ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

NEVANAC 1 mg/ml picaturi oftalmice, suspensie

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
1 ml de suspensie contine nepafenac 1 mg.

Excipient cu efect cunoscut

Fiecare ml de suspensie contine clorura de benzalconiu 0,05 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Picaturi oftalmice, suspensie

Suspensie uniforma de culoare galben deschis pana la portocaliu deschis, cu un pH de aproximativ 7,4.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice
NEVANAC 1mg/ml este indicat adultilor in:

- Prevenirea si tratamentul durerilor si inflamatiilor postoperatorii asociate cu operatia de
cataracta

- Reducerea riscului de aparitie a edemului macular postoperator asociat tratamentului chirurgical
al cataractei la pacientii cu diabet. (vezi pct. 5.1)

4.2 Doze si mod de administrare
Doze

Adulti, inclusiv varstnici

Pentru prevenirea si tratamentul durerii §i inflamatiilor, doza este 1 picatura NEVANAC in sacul
conjunctival/sacii conjunctivali al/ai ochiului/ochilor afectat/afectati de 3 ori pe zi incepand cu 1 zi
inainte de operatia de cataracta, continuand in ziua operatiei si in timpul primelor 2 saptamani in
perioada postoperatorie. Tratamentul poate fi extins pana la primele 3 saptamani In perioada
postoperatorie, conform indicatiilor medicului. Este necesara administrarea unei picaturi suplimentare
cu 30 pana la 120 de minute Tnainte de operatie.

Pentru reducerea riscului de aparitie a edemului macular postoperator asociat tratamentului chirurgical
al cataractei la pacientii cu diabet zaharat, doza este 1 picaturd de NEVANAC in sacul
conjunctival/sacii conjunctivali al/ai ochiului/ochilor afectat/afectati de 3 ori pe zi incepand cu 1 zi
inainte de operatia de cataracta, continuand 1n ziua operatiei si pana la 60 de zile in perioada
postoperatorie, conform indicatiilor medicului. Este necesard administrarea unei picaturi suplimentare
cu 30 pana la 120 de minute Tnainte de interventia chirurgicala.



Grupe speciale de pacienti

Pacienti cu insuficienta hepatica sau renala

NEVANAC nu a fost studiat la pacientii cu boli hepatice sau insuficientd renald. Nepafenac este
eliminat in principal prin biotransformare, iar expunerea sistemica este foarte mica dupd administrarea
topica oftalmica. Nu este necesara ajustarea dozei la acesti pacienti.

Copii §i adolescenti

Siguranta si eficacitatea NEVANAC la copii si adolescenti nu au fost stabilite. Nu sunt disponibile
date. Utilizarea acestui medicament la aceasta grupa de pacienti nu este recomandata pana cand noi
informatii nu vor fi disponibile.

Persoane varstnice
Nu au fost observate diferente in ceea ce priveste siguranta si eficienta medicamentului la varstnici si

pacientii mai tineri.

Mod de administrare

Pentru uz oftalmic.

Pacientii trebuie instruiti sa agite energic flaconul inainte de utilizare. Dupa indepartarea capacului, in
cazul in care colierul de protectie este desprins, acesta se indeparteaza inainte de utilizarea
medicamentului.

Daca se utilizeaza mai mult de un medicament cu administrare topica oftalmica, medicamentul trebuie
administrat separat, la interval de cel putin 5 minute. Unguentele oftalmice trebuie administrate
ultimele.

Pentru a preveni contaminarea picuratorului si a solutiei, se va evita atingerea acestuia de pleoape,
suprafete invecinate sau alte suprafete. Pacientii trebuie instruiti sd pastreze flaconul bine inchis intre
administrari.

Dacid o doza este omisa, o singurd picatura trebuie administrata cat mai curand posibil, Tnainte de a se
reveni la schema de administrare obisnuita. Nu utilizati o doza dubla pentru a compensa pentru doza
omisa.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

Hipersensibilitate la alte antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

Pacienti la care crizele de astm, urticarie sau rinita acuta sunt declansate de acidul acetilsalicilic sau de
alte AINS.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare
Medicamentul nu trebuie injectat. Pacientii trebuie instruiti sd nu inghitda NEVANAC.

Pacientii trebuie instruiti sa evite expunerea la soare 1n timpul tratamentului cu NEVANAC.



Efecte oculare

Utilizarea medicamentelor AINS de uz topic poate conduce la aparitia keratitei. La unii pacienti
susceptibili, utilizarea continud de AINS de uz topic poate duce la deteriorarea epiteliului, subtierea
corneei, eroziuni corneene, ulceratia corneei sau perforarea corneei (vezi pct. 4.8). Aceste efecte pot
implica riscul de pierdere a vederii. Pacientii care prezintd semne de deteriorare a epiteliului cornean
trebuie sa Intrerupa imediat utilizarea NEVANAC si trebuie sa fie {inuti sub observatie atenta pentru a
se putea urmari starea corneei.

