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1. NAZOV LIEKU

Macugen 0,3 mg injek¢ny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna naplnena injek¢na striekacka obsahuje pouziteI'né mnozstvo pre jednorazovu davku
90 mikrolitrov, ktora obsahuje sodnu sol’ pegaptanibu, co zodpoveda 0,3 mg vol'nej bazy
oligonukleotidu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény roztok (injekcia). g C)\
Roztok je ¢iry a bezfarebny.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie 0

Macugen je indikovany na liecbu neovaskuldrnej (vlhkej) ve < dmienenej makularnej degeneracie
(AMD = age-related macular degeneration) u dospelych ( %cast’ 5.1).

4.2 Davkovanie a sposob podavania 5\'0

Macugen mé podavat’ len ocny lekar so skﬁseneQ\]i s intravitrealnym injekénym podanim.

Déavkovanie 0

Pred vykonanim intravitrealnej proced.’@@ musia v anamnéze pacienta dokladne vyhodnotit’
hypersenzitivne reakcie (pozri Casy 4@

Odporucané davkovanie 0,3 @aptanibu, ¢o zodpoveda 90 mikrolitrom, podavaného raz za 6
tyzdiov (9 injekcii za rok}% e intravitrealnej injekcie do postihnutého oka.

Po podani injekcie s gentov lieCenych Macugenom pozorovalo prechodné zvysenie
vnutroocného tlaky. 0 sa ma monitorovat’ perfuzia terca zrakového nervu a vnutroo¢ny tlak.
Navyse treba‘p a starostlivo sledovat’ kvoli moznému intravitredlnemu krvacaniu

a endoftal itiﬂgoéas dvoch tyzdnov po podani injekcie. Pacient ma byt pouceny, aby okamzite
hlasil akékol%ek priznaky navodzujuce podozrenie na tieto stavy (pozri Cast’ 4.4).

Ak sau pacienta po 2 po sebe nasledujucich injekénych podaniach Macugenu pri kontrolnom
vySetreni v 12. tyZdni neprejavi prinos lieCby (strata menej ako 15 pismen zrakovej ostrosti), ma sa
zvazit prerusenie alebo ukoncenie liecby Macugenom.

Osobitné skupiny pacientov
Starsi pacienti
Nie su potrebné ziadne zvlastne opatrenia.

Porucha funkcie pecene
Macugen sa neskimal u pacientov s poruchou funkcie pecene.
Pre tuto skupinu pacientov vSak nie su potrebné Ziadne zvlastne opatrenia (pozri Cast’ 5.2).



Porucha funkcie obliciek
Macugen sa dostato¢ne nesktimal u pacientov s tazkou poruchou funkcie obli¢iek. Uprava davky
u pacientov s miernou az stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek sa neodporuca (pozri ¢ast’ 5.2).

Pediatrickd populécia
Bezpecnost’ a t¢innost’ Macugenu u deti mladsich ako 18 rokov nebola stanovena. K dispozicii nie su
ziadne udaje.

Spdsob podévania
Len na intravitrealne injekéné pouzitie.

Pred podanim sa Macugen musi vizualne skontrolovat’, ¢i je bez sfarbenia a pritomnosti Castic (pozri
Cast’ 6.6).

Injek¢né podanie sa ma vykonavat za aseptickych podmienok, o zahina pouzitie chirurgickej
dezinfekcie ruk, sterilnych rukavic, sterilnej rasky a sterilného o¢ného rozvieraca (ale @o
ekvivalentu) a dostupnost’ sterilnej paracentézy (ak sa vyzaduje). Pred injekciou sqm&da‘t’
primerana anestézia a Sirokospektralne lokalne antibiotikum.

Naplnena striekacka sa dodava s nadbytoénym objemom lieku. Pri aplikacii’ 0 Ob] emu naplnenej
injek¢nej striekacky méze dojst’ k predavkovaniu (pozri Casti 4.8 a 4. 9) cie na vytlaCenie
nadbyto¢ného objemu pred podanim injekcie, pozri Cast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie N 0

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocn}'/&ok uvedenych v Casti 6.1.

Aktivna o¢na alebo periokuldrna infekcia alebo podo@ na fiu.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri @'vani

Endoftalmitida 0
Postupy s intravitrealnym injekénym p@nim st spojené s rizikom vzniku endoftalmitidy;
v klinickych stadiach s Macugengm @ kyt endoftalmitidy 0,1% na podanie/injekciu (pozri cast’

4.2).
OQ

Zvvysenie vnutroo¢ného tl

Ako sa oCakava pri intra&nom injekénom podavani, méze sa prechodne zvysit’ vnutroo¢ny tlak.
Preto po podani inj e% s& ma skontrolovat’ perfizia ter¢a zrakového nervu a v pripade zvySenia
vnutroo¢ného tl ¢ne zasiahnut'.

V pozorov. cehiddii po uvedeni lieku na trh bolo tiez hldsené malé riziko pomalého sustavného
zvy§ovani$@dtrooéného tlaku (pozri Cast’ 4.8).

Intravitredlne krvacanie
Po injekénom podani pegaptanibu sa méze vyskytnut’ bezprostredné (v den podania injekcie)
a oneskoren¢ intravitrealne krvacanie (pozri Cast’ 4.2).

Reakcie z precitlivenosti

Po uvedeni lieku na trh boli pozorované pripady anafylaxie/anafylaktoidnych reakcii, vratane
angioedému, v priebehu niekol’kych hodin po intravitrealnom podani pegaptanibu. V tychto pripadoch
nebola stanovena priama stuvislost’ s Macugenom alebo akoukol'vek inou lie¢bou, ktora bola pridana
pocas pripravnej fazy injek¢ného podania, alebo s inymi faktormi.

Systémové ucinky
Po intravitrealnej injekcii inhibitorov VEGF boli hlasené systémové neziaduce udalosti vratane
krvacani mimo o¢i a arteridlnych trombembolickych udalosti a existuje teoretické riziko, ze mézu
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suvisiet’ s inhibiciou VEGF. K dispozicii st obmedzené udaje o bezpecnosti u pacientov s anamnézou
cievnej mozgovej prihody alebo tranzitornych ischemickych atakov.Pri liecbe tychto pacientov je
potrebna opatrnost’ (pozri Cast’ 4.8 ,,Vedlajsie ufinky stuvisiace so skupinou liekov®).

Preplnenie objemu
Podanie injekcie s celym objemom naplnene;j strickacky méze mat’ za nasledok zavazné neziaduce
udalosti; preto sa musi nadbyto¢ny objem pred podanim injekcie vytlacit’ (pozri Casti 4.8 a 6.6).

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

4.5 Liekové a iné interakcie

S Macugenom sa nerobili liekové interakéné Stadie. Pegaptanib metabolizuju nukledzy, a preto liekové
interakcie sprostredkované cytochromom P450 nie s pravdepodobné. @
*

Vo dvoch v¢asnych klinickych stadiach s pacientmi, ktori dostdvali Macugen samqtn@bo
v kombindcii s PDT (fotodynamickou terapiou) sa nepreukazal ziaden zjavny roz{@v plazmaticke;j
farmakokinetike pegaptanibu.

