. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



vEZ a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az uj gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatéast. A mellekhatasok jelentésének mddjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1.  AGYOGYSZER NEVE

Vabysmo 120 mg/ml oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

A faricimab egy humanizalt antitest, amelyet kinaihdrcség-ovarium (Chinese Hamster Ovary, CHO)
emldssejttenyészetben allitanak eld, rekombinans DNS-technologiaval.

Az oldat 120 mg faricimabot tartalmaz milliliterenként.
28,8 mg faricimabot tartalmaz 0,24 ml oldatban, injekcios livegenként. Ez biztositja az egyszeri adag,
azaz 0,05 ml oldat beadaséhoz sziikséges felhasznalhatd mennyiséget, amely 6 mg faricimabot

tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Oldatos injekcio

Tiszta vagy opélos, szintelen vagy barnassarga, 5,5-es pH-ju és 270-370 mOsm/kg ozmolalitasu oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Vabysmo feln6tt betegek szdmara javallott az alabbiak kezelésére:
. neovascularis (nedves) id6skori maculadegeneratio (NAMD),
. diabeteses maculaoedema (DMO) okozta latasromlas.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Ezt a készitményt kizérdlag intravitrealis injekciok beadaséban jartas szakorvos adhatja be. Minden
egyes injekcids Uveget csakis egyetlen szem kezelésére szabad alkalmazni.

Adagolas

Neovascularis (nedves) iddskori maculadegeneratio (NAMD)

Az ajanlott adag 6 mg (0,05 mloldat) intravitrealis injekcié formajaban alkalmazva, amelybél az elsé
4 adagot 4 hetente (havonta) kell beadni.

A kezelés megkezdése utan 20 és/vagy 24 héttel a betegség aktivitasanak anatomiai paraméterek
szerinti és/vagy latasélességgel mért értékelése javasolt, annak érdekében, hogy a kezelés egyénre
szabhat legyen. Azoknal a betegeknel, akiknél a betegseg nem mutat aktivitast, meg kell fontolni a
faricimab 16 hetente (4 havonta) tortén6 beadasat. Azoknal a betegeknél, akiknél a betegség aktivitast
mutat, megfontoland6 a 8 hetente (2 havonta) vagy 12 hetente (3 havonta) torténd kezelés.

2



Amennyiben az anatomiai paraméterek szerinti és/vagy latasélességgel mert eredmények
megvaltoznak, a kezelések kozott eltelt idétartamot ennek megfelelden kell modositani; romlasuk
esetén az intervallumot csokkenteni kell (lasd 5.1 pont). Korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre
8 hetenkeénti vagy rovidebb kezelési intervallumokban torténd kezelés biztonsagossagaval
kapcsolatosan (lasd 4.4 pont). A kezelés céljabol torténd vizitek kozotti ellendrzéseket a beteg
allapotanak megfelel6en és a kezel6orvos belatasa szerint kell iitemezni, de nem kdvetelmény a
havonta torténd ellendrzés az injekciok beadasa kozott.

Diabeteses maculaoedema (DMO) okozta latasromlés
Az ajanlott adag 6 mg (0,05 ml oldat) intravitrealis injekcié formajaban alkalmazva, amelyb6l az els6é
4 adagot 4 hetente (havonta) kell beadni.

Ezt kovetden a kezelés egyénre szabhatd a "kezelés és kiterjesztett adagolasi rend" megkozelitéssel. A
kezelések kozotti idétartamok — a kezel6orvosnak az egyes betegek anatdmiai paramétereinek és/vagy
latasélességenek kiértékelése alapjan torténd dontésétdl fiiggben — legfeljebb 4 hetes 1épésekben,
legfeljebb 16 hetenkénti (4 honapos) adagolasi intervallumig meghosszabbithatoak. Amennyiben a
latasélesseggel mért és/vagy anatomiai paraméterek szerinti eredmények megvaltoznak, a kezelések
kozott eltelt id6tartamot ennek megfeleléen kell modositani; romlasuk esetén az intervallumot
csokkenteni kell (lasd 5.1 pont). 4 hétnél rovidebb kezelési intervallumot nem vizsgaltak. A kezelés
celjabol torténd vizitek kozotti ellendrzéseket a beteg allapotanak megfeleloen és a kezeldorvos
belatasa szerint kell Gtemezni, de nem kdvetelmény a havonta torténé ellenérzés az injekciok beadasa
kozott.

A kezelés idétartama

Ez a készitmény hosszu tavi kezelésre szolgal. Amennyiben a latasélességgel mért és/vagy anatomiai
paraméterek eredményei azt mutatjak, hogy a betegnek nem szarmazik elénye a tovabbi kezelésbol, a
kezelés alkalmazasat abba kell hagyni.

Késén beadott vagy kihagyott adagok

Ha egy adag beadasara késve keriil sor vagy egy adag kimarad, a betegnek a kovetkezo alkalmas
id6pontban vizsgalat céljabol vissza kell mennie a kezel6orvosahoz, és a kezel6orvos belatasa szerint
kell folytatodnia a kezelésnek.

Kilonleges betegcsoportok

Idések

65 éves ¢és idosebb betegeknél nincs sziikség az adag modositasara (lasd 5.2 pont). Korlatozott
mennyiségii adat all rendelkezésre 85 éves vagy annal idésebb, NAMD-ben szenved6 betegek
kezelésének biztonsagossagaval kapcsolatosan (lasd 4.4 pont).

Vesekarosodas

Vesekarosodasban szenved6 betegek esetében nincs szilkség az adag maodositasara (lasd 5.2 pont).
Majkarosodas

Majkarosodasban szenvedd betegek esetében nincs szlikség az adag modositéséra (lasd 5.2 pont).
Gyermekek és serdiilok

Ennek a készitménynek gyermekek és serdiilok esetén az nAMD és a DMO javallata esetén nincs
relevans alkalmazasa.

Az alkalmazds modija

Kizérélag intravitrealis alkalmazasra.



A Vabysmo oldatos injekcidt beadas eltt szemrevételezéssel meg kell vizsgalni, hogy nem tartalmaz-
e szilard részecskéket vagy nem szinez6dott-e el, és ezek jelenléte esetén az injekcids Uiveget nem
szabad felhasznalni.

Az intravitrealis injekcié beadaséat aszeptikus korulmények kdzott kell végezni, ami magaban foglalja
a sebészeti kézfert6tlenitést, steril kendé és steril szemhéjterpeszt6 (vagy annak megfelel6 eszk0z)
hasznélatat. Az intravitrealis alkalmazas el6tt részletes anamnézist kell felvenni a talérzékenységi
reakciokra vonatkozoan (lasd 4.8 pont). Az injekci6 beadasa el6tt megfeleld érzéstelenités sziikséges,
¢és a szem koriili bor, a szemhéjak és a szem felszinének fertbtlenitésére széles spektrumu topicalis
mikrobiocid kezelést kell alkalmazni.

Az injekcios tiit 3,5-4,0 mm-rel a limbus mogott kell bevezetni az livegtesti térbe, elkerilve a
horizontalis meridiant, a szemgolyé kdzéppontjat célozva. Ekkor kell lassan beadni a 0,05 ml-es
injekcids térfogatot. Az egymast kovet6 injekciok alkalmaval valtoztatni kell a scleran keresztiili
behatolas helyét.

Az injekcié beadasa utan barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag
megsemmisitését a gyogyszerekre vonatkozo eléirasok szerint kell végrehajtani.

Kozvetleniil az intravitrealis injekcio beadasat kovetden a betegeket monitorozni kell az intraocularis
nyomas emelkedése tekintetében. A megfelelé monitorozas a latoidegf6 perfizidjanak ellenérzésébol
vagy tonometriabdl allhat. Amennyiben sziikséges, a paracentesishez hasznalatos steril eszk6z6knek
rendelkezésre kell allniuk.

Az intravitrealis injekcié beadasat kovetden a betegeket tajekoztatni kell, hogy haladéktalanul
jelezzék, ha az endophthalmitisre utalé tlineteket (példaul latasromlas, szemfajdalom, szemvordsség,
fényérzékenység, homalyos latas) tapasztalnak.

A gydgyszer alkalmazés elotti kezelésére vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

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

Aktiv ocularis vagy periocularis fert6z¢és, illetve annak gyanuja.
Aktiv intraocularis gyulladas.
4.4 Kulonleges figyelmeztetések es az alkalmazéssal kapcsolatos ovintézkedések

Nyomonkovethetoség

Abiolégiai készitmények nyomonkovethetéségének javitasa érdekében, az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell feltlintetni.

Az intravitrealis injekcioval 6sszefiiggd reakciok

Az intravitrealis injekcidk alkalmazasat, beleértve a faricimab beadasat is, 6sszefliggésbe hoztak
endophthalmitis, intraocularis gyulladas, rhegmatogen retinalevalas, retinaszakadas és iatrogen
traumas cataracta kialakulasaval (lasd 4.8 pont). A Vabysmo beadasakor mindig megfeleld aszeptikus
injekciozasi technikat kell alkalmazni. A beteg figyelmét fel kell hivni arra, hogy az
endophthalmitisre, illetve barmely fenti nemkivanatos reakciora utalé tinetek eléfordulasa esetén —
példaul fajdalom, latasvesztés, fényérzékenység, homalyos latas, livegtesti homalyok vagy
szemvOrosseg — haladéktalanul értesitenie kell a kezeldorvost, hogy lehet6ség legyen az azonnali és
megfelelé kezelésre. Fokozottabb lehet a beavatkozasi szovodmények kockazata azoknal a betegeknél,
akiknel gyakoribb az injekcio beadasa.



Az intraocularis nyomas ndvekedése

Az intravitrealis injekciok — ideértve a faricimab intravitrealis injekciojat is — beadasat kovetd
60 percben az intraocularis nyomas (10P) atmeneti emelkedését figyelték meg (lasd 4.8 pont).
Fokozott elévigyazatossagra van sziikség rosszul kontrollalt glaucomaban szenvedd betegeknél
(nem adhat6 be a VVabysmo, ha az IOP > 30 Hgmm). Minden esetben monitorozni kell mind az

crer

Szisztémas hatasok

A vascularis endothelialis novekedési faktor- (VEGF-) gatlok intravitrealis injekciojat kovetéen
szisztémas nemkivanatos eseményeket, koztiik arterias thromboembolias eseményeket is jelentettek,
és fennall az elméleti kockazata annak, hogy ezek kialakulasdban a VEGF-gatlas is szerepet jatszik.
Az artérias thromboembolias események alacsony incidenciastiriiségét figyelték meg a faricimabbal
végzett klinikai vizsgalatok soran nAMD-ben és DMO-ban szenvedd betegeknél. Korlatozott
mennyiségii adat all rendelkezésre a faricimab-kezelés biztonsdgossagarol magas vérnyomésban

(> 140/90 Hgmm) és érbetegségben szenvedé DMO-s betegeknél, valamint 85 éves és annal idésebb
nAMD-s betegeknél.

Immunogenitas

Mivel a faricimab fehérje tipusu hatéanyag, a faricimabbal szembeni immunogenitas lehetdsége
fennall (l4sd 4.8 pont). Abetegeknek fel kell hivni a figyelmét, hogy értesitsék kezel6orvosukat, ha
intraocularis gyulladas barmely jelét vagy tunetét észlelik, pl. latasvesztés, szemfajdalom, a szem
fokozott fényérzékenysége, livegtesti homalyok vagy fokoz6do szemvorosség, amelyek a faricimabra
adott tulérzékenységi reakciora utald klinikai jelek lehetnek (lasd 4.8 pont).

Kétoldali kezelés

A mindkét szemen egyidejiileg alkalmazott Vabysmo-kezelés biztonsagossagat és hatdsossagat nem
vizsgaltak. A kétoldali kezelés kétoldali, szemészeti mellékhatdsokat okozhat, és/vagy potenciélisan a
szisztémas expozicié ndvekedéséhez vezethet, amindvelheti a szisztémas mellékhatasok kockazatat.
Amig a kétoldali felhasznalasra vonatkozo adatok nem &llnak rendelkezésre, ez elméleti kockézatot
jelent a faricimab esetében.

Egyéb anti-VEGF kezelés egyideji alkalmazisa

Nem all rendelkezésre adat a faricimab és mas anti-VEGF gyogyszer ugyanazon szemben torténd
egydttes alkalmazasaval kapcsolatban. Afaricimab nem alkalmazhato egyidejiileg mas (szisztémas
vagy ocularis) anti-VEGF gyogyszerrel.

A Kkezelés felfliggesztése

A kezelést fel kell fuggeszteni olyan betegeknél, akiknél:

. Rhegmatogen retinalevalas, 111. vagy IV. stadiumu macula lyuk, retinaszakadas all fenn; a
kezelést addig nem szabad folytatni, amig a megfeleld helyreallit6 mitétet nem végzik el.

