PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento lé¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

o0 bezpecénosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci G€inky.
Podrobnosti o hlaSeni nezddoucich uc¢inkt viz bod 4.8.

1. NAZEV PRiPRAVKU

Verquvo 2,5 mg potahované tablety

Verquvo 5 mg potahované tablety

Verquvo 10 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{

Verquvo 2.5 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje vericiguatum 2,5 mg.

Pomocné latky se znamym ucinkem
Jedna potahovana tableta obsahuje 58,14 mg laktdzy (jako monohydrat), viz bod 4.4.

Verquvo 5 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje vericiguatum 5 mg.

Pomocné latky se znamym uicinkem
Jedna potahovana tableta obsahuje 55,59 mg laktézy (jako monohydrat), viz bod 4.4.

Verquvo 10 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje vericiguatum 10 mg.

Pomocné latky se znamym ucinkem
Jedna potahovana tableta obsahuje 111,15 mg lakt6zy (jako monohydrat), viz bod 4.4.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Potahovana tableta (tablety)

Verquvo 2.5 mg potahované tablety

Kulaté bikonvexni bilé potahované tablety o priméru 7 mm, oznacené ,,2,5“ na jedné strané a ,,VC* na
druhé stran¢.

Verquvo 5 mg potahované tablety

Kulaté bikonvexni hnédocervené potahované tablety o priiméru 7 mm, oznacené ,,5° na jedné stran¢ a
,,VC*“ na druhé strané.



Verquvo 10 mg potahované tablety

Kulaté bikonvexni Zlutooranzové potahované tablety o priméru 9 mm, oznacené ,,10° na jedné strané
a,,VC* na druhé strané.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Verquvo je indikovan k 16¢bé symptomatického chronického srde¢niho selhani u dospélych
pacientl se snizenou ejekeni fraket, kteti jsou ve stabilizovaném stavu po nedavné epizodé
dekompenzace vyzadujici i.v. 1é¢bu (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Davkovani

Vericigvat se podava soucasné s jinymi piipravky k 1é¢bé srdecniho selhani.

Nez pacient zacne uzivat vericigvat, je tteba peclivé optimalizovat stav té€lnich tekutin a 1écbu
diuretiky, aby se po epizodé dekompenzace stav pacienta stabilizoval, a to zejména u pacientii s velmi
vysokymi hladinami NT-proBNP (viz bod 5.1).

Doporucena zahajovaci davka je 2,5 mg vericigvatu jednou denn¢. Davka by méla byt zdvojnasobena
ptiblizn¢ kazdé 2 tydny do dosazeni cilové udrzovaci davky 10 mg jednou denné, podle tolerance
pacienta.

Pokud se u pacientti objevi problémy s toleranci (symptomatickd hypotenze nebo systolicky krevni
tlak [STK] nizsi nez 90 mmHg), doporucuje se piechodna titrace davek vericigvatu smérem dolti nebo
vysazeni vericigvatu (viz bod 4.4).

Lécba se nema zahajovat u pacientti s STK <100 mmHg (viz bod 4.4).

Vynechana davka

Pokud je vynechana davka, ma byt uzita, jakmile si pacient vzpomene, a to ve stejny den, kdy doslo

k vynechani davky. Pacienti nesmi uzit dvé davky vericigvatu v tyz den.

Zvlastni populace

Starsi pacienti
Uprava davkovani se u star§ich pacientdi nevyzaduje (viz body 5.1 a 5.2).

Porucha funkce ledvin

Uprava davkovani se u pacientt s odhadovanou glomerularni filtraci (¢GFR) >15 ml/min/1,73 m?
(nelécenych dialyzou) nevyZzaduje. Lécba vericigvatem se nedoporucuje u pacientti s eGFR

<15 ml/min/1,73 m? pfi zah4jeni 1é¢by nebo u pacientd na dialyze (viz body 4.4 a 5.2).

Porucha funkce jater
Uprava davkovani se u pacientt s lehkou nebo stiedné tézkou poruchou funkce jater nevyzaduje.
Lécba vericigvatem se nedoporucuje u pacientd s t€zkou poruchou funkce jater (viz body 4.4 a 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecnost a ti¢innost vericigvatu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla dosud stanovena.
Nejsou dostupné zadné klinické udaje. V neklinickych studiich byly pozorovany nezadouci u¢inky na
rust kosti (viz bod 5.3).



Zpusob podani

Peroralni podani. Pripravek Verquvo se ma uzivat spolu s jidlem (viz bod 5.2).

Drceni tablet

Pacientiim, kteti nedokazou spolknout celé tablety, 1ze ptipravek Verquvo bezprostiedné pred

podanim rozdrtit a smichat s vodou (viz bod 5.2).

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.

- Soucasné uzivani spolu s jinymi stimuldtory solubilni guanylatcyklazy (sGC), jako je naptiklad
riocigvat (viz bod 4.5).

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Symptomaticka hypotenze

Vericigvat mtize zpisobovat symptomatickou hypotenzi (viz bod 4.8). Pacienti s STK niz$im nez
100 mmHg nebo symptomatickou hypotenzi pii zahajeni 1é¢by nebyli studovani.

O moznosti rozvoje symptomatické hypotenze je tfeba uvazovat u pacientl s hypovolémii, zdvaznou
obstrukei vytokového traktu levé komory, klidovou hypotenzi, dysfunkci autonomniho nervového
systému, hypotenzi v anamnéze nebo soub&éznou lécbou antihypertenzivy ¢i organickymi nitraty (viz
bod 4.5). Pokud se u pacienti objevi problémy s toleranci (symptomaticka hypotenze nebo STK nizsi
nez 90 mmHg), doporucuje se prechodna titrace davek vericigvatu smérem dolii nebo vysazeni
vericigvatu (viz bod 4.2).

Soubézné uzivani vericigvatu a inhibitort PDES, jako je sildenafil, nebylo u pacienti se srde¢nim
selhanim studovano, a proto se nedoporucuje vzhledem k moznému zvysenému riziku symptomatické
hypotenze (viz bod 4.5).

Porucha funkce ledvin

Nebyly provedeny zadné studie u pacientii s eGFR <15 ml/min/1,73 m? pii zahjeni 1é¢by nebo na
dialyze, a proto se 1écba vericigvatem u téchto pacientd nedoporucuje (viz body 4.2 a 5.2).

Porucha funkce jater

Nebyly provedeny zadné studie u pacientti s téZkou poruchou funkce jater, a proto se 1écba
vericigvatem u téchto pacientd nedoporucuje (viz body 4.2 a 5.2).

Pomocné latky

Laktéza

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje laktozu. Pacienti se vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci
galaktdzy, uplnym nedostatkem laktdzy nebo malabsorpci gluko6zy a galaktézy nemaji tento pripravek
uZzivat.

Sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Farmakodynamické interakce

Soucasné podavani vericigvatu s hemodynamicky aktivnimi latkami nevedlo k vyraznéjsimu nez
aditivnimu uc¢inku (viz body 4.4 a 5.1). Navic pokud byl vericigvat podavan soucasné s jinymi
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1éCivymi pripravky pouzivanymi u pacienttl se srde¢nim selhanim, snizoval systolicky krevni tlak
pfiblizn€ o 1 az 2 mmHg (viz bod 4.8).

Jiné stimulatory solubilni guanylatcyklazy (sGC)
Piipravek Verquvo je kontraindikovan u pacientll soucasné uzivajicich jiné stimulatory solubilni
guanylatcyklazy (sGC), jako je naptiklad riocigvat (viz bod 4.3).

