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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’al§ieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia
na neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit’ neZiaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok
Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok v naplnenej injekénej striekacke

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jeden ml roztoku obsahuje 120 mg faricimabu.

Naplnena injekéna striekacka

Kazda naplnena injek¢na striekacka obsahuje 21 mg faricimabu v 0,175 ml roztoku. To zaist'uje
pouziteI'né mnozstvo na podanie jednorazovej davky 0,05 ml roztoku obsahujuceho 6 mg faricimabu.

Injekéna liekovka

Kazda injekéna liekovka obsahuje 28,8 mg faricimabu v 0,24 ml roztoku. To zaistuje pouzitelné
mnoZstvo na podanie jednorazovej davky 0,05 ml roztoku obsahujuceho 6 mg faricimabu.

Faricimab je humanizovana protilatka vyrobena technol6giou rekombinantnej deoxyribonukleovej
kyseliny (DNA) v cicavcej bunkovej kultare vaje¢nikov ¢inskeho skrecka (Chinese Hamster Ovary,
CHO).

Pomocné latky so zndmym uéinkom

Kazdy 0,05 ml roztoku obsahuje 0,02 mg polysorbatu a 0,07 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok (injekcia)

Ciry az opalescenény, bezfarebny az hnedoZIty roztok s pH 5,5 a osmolalitou 270 — 370 mOsm/kg.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Vabysmo je indikovany na lieCbu dospelych pacientov s:

. neovaskularnou (vlhkou) formou vekom podmienenej degeneracie makuly (nVPDM),
. poskodenim zraku v désledku diabetického makularneho edému (DME),
. poSkodenim zraku spdsobenym makularnym edémom vzniknutym pri okl(zii vetvy sietnicovej

Zily (branch retinal vein occlusion, BRVO) alebo centralnej sietnicovej Zily (central retinal vein
occlusion, CRVO).



4.2 Déavkovanie a spdsob podavania

Tento liek musi podavat’ kvalifikovany lekar, ktory ma sktisenosti s podavanim intravitrealnych
injekcii.

Davkovanie

Neovaskularna (vlihka) forma vekom podmienenej degeneracie makuly (n"WVPDM)

Odporuacana davka je 6 mg (0,05 ml roztoku) podanych intravitrealnou injekciou, pricom prvé 3 davky
sa podavaju kazdé 4 tyZdne (raz za mesiac).

Potom sa odporuca vykonat’ zhodnotenie aktivity ochorenia na zaklade anatomickych a/alebo
zrakovych parametrov po 16 a/alebo 20 tyzdiioch od zacatia lie€by, aby mohla byt’ lie¢ba
individualizovana. U pacientov bez zndmok aktivity ochorenia sa ma zvazit' podavanie faricimabu
kazdych 16 tyzdiov (kazdé 4 mesiace). U pacientov so znamkami aktivity ochorenia sa ma zvazit’
podavanie lieku kaZzdych 8 tyzdnov (kazdé 2 mesiace) alebo kazdych 12 tyzdiov (kazdé 3 mesiace).
Ak sa anatomické a/alebo zrakové parametre zmenia, lieCebny (davkovaci) interval sa ma adekvatne
upravit’ a ak sa anatomické a/alebo zrakové parametre zhorsia, interval sa ma skratit’ (pozri Cast’ 5.1).
K dispozicii si obmedzené Udaje o bezpecénosti liecebnych (davkovacich) intervalov medzi injekciami
trvajlcich 8 tyzdnov alebo kratsich ako 8 tyzdiov (pozri Cast’ 4.4). Kontroly medzi navstevami
naplanovanymi na podanie lieku sa maja vykonavat’ podl'a stavu pacienta a rozhodnutia lekara, ale nie
je potrebné, aby sa kontroly medzi injekciami vykonavali raz za mesiac.

Poskodenie zraku v dosledku diabetického makularneho edému (DME) a makularneho edému
vzniknutého pri okluzii sietnicovej Zily (RVO)

Odporuacana davka je 6 mg (0,05 ml roztoku) podavanych intravitrealnou injekciou kazdé 4 tyzdne
(raz za mesiac); m6Zu byt potrebné celkovo 3 alebo viacej injekcii, nasledujucich po sebe
V mesacnom intervale.

Potom sa liec¢ba individualizuje za pouzitia pristupu ,treat-and-extend* (lie¢ a predlZuj interval medzi
injekciami). V zavislosti od lekarom vykonaného posudenia pacientovych anatomickych a/alebo
zrakovych parametrov sa davkovaci interval moze predizit, a to postupne vZdy o najviac 4 tyZdne.
Ak sa anatomické a/alebo zrakové parametre zmenia, lieCebny (davkovaci) interval sa ma adekvatne
upravit’ a ak sa anatomické a/alebo zrakové parametre zhorsia, interval sa ma skratit’ (pozri ¢ast’ 5.1).
Liecebné intervaly medzi injekciami kratSie ako 4 tyZdne alebo dlhSie ako 4 mesiace neboli skimané.
Kontroly medzi navstevami naplanovanymi na podanie lieku sa maji vykonavat’ podla stavu pacienta
a rozhodnutia lekéra, ale nie je potrebné, aby sa kontroly medzi injekciami vykonavali raz za mesiac.

Di2ka trvania liechy

Tento liek je uréeny na dlhodobt lie¢bu. Ak zrakové a/alebo anatomické parametre sved¢ia o tom, Ze
pokracujuca lieCba nie je pre pacienta prinosna, liecba sa ma ukoncit’.

Oneskorena alebo vynechana davka

Ak dbjde k oneskoreniu alebo vynechaniu davky, pacient sa ma dostavit’ k lekarovi v najblizSom
mozZnom termine a pokracovat’ v lie¢be tak, ako rozhodne lekar.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti

U pacientov vo veku 65 rokov alebo starSich nie je potrebna Ziadna Uprava davky (pozri Cast’ 5.2).
K dispozicii su obmedzené Udaje 0 bezpecnosti liecby u pacientov s "WVPDM a s RVO

vo veku > 85 rokov (pozri Cast’ 4.4)



Porucha funkcie obliciek
U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebna ziadna uprava davky (pozri Cast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene
U pacientov s poruchou funkcie peéene nie je potrebna ziadna uprava davky (pozri Cast’ 5.2).

Pediatrickd populécia
Pouzitie tohto lieku sa netyka pediatrickej populacie pre indikaciu nVPDM, DME a RVO.

Spo6sob podavania

Len na intravitrealne pouZitie. Kazda naplnena injek¢na striekacka alebo injekéna liekovka sa ma
pouzit’ na liecbu len jedného oka.

Pred podanim Vabysma je potrebné zrakom skontrolovat’, ¢i neobsahuje tuhé ¢astice a nema zmenend
farbu a v pripade ich vyskytu sa naplnena injek¢éna striekacka alebo injek¢na liekovka nema pouzit’.

Podanie intravitrealnej injekcie sa ma uskuto¢nit’ za aseptickych podmienok, ktoré zahtiaji
chirurgicku dezinfekciu rak, sterilné rasko a sterilny rozviera¢ mihalnic (alebo jeho ekvivalent). Pred
podanim intravitredlnej injekcie sa mé dosledne vyhodnotit’ pacientova anamnéza so zameranim

na reakcie z precitlivenosti (pozri ¢ast’ 4.8). Pred podanim injekcie sa ma pouzit’ nalezita anestézia

a Sirokospektralny lokalny mikrobicidny prostriedok na dezinfekciu koZe v okoli oka, o¢nej mihalnice
a povrchu oka.

Naplnena injekcna striekacka

Naplnena injek¢na striekacka obsahuje nadbytocny objem. Pred podanim injekcie s odpora¢anou
davkou sa musi nadbyto¢ny objem odstrekntit’. Podanie celého objemu naplnenej injekcnej striekacky
by mohlo viest’ k predavkovaniu.

Vzduchoveé bublinky spolu s nadbyto¢nym objemom lieku odstrafite pomalym zatla¢anim piestu, az
kym nebude spodny okraj vypuklej gumovej zatky zarovno s ryskou oznaéujucou 0,05 ml davku
(pozri ¢asti 4.9 a 6.6).

Injek¢na ihla s filtrom (je sucastou balenia) sa zavadza 3,5 az 4,0 mm za limbom do dutiny sklovca,
pri¢om sa treba vyhnit' horizontalnemu meridianu a smerovat’ do stredu o¢nej gule. Potom sa pomaly
poda objem injekcie 0,05 ml; pri naslednych injekciach sa ma pouzit’ iné miesto vpichu na sklére.

Injekcna liekovka

Injek¢na ihla (velkost’ 30G X ¥z palca, nie je sucast'ou balenia) sa zavadza 3,5 aZz 4,0 mm za limbom
do dutiny sklovca, vyhyba sa horizontalnemu meridianu a smeruje do stredu o¢nej gule. Potom sa
pomaly pod& objem injekcie 0,05 ml; pri naslednych injekciach sa ma pouzit’ iné miesto vpichu na
sklére.

Sledovanie po podani injekcie

Po podani injekcie sa ma vSetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku zlikvidovat’ v stlade
s ndrodnymi poZiadavkami.

Thned’ po podani intravitrealnej injekcie je potrebné pacientov sledovat’ z ddvodu mozného zvysenia
vnutrooc¢ného tlaku. Vhodné sledovanie moze pozostavat’ z kontroly perfuzie teréa zrakového nervu
alebo tonometrie. V pripade potreby maja byt k dispozicii sterilné nastroje na parecentézu.

Po podani intravitrealnej injekcie maji byt pacienti pouceni, aby bezodkladne nahlasili akékol'vek
priznaky poukazujuce na endoftalmitidu (napr. strata zraku, bolest’ oka, zaervenanie oka, fotofobia,
rozmazané videnie).

Pokyny na zaobchadzanie s lickom pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.



4.3 Kontraindikéacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych Iatok uvedenych v casti 6.1.
Aktivne alebo suspektné o¢né alebo periokularne infekcie.

Aktivny vnutroo¢ny zapal.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Sledovatel'nost’

Aby sa zlepsila (do)sledovatel'nost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
SarZe podaného lieku.

Reakcie slvisiace s podanim intravitredlnej injekcie

Podanie intravitrealnych injekcii vratane injekcii faricimabu sa davalo do savislosti s endoftalmitidou,
vnuatrooénym zapalom, rhegmatogénnym odliipenim sietnice, trhlinou sietnice a s iatrogénnou
traumatickou kataraktou (pozri ¢ast’ 4.8). Pri podavani Vabysma sa musia vzdy dodrzat’ nalezité
aseptické injek¢né postupy. Pacienti maji byt pouceni, aby bezodkladne nahlasili akékol'vek priznaky,
napriklad bolest, stratu zraku, fotofobiu, rozmazané videnie, zakaly sklovca alebo zacervenanie oka,
ktoré poukazuju na endoftalmitidu alebo na aktkol'vek z vy3Sie uvedenych neZiaducich reakcii, aby
bola moZna promptna a nalezita lie¢ba. Pacienti, ktorym s injekcie podavané so zvySenou
frekvenciou, mdZzu byt vystaveni zvySenému riziku proceduralnych komplikécii.

ZvySenia vnutroo¢ného tlaku

Docasné zvysenia vnitrooéného tlaku (VOT) boli pozorované do 60 minUt od podania intravitrealnej
injekcie vratane injekcie faricimabu (pozri ¢ast’ 4.8). Osobitna opatrnost’ je potrebna u pacientov

s nedostatoéne kontrolovanym glaukémom (nepodavajte injekciu Vabysma, ked” je VOT > 30 mmHg).
Vo vSetkych pripadoch sa VOT aj perftzia teréa zrakového nervu musia sledovat’ a nalezite lie€it.

Systémové udéinky

Po podani intravitrealnej injekcie inhibitorov vaskularneho endotelového rastového faktora (vascular
endothelial growth factor, VEGF) boli hlasené systémové neZiaduce udalosti vratane artériovych
tromboembolickych prihod a existuje teoretické riziko, ze mézu suvisiet’ s inhibiciou VEGF. Nizky
vyskyt artériovych tromboembolickych prihod bol pozorovany v klinickych skisaniach s faricimabom
u pacientov s nVPDM, s DME a s RVO. To je podobné vyskytu hldsenému u pacientov v inych
klinickych skianiach s inhibitormi VEGF. K dispozicii si obmedzené daje 0 bezpecnosti lieCby
faricimabom u pacientov s DME, ktori maju vysoky krvny tlak (> 140/90 mmHg) a cievne ochorenie,
a u pacientov s nVPDM a s RVO vo veku > 85 rokov.

Imunogenita

Ked'ze faricimab je terapeuticky protein, existuje pri iom moznost’ imunogenity (pozri ¢ast’ 4.8).
Pacienti maju byt pouceni, aby svojho lekara informovali o akychkol'vek prejavoch alebo priznakoch
vnutrooéného zapalu, napriklad o strate zraku, bolesti oka, zvy3enej citlivosti na svetlo, z&kaloch
sklovca alebo zhorSujuceho sa zacervenania oka, ktory moze byt klinickym prejavom zapri¢inenym
precitlivenost'ou na faricimab (pozri ¢ast’ 4.8).



Bilateralna lie¢ba

Bezpecnost’ a ucinnost’ faricimabu podavaného v rovnakom ¢ase do obidvoch o¢i neboli skiimané.
Bilateralna liecba by mohla sposobit’ bilateralne oéné neziaduce reakcie a/alebo potencialne viest’

k zvySeniu systémovej expozicie, ¢o by mohlo zvysit’ riziko vzniku systémovych neZiaducich reakcii.
Pokym nebudu k dispozicii Udaje o bilateralnom pouZiti, toto predstavuje teoretické riziko

pri faricimabe.

Subezné pouZitie inych anti-VEGF liekov

K dispozicii nie su Ziadne udaje o sibeZnom pouZiti faricimabu a anti-VEGF liekov do toho istého
oka. Faricimab sa nema podavat’ stibezne s inymi anti-VEGF liekmi (systémovymi alebo o¢nymi).

Pouzitie inych injekénych ihiel s naplnenou injekénou striekackou

Naplnent injek¢nt strickac¢ku pouzivajte len s pribalenou injek¢nou ihlou s filtrom. K dispozicii nie sd
ziadne klinické udaje o pouziti inych injek¢énych ihiel s naplnenou injek¢énou striekackou.

PreruSenie lie¢by

Liecba sa ma prerusit’ u pacientov:

. s rhegmatogénnym odlUpenim sietnice, s makularnymi dierami v Stadiu 3 alebo 4, s trhlinou
sietnice; lieCba sa nema obnovit,, az kym sa adekvatnou intervenciou nevyriesia.
. s poklesom najlepSie korigovanej zrakovej ostrosti (Best Corrected Visual Acuity, BCVA),

stvisiacim s lie¢bou, o > 30 pismen v porovnani s poslednym hodnotenim zrakovej ostrosti;
lieCba sa nema obnovit’ skor ako na nasledujticej navsteve naplanovanej na podanie lieku.

. s vnutroo¢nym tlakom > 30 mmHg.

. so subretindlnym krvacanim postihujucim stred fovey, alebo ak rozsah krvacania je > 50 %
celkovej plochy lézie.

. ktori podstapili intraokularny chirurgicky zakrok pocas predchadzajucich 28 dni alebo u ktorych
je takyto zakrok planovany pocas nasledujticich 28 dni; liecba sa nema obnovit’ skor ako
na nasledujlcej navsteve naplanovanej na podanie lieku.

Trhlina v pigmentovom epiteli sietnice

Trhlina v pigmentovom epiteli sietnice (retinal pigment epithelium, RPE) je komplikaciou odlGpenia
pigmentového epitelu (pigment epithelial detachment, PED) u pacientov s n"VPDM. Rizikové faktory,
ktoré sa spajaju so vznikom trhliny v pigmentovom epiteli sietnice po anti-VEGF lie¢be nVPDM,
zahfiaji odlipenie pigmentového epitelu velkého rozsahu a/alebo vysky. Je potrebna opatrnost’, ked’
sa lie¢ba faricimabom za¢ina u pacientov s tymito rizikovymi faktormi vzniku trhlin v pigmentovom
epiteli sietnice. Trhliny v RPE su ¢asté u pacientov s n"\VPDM, u ktorych je pritomné PED a ktori su
lie¢eni intravitrealne podavanymi anti-VEGF liekmi vratane faricimabu. Pozoroval sa vySsi vyskyt
trhliny v RPE v skupine s faricimabom (2,9 %) v porovnani so skupinou s afliberceptom (1,5 %).
Vécsina udalosti sa vyskytla v obdobi podavania nasycovacich davok, bola mierna az stredne zavazna
a nemala vplyv na videnie.



Populacie pacientov, pre ktoré su dostupné obmedzené Udaje

K dispozicii su iba obmedzené skusenosti s liecbou pacientov s nVPDM a s RVO vo veku > 85 rokov
a pacientov s DME sp6sobenym diabetom . typu, pacientov, ktori maju HbAlc viac ako 10 %,
pacientov s vysoko rizikovou proliferativnou diabetickou retinopatiou (DR), pacientov s vysokym
krvnym tlakom (> 140/90 mmHg) a cievnym ochorenim, pacientov, u ktorych sa dlhodobo pouzivaju
davkovacie intervaly kratSie ako raz za 8 tyzdiov (Q8W), alebo pacientov s nVPDM, s DME

a s RVO, ktori maju aktivne systémové infekcie. K dispozicii si obmedzené informacie o bezpe¢nosti
pri dlhodobom pouZivani davkovacich intervalov trvajucich 8 tyzdiiov alebo kratSich ako 8 tyzdiov

a takéto intervaly sa mozu spajat’ s vy$sim rizikom vzniku oénych a systémovych neziaducich reakcii
vratane zavaznych neziaducich reakcii. TaktieZ nie su Ziadne skdsenosti s liecbou faricimabom

u diabetikov alebo u pacientov s RVO, ktori maju nekontrolovan( hypertenziu a u pacientov s RVO,
u ktorych zlyhala predchadzajuca liecba. Pri liecbe takychto pacientov ma lekar vziat’ do uvahy tento
nedostatok informacii.

Obsah sodika

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

Obsah polysorbatu

Tento liek obsahuje 0,02 mg polysorbatu v 0,05 ml davke. Pacientom s precitlivenost'ou na polysorbat
sa nema podavat’ tento liek.

Edukacéné materialy

Predpisujuci lekari maju byt oboznameni S priruckou pre pacienta pripravenou na zabezpecenie
povedomia o prejavoch a priznakoch vnatrooéného zapalu a endoftalmitidy a majt ju poskytnut’
pacientovi/opatrovatelovi s vysvetlenim tychto udalosti.