. A kezelés miatt a legjobb korrigéalt latasélesség (Best Corrected Visual Acuity, BCVA)
> 30 betlinyit romlik a legutobb mért latasélességhez viszonyitva; a kezelést a kovetkezd
tervezett injekci6 idopontja elétt nem szabad folytatni.

. Az intraocularis nyomas > 30 Hgmm.

. Subretinalis haemorrhagia alakul ki, amely érinti a fovea kozépso részét, vagy ha a
haemorrhagia nagysaga eléri vagy meghaladja a laesio teljes teriletének 50%-at.

. A kezelést megel6z6 vagy az azt kovetd 28 napon beliil intraocularis miitétet végeztek vagy

terveznek elvégezni; a kezelést a kovetkezo tervezett injekcid iddpontja elétt nem szabad
folytatni.



A retinalis pigmentham szakadasa

A retinalis pigmentham szakadasa a pigmentham-levalas szovédménye nAMD-ben szenvedd
betegeknél. A nedves AMD kezelésére alkalmazott anti-VEGF kezelés utan jelentkez6 retinalis
pigmentham-szakadas kialakulasahoz kapcsolodd kockéazati tényezok kdzé tartozik a kiterjedt és/vagy
magas foku retinalis pigmentham-levalas. A faricimab-terapia megkezdésekor elévigyazatossaggal
kell eljarni azon betegeknél, akiknél a retinalis pigmentham szakadasanak fenti kockazati tényezoi
fennallnak. A retinalis pigmenthadm-szakadéasok gyakoriak a pigmenthdm-levalasban szenved6 nAMD-
s betegeknél, akiket intravitrealis anti-VEGF gyogyszerekkel kezeltek, beleértve a faricimabot is. A
faricimab-csoportban magasabb volt az retinalis pigmentham-szakadas aranya (2,9%), mint az
aflibercept-csoportban (1,5%). Az események tobbsége a telitési szakaszban kdvetkezett be, és enyhe
vagy kdzepesen sulyos volt, anélkiil, hogy befolyasolta volna a latast.

Betegcsoportok, akiknél csak korlatozott mennyiségti adat all rendelkezésre

Csak korlatozott tapasztalat all rendelkezésre a 85 éves es iddsebb NAMD-s betegek kezelésével
kapcsolatosan, valamint az olyan DMO-s betegek esetén, akik 1-es tipusu diabetesben szenvednek,
akiknek a HbA:. értékiik 10% feletti, akik magas kockazatu proliferativ diabeteses retinopathiaban
(DR) szenvednek, akiknek magas a vérnyomasuk (> 140/90 Hgmm) és érbetegségben szenvednek,
akiknel tartosan 8 hetenkéntinél (Q8W) rovidebb az adagolasi intervallum, vagy akik nAMD-ben vagy
DMO-ban szenvednek és egyidejiileg aktiv szisztémas fertézésiik van. Korlatozott mennyiségl
informacio all rendelkezésre a tartdsan alkalmazott 8 hetenkénti vagy révidebb adagolasi
intervallumok biztonsagossagaval kapcsolatosan, melyek a szemészeti és szisztémas mellekhatasok,
koztlk a sulyos mellékhatasok magasabb kockazataval jarhatnak. Szintén nincs faricimab-kezeléssel
kapcsolatos tapasztalat az olyan diabeteses betegeknél, akiknek nem kontrollalt hypertoniajuk van. Az
ilyen betegek kezelésekor ezt az informaciohianyt az orvosnak figyelembe kell vennie.

Natriumtartalom

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

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Interakcids vizsgalatokat nem végeztek. A faricimab biotranszforméacidja és eliminacidja alapjan (lasd
5.2 pont) kolcsénhatasok nem varhatdak. Azonban a faricimab nem adhato egyidejiileg mas
szisztémas vagy ocularis anti-VEGF gydgyszerekkel (lasd 4.4 pont).

4.6 Termeékenyseg, terhesség és szoptatés

Fogamzdképes nok

A fogamzoképes noknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés ideje alatt és a
faricimab utols¢ intravitrealis injekciojat kovetden legalabb 3 honapig.

Terhesség

A faricimab terhes n6knél térténé alkalmazasa tekintetében nincs, vagy csak korlatozott mennyiségben
all rendelkezésre informéacid. Ocularis alkalmazast kovetden a faricimab szisztémas expozicidja
alacsony mértékii, azonban (VEGF-gatld) hatdsmechanizmusabdl adddoéan a faricimabot potencialisan
teratogén és embrio-/foetotoxicus vegyuletnek kell tekinteni. (lasd 5.3 pont).

A faricimab alkalmazasa keriilend6 a terhesség alatt, kivéve, ha a potencidlis elony meghaladja a
magzatot érinté potencidlis kockazatot.

Szoptatas



Nem ismert, hogy a faricimab kivalasztédik-e a human anyatejbe. Az anyatejjel taplalt
Ujszulbttre/csecsemore nézve a kockazatot nem lehet kizarni. A Vabysmo nem alkalmazhat6 szoptatés
alatt. A faricimab alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy vagy a szoptatast fliggesztik fel, vagy
megszakitjak a kezelést/tartozkodnak a kezeléstdl, figyelembe véve a szoptatas elényét a gyermekre
nézve, valamint a terapia elényét az anya szempontjabol.

Termékenység

Javai makéko majmokon végzett, 6 honapig tarto vizsgalatban nem figyeltek meg a reproduktiv
szervekre vagy a termékenységre gyakorolt hatasokat a faricimab-kezelés soran. (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Vabysmo kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Atmeneti latdszavar jelentkezhet az intravitrealis injekciot kovetden és a kapcsolodod
szemvizsgalatok utan. A betegeknek nem szabad gépjarmiivet vezetnillk vagy gépeket Uizemeltetnitik,
amig a latasuk kielégité mértékben helyre nem all.

4.8 Nemkivanatos hatdsok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok a cataracta (13%), a conjunctivalis vérzés (8%), az
Uvegtesti hatso hatarhartya levalasa (5%), az emelkedett intraocularis nyomas (4%), az livegtesti
homalyok (4%), a szemfajdalom (3%) és a retinalis pigmentham szakadasa (csak nAMD esetében)
(3%) voltak.

A legsulyosabb mellékhatasok az uveitis (0,6%), az endophthalmitis (0,5%), a vitritis (0,3%), a
retinaszakadas (0,2%), a rhegmatogen retinalevalas (0,1%) és a traumaés cataracta (<0,1%) voltak (lasd
4.4 pont).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A klinikai vizsgalatok vagy a forgalomba hozatal uténi felligyelet soran jelentett mellékhatasok
MedDRA szervrendszeri osztalyonként keriilnek felsorolasra és rangsorolasuk el6fordulasi
gyakorisaguk alapjan torténik, a kdvetkez6 megallapodas szerint: nagyon gyakori (>1/10), gyakori
(>1/100 — <1/10), nem gyakori (>1/1000 — <1/100), ritka (>1/10 000 — <1/1000), valamint nem ismert
(a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithaté meg). A mellékhatasok az egyes
gyakorisagi csoportokon beliil csdkkend stulyossagi sorrendben vannak feltiintetve.



. tdblazat: A mellékhatésok gyakorisaga

MedDRA szervrendszeriosztaly | Gyakoriséagi kategéria
Szembetegsegek és szemészeti tinetek

Cataracta Nagyon gyakori
Conjunctivalis vérzés Gyakori

Az Uvegtesti hatsd hatarhartya levalasa Gyakori
Uvegtesti homalyok Gyakori

A retinalis pigmentham szakadasa (csak NnAMD-ban) Gyakori
Emelkedett intraocularis nyomas Gyakori
Szemfajdalom Gyakori
Fokozott kdnnyezés Gyakori
Cornea abrasio Gyakori
Szemirrit4cio Gyakori
Uvegtesti vérzés Nem gyakori
Kellemetlen érzés a szemben Nem gyakori
Szemviszketés Nem gyakori
Ocularis hyperaemia Nem gyakori
Homalyos latas Nem gyakori
Iritis Nem gyakori
Uveitis Nem gyakori
Iridocyclitis Nem gyakori
Vitritis Nem gyakori
Idegentestérzés Nem gyakori
Endophthalmitis Nem gyakori
A retina szakadasa Nem gyakori
Conjuctiva hyperaemia Nem gyakori
Beavatkozas okozta fajdalom Nem gyakori
Csokkent latasélesség Nem gyakori
Rhegmatogen retinalevalas Nem gyakori
Latasélesség atmeneti csdkkenése Ritka
Traumas cataracta Ritka
Retinalis vasculitis* Nem ismert
Retinalis occlusiv vasculitis* Nem ismert

A csillaggal (*) megjelolt mellékhatasokat a forgalomba hozatalt kdvet6en keletkezett spontan
jelentések alapjan azonositottak. Mivel ezeket a reakciokat Onkéntesen jelentették egy bizonytalan
méretli populaciobol, nem mindig lehet megbizhatéan megbecstlni gyakorisagukat.

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Retinalis vasculitis és retinalis occlusiv vasculitis

A forgalomba hozatalt kovetden spontan jelentésekben beszdmoltak retinalis vasculitis és/vagy
retinalis occlusiv vasculitis ritka eseteir6l (lasd 4.4 pont). Intravitrealis terapidban részesiilé betegek
esetében szintén szamoltak mar be retinalis vasculitisrél és retinalis occlusiv vasculitisrol.

A hatéstani csoporthoz kapcsoléd6 mellékhatasok

A VEGF-gatlok intravitrealis alkalmazasa utan fennall az arterias thromboembolias események —
beleértve a stroke-ot és a myocardialis infarctust — kialakuladsanak elméleti kockazata. Az arterias
thromboembolids események alacsony incidenciasiiriiségét figyelték meg a faricimabbal végzett
klinikai vizsgélatokban nAMD-s és DMO-s betegeknél (lasd 4.4 pont). Ezen indikaciokban jelentos
kiilonbség nem volt megfigyelheté a faricimabbal, illetve a komparatorral kezelt csoport kdzott.

Immunogenitas
A faricimabbal kezelt betegeknél fennall az immunvalasz lehetdsége (lasd 4.4 pont). A faricimab
legfeljebb 112 (nAMD), illetve 100 (DMO) hetig tartd adagolésa utan a kezelés soran kialakulo
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faricimab elleni antitesteket a betegek korilbelll 13,8% (nNAMD)), illetve 9,6%-anal (DMO) észleltek.
Az anti-faricimab antitestek klinikai jelent6sége a biztonsagossag szempontjabodl jelenleg

nem tisztazott. Az intraocularis gyulladas incidencidja az anti-faricimab-antitest-pozitiv betegeknél
12/98 (12,2%; nAMD) és 15/128 (11,7%; DMO), az anti-faricimab-antitest-negativ betegeknél pedig
8/562 (1,4%; nAMD) és 5/1124 (0,4%; DMO) volt. Asulyos szemészeti mellékhatasok incidenciaja
anti-faricimab-antitest-pozitiv betegeknél 6/98 (6,1%; nAMD) és 14/128 (10,9%; DMO), az
anti-faricimab-antitest-negativ betegeknél pedig 23/562 (4,1%; nAMD) és 45/1124 (4,0%; DMO) volt.
A faricimab elleni antitestek nem befolyasoltak a klinikai hatasossagot vagy a szisztémas
farmakokinetikat.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gydgyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni.

Az egészségigyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fliggelékben talalhatd elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Az ajanlottnal nagyobb injekcids térfogattal torténd tiladagolas megnovelheti az intraocularis
nyomast. Tuladagolas esetén az intraocularis nyomast monitorozni kell, és ha a kezel6orvos
sziikségesnek itéli, akkor megfeleld kezelést kell kezdeni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Szemészeti készitmények, érajdonképzédés-gatld szerek, ATC kod:
S01LA09

Hatasmechanizmus

A faricimab egy humanizalt bispecifikus immunglobulin G1 (IgG1) antitest, amely két kiilonboz6
mechanizmus gatlasan keresztil, az angiopoietin-2 (Ang-2) és a vascularis endothelialis novekedési
faktor A (VEGF-A) egyuttes neutralizalasaval fejti ki hatasat.

Az Ang-2 az endothelium destabilizaciojanak, a pericytaszdm csékkenésének es a patologias
angiogenezisnek az elosegitésével vascularis instabilitast okoz, ezaltal fokozva az erek szivargasat és
gyulladaséat. Emellett noveli az erek érzékenységét a VEGF-A aktivitasa irant, ami tovabbi vascularis
destabilizaciét okoz. Az Ang-2 és a VEGF-A szinergikusan ndveli az érpermeabilitast és serkentiaz
érijdonképzodést.