Inhibitory PDES

Pridani jedné davky sildenafilu (25, 50 nebo 100 mg) k vice davkam vericigvatu (10 mg) jednou
denné u zdravych subjektl bylo spojeno s dal§im snizenim krevniho tlaku (TK) vsed¢, a to nejvyse
0 5,4 mmHg (systolicky/diastolicky TK, stfedni arterialni tlak [SAT]) ve srovnani s podavanim
samotného vericigvatu. Pii podavani riznych davek sildenafilu nebyl pozorovan zadny trend zavisly
na davce.

Soubézné podavani nebylo spojeno s klinicky vyznamnym vlivem na expozici (AUC a Ciax)

u zadného z téchto 1éCivych pripravki.

Soubézné uzivani vericigvatu a inhibitort PDES, jako je sildenafil, nebylo u pacienti se srde¢nim
selhanim studovano, a proto se nedoporucuje vzhledem k moznému zvySenému riziku symptomatické
hypotenze (viz bod 4.4).

Kyselina acetylsalicylova

Podani jednotlivé davky vericigvatu (15 mg) zdravym subjektim nemélo vliv na G¢inek kyseliny
acetylsalicylové (500 mg) na krvacivost nebo na agregaci krevnich destic¢ek. Pti 16¢bé samotnym
vericigvatem (15 mg) se krvacivost ani agregace krevnich desti¢ek nezménila.

Soubézné podavani s kyselinou acetylsalicylovou nebylo spojeno s klinicky vyznamnym vlivem na
expozici (AUC a Cnax) vericigvatu.

Warfarin

Podani vice davek vericigvatu (10 mg) zdravym subjektim nemélo vliv na ucinek jedné davky
warfarinu (25 mg) na protrombinovy Cas a aktivitu faktort II, VII a X.

Soubézné podavani nebylo spojeno s klinicky vyznamnym vlivem na expozici (AUC a Cinax)
u zadného z téchto 1éCivych pripravki.

Kombinace sakubitril/valsartan

Pridani vice davek vericigvatu (2,5 mg) k vice davkam sakubitrilu/valsartanu (97/103 mg) u zdravych
subjektti nemélo zadny Géinek na krevni tlak vsed€ ve srovnani s podanim samotného
sakubitrilu/valsartanu.

Soubézné podavani nebylo spojeno s klinicky vyznamnym vlivem na expozici (AUC a Ciax)

u zadného z téchto 1éCivych pripravki.

Organické nitraty

Soubézné podavani vice davek vericigvatu zvySenych na 10 mg jednou denné€ nemeénilo vyznamné
ucinek kratkodobé a dlouhodobé piisobicich nitratl (nitroglycerin ve spreji a isosorbid-mononitrat
[ISMN]) na krevni tlak vsedé u pacientli s ischemickou chorobou srde¢ni. U pacientd se srde¢nim
selhanim bylo soub&ézné uzivani kratkodobé plisobicich nitrati dobie tolerovano. Zkusenosti se
soub&znym uzivanim vericigvatu a dlouhodobé plisobicich nitrati u pacientd se srde¢nim selhanim
jsou omezené (viz bod 4.4).

Farmakokinetické interakce

Vericigvat je u ¢lovéka eliminovan nékolika zptisoby. Dominantnim zptisobem je glukuronidace
prostiednictvim UGT1A9 a UGT1A1; vericigvat neovlivituje farmakokinetiku jinych 1é¢ivych
ptipravki (viz bod 5.2).



Inhibitory UGTIAY9/1A41

Vericigvat je metabolizovan prostfednictvim UGT1A9 a UGT1AL1. Inhibitory téchto UGT mohou vést
ke zvySené expozici vericigvatu.

Pii soucasném podavani vericigvatu s kyselinou mefenamovou (slaby az stfedné silny inhibitor
UGT1A9) nebyl pozorovan zadny klinicky vyznamny G¢inek na expozici vericigvatu.

Jelikoz silna inhibice UGT1A9 nebo kombinované UGT1A9/1A1 nebyla v klinickych studiich
Iékovych interakci testovana kvili nedostatku dostupnych inhibitort, klinické disledky souc¢asného
podavani s témito 1é¢ivymi pfipravky nejsou v soucasnosti znamy.

Soubézné uzivani s lécivymi pripravky, které zvysuji Zaludecni pH

Soubézna 1écba 1é¢ivymi pripravky, které zvysuji zaludeéni pH, jako jsou inhibitory protonové pumpy
(omeprazol), antagonisté receptortt H2 nebo antacid (hydroxid hlinity / hydroxid hofe¢naty), nemély
vliv na expozici vericigvatu, pokud byl vericigvat pacienty se srde¢nim selhanim uzivan podle pokynt
s jidlem (viz bod 4.2).

Zadné vyznamné interakce

Soucasné podavani s 1é¢ivymi pripravky, které ovliviiuji jeden nebo vice zplsobu eliminace
vericigvatu, nema klinicky vyznamny vliv na farmakokinetiku vericigvatu.

Nebyl pozorovan zadny klinicky vyznamny ucinek na expozici vericigvatu, jestlize byl vericigvat
podavan soubézné s ketokonazolem (inhibitor ovliviiyjici vice drah CYP a transportérit), nebo
rifampicinem (induktor vice drah u UGT, CYP a transportéru).

Nebyl pozorovan zadny klinicky vyznamny ucinek na expozici midazolamu (substrat CYP3A) nebo
digoxinu (substrat P-gp), pokud byl vericigvat podavan soub&zné s témito 1é¢ivymi piipravky.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Té&hotenstvi

Udaje o podavani vericigvatu téhotnym Zenam nejsou k dispozici. Studie na zvifatech prokazaly
reproduk¢ni toxicitu v pfitomnosti matetské toxicity (viz bod 5.3). Jako preventivni opatieni se
podavani vericigvatu v té¢hotenstvi a u zen v reprodukénim véku, které nepouzivaji antikoncepci,
nedoporucuje.

Kojeni

Nejsou k dispozici zddné informace o pritomnosti vericigvatu v lidském matetském mléku, i¢inku na
kojené déti nebo Ucincich na tvorbu mléka. Vericigvat je pfitomen v mléku kojicich samic potkand.
Riziko pro kojené déti nelze vyloucit.

Na zakladé¢ posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a prospésnosti 1é¢by pro matku je nutno
rozhodnout, zda prerusit kojeni nebo ukon¢it/prerusit podavani vericigvatu.

Fertilita

Nejsou k dispozici zadné udaje o ucinku vericigvatu na lidskou fertilitu. Ve studii se samci a samicemi
potkant nebyly prokazany nepfiznivé ucinky vericigvatu na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Vericigvat ma maly vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Pokud fidite vozidla nebo
obsluhujete stroje, je tieba vzit v uvahu, Ze se ob¢as mize objevit zavrat’.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Nejcastéji hlasenym nezadoucim Gcinkem behem 1é¢by vericigvatem byla hypotenze (16,4 %).



Tabulkovy seznam nezadoucich Géinkt

Bezpecnost vericigvatu byla vyhodnocena ve studii faze II1 (studie VICTORIA), ktera zahrnovala
celkem 2 519 pacientli Iécenych vericigvatem (davkou do 10 mg jednou denn€) (viz bod 5.1). Stfedni
doba trvani expozice vericigvatu byla 1 rok a maximalni doba trvani byla 2,6 roku.

Nezadouci u€inky hlasené pti podavani vericigvatu ziskané z klinickych studii jsou uvedeny v tabulce
nize a sefazeny podle tfid organovych systémi MedDRA a dale podle Getnosti. Cetnosti jsou
definovany jako velmi ¢asté (>1/10), ¢asté (=1/100 az <1/10), méné ¢asté (>1/1 000 az <1/100),
vzacné (>1/10 000 az <1/1 000) a velmi vzacné (<1/10 000).