4.5 Liekoveé a ine interakcie

Neuskuto¢nili sa ziadne interakéné $tidie. Na z&klade biotransformacie a eliminacie faricimabu (pozri
Cast’ 5.2) sa neoCakavaju ziadne interakcie. Faricimab sa vSak nema podavat’ subezne s inymi
systémovymi alebo oénymi anti-VEGF liekmi (pozri Cast’ 4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku

Zeny vo fertilnom veku musia pouzivat' u¢inna antikoncepciu pocas lie¢by a aspon 3 mesiace
po poslednej intravitredlnej injekcii faricimabu.

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnoZstvo Udajov o pouZiti faricimabu u gravidnych Zien.
Systémova expozicia faricimabu po jeho podani do oka je nizka, ale vzhl'adom na jeho mechanizmus
ucinku (t. j. inhibicia VEGF) sa faricimab musi povazovat’ za potencialne teratogénny

a embryo-/fetotoxicky (pozri ¢ast’ 5.3).

Faricimab sa nema pouzivat’ pocas gravidity, pokym mozny prinos neprevySuje mozné riziko pre plod.



Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa faricimab vylucuje do I'udského mlieka. Riziko u doj¢ené¢ho novorodenca/dojcata
nemoze byt vylucené. Vabysmo sa nemad pouzivat’ pocas dojcenia. Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ dojcenie
alebo ¢i ukondit/prerusit’ lie¢bu faricimabom sa ma urobit’ po zvazeni prinosu dojéenia pre diet’a

a prinosu lie¢by pre Zenu.

Fertilita

V 6-mesacnej studii s faricimabom na opiciach rodu Cynomolgus sa nepozorovali ziadne u¢inky
na reprodukéné organy alebo fertilitu (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vabysmo ma maly vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. MéZu sa vyskytnut’ do¢asné
poruchy videnia po podani intravitrealnej injekcie a stvisiacom vysetreni oka. Pacienti nemaju viest’
vozidla alebo pouZzivat’ stroje, kym sa im videnie dostatocne neupravi.

4.8 Neziaduce tucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie boli katarakta (10 %), spojovkové krvacanie (7 %), odlUpenie
sklovca (4 %), zvySeny VOT (4 %), zakaly sklovca (4 %), bolest’ oka (3 %) a trhlina v pigmentovom
epiteli sietnice (iba pri "VPDM) (3 %).

NajzavaznejSie neZiaduce reakcie boli uveitida (0,5 %), endoftalmitida (0,4 %), vitritida (0,4 %),
trhlina sietnice (0,2 %), rhegmatogénne odlUpenie sietnice (0,1 %) a traumaticka katarakta (< 0,1 %)
(pozri Cast’ 4.4).

Tabul'kovy zoznam neZiaducich reakcii

NeZiaduce reakcie hlasené v klinickych Studiach alebo zo sledovania po uvedeni lieku na trh sd
uvedené podrla triedy organovych systémov MedDRA a st zoradené podl’a frekvencie pomocou
nasledovnej konvencie: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mene;j ¢asté (> 1/1 000
az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000) alebo nezname (z dostupnych Gdajov). V ramci
jednotlivych skupin frekvencii st neZiaduce reakcie usporiadané v poradi klesajlcej zavaznosti.



TabuPka 1: Frekvencie neziaducich reakcii

Trieda orgénovych systémov MedDRA

| Kategéria frekvencie

Poruchy oka

Katarakta Casté
Spojovkové krvacanie Casté
Odlupenie sklovca Casté
Zvyseny vnutroocny tlak Casté
Zakaly sklovca Casté
Trhlina v pigmentovom epiteli sietnice (iba pri | Casté
nVPDM)

Bolest’ oka Casté

Abrézia rohovky

Menej Casté

Podrazdenie oka

Menej Casté

ZvySend lakrimacia

Menej Casté

Rozmazané videnie

Menej Casté

Oc¢ny pruritus

Menej Casté

Oc¢ny diskomfort Menej Casté
Hyperémia oka Menej casté
Iritida Menej Casté
ZniZena zrakova ostrost’ Menej Casté
Uveitida Menej Casté

Endoftalmitida

Menej Casté

Pocit cudzieho telesa v oku

Menej Casté

Krvacanie do sklovca

Menej Casté

Vitritida

Menej Casté

Iridocyklitida

Menej Casté

Hyperémia spojovky

Menej Casté

Proceduralna bolest’

Menej Casté

Trhlina sietnice

Menej Casté

Rhegmatogénne odlUpenie sietnice

Menej Casté

Docasne znizena zrakova ostrost’ Zriedkavé
Traumaticka katarakta Zriedkavé
Retinalna vaskulitida* Nezname
Okluzivna retinalna vaskulitida* Nezname

Pojmy oznacené hviezdickou (*) st neziaduce reakcie, ktoré boli identifikované na zaklade spontannych
hlaseni po uvedeni lieku na trh. Pretoze tieto reakcie su hlasené dobrovolne z populacie neistej vel’kosti,
nie je vzdy mozné spol'ahlivo odhadnut’ ich frekvenciu.

Opis vybranych neziaducich reakcii

Retinalna vaskulitida a okluzivna retinalna vaskulitida

Po uvedeni lieku na trh boli spontanne hlasené zriedkavé pripady retinalnej vaskulitidy a/alebo
okluzivnej retinalnej vaskulitidy (pozri ¢ast’ 4.4). Retinalna vaskulitida a okluzivna retindlna vaskulitida
boli tiez hlasené u pacientov liecenych IVT liekmi.

NeZiaduce reakcie suvisiace s triedou lieku

Po intravitredlnom pouZiti inhibitorov VEGF existuje teoretické riziko artériovych
tromboembolickych prihod vratane cievnej mozgovej prihody a infarktu myokardu. V klinickych
skdSaniach s faricimabom u pacientov s n"VPDM, s DME a s RVO sa vyskytli artériové
tromboembolické prihody s nizkou incidenciou (pozri ¢ast’ 4.4). Naprie¢ indikaciami sa nepozoroval
vyznamny rozdiel medzi skupinami lie¢enymi faricimabom a skupinou lieCenou komparatorom.



Imunogenita

U pacientov lieCenych faricimabom existuje moznost’ vzniku imunitnej reakcie (pozri Cast’ 4.4).

Po podavani faricimabu pocas az 112 (nVPDM), 100 (DME) a 72 (RVO) tyzdnov boli protilatky proti
faricimabu objavujtice sa pocas lieCby zistené priblizne u 13,8 % pacientov s nVPDM,

9,6 % pacientov s DME a 14,4 % pacientov s RVO, ktori boli randomizovani na lie¢bu faricimabom.
Klinicky vyznam protilatok proti faricimabu z hl'adiska bezpe¢nosti nie je v sti¢asnosti jasny. Vyskyt
vnuatrooéného zapalu u pacientov s pozitivnym nalezom protilatok proti faricimabu bol 12/98 (12,2 %;
nVPDM), 15/128 (11,7 %; DME) a 9/95 (9,5 %; RVO) a u pacientov s negativnym nalezom protilatok
proti faricimabu bol 8/562 (1,4 %; nVPDM), 5/1 124 (0,4 %; DME) a 10/543 (1,8 %; RVO). Vyskyt
zavaznych o¢nych neziaducich reakcii u pacientov s pozitivnym nalezom protilatok proti faricimabu
bol 6/98 (6,1 %; n\VPDM), 14/128 (10,9%; DME) a 7/95 (7,4 %; RVO) a u pacientov s negativnym
nalezom protilatok proti faricimabu bol 23/562 (4,1 %; nVPDM), 45/1 124 (4,0 %; DME)

a 34/543 (6,3 %; RVO). Protilatky proti faricimabu nemali vplyv na klinicka G¢innost’ ani systémovu
farmakokinetiku.

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Predavkovanie va¢sim objemom injekcie ako je odporuc¢any objem moze zvysit' vnutroo¢ny tlak.

V pripade predavkovania ma byt’ sledovany VOT a ak to o3etrujici lekér povaZzuje za nutné, ma sa
zacat’ vhodna liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Oftalmologikd, antineovaskulariza¢né lie¢iva, ATC kod: SO1LAQ9

Mechanizmus uéinku

Faricimab je humanizovana biSpecificka protilatka podtriedy imunoglobulin G1 (IgG1), ktora t¢inkuje
prostrednictvom inhibicie dvoch odlinych drah veddcich k neutralizacii angiopoetinu-2 (Ang-2) aj
vaskularneho endotelového rastového faktoru A (VEGF-A).

Ang-2 spdsobuje nestabilitu ciev tym, Ze podporuje destabilizaciu endotelu, stratu pericytov

a patologickl angiogenézu, a tak potenciuje presakovanie a zapal ciev. Taktiez zvysuje citlivost’
krvnych ciev na aktivitu VEGF-A, vysledkom ¢oho je d’al$ia destabilizacia ciev. Ang-2 a VEGF-A
synergistickym spdsobom zvySuju priepustnost’ ciev a stimuluju neovaskularizaciu.

Duélnou inhibiciou Ang-2 a VEGF-A znizuje faricimab priepustnost’ a zapal ciev, inhibuje
patologicku angiogenézu a obnovuje stabilitu ciev.

Farmakodynamické ucinky

V Siestich Stadiach fazy 111 opisanych niZsie bolo zniZenie medianu koncentracii vol'ného
(neviazaného) Ang-2 a vol'ného (neviazaného) VEGF-A v oku, oproti ich vychodiskovym
koncentracidm, pozorované od 7. dna.
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nVPDM

V §tadidch TENAYA a LUCERNE boli objektivne, vopred Specifikované zrakové a anatomické
kritérid, ako aj klinické hodnotenie vykonané oSetrujucim lek&rom, smerodajné pri rozhodovani
0 lie¢be v ¢asovych bodoch (20. tyzden a 24. tyzden) hodnotenia aktivity ochorenia.

Zmen3enie priemernej hrubky sietnice v centrdlnom podpoli (fovealna hrdbka) (central subfield
thickness, CST) na ndvstevach, na ktorych sa hodnotil primarny ciel'ovy ukazovatel’ (spriemerované

v 40. — 48. tyZdni), oproti vychodiskovej hodnote, bolo porovnatel'né so zmensenim priemernej CST
pozorovanym pri aflibercepte, a to -137 pm u pacientov lieCenych faricimabom podavanym v intervale
predizenom az na kazdych 16 tyzdiiov (Q16W) v porovnani s -129 um pri aflibercepte v tadii
TENAYA a -137 pm v porovnani s -131 pm, v uvedenom poradi, v Stadii LUCERNE. Tieto
zmenSenia priemernej CST sa udrzali az do 2. roka.

V 48. tyzdni sa v obidvoch §tadiach zistil porovnatel'ny vplyv faricimabu a afliberceptu na redukciu
intraretinalnej tekutiny (intraretinal fluid, IRF), subretindlnej tekutiny (subretinal fluid, SRF) a PED.
V 2. roku sa tento vplyv na redukciu IRF, SRF a PED udrZal. U pacientov v liecebnej skupine

s faricimabom a pacientov v liecebnej skupine s afliberceptom sa tiez zistili porovnatel'né zmeny
celkovej plochy lézie neovaskularizécie chorioidey (choroidal neovascularization, CNV) a zmen3enia
plochy presakovania z CNV oproti vychodiskovej ploche.

DME

V Stadiach YOSEMITE a RHINE boli anatomické parametre stvisiace s makularnym edémom
sti¢ast’'ou hodnoteni aktivity ochorenia a boli smerodajné pri rozhodovani o liecbe.

V §tadii YOSEMITE bolo zmen3enie priemernej CST na navstevach, na ktorych sa hodnotil priméarny
cielovy ukazovatel’ (spriemerované v 48. — 56. tyZdni), oproti vychodiskovej hodnote, ¢iselne vicsie
ako zmen3enie priemernej CST pozorované pri aflibercepte, a to -207 um u pacientov lieCenych
faricimabom podavanym Q8W a -197 um u pacientov lie¢enych faricimabom podavanym v intervale
upraviteI'nom az na Q16W, v porovnani s -170 pm u pacientov lie¢enych afliberceptom Q8W;
vysledky v Stadii RHINE boli 196 um, 188 pum a 170 pum v uvedenom poradi. Konzistentné zmen3enia
CST boli pozorované aZ do 2. roka. V obidvoch studiach sa nepritomnost’ IRF a nepritomnost DME
(definovana ako dosiahnutie CST nizSej ako 325 pm) v priebehu ¢asu az do 2. roka, dosiahli

u vacsieho podielu pacientov v obidvoch skupinach s faricimabom v porovnani so skupinou

s afliberceptom.

RVO

V §tadiéch fazy 111 u pacientov s okluziou vetvy sietnicovej Zily (BRVO; BALATON) a s okltziou
centralnej sietnicovej Zily (C/HRVO; COMINO) bolo pri faricimabe podavanom Q4W pozorované
zmenSenie priemernej CST v 24. tyzdni oproti vychodiskovej hodnote, ktoré bolo porovnatel'né

so zmensenim priemernej CST pozorovanym pri aflibercepte podavanom Q4W. Zmensenie
priemernej CST v 24. tyZdni oproti vychodiskovej hodnote zodpovedalo 311,4 um pri faricimabe
Q4W v porovnani s 304,4 um pri aflibercepte Q4W v stadii BALATON a 461,6 um pri faricimabe

Vv porovnani so 448,8 um pri aflibercepte v $tadii COMINO.

ZmenSenia CST sa udrZali az do 72. tyzdia, ked’ pacienti presli na schému s faricimabom podavanym
Vv intervale upravitelnom az na Q16W.

V obidvoch §tadiach sa nepritomnost’ IRF, nepritomnost’ SRF a nepritomnost’ makularneho edému
(definovana ako dosiahnutie CST niZ8ej ako 325 pm) v priebehu ¢asu az do 24. tyzdna, dosiahli

u porovnatel'nych podielov pacientov v skupine s faricimabom Q4W aj v skupine s afliberceptom
Q4W. Tieto vysledky sa udrzali az do 72. tyzdna, ked’ pacienti presli na schému s faricimabom
podavanym v intervale upravitelnom az na Q16W.
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Klinicka u¢innost’ a bezpecnost’

nVPDM

Bezpecénost’ a téinnost’ faricimabu boli hodnotené v dvoch randomizovanych, multicentrickych,
dvojito maskovanych, aktivnym komparatorom kontrolovanych, 2-ro¢nych $tadiach noninferiority

u pacientov s nVPDM, nazvanych TENAYA a LUCERNE. Do tychto Studii bolo zaradenych celkovo
1 329 pacientov, pricom 1 135 (85 %) pacientov ukoncilo §tadie az k 112. ryzdiu. Celkovo

1 326 pacientov dostalo aspon jednu davku (664 pacientov dostalo faricimab). Vek pacientov sa
pohyboval od 50 do 99 rokov s priemerom [Standardna odchylka — standard deviation (SD)]

75,9 [8,6] roka.

V obidvoch Stadiéch boli pacienti randomizovani v pomere 1:1 do jednej z dvoch lieGebnych skupin:

. Faricimab 6 mg podavany v intervale predizenom az na Q16W, po prvych styroch davkach
podavanych v mesa¢nom intervale
. Aflibercept 2 mg Q8W po prvych troch davkach podavanych v mesa¢nom intervale

Po prvych Styroch davkach podavanych v mesa¢nom intervale (v 0., 4., 8. a 12. tyZzdni) sa u pacientov
randomizovanych do skupiny s faricimabom zvolil ddvkovaci interval Q16W, kazdych 12 tyzdiov
(Q12W) alebo Q8W na zéklade hodnotenia aktivity ochorenia v 20. a 24. tyZdni. Aktivita ochorenia
bola hodnotena za pouZzitia objektivnych, vopred Specifikovanych zrakovych (BCVA) a anatomickych
(CST) kritérii, ako aj oSetrujucim lekarom vykonaného klinického hodnotenia pritomnosti krvacania
do makuly alebo aktivity ochorenia nVPDM vyzadujucich lie¢bu (iba v 24. tyZdni). Pacienti zostali na
tychto fixnych davkovacich intervaloch az do 60. tyzdia bez doplnkove;j lie¢by. Od 60. tyzdna presli
pacienti v skupine s faricimabom na schému s upravitel'nym davkovacim intervalom, v ramci Ktorej sa
ich lie¢ebny (davkovaci) interval mohol upravit’ tak, ze sa predlzoval o najviac 4 tyZzdne (az na Q16W)
alebo skrétil o najviac 8 tyzdnov (aZz na Q8W), a to na zaklade automatizovaného objektivneho
hodnotenia aktivity ochorenia za pouZitia vopred Specifikovanych zrakovych (BCVA) a anatomickych
(CST a krvacanie do sietnice) kritérii. Pacienti v skupine s afliberceptom zostali na davkovacom
intervale Q8W pocas celého obdobia stiidie. Obidve Studie trvali 112 tyzdnov.

Vysledky

Obidve stadie preukazali G¢innost’ z hl'adiska primarneho cielového ukazovatel’a, definovaného ako
priemerna zmena najlepSie korigovanej zrakovej ostrosti (Best Corrected Visual Acuity, BCVA) oproti
vychodiskovému stavu, ked’ bola spriemerovana pocas navstev v 40., 44. a 48. tyZdni a merana
pomocou skore pismen na optotype vyvinutom pre Studiu ETDRS (Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study) (tabul’ka 2 a tabul’ka 3). V obidvoch Studiach sa u pacientov lie¢enych
faricimabom v intervale predizenom az na Q16W dosiahla noninferiérna priemerna zmena BCVA

po 1 roku oproti vychodiskovému stavu v porovnani s pacientmi liecenymi afliberceptom Q8W a tieto
zlepSenia zraku sa udrZali az do 112. tyzdna. ZlepSenia BCVA v 112. tyZdni oproti vychodiskovému
stavu su zobrazené v grafe 1.

