I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE
Verquvo 2,5 mg filmtabletta

Verquvo 5 mg filmtabletta
Verquvo 10 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Verquvo 2.5 mg filmtabletta

2,5 mg vericiguatot tartalmaz filmtablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
58,14 mg laktdzt tartalmaz (monohidrat formajaban) filmtablettanként, lasd 4.4 pont.

Verquvo 5 mg filmtabletta

5 mg vericiguatot tartalmaz filmtablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
55,59 mg laktozt tartalmaz (monohidrat formajaban) filmtablettanként, lasd 4.4 pont.

Verquvo 10 mg filmtabletta

10 mg vericiguatot tartalmaz filmtablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
111,15 mg laktozt tartalmaz (monohidrat formajaban) filmtablettanként, 1asd 4.4 pont.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta (tabletta)

Verquvo 2.5 mg filmtabletta

Kerek, mindkét oldalan dombort, fehér, 7 mm atmérdji filmtabletta, egyik oldalan ,,2.5”, masik
oldalan “VC” felirattal.

Verquvo 5 mg filmtabletta

Kerek, mindkét oldalan domboru, barndsvords, 7 mm atmérdji filmtabletta, egyik oldalan ,,5”, masik
oldalan “VC” felirattal.



Verquvo 10 mg filmtabletta

Kerek, mindkét oldalan dombort, sargas-narancssarga, 9 mm atmérdjii filmtabletta, egyik oldalan
,,10”, masik oldalan “VC” felirattal.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Verquvo a tiinetekkel jaro kronikus szivelégtelenség kezelésére javallott olyan feln6tt betegeknél,
akiknek csokkent az ejekcids frakcidja, és akiknek allapota egy kdzelmultban tortént, iv. terapiat
igénylé dekompenzacios esemény utan stabilizalodott (lasd 5.1 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas

A vericiguatot a szivelégtelenség kezelésére alkalmazott egyéb terapidkkal egyiitt alkalmazzak.

A vericiguat alkalmazasanak megkezdése eldtt gondoskodni kell a volumenstatusz és a diuretikus
terapia optimalizalasarol, hogy stabilizaljak a betegek allapotat a dekompenzacids esemény utan,
kiilondsen azoknal a betegeknél, akiknél nagyon magas az N-terminalis pro B natriuretikus peptid
(NT-proBNP) szintje (14sd 5.1 pont).

Az ajanlott kezd6 dozis: 2,5 mg vericiguat napi egyszer. A dozist koriilbeliil 2 hetenként meg kell
duplazni — ahogyan azt a beteg toleralja — amig el nem érik a napi egyszeri 10 mg-os fenntart6
céldozist.

Amennyiben a betegnél toleralhatdsaggal kapcsolatos probléma 1ép fel (tiinetekkel jelentkezd
hypotonia vagy 90 Hgmm alatti szisztolés vérnyomas [SRR]), a vericiguat dozisanak dtmeneti
csokkentése vagy a kezelés abbahagyasa javasolt (1asd 4.4 pont).

A kezelést nem szabad megkezdeni olyan betegeknél, akiknek a szisztolés vérnyomasa <100 Hgmm
(lasd 4.4 pont).

Kimaradt dozis

Ha kimarad egy dozis bevétele, akkor a lehet6 leghamarabb pdtolni kell, amint eszébe jut a betegnek
még azon a napon, amikor egyébként is esedékes lett volna. A betegek nem alkalmazhatnak két dozis
vericiguatot ugyanazon a napon.

Kiilonleges betegcsoportok

ldések
Id6seknél nem sziikséges a dozis modositasa (1asd 5.1 és 5.2 pont).

Vesekarosodas

Nem sziikséges a dozis modositasa olyan betegeknél, akiknek a becsiilt glomerularis filtracios rataja
(eGFR) >15 ml/perc/1,73 m? (nem dializalt betegek). A vericiguat-kezelés nem javasolt olyan
betegeknek, akiknek az eGFR-értéke <15 ml/perc/1,73 m? a kezelés megkezdésekor vagy akiket
dializalnak (1asd 4.4 és 5.2 pont).

Majkarosoddas

Nincs sziikség a dozis modositasara enyhe vagy kdzepesen stilyos majkarosodasban szenvedd
betegeknél. A vericiguat-kezelés nem javasolt sulyos majkarosodasban szenvedd betegeknek (lasd 4.4
€s 5.2 pont).



Gyermekek és serdiilok

A vericiguat biztonsagossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serdiilok esetében
még nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo klinikai adatok. Nem klinikai vizsgalatokban a
ndvekvo csontokra kifejtett nemkivanatos hatasokat figyeltek meg (1asd 5.3 pont).

Az alkalmazis mddja

Szajon at torténd alkalmazasra. A Verquvo-t étkezés kozben kell bevenni (1asd 5.2 pont).

A tablettak osszetorése

Ha a beteg nem tudja lenyelni a tablettakat egészben, lehetdség van arra, hogy a Verquvo tablettakat

Osszetorjék és vizzel elkeverjék kozvetleniil a bevétel el6tt (1asd 5.2 pont).

4.3 Ellenjavallatok

- A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

- A szolubilis guanilat-ciklazt (sGC) stimulalo egyéb gyogyszerek, példaul riociguat egyidejii
alkalmazasa (lasd 4.5 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Tiinetekkel jelentkez6 hypotonia

A vericiguat tiinetekkel jelentkezé hypotoniat valthat ki (1asd 4.8 pont). Nem vizsgaltak olyan
betegeket, akiknek a szisztolés vérnyomas értéke 100 Hgmm alatti volt vagy akiknél tiinetekkel
jelentkezd hypotonia allt fenn a kezelés megkezdésekor.

A tiinetekkel jelentkezd hypotonia lehet6ségét figyelembe kell venni betegeknél hypovolaemia, sulyos
bal kamrai kidramlasi obstrukcid, nyugalmi hypotonia, autoném miikddési zavar, hypotonia
koreldzmény, illetve vérnyomascsokkenték vagy szerves nitratok egyidejii alkalmazasa (lasd 4.5 pont)
esetén. Amennyiben a betegnél toleralhatosaggal kapcsolatos probléma 1ép fel (tiinetekkel jelentkezd
hypotonia vagy 90 Hgmm alatti szisztolés vérnyomas), a vericiguat dozisdnak atmeneti csokkentése
vagy a kezelés abbahagydsa javasolt (14sd 4.2 pont).

A vericiguat és PDE5-gatlok (példaul a szildenafil) egyidejii alkalmazéasat nem tanulmanyoztak
szivelégtelenségben szenvedd betegeknél, ezért ez nem is javasolt, ugyanis nagyobb lehet a tiinetekkel
jelentkezd hypotonia kockazata (lasd 4.5 pont).

Vesekarosodas

Nem vizsgaltak olyan betegeket, akik az eGFR-értéke <15 ml/perc/1,73 m? volt a kezelés
megkezdésekor vagy akiket dializalnak, ezért a vericiguat-kezelés szamukra nem javasolt (lasd 4.2 és
5.2 pont).

Majkarosodas

Nem vizsgaltak stulyos majkarosodasban szenvedd betegeket, ezért a vericiguat-kezelés szamukra nem
javasolt (lasd 4.2 és 5.2 pont).

Segédanyagok

Laktoz
Ez a gydgyszer laktozt tartalmaz. Ritkan eléfordulo, drokletes galaktoz-intoleranciaban, teljes
laktazhianyban vagy gliikdz-galakt6éz malabszorpcioban a készitmény nem szedhetd.



Natrium
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
H,hatriummentes”.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Farmakodinamids gy6gyszerkolcsénhatisok

A vericiguat egyidejli alkalmazasa hemodinamikai hatasi hatéanyagokkal nem jart az additivnal
nagyobb hatassal (14sd 4.4 és 5.1 pont). Emellett a szivelégtelenségben szenvedd betegeknél
alkalmazott egyéb gyogyszerekkel egyidejiileg alkalmazott vericiguat koriilbeliil 1-2 Hgmme-rel
csokkentette a szisztolés vérnyomast (lasd 4.8 pont).

