varighed. Anatomiske parametre for sygdomsaktivitet var reduceret i uge 48
0g i uge 96 for Beovu sammenlignet med aflibercept (se ”Farmakodynamisk virkning”).

Forskel i procentdelen af patienter med sygdomsaktivitet i uge 16 var statistisk signifikant med Beovu
i forhold til aflibercept (24 % vs. 35 % in HAWK, p=0,0013; 23 % vs. 32 % in HARRIER, p=0,0021).

| begge studier blev der for Beovu pavist klinisk betydningsfulde stigninger fra baseline i det
preae-specificerede sekundare effektendepunkt med de patient-rapporterede resultater, som blev
rapporteret gennem spgrgeskemaet National Eye Institute Visual Function Questionnaire (NEI
VFQ-25). Starrelsen af disse endringer svarede til det, der er set i publicerede studier, hvilket svarede
til en forbedring i 15 bogstaver i BCVA. De patient-rapporterede resultater blev opretholdt i det andet
ar.

Der blev ikke fundet Klinisk betydningsfulde forskelle mellem Beovu og aflibercept i &ndringer fra
baseline til uge 48 i den samlede score og underskalaer for NEI VFQ-25 (generelt syn, gjensmerter,
neersyn, afstandssyn, social funktion, mentalt helbred, rolleproblemer, selvhjulpenhed, karsel, farvesyn
og perifert syn).

Resultaterne fra Beovu-armene i HAWK og HARRIER studierne, hvor Beovu blev administeret hver
4. uge (manedligt) for de ferste 3 doser (loading) efterfulgt af vedligeholdelsesdosering hver 12. uge
eller hver 8. uge, blev reproduceret i et farmakokinetisk/farmakodynamisk modelsimuleringsstudie for
populationen, hvor Beovu blev administreret hver 6. uge for de farste 2 eller 3 doser (loading)
efterfulgt af vedligeholdelsesdosering hver 12. uge eller hver 8. uge.
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DME

Beovus virkning og sikkerhed blev vurderet i to randomiserede, dobbelt-blindede, aktivt kontrollerede
fase Ill-multicenterstudier (KESTREL og KITE) hos patienter med synsnedsettelse som falge af
diabetisk maculagdem. | alt 926 patienter blev behandlet i disse studier i to ar (558 fik brolucizumab,

og 368 fik aflibercept 2 mg). Patienterne var i alderen 23 til 87 ar, og gennemsnitsalderen var 63 ar.

| begge studier blev de patienter, der fik brolucizumab, efter de farste fem doser (uge 0, 6, 12, 18 og
24) behandlet hver 12. uge, med mulighed for at justere til et doseringsinterval hver 8. uge baseret pa
sygdomsaktivitet. Sygdomsaktivitet blev vurderet af en laege i lgbet af det farste 12-ugers interval (i
uge 32 og 36) samt ved hvert efterfglgende planlagte behandlingsbesgg. Patienter, som udviste
sygdomsaktivitet (f.eks. nedsat synsskarphed, gget CST) ved et hvilket som helst af disse besgg,
overgik til et 8-ugers behandlingsinterval. Patienter, som ikke udviste sygdomsaktivitet kunne
forleenges til et 16-ugers behandlingsinterval i det 2. ar af KITE-studiet. Komparatoren aflibercept
blev administreret hver 8. uge efter de forste 5 manedlige doser.

Resultater

Det primeere effektendepunkt for studierne var endring i BCVA i forhold til baseline i uge 52, der
blev malt med ETDRS-bogstavscore. Det primaere formal var at pavise non-inferioritet af Beovu i
forhold til aflibercept 2 mg. | begge studier blev der pavist non-inferior virkning for Beovu
(administreret i et regime med hver 12. uge eller hver 8. uge) i forhold til aflibercept 2 mg
(administreret hver 8. uge).

Resultaterne af KESTREL og KITE paviste ogsa non-inferioritet af Beovu versus aflibercept 2 mg for
det centrale sekundzre endepunkt (gennemsnitlig eendring i forhold til baseline i BCVA over perioden
uge 40 til uge 52).

Forbedringerne i synsskarphed, der blev observeret i det farste ar, blev opretholdt i det andet ar.

Tabel 3 samt Figur 2 nedenfor viser detaljerede resultater for begge studier.

Tabel 3 Resultater for synsskarphed i uge 52 og i uge 100 i fase I11-studierne KESTREL og

KITE
KESTREL KITE
Effektmal Uge Beovu Aflibercept Forskel Beovu Aflibercept Forskel
(n =189) 2mg (95 % CI) (n=179) 2 mg (95 % CI)
(n=187) brolucizumab (n=181) brolucizumab
— aflibercept — aflibercept
52 9,2 10,5 -1.3 10,6 9,4 1,2
L (0,57) (0,57) (-2,9; 0,3) (0,66) (0,66) (-0,6; 3,1)
Gennemsnitlig P < 0,001° P < 0,0012
@ndring | BCVA i 4052 9,0 105 -15 103 9,4 0,9
forhold til baseline (0,53) (0,53) (-30;0,0) (0,62) (0,62) (-0,9; 2,6)
(malt som ETDRS- P < 0,0012 P < 0,0012
score) - LS mean (SE) ™ 1qg 838 106 17 10,9 8,4 26
Forbedring pa mindst 52 36,0 40,1 -4,1 46,8 37,2 9,6
15 bogstaver i BCVA (-13,3;5,9) (-0,4; 20,2)
fra baseline eller 100 39,2 42,2 -3,0 50,4 36,9 13,6
BCVA > 84 bogstaver (-12,5; 6,3) (3,3; 23,5)
(%)
BCVA: Bedste korrigerede synskarphed; BCVA-vurderinger efter pabegyndelse af alternativ DME-behandling i studiegjet blev
censureret og erstattet af den sidste veerdi inden pabegyndelse af denne alternative behandling.
ETDRS: early treatment diabetic retinopathy study
LS: Mindste kvadraters gennemsnit (least square)
SE: standard error
2 P-veerdien henviser til hypotesen om non-inferioritet med en non-inferioritetsmargen pa 4,0 bogstaver
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Figur 2 Gennemsnitlig eendring i synsskarphed fra baseline til uge 100 i KESTREL- og
KITE-studierne
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Disse forbedringer i synsskarphed blev opnaet hos henholdsvis 55 % og 50 % af de patienter, der fik
behandling med Beovu med et 12-ugers doseringsinterval i uge 52, og hos henholdsvis 44 % og 37 %
af de patienter, der fik behandling med Beovu med et 12-ugers eller 12-ugers/16-ugers
doseringsinterval i uge 100 i KESTREL og KITE. Blandt de patienter, der blev identificeret som
egnede til 12-ugers regimet efter det farste 12-ugers interval, fortsatte cirka 70 % i mindst 12-ugers
intervallet op til uge 100 i begge studier. | KITE-studiet blev 25 % af patienterne behandlet med
Beovu med et 16-ugers doseringsinterval i uge 100.
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Effekten af behandlingen i evaluerbare undergrupper (f.eks. alder, kan, HbAlc ved baseline,
synsskarphed ved baseline, central retinal tykkelse ved baseline, DME-lasionstype, varighed af DME
siden diagnose, retinal vaskestatus) i hvert studie var generelt i overensstemmelse med resultaterne i
de samlede populationer.

| KESTREL og KITE blev sygdomsaktivitet vurderet gennem hele studiernes varighed i form af
@ndringer i synsskarphed og/eller anatomiske parametre, herunder CST og/eller tilstedeveerelse af
IRF/SRF. Reduktionen i CST fra baseline blev opretholdt op til uge 100. I uge 100 var andelen af
patienter med IRF/SRF lavere hos patienter, der fik behandling med Beovu (42 % i KESTREL og
41 % i KITE) sammenlignet med patienter, der fik behandling med aflibercept 2 mg (54 % i
KESTREL og 57 % i KITE).