Podiely pacientov pripadajice na odli$né lieGebné (davkovacie) intervaly v 112. tyzdni v Stadii
TENAYA a v studii LUCERNE, v uvedenom poradi, boli:

. Q16W: 59 % a 67 %

. Q12W:15%a 14 %

. Q8W: 26 % a 19 %
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TabulPka 2: Vysledné ukazovatele i¢innosti na navstevach, na ktorych sa hodnotil primarny
ciePovy ukazovatel? a v 2. roku® v $tidii TENAYA

Vysledné ukazovatele TENAYA
ucinnosti
1. rok 2. rok
Faricimab Aflibercept Faricimab Aflibercept

v intervale Q8W v intervale Q8W

predizenom N = 337 predizenom N = 337

az na Q16W az na Q16W

N =334 N =334

Priemernd zmena BCVA 5,8 51 3,7 33
merana pomocou skére (4,6;7,1) (3,9; 6,4) (2,1;5,4) (1,7;4,9)
pismen na ETDRS optotype
oproti vychodiskovému skére
(95 % IS)
Rozdiel v priemeroch 0,7 0,4
vypocitanych metodou (-1,1; 2,5) (-1,9; 2,8)
najmensich Stvorcov (least
squares, LS) (95 % IS)
Podiel pacientov so ziskom 20,0 % 15,7 % 22,5% 16,9 %
> 15 pismen oproti (15,6 %; 24,4 %) (11,9 %; (17,8 %; 27,2 %) (12,7 %j;
vychodiskovému skore 19,6 %) 21,1 %)
(CMH-vazeny podiel,
95 % IS)
Rozdiel v CMH-vaZenom % 43% 5,6%
(95 % IS) (-1,6 %; 10,1 %) (-0,7 %; 11,9 %)
Paodiel pacientov, u ktorych 95,4 % 94,1 % 92,1 % 88,6 %
sa predislo strate (93,0 %; 97,7 %) (91,5 %; (89,1 %); 95,1 %) (85,1 %;
0 > 15 pismen oproti 96,7 %) 92,2 %)
vychodiskovému skore
(CMH-véazeny podiel,
95 % IS)
Rozdiel v CMH-vaZenom % 1,3% 34%
(95 % IS) (-2,2 %; 4,8 %) (-1,2 %; 8,1 %)

aPriemer zo 40., 44. a 48. tyzdia; PPriemer zo 104., 108. a 112. tyzdia

BCVA: najlepsie korigovana zrakova ostrost’ (Best Corrected Visual Acuity)

ETDRS: Studia Early Treatment Diabetic Retinopathy

IS: interval spol’ahlivosti

LS: metdda najmensich Stvorcov (Least Square)

CMH: Cochranova—Mantelova—Haenszelova metdda; Statisticky test, ktory generuje odhad suvislosti s bindrnym
vysledkom a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
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TabulPka 3: Vysledné ukazovatele uc¢innosti na navstevach, na ktorych sa hodnotil primarny
ciePovy ukazovatel? a v 2. roku® v $tidii LUCERNE

Vysledné ukazovatele LUCERNE
ucinnosti
1. rok 2. rok
Faricimab Aflibercept Faricimab Aflibercept

v intervale Q8W v intervale Q8W

predizenom N =327 predizenom N =327

az na Q16W az na Q16W

N =331 N =331

Priemernd zmena BCVA 6,6 6,6 5,0 5,2
merana pomocou skére (5,3; 7,8) (5,3; 7,8) (3,4; 6,6) (3,6; 6,8)
pismen na ETDRS optotype
oproti vychodiskovému skore
(95 % 1IS)
Rozdiel v priemeroch 0,0 -0,2
vypocitanych metodou (-1,7; 1,8) (-2,4;2,1)
najmensich Stvorcov (least
squares, LS) (95 % 1S)
Podiel pacientov so ziskom 20,2 % 22,2 % 22,4 % 21,3 %
> 15 pismen oproti (15,9 %; 24,6 %) (17,7 %; (17,8 %; 27,1 %) (16,8 %;
vychodiskovému skore 26,8 %) 25,9 %)
(CMH-vézeny podiel,
95 % 1S)
Rozdiel v CMH-vazenom % -2,0% 1,1%
(95 % 1IS) (-8,3 %; 4,3 %) (-5,4 %; 7,6 %)
Paodiel pacientov, u ktorych 95,8 % 97,3 % 92,9 % 932 %
sa prediSlo strate (93,6 %; 98,0 %) (95,5 %; (90,1 %; 95,8 %) (90,2 %;
0 > 15 pismen oproti 99,1 %) 96,2 %)
vychodiskovému skore
(CMH-vézeny podiel,
95 % 1S)
Rozdiel v CMH-vazenom % -1,5% -0,2%
(95 % 1IS) (-4,4 %; 1,3 %) (-4,4 %; 3,9 %)

aPriemer zo 40., 44. a 48. tyzdia; PPriemer zo 104., 108. a 112. tyzdia

BCVA: najlepsie korigovana zrakova ostrost’ (Best Corrected Visual Acuity)

ETDRS: Studia Early Treatment Diabetic Retinopathy
IS: interval spol’ahlivosti
LS: metdda najmensich Stvorcov (Least Square)

CMH: Cochranova—Mantelova—Haenszelova metdda; Statisticky test, ktory generuje odhad suvislosti s binarnym

vysledkom a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
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Graf 1: Priemerna zmena zrakovej ostrosti od zaradenia do Stadie do 2. roku (112. tyzdia);
kombinované Udaje zo Studie TENAYA a studie LUCERNE
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V §tadii TENAYA aj v Stadii LUCERNE boli zlepSenia BCVA a CST v 60. tyZdni oproti
vychodiskovému stavu porovnatel'né naprie¢ dvomi lieCebnymi skupinami a zhodovali sa
so zlepSeniami pozorovanymi v 48. tyZdni.

V 60. tyZdni bolo 46 % pacientov v studii TENAYA aj v Stadii LUCERNE na davkovacom intervale
Q16W. U 69 % z tychto pacientov v obidvoch Stadiach sa udrZalo davkovanie Q16W bez skratenia
intervalu az do 112. tyzdna.

V 60. tyzdni bolo 80 % pacientov v Studii TENAYA a 78 % pacientov v Studii LUCERNE
na davkovacom intervale > Q12W (Q16W alebo Q12W). U 67 % a 75 % z tychto pacientov,
v uvedenom poradi, sa udrZalo davkovanie > Q12W bez skratenia intervalu pod Q12W az do
112. tyzdna.

V 60. tyzdni bolo 33 % pacientov v §tadii TENAYA aj v §tadii LUCERNE na davkovacom intervale
Q12W. U 3,2 % a 0 % z tychto pacientov v Stadii TENAYA a v stadii LUCERNE, v uvedenom
poradi, sa udrzalo davkovanie Q12W az do 112. tyzdia.

V 60. tyzdni bolo 20 % pacientov v §tadii TENAYA a 22 % pacientov v Stadii LUCERNE
na davkovacom intervale Q8W. U 34 % a 30 % z tychto pacientov v Stadii TENAYA a v Stadii
LUCERNE, v uvedenom poradi, sa udrZalo davkovanie Q8W aZ do 112. tyzdna.

Vysledky ucinnosti vo vsetkych hodnotiteI'nych podskupindch (napr. zadefinovanych podl'a veku,
pohlavia, rasy, zrakovej ostrosti pri zaradeni do Studie, typu 1ézie, vel’kosti 1ézie) v kaZdej Studii
a v analyze zdruzenych Gdajov sa zhodovali s vysledkami v celkovych populaciach.

Naprie¢ §tadiami sa pri faricimabe podavanom v intervale predizenom az na Q16W preukézalo
zlepSenie vo vopred Specifikovanom cielovom ukazovatel'ovi t¢innosti, ktorym bola priemerna zmena
celkového skére Dotaznika zrakovych funkcii-25 (National Eye Institute Visual Function
Questionnaire (NEI VFQ-25) v 48. tyZdni oproti vychodiskovému skore, ktora bola porovnatel'nd

so zlepSenim dosiahnutym pri aflibercepte Q8W a presahovala hrani¢nt hodnotu 4 bodov. Velkost
tychto zmien zodpoveda zisku 15 pismen v BCVA.
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Incidencia oénych neziaducich udalosti v sledovanom oku bola 53,9 % a 52,1 % a pri neokularnych
neZiaducich udalostiach bol vyskyt neZiaducich udalosti 73,3 % a 74,3 % do 112. tyzdia v skupine
s faricimabom resp. v skupine s afliberceptom (pozri cast’ 4.4 a 4.8).

DME

Bezpecnost’ a u¢innost’ faricimabu boli hodnotené v dvoch randomizovanych, multicentrickych,
dvojito maskovanych, aktivnym komparatorom kontrolovanych, 2-roénych stadiach noninferiority
(YOSEMITE a RHINE) u pacientov s DME. Do tychto dvoch Stadii bolo zaradenych celkovo

1 891 pacientov, pricom 1 622 (86 %) ukoncilo $tadie az ku 100. tyzdnu. Celkovo 1 887 pacientov
bolo lieCenych asporti jednou davkou az do 56. tyzdna (1 262 pacientov bolo lie¢enych faricimabom).
Vek pacientov sa pohyboval od 24 do 91 rokov s priemerom [SD] 62,2 [9,9] roka. Celkova populéacia
zahtnala pacientov bez predchadzajtcej lieCby anti-VEGF liekom (78 %) aj pacientov

po predchadzajticej lie¢be inhibitorom VEGF (22 %) pred uéast'ou v Stadii. V' obidvoch Stadiach boli
pacienti randomizovani v pomere 1:1:1 na jeden z troch lie¢ebnych rezimov:

. Faricimab 6 mg Q8W po prvych 6 davkach podavanych v mesa¢nom intervale.

. Faricimab 6 mg podavany v intervale upravitelnom az na Q16W, pri¢om po prvych 4 davkach
podavanych v mesa¢nom intervale sa podaval v 4-, 8-, 12- alebo 16-tyzdiiovom intervale.

. Aflibercept 2 mg Q8W po prvych 5 davkach podavanych v mesa¢nom intervale.

V skupine s davkovacim intervalom upravitelnym az na Q16W sa davkovanie riadilo
Standardizovanym pristupom ,.treat-and-extend* (lie¢ a predlZuj interval medzi injekciami). Interval sa
mohol predlZovat’ o 4 tyzdne alebo skracovat’ o 4 alebo 8 tyzdiov, a to na zéklade anatomickych
a/alebo zrakovych parametrov, pricom sa pouzivali iba udaje ziskané na navstevach naplanovanych

na podanie skisaného lieku.

Vysledky

Obidve studie preukazali uc¢innost’ z hl'adiska primarneho cielového ukazovatel’a, definovaného ako
priemernd zmena BCVA po 1 roku (priemer z navstev v 48., 52. a 56. tyZdni) oproti vychodiskovemu
stavu, merand pomocou skore pismen na ETDRS optotype. V obidvoch Stddiach sa u pacientov
lie¢enych faricimabom podavanym v intervale upravitel'nom az na Q16W dosiahla noninferiérna
priemernd zmena BCVA po 1 roku oproti vychodiskovému stavu v porovnani s pacientmi lieCenymi
afliberceptom Q8W a tieto zlepSenia zraku sa udrZali v priebehu druhého roka.

Po prvych 4 davkach podavanych v mesa¢nom intervale mohli pacienti v skupine s faricimabom
podavanym v intervale upraviteI'nom az na Q16W dostat’ celkovo medzi minimalne 6 a maximalne
21 injekciami aZz do 96. tyzdna. V 52. tyZdni sa u 74 % a 71 % pacientov v skupine s faricimabom
podavanym v intervale upravitel'nom az na Q16W dosiahol davkovaci interval Q16W alebo Q12W
v Stadii YOSEMITE a v Stadii RHINE v uvedenom poradi (u 53 % a 51 % sa dosiahol interval Q16W,
u 21 % a 20 % sa dosiahol interval Q12W). U 75 % a 84 % z tychto pacientov sa udrzalo
davkovanie > Q12W bez skrétenia intervalu pod Q12W az do 96. tyzdiia; z pacientov, ktori boli

v 52. tyzdni na davkovani Q16W, sa u 70 % a 82 % pacientov udrzalo davkovanie Q16W

bez skratenia intervalu az do 96. tyzdna v Stadii YOSEMITE a v Studii RHINE v uvedenom poradi.
V 96. tyZdni sa u 78 % pacientov v skupine s faricimabom podavanym v intervale upravitelnom

az na Q16W dosiahol davkovaci interval Q16W alebo Q12W v obidvoch Stadiach (u 60 % a 64 % sa
dosiahol interval Q16W, u 18 % a 14 % sa dosiahol interval Q12W). U 4 % a 6 % pacientov sa
interval prediZil na Q8W a zostali na davkovacich intervaloch < Q8W aZ do 96. tyzdia; 3 %

a 5 % pacientov dostavalo iba davkovanie Q4W v §tadii YOSEMITE a v Stadii RHINE v uvedenom
poradi az do 96. tyzdna.

Podrobné vysledky z analyz Stadii YOSEMITE a RHINE su uvedené niZSie v tabul’ke 4, v tabul’ke 5
av grafe 2.
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TabulPka 4: Vysledné ukazovatele i¢innosti na navstevach, na ktorych sa hodnotil primarny
ciePovy ukazovatel, v 1. roku® a v 2. roku® v §tidii YOSEMITE

Vysledné ukazovatele YOSEMITE
ucinnosti
1. rok 2. rok
Faricimab | Faricimab | Aflibercept | Faricimab | Faricimab | Aflibercept
Q8w v intervale Q8w Q8w v intervale Q8w
N =315 upravitel’- N =312 N =315 upravitel’- N =312
nom az na nom az na
Q16W Q16W
N =313 N =313
Priemernd zmena BCVA 10,7 11,6 10,9 10,7 10,7 11,4
merana pomocou skére (9,4; 12,0) (10,3; (9,6;12,2) | (9,4;12,1) | (9,4;12,1) |(10,0;12,7)
pismen na ETDRS optotype 12,9)
oproti vychodiskovému skére
(97,5% IS v 1. roku
a 95 % IS v 2. roku)
Rozdiel v priemeroch -0,2 0,7 -0,7 -0,7
vypocitanych metodou (-2,0;1,6) | (-1,1;2,5) (-2,6;1,2) | (-2,5;1,2)
najmensich Stvorcov (least
squares, LS) (97,5% IS
v 1. rokua 95 % IS v 2. roku)
Podiel pacientov so ziskom 29,2 % 35,5 % 31,8 % 372% 38,2 % 374 %
aspoii 15 pismen v BCVA (23,9 %; (30,1 %; (26,6 %; (31,4 %; (32,8 %; (31,7 %;
oproti vychodiskovému skére | 34,5 %) 40,9 %) 37,0 %) 42,9 %) 43,7 %) 43,0 %)
(CMH-vézeny podiel,
95 % IS v 1. roku a v 2. roku)
Rozdiel v CMH-vazenom % -2,6 % 3,5% -0,2 % 0,2%
(95 % IS v 1. roku (-10,0 %; (-4,0 %; (-8,2 %; (-7,6 %,;
av 2. roku) 4,9 %) 11,1 %) 7,8 %) 8,1 %)
Podiel pacientov, u ktorych 98,1 % 98,6 % 98,9 % 97,6 % 97,8 % 98,0 %
sa prediSlo strate aspon (96,5 %; (97,2 %; (97,6 %; (95,7 %; (96,1 %; (96,2 %;
0 15 pismen v BCVA oproti 99,7 %) 100,0 %) 100,0 %) 99,5 %) 99,5 %) 99,7 %)
vychodiskovému skore
(CMH-vézeny podiel,
95 % IS v 1. roku a v 2. roku)
Rozdiel v CMH-vaZenom % -0,8 % -0,3% -0,4 % -0,2 %
(95% ISv 1. rokuav 2. roku) | (-2,8 %; (-2,2 %; (-2,9 %; (-2,6 %;
1,3 %) 1,5 %) 2,2 %) 2,2 %)

aPriemer zo 48., 52. a 56. tyzdia; PPriemer z 92., 96. a 100. tyzdia

BCVA: najlepsie korigovana zrakova ostrost’ (Best Corrected Visual Acuity)
ETDRS: Studia Early Treatment Diabetic Retinopathy
LS: metdda najmensich Stvorcov (Least Square)

IS: interval spol'ahlivosti

CMH: Cochranova-Mantelova—Haenszelova met6da; Statisticky test, ktory generuje odhad stvislosti s binarnym vysledkom
a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
Poznamka: CMH-vazené % pre skupinu s afliberceptom je prezentované pre porovnanie faricimabu Q8W vs aflibercept,
avSak zodpovedajice CMH-vazené % pre porovnanie faricimabu v upravitelnom intervale vs aflibercept je podobné

CHM-vazenému % zobrazenému vysSie.
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TabulPka 5: Vysledné ukazovatele ic¢innosti na navstevach, na ktorych sa hodnotil primarny
ciePovy ukazovatel, v 1. roku? a v 2. roku® v $tadii RHINE

Vysledné ukazovatele RHINE
ucinnosti
1. rok 2. rok
Faricimab | Faricimab | Aflibercept | Faricimab | Faricimab | Aflibercept
Q8w v intervale Q8w Q8w v intervale Q8w
N =317 upravitel’- N =315 N =317 upravitel’- N =315
nom az na nom az na
Q16W Q16W
N =319 N =319
Priemernd zmena BCVA 11,8 10,8 10,3 10,9 10,1 9,4
merana pomocou skére (10,6; (9,6;11,9) | (9,1;11,4) | (9,5;12,3) | (8,7;11,5) | (7,9; 10,8)
pismen na ETDRS optotype 13,0)
oproti vychodiskovému skére
(97,5% IS v 1. roku
a 95 % IS v 2. roku)
Rozdiel v priemeroch 1,5 0,5 15 0,7
vypocitanych metodou (-0,1;3,2) | (-1,1;2,1) (-0,5;3,6) | (-1,3;2,7)
najmensich Stvorcov (least
squares, LS) (97,5% IS
v 1. rokua 95 % IS v 2. roku)
Podiel pacientov so ziskom 33,8% 28,5 % 30,3 % 39,8 % 31,1 % 39,0 %
aspoii 15 pismen v BCVA (28,4 %; (23,6 %; (25,0 %; (34,0 %; (26,1 %; (33,2 %;
oproti vychodiskovému skére | 39,2 %) 33,3 %) 35,5 %) 45,6 %) 36,1 %) 44,8 %)
(CMH-vézeny podiel,
95 % IS v 1. roku a v 2. roku)
Rozdiel v CMH-vazenom % 3,5 % -2,0% 0,8 % -8%
(95 % IS v 1. roku (-4,0 %: (-9,1 %; (-7,4 %; (-15,7 %;
av 2. roku) 11,1 %) 5,2 %) 9,0 %) 0,3 %)
Podiel pacientov, u ktorych 98,9 % 98,7 % 98,6 % 96,6 % 96,8 % 97,6 %
sa prediSlo strate aspon (97,6 %; (97,4 %; (97,2 %; (94,4 %; (94,8 %; (95,7 %;
0 15 pismen v BCVA oproti 100,0 %) 100,0 %) 99,9 %) 98,8 %) 98,9 %) 99,5 %)
vychodiskovému skore
(CMH-vézeny podiel,
95 % IS v 1. roku a v 2. roku)
Rozdiel v CMH-vaZenom % 0,3% 0,0% -1,0% -0,7 %
(95% ISv 1. rokuav 2. roku) | (-1,6 %; (-1,8 %; (-3,9 %; (-3,5 %;
2,1 %) 1,9 %) 1,9 %) 2,0 %)

aPriemer zo 48., 52. a 56. tyzdia; PPriemer z 92., 96. a 100. tyzdia

BCVA: najlepsie korigovana zrakova ostrost’ (Best Corrected Visual Acuity)
ETDRS: Studia Early Treatment Diabetic Retinopathy
LS: metdda najmensich Stvorcov (Least Square)

IS: interval spol'ahlivosti

CMH: Cochranova-Mantelova—Haenszelova met6da; Statisticky test, ktory generuje odhad stvislosti s binarnym vysledkom
a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
Poznamka: CMH-vazené % pre skupinu s afliberceptom je prezentované pre porovnanie faricimabu Q8W vs aflibercept,
avSak zodpovedajice CMH-vazené % pre porovnanie faricimabu v upravitelnom intervale vs aflibercept je podobné

CHM-vazenému % zobrazenému vysSie.
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Graf 2: Priemerna zmena zrakovej ostrosti od zaradenia do Stadie do 2. roka (100. tyzden);
kombinované Udaje zo Stadie YOSEMITE a Studie RHINE

14 1

12

Priemerna zmena BCVA
(Pismena na ETDRS optotype)
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TyZdne
B Faricimab 6 mgv intervale upravitelnomaz na Q16W (N = 632)
A Faricimab6 mg Q8W (N =632) = Aflibercept2 mgQ8W (N =627)

Vysledky ucinnosti u pacientov bez predchadzajticej liecby anti-VEGF liekom pred G¢ast'ou v Studii

a vo vsetkych d’alSich hodnotiteI'nych podskupinach (napr. zadefinovanych podl'a veku, pohlavia,
rasy, hodnoty HbAlc pri zaradeni do Studie, zrakovej ostrosti pri zaradeni do Studie) v kaZdej tudii sa
zhodovali s vysledkami v celkovych populéciach.