A szolubilis guanilat-ciklazt (sGC) stimulalo egyeb szerek
A Verquvo ellenjavallt azoknal a betegeknél, akik szolubilis guanilat-ciklazt (sGC) stimulalé egyéb
szereket, példaul riociguatot is alkalmaznak egyidejlileg (lasd 4.3 pont).

PDES5-inhibitorok

Szildenafil egyszeri dozisainak (25, 50 vagy 100 mg) hozzaadasa a vericiguat napi egyszer
alkalmazott, tobbszori dézisaihoz (10 mg) egészséges onkénteseknél az iil6 helyzetben mért
vérnyomas (RR) tovabbi, legfeljebb 5,4 Hgmm-es csdkkenésével jart (szisztolés/diasztolés RR,
artérias kozépnyomas [mean arterial pressure, MAP]) az 6nmagaban alkalmazott vericiguathoz
képest. Nem figyeltek meg dozisfliggd tendenciat a szildenafil kiillonb6z6 doézisaival.

relevans hatast.

A vericiguat és a PDES-gatlok (példaul a szildenafil) egyidejii alkalmazasat nem tanulmanyoztak
szivelégtelenségben szenvedd betegeknél, ezért ez nem is javasolt naluk a tiinetekkel jelentkezd
hypotonia lehetséges nagyobb kockazata miatt (lasd 4.4 pont).

Acetilszalicilsav

A vericiguat egyszeri (15 mg) dozisanak alkalmazasa egészséges onkénteseknél nem befolyasolta az
acetilszalicilsav (500 mg) vérzési idére vagy vérlemezke-aggregaciora kifejtett hatasat. A vérzési id6
vagy a vérlemezke-aggregacié nem valtozott az Snmagaban alkalmazott (15 mg) vericiguat-kezelés
hatésara.

crer

klinikailag relevans hatdssal nem jart.

Warfarin

A vericiguat tobbszori dozisainak (10 mg) napi egyszeri alkalmazasa egészséges onkénteseknél nem
befolyasolta a warfarin egyszeri dozisanak (25 mg) protrombiniddre, valamint a IIL., VIL. és X.
faktorokra kifejtett hatasat.

s

relevans hatast.

Kombindacio szakubitril/valzartannal

Vericiguat tobbszori dozisainak (2,5 mg) hozzdadasa szakubitril/valzartan t6bbszori dozisaihoz
(97/103 mg) az egészséges dnkénteseknél nem eredményezett az iil6 helyzetben mért vérnyomasra
kifejtett tobblet hatast, mint az onmagaban alkalmazott szakubitril/valzartan.

s

relevans hatast.

Szerves nitrdtok

A vericiguat tobbszori adagjanak, majd napi 10 mg-ra megemelt egyszeri dozisanak egyidejii
alkalmazasa nem valtoztatta meg szignifikansan a rovid és hosszu hatastartamu nitratok (nitroglicerin
spray ¢€s izoszorbid-mononitrat [ISMN]) iilé helyzetben mért vérnyomasra kifejtett hatasait
koszortérbetegségben szenvedod betegeknél. Szivelégtelenségben szenvedd betegek jol toleraltak a
rovid hatastartamu nitratok egyidejii alkalmazasat. Korlatozott mennyiségii tapasztalat all



rendelkezésre a vericiguat €s a hosszu hatastartamu nitratok egyidejti alkalmazasarol
szivelégtelenségben szenvedd betegeknél (1asd 4.4 pont).

Farmakokinetikai gyogyszerkdlcsOnhatasok

A vericiguat szamos Utvonalon iiriil ki az emberi szervezetbdl. A f6 utvonal az UGT1A9 és UGT1A1
altali glitkuronidacio, és a vericiguat nem befolyésolja mas gydgyszerek farmakokinetikajat (lasd
5.2 pont).

UGT1A49- és -141-gatlok

UGT1A9 és az UGT1A1 metabolizalja a vericiguatot. Ezeknek az UGT-knek az inhibitorai fokozott
vericiguat-expoziciot eredményezhetnek.

A vericiguat és mefenaminsav (gyenge vagy kdzepes UGT1A9-gatlo) egyiittes alkalmazéasakor nem
figyeltek meg klinikailag jelent6s hatéast a vericiguat expozicidjara.

Mivel az UGT1A9 vagy a kombinalt UGT1A9 és -1A1 er6s gatlasat — a hozzaférhetd inhibitorok
hianyaban — nem vizsgaltak klinikai gyogyszerkdlcsonhatés-vizsgalatokban, ezért az ilyen
gyogyszerekkel torténd egylittes alkalmazas klinikai kdvetkezménye jelenleg nem ismert.

Egyidejiileg alkalmazas a gyomor pH-értéket névelo gyogyszerekkel
A gyomor pH-értékét noveld gyogyszerekkel, példaul protonpumpa-gatlokkal (omeprazol), H2-
receptor-blokkolokkal vagy antacidokkal (aluminium-hidroxid/magnézium-hidroxid) végzett egyidejii

crer

megfelelden, étkezés kozben alkalmaztak a szivelégtelenségben szenvedd betegeknél (1asd 4.2 pont).

Nincsenek szignifikans kélcsonhatasok

A vericiguat egy vagy tobb eliminacios utvonalat befolyasold gydgyszerek egyidejii alkalmazasa nem
fejt ki klinikailag relevans hatést a vericiguat farmakokinetikajara.

ketokonazollal (tobb itvonalon haté CYP- és transzportergatld), vagy rifampicinnel (tobb utvonalon
haté UGT-, CYP- és transzporterinduktor) egyiitt alkalmaztak.

crer

kifejtett, klinikailag jelentds hatast vericiguat egyiittes alkalmazasa esetén.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A vericiguat terhes néknél valo alkalmazasarol nem all rendelkezésre adat. Az allatokon végzett
vizsgalatok reprodukcids toxicitast mutattak anyai toxicitas jelenlétében (lasd 5.3 pont).
Elévigyazatossagbol a vericiguatot nem szabad alkalmazni terhesség alatt és olyan fogamzoképes ndk
esetében, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas

Nincsenek informacidk arrdl, hogy a vericiguat megjelenik-e a human anyatejben, milyen hatasokat
fejt ki az anyatejjel taplalt ujsziilottre vagy a tejtermelésre. A vericiguat megjelenik szoptatod
patkanyok tejében. Az anyatejjel taplalt gyermekre nézve fennalld kockéazat nem zarhato ki.

El kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel, vagy megszakitjak vagy el sem kezdik a vericiguat-
kezelést, figyelembe véve a szoptatas elényét a gyermekre, valamint a terapia elényét a ndre nézve.

Termékenység

Nincsenek rendelkezésre allo adatok a vericiguat human termékenységre kifejtett hatasarol. Egy him
és néstény patkanyokkal végzett vizsgalatban nem mutattak ki a vericiguat termékenységre gyakorolt
karosito hatasat (lasd 5.3 pont).



4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A vericiguat kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez vagy a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Jarmiivezetéskor és gépkezeléskor szem elott kell tartani, hogy esetenként szédiilés
fordulhat el6.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglaldsa

A vericiguat-kezelés soran leggyakrabban jelentett mellékhatas a hypotonia volt (16,4%).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A vericiguat biztonsagossagat egy II1. fazisu vizsgalatban (VICTORIA) értékelték, amelyben 6sszesen
2519 beteget kezeltek vericiguattal (legfeljebb napi egyszeri 10 mg dozisokkal) (lasd 5.1 pont). A
vericiguat-expozicio atlagos idétartama 1 év, maximalis idGtartama 2,6 év volt.

A vericiguat klinikai vizsgalataiban jelentett mellékhatasokat az alabbi tablazat mutatja be a MedDRA
szervrendszeri besorolas és a gyakorisag szerint. A gyakorisagi kategoriak meghatirozasa a
kovetkezd: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori (=1/1000 — <1/100); ritka
(>1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000).