DRSS (Diabetic Retinopathy Severity Score) blev vurderet i KESTREL- og KITE-studierne. Ved
baseline havde 98,1 % af patienterne i bdde KESTREL og KITE graduerbare DRSS-scorer. Baseret pa
den samlede analyse viste Beovu non-inferioritet i forhold til aflibercept 2 mg i andelen af patienter
med mindst en 2-trins forbedring i forhold til baseline i DRSS i uge 52 ved brug af en
non-inferioritetsmargin pa 10 %. Estimerede andele var 28,9 % og 24,9 % i henholdsvis Beovu og
aflibercept 2 mg, hvilket resulterede i en behandlingsforskel pa 4,0 % (95 % ClI: [-0,6; 8,6]). Andelen
af patienter med > 2-trins forbedring i forhold til baseline i DRSS-score i uge 100 var 32,8 % med
Beovu og 29,3 % med aflibercept 2 mg i KESTREL-studiet og 35,8 % med Beovu og 31,1 % med
aflibercept 2 mg i KITE-studiet.

Padiatrisk population

Det Europeiske Laegemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlaegge resultaterne af studier
med Beovu i alle undergrupper af den paediatriske population med neovaskuleer AMD og DME (se
pkt. 4.2 for oplysninger om pediatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Beovu administreres direkte i corpus vitreum for at udgve lokal virkning i gjet.

Absorption og fordeling

Efter intravitreal administration af 6 mg brolucizumab pr. gje til patienter med nAMD var den
geometriske gennemsnitlige Cmax for frit brolucizumab i plasma 49,0 ng/ml (interval: 8,97 til
548 ng/ml) og blev opnaet pa 1 dag.

Biotransformation og elimination

Brolucizumab er et monoklonalt antistoffragment, og der er ikke udfgrt metabolismestudier. Som et
enkelt-kaedet antistoffragment forventes frit brolucizumab at elimineres gennem bade target-medieret
fordeling via binding til frit endogent VEGF, passiv renal elimination og metabolisme via proteolyse.

Efter intravitreale injektioner blev brolucizumab elimineret med en tilsyneladende systemisk
halveringstid pa 4,3 + 1,9 dage. Koncentrationerne var generelt nar eller under kvantificeringsgraensen
(< 0,5 ng/ml) ca. 4 uger efter dosering hos de fleste patienter. Brolucizumab akkumuleredes ikke i
serum ved intravitreal administration hver 4. uge.

Seerlige populationer

/Zldre
Der var ingen relevante forskelle i systemisk farmakokinetik efter intravitreal injektion i et studie med
22 patienter i alderen 65 til 74 ar, 18 patienter i alderen 75 til 84 &r og 3 patienter i alderen > 85 ar.
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Nedsat nyrefunktion

Den systemiske farmakokinetik for brolucizumab blev evalueret hos nAMD-patienter med normal
nyrefunktion (> 90 ml/min [n=21]), med let (60 til <90 ml/min [n = 22]) eller moderat (30 til

< 60 ml/min [n = 7]) nedsat nyrefunktion. De gennemsnitlige systemiske clearence-veaerdier var
generelt lavere hos patienter med let eller moderat nedsat nyrefunktion end hos patienter med normal
nyrefunktion, men let til moderat nedsat nyrefunktion viste ingen signifikant indvirkning péa den
samlede systemiske eksponering for brolucizumab. Patienter med sveert (< 30 ml/min.) nedsat
nyrefunktion blev ikke undersgagt.

Nedsat leverfunktion

Brolucizumab er ikke undersggt hos patienter med nedsat leverfunktion. Let til sveert nedsat
leverfunktion burde ikke pavirke den samlede systemiske eksponering for brolucizumab, da
metabolismen foregar via proteolyse og ikke afhaenger af leverfunktionen.

5.3  Non-kliniske sikkerhedsdata

Der er ikke udfert studier omhandlende brolucizumabs karcinogene eller mutagene potentiale.

Hos dragtige javamakakker blev brolucizumab administreret én gang hver 4. uge som intravitreal
injektion ved dosisniveauer, der medferte maksimale systemiske eksponeringer, som var 6 gange
hgjere end eksponeringen hos mennesker ved den maksimalt anbefalede dosis (baseret pa serum-Crax).
Der var ingen indvirkning pa embryofgtal udvikling, graviditet eller fadsel eller pa afkommets
overlevelse, vekst eller postnatale udvikling. Pa baggrund af brolucizumabs farmakologiske virkning
skal det dog betragtes som potentielt teratogent og embryofatotoksisk.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjeelpestoffer

Natriumcitrat

Saccharose

Polysorbat 80

Vand til injektionsvasker

6.2 Uforligeligheder

Da der ikke foreligger studier af eventuelle uforligeligheder, ma dette leegemiddel ikke blandes med
andre laegemidler.

6.3 Opbevaringstid

Fyldt injektionssprgjte: 2 ar
Haetteglas: 2 ar

6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Fyldt injektionssprgjte

Opbevares i kaleskab (2 °C — 8 °C).

Ma ikke nedfryses.

Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den forseglede blister og i den ydre karton for at beskytte mod
lys.

Inden brug kan den uabnede blister opbevares ved stuetemperatur (under 25 °C) i op til 24 timer.
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Hetteglas
Opbevares i kaleskab (2 °C — 8 °C).
Ma ikke nedfryses.

Opbevar hatteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.
Inden brug kan det uabnede hztteglas opbevares ved stuetemperatur (under 25 °C) i op til 24 timer.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

Fyldt injektionssprgjte

0,165 ml steril oplgsning i en fyldt injektionssprajte (type I-glas) med en stempelstopper af brombutyl-
gummi og en sprejte-heette bestdende af en hvid, hard sikret forsegling med en gra prop af brombutyl-
gummi samt en Luer-lock-adapter. Den fyldte injektionssprgijte har et stempel og et lilla fingergreb og
er pakket i en forseglet blister.

Pakningsstarrelse med 1 fyldt injektionssprajte.

Heetteglas

0,230 ml steril oplgsning i et heaetteglas med en overtrukket gummiprop, som er forseglet med en
aluminiumshette med et lilla *flip-off> plastlag.

Pakningsstarrelse med 1 haetteglas og 1 stump filterkanyle (18G x 1%2", 1,2 mm x 40 mm, 5 pum).
Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis markedsfort.
6.6 Regler for bortskaffelse og anden handtering

Fyldt injektionssprgjte

Den fyldte injektionssprgijte indeholder mere end den anbefalede dosis pa 6 mg. Hele det udtagelige
volumen fra den fyldte injektionssprgjte (0,165 ml) skal ikke anvendes. Det overskydende volumen
skal presses ud inden injektion. Hvis hele volumenet injiceres, kan det medfgre overdosering. For at
fjerne luftbobler sammen med det overskydende lzegemiddel trykkes stemplet forsigtigt ind, indtil
kanten under gummiproppens runding er pa linje med den sorte doseringslinje pa sprajten (dette svarer
til 0,05 ml, dvs. 6 mg brolucizumab).

Oplasningen skal kontrolleres visuelt, nar den er taget ud af kagleskabet og inden administration. Hvis
der er synlige partikler eller uklarheder, ma den fyldte injektionssprgijte ikke anvendes, og relevante
udskiftningsprocedurer skal falges.

Den fyldte injektionsspragite er steril og kun til engangsbrug. Ma ikke anvendes, hvis pakningen eller
den fyldte injektionssprgjte er beskadiget eller udlgbet. Indleegssedlen indeholder en detaljeret
brugsvejledning.

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

Heetteglas

Haetteglasset indeholder mere end den anbefalede dosis pa 6 mg. Hele det udtagelige volumen fra
haetteglasset (0,23 ml) skal ikke anvendes. Det overskydende volumen skal presses ud inden injektion.
Hvis hele volumenet fra heetteglasset injiceres, kan det medfgre overdosering. Dosis skal justeres til
0,05 ml doseringsmeerket, dvs. 6 mg brolucizumab.
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Oplasningen skal kontrolleres visuelt, nar den er taget ud af kagleskabet og inden administration. Hvis
der er synlige partikler eller uklarheder, ma hatteglasset ikke anvendes, og relevante
udskiftningsprocedurer skal falges.