Naprie¢ Stadiami sa pri faricimabe podavanom Q8W a faricimabe podavanom v intervale
upravitel'nom az na Q16W preukazali zlepSenia vo vopred $pecifikovanom cielovom ukazovatelovi
ucinnosti, ktorym bola priemerna zmena celkového skore dotaznika NEI VFQ-25 v 52. tyzdni oproti
vychodiskovému skore, ktoré bola porovnatel'na so zlepSeniami pri aflibercepte Q8W a presahovala
hrani¢nt hodnotu 4 bodov. Pri faricimabe podavanom Q8W a faricimabe podavanom v intervale
upraviteI'nom az na Q16W sa preukazali aj klinicky vyznamné zlepSenia vo vopred Specifikovanom
cielovom ukazovatel'ovi G¢innosti, ktorym bola zmena v aktivitdch vyZadujucich videnie do blizka,
zmena v aktivitach vyZadujacich videnie do dial’ky a zmena vo vedeni vozidiel, posudzovanych

v ramci dotaznika NEI VFQ-25, v 52. tyzdni oproti vychodiskovému stavu, pri¢om tieto zmeny boli
porovnatel'né so zmenami pri aflibercepte Q8W. Velkost’ tychto zmien zodpoveda zisku 15 pismen
v BCVA. U porovnatel'nych podielov pacientov lieCenych faricimabom podavanym Q8W,
faricimabom podavanym v intervale upravitelnom az na Q16W a afliberceptom podavanym Q8W
doslo ku klinicky vyznamnému zlepSeniu celkového skdre dotaznika NEI VFQ-25 0 > 4 body

v 52. tyZdni oproti vychodiskovému skore, ¢o bol vopred $pecifikovany cielovy ukazovatel’ G¢innosti.
Tieto vysledky sa udrZali az do 100. tyzdna.

Dalsim kl'a¢ovym vyslednym ukazovatel'om wi¢innosti v tudiach u pacientov s DME bola zmena
skare Skaly zavaznosti diabetickej retinopatie zo Studie ETDRS (Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study Diabetic Retinopathy Severity Scale, ETDRS-DRSS) od zaradenia do Studie

do 52. tyzdna. Diabeticku retinopatiu bolo mozné hodnotit’ u 708 a 720 pacientov z 1 891 pacientov
zaradenych do Stadii YOSEMITE a RHINE v uvedenom poradi.

Vychodiskové skore ETDRS-DRSS sa pohybovalo v rozmedzi od 10 do 71.
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Pri zaradeni do $tadie mala vd¢Sina pacientov, priblizne 60 %, stredne zavaznu aZ zavaznu
neproliferativhu DR (DRSS 43/47/53).

Podiel pacientov, ktori dosiahli zlepSenie skore ETDRS-DRSS 0 > 2 stupne a 0 > 3 stupne v 52. tyZdni
a v 96. tyZdni oproti vychodiskovému skore, je uvedeny niZSie v tabulke 6 a v tabul’ke 7.

Tabul’ka 6: Podiel pacientov, ktori dosiahli zlep3enie skore ETDRS-DRSS o0 > 2 stupne
a 0> 3 stupne v 52. tyzdni a v 96. tyZdni oproti vychodiskovému skore v studii YOSEMITE
(populacia, u ktorej bolo mozné hodnotit’ DR)

YOSEMITE
52 tyzdiiov 96 tyzdiiov
Faricimab Faricimab | Aflibercept | Faricimab Faricimab | Aflibercept
Q8w v intervale Q8w Q8w v intervale Q8w
n =237 upravitel’- n=229 n=220 upravitel’- n=221
nom az na nom az na

Q16w Q16w

n =242 n=234
Podiel pacientov 46,0 % 42,5 % 35,8 % 51,4 % 42,8 % 42,2 %
so zlepSenim skore
ETDRS-DRSS
0 > 2 stupne oproti
vychodiskovému skore
(CMH-vézZeny podiel)
Véazeny rozdiel 10,2 % 6,1 % 9,1% 0,0%
(97,5% IS v 1. roku, (0,3 %; (-3,6 %; (0,0 %; (-8,9 %;
95 % IS v 2. roku) 20,0 %) 15,8 %) 18,2 %) 8,9 %)
Podiel pacientov 16,8 % 15,5 % 14,7 % 22,4 % 14,6 % 20,9 %
so zlepSenim skore
ETDRS-DRSS
0 > 3 stupne oproti
vychodiskovému skore
(CMH-vézeny podiel)
Vazeny rozdiel 2,1% 0,6 % 15% -6,7 %
(95% IS v 1. roku (-4,3 %; (-5,8 %; (-6,0 %; (-13,6 %;
av 2. roku) 8,6 %) 6,9 %) 9,0 %) 0,1 %)

ETDRS-DRSS: 8kala zavaznosti diabetickej retinopatie zo Stidie ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
Diabetic Retinopathy Severity Scale)

IS: interval spol’ahlivosti

CMH: Cochranova—Mantelova—Haenszelova metoda; Statisticky test, ktory generuje odhad savislosti s binarnym vysledkom
a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
Poznamka: CMH-vazené % pre skupinu s afliberceptom je prezentované pre porovnanie faricimabu Q8W vs aflibercept,
avSak zodpovedajice CMH-véazené % pre porovnanie faricimabu v upravitelnom intervale vs aflibercept je podobné

CHM-vazenému % zobrazenému vysSie.

20




Tabul’ka 7: Podiel pacientov, ktori dosiahli zlep3enie skore ETDRS-DRSS o0 > 2 stupne
a 0> 3 stupne v 52. tyZdni a v 96. tyZdni oproti vychodiskovéemu skore v stadii RHINE

(populécia, u ktorej bolo mozné hodnotit’ DR)

RHINE
52 tyzdnov 52 tyidnov
Faricimab Faricimab | Aflibercept | Faricimab Faricimab | Aflibercept
Q8w v intervale Q8w Q8w v intervale Q8w
n=231 upravitel- n=238 n=214 upravitel’- n =203
nom a7 na nom az na

Q16w Q16w

n=251 n=228
Podiel pacientov 44,2 % 43,7 % 46,8 % 53,5 % 44,3 % 43,8 %
so zlepSenim skére
ETDRS-DRSS
0 > 2 stupne oproti
vychodiskovému skore
(CMH-vézeny podiel)
Vazeny rozdiel -2,6 % -3,5% 9,7% 0,3 %
(97,5 % IS v 1. roku, (-12,6 %; (-13,4 %; (0,4 %; (-8,9 %;
95 % IS v 2. roku) 7,4 %) 6,3 %) 19,1 %) 9,5 %)
Paodiel pacientov 16,7 % 18,9 % 19,4 % 25,1 % 19,3 % 21,8 %
so zlepSenim skére
ETDRS-DRSS
0 > 3 stupne oproti
vychodiskovému skore
(CMH-vazeny podiel)
Vazeny rozdiel -0,2% -1,1 % 3,3% -2,7%
(95% IS v 1. roku (-5,8 %; (-8,0 %; (-4,6 %; (-10,2 %;
av 2. roku) 5,3 %) 5,9 %) 11,3 %) 4,8 %)

ETDRS-DRSS: 8kala zavaznosti diabetickej retinopatie zo Stidie ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
Diabetic Retinopathy Severity Scale)

IS: interval spol'ahlivosti

CMH: Cochranova—Mantelova—Haenszelova met6da; Statisticky test, ktory generuje odhad stvislosti s binarnym vysledkom
a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
Poznamka: CMH-vazené % pre skupinu s afliberceptom je prezentované pre porovnanie faricimabu Q8W vs aflibercept,
avSak zodpovedajice CMH-véazené % pre porovnanie faricimabu v upravitelnom intervale vs aflibercept je podobné

CHM-vazenému % zobrazenému vysSie.

Vplyv liecby v hodnotiteI'nych podskupinach (napr. zadefinovanych podl'a predchadzajicej lieCby
anti-VEGF liekom, veku, pohlavia, rasy, hodnoty HbA1c pri zaradeni do Stadie a zrakovej ostrosti
pri zaradeni do Studie) v kaZdej Studii sa vo vSeobecnosti zhodoval s vysledkami v celkovej populacii.

Vplyv liecby v podskupinach zadefinovanych podla zdvaznosti DR pri zaradeni do $tadie bol rézny
a najvacsie zlepSenia skore DRSS 0 > 2 stupne sa preukazali u pacientov so stredne zavaznou

a zavaznou neproliferativnou DR, priCom zlepSenia sa dosiahli priblizne u 90 % pacientov

konzistentne naprie¢ vSetkymi lieGebnymi skupinami v obidvoch Studiach.

Incidencia oénych neziaducich udalosti v sledovanom oku bola 49,7 %, 49,2 % a 45,4 % a
neokularnych neZiaducich udalosti bola 73,0 %, 74,2 % a 75,7 % do 100. tyzdna v skupine

s faricimabom Q8W, s faricimabom v intervale upravite’'nom az na Q16W a s afliberceptom Q8W

(pozri Cast’ 4.4 a 4.8).

1 474 pacientov, ktori predtym ukon¢ili bud’ stadiu YOSEMITE alebo RHINE, bolo zaradenych do
2-ro¢nej, multicentrickej, dlhodobej predlzenej Stidie RHONE-X, navrhnutej na vyhodnotenie
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dlhodobej bezpe¢nosti a zndSanlivosti 6 mg faricimabu podavaného intravitredlne v personalizovanom
lieCebnom intervale.

Dlhodoby bezpeénostny profil faricimabu pozorovany v Stdii RHONE-X bol v sulade so Studiami
YOSEMITE a RHINE.

RVO

Bezpecnost’ a u¢innost’ faricimabu boli hodnotené v dvoch randomizovanych, multicentrickych,
dvojito maskovanych, 72-tyzdiiovych stadiach u pacientov s makularnym edémom vzniknutym
pri BRVO (BALATON) alebo pri CRVO/HRVO (COMINO). Udaje o kontrolnom aktivnom
komparéatorovi su dostupné aZ do 6. mesiaca.

Do tychto dvoch Studii bolo zaradenych celkovo 1 282 pacientov (553 pacientov do Stidie BALATON
a 729 pacientov do Stadie COMINO), pri¢om 1 276 pacientov bolo lieGenych aspori jednou davkou

az do 24. tyzdna (641 pacientov bolo lie¢enych faricimabom). Vek pacientov sa pohyboval

od 28 do 93 rokov s priemerom [SD] 64 [10,7] rokov v §tadii BALATON a od 22 do 100 rokov

s priemerom [SD] 65 [13,2] rokov v §tadii COMINO.

Celkovo 489 z 553 pacientov randomizovanych v stadii BALATON ukon¢ilo §tadiu k 72. tyzdiu;
263 pacientov pévodne randomizovanych na liecbu faricimabom (,,predchadzajici faricimab*)

a 267 pacientov povodne randomizovanych na liecbu afliberceptom (,,predchadzajici aflibercept™)
dostalo aspoii jednu davku faricimabu pocas fazy s faricimabom podavanym v upravitel'nom intervale.

Celkovo 656 zo 729 pacientov randomizovanych v §tadii COMINO ukon¢ilo stadiu k 72. tyzdiiu;
353 pacientov s predchadzajicim faricimabom a 342 pacientov s predchadzajucim afliberceptom
dostalo aspoii jednu davku faricimabu pocas fazy s faricimabom podavanym v upravitel'nom intervale.

V obidvoch Studiach boli pacienti randomizovani v pomere 1:1 do jednej z dvoch lie¢ebnych skupin
az do 24. tyzdna

. Faricimab 6 mg Q4W, celkovo 6 davok nasledujicich po sebe v mesaénom intervale

. Aflibercept 2 mg Q4W, celkovo 6 davok nasledujucich po sebe v mesa¢nom intervale

Po prvych 6 davkach podavanych v mesa¢nom intervale presli pacienti, ktori boli pévodne
randomizovani do skupiny s 2 mg afliberceptom, do skupiny so 6 mg faricimabom a mohli dostavat’
6 mg faricimabu v intervale upraviteI'nom az na Q16W, pri¢om davkovaci interval sa mohol
predlzovat’ o 4 tyzdne alebo skracovat’ o 4, 8 alebo 12 tyzdnov, a to na zaklade automatizovaného
objektivneho hodnotenia aktivity ochorenia za pouZitia vopred Specifikovanych zrakovych

a anatomickych kritérii.

Vysledky

Obidve stadie preukazali G¢innost’ z hl'adiska primarneho cielového ukazovatel’a, definovaného ako
zmena BCVA v 24. tyZdni oproti vychodiskovému stavu, merand pomocou skére pismen na ETDRS
optotype. V obidvoch Stadiach sa u pacientov lie¢enych faricimabom podavanym Q4W dosiahla
noninferidrna priemernd zmena BCVA oproti vychodiskovému stavu v porovnani s pacientmi
lie¢enymi afliberceptom podavanym Q4W a tieto zlepSenia zraku sa udrZali az do 72. tyzdna, ked’
pacienti presli na schému s faricimabom podavanym v intervale upravitelnom az na Q16W.

Medzi 24. tyzdiiom a 68. tyzdnom sa u 81,5 % a 74,0 % pacientov, ktorym bol faricimab podavany
Vv intervale upravitenom az na Q16W, dosiahol davkovaci interval > Q12W (Q16W alebo Q12W)
v Studii BALATON a v §tadii COMINO v uvedenom poradi. 72,1 % a 61,6 % z tychto pacientov
dostalo aspoii jeden cyklus s davkovanim Q12W a udrzalo si davkovanie > Q12W bez skratenia
intervalu pod Q12W aZ do 68. tyzdna v Stadii BALATON a v §tadii COMINO v uvedenom poradi;
1,2 % a 2,5 % pacientov dostavalo iba davkovanie Q4W aZ do 68. tyzdna v Stadii BALATON

a v Stadii COMINO v uvedenom poradi.
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Napriec¢ stadiami sa v 24. tyZdni u pacientov v skupine s faricimabom Q4W preukézalo zlepSenie

vo vopred Specifikovanom cielovom ukazovatel'ovi uc¢innosti, ktorym bola zmena celkového skore
dotaznika NEI VFQ-25 v 24. tyzdni oproti vychodiskovému skore, ktora bola porovnatel'na

s afliberceptom Q4W. Pri faricimabe Q4W sa preukézalo aj zlep3enie vo vopred Specifikovanom
cielovom ukazovatel'ovi G¢innosti, ktorym bola zmena v aktivitach vyZadujucich videnie do blizka a
zmena Vv aktivitach vyZadujucich videnie do dial’ky, posudzovanych v ramci dotaznika NEI VFQ-25,
Vv 24. tyzdni oproti vychodiskovému stavu, pri¢om tieto zmeny boli porovnatel'né so zmenami

pri aflibercepte Q4W. Tieto vysledky sa udrZali az do 72. tyzdna, ked’ pacienti presli na schému

s faricimabom podavanym v intervale upraviteI'nom az na Q16W.