Az Ang-2 és a VEGF-A kett6s gatlasaval a faricimab csokkenti az érpermeabilitast és a gyulladast,
gatolja a patologias angiogenezist és helyreéllitja a vascularis stabilitast.

Farmakodinamias hatasok

Az aldbbiakban ismertetett négy I11. fazisu Klinikai vizsgalatban a kezelés 7. napjatol kezd6déen a
szabad Ang-2 és a szabad VEGF-A szemben mért median koncentraciojanak a kiindulasi értékekhez
képest mért szuppressziojat figyeltek meg.

nAMD


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

A TENAYA és a LUCERNE vizsgalatokban objektiv, elére meghatarozott latsélességgel mért és
anatomiai kritériumok, valamint a kezeldorvos altal végzett klinikai értékelés alapjan hoztak meg a
kezeléssel kapcsolatos dontéseket a betegségaktivitas értékelési iddpontjaiban (20. és 24. héten).

A centralis részterllet atlagos vastagsaganak (central subfield thickness, CST) kiindulasi idéponthoz
viszonyitott csokkenése az els6dleges végponti vizitek alkalmaval (a 40-48. héten atlagolva) hasonld
volt az afliberceptnél megfigyelthez: a TENAYA vizsgalatban —137 mikrométer, a LUCERNE
vizsgalatban —137 mikrométer volt a legfeljebb 16 hetente (Q16W) adagolt faricimabbal kezelt
betegeknél, 6sszehasonlitva az aflibercept esetében mért —129 mikrométerrel (TENAYA) és

—131 mikrométerrel (LUCERNE). Ezek a CST-atlagérték-csokkenések a masodik év soran végig
fennmaradtak.

A 48. héten mindkét vizsgalatban a faricimab és az aflibercept hasonl6 hatast mutatott az intraretinalis
és subretinalis folyadékfelhalmozddas (IRF, SRF) és a pigmentham-levalas csokkentésében. Ezek az
IRF-re, SRF-re és pigmentham-levalasra kifejtett hatasok a masodik évben is fennmaradtak. A
faricimab és aflibercept kezelési karokon hasonl6 volt a teljes chorioidealis neovascularisatio (CNV)-
laesio teriiletének és a CNV-szivargasi terliletnek a kiindulasi értékhez mért csokkenése.

DMO

A YOSEMITE és a RHINE vizsgalatok esetében a maculaoedemahoz kapcsolodd anatomiai
paraméterek a kezeléssel kapcsolatos dontéseket meghatarozo betegségaktivitas-értékelés részét
képezték.

A CST éatlagértékenek kiindulasi értékhez képest mért csokkenése az elsédleges végponti vizitek
alkalméaval (a 48-56. héten atlagolva) szamszertien nagyobb volt, mint az afliberceptnél megfigyelt: a
YOSEMITE vizsgalatban —207 mikrométer volt a 8 hetente (Q8W) faricimabbal, és —197 mikrométer
volt a legfeljebb Q16W adagolésig mddosithatd adagolasi rend szerint faricimabbal kezelt betegeknél,
valamint —170 mikrométer volt a Q8W aflibercepttel kezelt betegeknél; a RHINE vizsgalatban
ugyanezen eredmények —196 mikrométer, —188 mikrométer, illetve —170 mikrométer voltak. A CST
egyenletes csokkenése a masodik év végéig megfigyelhetd volt. Mindkét vizsgélatban, mindkét
faricimab-karon az aflibercepthez képest a betegek nagyobb hanyada érte el az IRF-mentességet €s
DMO-mentességet (ami definicio szerint a 325 mikrométer alatti CST elérését jelenti) a masodik év
Végeig.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

nAMD

A faricimab hatasossagat és biztonsagossagat két randomizalt, multicentrikus, kettds vak,
aktivkomparator-kontrollos, 2 évig tarté non-inferioritasi vizsgalatban, a TENAYA és LUCERNE
vizsgalatokban értékelték NAMD-ben szenved6 betegeknél. Ezekbe a vizsgalatokba 0sszesen

1329 beteget vontak be és 1135 beteg (85%) folytatta a vizsgalatokat a 112. hétig. Osszesen

1326 beteg kapott legalabb egy adag gyogyszert (koziliik 664-en faricimabot). A betegek életkora 50
és 99 év kozott volt, az atlageletkor 75,9 év [SD: 8,6 év] volt.

Mindkét vizsgalatban a betegeket 1:1 aranyban randomizaltak a két kezelési kar valamelyikébe:

. 6 mg faricimab legfeljebb Q16W adagolassal négy, havonta adott kezdé adag utan
. 2 mg aflibercept Q8W adagolassal harom, havonta adott kezd6 adag utan

Az els6 négy havi (a 0., 4., 8. és 12. héten beadott) adagot kdvetden a faricimab-karra randomizalt
betegek Q16W, 12 hetenkénti (Q12W) vagy Q8W adagolasi rend szerint kaptak a kezelést a 20 és
24. heti betegségaktivitasuk értékelése alapjan. A betegség aktivitasat objektiv, elére meghatarozott
latasélességgel mért (BCVA) és anatémiai (CST) kritériumok alapjan, valamint a kezel6orvosnak a
maculavérzés vagy a kezelést igénylé6 nAMD-betegségaktivitds meglétére vonatkozo klinikai
értékelése segitségével hataroztak meg (csak a 24. héten). Abetegek ezen rigzitett adagolasi
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intervallumok szerint kaptak tovabb a kezelést a 60. hétig, kiegészité kezelés nélkiil. A 60. héttdl
kezd6dden a faricimab-kar betegei attértek egy modosithat6 adagolasi rendre, amelynek keretében a
kezelési intervallum legfeljebb 4 héttel bovithet6 (legfeliebb Q16W-ig) vagy legfeljebb 8 héttel
rovidithetd (legfeljebb Q8W-ig) volt a betegség aktivitasanak elére meghatarozott latasélességgel mért
(BCVA) és anatomiai (CST és maculavérzés) kritériumainak objektiv, automatizalt értékelése alapjan.
Az aflibercept-kar betegei a vizsgalat soran végig Q8W adagolasi rendet kovettek. Mindkét vizsgalat
112 hétig tartott.

Eredmények

Mindkét vizsgalat igazolta a hatasossagot az elsédleges végpont tekintetében, amelyet a legjobb
korrigélt latasélesség (BCVA) kiindulasi értékhez viszonyitott, a 40., 44., és 48. heti vizitkor szamolt
és az ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study — a diabeteses retinopathia korai
kezelésének vizsgélata) betiipontszammal mért atlagos valtozasaként hataroztak meg (2. tablazat és
3. tablazat). Mindkét vizsgalatban a legfeliebb Q16W adagolasu faricimabbal kezelt betegeknél a
BCVA kiindulési értékhez viszonyitott atlagos valtozasa non-inferioritast mutatott a Q8W adagolasu
aflibercepttel kezelt betegek értékeihez képest 1 év elteltével, és a latasjavuldsok a 112. hétig
fennmaradtak. A BCVA javulasat a kiindulasi értékhez képesta 112. héten az 1. dbra mutatja be.

A TENAYA, illetve a LUCERNE vizsgalatban a kiilonb6z0 kezelési intervallumok szerint kezelt
betegek aranya a 112. héten az alabbi volt:

. Q16W: 59%, illetve 67%

. Q12W: 15%, illetve 14%

. QB8W: 26%, illetve 19%

2. tdblazat: A TENAYA vizsgalat hatdsossagi Kimenetelei az elsédleges végponti vizitek
idépontjaban® és a 2. évben®

Hatasossagi TENAYA
kimenetelek
1.év 2.év
Faricimab legfeljebb | Aflibercept Q8W (Faricimab legfeljebb |Aflibercept Q8W
Q16W adagolassal adagolassal Q16W adagolassal | adagolassal
N =334 N =337 N =334 N =337
A BCVA pontszam 58 51 3,7 3,3
kiindulasiértékhez (4,6-7,1) (3,9-6,4) (2,1-5,4) 1,7-4,9)
viszonyitottatlagos
valtozdsa ETDRS
betivel mérve (95%-0S
of))
Az LS atlagértékének 0,7 0,4
kulonbsége (95%-os CI) (—1,1-t612,5-ig) (-1,9-t612,8-ig)
Azon betegekaranya, 20,0% 15,7% 22,5% 16,9%
akik betiipontszdma (15,6%—24,4%) (11,9%-19,6%) (17,8%—27,2%) (12,7%-21,1%)
> 15 betlivelnoétta
kiindulasiértékhez
képest (CMH-val
sulyozott arany, 95%-0s
Cl)
A CMH-val 4,3% 5,6%
sUlyozott %-os arany (—1,6%-t61 10,1%-ig) (—0,7%-t61 11,9%-ig)
kiilénbsége (95%-0s CI)
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Azon betegekaranya, 95,4% 94,1% 92,1% 88,6%

akik betiipontszama (93,0%—-97,7%) (91,5%-96,7%) | (89,1%-951%) | (85,1%-92,2%)
nem csdkkent>15
betiivel a kiindulasi
értékhezképest (CMH-
valsulyozottarany,
95%-o0s CI)

A CMH-val 1,3% 3,4%
sulyozott %-os arany (-2,2%-101 4,8%-ig) (—1,2%-t41 8,1%-ig)
kulénbsége (95%-0s CI)

aA40., 44. és 48. hét atlaga; °A 104.,108. és112. hét atlaga

BCVA: legjobb korrigalt latasélesség (Best Corrected Visual Acuity)

ETDRS: A diabeteses retinopathia korai kezelésének vizsgalata (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study)

Cl: konfidenciaintervallum

LS: legkisebb négyzet

CMH: Cochran—Mantel-Haenszel-mddszer; olyan statisztikai teszt, amely egy kett&s kimenetelii eredménnyel valo
Osszefliggés becslését adja meg és amelyet a kategorikus valtozok értékelésére hasznalnak.

3. tablazat: A LUCERNE vizsgalat hatasossagi kimenetelei az elsodleges végponti vizitek
idépontjaban? és a 2. évben®

Hatasossagi kimenetelek LUCERNE
1.év 2.6v
Faricimab Aflibercept Faricimab Aflibercept
legfeljebb Q16W Q8w legfeljebb Q16W Q8w
adagolassal adagolassal adagolassal adagolassal
N =331 N =327 N =331 N =327
A BCVA _pontszém 6,6 6,6 5,0 52
kiindulasiértékhez (5,3-7,8) (5,3-7,9) (3,4-6,6) (3,6-6,8)

viszonyitottatlagos valtozasa
ETDRS betiivelmérve
(95%-0s CI)

Az LS atlagértékének 0,0 -0,2
kiilénbsége (95%-0s CI) (—1,7-t611,8-ig) (—2,4-t612,1-ig)
Azon betegekaranya, akik 20,2% 22,2% 22,4% 21,3%

betlipontszama > 15 betiivel (15,9%-24,6%) | (17,7%-26,8%) | (17,8%—-27,1%) | (16,8%—25,9%)
nott akiindulasiértékhez
képest (CMH-val sulyozott
arany, 95%-os CI)

A CMH-valsulyozott%-os —2,0% 1,1%

arany kilonbsége (95%-0s (-8,3%-t014,3%- (=5,4%-t017,6%-

CI) ig) ig)

Azon betegekaranya, akik 95,8% 97,3% 92,9% 93,2%

betlipontszama nemcsdkkent | (93,6%—-98,0%) | (95,5%-99,1%) | (90,1%-95,8%) | (90,2%—96,2%)
> 15 betlivel a kiindulasi
értékhezképest (CMH-val
sUlyozott arany, 95%-0s Cl)

A CMH-valsulyozott%-os -1,5% -0,2%
arany kilénbsége (95%-0s (—4,4%-t61 1,3%- (—4,4%-t61 3,9%-
Cl) ig) ig)

aA40., 44. és 48. hét atlaga; °A 104.,108. és112. hét atlaga
BCVA: legjobb korrigalt latasélesség (Best Corrected Visual Acuity)
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ETDRS: A diabeteses retinopathia korai kezelésének vizsgalata (Early T reatment Diabetic Retinopathy Study)

Cl: konfidenciaintervallum

LS: legkisebb négyzet

CMH: Cochran—Mantel-Haenszel-modszer; olyan statisztikai teszt, amely egy kettés kimenetelieredménnyel valo
0Osszefiiggés becslését adja meg és amelyet a kategorikus valtozok értékelésére hasznalnak.

1. dbra: A latasélesség kiindulasi értékhez viszonyitott atlagos valtozasa a 2. évig (a 112. hétig) a
TENAYA és LUCERNE vizsgalatokban
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Mind a TENAYA, mind a LUCERNE vizsgalatban a BCVA és a CST kiindulasi értékehez
viszonyitott javulasa a 60. héten hasonlo volt a két kezelési karon, és dsszhangban allt a 48. héten
megfigyeltekkel.