Heetteglassets indhold og filterkanylen er sterile og kun til engangsbrug. Ma ikke anvendes, hvis
pakningen, hatteglasset og/eller filterkanylen er beskadiget eller udlgbet. Indlaegssedlen indeholder en
detaljeret brugsvejledning.

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irland

8. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/19/1417/001-002

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFZRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

13. februar 2020

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

20



BILAG II

FREMSTILLER(E) AF DET (DE) BIOLOGISK AKTIVE
STOF(FER) OG FREMSTILLER(E) ANSVARLIG(E) FOR
BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRJRENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET
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A. FREMSTILLER(E) AF DET (DE) BIOLOGISK AKTIVE STOF(FER)
OG FREMSTILLER(E) ANSVARLIG(E) FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pé fremstilleren (fremstillerne) af det (de) biologisk aktive stof(fer)

Novartis Pharmaceutical Manufacturing GmbH
Biochemiestrasse 10

6250 Kundl

@strig

Lonza AG
Lonzastrasse
3930 Visp
Schweiz

Navn og adresse pa den fremstiller (de fremstillere), der er ansvarlig(e) for batchfrigivelse

Injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionsspraijte
S.A. Alcon-Couvreur N.V.

Rijksweg 14

2870 Puurs

Belgien

Novartis Pharma GmbH
Roonstrale 25

90429 Nirnberg
Tyskland

Injektionsveeske, oplgsning
S.A. Alcon-Couvreur N.V.
Rijksweg 14

2870 Puurs

Belgien

Novartis Pharma GmbH
Roonstrale 25

90429 Nurnberg
Tyskland

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanien

Lek Pharmaceuticals d.d.

Verovskova ulica 57
Ljubljana, 1526
Slovenien

Pa legemidlets trykte indleegsseddel skal der anfares navn og adresse pa den fremstiller, som er
ansvarlig for frigivelsen af den pagaldende batch.
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B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRJRENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Laegemidlet ma kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begraenset leegegruppe (se
bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN
. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af PSUR er for dette l&egemiddel fremgar af listen over EU-
referencedatoer (EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF, og alle
efterfalgende opdateringer offentliggjort pa Det Europaeiske Laegemiddelagenturs hjemmeside
http://www.ema.europa.eu.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

o Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfgre de pakraevede aktiviteter og
foranstaltninger vedrgrende leegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP,
der fremgar af modul 1.8.2 i markedsfaringstilladelsen, og enhver efterfalgende godkendt
opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europaiske Laegemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet andres, serlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig &ndring i benefit/risk-forholdet, eller som fglge af, at en vigtig
milepeael (l;egemiddelovervagning eller risikominimering) er naet.

o Yderligere risikominimeringsforanstaltninger

Forud for markedsfgring i hver enkelt medlemsstat skal indehaveren af markedsferingstilladelsen
blive enig med den relevante nationale myndighed om det endelige uddannelsesmateriale.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal, efter drgftelser og aftale med den relevante nationale

myndighed i hvert medlemsland, hvor Beovu markedsfares, sikre, at alle oftalmologiske afdelinger og

klinikker, hvor Beovu forventes anvendt, far udleveret en informationspakke til patienterne bade pa

tryk og i lydformat, indeholdende falgende nggleelementer:

o Hvad er neovaskuler (vad) aldersrelateret macula degeneration og diabetisk maculagdem

o Hvad er Beovu, hvordan virker det, hvordan anvendes det, og hvad kan forventes af
behandlingen

o Hvad sker der efter behandlingen med Beovu

o Beskrivelse af risici, inklusive forhgjet intraokuleert tryk, intraokuleer inflammation, nethinde
vaskulit og/eller vaskulaer okklusion i nethinden, nethindelgsning & nethinderift og endoftalmit,
og de dertilhgrende vigtige tegn og symptomer; tegn og symptomer pa immunogenicitet

o Anbefalinger for monitorering og ngdvendige undersggelser: maling af forhgjet intraokulaert
tryk og perfusion af synsnervepapillen efter intravitreal injektion

o Hvornar og hvordan man omgaende skal henvende sig til sundhedspersonalet
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BILAG Il

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A . ETIKETTERING
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

KARTON - FYLDT INJEKTIONSSPR@JTE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Beovu 120 mg/ml injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprajte
brolucizumab

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver fyldt injektionssprgjte med 0,165 ml oplgsning indeholder 19,8 mg brolucizumab (120 mg/ml).

3. LISTE OVER HIZALPESTOFFER

Indeholder: natriumcitrat, saccharose, polysorbat 80, vand til injektionsvasker.

4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSST@RRELSE)

Injektionsvaeske, oplgsning

1 x 0,165 ml fyldt injektionssprajte
Leverer en enkeltdosis pa 6 mg/0,05 ml.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indlaegssedlen inden brug.

Intravitreal anvendelse

Kun til engangsbrug.

Efter abning af den sterile forseglede blister fortsattes under aseptiske betingelser.
Indstil dosis til 0,05 ml-doseringsmaerket.

Overskydende volumen skal presses ud inden injektion.

6. S/AERLIG ADVARSEL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BYRN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZAERLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

EXP
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‘ 9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kaleskab.
Ma ikke nedfryses.
Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den forseglede blister og i den ydre karton for at beskytte mod

lys.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irland

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/19/1417/001

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15.  INSTRUKTIONER VEDRGRENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Fritaget fra krav om brailleskrift.

‘ 17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfart en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

AFTAGELIG ETIKET PLACERET PA INDERSIDEN AF KARTONENS LAG - FYLDT
INJEKTIONSSPR@GJTE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Beovu

2. UDL@BSDATO

EXP

3. BATCHNUMMER

Lot
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MINDSTEKRAYV TIL MZARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTERFOLIE - FYLDT INJEKTIONSSPRGJTE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Beovu 120 mg/ml injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionsspragjte
brolucizumab

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Novartis Europharm Limited

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET

0,165 ml
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MINDSTEKRAYV TIL MZARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

ETIKET - FYLDT INJEKTIONSSPRGJTE

1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Beovu 120 mg/ml injektionsvaeske
brolucizumab
Intravitreal anvendelse

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ENHEDER

19,8 mg/0,165 ml

6. ANDET
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

KARTON - HETTEGLAS

1. LAGEMIDLETS NAVN

Beovu 120 mg/ml injektionsveeske, oplgshing
brolucizumab

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hvert heetteglas med 0,23 ml oplgsning indeholder 27,6 mg brolucizumab (120 mg/ml).

3. LISTE OVER HIJAELPESTOFFER

Indeholder: natriumcitrat, saccharose, polysorbat 80, vand til injektionsvasker.

4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSST@RRELSE)

Injektionsvaeske, oplgsning

1 x 0,23 ml hatteglas, 1 filterkanyle.
Leverer en enkeltdosis pa 6 mg/0,05 ml.

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indlaegssedlen inden brug.

Intravitreal anvendelse.

Kun til engangsbrug.

Efter abning af hatteglasset fortsattes under aseptiske betingelser.
Indstil dosis til 0,05 ml.

Overskydende volumen skal presses ud inden injektion.

6. S/AERLIG ADVARSEL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BYRN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

EXP
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‘ 9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kaleskab.
Ma ikke nedfryses.
Opbevar hatteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11.  NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irland

12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/19/1417/002

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRGRENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Fritaget fra krav om brailleskrift.

‘ 17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfart en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MZARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

ETIKET - HETTEGLAS

1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Beovu 120 mg/ml injektionsvaeske
brolucizumab
Intravitreal anvendelse

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ENHEDER

27,6 mg/0,23 ml

6. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indleegsseddel: Information til patienten

Beovu 120 mg/ml injektionsvaske, oplgsning i fyldt injektionssprajte
brolucizumab

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjzlpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Las denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at fa dette leegemiddel, da den indeholder

vigtige oplysninger.