Tabulka 1: NeZadouci ucinky

MedDRA — Velmi &asté Casté

tfida organovych

systému

Poruchy krve a Anemie

lymfatického systému

Poruchy nervového Zavrat

systému Bolesti hlavy

Cévni poruchy Hypotenze

Gastrointestinalni Nauzea

poruchy Dyspepsie
Zvraceni
Gastroezofagealni reflux

Popis vybranych nezaddoucich uéinki

Hypotenze

V pribéhu studie VICTORIA bylo priimérné sniZeni systolického tlaku ptiblizné o 1 az 2 mmHg vétsi
u pacientd, kteti dostavali vericigvat, ve srovnani s pacienty, ktefi dostavali placebo. Ve studii
VICTORIA byla hypotenze hlasena u 16,4 % pacientl 1é¢enych vericigvatem ve srovnani se 14,9 %

u pacientd 1é¢enych placebem. Tyto udaje se tykaji také ortostatické hypotenze, ktera byla hlaSena

u 1,3 % pacientil 1é€enych vericigvatem ve srovnani s 1,0 % u pacientt lécenych placebem.
Symptomaticka hypotenze byla hlaSena u 9,1 % pacientl 1é¢enych vericigvatem a u 7,9 % pacientd
Iécenych placebem a byla povazovana za zavaznou nezadouci piihodu u 1,2 % pacientt 1écenych
vericigvatem a 1,5 % pacientti 1é¢enych placebem (viz bod 4.4).

Hlaseni podezieni na nezddouci uéinky

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci léCivého pripravku je dilezité. Umoznuje to
pokraovat ve sledovani poméru piinosii a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkl uvedeného v Dodatku V.

4.9 Piedavkovani

Predavkovani vericigvatem muze vést k hypotenzi. Pokud to bude nezbytné, je tfeba podavat
symptomatickou 1é¢bu. Vzhledem k tomu, Ze tento 1éCivy piipravek je vysoce vazan na proteiny, je
nepravdépodobné, ze by mohl byt odstranén dialyzou.



5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Kardiaka, jind vazodilatancia pouzivana u onemocnéni srdce, ATC kod:
C01DX22

Mechanismus u¢inku

Vericigvat je stimulator solubilni guanylatcyklazy (sGC). Srde¢ni selhani je spojeno s narusenou
syntézou oxidu dusnatého (NO) a sniZenou aktivitou jeho receptoru, kterym je sGC. Deficit
cyklického guanosin-monofosfatu (¢cGMP), jehoZz vznik je katalyzovan sGC, prispiva k dysfunkci
myokardu a cévni dysfunkci. Vericigvat obnovuje poméry (kompenzuje deficit) v signalni cesté NO-
sGC-cGMP tim, ze pfimo stimuluje sGC, nezavisle na NO a synergicky s NO, ¢imz se zvySuji hladiny
intracelularniho cGMP, coz miize zlepSovat jak funkci myokardu, tak cév.

Farmakodynamické uéinky

Farmakodynamické ucinky vericigvatu odpovidaji mechanismu u¢inku stimuldtoru sGC, coz vede
k relaxaci hladkého svalstva a vazodilataci.

Ve 12tydenni placebem kontrolované studii pro stanoveni davek (SOCRATES-REDUCED) u
pacienti se srde¢nim selhanim vedlo podavani vericigvatu pfidaného ke standardni 1é¢bé k na davce
zavislému snizeni hladiny biomarkeru srde¢niho selhani NT-proBNP, v porovnani s placebem. Ve
studii VICTORIA bylo odhadované snizeni NT-proBNP oproti vychozi hodnot¢ ve 32. tydnu vétsi u
pacientd, kteti dostavali vericigvat, ve srovnani s pacienty, ktefi dostavali placebo (viz klinicka
ucinnost a bezpecnost).

Srdecni elektrofyziologie

Ve specialni studii zaméfené na QT interval u pacienti se stabilni ischemickou chorobou srde¢ni
nevedlo podavani 10 mg vericigvatu v ustaleném stavu k prodlouzeni QT intervalu v klinicky
vyznamné mife, tj. maximalni primérné prodlouzeni QTcF intervalu neptrekrocilo 6 ms (horni hranice
90% intervalu spolehlivosti [CI] <10 ms).

Klinicka uéinnost a bezpe¢nost

Bezpecnost a ti¢innost vericigvatu byly vyhodnoceny v randomizované, placebem kontrolované,
dvojité zaslepené, multicentrické studii typu event-driven s paralelnimi skupinami (VICTORIA), které
porovnavalo vericigvat a placebo u 5 050 dospélych pacientd se symptomatickym chronickym
srdecnim selhanim (NYHA tfida II-IV) a s ejekeni frakei levé srdecni komory (LVEF) niz§i nez 45 %
po udalosti zhorSeného srde¢niho selhani (HF). Udalost zhorSeného chronického HF byla definovana
jako hospitalizace pro srde¢ni selhani béhem 6 mésict pred randomizaci nebo uzivani i.v. diuretik
ambulantnimi pacienty pro srdecni selhani béhem 3 mésicti pted randomizaci.

Pacienti byli 1é¢eni davkami az do cilové udrzovaci davky vericigvatu 10 mg jednou denné nebo
odpovidajicim placebem v kombinaci s jinymi terapiemi HF. Lécba byla zahajena davkou 2,5 mg
vericigvatu jednou denné a zvySovana v pfiblizné€ 2tydennich intervalech na 5 mg jednou denné a poté
na 10 mg jednou denné, podle tolerance. Ptiblizné€ po 1 roce 89 % pacienti IéCenych vericigvatem a
91 % pacientl léCenych placebem dostavalo kromé jinych terapii na HF cilovou davku 10 mg.

Priméarni cilovy parametr byl slozen z doby do prvni udalosti imrti z kardiovaskularni ptic¢iny (CV)
nebo hospitalizace pro srde¢ni selhani (HF). Median doby nasledného sledovani kviili primarnimu
cilovému parametru byl 11 mésicti. Pacienti uzivajici vericigvat byli 1é¢eni praimérmé po dobu 1 roku a
maximalné po dobu 2,6 roku.

Praméry vek studované populace byl 67 let, celkem 1 596 (63 %) pacientd 1éCenych vericigvatem
bylo ve véku 65 let a starSich a 783 (31 %) pacientl léCenych vericigvatem bylo ve véku 75 let a



starSich. Pii randomizaci spadalo 58,9 % pacientl do tfidy NYHA 11, 39,7 % spadalo do ttidy

NYHA Ill a 1,3 % do tfidy NYHA IV. Stiedni ejekéni frakce levé komory (LVEF) byla 28,9 %,
ptiblizn€ polovina vSech pacientli méla LVEF <30 % a 14,3 % pacientt mélo LVEF mezi 40 % a

45 %. Nejcastéji hlaSenymi onemocnénimi v anamnéze jinymi, nez HF byly hypertenze (79 %),
ischemicka choroba srdecni (58 %), hyperlipidémie (57 %), diabetes mellitus (47 %), fibrilace sini
(45 %) a infarkt myokardu (42 %). Pfi randomizaci byla stiedni eGFR 62 ml/min/1,73 m? (88 %
pacient >30 ml/min/1,73 m?; 10 % pacienti <30 ml/min/1,73 m?). 67 % pacientii bylo zafazeno do
studie VICTORIA do 3 mésicii od hospitalizace pro HF; 17 % bylo zafazeno do 3 az 6 mésict

od hospitalizace pro HF a 16 % bylo zafazeno do 3 mésicli od ambulantni 1é¢by i.v. diuretiky. Median
hladiny NT-proBNP pti randomizaci byl 2 816 pg/ml.

