PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umoZzni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neZiaduce reakcie. Informécie o tom, ako hlésit’ neZiaduce reakcie, najdete v ¢asti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 2,5 mg filmom obalené tablety

Verquvo 5 mg filmom obalené tablety

Verquvo 10 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Verquvo 2,5 mg filmom obalené tablety

Jedna filmom obalena tableta obsahuje 2,5 mg vericiguatu.

Pomocna latka so zndmym G¢inkom
Jedna filmom obalena tableta obsahuje 58,14 mg lakt6zy (vo forme monohydratu), pozri ¢ast’ 4.4.

Verquvo 5 mg filmom obalené tablety

Jedna filmom obalena tableta obsahuje 5 mg vericiguatu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Jedna filmom obalena tableta obsahuje 55,59 mg lakt6zy (vo forme monohydratu), pozri ¢ast’ 4.4.

Verquvo 10 mg filmom obalené tablety

Jedna filmom obalena tableta obsahuje 10 mg vericiguatu.

Pomocna latka so znamym Ucinkom
Jedna filmom obalena tableta obsahuje 111,15 mg laktzy (vo forme monohydratu), pozri ¢ast’ 4.4.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalené tableta (tableta)

Verguvo 2,5 mg filmom obalené tablety

Okruhla bikonvexna biela filmom obalena tableta s priemerom 7 mm, oznacena ¢islom ,,2.5* na jednej
strane a napisom ,,\VC* na druhej strane.

Verquvo 5 mg filmom obalené tablety

Okrdhla bikonvexna hnedocéervena filmom obalend tableta s priemerom 7 mm, oznac¢ené ¢islom ,,5%
na jednej strane a napisom ,,VC* na druhej strane.



Verquvo 10 mg filmom obalené tablety

Okruhla bikonvexna Zltooranzova filmom obalena tableta s priemerom 9 mm, oznacena ¢islom ,,10%
na jednej strane a napisom ,,VC* na druhej strane.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikéacie

Verquvo je indikované dospelym pacientom na lie¢bu symptomatického chronického srdcového
zlyhavania so zniZenou ejekénou frakciou, ktori su stabilizovani po nedavnej dekompenzacnej udalosti
vyZadujucej i.v. lie¢bu (pozri ¢ast’ 5.1).

4.2  Déavkovanie a spbésob podavania

Déavkovanie

Vericiguat sa podava spolu s inymi lie¢bami srdcového zlyhéavania (pozri ¢ast’ 5.1).

Pred zacatim uZivania vericiguatu sa treba postarat’ o optimalizaciu objemového statusu a diuretickej
liecby na stabilizovanie pacientov po dekompenzac¢nej udalosti, a to hlavne u pacientov s vel'mi
vysokymi hladinami NT-proBNP (pozri ¢ast’ 5.1).

Odporucana zaciato¢na davka je 2,5 mg vericiguatu jedenkrat denne. Davka sa ma zdvojnasobovat’
priblizne kazdé 2 tyZdne, az kym sa nedosiahne ciel'ova udrZiavacia davka 10 mg jedenkrat denne,
podra toho, ako pacient znasa liecbu.

Ak sa u pacientov vyskytnl problémy so znaSanlivost'ou (symptomaticka hypotenzia alebo systolicky
krvny tlak [SKT] niZ$i ako 90 mmHg), odporGca sa dogasné titrovanie davky nadol alebo prerudenie
lie¢by vericiguatom (pozri ¢ast’ 4.4).

Liecba sa nema zacat’ u pacientov s SKT<100 mmHg (pozri ¢ast’ 4.4).

Vynechané davka

Ak pacient vynecha davku, mé ju uzit hned’ ako si na to spomenie v rovnaky den, ako zabudol uzit

davku. Pacienti nemaju uZivat’ dve davky vericiguatu v jeden den.

Osobitné populacie

Starsi /udia
U starSich pacientov nie je potrebna Ziadna Uprava davky (pozri ¢asti 5.1 a 5.2).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s odhadovanou rychlostou glomerularnej filtracie (eGFR) >15 ml/min./1,73 m? (bez
dialyzy) nie je potrebna Ziadna Gprava davky. Liecba vericiguatom sa neodporic¢a u pacientov s eGFR
<15 ml/min./1,73 m? na zaciatku lie¢by alebo u pacientov na dialyze (pozri ¢asti 4.4 a 5.2).

Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou alebo stredne tazkou poruchou funkcie pecene nie je potrebna Ziadna Uprava
davky. Liecba vericiguatom sa neodporica u pacientov s tazkou poruchou funkcie pecene (pozri
Casti 4.4 a5.2).



Pediatricka populécia

Bezpecénost’ a G¢innost’ vericiguatu u deti a dospievajlcich vo veku menej ako 18 rokov neboli
stanovené. K dispozicii nie st Ziadne klinické udaje. V predklinickych Stadiach sa pozorovali
neZiaduce G¢inky na rasticu kost’ (pozri ¢ast’ 5.3).

Spo6sob podavania

Na peroralne pouZzitie. Verquvo sa ma uzivat s jedlom (pozri ¢ast’ 5.2).

Rozdrvené tablety

Pre pacientov, ktori nie st schopni prehltnat’ celé tablety, sa moze Verquvo tesne pred podanim

rozdrvit’ a zmieSat’ s vodou (pozri ¢ast’ 5.2).

4.3 Kontraindik&cie

- Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

- Subezné pouZzivanie d’alSich stimulatorov rozpustnej guanylatcyklazy (sGC), ako je napriklad
riociguat (pozri ¢ast’ 4.5).

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Symptomaticka hypotenzia

Vericiguat mdze spdsobit’ symptomatickd hypotenziu (pozri ¢ast’ 4.8). Pacienti s SKT nizSim ako

100 mmHg alebo symptomatickou hypotenziou na zaciatku lie¢by sa neskumali.

U pacientov s hypovolémiou, zavaZznou obstrukciou odtoku l'avej komory, pokojovou hypotenziou,
autonomnou dysfunkciou, hypotenziou v anamnéze alebo subeZne lie¢enych antihypertenzivami alebo
organickymi nitratmi (pozri ¢ast’ 4.5), sa musi zvazit’ potencial vzniku symptomatickej hypotenzie. Ak
sa u pacientov vyskytna problémy so znaSanlivostou (symptomaticka hypotenzia alebo SKT niZsi ako
90 mmHg), odpori¢a sa docasné titrovanie davky nadol alebo preruSenie lie¢by vericiguatom (pozri
Cast’ 4.2).

SlUbezZné uZivanie vericiguatu a inhibitorov PDES5, ako je sildenafil sa u pacientov so srdcovym
zlyh&vanim neskumalo a kvoli moznému zvySenému riziku vzniku symptomatickej hypotenzie sa
preto neodporica (pozri ¢ast’ 4.5).

Porucha funkcie obli¢iek

Pacienti s eGFR <15 ml/min./1,73 m? na za¢iatku lie¢by alebo pacienti na dialyze sa neskumali, preto
sa u tychto pacientov lie¢ba vericiguatom neodporica (pozri ¢asti 4.2 a 5.2).

Porucha funkcie peéene

Pacienti s tazkou poruchou funkcie pecene sa neskimali, preto sa u tychto pacientov liecba
vericiguatom neodporica (pozri ¢asti 4.2 a 5.2).

Pomocné latky

Laktoza

Tento liek obsahuje lakt6zu. Pacienti so zriedkavymi dediénymi problémami galakt6zovej
intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo glukézo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uZivat
tento liek.

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



45 Liekové a iné interakcie

Farmakodynamické interakcie

Slbezné podavanie vericiguatu s hemodynamicky aktivnymi latkami neviedlo k vyS$Siemu ako
aditivnemu G¢inku (pozri ¢asti 4.4 a 5.1). Okrem toho vericiguat zniZzoval systolicky krvny tlak
priblizne o 1 az 2 mmHg pri sibeZnom podavani s inymi liekmi pouzivanymi u pacientov so
srdcovym zlyhévanim (pozri ¢ast’ 4.8).