- Gem indlaegssedlen. Du kan fa brug for at lzese den igen.

- Sparg leegen, hvis der er mere, du vil vide.

- Kontakt leegen, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som ikke er naevnt i denne
indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, fer du far Beovu

Séadan gives Beovu

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Uk wd P

1. Virkning og anvendelse

Virkning

Beovu indeholder det aktive stof brolucizumab, som tilhgrer en gruppe leegemidler, der kaldes
antineovaskularisationsmidler. Din leege injicerer Beovu i gjet for at behandle gjensygdomme, der kan
pavirke dit syn.

\

Unormale blodkar, der

*L?Iakker veeske eller blod
ind i den gule plet i gjet
(macula)

Anvendelse

Beovu anvendes til at behandle gjensygdomme hos voksne, som forekommer, nar der dannes
unormale blodkar, som vokser under den gule plet i gjet. Den gule plet er bagerst i gjet og ger, at man
kan se klart. De unormale blodkar kan leekke veeske eller blod ind i gjet og forstyrre den gule plets
funktion, hvilket farer til sygdomme der kan forarsage nedsat syn, sa som:

o vad aldersrelateret macula degeneration (AMD)

o diabetisk maculagdem (DME)

Sadan virker Beovu
Beovu kan forsinke sygdommens udvikling, og dermed opretholde, eller endda forbedre, dit syn.
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2. Det skal du vide, far du far Beovu

Du ma ikke fa Beovu:

- hvis du er allergisk over for brolucizumab eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette
legemiddel (angivet i punkt 6).

- hvis du har en aktiv eller formodet infektion i eller omkring gjet.

- hvis du har smerter eller radme i gjet (inflammation i gjet).

Forteel det til leegen, hvis noget af dette gaelder for dig. S ma du ikke fa Beovu.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen, fer du far Beovu hvis noget af fglgende gealder for dig:

- hvis du har glaukom (en gjensygdom, der ofte forarsages af hgijt tryk inde i gjet).

- hvis du tidligere har set lysglimt eller "fluer” (marke flydende pletter), og hvis du pludselig ser
starre og flere "fluer".

- hvis du er blevet opereret i gjet inden for de sidste 4 uger, eller hvis du skal opereres i gjet inden
for de naeste 4 uger.

- hvis du nogensinde har haft gjensygdomme eller er blevet behandlet i gjnene.

- hvis du tidligere har haft et pludseligt synstab, der skyldes tilstopning af blodkar bagerst i gjet
(vaskuleer okklusion i nethinden) eller inflammation af blodkar bagerst i gjet (nethinde vaskulit)
indenfor det seneste ar.

Forteel det omgaende til legen, hvis du:

- udvikler radmen i gjet, gjensmerter, gget ubehag, forveerring af radmen i gjet, slaret eller nedsat
syn, et gget antal sma partikler i synsfeltet eller gget falsomhed over for lys.

- udvikler pludseligt synstab, der kan veere et tegn pa tilstopning af blodkar bagerst i gjet
(vaskulaer okklusion i nethinden).

Symptomerne, der er angivet ovenfor, kan medfare, at din lzege stopper din behandling med Beovu.

Derudover er det vigtigt for dig at vide:

- Beovus sikkerhed og virkning ved brug i begge gjne samtidigt, er ikke blevet undersagt, og
anvendelse pa denne made kan medfare en gget risiko for at fa bivirkninger.

- indsprgjtning af Beovu kan forarsage et forhgjet tryk i gjet (intraokulert tryk) hos nogle
patienter indenfor 30 minutter efter injektionen. Din leege vil kontrollere dette efter hver
indsprgjtning.

- din lzege vil undersgge, om du har andre risikofaktorer, der kan gge risikoen for rifter i eller
lgsning af et af lagene bagerst i gjet (Iasning af eller rift i nethinden, og lgsning af eller rift i
pigmentepitelet i nethinden). | disse tilfeelde skal Beovu gives med forsigtighed.

Brug af VEGF-hemmere (dvs. stoffer tilsvarende det aktive stof i Beovu) i kroppen (systemisk brug)
er muligvis forbundet med risiko for blodpropper, der blokerer andre blodkar (arterielle
tromboemboliske haendelser), hvilket kan fare til hjerteanfald eller slagtilfelde. Der er en teoretisk
risiko for sadanne handelser efter indsprgjtning af Beovu i gjet.

Bgrn og unge
Beovu anvendes ikke til barn og unge.

Brug af andre leegemidler sammen med Beovu
Forteel det altid til leegen, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget andre leegemidler eller
planleegger at tage andre lsegemidler.

Graviditet og amning
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du sperge din lzge til rads, for du bliver behandlet med dette laegemiddel.

Amning frarades under behandlingen med Beovu og i mindst én maned efter, at du er stoppet med
behandlingen med Beovu, da det ikke vides, om Beovu gar over i modermalken.
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Kvinder, der kan blive gravide, skal anvende en sikker preeventionsmetode under behandlingen og i
mindst én maned efter, at behandlingen med Beovu er stoppet. Hvis du bliver gravid eller tror, du er
gravid under behandlingen, skal du fortaelle det til lezgen med det samme.

Trafik- og arbejdssikkerhed
Nar du har faet indsprgjtet Beovu, kan du opleve midlertidige synsproblemer (for eksempel slaret
syn). Hvis det sker, ma du ikke kare bil eller betjene maskiner, sa leenge det varer.

Beovu indeholder natrium
Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. dosis, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3. Sadan gives Beovu

Sa meget Beovu vil du fa og sa ofte
Den anbefalede dosis er 6 mg brolucizumab.

Vad AMD

Opstart af behandling (ogsa kaldet loading-behandling)

- Du vil blive behandlet med én indsprgjtning hver maned i de farste 3 maneder.

- Alternativt vil de to farste doser blive givet hver 6. uge. Din laege vil derefter beslutte, baseret
pa dit gjes tilstand, om der er behov for en tredje indsprajtning 12 uger efter opstart af
behandlingen.

Vedligeholdelsesbehandling

- Derefter kan du fa én indsprajtning hver 3. maned. Din lzege vil beslutte, hvor ofte du skal
behandles, baseret pa dit gjes tilstand. Nogle patienter kan have brug for behandling hver
2. maned. Behandlingsintervallet mellem to doser af Beovu ma ikke vare kortere end hver

2. maned.
OPSTART AF BEHANDLING VEDLIGEHOLDELSESBEHANDLING
(OGSA KALDET LOADING-BEHANDLING)
3 DOSER: 2 DOSER:
EN GANG HVER EN GANG HVER EN GANG HVER
4 ELLER | ¢ —_— 12
UGE UGE UGE

For de farste 3 doser, For de farste 2 doser, Derefter 1 indsprgjtning
1 indsprgjtning hver 1 indsprgjtning hver hver 12. uge (3. maned)

4. uge 6. uge eller som anbefalet

Din lzege vil derefter beslutte, af din Iaege
baseret pa dit gjes tilstand,
om der er behov for en tredje indsprgjtning

12 uger efter opstart af behandlingen
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DME
- Du vil blive behandlet med én indspragjtning hver sjette uge, for de farste fem indsprgjtninger.
- Derefter kan du fa en indsprgjtning hver 3. maned. Din leege vil beslutte, hvor ofte du skal
behandles, baseret pa dit gjes tilstand. Nogle patienter kan have brug for behandling hver
2. méaned. Nogle patienter kan fa behandling hver 4. maned.

. (Ij:gsresrteen Derefter, en
gang hver gang hver

-
uge uge

For de forste 5 doser Derefter, 1 indsprgjtning
1 indsprgjtning hver  hver 12. uge (3 maneder) eller
6. uge som anbefalet af din leege

Indgivelse
Beovu gives som en indsprgjtning i gjet (intravitreal anvendelse) af din gjenlaege.

Far indsprajtningen vil din leege vaske dit gje omhyggeligt for at undga infektion i gjet. Din laege vil
ogsa give dig gjendraber (lokalbedgvelse), som gar gjet falelseslgst, for at mindske eller forhindre
smerter i forbindelse med indsprgjtningen.