Medicamentele AINS de uz topic pot intarzia sau prelungi vindecarea. Se cunoaste, de asemenea, ca
glucocorticoizii topici Incetinesc sau Intarzie vindecarea. Utilizarea concomitentd de AINS topice si
glucocorticoizi topici poate creste posibilitatea aparitiei de probleme de vindecare. De aceea, se
recomanda prudenta la administrarea concomitentd a NEVANAC si a corticosteroizilor, in special in
cazul pacientilor care prezintd un risc crescut al reactiilor adverse la nivelul corneei, descrise 1n
continuare.

Experienta ulterioara punerii pe piatd a medicamentelor AINS de uz topic sugereaza ca pacientii cu
operatii de ochi complicate, denervare corneand, defecte ale epiteliului cornean, diabet zaharat,
afectiuni ale suprafetei oculare (de exemplu sindromul de ochi uscat), poliartrita reumatoida sau
operatii de ochi repetate intr-un interval de timp scurt pot prezenta un risc crescut de reactii adverse la
nivelul corneei care pot duce la pierderea vederii. Medicamentele AINS de uz topic trebuie utilizate cu
prudenta la acesti pacienti. Utilizarea prelungita a medicamentelor AINS de uz topic poate creste
riscul de aparitie si severitatea reactiilor adverse la nivelul corneei.

Au fost raportate cazuri in care medicamentele AINS de uz oftalmic pot cauza sangerari sporite la
nivelul tesuturilor oculare (inclusiv hifeme) in asociere cu o interventie chirurgicala la nivel ocular.
NEVANAC trebuie utilizat cu prudenta la pacientii cu tendinte cunoscute de sangerare sau cei aflati in
tratament cu alte medicamente care pot prelungi timpul de sangerare.

O infectie oculara acuta poate fi mascata de utilizarea topica a medicamentelor antiinflamatorii.
Medicamentele de tip AINS nu au proprietati antimicrobiene. In caz de infectie oculara, se impune

atentie in utilizarea acestor medicamente impreund cu chimioterapice antiinfectioase.

Lentilele de contact

Nu se recomanda purtarea lentilelor de contact n perioada postoperatorie dupa operatia de cataracta.
Prin urmare, pacientii trebuie sfatuiti s nu poarte lentile de contact in timpul tratamentului, decat daca
acest lucru le-a fost clar indicat de catre medic.

Clorura de benzalconiu

NEVANAC contine clorura de benzalconiu, care poate provoca iritatii oculare si se stie ca decoloreaza
lentilele de contact moi. Daca in timpul tratamentului este necesara purtarea lentilelor de contact,
pacientii trebuie instruiti s indeparteze lentilele de contact inainte de administrarea picaturilor si sa
astepte cel putin 15 minute dupd instilarea dozei Inainte de reaplicarea lentilelor de contact.

S-au raportat cazuri in care clorura de benzalconiu a cauzat aparitia cheratopatiei punctiforme si/sau a
cheratopatiei ulcerative toxice. Deoarece NEVANAC contine clorura de benzalconiu, se impune

monitorizarea atenta a pacientului in cazul administrarii frecvente sau prelungite a medicamentului.

Sensibilitate incrucisata

Exista posibilitatea aparitiei sensibilitatii incrucisate intre nepafenac si acidul acetilsalicilic, derivatele
acidului fenilacetic si alte medicamente AINS.



4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Studiile in vitro au demonstrat un potential foarte mic de interactiune cu alte medicamente si
interactiuni de legare a proteinelor (vezi pct. 5.2).

Analogii de prostaglandine

Datele referitoare la utilizarea concomitenta a analogilor de prostaglandine si NEVANAC sunt foarte
limitate. Avand in vedere mecanismele lor de actiune, utilizarea concomitenta a acestor medicamente
nu este recomandata.

Utilizarea concomitentd a AINS topice si a steroizilor topici poate creste potentialul problemelor de
vindecare. Utilizarea concomitentd a NEVANAC cu medicamente care prelungesc timpul de sangerare
poate creste riscul de hemoragie (vezi pct. 4.4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Femeli cu potential fertil

NEVANAC nu trebuie utilizat de catre femeile aflate la varsta fertila care nu utilizeaza metode
contraceptive.

Sarcina

Nu exista date adecvate privind utilizarea nepafenac la femeile gravide. Studiile la animale au
evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Riscul potential pentru om este
necunoscut. Deoarece expunerea sistemica la femei care nu sunt gravide este neglijabild dupa
tratamentul cu NEVANAC, se considera ca riscul pentru sarcina este unul mic. Cu toate acestea,
ntrucat inhibarea sintezei prostaglandinei ar putea afecta negativ sarcina si/sau dezvoltarea
embrionara/fetala si/sau nasterea si/sau dezvoltarea post-natala, NEVANAC nu este recomandat in
timpul sarcinii.

Alaptarea

Nu se cunoaste daca nepafenac este excretat in laptele matern. Studiile la sobolan au evidentiat ca
nepafenac este excretat in laptele matern. Cu toate acestea, nu sunt de asteptat efecte asupra sugarului,
deoarece expunerea sistemica la nepafenac a femeilor care alapteaza este neglijabila. NEVANAC
poate fi administrat in perioada de alaptare.