Dalsie stimulatory rozpustnej guanylatcyklazy (sGC)
Verquvo je kontraindikované u pacientov, ktori sibeZne pouzivaju d’alSie stimulatory rozpustnej
guanylatcyklazy (sGC), ako je riociguat (pozri ¢ast’ 4.3).

Inhibitory PDE5

Pridanie jednotlivych davok sildenafilu (25, 50 alebo 100 mg) k opakovanym davkam vericiguatu
(10 mg) jedenkrat denne u zdravych jedincov sa spajalo s dodato¢nym zniZzenim krvného tlaku (KT)
v sede 0 menej alebo rovno 5,4 mmHg (systolicky/diastolicky KT, priemerny arterialny tlak [PAT])
v porovnani s podavanim vericiguatu samostatne. Pri roznych davkach sildenafilu sa nepozoroval
Ziadny trend zavisly od davky.

Subezné podavanie sa nespéajalo s klinicky vyznamnym u¢inkom na expoziciu (AUC a Crax) ani
jedného z liekov.

Slbezné pouzivanie vericiguatu a inhibitorov PDED5, ako je sildenafil, sa u pacientov so srdcovym
zlyhavanim neskdmalo a kvéli moznému zvySenému riziku vzniku symptomatickej hypotenzie sa
preto neodporica (pozri ¢ast’ 4.4).

Kyselina acetylsalicylova

Podanie jednej davky vericiguatu (15 mg) zdravym jedincom nezmenilo G¢inok kyseliny
acetylsalicylovej (500 mg) na ¢as krvacania ani agregaciu trombocytov. Cas krvacania ani agregacia
trombocytov sa pri lie¢be samotnym vericiguatom (15 mg) nezmenili.

SubeZné podavanie kyseliny acetylsalicylovej sa nespajalo s klinicky vyznamnym G¢inkom na
expoziciu (AUC a Cmax) Vericiguatu.

Warfarin

Podavanie opakovanych davok vericiguatu (10 mg) jedenkrat denne u zdravych jedincov nezmenilo
acinok jednej davky warfarinu (25 mg) na protrombinovy ¢as a aktivity faktorov Il, VII a X.
SlUbeZné podavanie sa nespajalo s klinicky vyznamnym G¢inkom na expoziciu (AUC a Cpax) ani
jedného z liekov.

Kombin&cia sakubitril/valsartan

Pridanie opakovanych davok vericiguatu (2,5 mg) k opakovanym davkam sakubitrilu/valsartanu
(97/103 mg) u zdravych jedincov nemalo Ziadny dodato¢ny G¢inok na krvny tlak v sede v porovnani
s podavanim sakubitrilu/valsartanu samostatne.

SUbeZné podavanie sa nespajalo s klinicky vyznamnym G¢inkom na expoziciu (AUC a Cpax) ani
jedného z liekov.

Organické nitraty

SubezZné pouzivanie opakovanych davok vericiguatu zvy3enych na 10 mg jedenkrat denne vyrazne
nezmenilo Ug¢inky kratkodobo a dlhodobo pésobiacich nitratov (nitroglycerinovy sprej a izosorbid
mononitrat [ISMN]) na krvny tlak v sede u pacientov s ischemickou chorobou srdca. Pacienti so
srdcovym zlyhavanim subeZné pouZivanie kratkodobo pdsobiacich nitratov znasali dobre. U pacientov
so srdcovym zlyhavanim je k dispozicii iba obmedzené mnozstvo Udajov o sibeZznom pouZivani
vericiguatu a dlhodobo pdsobiacich nitratov (pozri ¢ast’ 4.4).



Farmakokinetické interakcie

Vericiguat sa u 'udi eliminuje viacerymi cestami. Dominantnou cestou je glukuronidacia
prostrednictvom UGT1A9 a UGT1AL1 a vericiguat neovplyviuje farmakokinetiku inych liekov (pozri
¢ast’ 5.2.).

Inhibitory UGT1A9/1A1

Vericiguat sa metabolizuje prostrednictvom UGT1A9 a UGT1AL. Inhibitory tychto UGT méZu mat’
za nasledok zvySenu expoziciu vericiguatu.

Pri subeZznom podavani vericiguatu s kyselinou mefenamovou (slaby azZ stredne silny inhibitor
UGT1AO9) sa nepozoroval Ziadny klinicky vyznamny G¢inok na expoziciu vericiguatu.

Ked'Ze sa silna inhibicia UGT1A9 alebo kombinovana inhibicia UGT1A9/1A1 v klinickyc Stadiach
zameranych na vzajomnu liekov interakciu neskiimala pre nedostatok dostupnych inhibitorov,
Klinické néasledky subeZného podavania s tymito liekmi nie st v si¢asnosti zndme.

Subezné pouZivanie s liekmi, ktoré zvySuju pH Zaltdka

SubezZné pouZzivanie s liekmi, ktoré zvySuji pH Zaludka, ako su inhibitory proténovej pumpy
(omeprazol), antagonisty H2-receptora alebo antacida (hydroxid hlinity/hydroxid hore¢naty)
neovplyvnil u pacientov so srdcovyn zlyhévanim expoziciu vericiguatu, ked’ sa vericiguat uZival
podra pokynov s jedlom (pozri ¢ast’ 4.2).

Ziadne vyznamné interakcie

SlUbezZné podavanie liekov ovplyviiujdcich jednu alebo viaceré cesty eliminacie vericiguatu nemaju
klinicky vyznamny G¢inok na farmakokinetiku vericiguatu.

Nepozoroval sa Ziadny klinicky vyznamny G¢inok na expoziciu vericiguatu pri subeZznom podavani
s ketokonazolom (inhibitor CYP a transportérov s viacerymi cestami pdsobenia) alebo rifampicinom
(slaby aZ mierny induktor UGT, CYP a transportérov s viacerymi cestami posobenia).

Nepozoroval sa Ziadny klinicky vyznamny G¢inok na expoziciu midazolamu (substrat CYP3A) ani
digoxinu (substréat P-gp) pri sibeZnom podavani vericiguatu s tymito liekmi.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
Nie st k dispozicii idaje o pouZiti vericiguatu u gravidnych Zien. Stddie na zvieratach preukézali

reprodukénd toxicitu za Gc¢asti materskej toxicity (pozri ¢ast’ 5.3). Ako preventivne opatrenie sa
vericiguat nema uzivat’ pocas gravidity ani u Zien vo fertilnom veku, ktoré nepouzivaji antikoncepciu.

Dojcenie

Nie su k dispozicii Ziadne informécie o pritomnosti vericiguatu v 'udskom mlieku, G¢inkoch na
dojcené deti ani o G¢inkoch na tvorbu mlieka. Vericiguat je pritomny v mlieku laktujicich samic
potkanov. Riziko pre dojéené dieta nemoze byt vylicené.

Rozhodnutie, ¢i ukongit’ dojéenie alebo ukongit/prerusit’ lie¢bu vericiguatom sa ma urobit’ po zvazeni
prinosu dojcenia pre diet’a a prinosu liecby pre Zenu.

Fertilita

Nie s0 k dispozicii Zziadne Gdaje o G¢inku vericiguatu na fertilitu Pudi. V Stadii so samcami a samicami
potkanov nepreukazal vericiguat Ziadne Skodlivé ucinky na fertilitu (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vericiguat ma maly vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pri vedeni vozidiel alebo
obsluhe strojov je potrebné vziat’ do Uvahy, Ze sa prileZitostne mozZu vyskytn(t zavraty.



4.8 NeZiaduce U¢inky

Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSie hlasenou neziaducou reakciou pri lie¢be vericiguatom bola hypotenzia (16,4 %).

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

Bezpecénost’ vericiguatu sa hodnotila v stadii fazy 111 (VICTORIA), ktora zahrnala celkom
2 519 pacientov liecenych vericiguatom (aZz 10 mg jedenkrat denne) (pozri ¢ast’ 5.1). Priemerné
trvanie expozicie vericiguatu bolo 1 rok a maximalne trvanie liecby bolo 2,6 rokov.