Sa leenge varer behandlingen med Beovu

Beovu anvendes til behandling af kroniske gjensygdomme, som kraever en langtidsbehandling, som
muligvis vil fortsette i maneder eller ar. Din lzege vil kontrollere, at behandlingen virker ved de
regelmassige planlagte besgg. Din leege kan ogsa kontrollere dine gjne mellem indsprgjtningerne.
Hvis du har spgrgsmal om, hvor leenge du skal have Beovu, skal du tale med din lzege.

Hvis du holder op med at fa behandling med Beovu
Tal med din lzege, inden du holder op med behandlingen. Hvis du holder op med behandlingen, kan
risikoen for at miste din synsevne blive starre og dit syn kan blive darligere.

Sperg laegen, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4, Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Bivirkningerne ved indsprgjtning af Beovu stammer enten fra leegemidlet eller fra indsprgjtningen og
ses som regel i gjet.

Nogle bivirkninger kan vare alvorlige

Seg leege med det samme, hvis du far noget af falgende, som er tegn pa allergiske reaktioner,
inflammationer eller infektioner:

o pludseligt nedsat eller &ndret syn

o smerter, gget ubehag, forveerring af radmen i gjet

Forteel det omgaende til laegen, hvis du far alvorlige bivirkninger.
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@vrige bivirkninger
Andre bivirkninger, som kan forekomme efter behandling med Beovu er beskrevet herunder.

De fleste bivirkninger er lette til moderate og forsvinder for det meste indenfor en uge efter hver
indsprgjtning.

Huvis disse bivirkninger bliver alvorlige, skal du fortalle det til leegen.

Almindelige: kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer

o inflammation i det midterste lag af gjenvaeggen (uveitis)

o lgsning af den geleagtige substans inde i gjet (glaslegemesammenfald)

o rift i nethinden (den del bagerst i gjet, der opfanger lys) eller i et af dens lag (rift i
pigmentepitelet i nethinden)

o nedsat synsskarphed

o nethindebladning

o inflammation i regnbuehinden, den farvede del af gjet (iritis)

o inflammation i regnbuehinden og det tilstedende veev i gjet (iridocyklitis)

o pludseligt synstab pa grund af tilstopning af blodkar bagerst i gjet (vaskulear okklusion i
nethinden)

o bladning i gjet (glaslegemebladning)

o uklarhed i gjets linse (katarakt)

o blgdning fra sma blodkar i det yderste lag i gjet (konjunktival blgdning)

o pletter i synsfeltet, som bevaeger sig (mouches volantes, ogsa kaldet "flyvende fluer")

o gjensmerter

o forhgjet tryk inde i gjet (forhgjet intraokulert tryk)

o redmen i det hvide i gjet (konjunktivitis)

o slagret eller uklart syn

o ridse i hornhinden, beskadigelse af det gennemsigtige lag i gjeablet, som daekker

regnbuehinden (hornhindeabrasion)

o beskadigelse af det gennemsigtige lag i gjeseblet, som dakker regnbuehinden (punktformet
keratitis)

o allergiske reaktioner (overfglsomhed)

Ikke almindelige: kan forekomme hos op til 1 ud af 100 personer

alvorlig inflammation inde i gjet (endoftalmit)

blindhed

pludseligt synstab pa grund af tilstopning af en arterie i gjet (nethindearterieokklusion)
lgsning af nethinden (nethindelgsning)

radmen i gjet (konjunktival hyperemi)

gget taresekretion (gget lakrimation)

unormal fornemmelse i gjet

lgsning af et af lagene i nethinden (lgsning af pigmentepitelet i nethinden)
inflammation i den geleagtige substans inde i gjet (vitritis)

inflammation i den forreste del af gjet (inflammation eller lysglimt i forreste kammer)
opsvulmen af hornhinden, det gennemsigtige lag i gjeseblet (corneagdem)
inflammation i blodkarrene bagerst i gjet (nethinde vaskulit)

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, bgr du tale med din leege. Dette geelder ogsa mulige bivirkninger, som
ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine pargrende kan ogsa indberette bivirkninger
direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V. Ved at
indrapportere bivirkninger kan du hjeelpe med at fremskaffe mere information om sikkerheden af dette
leegemiddel.
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5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgaengeligt for barn.

Brug ikke leegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa s&esken og etiketten efter EXP. Udlgbsdatoen er
den sidste dag i den na&evnte maned.

Opbevares i kaleskab (2 °C — 8 °C).
Ma ikke nedfryses.

Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den forseglede blister og i den ydre karton for at beskytte mod
lys.

Inden brug kan den udbnede blister med den fyldte injektionssprajte opbevares ved stuetemperatur
(under 25 °C) i op til 24 timer.

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Beovu indeholder:

- Aktivt stof: brolucizumab. 1 ml injektionsveeske, oplgsning indeholder 120 mg brolucizumab.
Hver fyldt injektionssprgjte indeholder 19,8 mg brolucizumab i 0,165 ml oplgsning. Dette giver
en brugbar mangde til at levere en enkelt dosis pa 0,05 ml oplasning indeholdende 6 mg
brolucizumab.

- @vrige indholdsstoffer: natriumcitrat, saccharose, polysorbat 80, vand til injektionsveesker.

Udseende og pakningsstarrelser
Beovu 120 mg/ml injektionsveeske, oplasning i en fyldt injektionssprgjte (injektionsvaeske) er en klar
til let opaliserende, farvelgs til let brunlig-gul vandig oplgsning.

Pakningsstarrelse med 1 fyldt injektionssprgjte udelukkende til engangsbrug.

Indehaver af markedsfaringstilladelsen
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irland

Fremstiller

S.A. ALCON-COUVREUR N.V.
Rijksweg 14

2870 Puurs

Belgien

Novartis Pharma GmbH
Roonstrafle 25

90429 Nirnberg
Tyskland
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Hvis du gnsker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf.: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

E\AGoa
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210281 17 12

Espafia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00

France
Novartis Pharma S.A.S.
Tél: +33 1 55 47 66 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Novartis Farma S.p.A.
Tel: +39 02 96 54 1

Lietuva

SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.

Teél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungaria Kft.

Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.

Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.

Tel: +31 88 04 52 111

Norge
Novartis Norge AS

TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich

Novartis Pharma GmbH

Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.

Tel.: +48 22 375 4888

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.

Tel: +351 21 000 8600

Romania
Novartis Pharma Services Romania SRL

Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.

Tel: +386 1 300 75 50

Slovenské republika
Novartis Slovakia s.r.o.

Tel: +421 2 5542 5439
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Suomi/Finland
Novartis Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200



Konpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Novartis Baltics Novartis Ireland Limited

Tel: +371 67 887 070 Tel: +44 1276 698370

Denne indlaegsseddel blev senest sendret

Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside: http://www.ema.europa.eu.
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Nedenstaende oplysninger er til leeger og sundhedspersonale:

Brugsvejledning til fyldt injektionsspraijte

Opbevaring og eftersyn

Beovu skal opbevares i kagleskab (2 °C — 8 °C). Ma ikke nedfryses.
Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den forseglede blister og i den
ydre karton for at beskytte mod lys.

m Inden brug kan den uabnede blister med den fyldte injektionssprajte
\/ med Beovu opbevares ved stuetemperatur (under 25 °C) i op til
- - 24 timer. Kontroller, at pakningen indeholder en steril fyldt

injektionssprajte i en forseglet blister. Efter abning af blisterpakken
fortsaettes under aseptiske betingelser.