&
4.6 Fertilita, gravidita a lakticia @Q)
Gravidita K

Pegaptanib sa neskiimal u gravidnych zien. Stadie na ZVieratég‘h(g dostatocné, ale ukazali toxicitu
na reprodukciu pri vysokych hladinach systémovej expozicie &' Cast’ 5.3). Mozné riziko u cloveka

nie je zname. Predpoklada sa, ze po vnitroo¢nom podani gaptanib vel'mi nizku systémova
expoziciu. Macugen sa vSak smie podavat’ v gravidite, predpokladany prinos pre matku prevysi
mozné riziko pre plod.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa Macugen vylucuje do mater@h mlieka u ¢loveka. Macugen sa neodportica pocas
dojcenia. 0

Fertilita

Nie st k dispozicii ziadne udaje u 'udi @ku lieku Macugen na fertilitu. V stadidch na zvieratach
neboli pozorované Ziadne ucinky pa @1 iu alebo samiciu fertilitu u mysi. Pozri Cast’ 5.3.

4.7 Ovplyvnenie schopnob’@st’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Macugen ma maly Vply\q\‘%hopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje kvoli moznému prechodne
rozmazanému videnig=po Thtravitrealnom podani Macugenu.

Pacienti maju byt ogni, ze nemaju viest’ vozidla, ani obsluhovat’ stroje, kym tento u¢inok
nepominie. \L

)

4.8 Nezi \e ucinky

Stihrn bezpecnostného profilu

Vicsina neziaducich reakcii po podani Macugenu st spojené s intravitrealnou injekénou aplikéciou.
V klinickych skuSaniach najcastejSie hlasené ocné neziaduce ucinky po injekcii Macugenu su: zapal
prednej o¢nej komory, bolest’ oka, zvySeny vnutroo¢ny tlak, bodkovita keratitida, zakaly a opacity

v sklovci. Menej Casto hlasené zavazné o¢né neziaduce reakcie zahfali endoftalmitidu, krvacanie do
sietnice, krvacanie do sklovca a naruSenie sietnice.

Zoznam neziaducich ucinkov v tabul’ke

Udaje o bezpeénosti uvedené niz§ie zahfiiaju vietky neZiaduce reakcie potencialne suvisiace so
sposobom podania ¢i samotnym liekom u 295 pacientov zo skupiny, ktorej sa podaval pegaptanib

v davke 0,3 mg. Neziaduce reakcie su zoradené podl’a triedy organovych systémov a podla frekvencie
(velmi casté (= 1/10), casté (= 1/100 az < 1/10) a menej ¢asté (= 1/1 000 az < 1/100), nezndme

(z dostupnych tdajov)).



Hlasenia zo skusenosti po uvedeni lieku na trh s uvedené kurzivou.

Trieda organovych systémov podl’a Neziaduca reakcia
MedDRA
Poruchy imunitného systému
Nezname anafylakticka reakcia*
Psychické poruchy
Mene;j Casté noc¢na mora, depresia

Poruchy nervového systému

Casté bolest’ hlavy

Poruchy oka

Vel'mi Casté zapal prednej o¢nej komory, bolest’ oka, zvy’ég?vﬁtrooény
tlak, keratitis punctata, zdkaly a opacity y s@ i

Casté abnormalne pocity v oku, katarakta, krydgakie do spojovky,

hyperémia spojovky, opuch spojovk
dystrofia rohovky, defekty rohov o epitelu, poruchy
rohovkového epitelu, opuch ro , suché oko,
endoftalmitida, vytok z oka,@l a, podrazdenie oka,
svrbenie oka, zacervenanig oka, opuch oka, opuch o¢ného
viecka, zvySena lakrinfg‘ , makularna degeneracia,
mydridza, o¢ny dys ort, o¢na hypertenzia, periorbitalny
hematom, fotofq otopsia, krvacanie do sietnice,
rozmazané vi , zniZzena zrakova ostrost’, poruchy
videnia, na 1e sklovca, poruchy sklovca
Menej Casté astenoph @efaritida, alergicka konjunktivitida, rohovkové
depoz% vacanie do oka, svrbenie o¢ného viecka,
itida, krvacanie do sklovca, porucha pupilarneho
u, abrazia rohovky, exsudaty v sietnici, ptéza ocného
ecka, jazva na rohovke, chalazion, erézie rohovky,
znizeny vnutrooc¢ny tlak, reakcia v mieste injekéného
QC) podania, vezikuly v mieste injekéného podania, odlucenie
O

sietnice, porucha rohovky, okluzia retinalnej artérie,

\ l natrhnutie sietnice, ektropium, poruchy pohybov o¢i,
0 podrazdenie o¢ného viecka, hyféma, porucha zrenice,
6 porucha duhovky, o¢ny ikterus, predna uveitida, oéné
depozity, iriditida, zanorenie zrakového nervu, deformacia
‘\®£ - zrenice, okluzia retinalnej vény, prolaps sklovca
Poruchy u}Va labyrintu
Menej Casté hluchota, zhorSenie Ménierovej choroby, vertigo

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Menej Casté palpitacie

Poruchy ciev
Mene;j Casté hypertenzia, aneuryzma aorty

Poruchy dychacej ststavy, hrudnika

a mediastina

Casté rinorea

Mene;j Casté nazofaryngitida




Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté vracanie, dyspepsia

Poruchy koZe a podkozZného tkaniva

Mene;j Casté kontaktna dermatitida, ekzém, zmeny farby vlasov,
ekzantém, pruritus, no¢né potenie
Nezname angioedém*

Poruchy kostrovej a svalovej ststavy
a spojivového tkaniva
Mene;j Casté bolest’ chrbta

Celkové poruchy a reakcie v mieste

podania
Mene;j Casté unava, stuhnutost’, bolestivost’, bolest’ na hrudniku, priznaky

podobné chripke ‘\
»"O
Laboratérne a funk¢né vySetrenia (b
Menej Casté zvysena aktivita gamaglutamyltrans@r
*

Urazy, otravy a komplikicie

liecebného postupu K@
Mene;j Casté abrazia 0
e\
\J
* Skusenosti po uvedeni lieku na trh: v priebehu niekol’ky in po podani pegaptanibu spolu

s d’alsimi liekmi, ktoré boli pridané pocas pripravne;j fég\ kéného podania, boli u pacientov
hlasené pripady anafylaxie/anafylaktoidnych reakcii ’f(’ ane angioedému (pozri Casti 4.2 a 4.4).

Boli hlasené pripady zavazného narastu Vnﬁtroo@\o tlaku, ak sa nadbyto¢ny objem naplnene;j
striekacky nevytlacil pred podanim inj ekcieQ

V pozorovacej §tudii po uvedeni lieku a\rh bolo po opakovanom vnatroo¢nom podavani tiez hlasené
pomalé sustavné zvySovanie vnut o tlaku (pozri Cast’ 4.8). Pravdepodobnost’ zvySenia
vnutroo¢ného tlaku bola zvysen3 sobok 1,128 pre kazd d’alsiu injekciu (p = 0,0003). Nebola
zistena ziadna §tatisticka odchidla vo vyskyte zvySeného vnatroo¢ného tlaku u pacientov s anamnézou
zvySeného vnutroo¢ného ebo glaukomu v porovnani s pacientmi, u ktorych sa nevyskytovali.

NeZiaduce Cinky siyisiace so skupinou lickov

V klinickej $tadij ola~elkov frekvencia krvacani mimo o¢i, ¢o je neziaduci G¢inok potencialne
suvisiaci so sysggniovou VEGF (vaskularny endotelidlny rastovy faktor) inhibiciou, u pacientov
intravitreane ¥g€€nych inhibitorom VEGF, mierne zvysSena. Charakteristika roznych krvacani vSak
nebola zhodhg Arterialne trombembolické prihody (ATEs) st neziaduce prihody potencidlne
stvisiace so systémovou inhibiciou VEGF. Existuje teoretické riziko arterialnych trombembolickych
prihod, vratane mozgovej prihody a infarktu myokardu, po podani inhibitorov VEGF do sklovca.