Ve vychozim stavu bylo vice nez 99 % pacientti [éCeno jinymi terapiemi HF, které zahrnovaly beta-
blokatory (93 %), inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE) nebo blokatory receptorti pro
angiotenzin II (ARB) (73 %), antagonisty mineralokortikoidnich receptort (MRA) (70 %), kombinaci
inhibitorti receptort pro angiotenzin a neprilysinu (ARNI) (15 %), ivabradin (6 %), implantabilni
srde¢ni defibrilatory (28 %) a dvoudutinové kardiostimulatory (15 %). 91 % pacientd bylo 1é¢eno 2
nebo vice 1é¢ivymi piipravky na HF (beta-blokatorem, kterymkoli inhibitorem renin-angiotenzinového
systému [RAS] nebo MRA) a 60 % pacientl bylo 1é¢eno vSemi 3. 3 % pacientl byla 1é¢ena
inhibitorem sodiko-glukézového kotransportéru 2 (SGLT?2).

Vericigvat byl podle analyzy doby do udalosti superiorni vici placebu ve smyslu snizeni rizika Gmrti
z CV pficin nebo hospitalizace pro HF. V prubéhu studie ¢inilo snizeni absolutniho rizika (ARR)
vztazené na jeden rok 4,2 % u pacientt, kteti dostavali vericigvat, ve srovnani s pacienty, ktefi
dostavali placebo. Proto by bylo potieba 1é¢it 24 pacientd praimérné po dobu 1 roku, aby se zabranilo
1 udalosti priméarniho cilového parametru. Uéinek 1é¢by zahrnoval snizeni rizika amrti z CV piicin,
hospitalizaci pro HF, mortality zpisobené vSemi pfi¢inami nebo hospitalizaci pro HF a celkového
poctu hospitalizaci pro HF (viz tabulka 2 a obrazek 1).



Tabulka 2: U¢inek 1é¢by na sloZeny primarni cilovy parametr, jeho sloZky a sekundarni cilové
parametry

Vericigvat Placebo Porovnéni Iéchy
N=2 526 N=2 524
n (%) n (%) Pomér rizik (95% CI)?
[% roéné!] [% roéné!] [% ARR vztaZené na
jeden rok]*
Primarni cilovy parametr
SloZeny z amrti z CV piiin 897 (35.5) 972 (38,5) 0,90 (0,82; 0,98)
nebo hospitalizaci pro HF? [33,6] [37.8] p=10,019°
[4.2]
Umrti z CV pficin 206 (8,2) 225 (8,9)
Hospitalizace pro HF 691 (27,4) 747 (29,6)
Sekundarni cilové parametry
Umrti z CV pti¢in 414 (16,4) 441 (17,5) 0,93 (0,81; 1,06)
[12,9] [13,9]
Hospitalizace pro HF 691 (27,4) 747 (29,6) 0,90 (0,81; 1,00)
[25,9] [29,1]
SloZeny z tmrti ze v§ech 957 (37,9) 1 032 (40,9) 0,90 (0,83; 0,98)
pricin nebo hospitalizaci [35,9] [40,1]
pro HF®
Celkovy pocet hospitalizaci 1223 1336 0,91 (0,84; 0,99)°
pro HF (prvni a [38,3] [42,4]
opakovanych)

! Celkovy podet pacientii s udalosti na 100 pacientorokil v riziku.

2Pomér rizik (vericigvat ve srovnani s placebem) a interval spolehlivosti podle Coxova modelu
proporcionalnich rizik.

3Podle log-rank testu. p-hodnota plati pouze pro pomér rizik (HR) a nikoli pro ARR vztaZené na jeden
rok.

* Snizeni absolutniho rizika vztaZené na jeden rok, vypocitané jako rozdil (placebo — vericigvat) v %
za jeden rok.

35U pacientl s vice udalostmi se po¢ita pouze prvni udélost prispivajici ke slozenému primarnimu
cilovému parametru.

8 Pomér rizik (vericigvat ve srovnani s placebem) a interval spolehlivosti podle Andersenova-Gillova
modelu.

N=Pocet pacientli v populaci s 1é¢ebnym zdmérem (Intent-to-treat, ITT); n=Pocet pacientil s vyskytem
udalosti.




Obrazek 1: Kaplan-Meierova krivka pro sloZeny priméarni cilovy parametr: ¢as do prvniho
vyskytu amrti z CV p¥ic¢in nebo hospitalizace pro HF

0.55
0,50 Vericigvat e
045 | — Placebo R
0,40
g 035
=
= 0,30
£
= 0,25
=
:_é 0.20 Pomér rizik
g 01 (95% CI)
0.10 0,90 (0,82; 0,98)
p=10,019
0,05
0,00
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36
Mgsice od randemizace
Pocet subjekti v riziku
Vericigvat 2526 2099 1621 1154 826 577 348 125 1
Placebo 2524 2053 1555 1097 772 559 324 110 0

Bylo prosetieno §iroké rozmezi demografickych charakteristik, vychozich charakteristik onemocnéni a
vychozich soub&ézné€ uzivanych lé¢ivych piipravki s ohledem na jejich vliv na vysledky. Vysledné
hodnoty sloZzeného primarniho cilového parametru byly pii porovnani mezi podskupinami zpravidla
konzistentni. Vysledky vybranych podskupin ptedem specifikovanych analyz uvadi obrazek 2.



Mrwe

Obrazek 2: SloZeny primarni cilovy parametr (¢as do prvniho vyskytu amrti z CV pricin nebo
hospitalizace pro HF) —vybrané podskupiny predem specifikovanych analyz

% celkové Vericigvat Placebo Pomér rizik
populace n (%) n (%) (95% CI)
NT-proBNP ve vychozim stavu podle kvartili
(pg/ml)
Q1 (£1556) 23,8 128 (21,4) 161 (26,7) [ 0,78 (0,62; 0,99)
Q2 (>1556-<2816) 23,8 165 (26,9) 201 (34,1) l-0-|: 0,73 (0,60; 0,90)
Q3 (>2816-<5314) 23,7 213 (36,3) 257 (41,9) o 0,82 (0,69; 0,99)
Q4 (>5314) 23,8 355 (57,6) 302 (51,6) fot 1,16 (0,99; 1,35)

Ejek¢ni frakce pFi screeningu
Skupina 1

<35% 68,6 637 (36,9) 703 (40,4) ol 0,88 (0,79; 0,97)
>35% 31,1 255(32,2) 265 (34,0) HI" 0,96 (0,81; 1,14)
Ejekéni frakce pFi screeningu
Skupina 2
<40 % 85,5 773 (35,8) 851 (39,4) o 0,88 (0,80; 0,97)
>40 % 14,3 119 (33,2) 117 (32,3) ng 1,05 (0,81; 1,36)
eGFR ve vychozim stavu (ml/min/1,73 m?) _
<30 10,0 143 (55,2) 128 (51,8) o 1,06 (0,83; 1,34)
> 30 az <60 41,9 392 (37,2) 455 (42,8) H: 0,84 (0,73; 0,96)
> 60 46,2 346 (29.8) 372 (31,7) terd 0,92 (0,80; 1,07)
Vékova skupina 1 (roky)
<65 37,1 290 (31,3) 348 (36,7) b 0,81 (0,70; 0,95)
>65 62,9 607 (37,9) 624 (39,6) i 0,94 (0,84; 1,06)
Vékova skupina 2 (roky)
<75 69,0 579 (33,3) 669 (38,4) o 0,84 (0,75; 0,94)
>75 31,0 318 (40,5) 303 (38,7) I-:OI 1,04 (0,88; 1,21)
Celkem 100,0 897 (35,5) 972 (38,5) Iol . 0,90 (0,82; 0,98)
—_

vericigvat <— ve prospéch —> placebo

Pacienti s velmi vysokou hodnotou NT-proBNP nemusi byt plné stabilizovani a mtize u nich byt nutna
dalsi optimalizace stavu télesnych tekutin a diuretické 1éCby (viz body 4.1 a 4.2).