1. tablazat: Mellékhatasok

MedDRA Nagyon gyakori Gyakori

szervrendszeri

besorolas

Vérképzoszervi és Anaemia

nyirokrendszeri

betegségek és tiinetek

Idegrendszeri Szédiilés

betegségek és tiinetek Fejfajas

Erbetegségek és tiinetek | Hypotonia

Emésztorendszeri Hanyinger

betegségek és tiinetek Dyspepsia
Hanyas
Gastro-oesophagealis refluxbetegség

Kivalasztott mellékhatdsok ismertetése

Hypotonia

A VICTORIA vizsgalatban a szisztolés vérnyomas atlagosan koriilbeliil 1-2 Hgmm-rel nagyobb
mértékben csokkent a vericiguatot kapo betegeknél, mint azoknal, akik placebot kaptak. A
VICTORIA vizsgalatban a vericiguattal kezelt betegek 16,4%-anal szamoltak be hypotoniardl, mig ez
az arany 14,9% volt a placeboval kezelt betegek kdrében. Ebbe beletartozik az orthostaticus hypotonia
is, amelyrdl a vericiguattal kezelt betegek 1,3%-anal szamoltak be, szemben a placeboval kezelt
betegek 1,0%-ahoz képest. Tiinetekkel jelentkezd hypotoniarol a vericiguattal kezelt betegek 9,1%-
anal és a placeboval kezelt betegek 7,9%-anal szamoltak be; ez a vericiguattal kezelt betegek 1,2%-
anal, illetve a placebdval kezelt betegek 1,5%-anal mindsiilt sulyos nemkivanatos eseménynek (lasd
4.4 pont).



Feltételezett mellékhatisok bejelentése

A gybgyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A vericiguat tiladagolasa hypotoniahoz vezethet. Sziikség esetén tiineti kezelést kell alkalmazni. Ez a
gyogyszer nagy mértékben kotddik fehérjékhez, ezért nem valdszinii, hogy hemodializissel el lehet
tavolitani.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Szivre hato szerek, szivbetegségben alkalmazott egyéb értagitok, ATC kod:
C01DX22

Hatasmechanizmus

A vericiguat egy szolubilis guanilat-ciklazt (sGC) stimulalo szer. Szivelégtelenségben karosodik a
nitrogén-monoxid (NO) szintézise és csokken a nitrogén-monoxid receptoranak, az sGC-nek az
aktivitasa. Az sGC-bol szarmazo ciklikus guanozin-monofoszfat (cGMP) hianya hozzajarul a
myocardialis és vascularis miikodés zavarahoz. A vericiguat helyreallitja az NO-sGC-cGMP jelatviteli
ut viszonylagos hianyat azzal, hogy kozvetleniil stimuldlja az sGC-t az NO-tdl fiiggetleniil és azzal
szinergizalva; ezaltal megnoveli az intracellularis cGMP szintjét, amely javithatja a myocardialis és
vascularis funkciot egyarant.

Farmakodindamids hatasok

A vericiguat farmakodinamias hatdsai konzisztensek egy sGC-stimulalo hatasmodjaval, amely
simaizom-relaxaciot és vazodilataciot eredményez.

Egy 12 hetes, placebokontrollos doziskeresd vizsgéalatban (SOCRATES-REDUCED)
szivelégtelenségben szenvedd betegeknél a vericiguat dozisfiiggd modon csokkentette az NT-proBNP-
szintet ([N-terminalis pro B natriuretikus peptid], a szivelégtelenség egyik biomarkere) a placebohoz
képest, amikor a szokasos kezelés kiegészitéseként alkalmaztak. A VICTORIA vizsgalatban az NT-
proBNP becsiilt csokkenése a kiindulashoz képest a 32. héten nagyobb volt a vericiguatot kapd
betegeknél, mint azoknal, akik placebot kaptak (lasd: klinikai hatasossag és biztonsagossag).

A sziv elektrofiziologiaja

Egy stabil allapotd, koszortiérbetegségben szenvedd betegekkel végzett, célzott QT-vizsgalatban

10 mg vericiguat alkalmazasa dinamikus egyensulyi allapotban nem nyujtotta meg a QT-intervallumot
klinikailag relevans mértékben, vagyis a QTcF-intervallum maximalis atlagos megnyuldsa nem
haladta meg a 6 ms-ot (a 90%-o0s CI fels¢ hatara <10 ms).



Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A vericiguat biztonsagossagat és hatasossagat egy randomizalt, pArhuzamos csoportos,
placebokontrollos, kettds vak, eseményvezérelt, multicentrikus vizsgalatban (VICTORIA)
tanulmanyoztak, amelyben a vericiguatot hasonlitottak dssze placeboval 5050 felnétt, tiinetekkel jard
szivelégtelenségben (NYHA II-1V. osztaly) szenved6 betegnél, akiknek a bal kamrai ejekcios
frakcigja (LVEF) nem érte el a 45%-ot egy, a szivelégtelenség (HF) stilyosbodaséaval kapcsolatos
eseményt kdvetden. A kronikus szivelégtelenség sulyosbodasaval kapcsolatos esemény meghatarozasa
a kovetkezd volt: szivelégtelenség miatti korhazi felvétel a randomizalas el6tti 6 honapon beliil, vagy
pedig jarobeteg-ellatasban iv. diuretikumok alkalmazasa a randomizalas el6tti 3 honapon beliil.

A betegeket a vericiguattal legfeljebb napi egyszeri 10 mg-os fenntart6 céldozissal, vagy ennek
megfeleld placeboval kezelték a szivelégtelenség elleni egyéb terapiakkal kombinacioban. A kezelést
napi egyszeri 2,5 mg vericiguattal kezdték, amelyet koriilbeliil 2 hetes id6kdzonként napi egyszeri

5 mg-ra, majd 10 mg-ra emeltek, ahogyan azt a beteg toleralta. Koriil 1 év utan a vericiguattal kezelt
betegek 89%-a és a placeboval kezelt betegek 91%-a kapta a 10 mg-os céldozist a szivelégtelenség
elleni egyéb terapiak mellett.

Az elsédleges végpont a cardiovascularis (CV) haldlozas vagy szivelégtelenség miatti hospitalizacio
alkotta Osszetett végpont elsé eseményéig eltelt id6 volt. Az elsddleges végpont median kovetési ideje
11 honap volt. A vericiguatot kap6 betegeket atlagosan 1 évig és legfeljebb 2,6 évig kezelték.

A vizsgalt populacio atlagéletkora 67 év volt, dsszesen 1596 vericiguattal kezelt beteg (63%) volt

65 éves vagy idésebb, és 783 vericiguattal kezelt beteg (31%) volt 75 éves vagy idésebb. A
randomizalaskor a betegek 58,9%-a tartozott a NYHA II. osztalyba; 39,7%-a a NYHA III. osztalyba;
1,3%-a pedig a NYHA IV. osztalyba. Az LVEF atlaga 28,9% volt; a betegek koriilbeliil felénél volt az
LVEF <30% ¢és a betegek 14,3%-anal volt az LVEF 40% ¢és 45% kozott. A korelozményekben a
leggyakrabban jelentett allapotok — a szivelégtelenséget leszamitva — a kovetkezok voltak: hypertonia
(79%), koszoruérbetegség (58%), hyperlipidaemia (57%), diabetes mellitus (47%), pitvarfibrillacio
(45%) és myocardialis infarctus (42%). A randomizalaskor az atlagos eGFR-érték 62 ml/perc/1,73 m?
volt (a betegek 88%-anal volt >30 ml/perc/1,73 m?; a betegek 10%-anél volt <30 ml/perc/1,73 m?). A
VICTORIA vizsgalat betegeinek 67%-at vontak be a szivelégtelenség miatti hospitalizaciot kdvetd

3 honapon beliil; 17%-ukat a szivelégtelenség miatti hospitalizaciot kdvetd 3—6 honapon beliil, 16%-
ukat pedig a jarobeteg-ellatasban, iv. diuretikumokkal végzett kezelés utani 3 honapon beliil. Az NT-
proBNP median szintje 2816 pg/ml volt a randomizalaskor.