Bolo pozorovanych niekol’ko pripadov arteridlnej tromboembolie v klinickych $tudiach s
pegaptanibom u pacientov s AMD, DME, a neboli zistené ziadne vyznamné rozdiely medzi skupinami
lieCenymi pegaptanibom v porovnani s kontrolnou skupinou.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného
v Prilohe V.




4.9 Predavkovanie

Predavkovanie Macugenom sa v klinickych skuSaniach nezistilo.

Predavkovania so zvySenym objemom injek¢nej striekacky (napr. ked’ prebytok objemu v naplnenej
injek¢nej striekacke nie je vyliceny pred injekciou) moze zvysit vnutroocny tlak (pozri Cast 4.8).
Osetrujuci lekar ma vzdy vylucit’ prebyto¢né mnozstvo roztoku, v sulade s pokynmi v Casti 6.6.
Preto v pripade predavkovania, vnutroo¢ny tlak sa ma sledovat a ak oSetrujuci lekar zvazi, ma sa
nasadit’ adekvatna lieCba.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Oftalmologika, lie¢iva posobiace pri poruchach oénych ciev, ATC kod:

SO1LAO03. .
o

!
Mechanizmus ucinku (b.
Pegaptanib je modifikovany pegylovany oligonukleotid, ktory sa vysoko §peci a ucinne viaze na
extracelularny rastovy faktor cievneho endotelu (Vascular Endothelial Gro é ctor = VEGF¢5), ¢im
4]

inhibuje jeho aktivitu. VEGF je sekre¢ny protein, ktory indukuje anglog vaskularnu
permeabilitu a zapal; o vSetkych tychto faktoroch sa predpoklada ze 0 k progresii
neovaskularnej (vlhkej) formy AMD.

Farmakodynamické ucinky X O

VEGFjs je izoforma VEGF, ktora méa dominantné postav @ patologickej neovaskularizacii oka.

U zvierat sa selektivna inhibicia patologickej neovasku ie pegaptanibom ukazala rovnako t¢inna
ako celkové inhibicia VEGF, avSak pegaptanib neov il normalnu vaskulaturu, zatial’ ¢o totalna
inhibicia VEGF mala aj tento G¢inok. \

U pacientov s AMD, ktori sa liecili Macuge g potvrdilo v priemere pomalSie zvd¢Sovanie
patologickych lozisk, lozisk chorioidélnej&skularizécie (CNV), ako aj rozsah presakovania

merany fluoresceinom. Q
&

trolovanych, dvojito-zaslepenych a identicky postavenych
randomizovanych Studiac 1003; EOP 1004) u pacientov s neovaskuldrnou AMD. Celkovo bolo
lieCenych 1 190 pacientqy {892 pegaptanibom, 298 simulovanou liecbou (kontrola)), pricom
priemerny vek pacientoyv bol 77 rokov. Pacienti pocas prvého roka dostavali vo vSetkych lieCenych
ramenach v prie@ #l — 8,6 injekcii z celkovo 9 moznych.

Klinicka ucinnost’ a bezpecnost’
Pegaptanib sa sledoval v dvo

Pacienti boli 1 mizovani na podanie simulovanej liecCby alebo pegabtanibu v davke 0,3 mg, 1 mg
alebo 3 mg podavanej vo forme intravitredlnej injekcie kazdych 6 tyzdnov pocas 48 tyzdnov.

U pacientov s prevazne klasickymi léziami sa mohol skusajuci rozhodnut, ¢i pouzije aj fotodynamicka
liecbu (PDT = photodynamic therapy) verteporfinom.

Do oboch studii boli zaradeni pacienti s neovaskularnou AMD zahtiiajiicou vsetky podtypy 1ézii (25 %
prevazne klasickych, 39 % skrytych bez klasickych a 36 % minimalne klasickych), s velkostou 1ézii
az do 12 PD (papilarny diameter), z ktorych do 50 % mohlo byt désledkom subretinalneho krvacania
a/alebo do 25 % fibrotickou jazvou alebo atrofickym poskodenim. Pacienti predtym podstupili aspoii
jedenkrat PDT a mali vychodiskovii hodnotu zrakovej ostrosti na sledovanom oku od 20/40 do
20/320.

Po 1 roku sa ukazal Statisticky signifikantny prinos liecby pegaptanibom 0,3 mg, ¢o sa tyka
primarneho ukazovatela u¢innosti, teda podielu pacientov, u ktorych doslo k strate menej ako
15 pismen zrakovej ostrosti (predspecifikovana zlucena analyza: pegaptanib 0,3 mg 70 % vs



simulovana liecba 55 %, p = 0,0001; EOP 1003 pegaptanib 0,3 mg 73 % vs simulovana liecba 59 %,
p =0,0105; EOP 1004 pegaptanib 0,3 mg 67 % vs simulovana lie¢ba 52 %, p = 0,0031).

Priemernd zmena zrakovej ostrosti v ¢ase; Rok 1: analyza ITT (metdéda LOCF)

0.3mg N=265 =—a#— ShamN=272

15 - ’\@
-20 1 K(b

-25 T T T Rok 1 T r ‘\v
0 6 12 18 24 30 36 42@ 54

Priemerna zmena VA od tyzdna 0

TyZdne K
N: pocet zaradenych pacientov, VA: zrakova ostrostsﬁén. simulovana liecba
(ITT = Intention To Treat; LOCF = Last Obs% n Carried Forward)

Liecba pegaptanibom 0,3 mg potvrdila svoj prinos bez @u na vychodiskovy podtyp 1ézii, velkost’
1ézii a zrakovu ostrost’, ako aj bez ohl'adu na vek, pohk , pigmentaciu duhovky a pouzitie PDT pred
a/alebo v ivode hecby pegaptanibom.

Na konci prvého roka (54. tyzden) sa 1 053 @Qev opéat’ randomizovalo, aby bud’ pokracovali
v liecbe, alebo ukondili liecbu v 102. tyzd@

VSeobecne sa prinos lieCby udrzalyv @.Qtyzdni s pretrvavajucim zachovanim zrakovej ostrosti

u pacientov, ktori boli opat’ randgriigovani pre pokra¢ovanie v lie¢be pegaptanibom. Pacienti, ktori
boli po jednom roku opét’ randQmiZovani pre zastavenie lieCby pegaptanibom, stratili pocas druhého
roku zrakovu ostrost’. \&

L N
Sthrn priemernyck zm mien zrakovej ostrosti od zaciatku sledovania po tyZden 6, 12, 54 a 102 (LOCF)
K EOP 1003 EOP 1004
. % 03— Simulacia — 03— Simulacia —
N973-0,3 T simulacia/simulaci | 0,3 -0,3 T simulacia/simulaci
ukoncenie ‘. ukoncenie v .
a + ukoncenie a + ukoncenie
N 67 66 54 66 66 53
Priemerna
zmena VA -1,9 -0,0 -4.4 -1,9 -2,0 -3.4
v 6. tyzdni
Priemerna
zmena VA -43 -2,0 -4.8 -2,8 -2,2 -4,7
v 12. tyzdni
Priemerna
zmena VA -9.6 -43 -11,7 -8,0 -7,6 -15,6
v 54. tyzdni
Priemerna
zmena VA -10,8 -9,7 - 13,1 -8,0 -12,7 -21,1
v 102. tyzdni




Udaje ziskané pocas dvojro¢ného obdobia ukazuju, Ze liecba Macugenom sa ma zacat’ ¢o mozno
najskor. U rozvinutého ochorenia sa pri zacati a pokra¢ovani lieCby Macugenom ma zvazit’ potencial
pre zachovanie nepostradatel'ného videnia v oku.