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii
s ptipravkem Verquvo u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace v 1é¢b¢ selhavani levé
srde¢ni komory (informace o pouziti u déti viz bod 4.2).



5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Obecny uvod

Vericigvat se vyznacuje Casove nezavislou farmakokinetikou s nizkou az stfedni variabilitou, pokud je
podavan spolu s jidlem. U zdravych dobrovolnikt je farmakokinetika pfimo imérna davce a

u pacienti se srde¢nim selhanim se vyznacuje o néco mensi pfimou umérnosti vzhledem k davce.
Vericigvat se hromadi v plazmé do 155 az 171 % a dosahne ustaleného farmakokinetického stavu
pfiblizn€ za 6 dni. Primémé hodnoty farmakokinetickych parametrii vericigvatu v ustaleném stavu pro
populaci pacientl se srde¢nim selhanim uzivajicich jsou shrnuty v Tabulce 3. Odhaduje se, ze
expozice v ustdleném stavu je u pacientl se srde¢nim selhanim pfiblizné o 20 % vyssi nez u zdravych
dobrovolnikd.

Tabulka 3: Popula¢né farmakokineticky model zaloZeny na geometrickém priméru (CV%)
v ustaleném stavu pro plazmatické farmakokinetické (PK) parametry pro vericigvat 2,5 mg,
5 mg nebo 10 mg u pacienti se srde¢nim selhanim (N=2 321)

PK parametry 2,5 mg 5 mg 10 mg
Cnax (ng/1) 120 (29,0) 201 (29,0) 350 (29,0)
AUC (pgeh/l) 2300 (33,9 3 850 (33,9) 6 680 (33,9)
Absorpce

Absolutni biologicka dostupnost vericigvatu je vysoka (93 %), pokud je uzivan s jidlem. Biologicka
dostupnost (AUC) a vrcholové plazmatické koncentrace (Cumax) Vericigvatu podadvaného peroralné jako
rozdrcena tableta ve vod¢ jsou srovnatelné jako pti podani celé tablety (viz bod 4.2).

Viiv jidla

Podavani vericigvatu s vysoce kalorickym jidlem s vysokym obsahem tukii zvySuje Tmax Z priblizné
1 hodiny (pfi podéani nala¢no) na priblizné€ 4 hodiny (pii podani po jidle), snizuje PK variabilitu a
zvysuje expozici vericigvatu o 19 % (AUC) a 9 % (Crmax) pii podani Smg tablety a o0 44 % (AUC) a
41 % (Cumax) pii podani 10mg tablety ve srovnani se stavem nala¢no. Podobné vysledky byly ziskany,
jestlize byl vericigvat podavan s nizkotu¢nym jidlem s vysokym obsahem sacharidii. Piipravek
Verquvo se proto ma uzivat spolu s jidlem (viz bod 4.2).

Distribuce

Stredni distribuéni objem vericigvatu v ustaleném stavu u zdravych subjektii je priblizné 44 1. Vazba
vericigvatu na proteiny krevni plazmy je pfiblizné 98 %, pfi¢emz hlavni vazebnou komponentou je
sérovy albumin. Na vazbu vericigvatu na proteiny krevni plazmy nema vliv porucha funkce ledvin ani
jater.

Biotransformace

Hlavni cestou biotransformace vericigvatu je glukuronidace na N-glukuronid, ktery je farmakologicky
neaktivni a je hlavni sloZzkou souvisejici s 1é¢ivem v krevni plazmeé; N-glukuronid tvoii 72 %

z celkové hodnoty AUC souvisejici s [éCivem a mnozstvi parentniho vericigvatu predstavuje 28 %

z celkové hodnoty AUC souvisejici s 1é¢ivem. N-glukuronidace je katalyzovana prevazné UGT1A9 a
UGT1A1. Metabolismus zprosttedkovany CYP je vedlejsi drahou clearance (<5 %).

Potencialni ucinek genetického polymorfismu souvisejiciho s UGT nebyl zkouméan vzhledem k nizké
az sttedni interindividudlni variabilit¢ vericigvatu (viz tabulka 3). Titrace vericigvatu zmiriiuje
klinicky dopad moznych rozdili v expozici (viz bod 4.2).



Eliminace

Vericigvat je 1é¢ivo s nizkou clearance (1,6 1/h u zdravych subjektit). Polocas ¢ini pfiblizné 20 hodin
u zdravych subjektt a 30 hodin u pacientii se srdeénim selhanim. Po peroralnim podani ['*C]
vericigvatu zdravym subjektiim bylo piiblizn€ 53 % davky vylouc¢eno moci (prevazné jako N-
glukuronid) a 45 % davky bylo vylouceno stolici (pfevazné jako vericigvat, pravdépodobné

v disledku exkrece N-glukuronidu do zluéi nasledované hydrolyzou zpét na vericigvat
prostfednictvim stievni mikroflory).

Zvlastni populace

Porucha funkce ledvin

U pacientl se srdecnim selhanim a lehkou, stfedné tézkou a t€zkou poruchou funkce ledvin, kteti
nepotiebovali dialyzu, se hodnota stiedni expozice (AUC) vericigvatu ve srovnani s pacienty

s normalni funkci ledvin zvysila o 5 %, 13 %, respektive 20 %. Tyto rozdily v expozici se
nepovazovaly za klinicky vyznamné. Farmakokinetika vericigvatu nebyla hodnocena u pacientti

s hodnotou eGFR <15 ml/min/1,73 m? pii zah4jeni 1é¢by nebo u pacientl na dialyze (viz body 4.2
add).

Ve specificky zaméfené farmakologické klinické studii vykazovali jinak zdravi u€astnici s lehkou,
stiedné tézkou a tézkou poruchou funkce ledvin po podani jedné davky o 8 %, 73 %, respektive 143 %
vy$si sttedni hodnotu expozice vericigvatu (hodnota AUC nevazaného vericigvatu normalizovana
podle télesné hmotnosti) nez zdravé kontrolni subjekty.

Zjevny rozdil vlivu poruchy funkce ledvin na expozici vericigvatu, patrny pfi porovnani mezi
vysledky specificky zamétené farmakologické klinické studie a analyzou u pacientd se srde¢nim
selhanim, Ize pficist rozdilim v designu studii a jejich velikosti.

Porucha funkce jater

Nebylo pozorovano zadné relevantni zvyseni expozice (AUC nenavéazaného lé¢iva) u subjektt

s lehkou poruchou funkce jater (tfida A podle Child-Pughovy klasifikace) se stiedni expozici
vericigvatu o 21 % vyssi ve srovnani se zdravymi subjekty s normalni funkei jater. U subjekti

se stfedné zdvaznym poskozenim jater (tfida B podle Child-Pughovy klasifikace) byla stfedni expozice
vericigvatu pfiblizné o 47 % vyssi ve srovnani se zdravymi subjekty s normalni funkci jater.
Farmakokinetika vericigvatu nebyla studovana u pacientl s t€zkou poruchou funkce jater (tfida C
podle Child-Pughovy klasifikace) (viz body 4.2 a 4.4).

