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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Macugen 0,3 mg roztwor do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Amputko- strzykawka z pojedyncza dawka zawiera 1,65 mg pegaptanibu sodu, co odpowiada 0,3 mg
oligonukleotydu w postaci wolnego kwasu, w obj¢tosci nominalnej 90 mikrolitrow.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwan.
Roztwor przejrzysty i bezbarwny.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt Macugen jest wskazany w leczeniu neowaskularnej (wysigkowej) postaci zwyrodnienia
plamki zo6ttej zwiazanego z wiekiem (AMD, ang. Age-Related Macular Degeneration) u pacjentow
dorostych (patrz punkt 5.1).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Produkt Macugen powinien by¢ stosowany przez okulistow majacych do§wiadczenie w wykonywaniu
wstrzyknig¢ do ciata szklistego.

Dawkowanie

Przed wykonaniem wstrzyknigcia wywiad z pacjentem powinien by¢ doktadnie przeanalizowany pod
katem wyst¢gpowania reakcji nadwrazliwos$ci (patrz punkt 4.4).

Produkt Macugen 0,3 mg powinien by¢ podawany raz na 6 tygodni (9 wstrzyknig¢ rocznie) do ciata
szklistego oka objgtego procesem chorobowym.

Po wykonaniu wstrzyknigcia obserwowano przemijajacy wzrost cisnienia wewnatrzgatkowego u
pacjentow leczonych produktem Macugen. Nalezy zatem kontrolowa¢ perfuzjg tarczy nerwu
wzrokowego oraz ci$nienie wewnatrzgatkowe. Ponadto pacjenci powinni by¢ doktadnie monitorowani
w kierunku krwotoku do ciala szklistego oraz wewngtrznego zapalenia oka przez okres 2 tygodni po
wstrzyknigciu. Nalezy poinformowac pacjenta o konieczno$ci natychmiastowego zglaszania objawow,
ktore moglyby sugerowac wystapienie tych jednostek (patrz punkt 4.4).

Jezeli po dwoch kolejnych wstrzyknigciach produktu Macugen nie obserwuje si¢ u pacjenta korzysci
terapeutycznych (utrata mniej niz 15 liter w badaniu ostrosci wzroku) podczas wizyty w 12. tygodniu

leczenia, nalezy rozwazy¢ zaprzestanie lub wstrzymanie leczenia produktem Macugen.

Specjalne populacje:

Pacjenci w podesztym wieku:
Nie ma specjalnych zalecen dotyczacych stosowania.



Niewydolnos¢ waqtroby:

Nie badano stosowania produktu Macugen u pacjentow z niewydolno$cia watroby.

Nie ma jednak specjalnych zalecen dotyczacych stosowania produktu w tej grupie pacjentow (patrz
punkt 5.2).

Niewydolnos¢ nerek:

Produkt Macugen nie zostat wystarczajaco przebadany u pacjentow z ci¢zka niewydolnoscia nerek.
Nie zaleca si¢ modyfikacji dawki u pacjentow ze $rednia lub tagodna niewydolnoscia nerek (patrz
punkt 5.2).

Ptec:
Nie ma specjalnych zalecen dotyczacych stosowania.

Populacja pediatryczna

Nie ustalono profilu bezpieczenstwa oraz skuteczno$ci stosowania produktu Macugen u pacjentow
ponizej 18. roku zycia. Brak danych dotyczacych stosowania w tej grupie wiekowe;.

Sposdb podania

Wylacznie do wstrzyknig¢ do ciata szklistego.

Przed podaniem nalezy sprawdzi¢ czy nie doszlo do zmgtnienia roztworu lub zmiany jego zabarwienia
(patrz punkt 6.6).

Wstrzyknigcia nalezy dokonywa¢ w warunkach aseptycznych z zastosowaniem chirurgicznego mycia
i dezynfekcji rak, sterylnych rekawiczek, sterylnych serwet i wziernika ocznego, oraz mozliwosci
wykonania paracentezy w warunkach sterylnych (jesli zajdzie taka konieczno$¢). Przed zabiegiem
wstrzyknigcia nalezy zastosowac odpowiednie znieczulenie i poda¢ miejscowo antybiotyk o szerokim
spektrum dziatania.

UWAGA: amputko-strzykawka zawiera nadmiar objetosci produktu. W celu zapoznania si¢ z
instrukcja usuwania nadmiaru objetosci produktu przed wstrzyknigciem, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna lub na ktérakolwiek substancjg pomocnicza.
Podejrzewane lub czynne zakazenie gatki ocznej lub jej okolicy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Tak jak w przypadku innych produktéw podawanych do ciata szklistego, moze dojs¢ do
przemijajacego podwyzszenia ci$nienia wewnatrzgatkowego. Z tego powodu, nalezy sprawdzaé
ukrwienie nerwu wzrokowego, a podwyzszenie cisnienia wewnatrzgatkowego po wstrzyknigciu
powinno by¢ korygowane odpowiednim leczeniem.

Po wstrzyknigciu pegaptanibu moga pojawic si¢ natychmiastowe (w dniu wstrzyknigcia) lub
op6znione wylewy krwi do ciata szklistego (patrz punkt 4.2).

Zabieg wstrzyknigcia do ciata szklistego zwiazany jest z ryzykiem wewngtrznego zapalenia oka; w
badaniach klinicznych produktu Macugen czgsto$¢ wystgpowania wewngtrznego zapalenia oka
wynosita 0,1% na jedno wstrzyknigcie (patrz punkt 4.2).

Po wprowadzeniu produktu do obrotu zgtaszano przypadki wystapienia reakcji
anafilaktycznych/rzekomoanafilaktycznych, w tym obrzg¢ku naczynioruchowego, wystgpujace w ciagu
kilku godzin po wykonaniu zabiegu wstrzyknigcia pegaptanibu do ciata szklistego. Bezposredni
zwiazek takich reakcji z produktem Macugen, z innymi produktami leczniczymi podawanymi w



trakcie procedury przygotowawczej do wykonania wstrzyknigcia lub innymi czynnikami, nie zostat
ustalony.

Uwaga: Wstrzyknigcie catkowitej objgtosci amputko-strzykawki moze prowadzi¢ do cigzkich dziatan
niepozadanych; dlatego, przed wstrzyknigciem nalezy usuna¢ nadmiar produktu (patrz punkty 4.8 i
6.6).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji z innymi produktami leczniczymi dla produktu
Macugen. Pegaptanib jest metabolizowany przez nukleazy, nie nalezy si¢ zatem spodziewac
wystepowania interakcji zwigzanych z uktadem cytochromu P450.

Dwa badania wczesnej fazy przeprowadzone u pacjentow, ktorzy otrzymywali jedynie produkt
Macugen lub produkt Macugen i terapi¢ fotodynamiczna, nie wykazaly wyraznych réznic w
farmakokinetyce osoczowej pegaptanibu.