Podavanie liecby Macugenom sucasne do oboch o¢i sa neskiimalo.

Bezpecnost’ a ic¢innost’ Macugenu po dvoch rokoch nebola preukazana.

Pediatrickd populécia

Eurépska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky studii s Macugenom vo

vSetkych podskupinach pediatrickej populacie pre vekom podmienent makuladrnu degeneraciu.
Informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri ¢ast’ 4.2.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia: .
U zvierat sa pegaptanib po intravitrealnom podani pomaly absorbuje z oka do syst¢m V\O obehu.
Rychlost’ absorpcie z oka je limitujucim faktorom pre dostupnost’ pegaptanibu u t, ¢o plati

pravdepodobne aj u ¢loveka. U ¢loveka je priemerny zdanlivy plazmaticky po
pegaptanibu + Standardna odchylka 10 + 4 dni po podani davky 3 mg (10-nd e prekracujucej
odporucanu davku) do jedného oka. ®§

U cloveka sa priemerna maximalna plazmaticka koncetracia pegaptanibhu, ¢o je asi 80 ng/ml, dosiahne
v priebehu 1 — 4 dni po podani 3 mg davky do jedného oka. Prie& hodnota plochy pod krivkou
zévislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu (AUC = Area un%Q' rve) je pri tejto davke 25 pg.h/ml.
Ak sa pegaptanib podava intravitrealne kazdych 6 tyzdioy, kumuluje sa v plazme. Nie je
pravdepodobné, Ze plazmatické koncentracie pegaptani krocia 10 ng/ml pri davkach pod

0,5 mg/oko.

U cloveka sa nehodnotila absolutna biologicka @\pnost’ pegaptanibu po intravitrealnom podani, ale
u potkanov, psov a opic je priblizne 70 — 100%.

U zvierat, ktorym sa podaval pegaptani g’wkach do 0,5 mg/oko do oboch o¢i, predstavovali jeho
plazmatické koncentracie 0,03 % 3&) % hodnoty koncentracie v sklovcovej tekutine.

Distribucia/biotransformécia/gliniriacia:
U mysi, potkanov, psov :g%&s& pegaptanib po intraven6znom podani primarne distribuuje do

plazmatického objemu tstribuuje sa vyraznejsie do periférnych tkaniv. U kralikov bola 24 hodin
po intravitrealnom pqéani pegaptanibu zna¢kovaného radioizotopom do oboch o¢i merana
radioaktivita rozlozena#najmé do sklovcovej tekutiny, sietnice a komorovej tekutiny. U kralikov sa po
intravitreélnq aven6znom podani pegaptanibu znackovaného radioizotopom pozorovali
najvyssie kon acie radioaktivity (s vynimkou oci u intravitredlneho podania) v oblickach.

U krélikO\lfopo jednorazovom intraven6znom a intravitrealnom podani Macugenu znackovaného
radioizotopom zistila v plazme a v moci nukleotidova zlozka, 2°-fluorouridin. Pegaptanib sa
metabolizuje endo- a exonukledzami. U kralikov sa pegaptanib vylucuje primarne vo forme povodnej
latky a metabolitov do mocu.

Osobitné skupiny pacientov:
Farmakokinetika pegaptanibu je podobna u pacientov Zenského a muzského pohlavia a v ramci
vekového rozpétia 50 az 90 rokov.

Sodna sol’ pegaptanibu nebola dostatocne Studovana u pacientov s klirensom kreatininu niz§im ako
20 ml/min. Pokles klirensu kreatininu na 20 ml/min moéze byt’ spojeny az s 2,3-nasobnym zvysSenim
AUC pegaptanibu. U pacientov s klirensom kreatininu vy$sim ako 20 ml/min, ktori boli lieceni
odporucanou davkou sodnej soli pegaptanibu 0,3 mg, nie st potrebné ziadne zvlastne opatrenia.



Farmakokinetika pegaptanibu sa nesledovala u pacientov s poruchou funkcie pecene. Predpoklada sa,
ze pacienti s poruchou funkcie pecene budu dobre tolerovat’ systémovu expoziciu, ked’ze 10-nasobne
vy$$ia intravitredlna davka (3 mg/oko) bola dobre tolerovana.

5.3 Predklinické idaje o bezpecnosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tudii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podani a genotoxicity neodhalili Ziadne osobitné riziko pre 'udi. Neexistuju Studie
o karcinogénnom potenciali pegaptanibu.

U mysi nevyvolédval pegaptanib v intraven6znych davkach 1 — 40 mg/kg/den Ziadne prejavy toxicity
u samic, ani teratogenity, ¢i fetalnej mortality. U mlad’at sa pozorovala znizena telesna hmotnost’

(5 %) a minimalne oneskorena osifikacia na falangoch prednych labiek; a to len pri hladinach
expozicie, ziskanych na zaklade AUC, 300-nasobne vysSich nez st o¢akavané hladiny u l'udi. Tieto
udaje sa preto povazuju za klinicky malo vyznamné. V uvedenej skupine mysich samic

(40 mg/kg/den) boli koncentracie pegaptanibu v amniotickej tekutine 0,05 % hodndt v e.
Neexistuju ziadne stadie tykajuce sa toxicity na reprodukciu u kralikov. ‘ 0

Nie st dostupné udaje na porovnanie dozrievania samcov alebo samic alebo ix%g&v fertility.
*

)
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE \Q

6.1 Zoznam pomocnych latok 0

o\'O

chlorid sodny %
monohydrat dihydrogénfosfore¢nanu sodného O
heptahydrat hydrogénfosfore¢nanu dvojsodného 5\'0

hydroxid sodny (na upravu pH) \
kyselina chlorovodikova (na ipravu pH) Q
voda na injekciu 0

6.2 Inkompatibility QO

K
Nevykonali sa Studie kompatibi@reto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti « l O

O
3 roky. 6

6.4 Specié}n@bﬂzornenia na uchovavanie

Uchovava]Wchladmcke (2 °C -8 °C). Neuchovavajte v mraznicke.
Injekény roztok pred aplikaciou musi dosiahnut’ izbovu teplotu (do 25 °C).
Tento liek sa musi zlikvidovat’, ak sa poneché pri izbovej teplote dlhSie ako dva tyzdne. Aby sa

.....

na injek¢éné podanie.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Kazdé balenie obsahuje vrecko v papierovej Skatul’ke obsahujice 1 ml naplnent injeként striekacku
zo skla typu 1, utesnenu elastomérovou (bromobutylova guma) piestovou zatkou s pripevnenou
piestovou ty¢inkou pridrziavanou plastovou svorkou. Injekéna striekacka ma pripevneny
polykarbonatovy plastovy nadstavec so zavitom (“luer lock), ktorého koniec je uzatvoreny
elastomérovym (bromobutyl/synteticky izoprén) koncovym uzaverom.
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Kazda naplnena injek¢na striekacka obsahuje priblizne 0,25-0,27 ml roztoku.

Kazda skatul’ka obsahuje jednu naplnent injek¢nu striekacku vo vrecku (balenie na jednorazovi
davku).

Balenie sa dodéava bez ihly.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Macugen je urceny len na jednorazové pouzitie. Ak sa Vam zd4, zZe je roztok zakaleny, obsahuje
Castice, alebo ak je poSkodena strickacka, alebo ak plastova svorka chyba alebo nie je pripevnena
k injek¢nej striekacke, tato davka Macugenu sa nesmie pouzit’.