Fertilitatea
Nu exista date referitoare la efectul NEVANAC asupra fertilitatii la oameni.
4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

NEVANAC nu are nicio influenta sau are influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

Incetosarea tranzitorie a vederii sau alte tulburari de vedere pot afecta capacitatea de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje. Daca dupa instilare apare Incetosarea vederii, pacientul trebuie sa
astepte pana cand vederea revine la normal inainte de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.



4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

In studiile clinice in care au fost inrolati peste 2 314 pacienti tratati cu NEVANAC 1mg/ml, cele mai
frecvente reactii adverse raportate au fost keratita punctata, senzatia de corp strain si crustele pe
marginea pleoapelor, care au fost semnalate de 0,4% pana la 0,2% dintre pacienti.

Lista tabelara a reactiilor adverse

Urmatoarele reactii adverse sunt clasificate conform urmatoarei conventii: foarte frecvente (>1/10),
frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin frecvente (=1/1 000 si <1/100), rare (>1/10 000 si <1/1 000),
foarte rare (<1/10 000) sau cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).
In cadrul fiecarei grupe de frecventd, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a
gravitatii. Reactiile adverse au fost obtinute din studii clinice si rapoarte elaborate in urma punerii pe
piata.

Clasificarea pe aparate, sisteme si organe Reactii adverse

Tulburéri ale sistemului imunitar Rare: hipersensibilitate

Tulburari ale sistemului nervos Rare: ameteli, cefalee

Tulburari oculare Mai putin frecvente: Keratita, keratita punctata,

defecte ale epiteliului cornean, senzatie de corp
strdin in ochi, cruste pe marginea pleoapelor.
Rare: irita, efuziune coroidiand, depuneri
corneene, durere oculara, disconfort ocular,
xeroftalmie, blefarita, iritatie oculara, prurit
ocular, secretii oculare, conjunctivita alergica,
hipersecretie lacrimald, hiperemie conjunctivala
Cu frecventd necunoscutd: perforatie corneana,
vindecarea incompleta (a corneei), opacifiere
corneana, cicatrice corneana, scaderea acuitatii
vizuale, edem ocular, keratita ulcerativa,
subtiere corneana, vedere incetosata.

Tulburari vasculare Cu frecventd necunoscutd: crestere a presiunii
arteriale

Tulburari gastro-intestinale Rare: greata
Cu frecventd necunoscutd: varsaturi

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat Rare: cutis laxa (chalazodermie), dermatita
alergica

Pacienti cu diabet zaharat

Tn cadrul a doui studii clinice efectuate cu 209 pacienti, pacientilor diabetici li s-a administrat
tratament cu NEVANAC timp de 60 de zile sau mai mult pentru prevenirea edemului macular dupa
interventia chirurgicala pentru cataractd. Cea mai frecventa reactie adversa raportata a fost keratita
punctata, de catre 3% dintre pacienti, incadrand-o Tn categoria frecvente. Celelalte reactii adverse
raportate au fost defect al epiteliului cornean si dermatita alergica care au fost raportate la 1% si
respectiv la 0,5% dintre pacienti, ambele reactii adverse ihcadrabile in categoria mai putin frecvente.




Descrierea reactiilor adverse selectate

Datele din studii clinice privind utilizarea pe termen lung a NEVANAC pentru prevenirea edemului
macular postoperator asociat cu interventia chirurgicald pentru cataracta la pacientii cu diabet zaharat
sunt limitate. Reactiile adverse oculare la pacientii cu diabet zaharat pot aparea cu o frecventa mai
mare decat cea observata la populatia generala (vezi pct. 4.4).

Pacientii cu ruptura a epiteliului cornean, inclusiv perforatie corneand, trebuie sa intrerupa imediat
administrarea NEVANAC si trebuie monitorizati indeaproape pana la vindecarea corneei (vezi
pct. 4.4).

Din experienta ulterioara punerii pe piatd a NEVANAC, au fost raportate cazuri cu defecte/afectiuni
ale epiteliului cornean. Gravitatea acestor cazuri variaza de la efecte putin grave in ceea ce priveste
integritatea epiteliala a epiteliului cornean, pana la reactii mai severe, cand se impun interventii
chirurgicale si/sau tratament medical in vederea redobandirii acuitatii vederii.

Experienta ulterioara punerii pe piatd a medicamentelor AINS de uz topic sugereaza ca pacientii cu
complicatii ale interventiilor chirurgicale oftalmologice, denervare corneana, defecte al epiteliului
cornean, diabet zaharat, afectiuni ale suprafetei oculare (de exemplu xeroftalmie), poliartrita
reumatoida sau interventii chirurgicale oftalmologice repetate intr-un interval de timp scurt pot
prezenta un risc crescut de reactii adverse la nivelul corneei care pun in pericol acuitatea vizuala.
Atunci cand nepafenac este prescris in urma efectudrii unei interventii chirurgicale pentru cataracta la
pacientii cu diabet zaharat in vederea prevenirii edemului macular, existenta oricarui risc suplimentar
trebuie sd conduca la reevaluarea raportului beneficiu/risc anticipat si la intensificarea monitorizarii
pacientilor.