Kiindulaskor a betegek tobb mint 99%-a részesiilt szivelégtelenség elleni egyéb terapiakban, amelyek
a kovetkezoket tartalmaztak: béta-blokkolok (93%), angiotenzin-konvertaléenzim- (ACE) gatlok vagy
angiotenzin-II-receptorblokkolok (ARB) (73%), mineralokortikoid-receptor-antagonistak (MRA)
(70%), egy angiotenzinreceptor- és neprilizingatlé kombinacidja (ARNI) (15%), ivabradin (6%),
beiiltethet6 defibrillatorok (28%) és kétkamrai szivritmusszabalyozok (15%). A betegek 91%-at kettd
vagy tobb szivelégtelenség elleni gyogyszerrel kezelték (béta-blokkolo, barmilyen renin-angiotenzin-
rendszer [RAS] gatlo vagy MRA) és 60%-ukat mindharommal kezelték. A betegek 3%-a kapott
natrium-glikkoz-kotranszporter-2 (SGLT2) gatlot.

A vericiguat hatékonyabbnak bizonyult, mint a placebo a CV halalozas vagy a szivelégtelenség miatti
hospitalizaci6 kockazatanak csokkentése tekintetében az esemény bekovetkezéséig eltelt id6 elemzése
alapjan. A vizsgalat soran az éves abszolut kockazatcsokkenés (absolute risk reduction, ARR) 4,2%
volt vericiguat mellett a placebohoz képest. Vagyis 24 beteget kellene kezelni atlagosan 1 évig ahhoz,
hogy meg lehessen elézni 1 elsédleges végponti eseményt. A kezelés hatasa tiikr6z6dott a CV
haléalozas, a szivelégtelenség miatti hospitalizacio, vagy a barmilyen ok haldlozas kockazatanak
csokkenésében, valamint a szivelégtelenség miatti hospitalizacid dsszesitett szamanak csokkenésében
(lasd a 2. tablazatot és az 1. abrat).



2. tablazat: A kezelés hatasa az elsédleges Gsszetett végpontra, az azt alkoté6 komponensekre és a
masodlagos végpontokra

Vericiguat Placebo Kezelések
N=2526 N=2524 osszehasonlitasa
n (%) n (%) Kockazatarany (95%-os
[Eves %!] [Eves %!] CI)?
[Egy évre vetitett
ARR %]*
Elsodleges végpont
A CV halalozas vagy 897 (35.5) 972 (38,5) 0,90 (0,82, 0,98)
szivelégtelenség miatti [33,6] [37,8] p=10,019°
hospitalizaci6 alkotta [4,2]
Osszetett végpont
CV halalozas 206 (8,2) 225 (8,9)
Szivelégtelenség miatti 691 (27,4) 747 (29,6)
hospitalizécio
Masodlagos végpontok
CV halalozas 414 (16,4) 441 (17,5) 0,93 (0,81, 1,06)
[12,9] [13,9]
Szivelégtelenség miatti 691 (27,4) 747 (29,6) 0,90 (0,81, 1,00)
hospitalizacio [25,9] [29,1]
Az Osszhaldlozas vagy 957 (37,9) 1032 (40,9) 0,90 (0,83, 0,98)
szivelégtelenség miatti [35,9] [40,1]
hospitalizaci6 alkotta
Osszetett végpont®
A szivelégtelenség miatti 1223 1336 0,91 (0,84, 0,99)°
hospitalizaciok Osszesitett [38,3] [42.4]
szama (els0 és ismétlods)

! Az eseménnyel érintett betegek Osszesitett szama 100 kockéazatnak kitett betegévre vetitve.

2 Cox-féle aranyos hazardmodellbdl szarmazé kockazatarany (vericiguat a placebo ellenében) és
konfidenciaintervallum.

3 A logrank-probabol. A p-érték csak a kockazataranyra vonatkozik, az egy évre vetitett ARR-re nem.
“Egy évre vetitett abszolut kockazatcsokkenés, az éves % kiilonbségeként szamolva (placebo-
vericiguat).

5Tobb eseménnyel is érintett betegeknél csak az dsszetett végponthoz hozzajarulé elsé eseményt
szamoljak.

¢ Andersen—Gill-féle modellbdl szarmazo6 kockazatarany (vericiguat a placebo ellenében) és
konfidenciaintervallum.

N=Betegek szama a bevalasztas szerinti (Intent-to-treat, ITT) populacidoban; n=eseményt mutato
betegek szama.



1. abra: Az elsédleges dsszetett végpont Kaplan—-Meier-gorbéje: a CV halalozas vagy
szivelégtelenség miatti hospitalizacio elsé bekovetkezéséig eltelt idé
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HR (95%-0s CI)
0,90 (0,82, 0,98)
p=0,019

Kumulativ incidencia-arany

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36
A randomizalés o6ta eltelt honapok

Kockazatnak Kkitett résztvevok szama

Vericiguat 2526 2099 1621 1154 826 577 348 125
Placebo 2524 2053 1555 1097 772 559 324 110 0

Demografiai jellemzok, kiindulasi betegségjellemzdk és a kiindulaskor egyiittesen alkalmazott
gyogyszerek széles korét vizsgaltak meg arra vonatkozoan, hogy hogyan befolyasoljak a terapids
kimeneteleket. Az elsddleges Osszetett végpont eredményei altalanossagban véve konzisztensek voltak
az alcsoportoknal. A kivalasztott, elére meghatarozott alcsoportelemzések eredményeit a 2. abra
mutatja be.




2. abra: Elsodleges dsszetett végpont (a CV halalozas vagy szivelégtelenség miatti hospitalizaci6
els6 bekovetkezéséig eltelt ido) — az elére meghatarozott elemzésekhez kivalasztott alcsoportok

A teljes
populécié %-a

Vericiguat

n (%)

NT-proBNP kiinduliskor, kvartilisek szerint (pg/ml)

QI (<1556)
Q2 (>1556 - <2816)
Q3 (>2816 - <5314)
Q4 (>5314)

Ejekciés frakcio sziiréskor
1. csoport
<35%
>35%

Ejekcios frakcio sziiréskor
2. csoport
<40 %
>40 %

23.8
23,8
23,7
23.8

68,6
31,1

85,5
14,3

eGFR kiinduldskor (ml/perc/1,73 m?))

<30
>30 - <60
>60

1. korcsoport (év)
<65
>65

2. korcsoport (év)

<75
>75

Osszesen

10,0
41,9
46,2

37,1
62,9

69,0
31,0

100,0

128 (21.4)
165 (26.9)
213 (36,3)
355 (57.6)

637 (36,9)
255 (32.2)

773 (35.8)
119 (33.2)

143 (55.2)
392 (37.2)
346 (29.,8)

290 (31,3)
607 (37.9)

579 (33,3)
318 (40,5)

897 (35,5)

Placebo
n (%)

161 (26,7)
201 (34,1)
257 (41,9)
302 (51,6)

703 (40,4)
265 (34,0

851 (39,4)
117 (32.3)

128 (51,8)
455 (42.,8)
372 (31,7)

348 (36,7)
624 (39,6)

669 (38.4)
303 (38,7)

972 (38,5)
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Kockazatarany
(95%-o0s CI)

0,78 (0,62; 0,99)
0,73 (0,60; 0,90)
0,82 (0,69; 0,99)
1,16 (0,99; 1,35)

0,88 (0,79; 0,97)
0,96 (0,81; 1,14)

0,88 (0,80; 0,97)
1,05 (0,81; 1,36)

1,06 (0,83; 1,34)
0,84 (0,73; 0,96)
0,92 (0,80; 1,07)

0,81 (0,70; 0,95)
0,94 (0,84; 1,06)

0,84 (0,75; 0,94)
1,04 (0,88; 1,21)

0,90 (0,82; 0,98)

Vericiguat <— El6ny — Placebo

A nagyon magas NT-proBNP szinttel rendelkez6 betegek allapotat nem biztos, hogy teljesen
lehetséges stabilizalni, és a volumenstatusz, valamint diuretikus terapia tovabbi optimalizalasa
sziikséges (lasd 4.1 és 4.2 pont).