NeZiaduce reakcie hlasené pre vericiguat, ziskané z klinickych stadii, st uvedené v tabul’ke nizsie
podTa triedy organovych systémov MedDRA a frekvencie vyskytu. Frekvencie vyskytu su definované
ako ver'mi casté (>1/10), ¢asté (>1/100 az <1/10), menej ¢asté (>1/1 000 az <1/100), zriedkavé

(>1/10 000 aZ <1/1 000) a vermi zriedkavé (<1/10 000).

TabuPka 1: NezZiaduca reakcia

MedDRA VePmi ¢asté Casté

trieda organovych systémov

Poruchy krvi a lymfatického anémia

systému

Poruchy nervového systému zavrat
bolest’ hlavy

Poruchy ciev hypotenzia

Poruchy nauzea

gastrointestinalneho traktu dyspepsia
vracanie
gastro-ezofageélna refluxna choroba

Popis vybranych neziaducich reakcii

Hypotenzia

V priebehu Studie VICTORIA bolo priemerné zniZenie systolického krvného tlaku o priblizne 1 aZ

2 mmHg vysSie u pacientov, ktori dostavali vericiguat v porovnani s placebom. V stadii VICTORIA
sa hlasila hypotenzia u 16,4 % pacientov lie¢enych vericiguatom v porovnani so 14,9 % u pacientov,
ktori dostavali placebo. To zahfia aj ortostatickd hypotenziu, ktora sa hlasila u 1,3 % pacientov
liecenych vericiguatom v porovnani s 1,0 % pacientov, ktori dostavali placebo. Symptomaticka
hypotenzia sa hlésila u 9,1 % pacientov lie¢enych vericiguatom a u 7,9 % pacientov, ktori dostavali
placebo a u 1,2 % pacientov liecenych vericiguatom a 1,5 % pacientov, ktori dostavali placebo sa
povaZovala za zavaznu neZiaducu udalost’ (pozri ¢ast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je doleZité. UmoZiuje 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 vericiguatom moze viest’ k hypotenzii. V pripade potreby sa méa poskytnat

symptomaticka lie¢ba. Vzhl'adom na vysoku mieru vazby na proteiny je nepravdepodobné, Ze sa liek
odstrani hemodialyzou.



5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: kardiaka, iné vazodilatancia pri srdcovych chorobach, ATC kéd:
C01DX22

Mechanizmus G¢inku

Vericiguat je stimulator rozpustnej guanylatcyklazy (sGC). Srdcové zlyhavanie je spojené s poruchou
syntézy oxidu dusnatého (NO) a zniZzenou aktivitou jeho receptora, SGC. Nedostatok cyklického
guanozinmonofosfatu (cGMP) pochadzajlceho z sGC a prispieva k myokardialnej a vaskularnej
dysfunkcii. Vericiguat upravuje relativnu nedostato¢nost’ v signalnej drahe NO-sGC-cGMP priamou
stimulaciou sGC nezavisle od a synergisticky s NO na zvy3enie hladin intracelularneho cGMP, ¢o
moze zlepsit myokardialnu aj vaskularnu funkciu.

Farmakodynamické uginky

Farmakodynamické Gg¢inky vericiguatu su konzistentné so spésobom ucinku sGC stimulatora, ktory
vedie k relaxacii hladkych svalov a vazodilatacii.

V 12-tyzdnovej, placebom kontrolovanej Studii na stanovenie davky (SOCRATES-REDUCED)

u pacientov so srdcovym zlyhavanim sa pre vericiguat preukazalo zniZzenie NT-proBNP, biomarkera
pri srdcovom zlyhavani, zavislé od davky v porovnani s placebom, pri pridani k Standardnej liecbe.

V §tadii VICTORIA bolo odhadované zniZenie pociato¢nej hladiny NT-proBNP v 32. tyZdni vySSie

u pacientov, ktori dostavali vericiguat v porovnani s placebom (pozri klinick( t¢innost’ a bezpe¢nost)).

Elektrofyzioldgia srdca

V stadii uréenej na sledovanie QT u pacientov so stabilnou ischemickou chorobou srdca neprediZilo
podévanie 10 mg vericiguatu v ustadlenom stave QT interval v klinicky vyznamnej miere, t.j.
maximalne priemerné prediZenie QTcF intervalu neprekrogilo 6 ms (horné hranica 90 % IS < 10 ms).

Klinicka G¢innost’ a bezpeénost’

Bezpecnost’ a Gcinnost’ vericiguatu sa hodnotili v randomizovanom, placebom kontrolovanom, dvojito
zaslepenom, multicentrickom skuSani s paralelnymi skupinami, ktoré bolo riadené vyskytom udalosti
(VICTORIA) a porovnavalo vericiguat a placebo u 5 050 dospelych pacientov so symptomatickym
chronickym srdcovym zlyhavanim (trieda podla NYHA 11-1V) a ejekénou frakciou T'avej komory (Left
Ventricular Ejection Fraction, LVEF) niZSou ako 45 % po udalosti zhorSenia srdcového zlyhavania
(S2). Udalost’ zhor3enia chronického SZ bola definovana ako hospitalizacia z dévodu srdcového
zlyhévania v obdobi 6 mesiacov pred randomizéciou alebo ambulantné pouZivanie i.v. diuretik na
srdcové zlyhavanie v obdobi 3 mesiacov pred randomizaciou.

Pacienti boli lieceni davkou aZ do vySky ciel'ovej udrZiavacej davky 10 mg jedenkrat denne alebo
dostavali zodpovedajuce placebo v kombinacii z inymi liecbami SZ. Liec¢ba sa zacala davkou 2,5 mg
vericiguatu jedenkrat denne a davka sa zvySovala priblizne v 2-tyZdnovych intervaloch na 5 mg
jedenkrat denne a potom na 10 mg jedenkrat denne, podl’a znaSanlivosti. Po priblizne 1 roku 89 %
pacientov liecenych vericiguatom a 91 % pacientov, ktori dostavali placebo, dostavalo cielovu davku
10 mg dodatocne k inym druhom liecby SZ.

Primarny koncovy ukazovatel bol ¢as do vyskytu prvej udalosti kombinacie Umrtia

z kardiovaskularnej (KV) priciny alebo hospitalizacie z dévodu SZ. Median sledovania primarneho
cielového ukazovatel'a bol 11 mesiacov. Priemerné trvanie liecby u pacientov uZivajucich vericiguat
bol 1 rok a liecba trvala az 2,6 rokov.

Priemerny vek skimanej populécie bol 67 rokov, pricom spolu 1 596 (63 %) pacientov liecenych
vericiguatom bolo vo veku 65 rokov a viac a 783 (31 %) pacientov lie¢enych vericiguatom bolo vo



veku 75 rokov a viac. Pri randomizécii malo 58,9 % pacientov triedu Il podl'a NYHA, 39,7 %

triedu 11 podla NYHA a 1,3 % malo triedu IV podl'a NYHA. Priemerna hodnota LVEF bola 28,9 %
a pribliZzne polovica pacientov mala hodnotu LVEF <30 % a 14,3 % pacientov malo hodnotu LVEF
medzi 40 % a 45 %. NajcastejSie hlasené ochorenia v anamnéze iné ako SZ zahtnali hypertenziu

(79 %), ischemicku chorobu srdca (58 %), hyperlipidémiu (57 %), diabetes mellitus (47 %), fibrilaciu
predsieni (45 %) a infarkt myokardu (42 %). Pri randomizacii bola priemernd hodnota eGFR

62 ml/min./1,73 m? (88 % pacientov >30 ml/min./1,73m?, 10 % pacientov <30 ml/min./1,73 m?).

67 % pacientov v Stadii VICTORIA bolo zahrnutych do 3 mesiacov po hospitalizacii z dévodu SZ,
17 % bolo zahrnutych do 3 aZz 6 mesiacoch po hospitalizacii z ddvodu SZ a 16 % bolo zahrnutych do
3 mesiacov po ambulantnej liec¢be i.v. diuretikami. Median hladiny NT-proBNP bol pri randomizacii
2 816 pg/ml.