Pred podanim sa musi injekéna striekacka vybrat’ z plastovej svorky a odstranit’ koncovy uzaver. Na
nadstavec so zavitom sa ma nasadit’ ihla s kalibrom 27 alebo 30 a dlzkou 1,27 cm (27 alebo 30 G x Y4
palca), aby sa umoznilo podanie lieku (pozri Obrazok 1 nizsie).

UPOZORNENIE: VzhPadom na to, Ze naplnena striekacka obsahuje vacsi objem® ® (250-270
mikrolitrov) nez je odporuc¢ana davka (90 mikrolitrov), ¢ast’ objemu obsiahnqté@ injekénej
striekacke musi byt’ zlikvidovana pred podanim. Pozri inStrukcie na vytlace '@adhytoéného
obsahu pred podanim injekcie uvedené nizsie. %\%

Obrazok 1. Pred vytlacenim vzduchovej bubliny a nadbytocného 1@

<

‘100

1 \o

Ryska

|

3. rebro (horny
okraj)

(Stcasna vzduchova bublina sa m%@?

Injekena striekacka s ihlou s
Ak sa v nej nachadzaji b
nevystipia ku Spicke inj

jucou nahor sa musi skontrolovat’ za u¢elom pritomnosti bubliniek.
, injek¢na striekacka sa ma jemne poklepat’ prstami, pokial’ bublinky
ej striekacky.

okraj 3.rebra iestovej zatke je v jednej linii s predtlacenou ¢iernou ryskou (pozri Obrazok 2

POMALY stlélfﬁplest, aby ste eliminovali vSetky bubliny a vytlacili nadbyto¢ny liek tak, Zze horny
nizsie). Pig{o/ zatka sa nesmie potiahnut’ naspat’.

Obrazok 2. Po vytlac¢eni vzduchovej bubliny a nadbyto¢ného lieku

"
2

- |

Ryska a horny okraj 3.rebra st v jednej linii
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Teraz sa ma podat’ zostavajici obsah striekacky.

Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z liecku ma byt zlikvidovany v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

PharmaSwiss Ceska republika s.r.o.
Jankovcova 1569/2¢

170 00 Praha 7
Ceska republika

e ’\®
8. REGISTRACNE CISLO ‘(bg)
EU/1/05/325/002 . %\\.

NS

9. DATUM REGISTRACIE / PREDLZENIA REGISTRACI @

Datum prvej registracie: 31. januar 2006 N O0
Datum posledného predlzenia registracie: 19. november 201

O
10. DATUM REVIZIE TEXTU \,Q

O

Podrobné informdcie o tomto lieku su dostupné@internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu/. Q

S
X
U
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A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

N4azov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Pfizer Manufacturing Belgium NV,
Rijksweg 12

B-2870 Puurs

Belgium

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE \(b
e Periodicky aktualizované spravy o bezpe¢nosti ‘\6
Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi periodicky aktualizované sp &zpeénosti tohto lieku

v sulade s poziadavkami stanovenymi v zozname referen¢nych datusov Unie (zoznam EURD)
uvedenom v ods. 7 ¢lanku 107¢ smernice 2001/83/ES a uverejn na europskom internetovom

portali pre lieky. 6

O

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA T UCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

e Plan riadenia rizik (RMP) OQ
Drzitel’ rozhodnutia o registracii Vykon'QDzadované ¢innosti a zdsahy v ramci dohl'adu nad liekmi,

ktoré st podrobne opisané v odsu @()m RMP predlozenom v module 1.8.2 registracne;j
dokumentacie a v ramci vsetkyc ich aktualizécii planu riadenia rizik.

Aktualizovany RMP je po predlozit’:
e na ziadost’ Eurd j agentury pre lieky,
e vzdy v pripa eny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych

inforrnéc'r{%ore mozu viest' k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahn@ 6lezitého medznika (v rdmci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

v pripade,M datum predloZenia periodicky aktualizovanej spravy o bezpecnosti liecku (PSUR)
zhoduje s datumom aktualzacie RMP, mozu sa predlozit’ sucasne.

e Dodato¢né opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim v kazdom ¢lenskom State sa drzitel’ rozhodnutia o registracii dohodne s prisluSnymi
narodnymi organmi na programe vzdelavania.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby po diskusii a dohode s prislusSnymi vnutrostatnymi
organmi kazdého ¢lenského §tatu, v ktorom sa Macugen uvadza na trh, vSetky oftalmologické kliniky,
kde sa bude pouzivat’ Macugen, pri uvedeni na trh a po nom dostali balik s informaciami, ktory bude
obsahovat’ tieto polozky:

e  Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku,

e BezpecCnostnu prirucku pre lekara,

e Video s postupom podania intravitrealnej injekcie,
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e Piktogram postupu podania intravitrealnej injekcie,
e Informécie pre pacienta.

Brozura s informaciami o bezpecnosti pre lekara ma obsahovat’ tieto kli¢ové informacie:

a) Intravitrealny postup, ako bol vykonany v pivotnych klinickych stadiach, spolu s technickymi
zlepSeniami,

b) Pouzitie komplexu povidonu s jodom,

¢) Vykonavanie umyvania a dezinfekcie o¢nych viecok,

d) Pouzitie anestetik na zabezpecCenie ul'avy pre pacienta,

e) Sterilné techniky na zniZenie rizika infekcie,

f) Pouzitie antibiotik,

g) Postupy pre intravitrealne injekéné podanie,

h) Hlavné znaky a priznaky zavaznych neziaducich u¢inkov suvisiacich s intravitreadlnym injekénym
podavanim vratane endoftalmitidy, zvySeného vnatroocného tlaku, poranenia sietnice,
vnutroocného krvacania, traumatickej katarakty, hypersenzitivity a injekcie nadbytocného obsahu,

1) Liecba vnatroo¢ného tlaku, ‘\
j) Liecba endoftalmitidy, ' C)
k) Znalost rizikovych faktorov tykajucich sa vzniku endoftalmitidy, K(b.

1) Hlasenie zavaznych neziaducich tc¢inkov (reminder aid). . é\,

Informacia pre pacienta musi obsahovat nasledujuce kl'acové polozky:

m) Hlavné znaky a priznaky zavaznych neziaducich ucinkov stivisiaci @intravitreélnym injekénym
podéavanim vratane endoftalmitidy, zvySeného vnutroo¢ného tlaku, poskodenia sietnice,
vnutroo¢ného krvéacania, traumatickej katarakty, hypersenzif a injekcie nadbyto¢ného obsahu,

n) Kedy vyhladat’ bezodkladnt lekarsku pomoc u poskyto%g zdravotnickej starostlivosti.

O
Q
O
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OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFO%&IA PRE POUZIVATEL’A
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A. OZNACENIE OBA
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Papierova Skatul’ka

| 1. NAZOV LIEKU

Macugen 0,3 mg injekény roztok

pegaptanib

2. LIECIVO

Jedna naplnena injek¢na strickacka obsahuje pouzitelné mnozstvo pre jednorazova d"@
90 mikrolitrov, ktord obsahuje sodnu sol’ pegaptanibu, ¢o zodpoveda 0,3 mg Vol’né‘,§z§

oligonukleotidu. 56
N
[3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK o ox)
A\
chlorid sodny, monohydrat dihydrogénfosfore¢nanu sodného, he @drét hydrogénfosforecnanu
dvojsodného, hydroxid sodny a kyselina chlorovodikova (na ¥ pH), voda na injekciu.
2
| 4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH ,(('\"'
Injekény roztok. \®
Jednorazova davka 0,3 mg v 90 mikrolitroch. Q
Balenie obsahuje jednu naplnenu injekémﬁ@?kaéku, piestovu zatku a pripevnenu piestovi ty¢inku.
Ihla nie je poskytovana. Q
"
(@)

| 5.  SPOSOB A CESTA PODANIA

g

Len na jednorazové pouii;’* '
t

Pred pouzitim si preég isomnu informaciu pre pouzivatela.