\ ! /
@jﬁ; Beowvu er en Klar til let opaliserende og farvelgs til let brunlig-gul
N i | = . -
} \ \ﬁ@ vandig oplgsning.
U

Oplesningen skal kontrolleres visuelt, nar den er taget ud af
kaleskabet og inden administration. Hvis der er synlige partikler eller

uklarheder, ma den fyldte injektionssprgjte ikke anvendes, og
@ relevante udskiftningsprocedurer skal falges.
Den fyldte injektionsspregjte er steril og kun til engangsbrug. Ma ikke
anvendes, hvis pakningen eller den fyldte injektionssprajte er
beskadiget eller udlgbet.
Klarggring og administration af Beovu
Den fyldte injektionssprgijte indeholder mere end den anbefalede dosis pa 6 mg. Det totale udtagelige
volumen fra den fyldte injektionssprgjte (0,165 ml) skal ikke anvendes. Det overskydende volumen
skal presses ud inden injektion. Hvis hele volumenet injiceres, kan det medfare overdosering.
Den intravitreale injektionsprocedure skal udfgres under aseptiske forhold, hvilket omfatter brug af
kirurgisk handdesinfektion, sterile handsker, et sterilt afdeekningsstykke, et sterilt gjenlagsspekel (eller
tilsvarende) og tilgeengeligt udstyr til steril paracentese (hvis pakravet).

Hensigtsmaessig anastesi og et bredspektret topisk mikrobicid til at desinficere periokulaer hud,
gjenlag og okuleer overflade skal administreres far injektionen.

Til den intravitreale injektion anvendes en 30G x ¥2" steril injektionskanyle. Injektionskanylen
medfalger ikke i pakningen med Beovu.

Sgrg for, at injektionen gives umiddelbart efter klargering af dosen (trin 5).

Bemeerk: Dosis skal indstilles til 0,05 ml.

43



Sprajtehzette Fingergreb

0,05 ml doseringsmeerke |

F] Tw— =)

LS

A
Gummiprop
Luer-lock Stempel
Injektionsprocedure
1. Treek laget af sprejtens blister, og tag sprajten ud under
aseptiske betingelser.
2. Knak sprgjtehatten af (den ma ikke drejes eller skrues).
3. En steril 30G x ¥2" injektionskanyle monteres aseptisk pa
sprgjten.
4. Kontroller for luftbobler ved at holde sprajten med kanylen

pegende opad. Hvis der er luftbobler, slas let pa sprgjten med
en finger, indtil boblerne sgger mod toppen.
Fjern forsigtigt kanyleheetten ved at treekke den lige af.

5. Hold sprgjten i gjenhgjde, og tryk forsigtigt stemplet ind,
indtil kanten under gummiproppens runding er pa linje med
‘ ' 0,05 ml doseringsmeerket. Dette vil presse luft og

_ overskydende oplgsning ud og indstille dosis pa 0,05 ml.
:i: —L Spragjten er Klar til injektion.

6. Injicér langsomt, indtil gummiproppen nar bunden af sprgjten,
for at injicere injektionsvolumenet pa 0,05 ml. Bekreft, at den
fulde dosis er administreret ved at kontrollere, at
gummiproppen har naet bunden af sprajtecylinderen.

Bemeerk: Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
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Ofte stillede spgrgsmal og svar

Sp: Hvad, hvis jeg ikke kan fjerne alle luftboblerne fra vaesken?

Sv: Det er vigtigt, at der ikke er luft i veesken. Bittesma luftbobler, der sidder pa proppen, slipper dog
som regel ikke proppen under injektionen, og derfor pavirker de ikke doseringsvolumenet.
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Indleegsseddel: Information til patienten

Beovu 120 mg/ml injektionsveeske, oplgsning
brolucizumab

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjzlpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Las denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at fa dette leegemiddel, da den indeholder

vigtige oplysninger.

- Gem indlaegssedlen. Du kan fa brug for at lzese den igen.

- Sparg leegen, hvis der er mere, du vil vide.

- Kontakt leegen, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som ikke er naevnt i denne
indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, fer du far Beovu

Séadan gives Beovu

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Uk wd P

1. Virkning og anvendelse

Virkning

Beovu indeholder det aktive stof brolucizumab, som tilhgrer en gruppe leegemidler, der kaldes
antineovaskularisationsmidler. Din leege injicerer Beovu i gjet for at behandle gjensygdomme, der kan
pavirke dit syn.

\

Unormale blodkar, der

*L?Iakker veeske eller blod
ind i den gule plet i gjet
(macula)

Anvendelse

Beovu anvendes til at behandle gjensygdomme hos voksne, som forekommer, nar der dannes
unormale blodkar, som vokser under den gule plet i gjet. Den gule plet er bagerst i gjet og ger, at man
kan se klart. De unormale blodkar kan laeekke vaeske eller blod ind i gjet og forstyrre den gule plets
funktion, hvilket farer til sygdomme der kan forarsage nedsat syn, sa som:

o vad aldersrelateret macula degeneration (AMD)

o diabetisk maculagdem (DME)

Sadan virker Beovu
Beovu kan forsinke sygdommens udvikling, og dermed opretholde, eller endda forbedre, dit syn.
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2. Det skal du vide, far du far Beovu

Du ma ikke fa Beovu:

- hvis du er allergisk over for brolucizumab eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette
legemiddel (angivet i punkt 6).

- hvis du har en aktiv eller formodet infektion i eller omkring gjet.

- hvis du har smerter eller radme i gjet (inflammation i gjet).

Forteel det til leegen, hvis noget af dette gaelder for dig. S ma du ikke fa Beovu.

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen, fer du far Beovu hvis noget af fglgende gealder for dig:

- hvis du har glaukom (en gjensygdom, der ofte forarsages af hgijt tryk inde i gjet).

- hvis du tidligere har set lysglimt eller "fluer” (marke flydende pletter), og hvis du pludselig ser
starre og flere "fluer".

- hvis du er blevet opereret i gjet inden for de sidste 4 uger, eller hvis du skal opereres i gjet inden
for de naeste 4 uger.

- hvis du nogensinde har haft gjensygdomme eller er blevet behandlet i gjnene.

- hvis du tidligere har haft et pludseligt synstab, der skyldes tilstopning af blodkar bagerst i gjet
(vaskuleer okklusion i nethinden) eller inflammation af blodkar bagerst i gjet (nethinde vaskulit)
indenfor det seneste ar.

Forteel det omgaende til legen, hvis du:

- udvikler radmen i gjet, gjensmerter, gget ubehag, forveerring af radmen i gjet, slaret eller nedsat
syn, et gget antal sma partikler i synsfeltet eller gget falsomhed over for lys.

- udvikler pludseligt synstab, der kan veere et tegn pa tilstopning af blodkar bagerst i gjet
(vaskulaer okklusion i nethinden).

Symptomerne, der er angivet ovenfor, kan medfare, at din lsege stopper din behandling med Beovu.

Derudover er det vigtigt for dig at vide:

- Beovus sikkerhed og virkning ved brug i begge gjne samtidigt, er ikke blevet undersagt, og
anvendelse pa denne made kan medfare en gget risiko for at fa bivirkninger.

- indsprgjtning af Beovu kan forarsage et forhgijet tryk i gjet (intraokulert tryk) hos nogle
patienter indenfor 30 minutter efter injektionen. Din laege vil kontrollere dette efter hver
indsprgjtning.

- din lzege vil undersgge, om du har andre risikofaktorer, der kan gge risikoen for rifter i eller
lgsning af et af lagene bagerst i gjet (Iasning af eller rift i nethinden, og lgsning af eller rift i
pigmentepitelet i nethinden). | disse tilfeelde skal Beovu gives med forsigtighed.

Brug af VEGF-heemmere (dvs. stoffer tilsvarende det aktive stof i Beovu) i kroppen (systemisk brug)
er muligvis forbundet med risiko for blodpropper, der blokerer andre blodkar (arterielle
tromboemboliske haendelser), hvilket kan fare til hjerteanfald eller slagtilfelde. Der er en teoretisk
risiko for sadanne handelser efter indsprgjtning af Beovu i gjet.

Bgrn og unge
Beovu anvendes ikke til barn og unge.

Brug af andre leegemidler sammen med Beovu
Forteel det altid til leegen, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget andre leegemidler eller
planleegger at tage andre lsegemidler.