Na zaciatku Stddie sa viac ako 99 % pacientov liec¢ilo inymi lie¢bami SZ, ktoré zahrnali betablokatory
(93 %), inhibitory angiotenzin konvertujiceho enzymu (ACE) alebo blokéatory receptora

angiotenzinu Il (ARB) (73 %), antagonistov receptorov mineralokortikoidov (MRA) (70 %),
kombinaciu inhibitora receptora angiotenzinu a neprilyzinu (ARNI) (15 %), ivabradin (6 %),
implantované srdcové defibrilatory (28 %) a biventrikularne kardiostimulatory (15 %). 91 % pacientov
sa liecilo 2 alebo viacerymi liekmi na SZ (betablokéatory, akykol'vek inhibitor renin-angiotenzinového
systému [RAS] alebo MRA) a 60 % pacientov sa lie¢ilo vSetkymi 3 liekmi. 3 % pacientov sa liecilo
inhibitorom sodik-glukdzového kotransportéra 2 (SGLT2).

Vericiguat bol na zaklade analyzy ¢asu do vyskytu udalosti lepsi ako placebo v zniZovani rizika Umrtia
z KV priciny alebo hospitalizacie z dévodu SZ. V priebehu Studie bolo ro¢né absolutne znizenie rizika
(Absolute Risk Reduction, ARR) 4,2 % pre vericiguat v porovnani s placebom. TakZe by bolo potrebné
lie¢it’ 24 pacientov po dobu priemerne 1 rok na prevenciu 1 udalosti priméarneho koncového
ukazovatela. Liecebny G¢inok odzrkadloval znizenie rizika mrtia z KV pri¢iny, hospitalizacie

z dévodu SZ, umrtia zo vSetkych pri¢in alebo hospitalizécie z dévodu SZ a celkovy pocet
hospitalizacii z dévodu SZ (pozri tabul’ku 2 a obrazok 1).



Taburka 2: Uginok lie¢by na primarny kombinovany koncovy ukazovatel, jeho komponenty
a sekundarne koncové ukazovatele

Vericiguat Placebo Porovnanie lietby
N=2 526 N=2 524
n (%) n (%) Pomer rizik (95 % CI)?
[Ro&né %1 [Ro&né %] [Roéné ARR %]*
Primérny koncovy ukazovatel’
Kombinécia umrtia z KV 897 (35,5) 972 (38,5) 0,90 (0,82; 0,98)
priciny alebo hospitalizacie [33,6] [37,8] p=0,019°
z dovodu SZ° [4,2]
Umrtie z KV priginy 206 (8,2) 225 (8,9)
Hospitalizacia z dévodu 691 (27,4) 747 (29,6)
SZ
Sekundarne koncové ukazovatele
Umrtie z KV priginy 414 (16,4) 441 (17,5) 0,93 (0,81; 1,06)
[12,9] [13,9]
Hospitalizacia z dévodu SZ 691 (27,4) 747 (29,6) 0,90 (0,81; 1,00)
[25,9] [29,1]
Kombinécia imrtia zo 957 (37,9) 1 032 (40,9) 0,90 (0,83; 0,98)
vSetkych pri¢in alebo [35,9] [40,1]
hospitalizacie z dovodu SZ°
Celkovy pocet hospitalizacii 1223 1336 0,91 (0,84; 0,99)°
z dévodu SZ (prvej [38,3] [42,4]
a naslednych)

! Celkovy pocet pacientov s udalostou na 100 pacientorokov s rizikom.

2 Pomer rizik (vericiguat alebo placebo) a interval spol'ahlivosti odvodeny z proporcionalneho
Coxovho modelu rizik.

% Odvodené z testu log-rank. Hodnota p sa tyka len HR a nie roéného ARR.

* Roéné absolUtne zniZenie rizika vypocitané ako rozdiel (placebo-vericiguat) v roénych %.

> U pacientov s viacerymi udalostami sa pogitala len prva udalost’ prispievajlca ku kombinovanému
koncovému ukazovatel'u.

¢ Pomer rizik (vericiguat nad placebom) a interval spolahlivosti odvodené z Andersenovho-Gillovhu
modelu.

N=pocet pacientov v celej liecenej (Intent-To-Treat, ITT) populacii, n=podet pacientov s udalost’ou.
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Obrazok 1: Kaplanova-Meierova krivka primarneho kompozitného koncového ukazovatera: ¢as
do prvého vyskytu imrtia z KV prié¢iny alebo hospitalizacie z dévodu SZ

0.55
0.50
0.45
0.40
0.35
0.30
0.25
0.20
0.15
0.10
0.05
0.00

Vericiguat T

--------- Placebo e

HR (95 % CI)
0,90 (0,82; 0,98)
p=0,019

Kumulativna miera vyskytu

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36
Mesiace od randomizécie

Pocet jedincov s rizikom

Vericiguat 2526 2099 1621 1154 826 577 348 125 1
Placebo 2524 2053 1555 1097 772 559 324 110

Skumal sa Siroky rozsah demografickych charakteristik, charakteristik zakladného ochorenia

a stibeZzne pouzivanych liekov na zaciatku Stidie na stanovenie ich vplyvu na vysledky. Vysledky pre
primarny kompozitny koncovy ukazovatel’ boli vo vSeobecnosti konzistentné pre vSetky podskupiny.
Vysledky analyz vybranych predSpecifikovanych skupin st zobrazené na obrazku 2.
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Obrazok 2: Primarny kompozitny koncovy ukazovatel’ (¢as do prvého vyskytu umrtia z KV
pri¢iny alebo hospitalizacie z dévodu SZ) - analyzy vybranych predspecifikovanych podskupin

% celkovej Vericiguat Placebo Pomer rizik
populacie n (%) n (%) (95 % 1S)

Poc¢iato¢na hladina NT-proBNP podra kvartilov (pg/ml)

Q1 (<1 556) 23,8 128 (21,4) 161 (26,7) D! 0,78 (0,62; 0,99)
Q2 (>1 556 - <2 816) 23,8 165 (26,9) 201 (34,1) ml 0,73 (0,60; 0,90)
Q3 (>2816 - <5 314) 23,7 213 (36,3) 257 (41,9) el 0,82 (0,69; 0,99)
Q4 (>5314) 23,8 355 (57,6) 302 (51,6) g 1,16 (0,99; 1,35)
Ejekéna frakcia pri skriningu
Skupina 1
<35% 68,6 637 (36,9) 703 (40,4) ot 0,88 (0,79; 0,97)
>35 % 31,1 255 (32,2) 265 (34,0) iag 0,96 (0,81; 1,14)
Ejekéna frakcia pri skriningu
Skupina 2
<40 % 85,5 773 (35,8) 851 (39,4) ol 0,88 (0,80; 0,97)
>40 % 14,3 119 (33,2) 117 (32,3) H‘r' 1,05 (0,81; 1,36)
Pociatoéna hodnota eGFR (ml/min./1,73 m?) ‘
<30 10,0 143 (55,2) 128 (51,8) e 1,06 (0,83; 1,34)
>30 & <60 41,9 392 (37,2) 455 (42,8) m} 0,84 (0,73; 0,96)
>60 46,2 346 (29,8) 372 (31,7) tord 0,92 (0,80; 1,07)
Vekova skupina 1 (roky) ‘
<65 37,1 290 (31,3) 348 (36,7) e 0,81 (0,70; 0,95)
>65 62,9 607 (37,9) 624 (39,6) r}o« 0,94 (0,84; 1,06)
Vekova skupina 2 (roky)
<75 69,0 579 (33,3) 669 (38,4) bl 0,84 (0,75; 0,94)
>75 31,0 318 (40,5) 303 (38,7) L 1,04 (0,88; 1,21)
Spolu 100,0 897 (35,5) 972 (38,5) H , 0,90 (0,82; 0,98)
_I_‘_I_

Vericiguat <- V prospech —> Placebo

Pacienti s veI'mi vysokou hladinou NT-proBNP nemusia byt’ Uplne stabilizovani a vyZaduju si d’alSiu
optimalizaciu objemového statusu a diuretickej liecby (pozri ¢asti 4.1 a 4.2).