4.6 Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Ciaza
Nie badano stosowania pegaptanibu u ci¢zarnych kobiet. Badania na zwierzgtach nie sq wystarczajace,

wykazaty jednak toksyczny wpltyw na funkcje rozrodcze po stosowaniu duzych dawek i narazeniu
ogolnoustrojowym (patrz punkt 5.3). Potencjalne ryzyko dla ludzi jest nieznane. Uktadowe narazenie
po podaniu dogatkowym jest prawdopodobnie bardzo mate. Mimo to, produkt Macugen powinien by¢
stosowany w ciazy jedynie wowczas, gdy potencjalna korzy$¢ dla matki usprawiedliwia podjecie
potencjalnego ryzyka dla ptodu.

Karmienie piersia
Nie wiadomo czy produkt Macugen jest wydzielany do mleka. Nie zaleca si¢ stosowania produktu
Macugen w okresie karmienia piersia.

4.7 Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Po podaniu do ciata szklistego u pacjentow moze dochodzi¢ do przemijajacego pogorszenia ostrosci
widzenia. Efekty te moga mie¢ niewielki wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania
maszyn. Do chwili ustapienia tych objawow nie powinni oni prowadzi¢ samochodu lub obstugiwaé

maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Produkt Macugen byt stosowany u 892 pacjentéw w badaniach kontrolowanych przez okres roku
(ogodlna liczba wstrzyknig¢ = 7545, $rednia liczba wstrzykni¢é na pacjenta = 8,5) w dawkach 0,3, 1,0 1
3,0 mg. Profil bezpieczenstwa byt podobny dla wszystkich dawek. Posrod 295 pacjentow, ktdrzy
otrzymywali dawke zalecana 0,3 mg przez rok (ogolna liczba wstrzyknigé = 2478, $rednia liczba
wstrzyknie¢ na pacjenta = 8,4) u 84% wystapity dziatania niepozadane, ktdre uznano za zwiazane ze
sposobem podania, u 3% pacjentéw wystapity cigzkie dziatania niepozadane potencjalnie zwigzane ze
sposobem podania, u 1% za$ cigzkie dziatania niepozadane zwigzane ze sposobem podania, ktore
spowodowaly przerwanie badania lub wykluczenie pacjenta z udziatu w badaniu. U 27% pacjentow
wystapity dziatania niepozadane. U dwoch pacjentow (0,7%) wystapity cigzkie dziatania niepozadane
potencjalnie zwigzane z badanym produktem. U jednego z pacjentdéw stwierdzono tgtniaka aorty; u
drugiego wystapito odwarstwienie siatkowki oraz wylew krwi do siatkowki, co spowodowato
przerwanie leczenia.

374 pacjentow bylo w sposob staty leczonych produktem Macugen przez okres do 2 lat (128 w dawce
0,3 mg, 126 w dawce 1 mgi 120 w dawce 3 mg). Ogolny profil bezpieczenstwa byl zgodny z profilem
bezpieczenstwa obejmujacym dane z pierwszego roku leczenia, nie donoszono o nowych dziataniach
niepozadanych. U 128 pacjentow, ktorzy otrzymywali zalecang dawke 0,3 mg przez okres do 2 lat



(ogoblna liczba wstrzykni¢¢ w drugim roku = 913, $rednia liczba wstrzykni¢¢ na pacjenta w drugim
roku = 6,9) nie obserwowano zwigkszenia czgsto$ci wystepowania dziatan niepozadanych w
poréwnaniu z pierwszym rokiem leczenia.

Cigzkie dziatania niepozadane dotyczace oczu u pacjentow leczonych produktem Macugen
obejmowalty wewngtrzne zapalenie oka (12 przypadkow, 1%), wylew krwi do siatkowki (3 przypadki,
<1%), wylew krwi do ciata szklistego (2 przypadki, <1%) oraz odwarstwienie siatkowki (4 przypadki,
<1%).

Dane dotyczace bezpieczenstwa przedstawione ponizej obejmuja wszystkie dzialania niepozadane
potencjalnie zwigzane ze sposobem podania lub samym lekiem, ktore wystapily w grupie 295
pacjentow przyjmujacych produkt Macugen w dawce 0,3 mg. Dziatania niepozadane podzielono ze
wzgledu na uktad narzadow i czgsto$¢ wystgpowania: (bardzo czgsto (>1/10), czesto (>1/100 i <1/10),
niezbyt czgsto (>1/1000 i <1/100), nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych).

Dziatania raportowane po wprowadzeniu do obrotu produktu oznaczono kursywa.

MedDRA system klasyfikacji Dzialania niepozadane
ukladow i narzadow

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Czestos¢ nieznana reakcja anafilaktyczna*

Zaburzenia psychiczne

Niezbyt czgsto koszmary senne, depresja

Zaburzenia ukladu nerwowego

Czesto bole glowy
Zaburzenia oka

Bardzo czgsto zapalenie komory przedniej oka, bol oka, podwyzszenie
cisnienia wewnatrzgatkowego, punkcikowate zapalenie
rogdwki, straty i zmetnienie ciatka szklistego

Czgsto dolegliwos$ci odczuwane w galce ocznej, zaéma, wylew
dospojowkowy, przekrwienie spojowek, obrzek spojowek,
zapalenie spojowek, dystrofia rogowki, ubytek nablonka
rogdwki, zaburzenia nabtonka rogéwkowego, obrzgk
rogoéwki, sucho$¢ oka, wewnetrzne zapalenie oka, wyciek z
oka, zapalenie oka, podraznienie oka, Swiad oka,
zaczerwienienie oka, obrzek oka, obrzek powieki,
zwigkszone 1zawienie, degeneracja plamki, rozszerzenie
zrenic, uczucie dyskomfortu w oku, nadci$nienie oczne,
krwiak okotogatkowy, swiattowstret, btyski w oczach,
krwotok siatkdbwkowy, zamglone widzenie, zaburzenie
ostro$ci widzenia, zaburzenia wzroku, odklejenie ciata
szklistego, zaburzenia ciata szklistego




Niezbyt czesto astenopia, zapalenie powiek, alergiczne zapalenie
spojowek, ztogi w rogéwce, krwotok oczny, §wiad powiek,
zapalenie rogéwki, krwotok do ciata szklistego, zaburzenia
odruchow zrenicznych, otarcie rogowki, wysick w
siatkdwce, opadnigcie powieki, blizna siatkowkowa,
gradowka, owrzodzenie rogoéwki, obnizenie cis$nienia
wewnatrzgatkowego, odczyn w miejscu wklucia, powstanie
pecherzykow w miejscu wktucia, odklejenie siatkowki,
zaburzenia rogowki, zamknigcie tetnicy siatkowkowej,
rozerwanie siatkowki, ektropia, zaburzenia ruchomosci
gatek ocznych, podraznienie powiek, krwotok do komory
przedniej oka, zaburzenia Zreniczne, zaburzenia teczowki,
zazblcenie oka, zapalenie naczyniowki, ztogi w tylnej
czesci oka, zapalenie tgczoOwki, zaglebienie w nerwie
wzrokowym, deformacja zrenic, zamknigcie zyty
siatkowkowej 1 wypadnigcie ciata szklistego