Gyermekek és serdiil6k

Az Europai Gyogyszerligynokség a gyermekek esetén egy vagy tobb korosztalynal halasztast
engedélyez a Verquvo vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden a bal kamrai
elégtelenség kezelésében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo informaciok).



5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Altalanos bevezetés

A vericiguat id6fliggd farmakokinetikaval rendelkezik, amely étkezés kozben torténd bevétel esetén
kis- vagy kozepes mértékben valtozik. A farmakokinetika dézisaranyos egészséges dnkénteseknél és
némileg elmarad a dozisaranyossagtol szivelégtelenségben szenvedd betegeknél. A vericiguat
legfeljebb 155-171% kozotti mértékben felhalmozddik a plazmaban és koriilbeliil 6 nap utan éri el a
dinamikus egyensulyi allapotot. A vericiguat atlagos, dinamikus egyensulyi allapotban mért populacio
farmakokinetikai paramétereit — szivelégtelenségben szenvedd betegeknél — a 3. tablazat foglalja
0ssze. Dinamikus egyensulyi allapotban az expozicié mértéke a becslések szerint kb. 20%-kal

magasabb a szivelégtelenségben szenveddknél, mint az egészséges onkénteseknél.

3. tablazat: A vericiguat (2,5 mg, 5 mg, 10 mg) plazma farmakokinetikai (PK) paramétereinek
populacidés farmakokinetikai modellen alapulé mértani atlaga (CV %), dinamikus egyensulyi
allapotban, szivelégtelenségben szenvedd betegeknél (N=2321)

PK paraméterek 2,5 mg 5mg 10 mg
Cunax (pg/l) 120 (29,0) 201 (29,0) 350 (29,0)
AUC (pgeh/l) 2300 (33,9 3850 (33,9 6 680 (33,9)

Felszivodas

A vericiguat abszollt biohasznosulasa étkezés kdzben torténd bevétel esetében magas (93%). A
vizben eloszlatott, Osszetort tablettaként, szajon at bevett vericiguat biohasznosulasa (AUC) és plazma
csucskoncentracidja (Cmax) hasonloak a tabletta egészben torténd bevételekor mért értékekhez (lasd
4.2 pont).

Az étel hatdsa
A vericiguat alkalmazasakor a magas zsir- és kaloriatartalmu étkezés a csucskoncentracio
kialakulasasig eltelt id6t a koriilbeliil 1 6rarol (€homi) koriilbeliil 4 orara (telt gyomr(i) néveli;

crer

(Cmax) az 5 mg-os tabletta esetében, valamint 44%-kal (AUC) és 41%-kal (Cmax) a 10 mg-os tabletta
esetében, az éhomi allapothoz képest. Hasonlo eredményeket kaptak, amikor a vericiguatot alacsony
zsirtartalmu, magas szénhidrattartalmu étellel egyiitt adagoltak. Ennélfogva a Verquvo-t étkezés
kozben kell bevenni (1asd 4.2 pont).

Eloszlas
A vericiguat atlagos dinamikus egyenstlyi eloszlasi térfogata egészséges onkénteseknél koriilbeliil
44 1. A vericiguat koriilbeliil 98%-ban kotddik plazmafehérjékhez, a foként a szérumalbuminhoz. A

vericiguat plazmafehérje-kdtddése nem valtozik meg vese- vagy majkarosodas esetén.

Biotranszforméacid

A vericiguat f0 biotranszformacids utvonala a gliikkuronidacid, amelynek soran farmakoldgiailag
inaktiv N-glitkuronid képzddik; ez a gyogyszerrel 6sszefliggd f6 komponens a plazmaban, ami a teljes
gyogyszerrel dsszefiiggd AUC 72%-at teszi ki, mig a kiindulasi vegylilet, a vericiguat a teljes
gyogyszerrel osszefliggd AUC 28%-at teszi ki. Az N-glitkuronidaciot elsdsorban az UGT1A9,
valamint az UGT1A1 katalizalja. A CYP-medialta metabolizmus kis jelent6ségii clearance-utvonal
(<5%).

Az UGT-vel kapcsolatos genetikai polimorfizmus lehetséges hatasat nem vizsgaltak, tekintettel a
vericiguat esetében megfigyelhetd egyéni eltérések kis, vagy kozepes voltara (lasd 3. tablazat). A
vericiguat titralasa mérsékeli az expozicioban a lehetséges valtozasok klinikai hatasat (1asd 4.2 pont).



Eliminacid

A vericiguat clearance-e csekély (1,6 1/h egészséges dnkénteseknél). Felezési ideje koriilbeliil 20 6ra
egészséges Onkénteseknél és 30 ora szivelégtelenségben szenvedd betegeknél. Egészséges
onkénteseknél a '*C-vel jelolt vericiguat alkalmazasat kovetden a dozis koriilbeliil 53%-a tiriilt ki a
vizelettel (els6sorban N-gliikkuronid formajaban), mig a d6zis 45%-a a széklettel {iriilt (elsdsorban
vericiguat formajaban, valésziniileg azért, mert az N-gliikkuronid epébe torténd kivalasztasa utan a bél
mikrofloraja visszahidrolizalja azt vericiguatta).

Kiilonleges betegcsoportok

Vesekdrosodas

Szivelégtelenségben szenvedd betegeknél az egyidejiileg fennallo, dializist nem igényld, enyhe vagy
kozepesen stlyos, valamint sulyos vesekarosodas esetén a vericiguat atlagos expozicidja (AUC)
sorrendben 5%-kal, 13%-kal és 20%-kal n6tt a normal vesemiikddésti betegekéhez viszonyitva. Ezek
az expozicidban megfigyelt kiilonbségek klinikailag nem relevansak. A vericiguat farmakokinetikajat
nem vizsgaltak olyan betegeknél, akiknél az eGRF <15 ml/perc/1,73 m? a kezelés megkezdésekor,
vagy akiknél dializist végeznek (lasd 4.2 és 4.4 pont).

Egy célzott klinikai farmakologiai vizsgalatban enyhe, kozepesen sulyos és sulyos vesekarosodasban
szenvedd, de egyéb szempontbol egészséges résztvevoknél — egyetlen dozis utan — sorrendben 8%-kal,
73%-kal és 143%-kal magasabb volt a vericiguat atlagos expozicidja (nem kotott vericiguat AUC-
érték, testtomegre normalizalva) az egészséges kontroll résztvevokhoz viszonyitva.

P4

farmakologiai vizsgalat és a szivelégtelenségben szenvedd betegek elemzése kozotti — latszolagos
eltérés vélhetden a vizsgalatok kialakitasanak és méretének kiilonbségeibdl ered.

Majkarosodas

Nem figyeltek meg jelentés emelkedést az expozicioban (nem kotott vericiguat AUC-érték) enyhe
majkarosodasban szenvedd (Child—Pugh A) betegeknél, amikor a vericiguat atlagos expozicioja 21%-
kal magasabb volt, mint a normalis majfunkcidval rendelkez6, egészséges dnkénteseknél. Kozepesen
sulyos majkarosodasban szenvedd (Child—Pugh B) betegeknél a vericiguat atlagos expozicidja
hozzavetblegesen 47%-kal magasabb volt a normalis majfunkcidval rendelkez6, egészséges
onkéntesekéhez képest. A vericiguat farmakokinetikajat nem vizsgaltak sulyos majkarosodasban
szenved6 (Child—Pugh C) betegeknél (lasd 4.2 és 4.4 pont).

Az életkor, a testtomeg, a nem, az etnikai hovatartozas, a rassz és az NT-proBNP kiindulasi értékének
hatdasai

Egy vericiguatra vonatkozo6, szivelégtelenségben szenvedd betegeknél végzett, integralt populacios
farmakokinetikai elemzés alapjan sem az életkor (23-98 év), sem a testtdmeg, sem a nem, sem az
etnikai hovatartozas, sem a rassz, sem pedig az NT-proBNP kiindulasi értéke nem gyakorol klinikailag
jelentds hatast a vericiguat farmakokinetikajara (1asd 5.1 pont).

Gyermekek és serdiilok
Még nem végeztek vizsgalatokat a vericiguattal gyermekeknél és serdiil6knél.