TabulPka 8: Vysledné ukazovatele u¢innosti na navsteve, na ktorej sa hodnotil primarny ciel’ovy
ukazovatel’, v 24. tyZdni a na konci Stadie? v stadii BALATON

Vysledné ukazovatele
ucinnosti

BALATON

24 tyidinov 72 tyzdiov?
Faricimab Q4W | Aflibercept Q4W Prechod Prechod
N =276 N =277 z faricimabu Q4W | 7 affiberceptu Q4W
na faricimab na faricimab
v uprawtel’nom v upravitelnom
intervale intervale
N =276 N = 277
Priemernd zmena BCVA 16,9 17,5 18,1 18,8
merana pomocou skore (15,7; 18,1) (16,3; 18,6) (16,9; 19,4) (17,5; 20,0)
pismen na ETDRS optotype
oproti vychodiskovému skore
(95 % IS)
Rozdiel v priemeroch -0,6
vypocitanych metédou (-2,2;1,1)
najmensich Stvorcov (least
squares, LS) (95 % 1S)
Podiel pacientov so ziskom 56,1 % 60,4 % 61,5 % 65,8 %
> 15 pismen oproti (50,4 %; (54,7 %; 66,0 %) | (56,0 %; 67,0 %) (60,3 %; 71,2 %)
vychodiskovému skore 61,9 %)
(CMH-véZeny podiel,
95 % IS)
Rozdiel v CMH-vazenom % -4,3%
(95 % IS) (-12,3 %;
3,8 %)

8Priemer zo 64., 68. a 72. tyzdna

BCVA: najlepsie korigovana zrakova ostrost’ (Best Corrected Visual Acuity)
ETDRS: tudia Early Treatment Diabetic Retinopathy

IS: interval spol'ahlivosti

LS: metdda najmensich Stvorcov (Least Square)
CMH: Cochranova-Mantelova—Haenszelova met6da; Statisticky test, ktory generuje odhad stvislosti s binarnym vysledkom
a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
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TabuPka 9: Vysledné ukazovatele uc¢innosti na navsteve, na ktorej sa hodnotil primarny cielovy

ukazovatel’, v 24. tyZdni a na konci tudie? v stadii COMINO

Vysledné ukazovatele
ucinnosti

COMINO

(95 % IS)

(-8,4 %; 5,3 %)

24 tyidinov 72 tyzdiov?
Faricimab Q4W | Aflibercept Q4W Prechod Prechod
N = 366 N = 363 z faricimabu Q4W | 7 afliberceptu Q4W
na farl.umab na faricimab
v upravnel’nom V upravitelnom
intervale intervale
N =366 N = 363
Priemernd zmena BCVA 16,9 17,3 16,9 17,1
merana pomocou skore (15,4; 18,3) (15,9; 18,8) (15,2; 18,6) (15,4; 18,8)
pismen na ETDRS optotype
oproti vychodiskovému skore
(95 % IS)
Rozdiel v priemeroch -0,4
vypocitanych metédou (-2,5; 1,6)
najmensich Stvorcov (least
squares, LS) (95 % IS)
Podiel pacientov so ziskom 56,6 % 58,1 % 57,6 % 59,5 %
> 15 pismen oproti (51,7 %; (53,3 %; 62,9 %) | (52,8 %; 62,5 %) (54,7 %; 64,3 %)
vychodiskovému skore 61,5 %)
(CMH-véZeny podiel,
95 % IS)
Rozdiel v CMH-vazenom % -1,5%

8Priemer zo 64., 68. a 72. tyzdna

BCVA: najlepsie korigovana zrakova ostrost’ (Best Corrected Visual Acuity)
ETDRS: Studia Early Treatment Diabetic Retinopathy

IS: interval spol'ahlivosti

LS: metdda najmensich Stvorcov (Least Square)
CMH: Cochranova—Mantelova—Haenszelova met6da; Statisticky test, ktory generuje odhad stvislosti s binarnym vysledkom
a pouziva sa na hodnotenie kategorickych premennych.
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Graf 3: Priemerna zmena zrakovej ostrosti od zaradenia do Stadie do 72. tyZdna v Studii
BALATON
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(Pismenana ETDRS optotype)

O &’ 1 T LI LI T Ll Ll T T L] L T L L 1 LI Ll 1

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64 68 7
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B Faricimab 6 mg Q4W (N = 276) B Prechod z faricimabu 6 mg Q4W na faricimab 6 mg
v intervale upravitelnom az na Q16W (N = 276)

O Aflibercept 2 mg Q4W (N =277) @ Prechod z afliberceptu 2 mg Q4W na faricimab 6 mg
v intervale upravitelnom aZ na Q16W (N = 277)

Podavanie 6 mg faricimabu v intervale upravitelnom az na Q16W sa zacalo od 24. tyzdia, ale nie vietci pacienti dostali
faricimab v 24. tyzdni.

Graf 4: Priemerna zmena zrakovej ostrosti od zaradenia do Studie do 72. tyZdiia v Stadii
COMINO
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B Faricimab6 mgQ4W (N=366) B Prechod z faricimabu 6 mg Q4W na faricimab 6 mg
v intervale upravitelnom aZ na Q16W (N = 366)

O Aflibercept 2 mg Q4W (N = 363)  ® Prechod z afliberceptu 2 mg Q4W na faricimab 6 mg
v intervale upravitelnom az na Q16W (N = 363)

Podévanie 6 mg faricimabu v intervale upravitel'nom az na Q16W sa zagalo od 24. tyzdia, ale nie vetci pacienti dostali
faricimab v 24. tyzdni.
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Incidencia oénych neziaducich udalosti v sledovanom oku bola 20,1 % a 24,6 % a incidencia
neokularnych neZiaducich udalosti bola 32,9 % a 36,4 % do 24. tyzdina v skupine s faricimabom Q4W
a v skupine s afliberceptom Q4W v uvedenom poradi (pozri Cast 4.8).

Pediatricka populacia

Eurdpska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predloZit’ vysledky $tadii s faricimabom
vo vSetkych podskupinach pediatrickej populacie s n"WVPDM, s DME a s RVO (informécie o pouZziti
Vv pediatrickej populacii, pozri ¢ast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Faricimab sa podava intravitrealne, aby sa dosiahli lokalne u¢inky v oku.

Absorpcia a distriblcia

Na zaklade popula¢nej farmakokinetickej analyzy (zahfnajucej pacientov s N"VPDM a s DME,

N = 2 246) sa odhaduje, ze maximalna plazmaticka koncentracia voI'ného (neviazaného na VEGF-A
a Ang-2) faricimabu (Cmax) sa dosiahne pribliZzne 2 dni po podani davky. Priemerna (£SD [Standardna
odchylka]) plazmatické Cmax je odhadovana na 0,23 (0,07) pg/ml u pacientov s nVPDM

a 0,22 (0,07) pug/ml u pacientov s DME. Predpoklada sa, Ze po opakovanom podavani si priemerné
plazmatické minimalne (,,trough®) koncentracie vol'ného faricimabu 0,002 — 0,003 pg/ml po podavani
Q8W.

Faricimab vykazoval davkovo Umernu farmakokinetiku (na zaklade Cmax @ AUC) v rozmedzi davky
0,5 mg — 6 mg. Po opakovanom podavani v mesa¢nom intervale sa nezistila zZiadna kumulacia
faricimabu v sklovci ani v plazme.

Predpoklada sa, ze maximalna koncentracia vol'ného faricimabu v plazme je priblizne 600-nasobne
niZSia ako v komorovom moku a 6 000-n&sobne niZsia ako v sklovci. Systémové farmakodynamické
ucinky preto nie st pravdepodobné, ¢o podporuje aj nepritomnost’ vyznamnych zmien

Vv koncentraciach vol'ného VEGF a vol'ného Ang-2 v plazme po lie¢be faricimabom v klinickych
Stadiach.

Populac¢na farmakokineticka analyza preukazala vplyv veku a vplyv telesnej hmotnosti na o¢nt alebo
systémovu farmakokinetiku faricimabu v uvedenom poradi. Tieto vplyvy sa nepovazovali za klinicky
vyznamné; nie je potrebna Ziadna Uprava davky.

Biotransformécia a eliminacia

Faricimab je lie¢ivo na baze proteinu, a preto jeho metabolizmus a eliminacia neboli Uplne
charakterizované. Predpoklada sa, Ze faricimab sa v lyzozémoch katabolizuje na malé peptidy
a aminokyseliny, ktoré moézu byt’ vyluc¢ované oblickami, spésobom podobnym elimindcii
endogénneho IgG.

Pokial’ ide o ¢asové profily koncentracii, koncentrécia faricimabu v plazme klesala paralelne s jeho
koncentraciami v sklovci a v komorovom moku. Odhadovany priemerny pol¢as v oku a zdanlivy
systémovy pol¢as faricimabu je priblizne 7,5 dia.

Farmakokineticka analyza pacientov s nVPDM, s DME a s RVO (N =2 977) ukéazala, ze
farmakokinetika faricimabu je u pacientov s nVPDM, s DME a s RVO porovnatel'na.
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Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti

V Siestich klinickych tudiach fazy I11 bolo priblizne 58 % (1 496/2 571) pacientov, ktori boli
randomizovani na liecbu faricimabom, vo veku > 65 rokov. Popula¢na farmakokineticka analyza
preukazala vplyv veku na o¢nt farmakokinetiku faricimabu. Tento vplyv sa nepovazoval za Klinicky
vyznamny. U pacientov vo veku 65 rokov a starsich nie je potrebnd Ziadna Gprava davky (pozri

Cast’ 4.2).

Porucha funkcie obliciek

Neuskutocnili sa ziadne Specifické stadie s faricimabom u pacientov s poruchou funkcie obliciek.
Farmakokineticka analyza pacientov vo vsetkych klinickych Stadiach, z ktorych 63 % malo poruchu
funkcie obli¢iek (miernu poruchu malo 38 %, stredne zavaznu poruchu malo 23 % a zavaznul poruchu
mali 2 %), neodhalila Ziadne rozdiely v systémovej farmakokinetike faricimabu po intravitrealnom
podavani faricimabu. U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebna ziadna uprava davky
(pozri Cast’ 4.2).

Porucha funkcie pecene

Neuskutocnili sa ziadne $pecifické Studie s faricimabom u pacientov s poruchou funkcie pecene.

V tejto skupine pacientov vsak nie st potrebné Ziadne $pecialne zohl'adnenia, pretoze k metabolizmu
dochéadza prostrednictvom proteolyzy a nezavisi od funkcie pe¢ene. U pacientov s poruchou funkcie
pecene nie je potrebnd Ziadna Uprava davky (pozri Cast’ 4.2).

Iné osobitné skupiny pacientov

Rasa nema vplyv na systémovi farmakokinetiku faricimabu. Nepreukazalo sa, Ze pohlavie méa
Klinicky vyznamny vplyv na systémov( farmakokinetiku faricimabu. Nie je potrebna Ziadna Uprava
davky.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Neuskutocnili sa Ziadne $tudie skimajice karcinogénny alebo mutagénny potencial faricimabu.

U gravidnych opic rodu Cynomolgus nevyvolali intravendzne injekcie faricimabu, po ktorych sa
dosiahli expozicie v sére (Cmax) Viac ako 500-nasobne vysSie ako maximalna expozicia u l'udi,
vyvojovy toxicitu ani teratogenitu a nemali ziadny vplyv na hmotnost’ alebo $truktiru placenty, i ked’
na zaklade jeho farmakologického ucinku sa ma faricimab povazovat’ za potencialne teratogénny

a embryo-/fetotoxicky.

Systémova expozicia po podani faricimabu do oka je vel'mi nizka.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

L-histidin

Kyselina octova 30 % (na Upravu pH) (E 260)
L-metionin

Polysorbét 20 (E 432)

Chlorid sodny

D-sacharéza

Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa Ziadne $tudie kompatibility, preto sa tento lick nesmie mieSat’ s inymi liekmi.
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6.3 Cas pouZitelnosti

Naplnena injek¢na striekacka: 2 roky
Injekéna liekovka: 30 mesiacov

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Injeként liekovku uchovavajte vo vonkajsej Skatulke na ochranu pred svetlom.

Naplnenu injekénu stricka¢ku uchovavajte v zatavenej vanicke v povodnej $katulke na ochranu
pred svetlom.

Pred pouZitim sa neotvorena naplnena injekéna striekacka alebo injek¢éna liekovka moze uchovavat
pri izbovej teplote, 20 °C az 25 °C, v povodnej Skatulke najviac 24 hodin.

Dbajte na to, aby bola injekcia podana ihned’ po priprave davky.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Naplnena injekéna striekacka

Injekény roztok v naplnenej injekénej striekacke, ktory pozostava zo skleneného valca (sklo typu )

s ryskou oznacujucou davku, z butylkaucukovej zatky a z uzaveru zabezpeceného proti neopravnene;j
manipulacii (vratane pevného viecka hrotu, butylkauc¢ukového viecka hrotu a adaptéra typu

Luer lock). Naplnen4 injekéna striekacka je vybavena piestom a predizenou prstovou tchytkou. Kazda
naplnena injek¢na striekacka obsahuje 21 mg faricimabu v 0,175 ml roztoku.

Balenie obsahuje jednu sterilnt injekénti ihlu s extra tenkymi stenami s filtrom (velkost’ 30G x %2
palca, 0,30 mm x 12,7 mm, 5 um) a jednu naplnenu injek¢nu striekacku.

Gumové viecko hrotu, gumova zatka, skleneny valec a injekéna ihla s filtrom sU v kontakte s liekom.

Injekéné liekovka

0,24 ml sterilného roztoku v sklenenej injek¢nej liekovke s potiahnutou gumovou zatkou utesnenou
hlinikovou obrubou so zltym plastovym vyklapacim vieCkom.

Balenie obsahujuce jednu injekénu liekovku a jednu prenosovd ihlu s tupym hrotom a s filtrom
(velkost’ 18G x 1% palca, 1,2 mm x 40 mm, 5 um).

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom
Naplnenou injek¢énou striekackou alebo injek¢énou liekovkou netraste.

Po vybrati z chladni¢ky a pred podanim sa ma Vabysmo vizualne skontrolovat’. Ak st viditeIné tuhé
Castice alebo zakal, Vabysmo sa nesmie pouzit’.

Naplnena injekcna striekacka

Naplnena injekéna striekacka je urcena na jednorazové pouZitie len do jedného oka. Sterilni naplnent
injekent striekacku otvorte len za aseptickych podmienok. Pred podanim sa ma roztok vizudlne
skontrolovat’. Ak su viditeI'né tuhé Castice alebo zékal, naplnena injek¢na striekacka sa nesmie pouzit’.

Naplnena injek¢na striekacka obsahuje viac ako je odpora¢ana 6 mg davka faricimabu (zodpovedajuca

0,05 ml). Kazda naplnena injek¢na strickacka obsahuje 21 mg faricimabu v 0,175 ml roztoku.
Nadbyto¢ny objem sa musi pred podanim injekcie odstreknut’.
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AKk je balenie, naplnena injekéna strickacka a/alebo injek¢na ihla s filtrom poSkodena alebo
exspirovana, pripravok nepouzite. Podrobné pokyny na pouZitie st poskytnuté v pisomnej informaécii
pre pouzivatela.

Injekcna liekovka

Injek¢na liekovka obsahuje vacsiu ako odporacanu 6 mg davku. Plniaci objem injekénej lieckovky
(0,24 ml) sa nema pouzit cely. Nadbytoény objem sa ma odstreknut’ pred podanim injekcie. Podanie
celého objemu injekénej liekovky vedie k predavkovaniu. Injekéna davka sa musi nastavit’ na rysku
oznacujicu 0,05 ml davku, t. j. 6 mg faricimabu.

Obsah injekénej liekovky a prenosova ihla s filtrom su sterilné a ur¢ené iba na jednorazové pouzitie.
Ak st balenie, injek¢na liekovka a/alebo prenosova ihla s filtrom poSkodené alebo exspirované,
nepouZite ich. Podrobné pokyny na pouZitie st poskytnuté v pisomnej informacii pre pouZzivatel'a.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poZiadavkami.

Pokyny na pouzitie naplnenej injekcnej striekacky

Vybratie injek¢nej strickacky z vanicky (1. krok) a vsetky nasledné kroky sa maju vykonat
za pouZzitia aseptického postupu.

Poznamka: davka sa musi nastavit’ na rysku oznacujicu 0,05 ml davku.

Otvorte vani¢ku a odstrante vieCko injekénej striekacky

1  Stiahnite viecko z vanicky s injekénou stricka¢kou a aseptickym spésobom vyberte
naplnent injek¢nu striekacku.

2 Injekénu striekacku drzte za bielu obrubu, odlomte viecko injekénej striekacky (pozri
Obrazok C).

Viecko neotacajte.

Obrazok C

Pripojte injekénu ihlu s filtrom
3  Aseptickym spdsobom vyberte injekénu ihlu s filtrom z jej obalu.

4 Aseptickym spdsobom a pevne pripojte injeként ihlu s filtrom k injekénej striekacke
s adaptérom typu Luer lock (pozri Obrazok D).
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Na podanie pouzite iba
pribalent injekénu ihlu
s filtrom.

Obrazok D

5  Opatrne odstraite kryt ihly rovnym potiahnutim.

Odstraiite vzduchové bublinky

6 Injekénu striekacku s injek¢énou ihlou s filtrom drzte smerom nahor. Skontrolujte, ¢i s
v injek¢nej striekacke pritomné vzduchové bublinky.

7 Ak su pritomné nejaké vzduchové bublinky, prstom jemne poklopkavajte po injekéne;j
striekacke, kym bublinky nevystipia na povrch roztoku (pozri Obréazok E).

Vzduchové
bublinky

((

Obrézok E
Nastavte davku lieku a vytlacte vzduch
8 Injekénu striekacku drzte na trovni o¢i a pomaly stlacajte piest, kym nebude spodny
okraj $picky gumovej zatky zarovno s ryskou oznacéujiacou 0,05 ml davku (pozri

Obrazok F). Takto vytla¢ite vzduch a nadbytoény roztok a nastavite davku
na 0,05 ml.
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Dbajte na to, aby bola injekcia podana ihned’ po priprave davky.

Obrazok F

Podanie injekcie

9 Podanie injekcie sa ma uskuto¢nit’ za aseptickych podmienok.

Podavajte pomaly, az kym gumova zatka nedosiahne koniec valca injekénej
strickacky, aby sa podal objem 0,05 ml.

Vrchnék nenasadzujte spét’ na injek¢nu ihlu s filtrom, ani neodstrafiujte injek¢ént
ihlu s filtrom od injekénej striekacky.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade
s narodnymi poziadavkami.

7.  DRZITEL; ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLO

EU/1/22/1683/001

EU/1/22/1683/002

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDILZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 15. septembra 2022

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY
ZA UVODINENIE SARZE

Nézov a adresa vyrobcu biologického liediva

Roche Diagnostics GmbH
Nonnenwald 2

82377 Penzberg
Nemecko

Nézov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie $arZze

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy o bezpec¢nosti (Periodic safety update reports, PSUR)

PoZiadavky na predloZenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referen¢nych datumov

Unie (zoznam EURD) v sUlade s ¢lankom 107c¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych

naslednych aktualizécii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registrécii predloZi prvi PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu

nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v odsthlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2

registraénej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

. vZdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predov3etkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad lickmi alebo minimalizacie rizika).

. Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim Vabysma na trh v kazdom ¢lenskom §tate sa drzitel’ rozhodnutia o registracii musi

dohodnut’ s kompetentnou narodnou autoritou na obsahu a formate edukaéného programu vratane
komunika¢nych médii, distribu¢nych modalit a na akychkol'vek d’alSich aspektoch programu.
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Ciel'om edukac¢ného programu je adekvatnym spésobom informovat’ pacientov/opatrovatel'ov

o rizikach savisiacich s Vabysmom, kI"a¢ovych prejavoch a priznakoch tychto rizik a o tom, kedy
vyhladat’ urgentnti pomoc lekara s cielom minimalizovat’ rizika a akékol'vek nasledné komplikacie
tym, Ze sa podpori promptnd intervencia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpe¢i, aby v kazdom ¢lenskom $tate, v ktorom bude Vabysmo

na trhu, bol vsetkym pacientom/opatrovatel'om, o ktorych sa predpoklada, ze budu pouzivat’ Vabysmo,
spristupneny/poskytnuty nasledovny edukaény balik:

. Informacny balik pre pacienta

Informacny balik pre pacienta obsahuje pisomnu informaciu a prirucku pre pacienta/opatrovatel’a.
Prirucka pre pacienta je poskytnutd v pisomnom a zvukovom forméte a bude obsahovat’ nasledovné
klacové Casti:

. opis neovaskularnej vekom podmienenej degeneracie makuly (neovascular age-related macular
degeneration, n\VPDM), diabetického makularneho edému (DME) a okluzie sietnicovej Zily
(retinal vein occlusion, RVO),

. opis Vabysma, spésob akym ucinkuje a ¢o ocakavat’ od liecby Vabysmom,

. opis klI'ai¢ovych prejavov a priznakov kl'iovych rizik suvisiacich s Vabysmom, t. j. infek¢nej
endoftalmitidy a vnutroo¢ného zapalu,

. Opis situacie, kedy vyhl'adat’ urgentni pomoc lekara, ak sa vyskytnua prejavy a priznaky tychto
rizik,

. odportcania tykajuce sa adekvatnej starostlivosti po podani injekcie.
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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g’IDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE
SKATUIKA ,
NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU

Vabysmo 120 mg/ml injek¢ny roztok v naplnenej injekénej strickacke
faricimab

2. LIECIVO

Jeden ml roztoku obsahuje 120 mg faricimabu.
Kazda naplnena injek¢na striekacka obsahuje 21 mg faricimabu v 0,175 ml roztoku.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje aj: L-histidin, kyselinu octovd, L-metionin, polysorbéat 20, chlorid sodny, sacharézu, vodu
na injekcie.
Pre d’alSie informacie pozri pisomnl informéaciu pre pouzivatel'a,

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok
21 mg/0,175 ml
Na podanie 1 jednorazovej davky 6 mg/0,05 ml.

1 naplnena injekéna striekacka
1 injek¢na ihla s filtrom

5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Na intravitredlne pouZitie.

Len na jednorazové pouZitie.

Pred pouZitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Po otvoreni zatavenej vanicky postupujte za aseptickych podmienok.

Upozornenie:
Na podanie pouzite iba poskytnuta injekéna ihlu s filtrom.
Davka sa musi nastavit’ na rysku oznacujtcu 0,05 ml davku.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohladu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.
Neuchovavajte v mraznicke.
Zatavenu vanicku uchovavajte v povodnej Skatul'ke na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/22/1683/002

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Zdoévodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROVEJ FOLII
NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU

Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok
faricimab

| 2. LIECIVO

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

21 mg/0,175 ml

| 5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Len na jednorazové pouZitie.

Pred pouZitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouzivatel'a.
Na intravitrealne pouZitie.

Na podanie pouzite iba poskytnuta injeként ihlu s filtrom.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladni¢ke.
Neuchovavajte v mraznicke.
Chrante pred svetlom.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
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11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

| 12.  REGISTRACNE CISLO

EU/1/22/1683/002

| 13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Vabysmo 120 mg/ml injekcia
faricimab
Intravitredlne pouZitie

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

21 mg/0,175 ml

6. INE
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g’IDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE
SKATULKA

INJEKCNA LIEKOVKA

1. NAZOV LIEKU

Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok
faricimab

2. LIECIVO

Jeden ml roztoku obsahuje 120 mg faricimabu.
Kazda injekéna liekovka obsahuje 28,8 mg faricimabu (120 mg/ml).

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje aj: L-histidin, kyselinu octovl, L-metionin, polysorbat 20, chlorid sodny, sachardzu, vodu
na injekcie.
Pre d’alsie informacie pozri pisomntl informéciu pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok
1 x 0,24 ml injekéna liekovka
1 ihla s filtrom

5. SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Len na jednorazove pouZitie

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
Na intravitreélne pouZitie

Jednorazova davka: 6 mg/0,05 ml

28,8 mg/0,24 ml

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke
Neuchovavajte v mraznicke
Injeként liekovku uchovavajte vo vonkajsej Skatul’ke na ochranu pred svetlom

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/22/1683/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny &iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE
INJEKCNA LIEKOVKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok
faricimab
Intravitredlne pouZitie

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

28,8 mg/0,24 ml

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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Pisomna informacia pre pouZivatela
Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok v naplnenej injekénej striekacke

faricimab

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecénosti. MoOZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedl'ajSie tcinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informécie o tom, ako hlasit’ vedlajsie u¢inky, najdete na konci ¢asti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoZe
obsahuje pre vas dolezité informécie.

. Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.
. Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara.
. Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj

akychkol'vek vedl'ajsich i€inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri Cast’ 4.

Okrem tejto pisomnej informacie vam lekar poskytne aj priru¢ku pre pacienta, ktora obsahuje délezité
informacie o bezpe¢nosti, ktoré vam pomdzu porozumiet’ prinosom a rizikam spojenym s Vabysmom
a opatrenia, ktor¢ treba urobit’, ak sa u vas vyskytnu urcité priznaky.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

Co je Vabysmo a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Vabysmo
Ako pouzivat’ Vabysmo

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Vabysmo

Obsah balenia a d’alsie informacie

ok~ whE

1. Co je Vabysmo a na ¢o sa pouZiva
Co je Vabysmo a na ¢o sa pouZiva

Vabysmo obsahuje lie¢ivo faricimab, ktoré patri do skupiny liekov nazyvanych antineovaskularizacné
lie¢iva.

Vabysmo podava lekar injekciou do oka na lie¢bu oénych ochoreni u dospelych nazyvanych:

. neovaskularna (vlihka) forma vekom podmienenej degeneracie makuly (n"WVPDM),
. poskodenie zraku v désledku diabetického makularneho edému (DME)
. poskodenie zraku spésobenym makularnym edémom vzniknutym pri okldzii vetvy sietnicovej

Zily (branch retinal vein occlusion, BRVO) alebo centralnej sietnicovej Zily (central retinal vein
occlusion, CRVO).

Tieto ochorenia postihuji makulu (zIta skvrnu), o je stredna Cast’ sietnice (svetlocitlivej vrstvy

Vv zadnej Casti oka), ktora je zodpovedna za jemné detailné, centralne videnie. nVPDM je sposobena
rastom abnormalnych krvnych ciev, ktoré prepustaju krv a tekutinu do makuly, a DME je sp6sobena
presakujucimi krvnymi cievami, ktoré spésobuju opuch makuly. CRVO je upchatie hlavnej krvnej
cievy (Zily), ktora odvadza krv zo sietnice, a BRVO je upchatie jednej z mensich vetiev hlavnej krvnej
cievy. V désledku zvySeného tlaku v tychto krvnych cievach dochadza k presakovaniu tekutiny

do sietnice, o spésobuje opuch makuly (makularny edém).

Ako Vabysmo pbsobi
Vabysmo Specificky rozpoznava proteiny (bielkoviny) zndme ako angiopoetin-2 a vaskul&rny (cievny)
endotelovy rastovy faktor A a blokuje ich aktivitu. Ked’ st tieto proteiny pritomné vo vysSich

hladinach ako st normalne hladiny, mézu spésobovat’ rast abnormalnych krvnych ciev a/alebo
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poskodenie normalnych ciev, ¢o vedie k presakovaniu ciev do makuly, spésobujicemu opuch

alebo poskodenie, ¢o modze negativne ovplyviiovat’ videnie ¢loveka. Vabysmo sa na tieto proteiny
naviaze, a tak dokaze blokovat’ ich posobenie a zabranit’ rastu abnormalnych ciev, presakovaniu ciev

a vzniku opuchu. Vabysmo méze zlepsit’ stav ochorenia a/alebo spomalit’ zhorSovanie ochorenia, a tak
pomoze zachovat, alebo dokonca zlepsit’ vase videnie.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Vabysmo

Vabysmo nesmiete dostat’:

. ak ste alergicky na faricimab alebo na ktortukol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku (uvedenych
V Casti 6).

. ak prave mate alebo je u vas podozrenie, Ze mate infekciu v oku alebo v okoli oka.

. ak mate bolest’ oka alebo zacervenanie oka (zapal oka).

Ak sa vas nieCo z uvedené¢ho tyka, povedzte to svojmu lekarovi. Vabysmo vam nesmie byt podany.
Upozornenia a opatrenia

Predtym ako dostanete Vabysmo, obrat'te sa na svojho lekara:

. ak mate glaukom (ochorenie oka zvyc¢ajne spdsobené vysokym tlakom v oku).

. ak sa u vas vyskytlo videnie zableskov svetla alebo drobnych Gtvarov vznéaSajlcich sa v zornom
poli (tmavych vznasajtcich sa Skvin v zornom poli) a ak u vas doslo k nahlemu narastu velkosti
alebo poctu tychto vznasajucich sa utvarov.

. ak ste podstapili operaciu oka v uplynulych 4 tyzdiioch alebo ak mate operaciu oka planovanu
v nasledujucich 4 tyzdiioch.

. ak ste niekedy mali akékol'vek oné ochorenia alebo ste podstupili liecbu o¢i.

Ihned’ informujte svojho lekara, ak:

. u vas dobjde k nahlej strate zraku.

. sa U vas objavia prejavy moznej infekcie oka alebo zapalu oka, napriklad zvysSené zaCervenanie
oka, bolest’ oka, zvySeny o¢ny diskomfort (neprijemny pocit v oku), rozmazané alebo zhorsené
videnie, zvySeny pocet drobnych ¢iastociek v zornom poli, zvysena citlivost’ na svetlo.

Okrem toho je dblezité, aby ste vedeli, Ze:

. bezpecnost’ a u€innost’ Vabysma v pripade, ked’ sa v rovnakom ¢ase podava do obidvoch o¢i,
nebola skimana a takéto pouzitie moze viest' k zvySenému riziku vzniku vedlajsich G¢inkov.

. podanie injekcie Vabysma méZe u niektorych pacientov do 60 minut po podani injekcie
spdsobit’ docasné zvysenie tlaku v oku (vnutroo¢ného tlaku). Vas lekar vas kvoli tomu bude
sledovat’ po kaZdej injekcii.

. vas lekar overi, ¢i mate d’alSie rizikové faktory, ktoré mozu zvySovat’ pravdepodobnost’ vzniku
trhliny alebo odlGpenia jednej z vrstiev v zadnej Casti oka (odlupenie sietnice alebo trhlina
sietnice a odlUpenie alebo trhlina pigmentového epitelu sietnice), pricom v takomto pripade sa
Vabysmo musi podavat’ s opatrnostou.

Je zndme, Ze pri podavani niektorych liekov, ktoré pdsobia podobnym sp6sobom ako Vabysmo,
existuje riziko vzniku krvnych zrazenin upchavajucich krvné cievy (artériové tromboembolické
prihody), ¢o mdze viest’ k srdcovému infarktu alebo k cievnej mozgovej prihode. Ked'’Zze malé
mnozstvo lieku sa dostane do krvi, po podani injekcie Vabysma do oka existuje teoretické riziko
vzniku takychto prihod.

K dispozicii su iba obmedzené skusenosti s liecbou:
e pacientov s aktivnymi infekciami.
e pacientov s nVPDM a s RVO vo veku 85 rokov alebo starSich.
e pacientov s DME v dosledku cukrovky . typu.
o diabetikov s vysokymi priemernymi hodnotami cukru v krvi (HbAlc nad 10 %).

47



e diabetikov s ochorenim oka sp6sobenym cukrovkou nazyvanym proliferativna diabeticka
retinopatia.
o diabetikov s vysokym krvnym tlakom vyssim ako 140/90 mmHg a ochorenim krvnych ciev.
e pacientov s DME, ktori dostavaju injekcie menej Casto ako kazdych 8 tyzdinov pocas dlhého
obdobia.
S lie¢bou pacientov, ktori dostavaju injekcie menej Casto ako kazdych 8 tyzdiov poc€as dlhého
obdobia, su len obmedzené skusenosti a tito pacienti mozu byt vystaveni vac¢Siemu riziku vedl'ajsich
ucinkov.

Nie su k dispozicii Ziadne skusenosti s lie¢bou:
e diabetikov alebo pacientov s RVO, ktori maju nekontrolovany vysoky krvny tlak.

Ak sa vas nieCo z vyssie uvedeného tyka, vas lekar zvazi tento nedostatok informacii pri vasej liecbe
liekom Vabysmo.

Deti a dospievajuci

Pouzitie Vabysma u deti a dospievajlcich nebolo skimané, pretoze nVPDM, DME a RVO sa
vyskytuja hlavne u dospelych.

Iné lieky a Vabysmo

Ak teraz pouZivate alebo ste v poslednom ¢ase pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekérovi.

Tehotenstvo a dojéenie

Vabysmo nebol skimany u tehotnych Zien. Vabysmo sa nema pouZivat’ pocas tehotenstva, pokial’
moZny prinos pre pacientku neprevysuje mozné riziko pre nenarodené dieta.

Ak ste tehotnd alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa
S0 svojim lekarom predtym, ako vam podaju tento liek.

Pocas liecby Vabysmom sa neodporti€a dojcCit’, pretoze nie je zname, ¢i Vabysmo prechadza
do l'udského mlieka.

Zeny, ktoré mdzu otehotniet’, musia pouzivat’ Gi¢inny spdsob antikoncepcie (zabranenia pocatiu)
pocas lie¢by a aspon tri mesiace po ukonceni liecby Vabysmom. Ak pocas lie¢by otehotniete alebo
ak si budete mysliet’, Ze ste tehotna, ihned’ to povedzte svojmu lekarovi.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Po podani injekcie Vabysma mozZete mat’ do¢asné problémy s videnim (napriklad rozmazané videnie).
Neved'te vozidla alebo neobsluhujte stroje, kym takéto problémy trvaju.

Vabysmo obsahuje sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnoZzstvo sodika.

Vabysmo obsahuje polysorbat

Tento liek obsahuje 0,02 mg polysorbatu v kazdej 0,05 ml davke. Polysorbaty mozu vyvolat’ alergické
reakcie. Povedzte vaSmu lekarovi, ak mate nejaké znadme alergie.
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3. Ako pouzivat’ Vabysmo

Ako sa Vabysmo podéva

Odporacana davka je 6 mg faricimabu.

Neovaskularna (vihkd) forma vekom podmienenej degeneracie makuly (nVPDM)

. Budete lie¢eny jednou injekciou podavanou raz za mesiac pocas prvych 3 mesiacov.

. Potom mdzete dostavat’ injekcie v intervale predlZenom az na raz za 4 mesiace. Vas lekar
rozhodne o frekvencii (intervale) podavania injekcii podl'a stavu vasho oka.

PoSkodenie zraku v désledku diabetického makularneho edému (DME) a makularneho edému

vzniknutého pri oklazii sietnicovej Zily (pri BRVO alebo CRVO)

. Budete lie¢eny jednou injekciou podavanou raz za mesiac poc¢as minimalne 3 mesiacov.

. Potom mdzete dostavat’ injekcie menej ¢asto. Vas lekar rozhodne o frekvencii (intervale)
podavania injekcii podl'a stavu vasho oka.

Spbsob podavania

Vabysmo podava injekciou do oka (intravitrealnou injekciou, ¢ize injekciou do sklovca) lekar, ktory
ma skusenosti s podavanim injekcii do oka.

Pred podanim injekcie pouZije vas lekar oény dezinfekény prostriedok na dokladné vyplachnutie
vasho oka, aby sa zabranilo vzniku infekcie. Vas lekar vam poda ocné kvapky (lokalne anestetikum)
na znecitlivenie oka, ¢im sa zmierni alebo zabrani bolesti sposobenej injekciou.

Ako dlho trva liecba Vabysmom

Je to dlhodoba liecba, ktora moéze trvat’ mesiace alebo roky. Vas lekar bude pravidelne sledovat’ vas
stav, aby overil, ¢i je lie¢ba u¢inna. V zavislosti od toho, ako budete reagovat’ na liecbu Vabysmom,
vam vas lekar moze interval podavania davok (injekcii) predlzit’ alebo skratit’.

Ak vynechate davku Vabysma

Ak vynechate davku, ¢o najskor si svojim lekarom dohodnite novy termin.

AK prestanete pouZivat’ Vabysmo

Porozpravajte sa so svojim lekarom predtym, ako ukon¢ite lie¢bu. Ukonéenie lieCby moze zvysit
riziko straty zraku a vase videnie sa moze zhorsit'.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.
4, Mozné vedPajsie u¢inky
Tak ako v3etky lieky, aj tento liek moze sposobovat’ vedl'ajsie Géinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Vedl'ajsie ucinky suvisiace s injekciou Vabysma s sposobené bud’ samotnym liekom, alebo injek¢nou
procedudrou a vacsinou postihuju oko.
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Niektoré vedlajSie u¢inky mozZu byt’ zavazné

Thned’ kontaktujte svojho lekara, ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z nasledovnych prejavov

alergickych reakcii, zapalu alebo infekcii:

. bolest’ oka, zvySeny o¢ny diskomfort, zvySené zafervenanie oka, rozmazané alebo zhorSené
videnie, vy$si pocet drobnych Ciastociek v zornom poli alebo zvysena citlivost’ na svetlo — sl to
prejavy moznej infekcie oka, zapalu oka alebo alergickej reakcie.

. nahle zhorSenie videnia alebo zmena videnia.

DalSie moZné vedlajSie ucinky

Dalsie vedl'ajsie ucinky, ktoré sa mézu vyskytnut’ po podani injekcie Vabysma, zahiiaju vedl'ajsie
ucinky uvedené nizsie.

Vigcsina vedlajsich ucinkov je mierna az stredne zavazna a zvyc¢ajne vymizne do jedného tyzdna
po podani injekcie.

Ak sa ktorykol'vek z nasledovnych vedlajsich u¢inkov stane zavaznym, kontaktujte svojho lekara.