Zaburzenia ucha i blednika

Niezbyt czesto gluchota, zaostrzenie choroby Meniere’a, zawroty gtowy

Zaburzenia serca

Niezbyt czesto kotatanie serca

Zaburzenia naczyniowe

Niezbyt czgsto nadcis$nienie tgtnicze, tetniak aorty

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia

Czesto katar
Niezbyt czgsto zapalenie gardta

Zaburzenia 7zoladka i jelit

Niezbyt czgsto wymioty, niestrawno$¢

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Niezbyt czesto kontaktowe zapalenie skory, wyprysk, zmiana koloru
wlosow, wysypka, §wiad, poty nocne

Czegsto$¢ nieznana obrzek naczynioruchowy*,

Zaburzenia mieSniowo-szKieletowe i tkanki lacznej

niezbyt czgsto bole plecow




Zaburzenia ogodlne i stany w miejscu podania

niezbyt czesto zmeczenie, dreszcze, tkliwos¢ uciskowa, bole w klatce
piersiowej, objawy grypopodobne
Badania diagnostyczne

niezbyt czgsto zwigkszenie aktywnosci gammaglutamylotransferazy

Urazy, zatrucia i powiklania po zabiegach

niezbyt czgsto abrazja

* Po wprowadzeniu produktu do obrotu obserwowano u pacjentow rzadkie przypadki reakcji
anafilaktycznych/rzekomoanafilaktycznych, w tym obrzg¢ku naczynioruchowego, wystepujacych w
ciagu kilku godzin od podania pegaptanibu i innych produktow leczniczych podawanych w trakcie
procedury przygotowawczej do zabiegu wstrzyknigcia (patrz punkty 4.2 1 4.4). W zwiazku z
nieusunigciem nadmiaru objgtosci produktu z ampultko-strzykawki przed wstrzyknigciem,
obserwowano przypadki powaznego zwigkszenia ci$nienia wewnatrzgatkowego.

4.9 Przedawkowanie

W badaniach klinicznych nie zanotowano przypadkéw przedawkowania produktu Macugen. Z uwagi
na to, ze wymagatoby to podania kilku wstrzyknie¢ wydaje si¢ to mato prawdopodobne. Brak danych
dotyczacych cigzkich objawow, oznak lub nastgpstw zwiazanych z przedawkowaniem.

5.  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki okulistyczne, leki stosowane w chorobach naczyniowych oka, kod
ATC: SOILAO3.

Mechanizm dzialania

Pegaptanib jest zmodyfikowanym pegylowanym oligonukleotydem, ktory wiaze si¢ wybiorczo i silnie
z pozakomoérkowa forma srodblonkowego czynnika wzrostu (VEGF 65) hamujac jego aktywnos¢é.
VEGF jest biatkiem sekrecyjnym, ktore indukuje angiogeneze, zwigksza przepuszczalno$¢ naczyn i
dziata prozapalnie; wszystkie te dziatania wydaja si¢ odpowiadac¢ za progresj¢ AMD przebiegajaca z
nowotworzeniem naczyn.

Efekt farmakodynamiczny

VEGF 45 stanowi izoform¢ VEGF preferencyjnie zaangazowana w patologiczne nowotworzenie
naczyn w obrebie gatki ocznej. W badaniach prowadzonych na zwierzgtach selektywne hamowanie
VEGF przez pegaptanib okazato si¢ rownie skuteczne w hamowaniu patologicznego nowotworzenia
naczyn jak catkowite hamowanie VEGF, jakkolwiek pegaptanib oszczg¢dzal prawidtowe naczynia
krwionosne, podczas gdy calkowite hamowanie VEGF nie.

U pacjentéow z AMD leczonych produktem Macugen obserwowano zmniejszenie sredniej wielkosci
zmiany, rozmiaru neowaskularyzacji podsiatkowkowej (CNV) i rozmiaréw przecieku fluoresceiny.

Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ kliniczna
Pegaptanib zostat przebadany w dwoch kontrolowanych z uzyciem metody podwdjnie §lepej proby,

identycznie zaprojektowanych randomizowanych badaniach klinicznych (EOP1003, EOP1004) u
pacjentow z AMD przebiegajacym z nowotworzeniem naczyn. Do badania wlaczono 1190 pacjentow
w wieku $rednio 77 lat z czego 892 leczonych byto produktem Macugen, a 298 stosowato terapig
pozorowang. W pierwszym roku pacjenci otrzymali §rednio pomigdzy 8,4 — 8,6 wstrzyknig¢ z
maksymalnie 9 mozliwych we wszystkich ramionach badania.
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Pacjenci zostali losowo przydzieleni do grupy stosujacej terapi¢ pozorowana lub pegaptanib w dawce
0,3 mg, 1 mg lub 3 mg w postaci wstrzyknie¢ do ciata szklistego co 6 tygodni przez okres 48 tygodni.
Terapia fotodynamiczna (PDT) z uzyciem werteporfiny wykonywana byta, jesli taka byta decyzja
badaczy u pacjentow z przewazajacymi zmianami klasycznymi.

Do obydwu badan zakwalifikowano pacjentow ze wszystkimi podtypami neowaskularnego AMD
(25% - posta¢ dominujaco klasyczna, 39% - posta¢ ukryta bez cech postaci klasycznej i 36% - postac
minimalna klasyczna), ze zmianami o wielko$ci do 12 dyskéw (z ktérych do 50% mogto by¢
podejrzewanych o krwawienie podsiatkowkowe i (lub) do 25% o obecnos¢ zwidkniatej blizny lub
uszkodzenie zanikowe). Pacjenci mogli mie¢ zastosowang wczesniej maksymalnie jedna terapig
fotodynamiczng PDT i wyjSciowa ostro$¢ wzroku w badanym oku pomigdzy 20/40 a 20/320.

Po uptywie roku pegaptanib w dawce 0,3 mg przynosit statystycznie wigksza korzys¢ w zakresie
pierwszorzedowego parametru skutecznos$ci, ktorym byl stosunek pacjentow, ktorzy w badaniu
ostro$ci wzroku utracili mniej niz 15 liter [analiza zbiorcza, pegaptanib 0,3 mg 70% versus terapia
pozorowana 55%, p=0,0001; EOP1003 pegaptanib 0,3 mg 73% versus terapia pozorowana 59%,
p=0,0105; EOP1004 pegaptanib 0,3 mg 67% versus terapia pozorowana 52%, p=0,0031].

Srednia zmiana ostrosci wzroku w czasie: rok 1: populacja zgodna z zaplanowanym leczeniem
(obserwacja z zastosowaniem zasady ,,ostatnia obserwacja przeniesiona dalej” -LOCF)
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N: liczba pacjentow wlaczonych do badania

Leczenie pegaptanibem w dawce 0,3 mg przynosito korzysci niezaleznie od poczatkowego podtypu
zmian, ich rozmiaru i ostrosci wzroku oraz wieku, plci, pigmentacji tgczowki, czy tez wezesniejszego
przeprowadzenia zabiegu PDT.

Po uplywie roku (54. tydzien), 1053 pacjentdow zostato przydzielonych losowo do grupy kontynuujacej
dotychczasowe leczenie lub zaprzestajacej leczenia do 102. tygodnia.

Ogolnie korzysci z leczenia utrzymywaty si¢ w 102. tygodniu terapii z zachowaniem ostros$ci wzroku
u pacjentow przydzielonych losowo do grupy kontynuujacej leczenie pegaptanibem. Chorzy losowo



przydzieleni do grupy, w ktdrej zaprzestano stosowanie pegaptanibu po roku, w drugim roku utracili
ostro$¢ wzroku.