A gydgyszerinterakciok in vitro vizsgalata

A vericiguat az UGT1A9, valamint az UGT1A1 szubsztratja (lasd 4.5 pont). In vitro vizsgalatok
alapjan sem a vericiguat, sem az N-gliikuronidja klinikailag relevans koncentraciokban nem gatolja a
legfontosabb CYP-izoenzimek (CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 és 3A4) vagy UGT-izoenzimek
(UGT1A1, 1A4, 1A6, 1A9, 2B4, és 2B7) miikddését, illetve nem indukalja a CYP1A2-et, 2B6-ot és
3A4-et.

A vericiguat a P-glikoprotein (P-gp) és az emlérakrezisztencia-protein (breast cancer resistance
protein, BCRP) transzporterek szubsztratja, ugyanakkor nem szubsztratja az organikus-kation-
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transzporternek (OCT1) vagy az organikus-anion-transzportald polipeptideknek (OATP1B1,
OATPI1B3). A vericiguat és az N-gliikuronidja klinikailag relevans koncentracidkban nem gatolnak
gyogyszertranszportereket, beleértve a kovetkezdket: P-gp, BCRP, BSEP, OATP1B1/1B3, OATI,
OATS3, OCT1, OCT2, MATE! és MATE2K.

Osszességében ezek az adatok alapjan nem valészinii, hogy a vericiguat alkalmazasa befolyasolna
azon egyidejlleg alkalmazott gyogyszerek farmakokinetikajat, amelyek szubsztratjai ezeknek az
enzimeknek vagy transzportereknek.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, ismételt adagolasu dozistoxicitasi, genotoxicitasi,
karcinogenitasi, valamint férfi és néi termékenységi — vizsgalatokbol szarmazé nem klinikai jellegii
adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat
nem varhato.

Ismételt adagolasu toxicitasi vizsgalatokban a toxikologiai profilt a fokozott farmakodinamias
hatashoz kapcsolddd masodlagos hatasok jellemezték. A simaizom-relaxaciohoz kapcsolddo
hemodinamias és gastrointestinalis hatasokat figyeltek meg minden vizsgalt fajnal.

Serdiil6, gyorsan ndvekvo patkanyoknal a csontokra kifejtett reverzibilis hatdsokat: az epifizis fuga
hipertrofidjat és hyperostosist, valamint a metaphysealis és a diaphysealis csont atépiilését figyelték
meg. Ezeket a hatasokat nem észlelték a vericiguat felndtt patkanyoknal és majdnem kifejlett
kutyaknal torténd tartos alkalmazasat kovetden.

Egy vemhes patkanyokkal végzett vizsgalatban kimutattdk, hogy a vericiguat atjut a placentan
keresztiil a magzatba. Egy vemhes patkanyokkal végzett fejlddéstani-toxicitasi vizsgalatban, amelynek
soran az organogenezis idején — a 10 mg-os, maximalis dozishoz tartozé human expozicio6 legalabb
21-szeresének megfeleld dozisban (a nem kotott vericiguat AUC-értéke alapjan) — vericiguatot
alkalmaztak szajon at, nem észleltek a fejlddésre kifejtett toxicitast. Nyulaknal késéi vetélést és
felszivodast figyeltek meg olyan, az anyara nézve toxikus dozisoknal, amelyek >6-szorosan
meghaladtak a maximalisan javasolt human dézis alkalmazasakor kialakulé humén expoziciot. Egy
patkanyokkal végzett pre-/postnatalis toxicitasi vizsgalatban az anya szamara toxikus dézisok
csokkentették az utdd testtomegének gyarapodasat, ami enyhén késleltette a metsz6fogak kibujasat,
valamint a vagina megnyilasanak enyhe késedelmét figyelték meg a maximalisan javasolt human
dozis alkalmazasakor kialakulé human expozicio koriilbeliil >21-szeresénél. A halvasziiletések
emelkedett incidencidjat és az utddok csokkent tilélését, valamint a balano-preputialis separatio
késését figyelték meg a maximalisan javasolt human dozis alkalmazasakor kialakulé human expozicié
49-szeresénél.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag

mikrokristalyos celluloz
kroszkarmell6z-natrium
hipromell6z 2910
lakt6z-monohidrat
magnézium-sztearat
natrium-laurilszulfat



Filmbevonat

hipromell6z 2910

talkum

titdn-dioxid (E 171)

voros vas-oxid (E 172) (csak a Verquvo 5 mg filmtablettaban)

sarga vas-oxid (E 172) (csak a Verquvo 10 mg filmtablettaban)

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznialhatésagi idotartam

3év

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

PVC/PVDC/Aluminium f6lia buborékcsomagolasok, 14, 28 vagy 98 filmtablettat tartalmazo
dobozokban, vagy adagonként perforalt buborékcsomagolasok 10 X 1 vagy 100 x 1 filmtablettat
tartalmaz6 dobozokban.

PP/Aluminium f6lia buborékcsomagolasok, 14, 28 vagy 98 filmtablettat tartalmazé dobozokban, vagy
adagonként perforalt buborékcsomagolasok 10 x 1 vagy 100 x 1 filmtablettat tartalmazé dobozokban.
Csavaros PP kupakkal ellatott, 100 filmtablettat tartalmazé HDPE tartalyok.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz eldirasok szerint kell végrehajtani.

7.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Bayer AG

51368 Leverkusen

Németorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Verquvo 2.5 mg filmtabletta

EU/1/21/1561/001-011

Verquvo 5 mg filmtabletta

EU/1/21/1561/012—022



Verquvo 10 mg filmtabletta

EU/1/21/1561/023-033

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gybgyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.




II. MELLEKLET

A G,YAR:FASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS
GYARTO

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT
KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KQRLATOZASOK A GY(’)(}YSZER ]
BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN



A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gyartési tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Németorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késébbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benytijtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) erre a készitményre az els§é PSUR-t az
engedélyezést kovetd 6 honapon beliil kdteles benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) koteles a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kdtelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégezni.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezd esetekben:

. ha az Europai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszer médosul, kiilondsen olyan 0j informacioé eredményeként, amely
az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethetnek, vagy (a biztonsagos
gyogyszeralkalmazésra vagy kockazat-minimalizaldsra iranyuld) ujabb, meghatarozé
eredmények sziiletnek.



III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 2,5 MG-0OS KESZITMENY DOBOZA

1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 2,5 mg filmtabletta
vericiguat

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

2,5 mg vericiguatot tartalmaz tablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

14 tabletta

28 tabletta

98 tabletta

10 x 1 tabletta
100 x 1 tabletta
100 tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

(7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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9.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN T}ERMEKE,KB(")L KELETKEZETT H"ULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bayer AG
51368 Leverkusen
Németorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/21/1561/001 — 14 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/Al)
EU/1/21/1561/002 — 28 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/AI)
EU/1/21/1561/003 — 98 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/Al)
EU/1/21/1561/004 — 10 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PVC/PVDC/Al)

EU/1/21/1561/005 — 100 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PVC/PVDC/Al)

EU/1/21/1561/006 — 14 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/007 — 28 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/008 — 98 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/009 — 10 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PP/Al)

EU/1/21/1561/010 — 100 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PP/Al)

EU/1/21/1561/011 — 100 filmtabletta (tartaly)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Verquvo 2,5 mg
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| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 2,5 MG-0OS KESZITMENY BUBOREKCSOMAGOLASA — 14, 28, 98 FILMTABLETTAT
TARTALMAZO KISZERELESEK

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 2,5 mg tabletta
vericiguat

| 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Bayer (Logo)

| 3. LEJARATIIDO

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 5.  EGYEB INFORMACIOK

H. K. Sze. Csiit. P. Szo. Vas.
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 2,5 MG-0OS KESZITMENY BUBOREKCSOMAGOLASA (ADAGONKENT PERFORALT)
—10 x 1,100 x 1 FILMTABLETTAT TARTALMAZO KISZERELESEK

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 2,5 mg tabletta
vericiguat

| 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Bayer (Logo)

| 3. LEJARATIIDO

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 2,5 MG-0OS KESZITMENY TARTALYANAK CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 2,5 mg filmtabletta
vericiguat

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

2,5 mg vericiguatot tartalmaz tablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtéjékoztatot!