VePmi ¢asté (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 0sdb):
. Ziadne

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b):

. zakalenie SoSovky oka (katarakta)

. trhlina v jednej z vrstiev v zadnej Casti oka (trhlina v pigmentovom epiteli sietnice - len
pri nVPDM)

. odlupenie gélovitej hmoty vo vnitri oka (odlUpenie sklovca)

. zvyseny tlak vo vnutri oka (zvySeny vnutroo¢ny tlak)

. krvacanie z malych krvnych ciev vo vonkajsej vrstve oka (spojovkoveé krvacanie)

. pohybujuce sa Skvrny alebo tmavé Gtvary v zornom poli (zakaly sklovca)

. bolest’ oka

Menej ¢asté (mdzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0s6b):

. zavazny zapal alebo infekcia vo vnitri oka (endoftalmitida)

. zéapal gélovitej hmoty vo vnutri oka/Cervené oko (vitritida)

. zapal duhovky a jej pril'ahlého tkaniva v oku (iritida, iridocyklitida, uveitida)
. krvécanie vo vnutri oka (krvacanie do sklovca)

. o¢ny diskomfort

. svrbenie oka (o¢ny pruritus)

. trhlina sietnice (svetlocitlivej vrstvy v zadnej Gasti oka)
. zaCervenanie oka (hyperémia oka/spojovky)
. pocit cudzieho telesa v oku

. rozmazané videnie

. znizena ostrost’ videnia (znizena zrakova ostrost’)

. bolest’ pocas procedury (proceduralna bolest)

. odlupenie sietnice

. zvys$ena tvorba siz (zvysend lakrimacia)

. poskriabana rohovka, poSkodenie priechl'adnej vrstvy oénej gule, ktora pokryva duhovku
(abrazia rohovky)

. podrazdenie oka

Zriedkavé (m6zu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 0s6b):

. docasne zniZena ostrost’ videnia (prechodne znizena zrakova ostrost’)
. zakalenie So3ovky oka v doésledku poranenia (traumaticka katarakta)
Nezname

. retinalna vaskulitida (zapal krvnych ciev v zadnej Casti oka)
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. okluzivna retinalna vaskulitida (upchatie krvnych ciev v zadnej Casti oka, typicky za pritomnosti
zapalu)

Je zname, Ze pri podavani niektorych liekov, ktoré pdsobia podobnym spésobom ako Vabysmo,
existuje riziko vzniku krvnych zrazenin upchavajucich krvné cievy (artériové tromboembolické
prihody), ¢o moze viest’ k srdcovému infarktu alebo k cievnej mozgovej prihode. Ked’ze malé
mnozZstvo lieku sa dostane do krvi, po podani injekcie Vabysma existuje teoretické riziko vzniku
takychto prihod.

Hlasenie vedl’ajSich ic¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie ucinky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedlaj$ich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Vabysmo

V&S lekér, lekarnik alebo zdravotna sestra st zodpovedni za spravne uchovévanie tohto lieku

a likvidaciu vsetkého nepouzitého lieku. Nasledujuca informacia je ur€ena pre zdravotnickych
pracovnikov.

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

NepouZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na skatul’ke a na oznaceni naplnenej
injekénej strickacky po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny defi v danom mesiaci.

Uchovévajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke.

Zatavenu vanicku uchovavajte v povodnej Skatul’ke na ochranu naplnenej injekénej striekacky
pred svetlom.

Naplnena injek¢éna striekacka sa moze uchovavat’ pri izbovej teplote, 20 °C az 25 °C, v povodnej
Skatul’ke najviac 24 hodin.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co Vabysmo obsahuje

. Liecivo je faricimab. Jeden ml injek¢éného roztoku obsahuje 120 mg faricimabu. Kazda
naplnena injek¢na striekacka obsahuje 21 mg faricimabu v 0,175 ml roztoku. To zaist'uje
pouzite'né mnozstvo na podanie jednorazovej davky 0,05 ml roztoku obsahujiceho 6 mg
faricimabu.

. Dalsie zlozky st: L-histidin, kyselina octova 30 % (E 260), L-metionin, chlorid sodny,
sachar(za, polysorbéat 20 (E 432), voda na injekcie (pozri ¢ast’ 2 ,,Vabysmo obsahuje sodik
a polysorbat™).

Ako vyzera Vabysmo a obsah balenia

Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok (injekcia) v naplnenej injekénej strickacke je Ciry az
opalescencny, bezfarebny az hnedozlty roztok.
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Balenie obsahuje jednu sterilni injekénu ihlu s extra tenkymi stenami s filtrom (velkost’ 30G X %2
palca, 0,30 mm x 12,7 mm, 5 um) a jednu naplnent injek¢nt striekacku, ktoré s uréené iba
na jednorazové pouZitie.

Driitel rozhodnutia o registracii

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

Vyrobca

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

Ak potrebujete aktikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel’a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien, Latvija
Luxembourg/Luxemburg Roche Latvija SIA
N.V. Roche S.A. Tel: +371 - 6 7039831

Belgié/Belgique/Belgien
Tél/Tel: +32 (0) 252582 11

Buarapus Lietuva

Pomr Bearapus EOO/T UAB “Roche Lietuva”
Ten: +359 2 474 5444 Tel: +370 5 2546799
Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. 0. Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 — 1 279 4500
Danmark Nederland

Roche Pharmaceuticals A/S Roche Nederland B.V.
TIf: +45 - 36 39 99 99 Tel: +31 (0) 348 438050
Deutschland Norge

Roche Pharma AG Roche Norge AS

Tel: +49 (0) 7624 140 TIf: +47 - 22 78 90 00
Eesti Osterreich

Roche Eesti OU Roche Austria GmbH
Tel: + 372 - 6 177 380 Tel: +43 (0) 1 27739
EAada, Kdmpog Polska

Roche (Hellas) A.E. Roche Polska Sp.z o.0.
EA\MGda Tel: +48 - 22 345 18 88.

TnA: +30 210 61 66 100
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Espafia
Roche Farma S.A.
Tel: +34 - 91 324 81 00

France
Roche
Tel: +33 (0)1 47 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: + 385147 22 333

Ireland/Malta

Roche Products (Ireland) Ltd.

Ireland/L-Irlanda
Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351 - 21 425 70 00

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovand v

DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky

https://www.ema.europa.eu.
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Nasledujtica informacia je uréena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Pokyny na pouzitie naplnenej injekénej striekacky:

Predtym ako zacnete

Pred pouzitim Vabysma si pozorne precitajte vSetky pokyny.
Skatulka s Vabysmom obsahuje:

Sterilnt naplnent injek¢nt striekacku v zatavenej vaniCke. Naplnena injek¢na
strieckacka je ur¢end len na podanie jednorazovej davky.

Sterilna injek¢nt ihlu s extra tenkymi stenami, ktora ma vel’kost’ 30G X %2 palca,
s integrovanym filtrom v konuse (kuzelovitom zakonceni ihly). Injek¢éna ihla
s filtrom je urcena iba na jednorazové pouZzitie.

Na podanie pouzite iba pribalenu injekénu ihlu s filtrom,
pretoZe bola vyvinuta tak, aby zaistila bezpe¢né podanie lieku do oka.

Vabysmo sa ma uchovavat’ v chladnicke pri teplote medzi 2 °C az 8 °C.

Neuchovavajte v mraznicke.
Pred podanim nechajte Vabysmo dosiahnut’ izbovu teplotu, 20 °C az 25 °C.

Pred pouzitim uchovavajte zatavenu vanicku v povodnej skatul’ke na ochranu
naplnenej injek¢nej striekacky pred svetlom. Naplnena injek¢na striekacka sa
moze uchovavat pri izbovej teplote v povodnej Skatul'ke najviac 24 hodin.

Vabysmo sa ma pred podanim zrakom skontrolovat’.

Pripravok nepouZivajte, ak bezpe¢nostné prvky na Skatul’ke javia znamky
poskodenia.

AKk je balenie, naplnena injek¢na striekacka, injek¢na ihla s filtrom exspirovand,
poSkodena alebo javia znamky neopravnenej manipulacie, nepouzivajte ich.

Pripravok nepouZivajte, ak v skatulke chyba injekéna ihla s filtrom.
Neodstranujte prstova tichytku z injek¢nej striekacky.

Pripravok nepouZivajte, ak je viecko injekénej striekacky odpojené od adaptéra
typu Luer lock.

Ak suU v roztoku vidite'né tuhé Castice, zakal alebo ma zmenent farbu, pripravok
nepouZivajte. Vabysmo je ¢iry az opalescen¢ny, bezfarebny az hnedoZIty roztok.
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Obsah Skatul’ky

Perforacia
Naleglégl Seal

|

Obrézok A
Popis pomécky
« Injekéna ihla s filtrom Prstové (ichytka
Viecko striekaCky l
l Gumova zatka
l

111

T e

1 {
[ Oznacenie 0,05 ml davky

Adaptér typu Luer lock (biela ) Piest
obruba)

Obrazok B

Vybratie injekénej strickacky z vanic¢ky (1. krok) a vSetky nasledné kroky sa maju vykonat
za pouZzitia aseptického postupu.

Otvorte vanic¢ku a odstraiite viecko injekcénej striekacky

1 Stiahnite vie¢ko z vaniéKky s injekénou striekac¢kou a aseptickym spdsobom vyberte
naplnenu injeként striekacku.

2 Injekénu striekacku drzte za bielu obrubu, odlomte vie¢ko injekénej striekacky (pozri
Obréazok C).

Viecko neotacajte.

Obrazok C
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Pripojte injekénu ihlu s filtrom
3 Aseptickym spdsobom vyberte injekénu ihlu s filtrom z jej obalu.

4 Aseptickym sposobom a pevne pripojte injekénu ihlu s filtrom Kk injekénej striekacke
s adaptérom typu Luer lock (pozri Obrazok D).

Na podanie pouzite

iba poskytnutu
injekénu ihlu
s filtrom.
Obrazok D
5 Opatrne odstrante kryt ihly rovnym potiahnutim.
Odstraiite vzduchové bublinky
6 Injekénu striekacku s injekénou ihlou s filtrom drzte smerom nahor. Skontrolujte, ¢i st
Vv injek¢nej striekacke pritomné vzduchové bublinky.
7 Ak st pritomné nejaké vzduchové bublinky, prstom jemne poklopkavajte po injek¢nej

striekacke, kym bublinky nevystipia na povrch roztoku (pozri Obréazok E).

Vzduchové
bublinky

yAS

A
Obréazok E
Nastavte davku lieku a vytlacte vzduch
8 Injekénu strickacku drzte na tirovni o¢i a pomaly stlacajte piest, kym nebude
spodny okraj $pi¢ky gumovej zatky zarovno s ryskou ozna¢ujucou 0,05 ml davku

(pozri Obrazok F). Takto vytlacite vzduch a nadbytoény roztok a nastavite davku
na 0,05 ml.

Dbajte na to, aby bola injekcia podana ihned’ po priprave davky.
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Obrazok F

Podanie injekcie

9

Podanie injekcie sa mé uskutoc¢nit’ za aseptickych podmienok.

Podavajte pomaly, az kym gumova zatka nedosiahne koniec valca injekénej
strickacky, aby sa podal objem 0,05 ml.

Vrchnak nenasadzujte spét’ na injek¢nti ihlu s filtrom, ani neodstranujte injeként
ihlu s filtrom od injekéne;j striekacky.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v silade
s ndrodnymi poZiadavkami.
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Pisomna informacia pre pouZivatela
Vabysmo 120 mg/ml injekény roztok

faricimab

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecénosti. MoOZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedl'ajSie tcinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informécie o tom, ako hlasit’ vedlajsie u¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoZe
obsahuje pre vas dolezité informécie.

. Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.
. Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te sa na svojho lekara.
. Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj

akychkol'vek vedl'ajsich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

Okrem tejto pisomnej informacie vam lekar poskytne aj priru¢ku pre pacienta, ktora obsahuje délezité
informacie o bezpe¢nosti, ktoré vam pomdzu porozumiet’ prinosom a rizikam spojenym s Vabysmom
a opatrenia, ktor¢ treba urobit’, ak sa u vas vyskytnu urcité priznaky.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

Co je Vabysmo a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Vabysmo
Ako pouzivat’ Vabysmo

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Vabysmo

Obsah balenia a d’alsie informacie

S~ whE

1. Co je Vabysmo a na ¢o sa pouZiva
Co je Vabysmo a na ¢o sa pouZiva

Vabysmo obsahuje lie¢ivo faricimab, ktoré patri do skupiny liekov nazyvanych antineovaskularizacné
lieGiva.

Vabysmo podava lekar injekciou do oka na lie¢bu oénych ochoreni u dospelych nazyvanych:

. neovaskularna (vlihka) forma vekom podmienenej degeneracie makuly (n"WVPDM),
. poskodenie zraku v désledku diabetického makularneho edému (DME)
. poskodenie zraku spdsobenym makularnym edémom vzniknutym pri okl(zii vetvy sietnicovej

Zily (branch retinal vein occlusion, BRVO) alebo centralnej sietnicovej Zily (central retinal vein
occlusion, CRVO).

Tieto ochorenia postihuju makulu (zIta skvrnu), €o je stredna Cast’ sietnice (svetlocitlivej vrstvy

Vv zadnej Casti oka), ktora je zodpovedna za jemné detailné, centralne videnie. nVPDM je sposobena
rastom abnormalnych krvnych ciev, ktoré prepustaju krv a tekutinu do makuly, a DME je sp6sobenéa
presakujdacimi krvnymi cievami, ktoré spésobuju opuch makuly. CRVO je upchatie hlavnej krvnej
cievy (Zily), ktora odvadza krv zo sietnice, a BRVO je upchatie jednej z mensich vetiev hlavnej krvnej
cievy. V désledku zvySeného tlaku v tychto krvnych cievach dochadza k presakovaniu tekutiny

do sietnice, o spésobuje opuch makuly (makularny edém).
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Ako Vabysmo posobi

Vabysmo Specificky rozpoznava proteiny (bielkoviny) zname ako angiopoetin-2 a vaskul&rny (cievny)
endotelovy rastovy faktor A a blokuje ich aktivitu. Ked’ st tieto proteiny pritomné vo vysSich
hladinach ako st normalne hladiny, m6zu spdsobovat’ rast abnormalnych krvnych ciev a/alebo
poskodenie normalnych ciev, ¢o vedie k presakovaniu ciev do makuly, spésobujucemu opuch

alebo poskodenie, ¢o moze negativne ovplyviiovat’ videnie ¢loveka. Vabysmo sa na tieto proteiny
naviaze, a tak dokaze blokovat’ ich posobenie a zabranit’ rastu abnormalnych ciev, presakovaniu ciev
a vzniku opuchu. Vabysmo moze zlepsit’ stav ochorenia a/alebo spomalit’ zhorSovanie ochorenia, a tak
pomdze zachovat, alebo dokonca zlepsit’ vaSe videnie.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Vabysmo

Vabysmo nesmiete dostat’:

. ak ste alergicky na faricimab alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
V Casti 6).

. ak prave mate alebo je u vas podozrenie, Ze mate infekciu v oku alebo v okoli oka.

. ak mate bolest’ oka alebo zacervenanie oka (zapal oka).

Ak sa vas nie¢o z uvedeného tyka, povedzte to svojmu lekarovi. Vabysmo vam nesmie byt podany.
Upozornenia a opatrenia

Predtym ako dostanete Vabysmo, obrat'te sa na svojho lekara:

. ak mate glaukom (ochorenie oka zvyc¢ajne sposobené vysokym tlakom v oku).

. ak sa u vas vyskytlo videnie zableskov svetla alebo drobnych Gtvarov vznéaSajlcich sa v zornom
poli (tmavych vznasajtcich sa skvin v zornom poli) a ak u vas doslo k nahlemu nérastu vel’kosti
alebo poctu tychto vznasajucich sa tatvarov.

. ak ste podstupili operaciu oka v uplynulych 4 tyzdnoch alebo ak mate operaciu oka planovana
v nasledujucich 4 tyzdiioch.
. ak ste nickedy mali akékol'vek o¢né ochorenia alebo ste podstupili lie¢bu o¢i.

Ihned informujte svojho lekara, ak:

. u vas dojde k nahlej strate zraku.

. sa U vas objavia prejavy moznej infekcie oka alebo zapalu oka, napriklad zvySené zaéervenanie
oka, bolest’ oka, zvySeny o¢ny diskomfort (neprijemny pocit v oku), rozmazané alebo zhorsené
videnie, zvySeny pocet drobnych ¢iastoiek v zornom poli, zvysena citlivost’ na svetlo.

Okrem toho je dblezité, aby ste vedeli, Ze:

. bezpecnost’ a ucinnost’ Vabysma v pripade, ked’ sa v rovnakom case podava do obidvoch o¢i,
nebola skimand a takéto pouzitie moze viest' k zvysenému riziku vzniku vedlajsich uéinkov.
. podanie injekcie Vabysma m6Ze u niektorych pacientov do 60 minut po podani injekcie

sposobit’ docasné zvySenie tlaku v oku (vnutrooc¢ného tlaku). Vas lekar vas kvoli tomu bude
sledovat’ po kazdej injekcii.

. vas lekar overi, ¢i mate d’alSie rizikové faktory, ktoré mozu zvySovat’ pravdepodobnost’ vzniku
trhliny alebo odlUpenia jednej z vrstiev v zadnej Casti oka (odlapenie sietnice alebo trhlina
sietnice a odlUpenie alebo trhlina pigmentového epitelu sietnice), pricom v takomto pripade sa
Vabysmo musi podavat’ s opatrnostou.

Je zname, Ze pri podavani niektorych liekov, ktoré pdsobia podobnym sp6sobom ako Vabysmo,
existuje riziko vzniku krvnych zrazenin upchavajucich krvné cievy (artériové tromboembolické
prihody), ¢o moze viest’ k srdcovému infarktu alebo k cievnej mozgovej prihode. Ked’ze malé
mnozstvo lieku sa dostane do krvi, po podani injekcie Vabysma existuje teoretické riziko vzniku
takychto prihod.
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K dispozicii s iba obmedzené skisenosti s lie¢bou:
e pacientov s aktivnymi infekciami.
pacientov s nVPDM a s RVO vo veku 85 rokov alebo starsich.
pacientov s DME v désledku cukrovky I. typu.
diabetikov s vysokymi priemernymi hodnotami cukru v krvi (HbAlc nad 10 %).
diabetikov s ochorenim oka sp6sobenym cukrovkou nazyvanym proliferativna diabeticka
retinopatia.
diabetikov s vysokym krvnym tlakom vys$sim ako 140/90 mmHg a ochorenim krvnych ciev.
e pacientov s DME, ktori dostavaju injekcie menej ¢asto ako kazdych 8 tyzdiiov pocas dlhého
obdobia.