Podsumowanie Srednich zmian ostro$ci wzroku (OW) w tygodniach 6., 12., 54. i 102.
(wyniki ostatnich obserwacji)

EOP 1003 EOP 1004
terapia terapia
. pozorowana/ . pozorowana/
0,3-0,3 0,3 - terapia terapia 0,3-0,3 0,3-terapia terapia
przerwana przerwana
pozorowana pozorowana
przerwana przerwana
N 67 66 54 66 66 53
$rednia
zmiana OW -1,9 -0,0 -4,4 -1,9 -2,0 -3,4
tydzien 6.
$rednia
zmiana OW -4,3 -2,0 -4,8 -2,8 -2,2 -4,7
tydzien 12.
$rednia
zmiana OW -9,6 -4,3 -11,7 -8,0 -7,6 -15,6
tydzien 54.
$rednia
zmiana OW -10,8 -9,7 -13,1 -8,0 -12,7 21,1
tydzien 102.

Dane zebrane w ciagu dwoch lat wykazuja, ze leczenie produktem Macugen powinno si¢ rozpoczynac
tak wczesnie, jak to mozliwe. W zaawansowanej chorobie rozpoczynajac i kontynuujac leczenie
produktem Macugen powinno si¢ bra¢ pod uwage mozliwos$¢ zachowania sprawno$ci widzenia.

Nie badano stosowania produktu Macugen jednoczes$nie do obu oczu.

Nie badano bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci produktu Macugen stosowanego dluzej niz 2
lata.

Europejska Agencja Lekéw odstapita od zobowigzania do przedtozenia wynikow badan produktu
Macugen przeprowadzonych we wszystkich podgrupach populacji pediatrycznej pacjentow ze
zwyrodnieniem plamki zoltej zwiazanej z wiekiem. Informacje dotyczace stosowania u dzieci - patrz
punkt 4.2.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

U zwierzat pegaptanib jest wolno wchtaniany z oka do krazenia ogdlnego po podaniu do ciata
szklistego. Stopien wchianiania produktu z oka jest procesem ograniczajacym szybkos¢ jego
rozmieszczania u zwierzat i podobny mechanizm dziata zapewne u ludzi. U ludzi $redni widoczny +
okres pottrwania pegaptanibu w osoczu po podaniu do jednego oka dawki 3 mg (10 razy wigksza od
zalecanej) wynosi 10 £+ 4 dni.

Srednie maksymalne stezenie w osoczu o wielko$ci okoto 80 ng/ml zostaje osiagniete po 1 do 4
dniach po podaniu dawki 3 mg do jednego oka. Srednie pole pod krzywa stezen w osoczu wzgledem
czasu (AUC) po zastosowaniu tej dawki wynosi okoto 25 pg-hr/ml. Pegaptanib nie kumuluje si¢ w
osoczu w przypadku podania do ciata szklistego co 6 tygodni. Po dawkach ponizej 0,5 mg stgzenia
pegaptanibu w osoczu raczej nie przekraczaja 10 ng/ml.

Nie badano catkowitej biodostepnosci pegaptanibu u ludzi po podaniu do ciata szklistego, warto$¢ ta u
krolikow, psow 1 matp wynosi 70-100%.



U zwierzat, ktore otrzymaty dawke pegaptanibu do 3 mg/gatke oczna do obu oczu, stezenie produktu
w osoczu wynosito od 0,03% do 0,15% stezenia w ptynie ciata szklistego.

Dystrybucja/Biotransformacja/Wydalanie

U myszy, szczurow, krolikow, psow 1 malp pegaptanib dystrybuowany jest gtownie w objetosci
osocza i nie przedostaje si¢ w duzych ilo$ciach do tkanek obwodowych po podaniu dozylnym.
Dwadziescia cztery godziny po podaniu dozylnym do obu oczu krélikow radioaktywnej dawki
pegaptanibu znacznik gromadzit si¢ gldéwnie w plynie ciata szklistego, siatkdwce i cieczy wodnistej.
Po podaniu do ciata szklistego i dozylnym znakowanego pegaptanibu krolikom najwyzsze stgzenie
(wylaczajac oko, do ktorego wstrzyknigto produkt) obserwowano w nerce. U krolikow po
jednorazowym podaniu dozylnym i do ciata szklistego radioaktywnego pegaptanibu, komponent
nukleotydowy, 2’-fluorourydyn¢ wykrywano w osoczu i moczu. Pegaptanib jest metabolizowany
przez endo i egzonukleazy. U krolikow pegaptanib jest wydalany w postaci macierzystej i
metabolitow przede wszystkim przez nerki.

Szczegdlne grupy pacjentow

Farmakokinetyka pegaptanibu jest podobna u pacjentow ptci meskiej i zeniskiej w wieku od 50 do 90
lat.

Pegaptanib sodu nie zostat odpowiednio przebadany u pacjentdéw z klirensem kreatyniny ponize;j

20 ml/min. Obnizenie klirensu kreatyniny do 20 ml/min moze wiazac¢ si¢ z 2,3-krotnym zwigkszeniem
AUC pegaptanibu. Nie ma konieczno$ci szczegdlnego postgpowania u pacjentow z klirensem
kreatyniny powyzej 20 ml/min, leczonych zalecana dawka 0,3 mg pegaptanibu sodu.

Nie badano farmakokinetyki pegaptanibu u pacjentow z niewydolnoscia watroby. Przypuszcza sig, ze
uktadowe narazenie na produkt pozostaje w zakresie normy u pacjentow z niewydolnoscia watroby,
bowiem dawka 10 -krotnie wyzsza (3 mg/gatke) byta dobrze tolerowana.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Przedkliniczne badania nie wykazaty specjalnego ryzyka dla ludzi w oparciu o konwencjonalne
badania bezpieczenstwa farmakologicznego, toksycznosci dawek wielokrotnych lub
genotoksycznos$ci. Nie przeprowadzono badan dotyczacych rakotworczego dziatania pegaptanibu.

Pegaptanib stosowany dozylnie w zakresie dawek 1 — 40 mg/kg/dobg nie wykazywat toksycznego
wplywu na matke, cech teratogennych i nie wywolywat zgonéw wewnatrzmacicznych u myszy.
Obserwowano zmniejszenie masy ciala (5%) 1 minimalne opdznienie kostnienia paliczkéw przedniej
fapy jedynie w przypadku stgzen o narazeniu 300 razy wigkszym na podstawie AUC niz oczekiwane u
ludzi. Wartosci te maja zatem ograniczone znaczenie kliniczne. W grupie dawki 40 mg/kg/dobe
stezenie pegaptanibu w ptynie owodniowym wynosito 0,05% stgzenia w osoczu matek. Brak danych
na temat toksycznego wplywu na funkcje rozrodcze u krolikow.

Nie ma danych dotyczacych wptywu na zdolnosci rozrodcze i ptodnos¢.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek

Sodu diwodorofosforan jednowodny
Disodu fosforan siedmiowodny

Sodu wodorotlenek (do ustalenia pH)
Kwas solny (do ustalenia pH)

Woda do wstrzykiwan
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6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

W przypadku braku badan dotyczacych niezgodnosci produktu nie wolno miesza¢ z innymi
produktami leczniczymi.