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

100 tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gybgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

9.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN T}ERMEKEKB(”)L KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bayer AG
51368 Leverkusen
Németorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/21/1561/011 — 100 filmtabletta (tartaly)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 5 MG-0OS KESZITMENY DOBOZA

1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 5 mg filmtabletta
vericiguat

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

5 mg vericiguatot tartalmaz tablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtéjékoztatot!

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

14 tabletta

28 tabletta

98 tabletta

10 x 1 tabletta
100 x 1 tabletta
100 tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

(7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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9.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN T}ERMEKE,KB(")L KELETKEZETT H"ULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bayer AG
51368 Leverkusen
Németorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/21/1561/012 — 14 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/Al)
EU/1/21/1561/013 — 28 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/AI)
EU/1/21/1561/014 — 98 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/Al)
EU/1/21/1561/015 — 10 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PVC/PVDC/Al)

EU/1/21/1561/016 — 100 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PVC/PVDC/Al)

EU/1/21/1561/017 — 14 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/018 — 28 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/019 — 98 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/020 — 10 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PP/Al)

EU/1/21/1561/021 — 100 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PP/Al)

EU/1/21/1561/022 — 100 filmtabletta (tartaly)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Verquvo 5 mg
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| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 5 MG-0S KESZITMENY BUBOREKCSOMAGOLASA - 14, 28, 98 FILMTABLETTAT
TARTALMAZO KISZERELESEK

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 5 mg tabletta
vericiguat

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Bayer (Logo)

| 3. LEJARATI IDO

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK

H. K. Sze. Csiit. P. Szo. Vas.
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 5 MG-0S KESZITMENY BUBOREKCSOMAGOLASA (ADAGONKENT PERFORALT) -
10 x 1, 100 x 1 FILMTABLETTAT TARTALMAZO KISZERELESEK

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 5 mg tabletta
vericiguat

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Bayer (Logo)

| 3. LEJARATI IDO

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 5 MG-0S KESZITMENY TARTALYANAK CIMKEJE

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 5 mg filmtabletta
vericiguat

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

5 mg vericiguatot tartalmaz tablettanként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtédjékoztatot!

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

100 tabletta

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:FES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gybgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

(7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN T}ERMEKEKB(”)L KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bayer AG
51368 Leverkusen
Németorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/21/1561/022 — 100 filmtabletta (tartaly)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 10 MG-OS KESZITMENY DOBOZA

1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 10 mg filmtabletta
vericiguat

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

10 mg vericiguatot tartalmaz tablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtéjékoztatot!

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

14 tabletta

28 tabletta

98 tabletta

10 x 1 tabletta
100 x 1 tabletta
100 tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

(7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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9.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN T}ERMEKE,KB(")L KELETKEZETT H"ULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bayer AG
51368 Leverkusen
Németorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/21/1561/023 — 14 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/Al)
EU/1/21/1561/024 — 28 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/AI)
EU/1/21/1561/025 — 98 filmtabletta (buborékcsomagolas, PVC/PVDC/Al)
EU/1/21/1561/026 — 10 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PVC/PVDC/Al)

EU/1/21/1561/027 — 100 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PVC/PVDC/Al)

EU/1/21/1561/028 — 14 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/029 — 28 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/030 — 98 filmtabletta (buborékcsomagolas, PP/Al)
EU/1/21/1561/031 — 10 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PP/Al)

EU/1/21/1561/032 — 100 x 1 filmtabletta (perforalt egyadagos buborékcsomagolas,
PP/Al)

EU/1/21/1561/033 — 100 filmtabletta (tartaly)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Verquvo 10 mg
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| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 10 MG-0S KESZITMENY BUBOREKCSOMAGOLASA - 14, 28, 98 FILMTABLETTAT
TARTALMAZO KISZERELESEK

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 10 mg tabletta
vericiguat

| 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Bayer (Logo)

| 3. LEJARATIIDO

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 5.  EGYEB INFORMACIOK

H. K. Sze. Csiit. P. Szo. Vas.
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

A 10 MG-0S KESZITMENY BUBOREKCSOMAGOLASA (ADAGONKENT PERFORALT) —
10 x 1,100 x 1 FILMTABLETTAT TARTALMAZO KISZERELESEK

[1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 10 mg tabletta
vericiguat

| 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Bayer (Logo)

| 3. LEJARATIIDO

EXP

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A 10 MG-OS KESZITMENY TARTALYANAK CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

Verquvo 10 mg filmtabletta
vericiguat

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

10 mg vericiguatot tartalmaz tablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtéjékoztatot!

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

100 tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gybgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

9.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN T}ERMEKEKB(”)L KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Bayer AG
51368 Leverkusen
Németorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/21/1561/033 — 100 filmtabletta (tartaly)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO

43



Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Verquvo 2,5 mg filmtabletta
Verquvo 5 mg filmtabletta
Verquvo 10 mg filmtabletta
vericiguat

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all. mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzdjarulhat a tudomdsara juté barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielétt elkezdi szedni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatdt, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezelGorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Verquvo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Verquvo szedése elott

Hogyan kell szedni a Verquvo-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Verquvo-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informacidok

AN

1. Milyen tipusi gyogyszer a Verquvo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Verquvo vericiguat nevii hatéanyagot tartalmaz; ez egy szivgyogyszer, amelyet szolubilis guanilat-
ciklazt serkentének neveznek.

A Verquvo-t régota fennallo szivelégtelenség kezelésére alkalmazzak olyan feln6tteknél, akiknél a
kozelmultban fokozodtak a szivelégtelenség tiinetei. Emiatt On akar korhazba is keriilhetett és/vagy
kaphatott gyogyszert (vizhajtét) is intravénasan, hogy azzal elésegitsék a szokasosnal tobb vizelet
iritését.

A szivelégtelenség olyan betegség, amelyben a sziv gyenge €s nem képes elegendd vért pumpalni a
testbe. A szivelégtelenség néhany gyakori tiinete példaul a 1égszomj, a kimertiiltség, vagy a folyadék
felgyiilemlése miatti duzzanat.

2. Tudnivalok a Verquvo szedése eldtt

Ne szedje a Verquvo-t:

- ha allergias a vericiguatra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevijére,

- ha olyan gyogyszert szed, amely egy masik szolubilis guanilat-ciklaz-serkentét tartalmaz,
példaul a tiidében kialakult magas vérnyomas kezelésére szolgalo riociguatot.

Ha a fentiek barmelyike igaz Onre, el6bb széljon kezeldorvosanak és ne vegye be ezt a gyogyszert.
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Figyelmeztetések és évintézkedések

A Verquvo alkalmazasa el6tt beszéljen kezelorvosaval vagy gyogyszerészével:

- ha alacsony vérnyomasa van olyan tiinetekkel, mint a szédiilés vagy kabultsag,

- ha silyos veseproblémai vannak vagy miivesekezelésben (dializisben) részesiil,
- ha silyos majproblémai vannak.

Gyermekek és serdiil6k
Ne adja ezt a gyogyszert 18 évesnél fiatalabb gyermekeknek és serdiiléknek, ugyanis még nem
tanulmanyoztak ebben a korcsoportban.

Egyéb gyogyszerek és a Verquvo

Feltétlentll tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,

valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl, kiillonosen azokrol, amelyek:

- a szolubilis guanilat-ciklazt serkentd gyogyszerek csoportjaba tartoznak (példaul a riociguat).
Ne szedje a Verquvo-t ilyen gyogyszerek alkalmazasa idején. Lasd a ,,Ne szedje a Verquvo-t”
pontban.

- a tiidében kialakult magas vérnyomas kezelésére, vagy pedig a merevedés kialakitasara vagy
fenntartasara szolgalo gydgyszerek, vagyis ugynevezett PDES-gatlok (példaul a szildenafil,
tadalafil, vardenafil). Ezen gydgyszerek alkalmazasa nem ajanlott a Verquvo szedése soran.