Intravitrealne poui;’ti
’\@

6. SP ALLNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

UPOZORNENIE: Vytlacte nadbyto¢ny objem pred podanim injekcie.
Zarovnajte tretie rebro piestu s predtlacenou ¢iernou ryskou.

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnic¢ke. Neuchovavajte v mraznicke.

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

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

PharmaSwiss Ceska republika s.r.o.
Jankovcova 1569/2¢

170 00 Praha 7 ‘\®
Ceska republika ‘(bg)
S
| 12.  REGISTRACNE CiSLO ’\\b\v
EU/1/05/325/002 \Q
- : N > (\0
| 13. CISLO VYROBNEJ SARZE X
) o~
C. Sarze ,\'Q

£

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSQBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky pred{ko

+&

)

[ 15. POKYNY NA POUZITIEN

e

| 16. INFORMACIE VBRAILLOVOM PiSME

§)

Zdovodnenie ne@ dzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje
*
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Naplnen4 injek¢na striekacka

| 1. NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

Macugen 0,3 mg injekcia

pegaptanib

[2. SPOSOB PODANIA

PAN
3. DATUM EXSPIRACIE 1A\
v
[0
S8
| 4.  CISLO VYROBNEJ SARZE AN\Y
\Q\o
5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEB@V KUSOVYCH
JEDNOTKACH ;\\9
Jednorazova davka: 0,3 mg/90 pl O%
&5
[6. INE e

S
X
U
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Vrecko obsahujuce naplnenu injekénti striekacku, piestovi zatku a pripevnent piestovu tyCinku

[1. NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

Macugen 0,3 mg injekény roztok
pegaptanib

Intravitrealne pouzitie

2. SPOSOB PODANIA \\@
)
ol
3.  DATUM EXSPIRACIE A :\.‘
\"
EXP: %)
D
| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE Yo )

C. sarze: %

JEDNOTKACH

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJE CH ALEBO V KUSOVYCH

&

O\)

@Q

Jednorazova davka: 0,3 mg/90 pl

6. INE o\

A\

Vrecko sa nesmie otvori@h’al’ pacient nie je pripraveny na injekéné podanie.

UPOZORNENIE: \@aéte nadbyto¢ny objem pred podanim injekcie.
Zarovnajte tretie%%;o piestu s predtlacenou ¢iernou ryskou.

>

v
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE SDZiVATEL’A
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

Macugen 0,3 mg injekény roztok
pegaptanib

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu predtym, ako sa zacne vasa liecba tymto lieckom,
pretoZe obsahuje pre vas délezité informacie.

—  Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

— Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

— Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i€¢inok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete: ‘\Q

v e
1. Co je Macugen a na ¢o sa pouziva K(b'
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Macugen . \
3. Ako dostanete Macugen \6
4, Mozné vedlajsie ucinky
5. Ako uchovavat’ Macugen K@
6. Obsah balenia a d’alSie informacie 0

RO

1. Co je Macugen a na o sa pouZiva 06
Macugen je roztok, ktory sa vstrekuje do oka. Pega , lie¢ivo tohto lieku, inhibuje aktivitu faktora,
ktory sa podiel'a na abnormalnej tvorbe novych ciev v oku, znamy ako vaskularny endotelovy
rastovy Faktor;ss (VEGF¢5). Q

Macugen sa pouziva na liecbu vlhkej fon@%om podmienenej makularnej degeneracie (AMD).
Toto ochorenie vedie k strate zraku v d@e ku poskodenia centralnej Casti sietnice (nazyvanej
makula) na o¢nom pozadi. Makuld @’Znuje oCiam ostré centralne videnie, ktoré je potrebné pre také
¢innosti, ako su vedenie Vozidlacvg)\ie drobného pisma a iné podobné ¢innosti.

Pri vlhkej forme AMD ras\%@ sietnicou a makulou nezvycajné cievy. Tieto nové cievy mozu

krvécat’ a prepustat’ teku@l, ¢o vedie k vydutiu alebo vyvyseniu makuly, ¢im sa poskodi alebo

celkom zanikne cent;@e videnie. Za tychto okolnosti méze byt strata zraku rychla a zavazna.

Macugen zastavyjg rast tychto nezvycajnych ciev, ako aj krvacanie z nich a presakovanie tekutiny.

Liek sa pouii\@%ébu vSetkych typov abnormalneho rastu ciev u dospelych pacientov s AMD.
A%

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Macugen
Nesmiete dostat’ Macugen

Ak ste precitliveny (alergicky) na pegaptanib alebo na ktorukol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku
(uvedené v Casti) .
Ak mate infekciu alebo podozrenie na infekciu v oku alebo v jeho okoli.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako dostanete Macugen, porozpravajte sa so svojim lekarom.

Prilezitostne sa po injekcii Macugenu (pocas nasledujucich 2 tyzdilov) moze vyskytnut infekcia alebo
krvacanie v oku. Je ddlezité o mozno najskdr rozpoznat’ a liecit’ tieto stavy. Informujte okamzite
svojho lekara, ak spozorujete ktorykol'vek z nasledujucich priznakov: bolest’ v oku alebo zosilneny
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neprijemny pocit v oku, zhorSujuce sa zaCervenanie oka, rozmazané alebo zhorSené videnie, zvySenu
precitlivenost’ na svetlo, zvyraznené mihanie (bodky) pred o¢ami. Ak vas lekar nie je z akéhokol'vek
dovodu dostupny, okamzite kontaktujte zastupujuceho lekéara.

U niektorych pacientov sa na kratky ¢as ihned” po podani injekcie moze zvysit' tlak vo vnitri lieGeného
oka. Vas lekar moze tento stav sledovat’ po kazdej injekcii.

Coskoro po injekcii sa mozu vyskytnat’ zdvazné alergické reakcie. Priznaky, s ktorymi sa mozete
stretnut’ a pokyny, ¢o robit’ v takychto pripadoch st popisané v Casti 4 tejto pisomnej informacie.

Deti a dospievajuci
Macugen sa nema pouzivat’ u deti a dospievajiicich mladsich ako 18 rokov.
Iné lieky a Macugen

*
Ak uzivate alebo ste v poslednom case uzivali eSte iné lieky, resp. budete uzivat d’@lé@ky povedzte
to, prosim, svojmu lekarovi alebo lekarnikovi. K
&

Tehotenstvo a dojcenie \X

Ak ste tehotna alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak pléu‘(ﬁé at’ diet’a, porad’te sa so
svojim lekarom predtym, ako zacnete liecbu Macugenom. 0

* Nie st ziadne skusenosti s podavanim Macugenu tehotnym ﬂr@l. Macugen sa nema pouzivat’
pocas tehotenstva, pokial mozny prinos neprevazi mozné ri@) pre nenarodené dieta. Ak ste tehotna,
porad’te sa so svojim lekarom pred zacatim liecby Mac

» Macugen sa neodporuca pocas dojcenia, pretoze ni ‘%&ime, ¢i sa Macugen vylucuje do
materského mlieka. Porad’te sa so svojim 1ekér0n\A@o lekarnikom pred zacatim liecby Macugenom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov QQ
Po podani Macugenu mozete mat’ prec rozmazané videnie. V takomto pripade neved’te vozidla,
ani neobsluhujte stroje, kym sa vam neupravi.