6.3  Okres waznoSci

3 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w lodowce (2°C -8°C). Nie zamrazac.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Produkt Macugen jest dostarczany w opakowaniu zawierajacym pojedyncza dawke produktu.
Kazde opakowanie zawiera jeden woreczek w tekturowym pudetku, ktoéry zawiera fabrycznie
napetniong strzykawke o pojemnosci 1 ml wykonana ze szkta typu I zamknigta ogranicznikiem ttoka
wykonanym z elastomeru i ttok wprowadzony do strzykawki, podtrzymywany plastykowym
zatrzaskiem. Strzykawka jest zakonczona tacznikiem typu ,,Luer lock” wykonanym z tworzywa
poliweglanowego; koncoéwka jest umieszczona w ostonce z elastomeru.

Opakowanie nie zawiera igly.

6.6 Szczegdlne Srodki ostroznoSci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Produkt Macugen nadaje si¢ do jednorazowego uzycia. Jesli roztwor jest metny, gdy widoczne sa w
nim ptywajace czasteczki, gdy strzykawka jest uszkodzona lub, gdy brakuje plastykowego zatrzasku
albo nie jest on przymocowany do strzykawki, produkt Macugen nie powinien by¢ stosowany.

Przed podaniem produktu nalezy wyja¢ strzykawke z plastykowego zatrzasku i usunaé ostonke
koncowki. W celu umozliwienia podania produktu nalezy przymocowac do koncowki z tacznikiem

typu ,,Luer lock” igty 27 do 30 G x '/, cala (12,7 mm) (Patrz Ryc.1, ponizej).

UWAGA: Ampulko-strzykawka zawiera nadmiar objetosci produktu. W celu usuniecia
nadmiaru objeto$ci nalezy zapoznad si¢ z ponizszg instrukeja.

Ryc.1. Przed usunigciem pecherzykdéw powietrza i nadmiaru produktu

\

~uobnaen M,

/

: Linia oznaczajaca dawke

(
, i
Sess———————— 3. krag (gorna krawedz)

(Rzeczywiste tworzenie sie pecherzykow powietrza moze sie roznic)
Strzykawke nalezy trzymac igla do gory w celu sprawdzenia obecno$ci pecherzykow (powietrza). W

przypadku obecnosci pecherzykow, w strzykawke nalezy lekko popukac¢ palcem, az pgcherzyki znajda
si¢ u gory strzykawki.

1"



POWOLI nacisna¢ ttoczek strzykawki, aby usuna¢ wszystkie pecherzyki powietrza oraz pozby¢ si¢
nadmiaru obje¢tosci produktu, w ten sposob aby gorna krawedz 3 kregu ogranicznika tloka
znajdowala si¢ na rowni z nadrukowana, czarng linig oznaczajaca dawke (Patrz Ryc. 2, ponizej).
Nie nalezy ponownie odciaga¢é tloczka.

Ryec.2. Po usunigciu pgcherzykow powietrza i nadmiaru produktu

/
2
L = 7 / Linia oznaczajaca dawke ustawiona na réwni
2 ? z gorna krawedzia 3. kregu
g

Na tym etapie, pozostala zawarto$¢ strzykawki powinna zosta¢ wstrzyknieta.

Produkt Macugen nalezy przechowywa¢ w lodéwce od 2°C do 8°C . Roztwor przed podaniem
powinien osiagna¢ temperature pokojowa. Produkt Macugen przechowywany w temperaturze
pokojowej przez ponad dwa tygodnie powinien zosta¢ wyrzucony. W celu uniknigcia zakazenia,
strzykawka z produktem Macugen nie powinna by¢ wyjmowana z woreczka do chwili przygotowania
pacjenta do wstrzyknigcia.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pfizer Limited

Ramsgate Road

Sandwich, Kent
CT139NJ

Wielka Brytania

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/05/325/002

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 31/01/2006
Data przediuzenia pozwolenia: 20/12/2010
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow (EMA) http://www.ema.europa.eu/
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ANEKS II

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU
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A WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Pottery Road

Dun Laoghaire

Co Dublin

Ireland

B WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
o KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany na podstawie zastrzezonej recepty (Patrz Aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

e  WARUNKI I OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO
STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Przed wprowadzeniem produktu do obrotu w kazdym Panstwie Cztonkowskim podmiot
odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu musi uzgodni¢ ostateczna tresé
materiatow edukacyjnych z wlasciwymi organami kompetentnymi.

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu po uzgodnieniu

z wlasciwymi organami Panstw Cztonkowskich, w ktérych produkt leczniczy Macugen jest
wprowadzany na rynek, zapewni ze kliniki oftalmologiczne, w ktorych produkt jest lub moze by¢
stosowany otrzymaja zestaw informacji dla lekarzy zawierajacy nast¢pujace elementy:

e Charakterystyke Produktu Leczniczego

Broszurg dla lekarzy dotyczaca bezpieczenstwa stosowania

Materiat video przedstawiajacy procedur¢ wykonania wstrzyknigcia do ciata szklistego
Piktogram przedstawiajacy procedur¢ wykonania wstrzyknigcia do ciata szklistego
Informacj¢ dla Pacjenta

Broszura dla lekarzy dotyczaca bezpieczenstwa stosowania powinna zawiera¢ nastgpujace

najwazniejsze elementy:

a) Procedura wykonywania wstrzyknigcia do ciata szklistego stosowanego w glownych badaniach
klinicznych, wraz z technicznymi usprawnieniami,

b) Stosowanie jodowanego powidonu

¢) Wykonywanie dezynfekcji powiek

d) Stosowanie lekéw znieczulajacych w celu zapewnienia komfortu pacjentowi

e) Sposoby zachowania jatowo$ci w celu zmniejszenia do minimum ryzyka zakazen

f) Stosowanie antybiotykow

g) Techniki wykonywania wstrzyknigcia do ciala szklistego

h) Najwazniejsze objawy podmiotowe i przedmiotowe cigzkich zdarzen niepozadanych zwigzanych
z zabiegiem wykonywania wstrzyknigcia do ciata szklistego w tym zapalenie wngtrza gatki
ocznej, zwigkszone ci$nienie wewnatrzgatkowe, uszkodzenie siatkowki, krwotok
wewnatrzgatkowy, za¢éma urazowa, nadwrazliwos$¢ 1 wstrzyknigcie nadmiaru objetosci produktu
leczniczego

i) Sposoby leczenia zaburzen ci$nienia wewnatrzgatkowego (IOP)

i) Sposoby leczenia zapalenia wewnatrzgatkowego

k) Czynniki ryzyka rozwoju zapalenia wewnatrzgatkowego

1) Zglaszanie cigzkich zdarzen niepozadanych (przypomnienie)

Informacja dla Pacjenta powinna zawiera¢ nastg¢pujace najwazniejsze elementy:
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m) Najwazniejsze objawy podmiotowe i przedmiotowe ci¢zkich zdarzen niepozadanych zwiazanych
z zabiegiem wykonywania wstrzyknigcia do ciata szklistego w tym zapalenie wngtrza gatki
ocznej, zwigkszone ci$nienie wewnatrzgatkowe, uszkodzenie siatkowki, krwotok
wewnatrzgatkowy, za¢éma urazowa, nadwrazliwos$¢ i wstrzyknigcie nadmiaru objetosci produktu
leczniczego

n) Okolicznos$ci, w ktorych konieczna jest pilna konsultacja medyczna

INNE WARUNKI

System nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania produktéw leczniczych

Podmiot odpowiedzialny musi zapewni¢, by system nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania
produktow leczniczych, przedstawiony w module 1.8.1 dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu, byt zorganizowany i prawidtowo funkcjonowat przed dopuszczeniem i po dopuszczeniu
produktu leczniczego do obrotu.

Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan)

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zobowiazat si¢ do
przeprowadzania badan i monitorowania bezpieczenstwa stosowania zgodnie ze szczegoétowym
opisem w planie zarzadzania ryzykiem w ramach planu nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania
produktow leczniczych.

PSUR

Podmiot odpowiedzialny bedzie kontynuowat sktadanie rocznych raportow PSUR do czasu gdy
CHMP nie postanowi inacze;j.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Tekturowe pudelko

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Macugen 0,3 mg roztwor do wstrzykiwan
Pegaptanib

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (CZYNNYCH)

Ampultko- strzykawka z pojedyncza dawka zawiera 1,65 mg pegaptanibu sodu, co odpowiada 0,3 mg
oligonukleotydu w postaci wolnego kwasu, w nominalnej objeto$ci 90 mikrolitrow.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Sodu chlorek, sodu diwodorofosforan jednowodny, disodu fosforan siedmiowodny, sodu
wodorotlenek, kwas solny, woda do wstrzykiwan.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwoér do wstrzykiwan, 90 ul
Opakowanie zawiera 1 amputko- strzykawke, ogranicznik ttoka i tlok wprowadzony do strzykawki;
opakowanie nie zawiera igly.

(5. SPOSOBIDROGA (DROGI) PODANIA

Nalezy zapozna¢ sig z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie do ciata szklistego.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

UWAGA: Przed wstrzyknigciem nalezy usuna¢ nadmiar objgtosci leku.
Ustawi¢ gorng krawedz 3 kregu ogranicznika tloka strzykawki na rowni z nadrukowana, czarna linia
oznaczajaca dawke.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):
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| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywaé¢ w lodoéwce. Nie zamrazac.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA,NIEZU’ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

|11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Ltd
Ramsgate Road
Sandwich, Kent
CT 139NJ
Wielka Brytania

| 12. NUMER (NUMERY) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/05/325/002

[13. NUMER SERII

Nr serii (Lot):

|14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Zaakceptowano uzasadnienie braku podnia informacji brajlem.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Ampulko- strzykawka

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Macugen 0,3 mg do wstrzykiwan
Pegaptanib

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

3.  TERMIN WAZNOSCI

4.  NUMER SERII

S. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

90 ul

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

Kieszonka zawierajaca amputko- strzykawke, ogranicznik tloka i ttok wprowadzony do strzykawki.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Macugen 0,3 mg roztwor do wstrzykiwan
Pegaptanib
Podanie do ciata szklistego

(2. SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP:

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

90 pl

6. INNE

Nie wolno otwiera¢ do czasu przygotowania pacjenta do wstrzyknigcia.
UWAGA: Przed wstrzyknigciem nalezy usuna¢ nadmiar objgtosci leku.
Ustawi¢ gorna krawedz 3 kregu ogranicznika tloka strzykawki na rowni z nadrukowana, czarna linia

oznaczajaca dawke.

Pfizer
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

Macugen 0,3 mg roztwor do wstrzykiwan
Pegaptanib sodu

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z treScig ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowa¢ te ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- Nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki w razie jakichkolwiek watpliwosci.

- Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielggniarce.

Spis tresci ulotki:

Co to jest lek Macugen i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Macugen
Jak stosowac lek Macugen

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Macugen

Zawartos¢ opakowania i inne informacje

A S

1. Co to jest lek MACUGEN i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Macugen jest lekiem stosowanym w okulistyce, co oznacza, Ze stosuje si¢ go jedynie do leczenia
schorzen oczu.

Lek Macugen jest stosowany w leczeniu wysigkowej postaci zwyrodnienia plamki zottej zwiazanego z
wiekiem (AMD). Choroba ta prowadzi do utraty wzroku zwigzanego ze zniszczeniem centralne;j
czesci siatkowki (zwanej plamka z6tta), znajdujacej si¢ w tylnej czeséci oka. Plamka zotta umozliwia
ostre widzenie centralne, potrzebne w codziennych czynno$ciach takich jak: prowadzenie samochodu,
czytanie matego druku czy innych zadan o podobnym charakterze.

W wysigkowej postaci AMD pod siatkowka i plamka z6tta dochodzi do powstawania
nieprawidlowych naczyn. Te nowopowstale naczynia moga by¢ zrodtem krwawienia lub przecieku
ptynu, co prowadzi do obrzgku lub unoszenia plamki, i zaburzen lub utraty widzenia centralnego. W
takiej sytuacji utrata ostro$ci wzroku moze by¢ nagta i bardzo nasilona. Lek Macugen dziata poprzez
hamowanie wzrostu tych nowych naczyn oraz hamuje krwawienie i przeciek ptynu. Lek Macugen jest
stosowany w leczeniu wszystkich rodzajow nieprawidtowego tworzenia naczyn u dorostych pacjentow
z AMD.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku MACUGEN

Kiedy nie stosowa¢ leku Macugen:

Jesli pacjent jest nadwrazliwy (uczulony) na pegaptanib lub ktérykolwiek z pozostatych sktadnikow
tego leku (wymienione w punkcie 6).

Jesli wystapito zakazenie w oku lub wokoét niego.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Lek Macugen jest podawany w postaci wstrzyknigcia do oka. Czasem po podaniu leku Macugen moze
doj$¢ do zakazenia w wewngtrznej czesci oka lub do krwawienia w oku (w ciagu nastgpnych dwoch
tygodni). Wazne jest, aby jak najszybciej rozpoznawac oraz leczy¢ tego typu stan. Nalezy natychmiast
poinformowac¢ lekarza, jesli dojdzie do wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych objawow: bol oka
lub narastajace uczucie dyskomfortu, postgpujace zaczerwienienie oka, zamglone widzenie lub
pogorszenie wzroku, zwigkszona wrazliwos¢ na $wiatlo, zwigkszona liczba drobnych czasteczek
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pojawiajaca si¢ w polu widzenia. Jesli z jakiego$ powodu lekarz prowadzacy jest niedostepny, nalezy
natychmiast skontaktowac si¢ z innym lekarzem.

U niektorych pacjentéw moze doj$¢ do krotkotrwatego wzrostu cisnienia wewnatrzgatkowego
bezposrednio po iniekcji. Lekarz powinien obserwowac pacjenta po kazdym wstrzyknigciu.

Dzieci
Macugen nie powinien by¢ stosowany u dzieci oraz mtodziezy ponizej 18. roku zycia.