Pediatrickd populécia

Eurdpska agentara pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky Studii s Verquvom

v jednej alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populécie pre lie¢bu zlyhania 'avej srdcovej
komory (informacie o pouZiti v pediatrickej populdcii, pozri ¢ast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

VSeobecné informécie

Vericiguat preukazuje ¢asovo nezavislu farmakokinetiku s nizkou az strednou variabilitou pri
podavani s jedlom. Farmakokinetika je Umerna davke u zdravych dobrovornikov a mierne menej ako
Umernéa davke u pacientov so srdcovym zlyhavanim. Vericiguat sa akumuluje v plazme aZ do

155-171 % a dosahuje farmakokineticky ustaleny stav po pribliZzne 6 diioch. Priemerné populacné
farmakokinetické parametre vericiguatu v ustdlenom stave u pacientov so srdcovym zlyhavanim su
zhrnuté v tabul’ke 3. Expozicia v ustdlenom stave sa u pacientov so srdcovym zlyhavanim odhaduje na
hodnotu vyssiu o priblizne 20 % v porovnani so zdravymi dobrovolnikmi.
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TabuPka 3: Geometricky priemer (CV%o) farmakokinetickych (FK) parametrov v ustalenom
stave pre 2,5 mg, 5 mg a 10 mg vericiguatu u pacientov so srdcovym zlyhavanim (N=2 321) na
zaklade populaénéeho farmakokinetického modelu

Farmakokinetické 25 mg 5 mg 10 mg
parametre
Cmax (Ug/) 120 (29,0) 201 (29,0) 350 (29,0)
AUC (ugeh/l) 2 300 (33,9) 3850 (33,9) 6 680 (33,9)
Absorpcia

Absolltna biologicka dostupnost’ vericiguatu je pri uzivani s jedlom vysoka (93 %). Biologicka
dostupnost’ (AUC) a maximalne plazmatické hladiny (Cmax) vericiguatu podavaného perorélne ako
rozdrvenej tablety vo vode si porovnatel'né s hodnotami pre celu tabletu (pozri ¢ast’ 4.2).

Vplyv jedla

Podavanie vericiguatu s jedlom s vysokym obsahom tukov a vysokym obsahom kalérii zvySuje
hodnotu Tmax z priblizne 1 hodiny (nala¢no) na priblizne 4 hodiny (v sytom stave), zniZuje
farmakokinetick( variabilitu a expoziciu vericiguatu 0 19 % (AUC) a 9 % (Cmax) pre 5 mg tabletu

a 044 % (AUC) a 41 % (Cmax) pre 10 mg tabletu v porovnani so stavom nala¢no. Podobné vysledky sa
dosiahli, ked’ sa vericiguat podaval s jedlom s nizkym obsahom tukov a vysokym obsahom
sacharidov. Preto sa ma Verquvo uzivat’ s jedlom (pozri ¢ast’ 4.2).

Distribacia
Priemerny distribu¢ny objem vericiguatu u zdravych jedincov je priblizne 44 1. VV&zba vericiguatu na
plazmatické proteiny je priblizne 98 %, pricom sérovy albumin je hlavnym vazbovym komponentom.

Vézba vericiguatu na plazmatické proteiny sa nezmenila poruchou funkcie obli¢iek alebo pecene.

Biotransformacia

Glukuronidéacia je hlavnou cestou biotransformacie vericiguatu na tvorbu N-glukuronidu, ktory je
farmakologicky neaktivny a je hlavnym komponentom stvisiacim s liekom v plazme, zodpovednym
za 72 % celkovej hodnoty AUC suvisiacej s liekom, s parentalnym vericiguatom zodpovednym za
28 % celkovej hodnoty AUC suvisiacej s liekom. N-glukuronidécia je katalyzovana hlavne
prostrednictvom UGT1A9, ako aj UGT1AL. Metabolizmus sprostredkovany CYP je menej
vyznamnou cestou Klirensu (<5%).

Potencialny G¢inok genetického polymorfizmu vo vztahu k UGT sa neskimal vzhl'adom na nizku az
miernu interindividualnu variabilitu vericiguatu (pozri tab. 3). Titracia vericiguatu zmieriuje klinicky
dopad pripadnych zmien v expozicii.

Elimindcia

Vericiguat je liek s nizkym klirensom (1,6 I/h u zdravych jedincov). Polgas je priblizne 20 hodin

u zdravych jedincov a 30 hodin u pacientov so srdcovym zlyhdvanim. Po peroralnom podavani [*C]-
vericiguatu zdravym jedincom sa priblizne 53 % davky vylucilo v mogi (primarne ako N-glukuronid)
a 45 % davky sa vylacilo v stolici (primarne ako vericiguat, pravdepodobne vylu¢ovanim
N-glukuronidu do ZI¢e s naslednou hydrolyzou spat’ na vericiguat prostrednictvom ¢revnej
mikroflory).

Osobitné populacie

Porucha funkcie obliciek
U pacientov so srdcovym zlyhavanim s miernou, stredne tazkou a t'azkou poruchou funkcie obliciek
nevyzadujucich dialyzu bola priemerna expozicia (AUC) vericiguatu zvySena 0 5 %, 13 % a 20 %
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v uvedenom poradi, v porovnani s pacientmi s normalnou funkciou obliciek. Tieto rozdiely v expozicii
sa nepovazuju za klinicky vyznamné. Farmakokinetika vericiguatu sa neskiimala u pacientov
s eGFR <15 ml/min./1,73 m? na zagiatku liecby alebo na dialyze (pozri ¢asti 4.2 a 4.4).

Vo vyhradenej klinickej farmakologickej Stadii bola u inak zdravych G¢astnikov s miernou, stredne
taZzkou a tazkou poruchou funkcie obli¢iek priemerna expozicia vericiguatu (neviazana hodnota AUC
normalizovana podr'a telesnej hmotnosti) po jednorazovej davke o 8 %, 73 % a 143 % vysSia,

v uvedenom poradi, v porovnani so zdravymi kontrolnymi u¢astnikmi.

Zjavna nezhoda ucinku poruchy funkcie obliciek na expoziciu vericiguatu medzi vyhradenou
Klinickou farmakologickou Stadiou a analyzou u pacientov so srdcovym zlyhavanim sa moZe pripisat’
rozdielom v dizajne a velkosti Studie.

Porucha funkcie pecene

U jedincov s miernou poruchou funkcie pe¢ene (Child-Pugh A) sa nepozorovalo Ziadne relevantné
zvysenie expozicie (neviazana hodnota AUC) s priemernou expoziciou vericiguatu o 21 % vysSou

v porovnani so zdravymi jedincami s normalnou funkciou pec¢ene. U jedincov so stredne tazkou
poruchou funkcie pecene (Child-Pugh B) bola priemerna expozicia vericiguatu priblizne o 47 %
vysSia v porovnani so zdravymi jedincami s normalnou funkciou pecene. Farmakokinetika vericiguatu
sa neskumala u pacientov s tazkou poruchou funkcie pecene (Child-Pugh C) (pozri ¢asti 4.2 a 4.4).

Ucinky veku, telesnej hmotnosti, pohlavia, etnickej prislugnosti, rasy a pociatocnej hladiny NT-
proBNP

Na zaklade integrovanej popula¢nej farmakokinetickej analyzy vericiguatu u pacientov so srdcovym
zlyhavanim nemaju vek (23-98 rokov), telesna hmotnost’, pohlavie, etnicka prislusnost’, rasa

a pociatoéna hladina NT-proBNP Klinicky vyznamny ucinok na farmakokinetiku vericiguatu (pozri
cast’ 5.1).

Pediatricka populacia
U pediatrickych pacientov sa zatial’ nevykonali Ziadne Stadie s vericiguatom.

In vitro hodnotenie liekovych interakcii

Vericiguat je substratom pre UGT1A9 ako aj UGT1AL (pozri ¢ast’ 4.5). In vitro Stadie naznacuju, Zze
vericiguat ani jeho N-glukuronid nie su v klinicky relevantnych koncentraciach inhibitormi hlavnych
izoforiem CYP (CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 a 3A4) ani izoforiem UGT (UGT1A1, 1A4,
1A86, 1A9, 2B4, a 2B7), ani induktormi CYP1A2, 2B6 a 3A4.