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea NEVANAC la copii si adolescenti nu au fost stabilite.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati s raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Este putin probabil sa apard efecte toxice in cazul unei supradoze la utilizarea oftalmica sau in urma
ingerdrii accidentale pe cale orala.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Medicamente oftalmologice, antiinflamatoare nesteroidiene, codul ATC:
S01BC10

Mecanism de actiune

Nepafenac este un promedicament nesteroidian antiinflamator si analgezic. Dupa administrarea locala
a dozei la nivel ocular, nepafenac penetreaza corneea si este transformat de hidrolazele tesutului ocular
in amfenac, o substanta antiinflamatorie nesteroidiand. Amfenac inhiba actiunea sintazei de
prostaglandina H (ciclooxigenaza), o enzima necesara in producerea prostaglandinei.



Farmacologie secundara

Tn studiile la iepure, s-a demonstrat c nepafenac inhiba metabolizarea la nivelul barierei
hematoretiniene, concomitent cu suprimarea sintezei PGE,. Ex vivo, s-a demonstrat ca o singura doza
de nepafenac aplicata local la nivel ocular inhiba sinteza prostaglandinei in iris/corpul ciliar
(85%-95%) si in retina/coroida (55%) timp de pana la 6 ore, respectiv pana la 4 ore.

Efecte farmacodinamice

Majoritatea transformarii hidrolitice se regaseste la nivelul retinei/coroidei urmata de iris/corp ciliar si
cornee, consecvent cu gradul de vascularizare a tesutului.

Rezultatele studiilor clinice indica faptul ca NEVANAC picaturi oftalmice nu are niciun efect
semnificativ asupra tensiunii intraoculare.

Eficacitate si siguranta clinica

Prevenirea si tratamentul durerii si inflamatiilor postoperatorii asociate interventiei chirurgicale
pentru cataractd

S-au desfagurat trei studii pivot pentru a evalua eficacitatea si siguranta NEVANAC administrat de

3 ori pe zi, comparativ cu placebo si/sau ketorolac trometamol, in prevenirea si tratamentul durerii si
inflamatiei postoperatorii la pacientii supusi operatiei de cataracta. in aceste studii, medicatia de studiu
a fost administrata incepand cu ziua premergatoare interventiei chirurgicale, a fost continuata in ziua
interventiei si a fost administrata timp de pana la 2-4 saptamani in perioada postoperatorie. In plus,
aproape toti pacientii au fost tratati profilactic cu antibiotice, conform practicii clinice din fiecare
centru de studii clinice.

In doua studii dublu-orb, randomizate, placebo controlate, pacientii tratati cu NEVANAC au prezentat
inflamatii semnificativ mai reduse (celulele care secreta umoarea apoasi si hiperemie inflamatorie) la
inceputul perioadei postoperatorii si pana la incheierea tratamentului, fata de cei tratati cu placebo.

Tn cadrul unui studiu dublu-orb, randomizat, controlat activ si cu placebo, pacientii tratati cu
NEVANAC au prezentat inflamatii semnificativ mai reduse fata de cei tratati cu placebo. in plus, s-a
ardtat ca NEVANAC nu este inferior fata de ketorolac 5 mg/ml in reducerea inflamatiei si durerilor
oculare, si este mai bine tolerat Tn administrare.

Un procent semnificativ mai mare de pacienti din grupul de tratament cu NEVANAC au raportat ca nu
au prezentat dureri oculare dupa operatia de cataractd, comparativ cu pacientii din grupul cu placebo.

Scaderea riscului de dezvoltare a edemului macular postoperator asociat unei interventii chirurgicale
pentru cataractd la pacientii cu diabet zaharat

S-au efectuat patru studii clinice (doua efectuate la pacienti cu diabet zaharat si doua la pacienti care
nu prezentau diabet zaharat) pentru a evalua eficacitatea si siguranta NEVANAC 1n prevenirea
edemului macular postoperator asociat interventiei chirurgicale pentru cataracta. in aceste studii,
medicamentul studiat a fost administrat incepand cu ziua premergatoare interventiei chirurgicale, a
fost continuat 1n ziua interventiei si a fost administrat timp de pand la 90 de zile in perioada
postoperatorie.

Tn cadrul unui studiu dublu-orb, randomizat, placebo controlat , efectuat la pacienti cu retinopatie
diabetica, un procent semnificativ mai mare de pacienti din grupul de tratament cu placebo au
prezentat edem macular (16,7%), comparativ cu pacientii tratati cu NEVANAC (3,2%). Un procent
mai mare de pacienti tratati cu placebo au prezentat o scadere a scorului la testul BCVA (cea mai buna
acuitate vizuala corectatd) cu mai mult de 5 litere din Ziua 7 pana in Ziua 90 (sau pana la abandonul
precoce) (11,5%), comparativ cu pacientii tratati cu Nepafenac (5,6%). Mai multi pacienti tratati cu
NEVANAC au obtinut o imbunatatire cu 15 litere la testul BCVA, comparativ cu pacientii tratati cu
placebo, 56,8% in comparatie cu 41,9%, p = 0,019.