A 60. héten a TENAYA és a LUCERNE vizsgélat betegeinek egyarant 46%-a részesult Q16W
adagolasu kezelésben. Koziiluk mindkét vizsgalatban a betegek 69%-anal maradt fenn a Q16W
adagolas a 112. hétig az intervallum csdkkentése nélkil.

A 60. héten a TENAYA vizsgélatban a betegek 80%-a, a LUCERNE vizsgalatban pedig a betegek
78%-a részesiilt > Q12W intervallumu (Q16W vagy Q12W) adagolasban. Kozilik aa TENAYA
vizsgalatban a betegek 67%-andl, illetve a LUCERNE vizsgalatban a betegek 75%-anal maradt fenn a
> Q12W adagolas a 112. hétig az intervallum Q12W ala torténd csokkentése nélkul.

A 60. héten a TENAYA és a LUCERNE vizsgalat betegeinek egyarant 33%-a részesilt Q12W
adagolasu kezelésben. Koziilik a TENAYA vizsgalatban a betegek 3,2%-anal, a LUCERNE
vizsgélatban pedig a betegek 0%-anal maradt fenn a Q12W adagolas a 112. hétig.

A 60. héten a TENAYA vizsgalatban a betegek 20%-a, a LUCERNE vizsgalatban pedig a betegek
22%-a részesult Q8W adagolasu kezelésben. Koziilik a TENAYA vizsgalatban a betegek 34%-anal, a
LUCERNE vizsgalatban pedig a betegek 30%-anal maradt fenn a Q8W adagolas a 112. hétig.

A hatasossagi eredmények a két vizsgalat minden értékelhet6 (pl. €letkor, nem, rassz, kiindulasi
latasélesseg, a laesio tipusa, a laesio mérete szerinti) alcsoportjaban, valamint az ésszevont
elemzésben is 6sszhangban voltak a teljes populacioban kapott eredményekkel.

A vizsgalatok sorén a legfeljebb Q16W adagolasu faricimab-kezelés esetében az elére meghatarozott
hatasossagi végpontban, a kiindulasi értékhez viszonyitva javulas mutatkozott a 48. hétig a National
Eye Institute Visual Function Questionnaire (NEI VFQ-25) dsszetett pontszam tekintetében, amely
hasonl6 volt a Q8W adagolésu aflibercept-kezeléséhez, és meghaladta a 4 pontos kiiszobértéket. A
valtozasok nagysagrendje a BCVA 15 betiis novekedésének felel meg.

A 112. hétig a faricimab, illetve az aflibercept karokon a vizsgalt szemben jelentkez6, szemészeti
nemkivanatos események 53,9% és 52,1%-0s, a nem szemészeti nemkivanatos események pedig
73,3% és 74,3%-o0s incidenciaval fordultak el6 (lasd 4.4 és 4.8 pont).

DMO

A faricimab hatasossagat és biztonsagossagat két randomizalt, multicentrikus, kettds vak,
aktivkomparator-kontrollos, 2 évig tarto non-inferioritasi vizsgalatban (a YOSEMITE és a RHINE
vizsgalatokban) értékelték DMO-ban szenved6 betegeknél. A két vizsgalatba Gsszesen 1891 beteget
vontak be és 1622 beteg (86%) fejezte be a vizsgalatot a 100. hétig bezardlag. Az 56. hétig 1887 beteg
kapott legalabb egy adag gydgyszert (koziiliik 1262-en faricimabot). A betegek életkora 24 és 91 év
kozott volt, az atlagéletkor 62,2 év [SD: 9,9 év] volt. A teljes populacio magéban foglalta mind az
anti-VEGF-kezelésben korabban nem részesiilt betegeket (78%), mind azokat a betegeket, akiket a
vizsgalatban valo részvétel elott korabban mar kezeltek VEGF-gétloval (22%). Mindkét vizsgalatban a
betegeket 1:1:1 aranyban randomizaltak a harom kezelési séma valamelyikébe:

. 6 mg faricimab Q8W adagolassal az els6 6, havonta adott adag utan.

. 6 mg faricimab legfeljebb Q16W adagolasig modosithat6 adagolasi rend szerint 4, 8, 12 vagy
16 hetes intervallumokban beadva az els6 4, havonta adott adag utan.

. 2 mg aflibercept Q8W adagolassal az els6 5, havonta adott adag utén.

A Q16W maddosithatd adagolasu karon standardizalt ,,kezelés és kiterjesztett adagolasi rend"
megkdzelitéssel allapitottak meg az adagolast. Az adagolasi intervallum 4 hetes lépésekben novelhetd,
vagy 4 vagy 8 hetes lépésekben csokkenthetd, a készitmény adagolasi vizitje soran szerzett
latasélesseggel mért és/vagy anatomiai paraméterek eredmenyei alapjan.
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Eredmények

Mindkét vizsgalat igazolta a hatasossagot az elsédleges végpont tekintetében, amelyet a BCVA
kiindulési értékhez viszonyitott, 1 év (a 48., 52. és 56. heti vizitek atlaga) elteltével szamolt, az
ETDRS betiipontszammal mért atlagos valtozasaként hataroztak meg. Mindkeét vizsgélatban a
legfeljebb Q16W adagolasu faricimabbal kezelt betegeknél a BCVA kiindulasi értékhez viszonyitott
atlagos valtozasa non-inferior volt a Q8W adagolasu aflibercepttel kezelt betegek értékeinez merve, és
ezek a latasjavulasi eredmények megmaradtak a 2. év végeéig.

Az els6é négy, havonta adagolt kezd6 adagot kovet6en a legfeljebb Q16W adagolasig modosithato
adagolasi rend szerinti karon 1év6 betegek minimum 6, maximum 21 injekciot kaptak a 96. hétig
bezérdan. Az 52. héten a legfeljebb Q16W adagolasig modosithato adagolasi rend szerinti faricimab
karon Q12W vagy Q16W adagolasi intervallumot a betegek 6sszesen 74%-a ért el a YOSEMITE,
illetve 71%-a a RHINE vizsgalatban (53% és 51% Q16W, 21% és 20% Q12W esetén). Ezen betegek
75% (YOSEMITE), illetve 84%-a (RHINE) esetében lehetett fenntartani a> Q12W adagolasi sémat a
kezelési intervallum csokkentése nélkiil a 96. hétig; azon betegeknél, akik az 52. héten Q16W szerint
kaptak a faricimabot, 70% (YOSEMITE), illetve 82% (RHINE) esetében lehetett fenntartania Q16W
adagolasi sémat a kezelési intervallum csokkentese nélkiil a 96. hétig. A 96. héten a faricimab
legfeljebb Q16W adagolasig modosithatd adagolasi rend szerinti kezelési karon 1év6 betegek 78%-a
esetében lehetett a Q16W vagy a Q12W adagolasi intervallumot fenntartani mindkét vizsgalatban
(60% [YOSEMITE] és 64% [RHINE] esetében Q16W, illetve 18% [YOSEMITE] és 14% [RHINE]
esetében Q12W); a betegek 4% (YOSEMITE), illetve 6%-anal (RHINE) folytattak a gyogyszer
adagolasat Q8W szerint, és fenn lehetett tartani a < Q8W adagolasi intervallumot a 96. hétig; és
csupan a betegek 3% (YOSEMITE), illetve 5%-a (RHINE) kapta a gyogyszert Q4W adagolés szerint
a 96. heétig.

A YOSEMITE és RHINE vizsgalatok elemzésének részletes eredményeit az alabbi 4. és 5. tablazat,
valamint a 2. dbra mutatja be.
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4. tblazat: A YOSEMITE vizsgélat hatdsosségi kimenetelei az elsédleges végponti vizitek
idépontjaban az els6® és masodik® évben

Hatésossagi kimenetelek YOSEMITE
1.év 2.6V
Faricimab Faricimab Aflibercept Faricimab Faricimab Aflibercept
Q8w legfeljebb Q8w Q8w legfeljebb Q8w
adagolassal Q16W adagolassal adagolassal Q16W adagolassal
N =315 adagolasig N =312 N =262 adagolasig N =259
modosithat6 maodosithat6
adagolassal adagolassal
N =313 N =270
A BCVA pontszam kiindulasi 10,7 11,6 10,9 10,7 10,7 11,4
értékhez viszonyitott atlagos (9,4-12,0) | (10,3-12,9) | (9,6-12,2) (9,4-12,1) (9,4-12,1) | (10,0-12,7)
valtozasa ET DRS bettivel
mérve (97,5%-0sCl az 1. évben
és 95%-0sCl a 2. évhen)
Az LS atlagértékének -0,2 0,7 -0,7 -0,7
kulénbsége (97,5%-0sCl az (-2,0-t6l (—1,1-tél (—2,6-t6l (—2,5-t6l
1. évben és 95%-0sCl a 1,6-ig) 2,5-ig) 1,2-ig) 1,2-ig)
2. évben)
Azon betegek arénya, akik 29,2% 35,5% 31,8% 37,2% 38,2% 37,4%
BCVA betiipontszama (23,9%— (30,1%— (26,6%— (31,4%— (32,8%— (31, 7%~
>15 betlivel nétt akiindulasi 34,5%) 40,9%) 37,0%) 42,9%) 43,7%) 43,0%)
értékhez képest (CMH-val
stlyozott arany, 95%-0s Cl az
1.és 2. évben)
A CMH-val stlyozott %-0s -2,6% 3,5% -0,2% 0,2%
arany kulénbsége (95%-0sCl az | (-10,0%-tdl | (—4,0%-to6l (—8,2%-t0l (=7,6%-10l
1.6s 2. évben) 4,9%-ig) 11,1%-ig) 7,8%-ig) 8,1%-ig)
Azon betegek aranya, akik 98,1% 98,6% 98,9% 97,6% 97,8% 98,0%
BCVA betlipontszama (96,5%— (97,2%— (97,6%— (95,7%— (96,1%— (96,2%-—
nem csokkent >15 betiivel a 99,7%) 100,0%) 100,0%) 99,5%) 99,5%) 99,7%)
kiindulasi értékhez képest
(CMH-val stlyozott arany,
95%-0sCl az 1. és 2. évben)
A CMH-val stlyozott %-0s -0,8% -0,3% -0,4% -0,2%
arany kilénbsége (95%-0sCl az | (-2,8%-t6l | (—2,2%-tol (=2,9%-t61 | (-2,6%-t0l
1.és2. évben) 1,3%-ig) 1,5%-ig) 2,2%-ig) 2,2%-ig)

a7 48.,52. és 56. hét atlaga; ® A 92.,96. és100. hét atlaga
BCVA: legjobb korrigalt latasélesség (Best Corrected Visual Acuity)

ETDRS: A diabeteses retinopathia korai kezelésének vizsgalata (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study)

LS: legkisebb négyzet
ClI: konfidencia-intervallum

CMH: Cochran—Mantel-Haenszel-mddszer; olyan statisztikai teszt, amely egy kett&s kimeneteliieredménnyel valo
Osszefliggés becslését adja meg és amelyet a kategorikus valtozok értékelésére hasznélnak.