Vericiguat je substratom transportérov P-glykoproteinu (P-gp) a proteinu zodpovedného za rezistenciu
pri rakovine prsnika (BCRP) a nie je substratom transportérov organickych kationov (OCT1) ani
polypeptidovych transportérov organickych anionov (OATP1B1, OATP1B3). Vericiguat a jeho
N-glukuronid nie su v Kklinicky relevantnych koncentraciach inhibitormi liekovych transportérov,
vratane P-gp, BCRP, BSEP, OATP1B1/1B3, OAT1, OAT3, OCT1, OCT2, MATE1 a MATE2K.

Vo vSeobecnosti tieto Udaje naznacuju, Ze podavanie vericiguatu pravdepodobne neovplyvni
farmakokinetiku subeZne podavanych liekov, ktoré st substratmi tychto enzymov alebo transportérov.

5.3  Predklinické udaje o bezpeénosti
Predklinické Udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych Stadii bezpe¢nosti, toxicity po

opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu a saméej a samicej fertility neodhalili
Ziadne osobitné riziko pre Tudi.
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V §tudiéach toxicity po opakovanom podavani bol toxikologicky profil charakterizovany u¢inkami,
ktoré boli désledkom prehnanej farmakodynamiky. Sekundarne k relaxacii hladkych svalov sa

u vSetkych skimanych druhov pozorovali hemodynamickeé a gastrointestinalne G¢inky.

U dospievajucich, rychlo rastlcich potkanov sa pozorovali reverzibilné G¢inky na kosti pozostavajlce
z hypertrofie rastovej platni¢ky a hyperostdzy a remodelacie metafyzealnej a diafyzealnej kosti. Tieto
Gcinky sa nepozorovali po chronickom podavani vericiguatu dospelym potkanom a takmer dospelym
psom.

Stadie u gravidnych potkanov ukazali, Ze vericiguat sa prenasa cez placentu na plod. Stidie vyvojovej
toxicity s vericiguatom podavanym peroralne po¢as organogenézy u potkanov nepreukazali Ziadnu
vyvojovU toxicitu az do najmenej 21-nasobku expozicie u T'udi (na zaklade neviazanej hodnoty AUC)
pri maximalnej odporuc¢anej davke u 'udi (maximum recommended human dose — MRHD) 10 mg.

U krélikov sa pozorovali potraty a resorpcie v neskorom Stadiu pri davkach toxickych pre matku, ktoré
st >6-ndsobkom expozicie pri maximalnej odpordcanej davke u T'udi. V pre-/postnatalnej Stadii
toxicity u potkanov sa pri davkach toxickych pre matku znizil prirastok telesnej hmotnosti mlad’at, ¢o
viedlo k miernemu oneskoreniu prerezavania rezakov a pozorovalo sa mierne oneskorenie otvorenia
vaginy pri priblizne >21-nasobku expozicie pri maximalnej odporic¢anej davke u udi. Zvyseny vyskyt
pérodov mitvych plodov a zniZené preZivanie mlad’at a oneskorené balano-prepucialne oddelenie sa
pozorovali pri 49-ndsobku expozicie pri maximalnej odporaé¢anej davke u ludi .

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety

mikrokrystalicka celuléza
kroskarmel6za, sodna sol’
hypromeldza 2910
monohydréat laktozy
stearat hore¢naty
laurylsiran sodny

Filmovy obal

hypromeldza 2910

mastenec

oxid titani¢ity (E 171)

oxid Zelezity, ¢erveny (E 172) (len Verquvo 5 mg)
oxid Zelezity, ZIty (E 172) (Ien Verquvo 10 mg)
6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyZzaduje Ziadne zvlaStne podmienky na uchovavanie.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistre z PVC/PVDC/hlinikovej folie v Skatur'kach po 14, 28 alebo 98 filmom obalenych tabliet alebo
perforované blistre s jednotlivymi davkami v Skatul’kach po 10 x 1 or 100 x 1 filmom obalenych
tabliet.

Blistre z PP/hlinikovej félie v Skatulkach po 14, 28 alebo 98 filmom obalenych tabliet alebo
perforované blistre s jednotlivymi davkami v Skatul’kach po 10 x 1 or 100 x 1 filmom obalenych
tabliet.

Frasticky z HDPE so skrutkovacim vieckom z PP obsahujlce 100 filmom obalenych tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky verkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

V3etok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poZiadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer AG

51368 Leverkusen

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA

Verquvo 2.5 mg filmom obalené tablety

EU/1/21/1561/001-011

Verquvo 5 mg filmom obalené tablety

EU/1/21/1561/012-022

Verquvo 10 mg filmom obalené tablety

EU/1/21/1561/023-033

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Détum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurépskej agentdry pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA
APOUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
) Periodicky aktualizované spravy o bezpeénosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referen¢nych datumov
Unie (zoznam EURD) v stlade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a v3etkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portéali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predloZi prvu PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

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

o Plan riadenia rizik (RMP)

DrZzitel’ 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 registra¢nej
dokumentécie a vo vetkych d’alSich odsthlasenych aktualizacidch RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predloZit:

. na Ziadost’ Eurdpskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovetkym v ddsledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA PRE 2,5 MG

1.  NAZOV LIEKU

Verguvo 2,5 mg filmom obalené tablety
vericiguat

2.  LIECIVO

Jedna tableta obsahuje 2,5 mg vericiguatu.

[3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktdzu. Pred pouZitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

14 tabliet

28 tabliet

98 tabliet

10 x 1 tableta
100 x 1 tableta
100 tabliet

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomn0 informéciu pre pouZivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI2ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[8.  DATUM EXSPIRACIE

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

|11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemecko

| 12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/21/1561/001 - 14 filmom obalenych tabliet (blister, PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/002 — 28 filmom obalenych tabliet (blister, PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/003 - 98 filmom obalenych tabliet (blister, PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/004 — 10 x 1 filmom obalena tableta  (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/005 — 100 x 1 filmom obalena tableta (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/006 — 14 filmom obalenych tabliet (blister, PP/hlinik)

EU/1/21/1561/007 — 28 filmom obalenych tabliet (blister, PP/hlinik)

EU/1/21/1561/008 — 98 filmom obalenych tabliet (blister, PP/hlinik)

EU/1/21/1561/009 — 10 x 1 filmom obalena tableta  (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PP/hlinik)

EU/1/21/1561/010 — 100 x 1 filmom obalena tableta (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PP/hlinik)

EU/1/21/1561/011 — 100 filmom obalenych tabliet ~ (frasticka)

[13. CISLO VYROBNEJ SARZE

[14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA |

| 15. POKYNY NA POUZITIE |

[16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME |

Verquvo 2,5 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.
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| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE PRE 2,5 MG - BALENIA PO 14, 28, 98 FILMOM OBALENYCH TABLIET

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 2,5 mg tablety
vericiguat

2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer (Logo)

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Po Ut St St Pi So Ne
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE (PERFOROVANE, S JEDNOTLIVYMI DAVKAMI) PRE 2,5 MG - BALENIA PO
10x 1,100 x 1 FILMOM OBALENEJ TABLETE

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 2,5 mg tablety
vericiguat

| 2. NAZOV DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer (Logo)

[3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE FEASTICKY PRE 2,5 MG

1.  NAZOV LIEKU

Verguvo 2,5 mg filmom obalené tablety
vericiguat

2.  LIECIVO

Jedna tableta obsahuje 2,5 mg vericiguatu.

[3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktdzu. Pred pouZitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

100 tabliet

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZivatera.
Perorélne pouZzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLI2ADU
A DOSAHU DETI

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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|11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemecko

| 12. REGISTRACNE CISLO

EU/1/21/1561/011 — 100 filmom obalenych tabliet ~ (frasticka)

[13. CISLO VYROBNEJ SARZE

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

[15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

[ 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE BUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA PRE 5 MG

1.  NAZOV LIEKU

Verguvo 5 mg filmom obalené tablety
vericiguat

2.  LIECIVO

Jedna tableta obsahuje 5 mg vericiguatu.