Conpii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a acordat o derogare de la obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu NEVANAC la toate subgrupele de copii si adolescenti in ceea ce priveste
prevenirea si tratamentul durerilor si inflamatiilor postoperatorii asociate cu operatia de cataracta si
prevenirea edemului macular postoperator (vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si
adolescenti)

5.2  Proprietati farmacocinetice

Absorbtie

Dupa aplicarea locala in ambii ochi a dozei de NEVANAC picaturi oftalmice de trei ori pe zi,
concentratii plasmatice mici, dar cuantificabile de nepafenac si amfenac au fost observate la
majoritatea subiectilor la 2, respectiv 3 ore dupa administrarea dozei. La starea de echilibru, valorile
medii Cmax pentru nepafenac si amfenac au fost de 0,310 + 0,104 ng/ml, respectiv de

0,422 + 0,121 ng/ml, dupa administrare oculara.

Distributie

Amfenac manifesta o afinitate mare fata de albumina serica. In vitro, procentul legarii la nivelul
albuminei de sobolan, albuminei umane si serului uman a fost de 98,4%, 95,4%, respectiv de 99,1%.

Studiile efectuate la sobolani au evidentiat cum componentele substantei active, marcate radioactiv, se
distribuie pe o suprafatd mare in corp dupa administrarea orald de doze unice si multiple de nepafenac
14C. Studiile efectuate la iepuri au demonstrat ca nepafenacul administrat topic se distribuie la nivel
local din segmentul anterior spre segmentele posterioare ale ochiului (retina si coroida).

Metabolizare

Nepafenac prezinta o bioactivare relativ rapida in amfenac prin intermediul hidrolazelor intraoculare.
Ulterior, printr-un proces de metabolizare masiva, amfenac se transforma in mai multi metaboliti
polari care implica hidroxilarea inelului aromatic, conducand la formarea conjugatelor glucuronice.
Analizele radiocromatografice efectuate inainte si dupa hidroliza B-glucuronidazei au evidentiat ca toti
metabolitii se aflau sub forma de conjugate glucuronice, cu exceptia amfenac. Amfenac a fost
metabolitul principal la nivel plasmatic, reprezentand aproximativ 13% din radioactivitatea plasmatica
totald. Al doilea metabolit plasmatic, ca proportie, a fost identificat ca fiind 5-hidroxi nepafenac,
reprezentand aproximativ 9% din radioactivitatea totala la Crmax.

Interactiuni cu alte medicamente: In vitro, nici nepafenac, nici amfenac nu inhiba activitatea
metabolica a izoenzimelor principale ale citocromului uman P450 (CYP1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 si
3A4) la concentratii de pana la 3 000 ng/ml. Prin urmare, sunt putin probabile interactiunile care
implica metabolizarea mediata de citocromul P450 a medicamentelor administrate concomitent. De
asemenea, sunt improbabile interactiuni mediate prin legarea de proteinele plasmatice.

Eliminare

Dupa administrarea orald a nepafenac *C la voluntari sdnitosi, s-a stabilit cd excretia urinard este
calea principala de eliminare a substantelor excretate marcate radioactiv, reprezentand aproximativ
85%, in timp ce excretia prin fecale a reprezentat aproximativ 6% din doza. Nepafenac si amfenac nu
au fost cuantificabile in urina.

Dupa administrarea unei doze unice de NEVANAC la 25 de pacienti cu operatie de cataracta,
concentratiile Tn umoarea apoasa au fost masurate la 15, 30, 45 si 60 de minute dupa doza. Valoarea
maxima a mediei concentratiilor iIn umoarea apoasa a fost constatata la 1 ora dupa doza (nepafenac
177 ng/ml, amfenac 44,8 ng/ml). Aceste date indica penetrarea rapida a corneei.



5.3 Date preclinice de siguranti

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate si genotoxicitatea.

Nepafenac nu a fost evaluat prin studii privind carcinogenitatea pe termen lung.

In studiile privind functia de reproducere efectuate cu nepafenac la sobolan, administrarea de doze
toxice pentru femela gestanta > 10 mg/kg s-a asociat cu distocie, cresterea pierderilor post-implantare,
reducerea greutatii si inaltimii fetale, §i scaderea sanselor de supravietuire a fatului. La femelele de
iepure gestante, o dozd maternd de 30 mg/kg care a produs usoare efecte toxice la femela a evidentiat o
crestere semnificativa statistic a incidentei malformatiilor fetale.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Manitol (E421)

Carbomer

Clorura de sodiu

Tiloxapol

Edetat disodic

Clorura de benzalconiu

Hidroxid de sodiu si/sau acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului)

Apa purificata

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

2 ani.