Megjegyzés: Az aflibercept kar CMH-val stlyozott %-osaranyaa faricimab Q8W adagolasa és az aflibercept

0sszehasonlitasara vonatkozoan szerepel; a faricimab modosithat6 adagoléasa és az aflibercept 6sszehasonlitdsanal a
megfelel6 CMH-val sulyozott %-osarany azonban a fentiekhez hasonl6.
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5. tablazat: A RHINE vizsgélat hatdsosségi kimenetelei az elsédleges végponti vizitek

idépontjaban az els6® és masodik® évben

Hatasossagi kimenetelek RHINE
1.év 2.6v
Faricimab Faricimab Aflibercept Faricimab Faricimab Aflibercept
Q8w legfeljebb Q8W Q8w legfeljebb Q8W
adagolassal Q16W adagolassal adagolassal Q16W adagolassal
N =317 adagolasig N =315 N =259 adagolasig N =254
maodosithat6 maodosithat6
adagolassal adagolassal
N =319 N =282
A BCVA pontszadm kiindulasi 11,8 10,8 10,3 10,9 10,1 9,4
értékhez viszonyitott atlagos (10,6-13,0) | (9,6-11,9) (9,1-11,4) (9,5-12,3) (8,7-11,5) (7,9-10,8)
valtozasa ET DRS bettivel
mérve (97,5%-0sCl az 1. évben
€5 95%-0sCl a 2. évben)
Az LS atlagértékének 1,5 0,5 1,5 0,7
kilénbsége (97,5%-0sCl az (-0,1-tol (—1,1-tol (-0,5-t6l (-1,3-tol
1.évben és 95%-0sCl a 3,2-ig) 2,1-ig) 3,6-ig) 2,7-ig)
2.évben)
Azon betegek aranya, akik 33,8% 28,5% 30,3% 39,8% 31,1% 39,0%
BCVA betlipontszama (28,4%— (23,6%— (25,0%— (34,0%— (26,1%— (33,2%-—
>15 betlivel nétt akiindulasi 39,2%) 33,3%) 35,5%) 45,6%) 36,1%) 44,8%)
értékhez képest (CMH-val
stlyozott arany, 95%-0s Cl az
1.6és 2. évben)
A CMH-val stlyozott %-0s 3,5% -2,0% 0,8% 8%
arany kilénbsége (95%-0sCl az | (—4,0%-16l (-9,1%-t0l (=7,4%-t6l | (=15,7%-16l
1.6s 2. évben) 11,1%-ig) 5,2%-ig) 9,0%-ig) —0,3%-ig)
Azon betegek aranya, akik 98,9% 98,7% 98,6% 96,6% 96,8% 97,6%
BCVA betiipontszdma (97,6%— (97,4%— (97,2%— (94,4%— (94,8%— (95,7%—
nem csokkent >15 betiivel a 100,0%) 100,0%) 99,9%) 98,8%) 98,9%) 99,5%)
kiindulasi értékhez képest
(CMH-val stlyozott arany,
95%-0sCl az 1. és 2. évben)
A CMH-val stlyozott %-0s 0,3% 0,0% -1,0% -0,7%
arany kilonbsége (95%-0sCl az | (—1,6%-tol (—1,8%-tol (—3,9%-t0l (-3,5%-tol
1.és 2. évben) 2,1%-ig) 1,9%-ig) 1,9%-ig) 2,0%-ig)

a7 48.,52. és 56. hét atlaga; ® A 92.,96. és100. hét atlaga
BCVA: legjobb korrigalt latasélesség (Best Corrected Visual Acuity)

ETDRS: A diabeteses retinopathia korai kezelésének vizsgélata (Early T reatment Diabetic Retinopathy Study)

LS: legkisebb négyzet
ClI: konfidencia-intervallum

CMH: Cochran—Mantel-Haenszel-modszer; olyan statisztikai teszt, amely egy kettés kimeneteliieredménnyel valo
Osszefliggés becslését adja meg és amelyet a kategorikus valtozok értékelésére hasznalnak.
Megjegyzés: Az aflibercept kar CMH-val stlyozott %-osaranyaa faricimab Q8W adagolasa és az aflibercept
0sszehasonlitasara vonatkozoan szerepel; a faricimab modosithat6 adagoléasa és az aflibercept sszehasonlitadsanal a
megfeleld CMH-val sulyozott %-osarany azonban a fentiekhez hasonlé.
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2. abra: A latasélesség kiindulasi értékhez viszonyitott atlagos valtozasa a 2. évig (100. hétig),
Osszesitett adat a YOSEMITE és RHINE vizsgalatbol
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Hetek

@ 6 mg faricimab legfeljebb 16 hetenkéntimodosithato adagolassal (N=632)
A 6 mg faricimab 8 hetenkénti adagolassal (N=632)
2 mg aflibercept 8 hetenkénti adagolassal (N=627)

A hatésossagi eredmeények azoknal a betegeknél, akik nem részesiiltek anti-VEGF kezelésben a
vizsgalatban valo részvételiik elétt, valamint az 6sszes tobbi értékelhetd (pl. életkor, nem, rassz,
Kiindulasi HbAq., Kiindulasi latasélesség szerinti) alcsoportban 6sszhangban voltak a teljes
populacioban kapott eredményekkel.

A vizsgélatok soran a Q8W és legfeliebb Q16W-ig modosithato adagolasu faricimab-kezelés esetében
az elére meghatarozott hatasossagi végpontban, az 52. héten mérve a kiindulasi értékhez viszonyitva
javulas mutatkozott a NEI VFQ-25 dsszetett pontszam tekintetében, amely hasonlé volt a Q8W
adagolasu aflibercept-kezelésehez és meghaladta a 4 pontos kiiszobértéket. A Q8W és legfeljebb
Q16W-ig mddosithatd adagolasu faricimab-kezelés esetében az elére meghatarozott hatasossagi
végpontban, a kiindulasi értékhez viszonyitva Klinikailag jelent6s javulas is mutatkozott az 52. hétig a
NEI VFQ-25 kozelre végzett aktivitasi, a tavolra végzett aktivitasi és a gépjarmiivezetési pontszamok
tekintetében, melyek hasonloak voltak a Q8W adagolasu aflibercept-kezelés eredményeihez. A
valtozasok nagysagrendje a BCVA 15 betiis novekedésének felel meg. A betegek hasonlé hanyada
tapasztalta a NEI VFQ-25 0sszetett pontszam klinikailag jelentés — az elére meghatarozott hatasossagi
végpontban mért, kiindulasi értékhez viszonyitott >4 pontos — javulasat az 52. hétig a Q8W adagolasu
és a Q16W-ig modosithato adagolasu faricimab-kezelés és a Q8W adagolasu aflibercept-kezelés
alkalmazésa esetén. Ezek az eredmenyek a 100. hét végeig fennmaradtak.

A DMO-vizsgalatokban egy tovabbi kulcsfontossagu hatasossagi kimenetel volt a diabeteses
retinopathia korai kezelésének vizsgalata szerint mert diabeteses retinopathia tinetpontszam (Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study — Diabetic Retinopathy Severity Scale; ETDRS-DRSS)
valtozasa a kiindulasi idéponttél az 52. hétig. A YOSEMITE és RHINE vizsgalatokba bevont
1891 betegbdl 708 (YOSEMITE), illetve 720 (RHINE) beteg esetében volt értékelhetd végpont a
diabeteses retinopathia allapotanak valtozasa.

Az ETDRS-DRSS pontszamok 10 és 71 koz6tt voltak a kiindulasi idépontban.
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A betegek tobbségének, kdrulbelll 60%-anak a kiindulasi idépontban kdzepesen sulyos vagy sulyos
nem proliferativ diabeteses retinopathidja volt (DRSS 43/47/53).

A 6. és 7. tdblazat mutatja be azoknak a betegeknek az aranyat, akik az ETDRS-DRSS skala szerint

>2 és > 3 lépéses javulast értek el a kiindulasi értékhez képest az 52. és a 96. héten mérve.

6. tablazat: Azon betegek aranya, akik az ETDRS-DRSS pontszam kiindulési értékhez

viszonyitott > 2 és > 3 |épéses javulasat érték el az 52. illetve 96. hétena YOSEMITE

vizsgélatban (diabeteses retinopathia valtozasaval értékelheté populaciéban)

YOSEMITE
52.hét 96. hét
Faricimab Faricimab Aflibercept Faricimab Faricimab Aflibercept
Q8w legfeljebb Q8W Q8w legfeljebb Q8W
adagolassal Q16W adagolassal adagolassal Q16W adagolassal
N =237 adagolasig N =229 N =220 adagolasig N =221
maédosithato modosithatd
adagoléssal adagoléssal
N =242 N =234
Azon betegek arénya, 46,0% 42,5% 35,8% 51,4% 42,8% 42,2%
akik a kiindulasi
idéponthoz viszonyitva
> 2 lépéses javulast értek
el az ETDRS-DRSS
skalan (CMH-val
stlyozott arény)
Sllyozott killénbség 10,2% 6,1% 9,1% 0,0%
(97,5%-0sCl az 1. évben (0,3%-— (-3,6%-t0l, (0,0%-18,2%)| (-8,9%-tol
€5 95%-0sCl a 2. évben) 20,0%) 15,8%-ig) 8,9%-ig)
Azon betegek aranya, 16,8% 15,5% 14,7% 22,4% 14,6% 20,9%
akik a kiindulasi
idéponthoz viszonyitva
> 3 lépéses javulast értek
el az ETDRS-DRSS
skalan (CMH-val
stlyozott arany)
Sllyozott kulénbség 2,1% 0,6% 1,5% —6,7%
(95%-0sCl az 1. és (—4,3%-tol (-5,8%-tol (-6,0%-tél | (—13,6%-to6l
2. évben) 8,6%-ig) 6,9%-ig) 9,0%-ig) 0,1%-ig)

ETDRS-DRSS: diabeteses retinopathia korai kezelésének vizsgalatdban mért diabeteses retinopathia tiinetpontszam (Early

Treatment Diabetic Retinopathy Study Diabetic Retinopathy Severity Scale)

ClI: konfidenciaintervallum

CMH: Cochran—Mantel-Haenszel-modszer; olyan statisztikai teszt, amely egy kettés kimenetelii eredménnyel valo
Osszefliggés becslését adja meg és amelyet a kategorikus valtozok értékelésére hasznalnak.

Megjegyzés: Az aflibercept kar CMH-val stlyozott %-osaranyaa faricimab Q8W adagolasa és az aflibercept

0sszehasonlitasara vonatkozoan szerepel; a faricimab modosithat6 adagoléasa és az aflibercept sszehasonlitdsanal a
megfelel6 CMH-val stlyozott %-osaréany azonban a fentiekhez hasonlo.
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7. tablazat: Azon betegek aranya, akik az ETDRS-DRSS pontszam kiindulasi értékhez
viszonyitott > 2 és > 3 |1épéses javulasat érték el az 52. illetve 96. héten a RHINE vizsgélatban
(diabeteses retinopathia valtozasaval értékelhetd populacioban )

RHINE
52.hét 96. hét
Faricimab Faricimab | Aflibercept Faricimab Faricimab | Aflibercept
Q8wW legfeljebb Q8W Q8wW legfeljebb Q8W
adagoléassal QlewW adagolassal adagolassal QlewW adagoléssal
N =231 adagolasig N =238 N =214 adagolasig N =203
modosithato modosithato
adagolassal adagolassal
N =251 N =228
Azon betegek aranya, akik a 44.2% 43,7% 46,8% 53,5% 44,3% 43,8%
kiindulasi idéponthoz
viszonyitva>2 lépéses
javulast értek elaz ETDRS-
DRSS skalan (CMH-val
stlyozott arany)
Sllyozott kulénbség (97,5%- -2,6% -3,5% 9,7% 0,3%
0s Cl az 1. évben és95%-0s | (-12,6%-t61 | (—13,4%-t0l (0,4%-19,1%)| (—8,9%-t0l
Cl a 2. évben) 7,4%-ig) 6,3%-ig) 9,5%-ig)
Azon betegek arénya, akik a 16,7% 18,9% 19,4% 25,1% 19,3% 21,8%
kiindulasi idéponthoz
viszonyitva >3 [épéses
javulast értek elaz ETDRS-
DRSS skalan (CMH-val
stlyozott arany)
Sllyozott kilénbség (95%-0s —0,2% -1,1% 3,3% -2,7%
Cl az 1.és 2. évben) (-5,8%-t6l | (-8,0%-tol (—4,6%-t6l | (—10,2%-t6l
5,3%-ig) 5,9%-ig) 11,3%-ig) 4,8%-ig)

ETDRS-DRSS: diabeteses retinopathia korai kezelésének vizsgalatadban mért diabeteses retinopathia tiinetpontszam (Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study Diabetic Retinopathy Severity Scale)

CI: konfidenciaintervallum

CMH: Cochran—Mantel-Haenszel-mddszer; olyan statisztikai teszt, amely egy kett&s kimenetelii eredménnyel valo
Osszefliggés becslését adja meg és amelyet a kategorikus valtozok értékelésére hasznélnak.

Megjegyzés: Az aflibercept kar CMH-val silyozott %-osaranyaa faricimab Q8W adagolasa és az aflibercept
0sszehasonlitasara vonatkozoan szerepel; a faricimab modosithat6 adagoléasa és az aflibercept 6sszehasonlitdsanal a
megfelel6 CMH-val stlyozott %-osaréany azonban a fentiekhez hasonlo.

A kezelés hatésai a két vizsgalat értékelhetd (pl. korabbi anti-VEGF kezelés, életkor, nem, rassz,
kiindulasi HbAu. és kiindulasi latasélesség szerinti) alcsoportjaiban altalinossagban 6sszhangban
voltak ateljes populacioban kapott eredményekkel.

A Kkezelés hatésai a diabeteses retinopathia kiindulaskori sulyosséaga szerinti alcsoportokban
kiilonboztek, és a DRSS pontszam a legnagyobb, > 2 Iépéses javulast a kbzepesen sulyos és sulyos
nem proliferativ diabeteses retinopathidban szenvedo betegek korében mutatta, ezen betegek
korilbelil 90%-anal javulast értek el konzisztensen mindkét vizsgélat mindegyik vizsgélati karjara
nézve.