Viiv veku, teélesné hmotnosti, pohlavi, etnika, rasy a vychozi hladiny NT-proBNP

Na zakladé souhrnné populacné farmakokinetické analyzy vericigvatu u pacientl se srde¢nim
selhanim nemaji veék (23 az 98 let), télesna hmotnost, pohlavi, etnikum, rasa a vychozi hladina NT-
proBNP klinicky vyznamny vliv na farmakokinetiku vericigvatu (viz bod 5.1).

Pediatricka populace
Dosud nebyly provedeny zadné studie vericigvatu u pediatrickych pacienti.

Hodnoceni interakci 1é¢ivého pripravku in vitro

Vericigvat je substratem UGT1A9 i UGT1A1 (viz bod 4.5). In vitro studie naznacuji, ze vericigvat a
jeho N-glukuronid v klinicky vyznamnych koncentracich nejsou inhibitory hlavnich izoforem CYP
(CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 a 3A4) nebo izoforem UGT (UGT1A1, 1A4, 1A6, 1A9,2B4 a
2B7), ani nejsou induktory CYP1A2, 2B6 a 3A4.

Vericigvat je substratem transportérii P-glykoproteinu (P-gp) a proteinu rezistence karcinomu prsu
(BCRP) a neni substratem transportéri organickych kationtti (OCT1) ani organickych aniontti
transportujicich polypeptidy (OATP1B1, OATP1B3). Vericigvat a jeho N-glukuronid v klinicky



vyznamnych koncentracich nejsou inhibitory 1ékovych transportérti, véetné P-gp, BCRP, BSEP,
OATP1B1/1B3, OAT1, OAT3, OCT1, OCT2, MATE1 a MATE2K.

Celkové tyto tidaje naznacuji, Ze je nepravdépodobné, Ze by podani vericigvatu ovlivnilo
farmakokinetiku soubézné podavanych lé¢ivych ptipravki, které jsou substraty téchto enzymii nebo
transportéru.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity, hodnoceni kancerogenniho potencialu a muzské a Zenské fertility
neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

Ve studiich toxicity po opakovaném podavani byl toxikologicky profil charakterizovan ucinky, které
byly sekundarni v disledku nadmérné farmakodynamiky. U vS§ech zkoumanych druhti byly
zaznamenany hemodynamické a gastrointestinalni ucinky, které byly sekundarni v disledku relaxace
hladkého svalstva.

U dospivajicich rychle rostoucich potkanti byly pozorovany reverzibilni kostni (i¢inky, zahrnujici
hypertrofii rustovych plotének a hyperostozu a remodelaci kosti v oblasti metafyz a diafyz. Tyto
ucinky nebyly pozorovany po chronickém podavani vericigvatu dospélym potkantim a téméft plné
vzrostlym pstm.

Studie provedena u biezich potkanti prokazala, ze vericigvat prochazi placentou do plodu. Studie
vyvojové toxicity na potkanech s vericigvatem podavanym peroralné béhem organogeze neprokézala
vyvojovou toxicitu az do 21nasobku expozice u ¢lovéka (na zékladé AUC nenavazaného 1é¢iva) pii
maximalni doporuc¢ené davce u ¢lovéka (maximum recommended human dose, MRHD) 10 mg.

U kralikti byly pozorovany pozdni potraty a resorpce plodu pii ddvkach toxickych pro matky, které
byly >6krat vyssi nez expozice u ¢loveka pii MRHD. Ve studii prenatalni a postnatalni toxicity

u potkant se pii davkach toxickych pro matky snizilo ptibyvani mlad’at na vaze, coz vedlo k mirnému
zpozdeéni v profezavani fezakl a k mirnému zpozdéni pfi otevirani vaginy pii expozici, kterd byla
priblizné >21krat vyssi nez expozice u ¢loveka pii MRHD. Pii expozici, ktera byla 49krat vyssi

nez expozice u ¢lovéka pti MRHD, byl pozorovan zvyseny vyskyt mrtvych plodu a snizené pieziti
mlad’at a zpozdéné oddéleni zaludu a predkozky.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety

Mikrokrystalicka celuloza
Sodna sil kroskarmelozy
Hypromeléza 2910
Monohydrat laktozy
Magnesium-stearat
Natrium-lauryl-sulfat

Potah tablety

Hypromel6za 2910

Mastek

Oxid titani¢ity (E 171)

Cerveny oxid Zelezity (E 172) (pouze Verquvo 5 mg)
Zluty oxid Zelezity (E 172) (pouze Verquvo 10 mg)



6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Blistry z PVC/PVDC/hlinikové folie v krabi¢kach obsahujicich 14, 28 nebo 98 potahovanych tablet
nebo perforované jednodavkoveé blistry v krabi¢kach obsahujicich 10 x 1 nebo 100 x 1 potahovanou
tabletu.

Blistry z PP/aluminiové folie v krabickach obsahujicich 14, 28 nebo 98 potahovanych tablet nebo
perforované jednodavkové blistry v krabickach obsahujicich 10 x 1 nebo 100 x 1 potahovanou tabletu.
HDPE lahvi¢ky s PP Sroubovacim uzavérem obsahujici 100 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku

Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG

51368 Leverkusen

Némecko

8. REGISTRACNI CiSLO/REGISTRACNI CISLA

Verquvo 2.5 mg potahované tablety

EU/1/21/1561/001-011

Verquvo 5 mg potahované tablety

EU/1/21/1561/012-022

Verquvo 10 mg potahované tablety

EU/1/21/1561/023-033

9. DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:



10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http:// www.ema.europa.eu.




PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZiIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU



A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Némecko

B. PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na 1ékaisky predpis.

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakékoli nasledné zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.
Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek do

6 mésicu od jeho registrace.

D. PquiNKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,

. pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinost a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO 2,5 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 2,5 mg potahované tablety
vericiguatum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tableta obsahuje vericiguatum 2,5 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Pted pouzitim si piectéte pribalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

14 tablet

28 tablet

98 tablet

10 x 1 tableta
100 x 1 tableta
100 tablet

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani

6.  ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1561/001 — 14 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/002 — 28 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/003 — 98 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/004 — 10 x 1 potahovanych tablet

EU/1/21/1561/005 — 100 x 1 potahovanych tablet

EU/1/21/1561/006 — 14 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/007 — 28 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/008 — 98 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/009 — 10 x 1 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/010 — 100 x 1 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/011 — 100 potahovanych tablet

(blistr, PVC/PVDC/Al)

(blistr, PVC/PVDC/Al)

(blistr, PVC/PVDC/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr,
PVC/PVDC/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr,
PVC/PVDC/AI)

(blistr, PP/Al)

(blistr, PP/Al)

(blistr, PP/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr, PP/Al)
(perforovany jednodavkovy blistr, PP/Al)
(lahvicka)

| 13.  CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Verquvo 2,5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.