A se arunca dupa 4 saptdmani de la prima deschidere a flaconului.

6.4 Precautii speciale pentru pistrare

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.
Pentru conditiile de pastrare ale medicamentului dupa prima deschidere, vezi pct. 6.3

6.5 Natura si continutul ambalajului

Flacon rotund de 5 ml din polietilena de joasa densitate prevazut cu dop picurator si cu capac cu filet
din polipropilena de culoare alba, continand 5 ml suspensie.

Cutie continand 1 flacon.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale la eliminare.

10
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

NEVANAC 3 mg/ml picaturi oftalmice, suspensie

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
1 ml de suspensie contine nepafenac 3 mg.

Excipient cu efect cunoscut

Fiecare ml de suspensie contine clorura de benzalconiu 0,05 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Picituri oftalmice, suspensie

Suspensie uniforma de culoare galben deschis pana la portocaliu Tnchis, cu un pH de 6,8
(aproximativ).

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice
NEVANAC 3 mg/ml picaturi oftalmice, suspensie este indicat adultilor in:

- Prevenirea si tratamentul durerilor si inflamatiilor postoperatorii asociate cu operatia de
cataracta

- Scaderea riscului de aparitie a edemului macular postoperator asociat interventiei chirurgicale
pentru cataracta la pacientii cu diabet zaharat. (vezi pct. 5.1)

4.2 Doze si mod de administrare
Doze

Adulti, inclusiv varstnici

Pentru prevenirea si tratamentul durerii si inflamatiilor, doza este 1 picatura NEVANAC 1n sacul
conjunctival/sacii conjunctivali al/ai ochiului/ochilor afectat/afectati 1 data pe zi incepand cu 1 zi
inainte de operatia de cataracta, continuand in ziua operatiei si in timpul primelor 2 saptamani in
perioada postoperatorie. Tratamentul poate fi extins pana la primele 3 saptamani ih perioada
postoperatorie, conform indicatiilor medicului. Este necesara administrarea unei picaturi suplimentare
cu 30 pana la 120 de minute Tnainte de operatie.

In studii clinice, pacientii au fost tratati pana la 21 de zile cu NEVANAC 3 mg/ml, picaturi oftalmice,
suspensie (vezi pct. 5.1).

Pentru scaderea riscului de aparitie a edemului macular postoperator asociat interventiei chirurgicale
pentru cataracta la pacientii cu diabet zaharat, doza este 1 picaturda de NEVANAC in sacul
conjunctival/sacii conjunctivali al/ai ochiului/ochilor afectat/afectati o data pe zi incepand cu 1 zi
inainte de operatia de cataracta, continuand 1n ziua operatiei si pana la 60 de zile in perioada
postoperatorie, conform indicatiilor medicului. Este necesard administrarea unei picaturi suplimentare
cu 30 pana la 120 de minute inainte de interventia chirurgicala.
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Administrarea in doza zilnicd unica a NEVANAC 3 mg/ml, picaturi oftalmice, suspensie asigura
aceeasi doza totala zilnica de nepafenac ca si administrarea de 3 ori pe zi a NEVANAC 1 mg/ml,
picéturi oftalmice, suspensie.

Grupe speciale de pacienti

Pacienti cu insuficienta hepatica sau renala

NEVANAC nu a fost studiat la pacientii cu boli hepatice sau insuficientd renald. Nepafenac este
eliminat 1n principal prin biotransformare, iar expunerea sistemica este foarte mica dupa administrarea
topica oftalmica. Nu este necesara ajustarea dozei la acesti pacienti.

Copii §i adolescenti

Siguranta si eficacitatea NEVANAC la copii si adolescenti nu au fost stabilite. Nu sunt disponibile
date. Utilizarea acestui medicament la aceasta grupa de pacienti nu este recomandata pana cand noi
informatii nu vor fi disponibile.

Persoane varsnice
Nu au fost observate diferente in ceea ce priveste siguranta si eficienta medicamentului la varstnici si

pacientii mai tineri.

Mod de administrare

Pentru uz oftalmic.

Pacientii trebuie instruiti sa agite energic flaconul inainte de utilizare. Dupa indepartarea capacului, in
cazul Tn care exista un colier de protectie si este desprins, acesta se indeparteaza inainte de utilizarea
medicamentului.

Daca se utilizeaza mai mult de un medicament cu administrare topica oftalmica, medicamentele
trebuie administrate separat, la interval de cel putin 5 minute. Unguentele oculare trebuie administrate
ultimele.

Pentru a preveni contaminarea picuratorului si a solutiei, se va evita atingerea acestuia de pleoape,
suprafete Invecinate sau alte suprafete. Pacientii trebuie instruiti sa pastreze flaconul bine inchis intre
administrari.