Graviditet og amning
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlagger at blive gravid, skal
du sperge din lzge til rads, for du bliver behandlet med dette laegemiddel.

Amning frarades under behandlingen med Beovu og i mindst én maned efter, at du er stoppet med
behandlingen med Beovu, da det ikke vides, om Beovu gar over i modermaelken.
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Kvinder, der kan blive gravide, skal anvende en sikker preeventionsmetode under behandlingen og i
mindst én maned efter, at behandlingen med Beovu er stoppet. Hvis du bliver gravid eller tror, du er
gravid under behandlingen, skal du fortaelle det til lezgen med det samme.

Trafik- og arbejdssikkerhed
Nar du har faet indsprgjtet Beovu, kan du opleve midlertidige synsproblemer (for eksempel slaret
syn). Hvis det sker, ma du ikke kare bil eller betjene maskiner, sa leenge det varer.

Beovu indeholder natrium
Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. dosis, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3.  Sadan gives Beovu

Sa meget Beovu vil du fa og sa ofte
Den anbefalede dosis er 6 mg brolucizumab.

Vad AMD

Opstart af behandling (ogsa kaldet loading-behandling)

- Du vil blive behandlet med én indsprgjtning hver maned i de farste 3 maneder.

- Alternativt vil de to farste doser blive givet hver 6. uge. Din laege vil derefter beslutte, baseret
pa dit gjes tilstand, om der er behov for en tredje indsprajtning 12 uger efter opstart af
behandlingen.

Vedligeholdelsesbehandling

- Derefter kan du fa én indsprajtning hver 3. maned. Din lzege vil beslutte, hvor ofte du skal
behandles, baseret pa dit gjes tilstand. Nogle patienter kan have brug for behandling hver
2. maned. Behandlingsintervallet mellem to doser af Beovu ma ikke vare kortere end hver

2. maned.
OPSTART AF BEHANDLING VEDLIGEHOLDELSESBEHANDLING
(OGSA KALDET LOADING-BEHANDLING)
3 DOSER: 2 DOSER:
EN GANG HVER EN GANG HVER EN GANG HVER
4 ELLER | ¢ — 12
UGE UGE UGE
For de farste 3 doser, For de farste 2 doser, Derefter 1 indsprgjtning
1 indsprgjtning hver 1 indsprgjtning hver hver 12. uge (3. maned)
4. uge 6. uge eller som anbefalet
Din lzege vil derefter beslutte, af din Iaege
baseret pa dit gjes tilstand,
om der er behov for en tredje indsprgjtning

12 uger efter opstart af behandlingen
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DME
- Du vil blive behandlet med én indspragjtning hver sjette uge, for de farste fem indsprgjtninger.
- Derefter kan du fa en indsprgjtning hver 3. maned. Din leege vil beslutte, hvor ofte du skal
behandles, baseret pa dit gjes tilstand. Nogle patienter kan have brug for behandling hver
2. méaned. Nogle patienter kan fa behandling hver 4. maned.

. (Ij:gsresrteen Derefter, en
gang hver gang hver

-
uge uge

For de forste 5 doser Derefter, 1 indsprgjtning
1 indsprgjtning hver  hver 12. uge (3 maneder) eller
6. uge som anbefalet af din leege

Indgivelse
Beovu gives som en indsprgjtning i gjet (intravitreal anvendelse) af din gjenlaege.

Far indsprgjtningen vil din leege vaske dit gje omhyggeligt for at undga infektion i gjet. Din laege vil
ogsa give dig gjendraber (lokalbedgvelse), som gar gjet falelseslgst, for at mindske eller forhindre
smerter i forbindelse med indsprgjtningen.

Sa leenge varer behandlingen med Beovu

Beovu anvendes til behandling af kroniske gjensygdomme, som kraever en langtidsbehandling, som
muligvis vil fortsette i maneder eller ar. Din lzege vil kontrollere, at behandlingen virker ved de
regelmassige planlagte besgg. Din leege kan ogsa kontrollere dine gjne mellem indsprgjtningerne.
Hvis du har spgrgsmal om, hvor leenge du skal have Beovu, skal du tale med din lzege.

Hvis du holder op med at fa behandling med Beovu
Tal med din lzege, inden du holder op med behandlingen. Hvis du holder op med behandlingen, kan
risikoen for at miste din synsevne blive stgrre og dit syn kan blive darligere.

Sperg laegen, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4, Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Bivirkningerne ved indsprgjtning af Beovu stammer enten fra leegemidlet eller fra indsprgjtningen og
ses som regel i gjet.

Nogle bivirkninger kan vare alvorlige

Sgg leege med det samme, hvis du far noget af falgende, som er tegn pa allergiske reaktioner,
inflammationer eller infektioner:

o pludseligt nedsat eller &ndret syn

. smerter, gget ubehag, forveerring af radmen i gjet

Forteel det omgaende til laegen, hvis du far alvorlige bivirkninger.
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@vrige bivirkninger
Andre bivirkninger, som kan forekomme efter behandling med Beovu er beskrevet herunder.

De fleste bivirkninger er lette til moderate og forsvinder for det meste indenfor en uge efter hver
indsprgjtning.

Huvis disse bivirkninger bliver alvorlige, skal du fortalle det til leegen.

Almindelige: kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer

o inflammation i det midterste lag af gjenvaeggen (uveitis)

o lgsning af den geleagtige substans inde i gjet (glaslegemesammenfald)

o rift i nethinden (den del bagerst i gjet, der opfanger lys) eller i et af dens lag (rift i
pigmentepitelet i nethinden)

o nedsat synsskarphed

o nethindebladning

o inflammation i regnbuehinden, den farvede del af gjet (iritis)

o inflammation i regnbuehinden og det tilstedende veev i gjet (iridocyklitis)

o pludseligt synstab pa grund af tilstopning af blodkar bagerst i gjet (vaskulear okklusion i
nethinden)

o bladning i gjet (glaslegemebladning)

o uklarhed i gjets linse (katarakt)

o blgdning fra sma blodkar i det yderste lag i gjet (konjunktival blgdning)

o pletter i synsfeltet, som bevaeger sig (mouches volantes, ogsa kaldet "flyvende fluer")

o gjensmerter

o forhgjet tryk inde i gjet (forhgjet intraokulert tryk)

o redmen i det hvide i gjet (konjunktivitis)

o slagret eller uklart syn

o ridse i hornhinden, beskadigelse af det gennemsigtige lag i gjeablet, som daekker

regnbuehinden (hornhindeabrasion)

o beskadigelse af det gennemsigtige lag i gjeseblet, som dakker regnbuehinden (punktformet
keratitis)

o allergiske reaktioner (overfglsomhed)

Ikke almindelige: kan forekomme hos op til 1 ud af 100 personer

alvorlig inflammation inde i gjet (endoftalmit)

blindhed

pludseligt synstab pa grund af tilstopning af en arterie i gjet (nethindearterieokklusion)
lgsning af nethinden (nethindelgsning)

radmen i gjet (konjunktival hyperemi)

gget taresekretion (gget lakrimation)

unormal fornemmelse i gjet

lgsning af et af lagene i nethinden (lgsning af pigmentepitelet i nethinden)
inflammation i den geleagtige substans inde i gjet (vitritis)

inflammation i den forreste del af gjet (inflammation eller lysglimt i forreste kammer)
opsvulmen af hornhinden, det gennemsigtige lag i gjeseblet (corneagdem)
inflammation i blodkarrene bagerst i gjet (nethinde vaskulit)

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din lzege. Dette geelder ogsa mulige bivirkninger, som
ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine pargrende kan ogsa indberette bivirkninger
direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V. Ved at
indrapportere bivirkninger kan du hjeelpe med at fremskaffe mere information om sikkerheden af dette
leegemiddel.
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5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgaengeligt for barn.

Brug ikke leegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa aesken og etiketten efter EXP. Udlgbsdatoen er
den sidste dag i den na&evnte maned.

Opbevares i kaleskab (2 °C — 8 °C).
Ma ikke nedfryses.
Opbevar hatteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.