A 100. hétig a Q8W és a legfeljebb Q16W adagolasig modosithato adagolasu faricimab, illetve a Q8W
adagolast aflibercept karokon a vizsgalt szemben jelentkezé szemészeti nemkivanatos események
49,7%, 49,2% illetve 45,4%-0s, a nem szemészeti nemkivanatos események pedig 73,0%, 74,2%,
illetve 75,7%-0s incidenciaval fordultak el6 (lasd 4.4 és 4.8 pont).

Gyermekek és serdiilok
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Az Eurdpai Gyogyszerligynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a faricimab
vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétél nAMD ¢és DMO indikécioban (lasd 4.2 pont,
gyermekgyodgyaszati alkalmazasra vonatkoz6 informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A faricimabot intravitrealisan adjak be, hogy helyi hatést fejtsen ki a szemben.

Felszivodas és eloszlas

Populécids farmakokinetikai elemzés alapjan (az NnAMD-ban és a DMO-ban szenved6 betegekre is
kiterjed6en, N = 2246) végzett becslések szerint a szabad (sem VEGF-A-hoz, sem Ang-2-hoz

nem kotott) faricimab maximalis plazmakoncentracidja (Crex) korilbelll 2 nappal a beadast kovet6en
alakul ki. Az atlagos (+SD [standard deviacio]) plazma Crex becsiilt értéke nAMD-ben szenvedd
betegeknél 0,23 (0,07) mikrogramm/ml, DMO-ban szenvedd betegeknél 0,22 (0,07) mikrogramm/ml.
Ismételt alkalmazast kdvetGen a szabad faricimab atlagos mélyponti plazmakoncentracioja

8 hetenkénti adagolas esetén varhatdan 0,002-0,003 mikrogramm/ml.

A faricimab dézisaranyos farmakokinetikat mutatott a 0,5 és 6 mg kozotti dozistartomanyban (a Crx
¢és az AUC alapjan). Havi alkalmazast kovetéen nem észlelték a faricimab felhalmozddéasat sem az
livegtestben, sem a plazmaban.

A becslések szerint a szabad faricimab maximalis plazmakoncentracioja korilbelil 600-ad része a
csarnokvizben, illetve 6000-ed része az livegtestben mérheté maximalis koncentracionak, ezért a
szisztémas farmakodinamias hatasok el6fordulasa nem valdszinii, amit a klinikai vizsgalatokban a
faricimab-kezelés soréan a szabad VEGF és az Ang-2 koncentraciojaban bekovetkezd jelentds
valtozasoknak a hianya is alatdmaszt.

A populacios farmakokinetikai elemzés szerint az életkor hatassal volt a faricimab szemen beldli
farmakokinetikajara és a testtémeg hatassal volt a faricimab szisztémas farmakokinetikajara. Egyik
hatast sem tekintették klinikailag jelentésnek; nincs sziikség dozismodositasra.

Biotranszformacio és eliminacié

A faricimab fehérje tipusu hatéanyag, ezért metabolizmusa és elimindcidja nem teljesen ismert. A
faricimab a lizoszomakban varhatéan kisméretti peptidekké és aminosavakka katabolizalodik, amelyek
a vesén keresztil valasztédhatnak ki, az endogén IgG eliminaciojahoz hasonlé médon.

A faricimab plazmakoncentracio-id6 profilja parhuzamosan csokkent az Uvegtest és csarnokviz
koncentracio-ido profiljaval. A faricimab atlagos ocularis és latszolagos szisztémas felezési idejének
becsiilt értéke 7,5 nap.

Kulonleges betegcsoportok

ldosek

Anégy IlI. fazisu klinikai vizsgalatban a faricimabbal kezelt csoportba randomizalt betegek korilbelil
60%-a (a (az 1929 betegb6l 1149) volt 65 éves vagy idésebb. A populacios farmakokinetikai elemzés
Kimutatta, hogy az életkor hatassal van a faricimab szemen bellili farmakokinetikajara. A hatast nem

tekintették klinikailag jelentésnek. 65 éves és idésebb betegeknél nincs sziikség az adag modositasara
(lasd 4.2 pont).

Vesekarosodas

Nem végeztek specifikus vizsgalatot a faricimabbal vesekarosodasban szenved6 betegeknél. Az 6sszes
klinikai vizsgalatban részt vevd betegek 64%-anak volt vesekarosodasa (38%-nak enyhe, 24%-nak
kdzepesen sulyos és 2%-nak sulyos), és a koriikben végzett farmakokinetikai elemzésben a faricimab
intravitrealis beadasa utdn nem tapasztaltak killonbséget a faricimab szisztémas farmakokinetikajaban.
Vesekarosodasban szenved6 betegek esetében nincs szlikség az adag modositasara (lasd 4.2 pont).

21



Majkarosodas

Nem végeztek specifikus vizsgalatot a faricimabbal majkarosodasban szenvedd betegeknél. Ebben a
populaciéban azonban nincs szlikség specialis megfontolasokra, mivel a metabolizmus proteolizissel
torténik és nem fiigg a majmitk6déstél. Majkarosodasban szenvedé betegek esetében nincs sziikség az
adag modositasara (lasd 4.2 pont).

Egyéb kiilonleges betegcsoportok

A rassz nem befolyasolja a faricimab szisztémas farmakokinetikjat. Nem igazolték azt, hogy a nem
klinikailag jelent6s mértékben befolyasolna a faricimab szisztémas farmakokinetikajat.
Adagmodositasra nincs sziikség.

5.3 Apreklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
A faricimab karcinogén vagy mutagén hatasara vonatkazdan nem végeztek vizsgalatokat.

Vemhes javai makakdknal a faricimabnak a maximalis human expozicié 500-szorosat meghaladd
szérumexpoziciot (Cmax) eredményez6 intravénas injekcioi nem okoztak fejlodésre gyakorolt toxicitast
vagy teratogenitast és nem fejtettek ki hatast a méhlepény tdmegére, sem szerkezetére, habéar
farmakoldgiai hatasa alapjan a faricimabot potencialisan teratogénnek és embryo-/foetotoxicusnak kell
tekinteni.

Szemészeti alkalmazas utén a faricimab szisztémas expozicidja rendkivil alacsony.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

L-hisztidin

30%-0s ecetsav (a pH beéllitasahoz)

L-metionin

poliszorbat 20

natrium-klorid

D-szacharoz

injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

30 hdnap

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthato!

A fényt6l valo védelem érdekében az injekcios Uveg a dobozban tarolando.

Az alkalmazas el6tt a bontatlan injekcios tiveg legfeliebb 24 6ran keresztll szobahémérsékleten
(20 °C és 25 °C kozott) tarolhato.

Gondoskodjon arrol, hogy az injekcié beadésara haladéktalanul sor keriiljon az adag elokészitését
kovetden.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése
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0,24 ml steril oldat, bevonatos gumidugéval és sarga miianyag lepattinthatd koronggal ellatott
aluminium kupakkal lezart injekcios tvegben.

1 db injekcids Uveget és 1 db sziirével ellatott tompahegyii felszivo tiit (18G x 1% hiivelyk,
1,2 mm x 40 mm, 5 mikrométer) tartalmazo Kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozd kulonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Felrazni tilos!

Az injekcids iveg az ajanlott 6 mg-os adagnal tobbet tartalmaz. Az injekcids lveg toltettérfogata
(0,24 ml) nem hasznalando fel teljes egészében. A tobblettérfogatot az injekcid beadasa elott ki kell
nyomni a fecskendébdl. Az injekcios liveg teljes térfogatanak beadasa tlladagolast okoz. Az injekcid
ddzisat a 0,05 ml-es adagjelzésig, azaz 6 mg faricimabra kell beallitani.

A Vabysmo-t a hiitészekrénybdl valo kivételkor, valamint az alkalmazas el6tt szemrevételezéssel
ellendrizni kell. Az injekcios iiveget tilos felhasznalni, ha részecskék vagy zavarossag lathaté benne.

Az injekcids (veg tartalma, valamint a sziir6vel ellatott felszivo ti steril allapotban talalhatd és ezek
kizarolag egyszerialkalmazésra szolgalnak. Ne hasznalja fel a készitmeényt, ha a csomagolas, az
injekcios tliveg és/vagy a sziirbvel ellatott felszivo tii sériilt vagy lejarati ideje elmult. A
betegtajékoztatd az alkalmazast illetéen részletes utasitast tartalmaz.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 eldirasok szerint kell végrehajtani.

7.  AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639

Grenzach-Wyhlen
Németorszag

8. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/22/1683/001

9.  AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK /
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2022. szeptember 15.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrél részletes informacio az Eurdpai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu/en) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK)
GYARTOJA/GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A.  ABIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA/GYARTOI ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A biolégiai eredett hatdanyag(ok) gyartdjanak/gyartoinak neve és cime

Roche Diagnostics GmbH
Nonnenwald 2

82377

Penzberg

Németorszag

A gvartasi tételek végfelszabaditaséaért felelos gyarto(k) neve és cime

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Str 1
79639
Grenzach-Wyhlen
Németorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényi orvosirendelvényhez kotott gyogyszer (lasd I. Melléklet: Alkalmazasi eloiras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idOpontok listdja (EURD lista), illetve annak barmely késdbbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

A forgalombahozatali engedély jogosultja (MAH) erre a készitményre az els6 PSUR-t az
engedélyezést kovetd 6 honapon belll koteles benydjtani.

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

e Kockazatkezelési terv

A forgalombahozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalombahozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jdvahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kdvetkezé esetekben:

e haaz Eurdpai Gydgyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e haa kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, féként azt kdvet6en, hogy olyan Uj
informacio érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentds valtozadsahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghatarozé eredmények sziletnek.
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e Kockazat-minimalizalasra iranyul6 tovabbi intézkedések

A Vabysmo forgalomba hozatalat megel6z6en a forgalombahozatali engedély jogosultjanak (MAH)
meg kell allapodnia minden tagéllamban az illetékes nemzeti hatdséggal az edukacios program
tartalméardél és formatumardl, beleértve a kommunikécioés csatornat, a terjesztési médokat, illetve a
program barmely egyéb vonatkozasat.

Az edukécios program célja, hogy megfelelden tajékoztassa a betegeket/gondozokat a Vabysmo
kockazatairdl, ezen kockazatok f6 jeleirdl és tiineteirdl, valamint arr6l, hogy mikor kell siirgdsen
orvoshoz fordulni, hogy lehet6ség legyen azonnali beavatkozassal minimalizalni a kockazatokat és az
esetleges szovodményeket.

A forgalombahozatali engedély jogosultja biztositja, hogy minden olyan tagallamban, ahol a
Vabysmo-t forgalomba hozzak, minden beteg/gondozd, aki varhatéan Vabysmo-t fog hasznalni,
hozzéférjen az alabbi oktatasi csomaghoz:

. Beteginforméacios csomag

A beteginformacids csomag a betegtajékoztatot, valamint a beteg/gondozd szamara készuilt utmutatét
tartalmazza. A betegeknek sz6lé Gtmutaté mind irott, mind hanganyag formaban keril atadasra és a
kovetkezé f6 elemeket tartalmazza:

. A neovascularis idéskori maculadegeneratio (NnAMD) és a diabeteses maculaoedema (DMO)
leirasa

. A Vabysmo leirasa, hogyan miikodik, és mi varhat6 a Vabysmo-kezeléstol

. A Vabysmo-val kapcsolatos legfontosabb kockazatok — a fert6z6 endophthalmitis és az
intraocularis gyulladas — f6bb jeleinek és tiineteinek leirasa

. Leiras arrol, hogy mikor kell siirgds segitséget kérni egészségiigyi szakembert6l, ha ezeknek a
kockézatoknak a jelei és tiinetei megjelennek

. Javaslatok az injekcid beadéasa utani megfelel6 ellatdshoz
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO

27



A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1.  AGYOGYSZER NEVE

Vabysmo 120 mg/ml oldatos injekcio
faricimab

[2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az oldat 120 mg faricimabot tartalmaz milliliterenként.
28,8 mg faricimabot tartalmaz (120 mg/ml) injekcios Uivegenkent.

[3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Tovabbi 6sszetevok: L-hisztidin, ecetsav, L-metionin, poliszorbat 20, natrium-Kklorid, szacharéz,
injekcidhoz valo viz.

[4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcié
1db 0,24 ml-es injekcids lveg
1 db sziir6vel ellatott injekcios ti

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Kizarolag egyszerialkalmazésra

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravitrealis alkalmazés

Egyszeri adag: 6 mg/0,05 ml

28,8 mg/0,24 ml

6. KULON FIGYEITIMEZTE"I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzdrva tartando!

| 7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

[8. LEJARATI IDO

EXP
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|9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiit6szekrényben tarolando.
Nem fagyaszthatd!
A fényt6l vald védelem érdekében az injekcids tiveg a dobozban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTE,ZKEDES"EK AFEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

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

[12. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/22/1683/001

[13. AGYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

[16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése aldl felmentve.