S lie¢bou pacientov, ktori dostavaju injekcie menej ¢asto ako kazdych 8 tyzdiiov poc¢as dlhého
obdobia, st len obmedzené skusenosti a tito pacienti mézu byt’ vystaveni vac¢siemu riziku vedlajsich
ucinkov.
Nie su k dispozicii Ziadne skusenosti s lie¢bou:

¢ diabetikov alebo pacientov s RVO, ktori majd nekontrolovany vysoky krvny tlak.

Ak sa vas nieco z vySSie uvedeného tyka, vas lekar zvazi tento nedostatok informacii pri vasej liecbe
liekom Vabysmo.

Deti a dospievajuci

PouZitie Vabysma u deti a dospievajlcich nebolo skimané, pretoze nVPDM, DME a RVO sa
vyskytuja hlavne u dospelych.

Iné lieky a Vabysmo

Ak teraz pouZzivate alebo ste v poslednom ¢ase pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekérovi.

Tehotenstvo a dojéenie

Vabysmo nebol skimany u tehotnych Zien. Vabysmo sa nema pouZivat’ pocas tehotenstva, pokial’
mozny prinos pre pacientku neprevySuje mozné riziko pre nenarodené dieta.

Ak ste tehotnd alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa
so svojim lekarom predtym, ako vam podaju tento liek.

Pocas liecby Vabysmom sa neodporuca dojcCit, pretoze nie je zname, ¢i Vabysmo prechadza
do T'udského mlieka.

Zeny, ktoré mdzu otehotniet’, musia pouZivat’ i&inny spdsob antikoncepcie (zabranenia pocatiu)
pocas lieCby a asponi tri mesiace po ukonceni liecby Vabysmom. Ak pocas lieCby otehotniete alebo
ak si budete mysliet’, Ze ste tehotna, ihned’ to povedzte svojmu lekarovi.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Po podani injekcie Vabysma mozete mat’ do¢asné problémy s videnim (napriklad rozmazané videnie).
Neved'te vozidla alebo neobsluhujte stroje, kym takéto problémy trvaju.

Vabysmo obsahuje sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnoZstvo sodika.
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Vabysmo obsahuje polysorbat

Tento liek obsahuje 0,02 mg polysorbatu v kazdej 0,05 ml davke. Polysorbaty mézu vyvolat® alergické

reakcie. Povedzte vdSmu lekérovi, ak méate nejaké zndme alergie.

3. Ako pouzivat’ Vabysmo

Ako sa Vabysmo podava

Odportc¢ana davka je 6 mg faricimabu.

Neovaskularna (vlihka) forma vekom podmienenej degeneracie makuly (nVPDM)

. Budete lie¢eny jednou injekciou podavanou raz za mesiac pocas prvych 3 mesiacov.

. Potom mdzete dostavat’ injekcie v intervale predlZenom az na raz za 4 mesiace. Vas lekar
rozhodne o frekvencii (intervale) podavania injekcii podl'a stavu vasho oka.

PoSkodenie zraku v désledku diabetického makularneho edému (DME) a makularneho edému

vzniknutého pri okluzii sietnicovej Zily (pri BRVO alebo CRVO)

. Budete lie¢eny jednou injekciou podavanou raz za mesiac poc¢as minimalne 3 mesiacov.

. Potom mdZete dostavat’ injekcie menej Casto. Vas lekar rozhodne o frekvencii (intervale)
podavania injekcii podl'a stavu vasho oka.

Spbsob podavania

Vabysmo podava injekciou do oka (intravitrealnou injekciou ¢ize injekciou do sklovca) lekar, ktory
ma skusenosti s podavanim injekcii do oka.

Pred podanim injekcie pouzije vas lekar o¢ny dezinfekény prostriedok na dékladné vyplachnutie
vasho oka, aby sa zabranilo vzniku infekcie. Vas lekar vam poda o¢né kvapky (lokalne anestetikum)
na znecitlivenie oka, ¢im sa zmierni alebo zabrani bolesti sposobenej injekciou.

Ako dlho trva liecba Vabysmom

Je to dlhodoba liecba, ktora méze trvat’ mesiace alebo roky. Vas lekar bude pravidelne sledovat’ vas
stav, aby overil, ¢i je lie€ba G¢inna. V zavislosti od toho, ako budete reagovat’ na liecbu Vabysmom,
vam vas lekar moze interval podavania davok (injekcii) predlzit’ alebo skratit’.

Ak vynechate davku Vabysma

Ak vynechate davku, ¢o najskor si svojim lekarom dohodnite novy termin.

AK prestanete pouZzivat’ Vabysmo

Porozpravajte sa so svojim lekarom predtym, ako ukoncite lie¢bu. Ukonéenie liecby moze zvysit
riziko straty zraku a vase videnie sa moze zhorsit'.

Ak mate akékol'vek d’alsie otazky tykajuce sa pouZitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.

4, Mozné vedPajsie Géinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mdZe spdsobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Vedlajsie u¢inky suvisiace s injekciou Vabysma s spésobené bud’ samotnym lickom, alebo injekénou

procedurou a vécsinou postihuju oko.
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Niektoré vedlajSie u¢inky mozZu byt’ zavazné

Thned’ kontaktujte svojho lekara, ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z nasledovnych prejavov

alergickych reakcii, zapalu alebo infekcii:

. bolest’ oka, zvySeny oény diskomfort, zvySené zaCervenanie oka, rozmazané alebo zhorSené
videnie, vy$si pocet drobnych Ciastociek v zornom poli alebo zvysena citlivost’ na svetlo — sl to
prejavy moznej infekcie oka, zapalu oka alebo alergickej reakcie.

. nahle zhorSenie videnia alebo zmena videnia.

DalSie moZné vedlajSie ucinky

Dalsie vedl'ajsie ucinky, ktoré sa mézu vyskytnut’ po podani injekcie Vabysma, zahiiaju vedl'ajsie
ucinky uvedené nizsie.

Vigcsina vedlajsich ucinkov je mierna az stredne zavazna a zvyc¢ajne vymizne do jedného tyzdna
po podani injekcie.

Ak sa ktorykol'vek z nasledovnych vedlajsich u¢inkov stane zavaznym, kontaktujte svojho lekara.

VePmi ¢asté (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 0sdb):
. Ziadne

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b):

. zakalenie SoSovky oka (katarakta)

. trhlina v jednej z vrstiev v zadnej Casti oka (trhlina v pigmentovom epiteli sietnice - len
pri nVPDM)

. odlupenie gélovitej hmoty vo vnitri oka (odlUpenie sklovca)

. zvyseny tlak vo vnutri oka (zvySeny vnutroo¢ny tlak)

. krvacanie z malych krvnych ciev vo vonkajsej vrstve oka (spojovkoveé krvacanie)

. pohybujuce sa Skvrny alebo tmavé Gtvary v zornom poli (zakaly sklovca)

. bolest’ oka

Menej ¢asté (mdzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0s6b):

. zavazny zapal alebo infekcia vo vnitri oka (endoftalmitida)

. zéapal gélovitej hmoty vo vnatri oka/Cervené oko (Vvitritida)

. zapal duhovky a jej pril'ahlého tkaniva v oku (iritida, iridocyklitida, uveitida)

. krvécanie vo vnutri oka (krvacanie do sklovca)

. o¢ny diskomfort

. svrbenie oka (o¢ny pruritus)

. trhlina sietnice (svetlocitlivej vrstvy v zadnej Casti oka)

. zaCervenanie oka (hyperémia oka/spojovky)

. pocit cudzieho telesa v oku

. rozmazané videnie

. znizena ostrost’ videnia (znizena zrakové ostrost’)

. bolest’ pocas procedury (proceduralna bolest)

. odlupenie sietnice

. zvys$ena tvorba siz (zvysend lakrimacia)

. poskriabana rohovka, poSkodenie priechl'adnej vrstvy oénej gule, ktora pokryva duhovku
(abrazia rohovky)

. podrazdenie oka

Zriedkavé (mbzu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 0s6b):

. docasne zniZena ostrost’ videnia (prechodne znizena zrakova ostrost’)
. zakalenie So3Sovky oka v doésledku poranenia (traumaticka katarakta)
Nezname

. retinalna vaskulitida (zapal krvnych ciev v zadnej Casti oka)
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. okluzivna retindlna vaskulitida (upchatie krvnych ciev v zadnej Gasti oka, typicky za pritomnosti
zapalu)

Je zname, Ze pri podavani niektorych liekov, ktoré pdsobia podobnym spésobom ako Vabysmo,
existuje riziko vzniku krvnych zrazenin upchavajucich krvné cievy (artériové tromboembolické
prihody), ¢o moze viest’ k srdcovému infarktu alebo k cievnej mozgovej prihode. Ked’Zze malé
mnozZstvo lieku sa dostane do krvi, po podani injekcie Vabysma existuje teoretické riziko vzniku
takychto prihod.

Hlasenie vedl’ajSich ic¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie ucinky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedlaj$ich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Vabysmo

V&S lekér, lekarnik alebo zdravotna sestra st zodpovedni za spravne uchovévanie tohto lieku

a likvidaciu vsetkého nepouzitého lieku. Nasledujuca informacia je ur€ena pre zdravotnickych
pracovnikov.

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

NepouZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na skatul’ke a na oznaceni injekéne;j
liekovky po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovévajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Injekéna liekovku uchovavajte vo vonkajsej skatul’ke na ochranu pred svetlom.

Pred pouzitim sa neotvorena injek¢na liekovka méze uchovavat’ pri izbovej teplote, 20 °C az 25 °C,

najviac 24 hodin.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Vabysmo obsahuje

. Liecivo je faricimab. Jeden ml injekéného roztoku obsahuje 120 mg faricimabu. Kazda injekéna
liekovka obsahuje 28,8 mg faricimabu v 0,24 ml roztoku. To zaistuje pouzitelné mnozstvo
na podanie jednorazovej davky 0,05 ml roztoku obsahujiceho 6 mg faricimabu.

. Dalsie zlozky st: L-histidin, kyselina octova 30 % (E 260), L-metionin, chlorid sodny,
sachar0za, polysorbéat 20 (E 432), voda na injekcie (pozri ¢ast’ 2 ,,Vabysmo obsahuje sodik
a polysorbéat™).

Ako vyzera Vabysmo a obsah balenia

Vabysmo je Ciry az opalescencny, bezfarebny az hnedozIty roztok.

Balenie obsahuje jednu sklenent injeként liekovku a jednu sterilnd prenosova ihlu s tupym hrotom

a s filtrom (velkost’ 18G x 1% palca, 1,2 mm x 40 mm,5 pum), ktoré st urené iba na jednorazové
pouZitie.
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Drizitel rozhodnutia o registracii

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

Vyrobca

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Nemecko

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien, Latvija
Luxembourg/Luxemburg Roche Latvija SIA
N.V. Roche S.A. Tel: +371 - 6 7039831

Belgié/Belgique/Belgien
Tel/Tel: +32 (0) 2525 82 11

Boarapus Lietuva

Pomr Bearapus EOO/T UAB “Roche Lietuva”
Ten: +359 2 474 5444 Tel: +370 5 2546799
Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. 0. Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 — 1 279 4500
Danmark Nederland

Roche Pharmaceuticals A/S Roche Nederland B.V.
TIf: +45- 36 39 99 99 Tel: +31 (0) 348 438050
Deutschland Norge

Roche Pharma AG Roche Norge AS

Tel: +49 (0) 7624 140 TIf: +47 - 22 78 90 00
Eesti Osterreich

Roche Eesti OU Roche Austria GmbH
Tel: + 372 -6 177 380 Tel: +43 (0) 1 27739
EALada, Kbmpog Polska

Roche (Hellas) A.E. Roche Polska Sp.z o.0.
EALGoa Tel: +48 - 22 345 18 88.
TnA: +30 210 61 66 100

Espafia Portugal

Roche Farma S.A. Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +351 - 214257000
France Romania

Roche Roche Romaénia S.R.L.

Tel: +33 (0)1 47 61 40 00 Tel: +40 21 206 47 01
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Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: + 3851 47 22 333

Ireland/Malta

Roche Products (Ireland) Ltd.

Ireland/L-Irlanda
Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovand v

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentdry pre lieky

https://www.ema.europa.eu.
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Nasledujtica informacia je uréena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Pokyny na pouzitie injekénej liekovky:

Predtym ako zacnete:

E B EG

0

Pred pouZitim VVabysma si pozorne precitajte vSetky pokyny.

Suprava s Vabysmom obsahuje sklenent injekénti lieckovku a prenosovu ihlu s filtrom.
Sklenena injekéna liekovka je uréena iba na podanie jednej davky. Ihla s filtrom je
ur¢ena iba na jednorazové pouZitie.

Vabysmo sa ma uchovavat’ v chladni¢ke pri teplote medzi 2 °C az 8 °C.

Neuchovavajte v mraznicke.
Injekénou liekovkou netraste.
Nechajte Vabysmo dosiahnut’ izbovt teplotu, 20 °C aZ 25 °C, predtym, ako budete

pokracovat’ v jeho priprave na podanie. Injeként liekovku uchovavajte v pévodnej
Skatul’ke na ochranu pred svetlom.

Injekéna liekovka s Vabysmom sa mo6Ze uchovavat’ pri izbovej teplote najviac 24 hodin.

Injek¢na lickovka s Vabysmom sa ma pred pouzitim zrakom skontrolovat’. Vabysmo je
Ciry az opalescenény a bezfarebny az hnedoZlty roztok.

Ak su v roztoku vidite'né tuhé astice, zdkal alebo ma zmenenu farbu,

nepouZite ho.

Ak su balenie, injekéna liekovka a/alebo prenosova ihla s filtrom exspirované,
poskodené alebo javia zndmky nepovolenej manipulécie, nepouZzite ich (pozri
Obrazok A).

Pri priprave intravitredlnej injekcie pouZite asepticky postup.

(/]

NO)

Obréazok A

Pripravte si pomocky

1

Pripravte si nasledovné pomocky:
e Jednu injek¢ént liekovku s Vabysmom (pribalena)

e Jednu sterilnd prenosovu ihlu s tupym hrotom a s 5-mikrometrovym filtrom, ktora
ma velkost’ 18G x 1% palca, 1,2 mm x 40 mm (pribalend)

e Jednu sterilnd 1 ml injek¢nu striekacku so zavitom typu Luer lock, s ryskou
oznacujucou 0,05 ml davku (nepribalend)

e Jednu sterilnu injekéna ihlu velkosti 30G x ¥z palca (nepribalend)

Vezmite na vedomie, Ze injek¢na ihla velkosti 30G je odporu¢ana, aby sa
zabranilo pouZitiu zvySenej sily pri vpichovani lieku, k comu by mohlo dojst’
pri pouZiti ihiel s menSim priemerom.

o Tampdn napusteny alkoholom (nepribaleny).
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2 Aby sa zaistilo usadenie v3etkej tekutiny v spodnej ¢asti injek¢nej liekovky, poloZte
injek¢nt liekovku nastojato na rovny povrch (asi ha 1 minutu) po jej vybrati z balenia

(pozri Obrézok B). Jemne poklepkajte prstom po injekénej liekovke (pozri Obréazok C),
ked’Ze tekutina moze prilnat’ k vrchnej ¢asti injekénej liekovky.

Obrazok B Obrazok C

3 Odstrante vyklapacie viecko z injekénej liekovky (pozri Obrazok D) a ogistite septum
injekénej liekovky tamponom napustenym alkoholom (pozri Obréazok E).

Obréazok D Obréazok E

Preneste liek z injek¢nej liekovky do injekcnej striekacky

4 Aseptickym sp6sobom pevne pripojte pribalenud prenosova ihlu s filtrom velkosti

18G x 1% palca k injekénej striekacke s objemom 1 ml so z&vitom typu Luer lock (pozri
Obrazok F).

Obrazok F

5 Za pouzitia aseptického postupu zasutite prenosovu ihlu s filtrom do stredu septa
injekénej liekovky (pozri Obrazok G), zasuiite ju v celej dizke, potom mierne nakloiite

injekénu liekovku tak, aby sa ihla dotykala spodného okraja injekénej liekovky (pozri
Obrazok H).

Obrazok G Obrazok H
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6 Drzte injeként lickovku mierne naklonenu a pomaly natiahnite vSetku tekutinu
Z injekénej liekovky (pozri Obrazok 1). Skoseny hrot prenosovej ihly s filtrom
udrZiavajte ponoreny v tekutine, aby sa zabranilo nasatiu vzduchu.

Obrazok |
Pripojte injekénu ihlu
7 Dbajte na to, aby ste pri vyprazdinovani injek¢nej liekovky dostatocne vytiahli piest, aby

sa prenosova ihla s filtrom Uplne vyprazdnila (pozri Obrazok 1).

8 Odpojte prenosovu ihlu s filtrom od injekénej striekacky a zlikvidujte ju v sulade
s narodnymi poZiadavkami.

NepouZzite prenosovu ihlu s filtrom na podanie intravitrealnej injekcie.

9 Aseptickym spdsobom a pevne pripojte injekénu ihlu velkosti 30G x ¥z palca k injekénej
striekacke so zavitom typu Luer lock (pozri Obrazok J).

Obrazok J
Odstraiite vzduchové bublinky a nastavte davku lieku

10 Opatrne odstrante plastovy Kryt z injekénej ihly tak, Ze ho v priamom smere potiahnete.

11 Aby ste skontrolovali pritomnost’ vzduchovych bubliniek, drzte injek¢nu striekacku
s ihlou smerujlcou nahor. Ak su pritomné nejaké vzduchové bublinky, prstom jemne
poklopkavajte po injekénej striekacke, kym bublinky nevystupia navrch (pozri
Obréazok K).




Obrazok K

12 Opatrne vytlacte vzduch z injekénej striekacky a ihly a pomaly zatlaéte piest tak, aby bol

13

horny okraj gumového konca piesta zarovno s ryskou oznacujicou 0,05 ml davku.
Injekéna striekacka je pripravena na podanie injekcie (pozri Obrézok L). Dbajte na to,
aby bola injekcia podand ihned’ po priprave davky.

Obrazok L

Vpichujte pomaly, az kym gumovy koniec piesta nedosiahne koniec valca injekénej
striekacky, aby sa podal objem 0,05 ml. Uistite sa, Ze bola podana celé davka tak, ze
skontrolujete, ¢i gumovy koniec piesta dosiahol koniec valca injekcnej striekacky.

Nadbyto¢ny objem sa ma odstreknut’ pred podanim injekcie. Injekéna davka sa
musi nastavit’ na rysku oznacujucu 0,05 ml davku, aby sa zabranilo predavkovaniu.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade
s ndrodnymi poZiadavkami.
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