[3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktdzu. Pred pouZitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

14 tabliet

28 tabliet

98 tabliet

10 x 1 tableta
100 x 1 tableta
100 tabliet

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomn0 informéciu pre pouZivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI2ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[8.  DATUM EXSPIRACIE

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

|11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemecko

| 12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/21/1561/012 — 14 filmom obalenych tabliet (blister, PVVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/013 - 28 filmom obalenych tabliet (blister, PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/014 - 98 filmom obalenych tabliet (blister, PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/015 — 10 x 1 filmom obalena tableta  (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/016 — 100 x 1 filmom obalena tableta (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PVC/PVDC/hlinik)

EU/1/21/1561/017 — 14 filmom obalenych tabliet (blister, PP/hlinik)

EU/1/21/1561/018 — 28 filmom obalenych tabliet (blister, PP/hlinik)

EU/1/21/1561/019 - 98 filmom obalenych tabliet (blister, PP/hlinik)

EU/1/21/1561/020 — 10 x 1 filmom obalena tableta  (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PP/hlinik)

EU/1/21/1561/021 — 100 x 1 filmom obalena tableta (perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PP/hlinik)

EU/1/21/1561/022 — 100 filmom obalenych tabliet ~ (fl'asticka)

[13. CISLO VYROBNEJ SARZE

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

[15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Verquvo 5 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.
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| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE PRE 5 MG - BALENIA PO 14, 28, 98 FILMOM OBALENYCH TABLIET

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 5 mg tablety
vericiguat

| 2. NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer (Logo)

[3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Po Ut St St Pi So Ne
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE (PERFOROVANE, S JEDNOTLIVYMI DAVKAMI) PRE 5 MG - BALENIA PO
10x1,100x 1 FILMOM OBALENEJ TABLETE

1.  NAZOV LIEKU

Verguvo 5 mg tablety
vericiguat

[2. NAZOV DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer (Logo)

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

[4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE FEASTICKY PRE 5 MG

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 5 mg filmom obalené tablety
vericiguat

[2.  LIECIVO

Jedna tableta obsahuje 5 mg vericiguatu.

[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje lakt6ézu. Pred pouZitim si precitajte pisomna informaciu pre pouzivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalena tableta

100 tabliet

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomnua informéciu pre pouZivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI’ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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|11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemecko

| 12. REGISTRACNE CISLO

EU/1/21/1561/022 — 100 filmom obalenych tabliet ~ (frasticka)

[13. CISLO VYROBNEJ SARZE

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

[15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

[ 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE BUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA PRE 10 MG

1.  NAZOV LIEKU

Verguvo 10 mg filmom obalené tablety
vericiguat

2.  LIECIVO

Jedna tableta obsahuje 10 mg vericiguatu.

[3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktdzu. Pred pouZitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

14 tabliet

28 tabliet

98 tabliet

10 x 1 tableta
100 x 1 tableta
100 tabliet

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomn0 informéciu pre pouZivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI2ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

[ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[8.  DATUM EXSPIRACIE

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

| 11.

NAZOV A ADRESA DRZITEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemecko

| 12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/21/1561/023 — 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1561/024 — 28 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1561/025 — 98 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1561/026 — 10 x 1 filmom obalena tableta

EU/1/21/1561/027 — 100 x 1 filmom obalena tableta
EU/1/21/1561/028 — 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1561/029 — 28 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1561/030 — 98 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1561/031 — 10 x 1 filmom obalena tableta
EU/1/21/1561/032 — 100 x 1 filmom obalena tableta

EU/1/21/1561/033 — 100 filmom obalenych tabliet

(blister, PVC/PVDC/hlinik)

(blister, PVC/PVDC/hlinik)

(blister, PVC/PVDC/hlinik)

(perforavané blistre s jednotlivymi davkami,
PVC/PVDC/hlinik)

(perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PVC/PVDC/hlinik)

(blister, PP/hlinik)

(blister, PP/hlinik)

(blister, PP/hlinik)

(perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PP/hlinik)

(perforovany blister s jednotlivymi davkami,
PP/hlinik)

(frasticka)

[13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA |
| 15. POKYNY NA POUZITIE |
[16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME |

Verquvo 10 mg

| 17.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

36



| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE PRE 10 MG - BALENIA PO 14, 28, 98 FILMOM OBALENYCH TABLIET

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 10 mg tablety
vericiguat

2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer (Logo)

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Po Ut St St Pi So Ne
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE (PERFOROVANE, S JEDNOTLIVYMI DAVKAMI) PRE 10 MG - BALENIA PO
10x 1,100 x 1 FILMOM OBALENEJ TABLETE

1. NAZOV LIEKU

Verquvo 10 mg tablety
vericiguat

| 2. NAZOV DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer (Logo)

[3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE FEASTICKY PRE 10 MG

1.  NAZOV LIEKU

Verguvo 10 mg filmom obalené tablety
vericiguat

2.  LIECIVO

Jedna tableta obsahuje 10 mg vericiguatu.

[3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktdzu. Pred pouZitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouZivatela.

[4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

100 tabliet

[5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Pred pouZitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZivatera.
Perorélne pouZzitie

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLI2ADU

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

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

Bayer AG
51368 Leverkusen
Nemecko

| 12. REGISTRACNE CISLO

EU/1/21/1561/033 — 100 filmom obalenych tabliet  (frasticka)

[13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

[15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

[ 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE BUDSKYM OKOM
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomné informécia pre pouZivatela

Verquvo 2,5 mg filmom obalené tablety
Verquvo 5 mg filmom obalené tablety
Verquvo 10 mg filmom obalené tablety
vericiguat

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umoZni rychle ziskanie novych informéacii
0 bezpecnosti. MozZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedrlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytna.
Informécie o tom, ako hlasit’ vedrlajSie Gc¢inky, najdete na konci ¢asti 4.

Pozorne si preéitajte celt pisomnu informéciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas dolezité informécie.

- Tato pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu preéitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat’te sa na svojho lekéra alebo lekérnika.

- Tento liek bol predpisany iba vdm. Nedavajte ho nikomu inému. MéZe mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedrlajsi i¢inok, obratte sa na svojho lekéra alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedrlajSich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri ¢ast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Verquvo a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Verquvo
Ako uzivat’ Verquvo

Mozné vedrajsie ucinky

Ako uchovévat’ Verquvo

Obsah balenia a d’alSie informacie

SouhwdE

1. Co je Verquvo a na ¢o sa pouziva

Verquvo obsahuje lie¢ivo vericiguat, ktory je typ lieku na srdce nazyvany stimulator rozpustnej
guanylatcyklazy (sGC).

Verquvo sa pouZiva na lie¢bu dospelych s dlhodobym srdcovym zlyhavanim, ktori mali nedavno
zvyseny vyskyt priznakov srdcového zlyhavania. Kvéli tomu ste mohli byt hospitalizovany a/alebo
dostat’ liek (diuretikum) podavany do Zily, ktory poméaha vylu¢ovat’ viac mocu, ako je zvycajné.

K srdcovému zlyhavaniu dochadza, ked’ je srdce slabé a nedokaze do vasho tela pumpovat’ dostatok
krvi. Niektorymi ¢astymi priznakmi srdcového zlyhavania st dychaviénost’, Gnava alebo opuch
spbsobeny nahromadenim tekutin.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Verquvo

NeuZivajte Verquvo, ak

- ste alergicky na vericiguat alebo na ktorikol'vek z dalSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
Vv ¢asti 6).

- uzivate akykor'vek liek, ktory obsahuje iny stimulator rozpustnej guanylatcyklazy, napr.
riociguat pouZivany na liecbu vysokého krvného tlaku v pracach.

Ak sa vas nieco z uvedeného tyka, povedzte o tom svojmu lekarovi predtym, ako uZijete tento liek.
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Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete uzivat’ Verquvo, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika, ak mate
- nizky krvny tlak s priznakmi, ako je zavrat alebo tocenie hlavy,

- zavazné problémy s obli¢kami alebo ak ste na dialyze,

- zavainé problémy s peéenou.

Deti a dospievajuci
Nepodavajte tento liek detom a dospievajucim vo veku menej ako 18 rokov, pretoZe u tejto vekovej
skupiny sa neskumal.

Iné lieky a Verquvo

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to

svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, a to hlavne lieky ktoré

- patria do skupiny stimulatorov rozpustnej guanylatcyklazy (napr. riociguat). Verquvo
neuzivajte, ak uzivate tieto lieky. Pozri ,,NeuZivajte Verquvo*“.