- szivbetegségek, koztiik a mellkasi fajdalom kezelésére szolgalo, iigynevezett nitratok (példaul
az izoszorbid-mononitrat).

Terhesség és szoptatas
Ha On terhes vagy szoptat, illetve, ha fennall Onnél a terhesség lehet6sége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Terhesseg

A Verquvo nem alkalmazhato terhesség alatt, ugyanis nem ismert, hogy karositja-e a sziiletendd
gyermeket. Amennyiben fenndll Onnél a teherbeesés lehetdsége, beszélje meg kezel6orvosaval a
megbizhato fogamzasgatlasi modszereket.

Szoptatas )
Nem ismert, hogy a Verquvo atjut-e az anyatejbe és karosithatja-e az On gyermekét. Kezeldorvosa
fogja eldonteni, hogy a szoptatast vagy a Verquvo-kezelést hagyja-e abba.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Amennyiben a gyogyszer szedése soran szédiil, ne vezessen jarmiivet, ne kerékparozzon vagy ne
kezeljen gépeket.

A Verquvo laktozt és natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer laktozt tartalmaz. Amennyiben kezeldorvosa kordbban mar figyelmeztette Ont, hogy
bizonyos cukrokra érzékeny, keresse fel orvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a gydgyszert.

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
Hhatriummentes”.

3. Hogyan kell szedni a Verquvo-t?

A gybgyszert mindig a kezeldorvosa altal elmondottaknak megfeleléen szedje. Amennyiben nem
biztos az adagolast illetéen, kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

Az ajanlott kezdéadag 1 darab 2,5 mg-os tabletta napi egyszer. Kezeldorvosa a tovabbiakban
modositja az adagot attol fiiggéen, On hogyan toleralja a kezelést. Kezeldorvosa dltaldban koriilbeliil
2 hét utan emeli fel az adagot napi egyszer 1 darab 5 mg-os tablettara, majd Gjabb koriilbeliil 2 hét
elteltével emeli fel az adagot a lehetséges legnagyobb céladagra, amely 1 darab 10 mg-os tabletta
napi egyszer.
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Ha alacsony a vérnyomasa a Verquvo szedése alatt, szédiilést és kabultsagot okozhat Onnél, és
kezel6orvosa atmenetileg csokkentheti az On Verquvo-adagjat, vagy megszakithatja a Verquvo-
kezelését.

Naponta egy tablettat vegyen be ugyanabban az id6ben, étkezés kozben. Ha nem tudja lenyelni
egészben a tablettat, 6sszetorheti és vizben elkeverheti a Verquvo tablettat. Ezt a keveréket az
elkészités utan azonnal vegye be.

Ha az eldirtnal tobb Verquvo-t vett be

Azonnal értesitse kezeldorvosat, ha az eldirtnal tobb Verquvo-t vett be, és a 4. pontban felsorolt
mellékhatasok barmelyikét tapasztalja. A legvalosziniibb hatas a vérnyomas csdkkenése lehet, amely
szédiilést és kabultsagot okozhat Onnél.

Ha elfelejtette bevenni a Verquvo-t
Amint eszébe jut, vegye be a kimaradt tablettat még azon a napon, amikor egyébként is esedékes lett
volna. Ne vegyen be kétszeres adagot az elfelejtett adag potlasara.

Ha ido elott abbahagyja a Verquvo szedését
Ne hagyja abba ugy a gyogyszer alkalmazasat, hogy nem beszélt elobb a kezelGorvosaval. Ha id6 elott
abbahagyja a gyogyszer szedését, rosszabbodhat az allapota.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gydgyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A lehetséges mellékhatasok a kovetkezok:

Nagyon gyakori (10-bdl tobb mint 1 beteget érinthet):
- alacsony vérnyomas (hipotdnia).

Gyakori (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

- alacsony vorosvértestszam (vérszegénység), amely sapadt bort, gyengeséget vagy 1égszomjat
okozhat;

- szédiilés;

- fejfajas;

- hanyinger és hanyas;

- emésztési zavar (diszpepszia);

- gyomorégés (reflux).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatés jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatdsag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informéci6 alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Verquvo-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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A dobozon és a buborékcsomagoldson vagy a tartalyon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne
alkalmazza ezt a gydgyszert. A lejarati id6 az adott hdnap utols6 napjara vonatkozik.

Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Verquvo?

- A készitmény hatdanyaga a vericiguat. 2,5 mg, 5 mg vagy 10 mg vericiguatot tartalmaz
filmtablettanként.

- Egyéb 6sszetevok:
Tablettamag: mikrokristalyos celluldz, kroszkarmelloz-natrium, hipromelléz 2910, laktdz-
monohidrat, magnézium-sztearat, natrium-laurilszulfat (14sd 2. pont: ,,A Verquvo laktozt és
natriumot tartalmaz”).
Filmbevonat: hipromell6z 2910, talkum, titdn-dioxid (E 171), vords vas-oxid (E 172) (csak a
Verquvo 5 mg tablettdban), sarga vas-oxid (E 172) (csak a Verquvo 10 mg tablettaban).

Milyen a Verquvo kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Verquvo 2.5 mg filmtabletta (tabletta): kerek, mindkét oldalan domboru, fehér, 7 mm atméré;jii
tabletta, egyik oldalan ,,2.5”, masik oldalan “VC” felirattal.

Verquvo 5 mg filmtabletta (tabletta): kerek, mindkét oldalan dombort, barnasvords, 7 mm atmérdji
tabletta, egyik oldalan ,,5”, masik oldalan “VC” felirattal.

Verquvo 10 mg filmtabletta (tabletta): kerek, mindkét oldalan domborti, sdrgas-narancssarga, 9 mm
atmérdjl tabletta, egyik oldaldn ,,10”, masik oldalan “VC” felirattal.

A Verquvo elérhet6:

- buborékcsomagolasban, 14, 28 vagy 98 filmtablettat tartalmazé dobozokban;

- adagonként perforalt buborékcsomagolasban, 10 x 1 vagy 100 x 1 filmtablettat tartalmazé
dobozokban;

- 100 filmtablettat tartalmazo tartalyban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Bayer AG

51368 Leverkusen

Németorszag

Gyarto

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Németorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Bayer SA-NV UAB Bayer
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11 Tel. +37 05 23 36 868
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Bbbarapus
baiiep bearapus EOO/]
Ten.: +359 02 4247280

Ceska republika
Bayer s.r.o.
Tel: +420 266 101 111

Danmark
Bayer A/S
TIf: +45 4523 50 00

Deutschland
Bayer Vital GmbH
Tel: +49 (0)214-30 513 48

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

EArada
Bayer EAAdg ABEE
TnA: +30-210-61 87 500

Espaiia
Bayer Hispania S.L.
Tel: +34-93-495 65 00

France
Bayer HealthCare
Tél (N° vert): +33-(0)800 87 54 54

Hrvatska
Bayer d.o.o.
Tel: +385-(0)1-6599 900

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

Island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Bayer S.p.A.
Tel: +3902 397 8 1

Kvnpog
NOVAGEM Limited
Tn\: +357 22 48 38 58

Latvija
SIA Bayer
Tel: +371 67 84 55 63

Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Magyarorszag
Bayer Hungaria KFT
Tel: +36 1 487-4100

Malta
Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05

Nederland
Bayer B.V.
Tel: +31-(0)297-28 06 66

Norge
Bayer AS
TIf: +47 23 13 05 00

Osterreich
Bayer Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0

Polska
Bayer Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 572 35 00

Portugal
Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00

Roménia
SC Bayer SRL
Tel: +40 21 529 59 00

Slovenija
Bayer d. 0. o.
Tel: +386 (0)1 58 14 400

Slovenska republika
Bayer spol. s r.0.
Tel. +4212 592131 11

Suomi/Finland
Bayer Oy
Puh/Tel: +358-20 785 21

Sverige
Bayer AB
Tel: +46 (0) 8 580 223 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Bayer AG
Tel: +44-(0)118 206 3000

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:
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Egyéb informacioforrasok

A gybgyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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