18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR pro 2,5 MG — BALENI OBSAHUJICI 14, 28, 98 POTAHOVANYCH TABLET

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 2,5 mg tablety
vericiguatum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer (logo)

3. POUZITELNOST

EXP

| 4.  CISLO SARZE

Lot

|5.  JINE

Po Ut St Ct P4 So Ne
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR (JEDNODAVKOVY PERFOROVANY) PRO 2,5 MG — BALENiI OBSAHUJICI
10x 1,100 x 1 POTAHOVANA TABLETA

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 2,5 mg tablety
vericiguatum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer (logo)

3.  POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

STITEK NA LAHVICKU PRO 2,5 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 2,5 mg potahované tablety
vericiguatum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tableta obsahuje vericiguatum 2,5 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Pred pouzitim si piectéte pribalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

100 tablet

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte pibalovou informaci.
Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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| 11.  NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1561/011 — 100 potahovanych tablet (lahvicka)

| 13.  CISLO SARZE

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO 5 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 5 mg potahované tablety
vericiguatum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tableta obsahuje vericiguatum 5 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Pred pouzitim si pectéte pribalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

14 tablet

28 tablet

98 tablet

10 x 1 tableta
100 x 1 tableta
100 tablet

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani

6.  ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1561/012 — 14 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/013 — 28 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/014 — 98 potahovanych tablet
EU1/21/1561/015 — 10 x 1 potahovanych tablet

EU/1/21/1561/016 — 100 x 1 potahovanych tablet

EU/1/21/1561/017 — 14 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/018 — 28 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/019 — 98 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/020 — 10 x 1 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/021 — 100 x 1 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/022 — 100 potahovanych tablet

(blistr, PVC/PVDCA/AI)

(blistr, PVC/PVDC/ALl)

(blistr, PVC/PVDC/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr,
PVC/PVDC/alu)

(perforovany jednodavkovy blistr,
PVC/PVDC/Al)

(blistr, PP/Al)

(blistr, PP/Al)

(blistr, PP/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr, PP/alu)
(perforovany jednodavkovy blistr, PP/Al)
(lahvicka)

13. CISLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Verquvo 5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN



MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR PRO 5 MG — BALENi OBSAHUJICI 14, 28, 98 POTAHOVANYCH TABLET

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 5 mg tablety
vericiguatum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer (logo)

3.  POUZITELNOST

EXP

| 4.  CISLO SARZE

Lot

5. JINE

Po Ut St Ct P4 So Ne
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR (JEDNODAVKOVY PERFOROVANY) PRO 5 MG — BALENi OBSAHUJICi 10 x 1,
100 x 1 POTAHOVANA TABLETA

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 5 mg tablety
vericiguatum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer (logo)

3.  POUZITELNOST

EXP

| 4.  CISLO SARZE

Lot

5.  JINE

32



UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

STITEK NA LAHVICKU PRO 5 MG

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 5 mg potahované tablety
vericiguatum

2.  OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tableta obsahuje vericiguatum 5 mg.

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Pred pouzitim si piectéte pribalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

100 tablet

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani

6.  ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

| 9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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| 11.  NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1561/022 — 100 potahovanych tablet (lahvicka)

| 13.  CISLO SARZE

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO 10 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 10 mg potahované tablety
vericiguatum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tableta obsahuje vericiguatum 10 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Pred pouzitim si pectéte pribalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

14 tablet

28 tablet

98 tablet

10 x 1 tableta
100 x 1 tableta
100 tablet

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani

6.  ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1561/023 — 14 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/024 — 28 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/025 — 98 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/026 — 10 x 1 potahovanych tablet

EU/1/21/1561/027 — 100 x 1 potahovanych tablet

EU/1/21/1561/028 — 14 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/029 — 28 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/030 — 98 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/031 — 10 x 1 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/032 — 100 x 1 potahovanych tablet
EU/1/21/1561/033 — 100 potahovanych tablet

(blistr, PVC/PVDC/Al)

(blistr, PVC/PVDC/ALl)

(blistr, PVC/PVDC/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr,
PVC/PVDC/AI)

(perforovany jednodavkovy blistr,
PVC/PVDC/Al)

(blistr, PP/Al)

(blistr, PP/Al)

(blistr, PP/Al)

(perforovany jednodavkovy blistr, PP/Al)
(perforovany jednodavkody blistr, PP/Al)
(lahvicka)

13. CISLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Verquvo 10 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN



MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR PRO 10 MG — BALENI OBSAHUJICI 14, 28, 98 POTAHOVANYCH TABLET

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 10 mg tablety
vericiguatum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer (logo)

3. POUZITELNOST

EXP

| 4.  CISLO SARZE

Lot

|5.  JINE

Po Ut St Ct P4 So Ne
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR (JEDNODAVKOVY, PERFOROVANY) NA 10 MG - BALENi OBSAHUJICi10x 1,
100 x 1 POTAHOVANA TABLETA

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 10 mg tablety
vericiguatum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer (logo)

3.  POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

STITEK NA LAHVICKU PRO 10 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Verquvo 10 mg potahované tablety
vericiguatum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tableta obsahuje vericiguatum 10 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Pred pouzitim si pectéte pribalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

100 tablet

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte pibalovou informaci.
Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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| 11.  NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1561/033 — 100 potahovanych tablet (lahvicka)

| 13.  CISLO SARZE

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Verquvo 2,5 mg potahované tablety
Verquvo 5 mg potahované tablety
Verquvo 10 mg potahované tablety
vericiguatum

vTento ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpec€nosti. Muzete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento piipravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo 1€karnika.

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné zndmky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinki, sdélte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Stejn€ postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich u€inkt, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

Co je pripravek Verquvo a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piipravek Verquvo uzivat
Jak se pripravek Verquvo uziva

Mozné nezadouci u€inky

Jak ptipravek Verquvo uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A S

1. Co je pripravek Verquvo a k ¢emu se pouziva

Pripravek Verquvo obsahuje 1é¢ivou latku vericigvat, coz je druh 1éku k 16¢bé srdce, ktery se nazyva
stimulator solubilni guanylatcyklazy.

Pripravek Verquvo se pouziva k 1é¢bé dospélych s dlouhodobym typem srde¢niho selhani, u nichz

v nedavné dob¢ doslo ke zvyraznéni ptiznaki srde¢niho selhani. Je tedy mozné, Ze jste musel(a) byt
hospitalizovan(a) v nemocnici a/nebo Vam byl do zily podan 1ék (diuretikum), ktery Vam mél pomoci
vyloucit vice moc¢i nez obvykle.

Srdec¢ni selhani je stav, kdy je srdce oslabené a nemiize pumpovat dostatek krve do téla. Nékterymi z
Castych ptiznaki srde¢niho selhani jsou dusnost, inava nebo otoky zpisobené nahromadénim tekutin
v téle.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete piipravek Verquvo uZivat

NeuZivejte pripravek Verquvo

- jestlize jste alergicky(a) na vericigvat nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto piipravku
(uvedenou v bode¢ 6),

- uzivate jakykoli 1€k, ktery obsahuje jiny stimulator solubilni guanylatcyklazy, napt. riocigvat
pouzivany k 1é¢b¢ vysokého krevniho tlaku v plicich.

Pokud se Vas tyka kterakoli z vySe uvedenych informaci, nejprve se porad’te se svym lékafem a

neuzivejte tento pripravek.

42



Upozornéni a opatieni

Pred uzitim pfipravku Verquvo se porad’te se svym lékafem nebo 1ékarnikem, jestlize mate
- nizky krevni tlak s ptiznaky jako zavraté nebo pocity na omdleni,

- zavazZné problémy s ledvinami nebo podstupujete dialyzu,

- zavaZné problémy s jatry.

Déti a dospivajici
Nepodavejte tento 1é¢ivy piipravek détem a dospivajicim ve véku do 18 let, protoze zatim nebyl u této
vekové skupiny studovan.

DalSi 1é¢ivé pripravky a pripravek Verquvo

Informujte svého 1ékatre nebo 1€karnika o vSech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dobé

uzival(a) nebo které mozna budete uzivat, zejména o lécich, které

- patii do skupiny stimulatora solubilni guanylatcyklazy (jako je napi. riocigvat). Neuzivejte
pripravek Verquvo, pokud uzivate tyto 1éky. Viz bod ,,Neuzivejte piipravek Verquvo™.