Dacid o doza este omisa, o singurd picatura trebuie administrata cat mai curand posibil, Tnainte de a se
reveni la schema de administrare obisnuita. Nu utilizati o doza dubla pentru a compensa pentru doza
omisa.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

Hipersensibilitate la alte antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

Pacienti la care crizele de astm, urticarie sau rinita acuta sunt declansate de acidul acetilsalicilic sau de
alte AINS.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare
Medicamentul nu trebuie injectat. Pacientii trebuie instruiti sd nu inghita NEVANAC.

Pacientii trebuie instruiti sa evite expunerea la soare 1n timpul tratamentului cu NEVANAC.
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Efecte oculare

Utilizarea medicamentelor AINS de uz topic poate conduce la aparitia Keratitei. La unii pacienti
susceptibili, utilizarea continud de AINS de uz topic poate duce la deteriorarea epiteliului, subtierea
corneei, eroziuni corneene, ulceratia corneei sau perforarea corneei (vezi pct. 4.8). Aceste efecte pot
implica riscul de pierdere a vederii. Pacientii care prezintd semne de deteriorare a epiteliului cornean
trebuie sa Intrerupa imediat utilizarea NEVANAC si trebuie sa fie {inuti sub observatie atenta pentru a
se putea urmari starea corneei.

Medicamentele AINS de uz topic pot Intarzia sau prelungi vindecarea. Se cunoaste, de asemenea, ca
glucocorticoizii topici Incetinesc sau Intarzie vindecarea. Utilizarea concomitentd de AINS topice si
glucocorticoizi topici poate creste posibilitatea aparitiei de probleme de vindecare. De aceea, se
recomanda prudenta la administrarea concomitentd a NEVANAC si a corticosteroizilor, n special in
cazul pacientilor care prezintd un risc crescut al reactiilor adverse la nivelul corneei, descrise 1n
continuare.

Experienta ulterioara punerii pe piatd a medicamentelor AINS de uz topic sugereaza ca pacientii cu
operatii de ochi complicate, denervare corneand, defecte ale epiteliului cornean, diabet zaharat,
afectiuni ale suprafetei oculare (de exemplu, sindromul de ochi uscat), poliartritd reumatoida sau
operatii de ochi repetate intr-un interval de timp scurt pot prezenta un risc crescut de reactii adverse la
nivelul corneei care pot duce la pierderea vederii. Medicamentele AINS de uz topic trebuie utilizate cu
prudenta la acesti pacienti. Utilizarea prelungita a medicamentelor AINS de uz topic poate creste
riscul de aparitie si severitatea reactiilor adverse la nivelul corneei.

Au fost raportate cazuri in care medicamentele AINS de uz oftalmic pot cauza sangerari sporite la
nivelul tesuturilor oculare (inclusiv hifeme) 1n asociere cu o interventie chirurgicala la nivel ocular.
NEVANAC trebuie utilizat cu prudenta la pacientii cu tendinte cunoscute de sangerare sau cei aflati in
tratament cu alte medicamente care pot prelungi timpul de sangerare.

O infectie oculara acuta poate fi mascata de utilizarea topica a medicamentelor antiinflamatorii.
Medicamentele de tip AINS nu au proprietati antimicrobiene. In caz de infectie oculara, se impune

atentie in utilizarea acestor medicamente impreund cu chimioterapice antiinfectioase.

Lentilele de contact

Nu se recomanda purtarea lentilelor de contact n perioada postoperatorie dupa operatia de cataracta.
Prin urmare, pacientii trebuie sfatuiti s nu poarte lentile de contact in timpul tratamentului, decat daca
acest lucru le-a fost clar indicat de catre medic.

Clorura de benzalconiu

NEVANAC contine clorura de benzalconiu, care poate provoca iritatii oculare si se stie ca decoloreaza
lentilele de contact moi. Daca in timpul tratamentului este necesara purtarea lentilelor de contact,
pacientii trebuie instruiti s indeparteze lentilele de contact inainte de administrarea picaturilor si sa
astepte cel putin 15 minute dupa instilarea dozei Inainte de reaplicarea lentilelor de contact.

S-au raportat cazuri in care clorura de benzalconiu a cauzat aparitia cheratopatiei punctiforme si/sau a
cheratopatiei ulcerative toxice. Deoarece NEVANAC contine clorura de benzalconiu, se impune

monitorizarea atenta a pacientului in cazul administrarii frecvente sau prelungite a medicamentului.

Sensibilitate incrucisata

Exista posibilitatea aparitiei sensibilitatii incrucisate intre nepafenac si acidul acetilsalicilic, derivatele
acidului fenilacetic si alte medicamente AINS.
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4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Studiile in vitro au demonstrat un potential foarte mic de interactiune cu alte medicamente si
interactiuni de legare a proteinelor (vezi pct. 5.2).

Analogii de prostaglandine

Datele referitoare la utilizarea concomitenta a analogilor de prostaglandine si NEVANAC sunt foarte
limitate. Avand in vedere mecanismele lor de actiune, utilizarea concomitenta a acestor medicamente
nu este recomandata.