Inne leki i Macugen
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub
ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Ciaza, karmienie piersia i wplyw na plodnos¢

Nie ma do$wiadczenia zwigzanego ze stosowaniem leku Macugen u kobiet cigzarnych; z tego
wzgledu potencjalne ryzyko jest nieznane. W ciazy i w okresie karmienia piersia, lub gdy istnieje
podejrzenie, Ze kobieta jest w ciazy, lub gdy planuje ciazg, przed zastosowaniem tego leku nalezy
poradzi¢ si¢ lekarza.

Nie wiadomo czy lek Macugen przenika do mleka ludzkiego. Nie zaleca si¢ stosowania leku Macugen
u kobiet karmiacych piersia. Przed podjgciem leczenia nalezy poradzi¢ sig lekarza.

Prowadzenie pojazdow i obsluga maszyn

Po wstrzyknigciu leku Macugen mozliwe jest przemijajace odczuwanie zaburzenia widzenia. Nalezy
wtedy powstrzymac¢ si¢ od prowadzenia samochodu lub obstugi maszyn do czasu ustgpienia tego
objawu.

Lek Macugen zawiera
Lek Macugen zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w 90 mikrolitrowej dawce, przez co zasadniczo
jest ,,wolny od sodu”.

3. Jak stosowa¢ lek MACUGEN

Wszystkie wstrzyknigcia leku Macugen zostang wykonane przez lekarza.

Lek Macugen jest podawany w pojedynczej iniekcji (0,3 mg) do oka w odstegpach co 6 tygodni (tzn. 9
razy w roku). Zastrzyk wykonywany jest do ciata szklistego oka, czyli podobnej do Zelu substancji
znajdujacej si¢ wewnatrz oka. Lekarz kontroluje stan pacjenta i zaleca czas leczenia lekiem Macugen.
Przed podaniem zastrzyku lekarz poprosi o zakroplenie kropli z antybiotykiem lub o doktadne umycie
oczu. W przypadku, gdy pacjent wie, Ze wystepuja u niego objawy uczulenia na jakakolwiek

substancje, powinien poinformowac o tym lekarza. Nalezy postgpowac zgodnie z zaleceniami lekarza.

Przed wstrzyknigciem zostanie zastosowany lek miejscowo znieczulajacy (znoszacy bél). Zmniejszy
to lub zapobiegnie wystapieniu bolu podczas zastrzyku, ktory jest zabiegiem prostym i krotkotrwalym.

Ampulko-strzykawka leku Macugen zawiera dawke wigksza niz zalecane 0,3 mg. W celu

usuni¢cia nadmiaru leku przed wstrzyknigciem prawidlowej dawki 0,3 mg, lekarz zastosuje
ponizsza instrukcje
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UWAGA: Strzykawka zawiera nadmiar objetoSci leku.

Ryec.1. Przed usuni¢ciem pecherzykow powietrza i nadmiaru leku

.uaﬁn:ev& |M \

—i— Linia oznaczajaca dawke
. |
' 1

Smmmet  3krag (gorna krawedz)

(Rzeczywiste tworzenie sig pecherzykow powietrza moze sie roznic)

Strzykawke nalezy trzymac igla do gory, w celu sprawdzenia obecnos$ci pecherzykow (powietrza). W
przypadku obecnos$ci pecherzykow, w strzykawke nalezy lekko popukac palcem, az pecherzyki znajda
si¢ u gory strzykawki.

POWOLI nacisna¢ ttoczek strzykawki, aby usuna¢ wszystkie pecherzyki powietrza oraz pozby¢ si¢
nadmiaru obje¢tosci leku, w ten sposob aby gorna krawedz 3. kregu ogranicznika tloka znajdowala
si¢ na réwni z nadrukowana, czarng linia oznaczajaca dawke (Patrz Ryc.2, ponizej). Nie nalezy
ponownie odciagaé tloka.

Ryec.2. Po usunigciu pecherzykdéw powietrza i nadmiaru leku

« Linia oznaczajaca dawke ustawiona na réwni
z gorna krawedzia 3. kregu

Na tym etapie, pozostala zawarto$¢ strzykawki powinna zosta¢ wstrzyknieta.

Po kazdym wstrzyknigciu moze by¢ konieczne zastosowanie kropli z antybiotykiem (lub antybiotyku
w innej postaci), aby zapobiec zakazeniu.

Jesli kolejny zabieg zostanie pominigty
W przypadku pominigcia zabiegu, nalezy skontaktowac si¢ ze szpitalem lub klinika, w celu jak

najszybszego umowienia nowego terminu wizyty.

W razie jakichkolwiek watpliwo$ci zwiazanych ze stosowaniem leku, nalezy zwroci¢ sig¢ do lekarza
lub farmaceuty.
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4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

W rzadkich przypadkach zglaszano cigzkie reakcje alergiczne krotko po wykonaniu wstrzyknigcia.
W razie wystapienia ktoregokolwiek z objawow, takich jak: nagte trudnosci w oddychaniu lub
swiszczacy oddech, obrzgk ust, twarzy, dioni lub stop, swedzaca skora, omdlenie, przyspieszony puls,
skurcze zotadka, nudnosci, wymioty lub biegunka, nalezy natychmiast zwrdci¢ si¢ 0 pomoc
medyczna.

Sporadycznie moze wystapi¢ zakazenie wewngtrznej czgsci oka w czasie dwoch tygodni po leczeniu
lekiem Macugen. Mozliwe objawy opisano w punkcie 2. niniejszej ulotki (,,Informacje wazne przed
zastosowaniem leku Macugen”). Nalezy zapoznac¢ si¢ z punktem 2. Zawarte sa w nim informacje na
temat postgpowania w przypadku wystapienia ktoregokolwiek z tych objawow.

Czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych uszeregowano wedlug czgstosSci wystgpowania:
bardzo czgsto (wystepujace u wigeej niz 1 na 10)

czesto (wystepujace u 1 do 10 na 100 pacjentdw)

niezbyt czegsto (wystepujace u 1 do 10 na 1000 pacjentow)

rzadko (wystgpujace u 1 do 10 na 10 000 pacjentow)

bardzo rzadko (wystgpujace u mniej niz 1 na 10 000 pacjentow)

Do bardzo czgsto zgtaszanych dziatan niepozadanych, ktore sa zwiazane raczej ze sposobem podania
niz z samym lekiem naleza: zapalenie oka, bol oka, wzrost ci$nienia w gatce ocznej, drobne zmiany na
powierzchni oka (punkcikowe zapalenie rogéwki), drobne czasteczki lub plamki w polu widzenia
(ktaczki i zamglenia w ciele szklistym).

Do innych czgstych dziatan niepozadanych ze strony oka, ktore moga by¢ zwiazane z lekiem lub
sposobem jego podania naleza: zamglone widzenie, zaburzenie ostrosci widzenia, uczucie
dyskomfortu w oku, pogorszenie wzroku, nadwrazliwo$¢ na $wiatlo, wrazenie blyskajacych swiatet w
oku, krwawienie wystepujace w okolicy oka (krwawienie okotooczodotowe), oko nastrzyknigte krwia
(krwotok spojowkowy), zaburzenia warstwy galarctowatej wewnatrz oka (zaburzenia ciata szklistego),
takie jak przemieszczenie lub rozerwanie (odwarstwienie ciata szklistego), zmetnienie soczewek
(za¢ma), zaburzenia powierzchni oka (rogowki), obrzegk lub zapalenie powieki, obrzgk po
wewngetrznej stronie powieki lub na zewngetrznej powierzchni oka (na spojowcee), zapalenie oka,
Izawienie, zapalenie spojowek, suchos$¢, wyciek z oka, podraznienie oka, swiad oka, zaczerwienienie
oka lub powigkszenie Zrenicy.