Dolezité informacie o niekto@loikéch Macugenu

Tento liek obsahuje mer;% o 1 mmol sodika (23 mg) v 90 mikrolitroch davky, t.j. v podstate
zanedbatelné mnoist%s ika (pozri Cast’ 6).

3. Ako d’ds@’\g: Macugen
\/

Vsetky injekcie Macugenu vam poda vas lekar.

Macugen sa podava ako jednorazova injekcia (0,3 mg) do oka v 6-tyzdnovych intervaloch (tzn. 9-krat
do roka). Injekcia sa ddva do ocného sklovca, ktory je tvoreny zZelatinovou substanciou vo vnutri oka.
Vas lekar bude sledovat’ vas zdravotny stav a odporuci, ako dlho mate byt lieCeny Macugenom.

Pred zacatim liecby vam lekar méze odporucit’, aby ste pouzili antibiotickll o¢nu instilaciu (kvapky),
alebo aby ste si dokladne vymyli o¢i. Vas lekar vam poda tiez lokalne anestetikum (liek na
znecitlivenie oka). Tym sa znizi alebo zabrani akejkol'vek bolesti, ktord mozete pocitovat’ pocas
injekéného podania.

Ak viete, ze ste alergicky na akukol'vek latku, prosim, nezabudnite to oznamit’ svojmu lekarovi.

Po kazdej injekcii vam lekar moze odporucit’, aby ste pouzili antibiotickt o¢n1 instilaciu (alebo iny
druh antibiotickej liecby) ako ochranu pred infekciou oka.
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AKk ste dostali viac Macugenu ako ste mali dostat’

V pripade podania nadmerného objemu Macugenu moze dojst’ k vyraznému narastu vnatroo¢ného
tlaku. Vzdy ked’ pocitite poruchy videnia, neprijemny pocit v oku / bolest’, zacCervenanie oka alebo
nevolnost’ a vracanie, ihned informujte svojho lekara a povedzte mu o svojich priznakoch.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekérnika.

4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak, ako vSetky lieky, aj tento liek moZze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Pripady zavaznej alergickej reakcie, vratane anafylaktickej reakcie a angioedému, ktorych priznaky st
popisané nizsie, boli hlasen¢ kratko po podani injekcie. Vyhladajte, prosim, okamzit @ku pomoc,
ked’ kratko po podani injekcie zaznamenate niektory z nasledujucich priznakov: na‘hl(} tup tazkosti
s dychanim alebo sipot, opuch tst, tvare, ruk alebo noh, svrbenie koze, mdloba, pulz, zaludo¢né
kf¢e, nutkanie na vracanie, vracanie alebo hnacka. Frekvencia tychto Vedl’aj Sich&inkov sa neda

odhadnut’ z dostupnych udajov

Menegj Casto sa po lieCbe Macugenom modze poc¢as nasledujtcich 2 tyz %skytnut infekcia

vo vnutornej Casti oka. Priznaky, ktoré mozete pocitovat), st OplS 1 ti 2 tejto pisomne;j
informéacie (“Upozornenia a opatrenia“). Precitajte si, prosim, ca@ nformuJe vas, ako postupovat,
ked’ mate akykol'vek z tychto priznakov. %

Dal$ie mozné vedlajsie u¢inky su: QO
VePmi ¢asté (postihuju viac ako 1 pouzwatel’a

Tieto vedl'ajsie t€inky su najpravdepodobne@Qprlcmene skor injekénym podanim nez samotnym
lickom a zahfnaju:
e zapal oka, Q
bolest’ v oku, @
zvyseny tlak vo vnutri o 0

malé Skvrny na pc@ ka (bodkovita keratitida),

malé Castice aleb y pred ocami (zhluky alebo zakaly v sklovci).
Casté (postihuju 1 2@0 pouzivatelov zo 100)

Dalsie Gasté hl@\h)cne vedl'ajsie ucinky, pravdepodobne suvisiace s lickom alebo s injekénym

podanim, hfta
e roznizané videnie,

poruchu zraku

neprijemny pocit v oku,

zniZenie zrakovej ostrosti,

zvysenu citlivost’ na svetlo, zablesky pred ocami,

krvacanie vyskytujice sa v okoli oka (periorbitalne krvacanie),

oko podliate krvou (spojovkové krvacanie),

narus$enie rosolovitej Casti vo vnutri oka (narusenie sklovca), ako je posunutie alebo natrhnutie

(odlupenie sklovca),

zakalenie SoSovky (kataraktu),

e narusenie povrchu oka (rohovky),

e opuch alebo zapal o¢ného viecka, opuch vnutornej ¢asti o¢ného viecka alebo vonkajsieho
povrchu oka (spojovky),
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e zapal oka, natrhnutie spojovky, zapal spojovky (konjunktivitidu), suché oko, vytok z oka,
podrazdenie oka, svrbenie oka, sCervenenie alebo rozsirenie zrenice.

Dalsie Gasté hlasené iné ako o¢né vedlajsie uginky, pravdepodobne suvisiace s lickom alebo
s injekénym podanim, zahfiaju:

e Dbolest’ hlavy,

e vytok z nosa.

Menej ¢asté (postihuji 1 aZ 10 pouZivatelov z 1 000)

Menej Casté hlasené o¢né vedl'ajsie ucinky, pravdepodobne suvisiace s lickom alebo s injek¢nym
podanim, zahimaju:

e zapal oka alebo vonkajSieho povrchu oka,
krvacanie v oku alebo vo vnutornej ¢asti oka (v sklovci),

napitie v oku,
zapal centralnej Casti povrchu oka (keratitidu), \®
malé depozita v oku alebo na jeho povrchu (rohovke), depozita na ocnom W,

svrbenie oéného viecka, ,\g

narusenu reakciu oka na svetlo (poruchu pupilarneho reflexu), .
malé erdzie na centralnej Casti povrchu oka (rohovke), Q\
poklesnutie oéného viecka @
jazvu v oku (retinalnu jazvu), K

malt opuchlinu na oénom viecku v dosledku zapalu (ch %1),

znizeny tlak v oku, %

reakciu v mieste podania injekcie, pluzgieriky v @ podania injekcie,
posunutie alebo natrhnutie vrstvy na o¢nom po@ietnice),

poruchu zrenice, farebnej Casti oka (dl’lhovk)g'

okluziu (upchatie) retinalnej tepny, \

vyvratenie ocného viecka, poruchu poh@loka, podrazdenie o¢ného viecka,
krv v oku, zmenu farby oka, depozi@ok ,

zapal oka (iritidu),

zanorenie o¢ného nervu, Q

deformaciu zrenice, 4 @

okluziu zily na o¢nom 1,

vytekanie rosolovijtej oty oka.

Menej Casté hlasené iné Qoéné vedlajsie ucinky, pravdepodobne suvisiace s lickom alebo
s injekénym podanintyZhhtiiaja:
e no¢niim depresiu, hluchotu, zavrat,
busetd ca, vysoky tlak krvi, rozsirenie srdcovnice (velkej cievy),
zéworn}?ch dychacich ciest, vracanie, nechutenstvo,
podrazdenie alebo zapal koze, zmeny farby vlasov, koznu vyrazku, svrbenie,
noc¢né potenie, bolest’ chrbta, inavu, triasku, stuhnutost’, bolest’ na hrudniku, nahly vzostup
teploty a priznaky podobné chripke (bolest’ celého tela)
e zvySenie peCenovych enzymov, odreniny.