- se pouzivaji k 16€b¢é vysokého krevniho tlaku v plicich, nebo k dosazeni ¢i udrzeni erekce, a
patii do skupiny inhibitortt PDES5 (napt. sildenafil, tadalafil, vardenafil). Béhem uzivani
ptipravku Verquvo se pouziti téchto 1ékl nedoporucuje.

- se pouzivaji k 1é€bé onemocnéni srdce, véetn€ bolesti na hrudi, a nazyvaji se nitraty (napf.
isosorbid-mononitrat).

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mulizete byt t€hotna, nebo planujete otéhotnét, porad'te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez za¢nete tento piipravek uzivat.

Téhotenstvi

Piipravek Verquvo se nema uzivat v t€hotenstvi, protoze neni znamo, zda poskozuje nenarozené dite.
Pokud je mozné, Ze byste mohla otéhotnét, porad’te se se svym lékatem o spolehlivych formach
antikoncepce.

Kojeni

Neni znamo, zda se ptipravek Verquvo vylucuje do lidského matefského mléka a zda mtize poskodit
Vase dité. Vas 1ékar spoleéné s Vami rozhodne o tom, zda ukoncit kojeni nebo 1é¢bu pripravkem
Verquvo.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojii
Pokud mate pfi uzivani tohoto ptipravku zavraté, netid'te dopravni prostiedky, nejezdéte na kole ani
neobsluhujte Zadné stroje.

Piipravek Verquvo obsahuje laktézu a sodik

Tento ptipravek obsahuje laktozu. Pokud Vam lékat sdélil, Ze nesnasite nékteré cukry, porad'te se se
svym lékafem, nez zaCnete tento 1é¢ivy piipravek uzivat.

Tento ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je

v podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak se pripravek Verquvo uZziva

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné podle pokyni svého Iékate. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se
svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Doporucena zahajovaci davka je 1 tableta 2,5 mg jednou denné. Vas 1ékat poté bude davku
upravovat v zavislosti na tom, jak dobte budete 1écbu snaset. Obvykle 1ékat davku piiblizné po
2 tydnech zvysi na 1 tabletu 5 mg jednou denné a piiblizn€ po dalSich 2 tydnech na maximalni
cilovou davku 1 tablety 10 mg jednou denné.
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Jestlize mate béhem uzivani piipravku Verquvo nizky krevni tlak, mtize to vést k zavrati a k pocitim
na omdleni a Vas 1ékaf mize docasné snizit davku piipravku Verquvo, nebo pierusit Vasi 1é¢bu
ptipravkem Verquvo.

Uzivejte jednu tabletu denné kazdy den ve stejnou dobu s jidlem. Jestlize nedokazete spolknout celé
tablety, muzete pripravek Verquvo rozdrtit a smichat s vodou. Tuto smés musite uzit okamzite.

JestliZe jste uzil(a) vice pripravku Verquvo, neZ jste mél(a)

Pokud jste uzil(a) vice pripravku Verquvo, nez jste mél(a), a mate kterykoli z nezadoucich ucinkii
uvedenych v bod¢ 4, ihned kontaktujte svého 1ékare. Nejpravdépodobnéjsim ucinkem je pokles
krevniho tlaku, ktery miize vést k zavratim a pocitiim na omdleni.

JestliZe jste zapomnél(a) uZit pripravek Verquvo
Uzijte vynechanou tabletu, jakmile si vzpomenete, a to ve stejny den, kdy doslo k vynechani davky.
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou tabletu.

JestliZe jste piestal(a) uzivat pripravek Verquvo
Neptestavejte uzivat tento 1€Civy pripravek, dokud si nejprve nepromluvite se svym Iékatem. Jestlize
prestanete uzivat tento l1éCivy piipravek, Vas stav se mtize zhorsit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékate nebo
lékarnika.

4. MoZné nezadouci uc¢inky

Podobné jako vSechny léky miiZze mit i tento piipravek nezadouci Gc€inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

MoZné nezadouci ucinky jsou:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10)
- nizky krevni tlak (hypotenze)

Casté (mohou postihnout az 1 osobu z 10)

- nizky pocet cervenych krvinek (anemie), ktery miize zptisobit bledou pokozkou, slabosti nebo
dusnosti

- zavrat’

- bolest hlavy

- pocit na zvraceni a zvraceni

- porucha traveni (dyspepsie)

- paleni zahy (gastroezofagealni reflux)

HlaSeni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékati nebo 1ékarnikovi.

Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou uvedeny v této ptibalové

informaci. Nezadouci ti€inky muizete hlasit také ptimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni

nezadoucich ti¢inkli uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich Gi¢inkt miizete prispét

k ziskani vice informaci o bezpec¢nosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Verquvo uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.
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Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a na jednotlivych
blistrech ¢i lahvickach za ,,EXP*“. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Verquvo obsahuje

- Lécivou latkou je vericiguatum. Jedna potahovana tableta obsahuje vericiguatum 2,5 mg, 5 mg
nebo 10 mg.

- Dal§imi slozkami jsou:
Jadro tablety: Mikrokrystalicka celul6za, sodna stil kroskarmelozy, hypromeloza 2910,
monohydrat laktdzy, magnesium-stearat, natrium-lauryl-sulfat (viz bod 2 ,,Ptipravek Verquvo
obsahuje laktozu a sodik®).
Potah tablety: Hypromeloza 2910, mastek, oxid titani¢ity (E 171), Cerveny oxid zelezity
(E 172) (pouze Verquvo 5 mg), zluty oxid Zelezity (E 172) (pouze Verquvo 10 mg).

Jak pripravek Verquvo vypada a co obsahuje toto baleni

Verquvo 2,5 mg potahované tablety (tablety) jsou kulaté bikonvexni bilé tablety o priméru 7 mm,
oznacené ,,2,5“ na jedné strané a ,,VC* na druhé strané.

Verquvo 5 mg potahované tablety (tablety) jsou kulaté bikonvexni hnédocervené tablety o priméru
7 mm, oznacené ,,5° na jedné stran¢ a ,,VC* na druh¢ stran¢.

Verquvo 10 mg potahované tablety (tablety) jsou kulaté bikonvexni Zlutooranzové tablety o priméru
9 mm, oznacené ,,10 na jedné strané a ,,VC* na druhé strané.

Pripravek Verquvo je dostupny

- v blistrech v krabickach po 14, 28 nebo 98 potahovanych tabletach

- v perforovanych jednodavkovych blistrech v krabickach obsahujicich 10 x 1 nebo
100 x 1 potahovanou tabletu

- v lahvickach po 100 potahovanych tabletach

Na trhu nemusi byt vS§echny velikosti baleni.

DrZitel rozhodnuti o registraci
Bayer AG

51368 Leverkusen

Némecko

Vyrobce

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Némecko
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Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

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

Bbarapus
baiiep bearapust EOO/]
Texn.: +359 02 4247280

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

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

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

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

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

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

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

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

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

Island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Bayer S.p.A.
Tel: +39 02 397 8 1
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Lietuva
UAB Bayer
Tel: +37 05 23 36 868

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

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

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

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

Norge
Bayer AS
TIf: +47 23 13 05 00

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

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

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

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

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

Slovenska republika
Bayer spol. s r.o.
Tel: +421 2592131 11

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



Kvmpog Sverige

NOVAGEM Limited Bayer AB

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

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Bayer Bayer AG

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

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana
DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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