- sa pouZzivaju na lie¢bu vysokého krvného tlaku v pracach alebo lieky na dosiahnutie alebo
udrZanie erekcie, nazyvané inhibitory PDE5 (napr. sildenafil, tadalafil, vardenafil). Pocas
uzivania Verquva sa neodporuca pouZivanie tychto liekov.

- sa pouzivaju na liecbu ochorenia srdca vratane bolesti v hrudi, nazyvané nitraty (napr. izosorbid
mononitrat).

Tehotenstvo a dojéenie
Ak ste tehotnd alebo dojéite, ak si myslite, Ze ste tehotné alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek.

Tehotenstvo
Verquvo sa nema pouZivat’ pocas tehotenstva, pretoze nie je zname, ¢i Skodi nenarodenému dietat’u.

Ak existuje moznost’ Ze otehotniete, porad’te sa so svojim lekarom o spolahlivych forméch
antikoncepcie.

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa Verguvo vylucuje do materského mlieka a ¢i méZe uskodit’ vaSmu dietat'u. Vas
lekar spolu s vami rozhodne, ¢i mate ukongit’ dojéenie alebo lie¢bu Verquvom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Ak pocas uZivania tohto lieku pocitite zavrat, neved’te vozidla, nebicyklujte sa ani nepouZivajte Ziadne
stroje.

Verquvo obsahuje laktozu a sodik

Tento liek obsahuje laktozu. Ak vam vas lekar povedal, Ze neznaSate niektoré cukry, kontaktujte
svojho lekara pred uzitim tohto lieku.

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

3. Ako uZivat’ Verquvo

VZdy uZivajte tento liek presne tak, ako vdm povedal vas lekar. Ak si nie ste niecim isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Odportcana zaiatoéna davka je 1 tableta obsahujuca 2,5 mg jedenkrat denne. Vas lekar bude
potom upravovat’ davku v zavislosti od toho, ako dobre budete znaSat’ liecbu. Zvycéajne zvysi vas lekar
davku po pribliZzne 2 tyZdioch na 1 tabletu obsahujicu 5 mg jedenkrat denne a po pribliZzne d’al3ich

2 tyZdnioch az na maximalnu ciePova davku 1 tablety obsahujacej 10 mg jedenkrat denne.
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Ak méte pocas uZivania Verquva nizky krvny tlak, méZete citit’ zdvraty a mdze sa vam tocit” hlava
a vas lekar moze docasne znizit’ davku Verquva alebo prerusit’ liecbu Verquvom.

UZivajte jednu tabletu v rovnaky cas kazdy de, s jedlom. Ak nemoZete prehltnit’ tabletu, méZete
Verguvo rozdrvit’ a zmieSat’ s vodou. Zmes ihned’ uZite.

Ak uZijete viac Verquva, ako méte

Ak uZijete viac Verquva, ako méte, a vyskytnu sa u vas akékol'vek vedrlajsie ¢inky uvedené v casti 4,
okamZite kontaktujte svojho lekara. Najpravdepodobnejsi G¢inok bude zniZenie krvného tlaku, pri
ktorom moZzete citit’ zavraty alebo sa vam moze tocit’ hlava.

Ak zabudnete uzit’ Verquvo
UZite vynechan( davku hned’, ako si na to spomeniete v rovnaky den, ako ste zabudli davku uZit'.
Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechand tabletu.

Ak prestanete uzivat’ Verquvo
Neprestarite uzivat’ tento liek bez toho, aby ste sa najprv poradili so svojim lekarom. Ak prestanete
uzivat’ tento liek, vase ochorenie sa mbze zhorsit.

Ak méte akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouZitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekéra alebo
lekarnika.

4. Mozné vedPajsie U¢inky
Tak ako v3etky lieky, aj tento liek mdZe spdsobovat’ vedr'ajSie U¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Mozné vedPajsie U¢inky su:

VePmi ¢asté (mozu postihnat’ viac ako 1 z 10 0s6b)
- nizky krvny tlak (hypotenzia).

Casté (mo6zu postihnut az 1 z 10 0s6b)

- nizky pocet ¢ervenych krviniek (anémia), ¢o moze spdsobit’ bledi pokozku, slabost’ alebo
dychavi¢nost’,

- zavrat,

- bolest’ hlavy,

- nevolnost’ a vracanie,

- problémy s travenim (dyspepsia),

- palenie zahy (gastro-ezofagealna refluxna choroba).

Hlasenie vedrajsich a¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekéra alebo lekérnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedrajSich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedlajsie
acinky moéZete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hl&senim
vedrajSich G¢inkov mdzete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecénosti tohto lieku.

5. Ako uchovéavat’ Verquvo

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

NeuZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a na kazdom blistri alebo flrasi
po EXP. Datum exspirécie sa vzt'ahuje na posledny deni v danom mesiaci.

Tento liek nevyZaduje Ziadne zvlaStne podmienky na uchovavanie.
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Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.

Tieto opatrenia pomdZu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informéacie

Co Verquvo obsahuje

- Liecivo je vericiguat. Jedna filmom obalené tableta obsahuje 2,5 mg, 5 mg alebo 10 mg
vericiguatu.

- Dalsie zlozky su:

Jadro tablety: mikrokrystalicka celuldza, sodna sol’ kroskarmelézy, hypromel6za 2910,
monohydrat laktdzy, stearat hore¢naty, laurylsiran sodny (pozri ¢ast’ 2 ,,Verquvo obsahuje
laktézu a sodik").

Filmovy obal: hypromeldza 2910, mastenec, oxid titanicity (E 171), ¢erveny oxid Zelezity
(E 172) (len Verquvo 5 mg), ZIty oxid Zelezity (E 172) (len Verquvo 10 mg).

Ako vyzera Verquvo a obsah balenia

Verquvo 2,5 mg filmom obalené tablety (tablety) st okruhle, bikonvexné a biele s priemerom 7 mm,
oznacené ¢islom ,,2.5“ na jednej strane a napisom ,,VC* na druhej strane.

Vergquvo 5 mg filmom obalené tablety (tablety) su okruhle, bikonvexné a hnedocervené s priemerom
7 mm, oznac¢ené ¢islom ,,.5“ na jednej strane a napisom ,,VC* na druhej strane.

Verquvo 10 mg filmom obalené tablety (tablety) su okrihle, bikonvexné a ZltooranZzové s priemerom
9 mm, oznac¢ené ¢islom ,,10 na jednej strane a napisom ,,VVC* na druhej strane.

Verquvo je dostupné

- v blistroch v Skatul’kach po 14, 28 a 98 filmom obalenych tabliet

- v perforovanych blistroch s jednotlivymi davkami v Skatul’kach po 10 x 1 alebo 100 x 1 filmom
obalenej tablete

- vo flrasti¢ckach po 100 filmom obalenych tabliet

Na trh nemusia byt uvedené v3etky velkosti balenia.

DrziteP rozhodnutia o registracii
Bayer AG

51368 Leverkusen

Nemecko

Vyrobca

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Nemecko
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Ak potrebujete akikol'vek informéaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drZitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

bbarapus
Baitep bearapus EOO/J]
Ten.: +359 02 4247280

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

Danmark
Bayer A/S
TIf: +45 45 23 50 00

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

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

EA\LGOa
Bayer EALég ABEE
TnA: +30-210-61 87 500

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

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

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

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

Island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Bayer S.p.A.
Tel: +39023978 1
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Lietuva
UAB Bayer
Tel. +37 05 23 36 868

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

Magyarorszag
Bayer Hungéria KFT
Tel: +36 14 87-41 00

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

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

Norge
Bayer AS
TIf: +47 23 13 05 00

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

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

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

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

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

Slovenska republika
Bayer spol. s r.o.
Tel. +421 259213111

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



Kvnpog Sverige

NOVAGEM Limited Bayer AB

Tn\: +357 22 48 38 58 Tel: +46 (0) 8 580 223 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Bayer Bayer AG

Tel: +371 67 84 55 63 Tel: +44-(0)118 206 3000

Tato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v
Dalsie zdroje informécif

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurépskej agentdry pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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