Existuje malé riziko mierneho pretrvavajuceho zvyseného tlaku vnutri oka po opakovanom podani
injekcie do oka.

Hlasenie vedlajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara, alebo lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Vedl'ajSie i¢inky mozete hlasit’ aj priamo prostrednictvom narodného systému hlasenia
uvedené¢ho v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich u¢inkov moZzete prispiet’ k ziskaniu d’alsich informacii

o bezpecnosti tohto lieku.
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5.  Ako uchovavat’ Macugen
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po ddtume exspiracie, ktory je uvedeny na Stitku a papierovej Skatul'ke po
EXP. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v mesiaci.

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

Tento liek sa musi zlikvidovat, ak sa ponecha pri izbovej teplote dlhsie ako dva tyzdne.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6Zzu chranit’ Zivotné prostredie. .

6. Obsah balenia a d’alSie informacie é\g

Co Macugen obsahuje @Q\

- Liecivo je pegaptanib. Kazda jednorazova naplnena inj ekéné@tr&kaéka obsahuje davku 0,3 mg
pegaptanibu v 90 mikrolitroch. N

- Dalsie zlozky st chlorid sodny, monohydrat dihydrogéffjosfore¢nanu sodného, heptahydrat
hydrogénfosfore¢nanu dvojsodného, hydroxid so kyselina chlorovodikova (na Gpravu pH)
a voda na injekciu. DalSie informacie t}'/kajﬁce& bsahu sodika v Macugene, pozri Cast’ 2.

Ako Macugen vyzera a obsah balenia Q\
Macugen injekény roztok sa dodava v j ed@ ovom baleni.

Kazdé balenie obsahuje vrecko v 3&9@ Skatul'ke obsahujuce naplnent injeként striekacku zo skla
typu L, s napliou 0,25-0,271 ml u, utesnenu elastomérovou piestovou zatkou s pripevnenou
piestovou ty¢inkou pridrziav lastovou svorkou. Injekéna striekacka ma pripevneny
polykarbonatovy plaston@vec so zavitom (“luer lock®), ktoré¢ho koniec je uzatvoreny
elastomérovym koncovy averom.

Balenie sa dodava bezeihly.

-

Drzitel r h‘ﬂ&tia o registracii: Vyrobca:

PharmaSwiss/Ceska republika s.r.o. Pfizer Manufacturing Belgium NV,
Jankovcova 1569/2¢ Rijksweg 12

170 00 Praha 7 B-2870 Puurs

Ceska republika Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:
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Belgié/Belgique/Belgien
Bausch & Lomb Pharma nv/sa, Belgium
Tél/Tel: + 32 (0)3 280 82 84

Bwarapus
PharmaSwiss EOOD
Ten.: +359289 52110

Ceska republika
PharmaSwiss Ceska republika s.r.o.
Tel: + 420 234 719 600

Danmark

Bausch & Lomb Nordic AB

TIf: 80 88 82 68

TIf (fra udlandet):: +46 8 616 95 85

Deutschland
Bausch & Lomb GmbH
Tel: +49 (0)30 33093 0

Eesti
PharmaSwiss Eesti OU
Tel: +372 6 827 400

EAMada
Pharmaswiss Hellas A.E.
TnA: +30 210 8108 460

Espaiia 0
Bausch & Lomb, S.A. O

Tel: + 34 91 657 63 00 Q
")

France 0

Laboratoire Chauvin SAS OQ

Tél: +33 (046712303

Hrvatska 6

PharmaSwiss d.q.q.

Tel: +385 1 6‘3%%3
N\

Ireland

Bausch & Lomb UK Ltd.
Tel: +44 (0) 1748 828864

Island
Bausch & Lomb UK Ltd.
Simi fra atlondum: +44 (0) 1748 828864

Italia
Bausch & Lomb-IOM S.p.A.
Tel: + 39 (0)2 27407300

Kvnpog
Kypropharm Ltd.

Lietuva
PharmaSwiss UAB
Tel. + 3705279 076

Luxembourg/Luxemburg
Bausch & Lomb Pharma nv/sa, Belgium
Tél/Tel: + 32 (0)3 280 82 84

Magyarorszag

Valeant Pharma Magyarorszag Kft.
Tel. +36 1 345 5900

Malta

Laboratoire Chauvin, France
Tél: +33 (0)4 67 1230 30

X2,
O
Nederland

Bausch & Lomb Pharma %és, Belgium
Tel: + 32 (0)3 280 82 8'4\%

Norge §0®

Bausch & Lo rdic AB
TIf: 800 10,9
Fra utlanﬁ’g' f: +46 8 616 95 85

+49 (0)30 33093 0

Hﬁ' ¢h & Lomb GmbH

Polska
Valeant sp. z 0.0. sp. j.
Tel.: +48 17 865 51 00

Portugal
Bausch & Lomb, S.A. (Sucursal Portugal)
Tel: +351 21424 1510

Romania
Valeant Pharma S.R.L.
Tel: +40 374 102 600

Slovenija
PharmaSwiss d.o.o.
Tel: + 386 1 2364 700

Slovenska republika
Valeant Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 3233 4900

Suomi/Finland

Bausch &Lomb Nordic AB

Puh./Tel: 0800 773 851

Ulkomailta/Fran utomlands: +46 8 616 95 85

Sverige
Bausch & Lomb Nordic AB
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TnA: + 357 22 43 46 99 Tel: 020 088 3496
Fran utomlands: +46 8 616 95 85

Latvija United Kingdom
SIA PharmaSwiss Latvia Bausch & Lomb UK Ltd.
Tel: + 371 67502185 Tel: +44 (0) 1748 828864

Tato pisomna informéacia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky:
http://www.ema.europa.eu/.
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Nasledujtica informécia je urcend len pre zdravotnickych pracovnikov:

UPOZORNENIE: vzhl’adom na to, Ze naplnena striekacka obsahuje vic¢si objem lieku (250-270
mikrolitrov) nez je odporuc¢ana diavka (90 mikrolitrov), ¢ast’ objemu obsiahnutého v injek¢nej
striekacke musi byt’ zlikvidovana pred podanim. Pozri inStrukcie na vytlacenie nadbyto¢ného
obsahu pred podanim injekcie uvedené nizsie.

Obrazok 1. Pred vytla¢enim vzduchovej bubliny a nadbyto¢ného lieku

\
Ryska é\'

3. rebro (horny
okraj) KQ
(Sucasna vzduchova bublina sa moze menit) 0
4
Injekéna striekacka s ihlou smerujucou nahor sa musi skonty%:nat’ za ucelom pritomnosti bubliniek.
Ak sa v nej nachadzaju bublinky, injek¢na striekacka sa n@ e poklepat’ prstami, pokial’ bublinky
nevystupia ku Spicke injek¢nej striekacky. \'Q

POMALY stlacajte piest, aby ste eliminovali v§ ubliny a vytlacili nadbyto¢ny liek tak, ze horny
okraj 3.rebra na piestovej zatke je v jednej li predtlacenou ¢iernou ryskou (pozri Obrazok 2
nizsie). Piestova zatka sa nesmie potiahnuéaspiit’.

N

Obrazok 2. Po Vytlaéenl'tzg&hovej bubliny a nadbyto¢ného lieku

)
LS

d
-
SN

Ryska a horny okraj 3.rebra st v jednej linii

Teraz sa ma podat’ zostavajici obsah striekacky.

Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku ma byt’ zlikvidovany v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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