Inden brug kan hatteglasset opbevares ved stuetemperatur (under 25 °C) i op til 24 timer.

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Beovu indeholder:

- Aktivt stof: brolucizumab. 1 ml injektionsvaske, oplgsning indeholder 120 mg brolucizumab.
Hvert heetteglas indeholder 27,6 mg brolucizumab i 0,23 ml oplgsning. Dette giver en brugbar
mangde til at levere en enkelt dosis pa 0,05 ml oplgsning indeholdende 6 mg brolucizumab.

- @vrige indholdsstoffer: natriumcitrat, saccharose, polysorbat 80, vand til injektionsvasker.

Udseende og pakningsstarrelser
Beovu 120 mg/ml injektionsveeske, oplasning (injektionsvaeske) er en klar til let opaliserende, farvelgs
til let brunlig-gul vandig oplgsning.

Pakningsstarrelse med 1 haetteglas og 1 stump filterkanyle (18G x 12", 1,2 mm x 40 mm, 5 pum)
udelukkende til engangsbrug.

Indehaver af markedsferingstilladelsen
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irland

Fremstiller

S.A. ALCON-COUVREUR N.V.
Rijksweg 14

2870 Puurs

Belgien

Novartis Pharma GmbH
Roonstrale 25

90429 Nurnberg
Tyskland

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanien
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Lek Pharmaceuticals d.d.
Verovskova ulica 57
Ljubljana, 1526
Slovenien

Hvis du gnsker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsfgringstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Novartis Pharma N.V. SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tél/Tel: +32 2 246 16 11 Tel: +370 5269 16 50
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Novartis Bulgaria EOOD Novartis Pharma N.V.

Ten.: +359 2 489 98 28 Tél/Tel: +32 2 246 16 11
Ceska republika Magyarorszag

Novartis s.r.o. Novartis Hungaria Kft.

Tel: +420 225 775 111 Tel.: +36 1 457 65 00
Danmark Malta

Novartis Healthcare A/S Novartis Pharma Services Inc.
TIf.; +4539 16 84 00 Tel: +356 2122 2872
Deutschland Nederland

Novartis Pharma GmbH Novartis Pharma B.V.

Tel: +49 911 2730 Tel: +31 88 04 52 111

Eesti Norge

SIA Novartis Baltics Eesti filiaal Novartis Norge AS

Tel: +372 66 30 810 TIf: +47 23 05 20 00

EMLGOa Osterreich

Novartis (Hellas) A.E.B.E. Novartis Pharma GmbH

TnA: +30 210 281 17 12 Tel: +43 1 86 6570

Espafia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888
France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Romania

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50

island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439
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Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +390296 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvbztpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Novartis Baltics Novartis Ireland Limited

Tel: +371 67 887 070 Tel: +44 1276 698370

Denne indlaegsseddel blev senest eendret

Andre informationskilder
Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europeiske Leegemiddelagenturs
hjemmeside: http://www.ema.europa.eu
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Nedenstaende oplysninger er til leeger og sundhedspersonale:

Brugsvejledning til hatteglasset

Opbevaring og eftersyn

Beovu skal opbevares i kaleskab (2 °C — 8 °C). Ma ikke nedfryses.
Opbevar haetteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.

I
Q Inden brug kan det uabnede hatteglas med Beovu opbevares ved
- - stuetemperatur (under 25 °C) i op til 24 timer. Efter abning af
\ haetteglasset fortsaettes under aseptiske betingelser.

S

Beovu er en Klar til let opaliserende og farvelgs til let brunlig-gul vandig
oplgsning.

Oplgsningen skal kontrolleres visuelt, nar den er taget ud af kaleskabet
og inden administration. Hvis der er synlige partikler eller uklarheder, ma

@ haetteglasset ikke anvendes, og relevante udskiftningsprocedurer skal
falges.
Haetteglassets indhold og filterkanylen er sterilt og kun til engangsbrug.
Ma ikke anvendes, hvis pakningen, hatteglasset og/eller filterkanylen er
beskadiget eller udlgbet.

Sadan klarggres og administreres Beovu

Haetteglasset indeholder mere end den anbefalede dosis pa 6 mg. Det totale udtagelige volumen fra
haetteglasset (0,23 ml) skal ikke anvendes. Det overskydende volumen skal presses ud inden injektion.
Hvis hele volumenet fra heetteglasset injiceres, kan det medfare overdosering.

Den intravitreale injektionsprocedure skal udfgres under aseptiske forhold, hvilket omfatter brug af
kirurgisk handdesinfektion, sterile handsker, et sterilt afdeekningsstykke, et sterilt gjenlagsspekel (eller
tilsvarende) og tilgeengeligt udstyr til steril paracentese (hvis pakravet).

Hensigtsmaessig anastesi og et bredspektret topisk mikrobicid til at desinficere periokuleer hud,
gjenlag og okuleer overflade skal administreres far injektionen.

Der skal bruges falgende medicinsk udstyr til engangsbrug ved klarggring og intravitreal injektion:
o En 30G x ¥2" injektionskanyle, steril.

o En 1 ml sprgjte med et 0,05 ml doseringsmaerke, steril.

o En 5 um stump filterkanyle (18G x 1%", 1,2 mm x 40 mm), steril.

Injektionskanylen og sprgjten medfalger ikke i &esken med Beovu.

Sgrg for, at injektionen gives umiddelbart efter klargering af dosen (trin 8).

Bemaerk: Dosis skal indstilles til 0,05 ml.
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Injektionsprocedure

1.

Fjern hatten pa heetteglasset, og rens hatteglassets
gummiprop (f.eks. med en 70 % spritserviet).

Seet filterkanylen pa en 1 ml sprgjte med aseptisk teknik.

Pres filterkanylen ned i midten af haetteglassets gummiprop,
indtil kanylen nar haetteglassets bund.

Treek vaesken op ved at holde hatteglasset let pa skra og
langsomt treekke al veesken op fra hatteglasset og
filterkanylen.

Serg for, at stemplet treekkes tilstreekkeligt tilbage, nar
haetteglasset tammes, for at veere sikker pa, at filterkanylen
temmes helt.

5. Tag filterkanylen af sprgjten med aseptisk teknik, og
bortskaf den. Filterkanylen ma ikke anvendes til intravitreal
injektion.

6. En steril 30G x %" injektionskanyle monteres aseptisk pa
sprajten.

7. Kontroller for luftbobler ved at holde sprgjten med kanylen

pegende opad. Hvis der er lufthobler, slas let pa spragjten
med en finger, indtil boblerne seger mod toppen.
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8. Hold sprgjten i gjenhgjde, og tryk forsigtigt stemplet ind for
at presse luften ud fra sprgjten sammen med den
overskydende oplgsning, og justér dosis til 0,05 ml market.
Sprajten er Klar til injektion.

0.05 m| mp-

9. Injicér langsomt, indtil gummiproppen nar bunden af
sprgijten, for at injicere injektionsvolumenet pa 0,05 ml.
Bekraeft, at den fulde dosis er administreret ved at
kontrollere, at gummiproppen har naet bunden af
spragjtecylinderen.

Bemark: Ikke anvendt legemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

Ofte stillede spgrgsmal og svar

Sp: Hvad, hvis jeg ikke kan treekke nok vaske op af hatteglasset?

Sv: Undlad at ryste haetteglasset, inden du treekker vaeske op, men lad vaesken samle sig i bunden af
heatteglasset. Sgrg for at holde hzatteglasset opret og let pa skrd. Traek stemplet langsomt op, og vent,
til vaesken kommer til syne i sprgjtecylinderen. Fortseet med at traekke vaesken langsomt op for at
temme heetteglasset og filterkanylen helt.

Sp: Hvad, hvis jeg ikke kan fjerne alle luftboblerne fra vaesken?
Sv: Det er vigtigt, at der ikke er luft i vaesken. Bittesma luftbobler, der sidder pa proppen, slipper dog
som regel ikke proppen under injektionen, og derfor pavirker de ikke doseringsvolumenet.
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