[17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

[18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG

[1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Vabysmo 120 mg/ml oldatos injekcio
faricimab
Intravitrealis alkalmazas

| 2.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

[3.  LEJARATI IDO

EXP

[4.  AGYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 5.  ATARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

28,8 mg/0,24 ml

| 6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajék oztato: Informéciok a beteg szamara

Vabysmo 120 mg/ml oldatos injekcio
faricimab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az uj gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Enhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellékhatas
bejelentésével.

A mellékhatasok jelentésenek maodjairdl a 4. pont végen (Mellékhatasok bejelentése) talal tovabbi
tajékoztatést.

Mielétt elk ezdik alkalmazni Onnél ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi
betegtéjék oztatot, mert az On szdméra fontos informaciokat tartalmaz.

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

. Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

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

A betegtajék oztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Vabysmo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Vabysmo alkalmazasa eldtt

Hogyan kell alkalmazni a Vabysmo-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Vabysmo-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

oukrwhE

1.  Milyen tipusu gydgyszer a Vabysmo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Milyen tipusu gyogyszer a Vabysmo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Vabysmo a faricimab nevii hatbanyagot tartalmazza, amely az ugynevezett érujdonképzédést
(neovaszkularizaciot) gatlo gyogyszerek csoportjaba tartozik.

A Vabysmo-t kezel6orvosa fecskendezi be a szemébe a kovetkezd elnevezésii felnbttkori

szembetegségek kezelésére:

. érképzodéssel jard idoskori sargafoltsorvadas (neovaszkularis/nedves idéskori
makuladegeneracio, nAMD),

. cukorbetegség okozta sargafoltvizeny6 (diabéteszes makulabdéma, DMO) miatti latasromlas.

Ezek a betegségek a sargafoltot, a retina kozponti részét (a szemfenéken talalhaté fényérzékeny
réteget) érintik, amely a részletes, kozponti éleslatasért felelés. Az nAMD-t olyan rendellenes vérerek
novekedése okozza, amelyekbdl vér vagy folyadék szivarog a sargafoltba; a DMO-t pedig a vérerek
szivargasa okozza, amely a sargafolt duzzanatat idézi el6.

Hogyan fejti ki hatasat a Vabysmo?

A Vabysmo célzottan felismeri az angiopoietin—2-nek és vaszkularis endotelialis névekedési faktor A-
nak nevezett fehérjéket és meggatolja, hogy azok kifejtsék a hatasukat. Amikor ezek a fehérjék a
normalisnal nagyobb mennyiségben vannak jelen, rendellenes erek ndvekedesét és/vagy az ép erek
karosodasat okozhatjak, melyekbdl a szivargas eléri a sargafoltot. Ez duzzanatot vagy karosodast
okoz, amely az érintett személy latasat negativan befolyasolja. A Vabysmo ezekhez a fehérjékhez
kotddve gatolni tudja hatasukat és megakadalyozza az erek rendellenes névekedését, szivargasat és a
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duzzanatot. A Vabysmo javithatja a betegség tlineteit és/vagy lelassithatja a betegség sulyosbodasat, és
ezdltal fenntarthatja, vagy akar javithatja az On latasat.

2. Tudnivalok a Vabysmo alkalmazasa elétt
Nem alkalmazhaté Onnél a Vabysmo:

. ha allergias a faricimabra vagy a gydgyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 6sszetevjére.
. ha a szemében vagy a szeme kornyékén aktiv vagy feltételezett fertézeés van.
. ha fajdalmas vagy voros a szeme (szemgyulladasa van).

Ha ezek koziil barmelyik igaz Onre, kdzolje azt kezeldorvosaval. Nem adhato Onnek a Vabysmo.
Figyelmeztetések es ovintézkedesek

Miel6tt beadjak Onnek a Vabysmo-t, beszélien kezeléorvosaval:

. ha Onnek zoldhalyog (glaukéma) nevii szembetegsége van (amelyet altaliban a szemen beliili
magas nyomas okoz).

. ha Onnél korabban mar eléfordult, hogy fényfelvillanasokat vagy tivegtesti homalyokat (sotét
lebegé foltokat) latott, és ha a homalyok mérete €s szama hirtelen megné.

. ha az elmult négy hétben szemmiitéten esett at vagy ha a kovetkezd négy hétben szemsebészeti
beavatkozast terveznek elvégezni Onnél.

. ha valaha is volt barmilyen szembetegsége vagy szemészeti kezelése.

Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbiakat észleli:

. hirtelen latasvesztés alakul ki Onnél.

. lehetséges szemfert6zés vagy szemgyulladas jeleit tapasztalja, példaul fokoz6do
szemvorosséget, szemfajdalmat, fokozddo kellemetlen érzést a szemben, homalyos vagy
csokkent latast, novekvo szamu, apro, mozgo homaly megjelenését a latoterében, fokozott
fényérzékenyseget.

Tovabba fontos tudnia az alabbiakat:

. a Vabysmo biztonsagossagat és hatasossagat nem vizsgaltak olyan esetekben, amikor
egyidejiileg mindkét szemben alkalmaztidk a gydgyszert, és amennyiben igy alkalmazzdk, az a
mellékhatasok kialakulasi kockazatanak ndvekedéséhez vezethet.

. a Vabysmo befecskendezése a beadast kovetd 60 percben néhany betegnél a szembelnyomaés
(intraokularis nyomas) atmeneti emelkedéséhez vezethet. Ezt az egyes injekciok utan
kezelborvosa ellenérizni fogja.

. kezeldorvosa ellenérizni fogja, hogy fennallnak-e Onnél egyéb kockazati tényezdk, amelyek
fokozhatjak a szemfenék egyik hartyajanak a szakadasat vagy levalasat (retinalevalas vagy
retinaszakadas, a retina pigmenthamjanak levalasa vagy szakadasa), mely esetben a Vabysmo-t
elovigyazatossaggal kell alkalmazni.

Bizonyos, a Vabysmo-hoz hasonléan hat6 gydgyszerek beadasa esetén ismert, hogy fennall annak a
kockazata, hogy vérrogok alakulnak ki, amelyek elzarjak az ereket (artérias tromboembdlias
események), ami szivrohamhoz vagy agyi érkatasztrofahoz (sztrok) vezethet. Mivel a gyogyszer kis
mennyiségben bejut a vérbe, fenndll az ilyen események elméleti kockézata a szembe adott Vabysmo
injekciot kovetden is.

Csak korlatozott tapasztalat all rendelkezésre a kezelést illet6en:

. olyan betegeknél, akiknek aktiv fertézésiik van.

. a 85 éves vagy idésebb, NAMD-ben szenved6 betegeknél.

. olyan betegeknél, akik az 1-es tipusu cukorbetegség miatt kialakuld6 DMO-ban szenvednek.

. olyan cukorbetegeknél, akiknek magas az atlagos vércukorszintjik (a glikalt
hemoglobin[HbAq(] szintje 10% feletti).
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. olyan cukorbetegeknél, akik egy bizonyos, cukorbetegség okozta szembetegségben
(Ugynevezett proliferativ diabéteszes retinopatia) szenvednek.

. olyan cukorbetegeknél, akiknek a vérnyomasuk magasabb mint 140/90 Hgmm, és
érbetegségben szenvednek.

. olyan DMO-ban szenved6 betegeknél, akik hosszabb id6n keresztiil, gyakrabban mint 8 hetente
kapnak Vabysmo injekciot.

Csak korlatozott tapasztalat all rendelkezésre olyan betegek kezelésében, akik gyakrabban mint
8 hetente kapnak Vabysmo injekciot hosszu idén keresztiil, és ezeknél a betegeknél nagyobb lehet a
mellékhatasok kockéazata.

Nincs tapasztalat a kezelést illetGen:
. olyan cukorbetegeknél, akiknek nem kontrollalt magas vérnyomasuk van.

Ha a fentiek barmelyike érvényes On{e, kezeléorvosa figyelembe fogja venni ezen informéaciok
hianyat, amikor Vabysmo-val kezeli Ont.

Gyermekek és serdiilok

A Vabysmo alkalmazasat gyermekeknél és serdiiloknél nem vizsgaltak, mert az NAMD és a DMO
f6leg felnétteknél fordul eld.

Egyéb gyogyszerek és a Vabysmo

Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben alkalmazott, valamint alkalmazni
tervezett egyéb gyogyszereirdl

Terhesség és szoptatas
A Vabysmo terhes néknél torténé alkalmazasat nem vizsgaltak. A Vabysmo-t nem szabad alkalmazni
a terhesség alatt, kivéve, ha a betegre nézve a lehetséges elony meghaladja a sziiletend6é gyermekre

gyakorolt lehetséges kockazatot.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennéll“Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne,
beszéljen kezel6orvosaval, mielétt beadnak Onnek ezt a gyogyszert.

A szoptatas nem ajanlott a VVabysmo-kezelés ideje alatt, mivel nem ismert, hogy a VVabysmo
kivalasztodik-e az emberi anyatejbe.

A Kkezelés alatt és a VVabysmo-kezelés befejezése utén legalabb harom hoénapig a fogamzoképes
noébetegeknek hatékony fogamzasgatlasi modszert kell alkalmazniuk. Ha a kezelés alatt teherbe esik
vagy azt gondolja, hogy terhes lehet, azonnal széljon kezeldorvosanak.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziiks éges képességekre

A Vabysmo-injekci6 beadasat kovetSen atmeneti latdsproblémak (példaul homalyos latas)
jelentkezhetnek Onnél. Ne vezessen, illetve ne kezeljen gépeket, ameddig ezek a tlinetek el nem
mulnak.

A Vabysmo natriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag

,,natriummentes”.

3. Hogyan kell alkalmazni a Vabysmo-t?
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Hogyan fogja kapni a Vabysmo-t?

Az ajanlott adag 6 mg faricimab.

Neovaszkularis (nedves) idéskori makuladegeneracié (NAMD)

. Az els6é 4 honapban havonta egy injekcioval kezelik Ont.

. Ezt kovetden 4 havonta vagy gyakrabban kaphat injekciot. Kezelborvosa hatarozza meg a
kezelések gyakorisagat a szeme allapota alapjan.

Diabéteszes makuladdéma miatt kialakul6 latasromlas (DMO)

. Az els6é 4 honapban havonta egy injekcioval kezelik Ont.

. Ezt kovet6en 4 havonta vagy gyakrabban kaphat injekciot. Kezel6orvosa hatarozza meg a
kezelések gyakorisagat a szeme allapota alapjan.

Az alkalmazés modja

A Vabysmo-t a szembe adott injekciok beadasaban jartas orvos adja be a szemébe (intravitrealis
injekcioként).

A fert6zések megeldzése céljabol a kezelborvosa az injekcio beadasa el6tt fertStlenitd folyadékkal
Ovatosan meg fogja tisztitani az On szemét. Kezel6orvosa helyi érzéstelenit hatdst szemcseppet fog
adni Onnek, hogy csillapitsa vagy megel6zze az injekcié beadasaval jard fajdalmat.

Mennyi ideig tart a Vabysmo-kezelés?

Ez egy hosszU tavu kezeles, amely akar honapokig vagy évekig is eltarthat. Kezel6orvosa rendszeresen
figyelemmel fogja kisérniaz On allapotat annak érdekében, hogy ellendrizze, a kezelés mikodik-e.
Attol fiiggden, hogy On hogyan reagal a Vabysmo-kezelésre, kezelorvosa az adag gyakoribb vagy
ritkabb alkalmazasat irhatja el6 Onnek.

Ha kimaradt Onnél a Vabysmo egy adagja

Ha kimaradt Onnél egy adag, a lehetd leghamarabb kérjen 0 idépontot kezel6orvosatol.

Ha id6 elétt abbahagyja a Vabysmo alkalmazésat

A kezelés abbahagyasa elott beszéljen kezeldorvosaval. A kezelés abbahagyasa megnovelheti a
latasvesztés kockazatat és a latasa romolhat.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat.

4.  Lehetséges mellékhatasok

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

A Vabysmo injekcidval jar6 mellékhatasokat vagy maga a gyogyszer, vagy az injekcids eljaras okozza,
és foként a szemet érintik.

Bizonyos mellékhatasok sulyosak lehetnek.
Azonnal értesitse kezeléorvosat, ha Onnél az alabbiak koziil barmelyik jelentkezik, amelyek allergids
reakciok, gyulladas vagy fertézések jelei lehetnek:

. szemfajdalom, fokoz6do kellemetlen érzés a szemben, fokozddo szemvérdsség, homalyos vagy
csokkent latas, novekvé szamu, apro homaly megjelenése a latotérben vagy fokozott
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fényerzékenység — ezek egy lehetséges szemfertézés, szemgyulladas vagy allergias reakcio
jelei.
. a latés hirtelen csokkenése vagy valtozasa.