Do innych czestych, niezwigzanych z oczami dziatan niepozadanych, ktére moga by¢ zwiazane z
lekiem lub sposobem jego podania naleza: bol gtowy lub katar.

Do niezbyt czgstych dziatan niepozadanych ze strony oka, ktore moga by¢ zwiazane z lekiem lub
sposobem jego podania naleza: zapalenie oka lub zewngtrznej powierzchni oka, krwawienie w oku lub
z wewngtrznych czgsciach oka (ciato szkliste), zmeczenie oczu, zapalenie centralnej czgsci
powierzchownej warstwy oka (zapalenie rogéwki), odktadanie si¢ drobinek na oku lub jego
powierzchni (na rogéwcee), depozyty w tylnej czesci oka, swedzenie powiek, zaburzenia reakcji na
$wiatto (zaburzenie odruchu zrenicznego), mate owrzodzenia w centralnej czg$ci powierzchni oka (na
rogowce), opadanie powieki, blizna w srodku oka (w siatkdwce), powstanie drobnego guzka na
powiece (gradowka), obnizenie ci$nienia w oku, odczyn w miejscu wktucia, powstawanie
pecherzykéw w miejscu wktlucia, przemieszczenie lub rozerwanie warstwy znajdujace;j si¢ z tytu oka
(siatkowki), zaburzenie funkcji Zrenicy, tgczowki, zamknigcie tgtnicy siatkowkowej, wywinigcie si¢
powieki, zaburzenie ruchomosci galtek ocznych, podraznienie powiek, krew w oku, zmiany
zabarwienia oka, osad w oku, zapalenie oka (tgczéwki), zaglebienie w nerwie wzrokowym,
deformacja zrenicy, zamknigcie zyly w tylnej czgséci oka, wyciek substancji galaretowate;.

Do niezbyt czgstych, niezwiazanych z oczami dziatan niepozadanych, ktére moga by¢ zwiazane z
lekiem lub sposobem jego podania naleza: koszmary senne, depresja, gluchota, zawroty glowy,
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wysokie ci$nienie krwi, poszerzenie gldownych naczyn, zapalenie gornych drog oddechowych,
wymioty, niestrawno$¢, podraznienie i zapalenie skory, zmiany koloru wtoséw, wysypka, poty nocne,
bole plecow, zmeczenie, dreszcze, nadwrazliwo$¢, bole w klatce piersiowej, napadowa goraczka,
uogoblnione bole, podwyzszenie enzymow watrobowych, abrazja.

Jesli wystapia jakiekolwiek dzialania niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w tej ulotce, nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki..

5. Jak przechowywac¢ lek Macugen

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu waznos$ci zamieszczonego na etykiecie i pudetku po EXP.
Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Przechowywa¢ w lodowce (2°C - 8°C).
Nie zamrazac.

Lek Macugen nalezy zniszczy¢, jesli byt on przechowywany w temperaturze pokojowej przez ponad
dwa tygodnie.

Nie nalezy stosowac leku po uptywie terminu waznosci podanego na etykiecie i kartonowym pudetku.
Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Macugen

- Substancja czynna jest pegaptanib sodu. Kazda amputko- strzykawka z pojedyncza dawka
zawiera 0,3 mg pegaptanibu sodu.

- Pozostale sktadniki to: sodu chlorek, sodu diwodorofosforan jednowodny, disodu fosforan
siedmiowodny, sodu wodorotlenek, kwas solny, woda do wstrzykiwan.

Jak wyglada lek Macugen i co zawiera opakowanie

Lek Macugen roztwor do wstrzykiwan dostarczany jest w opakowaniu zawierajacym pojedyncza
dawke.

Kazde opakowanie zawiera woreczek umieszczony w pudelku kartonowym zawierajacym
1-mililitrowa, fabrycznie napetniona strzykawke ze szkla typu I z ogranicznikiem ttoka wykonanym z
elastomeru i ttokiem wprowadzonym do strzykawki, podtrzymywanym przez plastykowy zatrzask.
Strzykawka jest zakonczona plastykowa koncowka z tacznikiem typu ,,Luer lock”, koncowka jest
umieszczona w ostonce z elastomeru. Opakowanie nie zawiera igly. Amputko-strzykawke nalezy uzy¢
raz i wyrzucic.

UWAGA: Ampulko-strzykawka zawiera nadmiar obje¢tosci leku. Przed wstrzyknigciem, lekarz
usunie nadmiar objetoSci leku.
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Podmiot odpowiedzialny
Pfizer Limited

Ramsgate Road
Sandwich

CT139NJ

Wielka Brytania

Wytwoérca

Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Pottery Road

Dun Laoghaire

Co Dublin

Irlandia

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji nalezy zwrécié¢ si¢ do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
Pfizer S.A. /N.V.
Tel/Tel: +32 (0)2 554 62 11

bbarapus
[aiizep Jrokcemoypr CAPJI, Kion
Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer s.r.o.
Tel.: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf: +45 44 20 11 00

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0) 30 550055 51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL, Eesti filiaal
Tel.: +372 6 405 328

EAMada
Pfizer Hellas A.E.
TnA: +30 210 678 5800

Espaiia
Pfizer S.A.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Luxembourg/Luxemburg
Pfizer S.A.
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel.: +36 1 488 37 00

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd.
Tel. +356 21 22 01 74

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.:+48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania

Pfizer Romaéania S.R.L.
Tel: +40 (0)21 2072800
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Ireland Slovenija

Pfizer Healthcare Ireland Pfizer Luxembourg SARL, Pfizer podruznica

Tel: 1800 633 363 (toll free) za svetovanje s podroc¢ja farmacevtske
dejavnosti, Ljubljana

+44 (0)1304 616161 Tel.: + 386 (0)1 52 11 400

island Slovenska republika

Vistor hf Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka

Simi: +354 535 7000 Tel.: +421-2-3355 5500

Italia Suomi/Finland

Pfizer Italia S.r.1. Pfizer Oy

Tel: +39 06 33 18 21 Puh./Tel: +358 (0)9 43 00 40

Kvmpog Sverige

Geo. Pavlides & Araouzos Ltd. Pfizer AB

TnA.:+ 35722818087 Tel: +46 (0)8 550 520 00

Latvija United Kingdom

Pfizer Luxembourg SARL, filiale Latvija Pfizer Limited

Tel.: +371 670 35 775 Tel: +44 (0)1304 616161

Lietuva

Pfizer Luxembourg SARL, filialas Lietuvoje
Tel. +3705 251 4000

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Szczegodlowa informacja o tym leku jest dostgpna na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
(EMA) http://www.ema.europa.eu/.
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