Egyéb lehetséges mellékhatasok

A Vabysmo-kezelés utan esetleg jelentkezé egyéb mellékhatasok kozé az alabbiakban felsoroltak
tartoznak.

A legtobb mellékhatas enyhe vagy kdzepesen sulyos, és az egyes injekciok beadésa utan egy héttel
rendszerint elmalik.

Forduljon kezeldorvosahoz, ha az alabbi mellékhatasok barmelyike sulyossa valik.

Nagyon gyakori (10 betegb6l tobb mint 1 beteget érinthet):
. Szemlencsék elhomalyosodasa (sziirkehalyog).

Gyakorl (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
A retina (a szemfenéken talalhato fényérzekelo réteg) vagy a retina valamelyik rétegének
szakadasa,

. A szemgolyon beliili kocsonyas anyag levalasa (livegtesti levalas),

. Megndvekedett szembelnyomaés (intraokularis nyomas novekedése),

. A szem kiils6 rétegeiben talalhato kis vérerekbdl torténd vérzés (kotéhartya-beverzés),

. Mozg6 pontok vagy sotét foltok a latéterében (Uvegtesti homalyok),

. Szemfajdalom,

. Fokozott kdnnytermelgés,

. A szaruhartya sériilése, a szemgolyo szivarvanyhartya elotti, atlatszo rétegének sériilése
(szaruhéartya-mar6das),

. Szemirritacio.

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
Stlyos gyulladas vagy fert6zés a szem belsejében (endoftalimitisz),
. A szemben 1év6 kocsonyas anyag (livegtest) gyulladasa/voros szem (vitritisz),
. A szem szivarvanyhartyajanak és a vele hataros szdveteknek a gyulladasa (iritisz, iridociklitisz,

uveitisz),
. Vérzés a szemben (livegtesti vérzés),
. Kellemetlen érzés a szemben,

. Szemviszketés,

. Szemvorosség (a szem/kotOhartya vérbOsége),

. Olyan érzés, mintha valami belement volna a szembe (idegentestérzés),
. Homalyos latas,

. Csokkent latasélesség,

. Fajdalom az eljaras kozben (beavatkozés okozta fajdalom),

. A retina levalasa.

Ritka (1000 betegbél legfeljebb 1 beteget erinthet):
. Atmeneti latasélesség-csokkenés,
. A szemlencse sériilés miatt bekdvetkezd elhomalyosodasa (traumas sziirkehalyog).

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl nem allapithaté meg):

. A szem hatso részén 1évoé vérerek gyulladasa (retinalis ergyulladas),

. A szem hatso részén 1évo vérerek elzarddasa, jellemzdéen gyulladas kiséretében (retinalis
okkluziv érgyulladas).

Bizonyos, a Vabysmo-hoz hasonldan haté gyogyszerek beadésa esetén ismert, hogy fennéll annak a

kockazata, hogy veérrogok alakulnak ki, amelyek elzarjak az ereket (artérias tromboembolias
események), ami szivrohamhoz vagy agyi érkatasztrofahoz (sztrok) vezethet. Mivel a gydgyszer Kis
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mennyiségben bejut a vérbe, fenndll az ilyen események elméleti kockazata a szembe adott Vabysmo
injekciot kovetden is.

Mellék hatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat. Ez a betegtajékoztatoban fel
nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlenil a hatdség
részére is bejelentheti az V. fliggelékben taldlhato elérhet6ségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informéacid alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazésaval kapcsolatban.

5.  Hogyan kell a Vabysmo-t tarolni?

Kezeloorvosa, gyogyszerésze vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember felelds a gyogyszer
tarolasaért és a fel nem hasznalt készitmény megfeleld megsemmisitéséért. Az alabbi informaciok
egészségigyi szakembereknek szélnak.

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és a cimkén feltlintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati
id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthato!

A fénytol valo védelem érdekében az injekcids i{iveg a dobozban tarolando.

Az alkalmazas el6tt a bontatlan injekcios tiveg legfeliebb 24 6rén keresztill szobahémérsékleten

(20 °C es 25 °C kozott) térolhato.

6.  Acsomagolas tartalmaés egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Vabysmo?

. A készitmény hatdanyaga a faricimab. Az oldatos injekcid 120 mg faricimabot tartalmaz
milliliterenként. 28,8 mg faricimabot tartalmaz 0,24 ml oldatban injekcios tGvegenként. Ez
biztositja az egyszeri adag, azaz 0,05 ml oldat beadasahoz sziikséges felhasznalhato
mennyiséget, amely 6 mg faricimabot tartalmaz.

. Egyéb 6sszetevok: L-hisztidin, 30%-0s ecetsav, L-metionin, natrium-Kklorid, szachardz,
poliszorbét 20, injekcidhoz valé viz.

Milyen a Vabysmo killeme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Vabysmo tiszta vagy opalos, szintelen vagy barnéssarga oldat.

Egy injekcios Uveget és egy steril, 5 mikrométeres sziirfvel ellatott tompahegyt felszivo tiit
(18G x 1% hiivelyk, 1,2 mm x 40 mm) tartalmazo kiszerelés, kizardlag egyszeri alkalmazasra.

A forgalombahozatali engedély jogosultja
Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1
79639
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Grenzach-Wyhlen
Németorszag

Gyartoé

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Str 1
79639
Grenzach-Wyhlen
Németorszag

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.
TélTel: +32 (0) 25258211

Bnarapus
Pout bearapus EOO/]
Ten: +359 2 474 5444

Ceska republika
Roches. r. 0.
Tel: +420 - 220382111

Danmark
Roche Pharmaceuticals A/S
TIf: +45-36 3999 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: +372-6177 380

ErAada
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30210 61 66 100

Espafia
Roche Farma S. A
Tel: +34-91 3248100

France
Roche
Tél: +33 (0)147 614000

Hrvatska
Roched.o.o0.
Tel: + 385147 22 333

Ireland
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +353 (0) 1 469 0700

Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel: +3705 2546799

Luxembourg/Luxemburg
(\oir/siehe Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +36 - 1 279 4500

Malta
(See Ireland)

Nederland
Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438050

Norge
Roche Norge AS
TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43(0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z 0.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88.

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351-21 4257000

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



Island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

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

Kbmtpog
A Ztopdmng & X ATd.
Tni: +357- 2276 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 -6 7039831

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 252638201

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

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

United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

A betegtajék oztatd legutdbbi fellilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.eu/en) talalhato.
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Az alabbi informéaciok kizarolag egészségugyi szakembereknek szélnak:

Mielott hozzalatna:

A Vabysmo alkalmazasa elott figyelmesen olvassa el az 6sszes utasitast.

A Vabysmo készlet egy injekcios tiveget és egy szlir6vel ellatott felsziva tiit tartalmaz. Az

injekcids Uveg kizérolag egyszeri adaghoz alkalmazhatd. A sziirgvel ellatott tii kizardlag

egyszeri alkalmazasra szolgal.

A Vabysmo hiitdszekrényben, 2 °C és 8 °C kozotti hdmérsékleten tarolando.

Nem fagyaszthatd!

Felrazni tilos!

A beadas megkezdése el6tt hagyja a Vabysmo-t szobahdémérsékletre, 20 °C és 25 °C kdzé

felmelegedni. A fényt6l valo védelem érdekében az injekcios iiveg az eredeti dobozban

tarolando.

A Vabysmo injekcids lveg legfeljebb 24 éran keresztiil szobahémérsékleten tarolhato.

Beadas elott a Vabysmo injekcios liveget szemrevételezéssel ellendrizni kell. A Vabysmo

tiszta vagy opalos és szintelen vagy barnassarga oldat.

Ne hasznalja fel a készitményt, ha szilard részecskék, zavarossag vagy elszinez6dés lathato
benne!

Ne hasznalja fel a készitményt, ha a csomagolas, az injekcids iiveg és/vagy a szlrdvel
ellatott felszivo tii lejarati ideje elmult, sériilt vagy ha azt megbontotték (lasd A &bra).

Hasznéljon aszeptikus technikat az intravitrealis injekcié elékészitése soran.

A ébra

Az injekcids Giveggel kapcsolatos hasznélati utasitas:

1. Készitse dssze a kovetkez6 eszkozoket:

. Egy Vabysmo injekcios iveg (a csomag tartalmazza)

. Egy steril, 5 mikrométeres szlir6vel ellatott tompahegyti felszivo ti,
18G x 1% hiivelyk, 1,2 mm x 40 mm (a csomag tartalmazza)

. Egy steril, 1 ml-es Luer-zaras fecskendd, 0,05 ml-es adagjelzéssel (a csomag
nem tartalmazza)

. Egy steril injekcios tii, 30G x % hiivelyk (a csomag nem tartalmazza)
Vegye figyelembe, hogy 30G-s injekcios tii ajanlott az injekci6zés soran a kisebb

atméroji tiiknél tapasztalhaté megndvekedett erdk elkeriilése érdekében.
. Alkoholos t6rlékendé (a csomag nem tartalmazza).
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Annak biztositasa érdekében, hogy az 6sszes folyadék lefolyjon az injekcios liveg aljara,
a csomagolasbol valé kivétel utan az injekcios tiveget helyezze fliggblegesen egy sik
feliiletre (kb. 1 percre), (lasd B abra). Ovatosan (itdgesse meg az injekcios liveget az
ujjaval (lasd C abra), mivel a folyadék ratapadhat az injekcios Uveg tetejére.

B ébra C ébra

Tavolitsa el a lepattinthatd korongot az injekcios iivegrdl (lasd D abra) és tordlje le az
injekcios Uveg gumidugojat alkoholos torlékendével (lasd E &bra).

D abra E 4bra

Aszeptikusan és stabilan csatlakoztassa a mellékelt 18G x 1% hiivelykes, sziirével
ellatott felszivo tiit egy 1 ml-es Luer-zaras fecskendére (lasd F abra).

Aszeptikus technikat alkalmazva szlrja be a sziirével ellatott felszivo tiit az injekcios
Uveg gumidugojanak kozepébe (lasd G &bra), a tiit teljesen nyomja be, majd kissé
dontse meg az injekcios liveget igy, hogy a tii megérintse az injekcios {iveg aljanak
szélét (lasd H abra).

4

G abra H abra
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10.
11.

6.

Tartsa enyhén megdontve az injekcids Uveget, és lassan szivja fel az 6sszes folyadékot
az injekcios tivegb6l (lasd | abra). A levegd bejutasanak elkeriilése érdekében a sziirGvel
ellatott felszivo tii ferdére vagott végének mindvegig a folyadekba kell merilnie.

| abra

Az injekcids (veg Kilritése kdzben biztositani kell, hogy a dugattyt a sziirével ellatott
felszivo ti teljes kitiritéséhez sziikséges mértékben ki legyen hizva (lasd | 4bra).
Valassza le a szlir6vel ellatott felszivo tit a fecskend6rdl, és a helyi eloirasoknak
megfeleléen semmisitse meg azt.

Ne hasznalja a sziirdvel ellatott felszivo tiit az intravitrealis injekcio

beadasahoz!
Aszeptikusan és stabilan csatlakoztasson egy 30G x Y% hiivelykes injekcios tiit a Luer-
zaras fecskendére (lasd J &bra).

Egyenes iranyban lehtizva dvatosan tavolitsa el a tiir6l a mianyag tiivédot.

A légbuborékok ellendrzéséhez tartsa a fecskenddt tiivel felfelé. Ha légbuborékok
vannak a fecskenddben, dvatosan iitogesse meg a fecskend6t az ujjaval, amig a
buborékok felszallnak a fecskend6 csticsaba (lasd K abra).
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12.

13.

Ovatosan nyomja ki a levegdt a fecskend6bél és a tiibsl, majd lassan nyomja be a
dugattyut addig, amig a gumidug6 vége a 0,05 ml-es adagjelzéssel egy vonalba nem
keriil. A fecskendd készen all az injekci6 beadasara (lasd L abra). Biztositani kell, hogy
az injekcid beadasara haladék talanul sor kertiljon az adag elokészitését kovetGen.

L &bra
A 0,05 ml-es mennyiség beadasahoz az oldatot lassan fecskendezze be, amig a gumidugd
el nem ¢éri a fecskendd végét. Ellendrizze a teljes adag beadasat tigy, hogy ellendrzi, a
gumidugo elérte-e a fecskendéhenger végét.
A felesleges térfogatot az injekcié beadasa elétt el kell tavolitani. A taladagolas
elkerulése érdekében az injekcio adagjat a 0,05 ml-es adagjelzésre kell allitani.
Barmilyen fel nem hasznalt gyodgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a
gyogyszerekre vonatkozo elbirasok szerint kell végrehajtani.
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