Utilizarea concomitentd a AINS topice si a steroizilor topici poate creste potentialul problemelor de
vindecare. Utilizarea concomitentd a NEVANAC cu medicamente care prelungesc timpul de sangerare
poate creste riscul de hemoragie (vezi pct. 4.4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Femeli cu potential fertil

NEVANAC nu trebuie utilizat de catre femeile aflate la varsta fertila care nu utilizeaza metode
contraceptive.

Sarcina

Nu exista date adecvate privind utilizarea nepafenac la femeile gravide. Studiile la animale au
evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Riscul potential pentru om este
necunoscut. Deoarece expunerea sistemica la femei care nu sunt gravide este neglijabild dupa
tratamentul cu NEVANAC, se considera ca riscul pentru sarcina este unul mic. Cu toate acestea,
intrucat inhibarea sintezei prostaglandinei ar putea afecta negativ sarcina/si-sau/dezvoltarea
embrionara/fetala/si-sau nasterea/si-sau/dezvoltarea post-natala, NEVANAC nu este recomandat in
timpul sarcinii.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacad nepafenac este excretat in laptele matern. Studiile la sobolan au evidentiat ca
nepafenac este excretat in laptele matern. Cu toate acestea, nu sunt de asteptat efecte asupra sugarului,
deoarece expunerea sistemica la nepafenac a femeilor care aldpteaza este neglijabila. NEVANAC
poate fi administrat in perioada de alaptare.

Fertilitatea

Nu exista date referitoare la efectul NEVANAC asupra fertilitatii la oameni.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

NEVANAC nu are nicio influenta sau are o influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

Incetosarea tranzitorie a vederii sau alte tulburari de vedere pot afecta capacitatea de a conduce

vehicule sau de a folosi utilaje. Daca dupa instilare apare incetosarea vederii, pacientul trebuie sa
astepte pana cand vederea revine la normal inainte de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.
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4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Tn studiile clinice Tn care au fost inrolati peste 1 900 de pacienti tratati cu NEVANAC 3 mg/ml,
picaturi oftalmice, suspensie, cele mai frecevente reactii adverse raportate au fost Keratita punctata,
senzatie de corp strdin 1n ochi si durere oculara, care au fost semnalate de 0,4% pana la 0,1% dintre
pacienti.

Pacienti cu diabet zaharat

Tn cadrul a doua studii clinice efectuate cu 594 pacienti, pacientilor diabetici li s-a administrat
tratament cu NEVANAC picituri oftalmice, suspensie timp de 90 de zile pentru prevenirea edemului
macular dupa interventia chirurgicala pentru cataracta. Cea mai frecventa reactie adversa raportata a
fost keratita punctata, de catre 1% dintre pacienti, incadrand-o in categoria frecvente. Celelalte reactii
adverse raportate au fost keratita si senzatia de corp strain in ochi care au fost raportate la 0,5% si
respectiv la 0,3% dintre pacienti, ambele reactii adverse incadrabile Tn categoria mai putin frecvente.

Lista tabelara a reactiilor adverse

Urmatoarele reactii adverse sunt clasificate conform urmatoarei conventii: foarte frecvente (>1/10),
frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin frecvente (>1/1 000 si <1/100), rare (>1/10 000 si <1/1 000),
foarte rare (<1/10 000) sau cu frecventd necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).
In cadrul fiecarei grupe de frecventd, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a
gravitatii. Reactiile adverse au fost obtinute din studii clinice sau rapoarte elaborate in urma punerii pe
piata, efectuate cu NEVANAC 3 mg/ml picaturi oftalmice, suspensie si NEVANAC 1 mg/ml picaturi
oftalmice, suspensie.

Clasificarea pe aparate, sisteme si organe Reactii adverse

Tulburéri ale sistemului imunitar Rare: hipersensibilitate

Tulburiri ale sistemului nervos Rare: ameteala,cefalee

Tulburéri oculare Mai putin frecvente: Keratita, Keratita punctata,

defect al epiteliului cornean, senzatie de corp
strdin in ochi, cruste pe marginea pleoapelor.

Rare:irita, efuziune coroidiana, depuneri
corneene, durere oculara, disconfort ocular,
xeroftalmie, blefarita, iritatie oculara, prurit
ocular, secretii oculare, conjunctivita alergica,
hipersecretie lacrimald, hiperemie conjunctivala

Cu frecventd necunoscutd: perforatie corneand,
vindecarea incompleta (a corneei), opacifiere
corneana, cicatrice corneana, scaderea acuitatii
vizuale, edem ocular, keratita ulcerativa,
subtiere corneana, vedere incetosata

Tulburari vasculare Cu frecventa necunoscutd: cresterea presiunii
arteriale

Tulburari gastro-intestinale Rare: greata
Cu frecventd necunoscutd: varsaturi

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat Rare: cutis laxa (chalazodermie), dermatita
alergica
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Descrierea reactiilor adverse selectate

Pacientii cu ruptura a epiteliului cornean, inclusiv perforatie corneana, trebuie sé intrerupa imediat
administrarea NEVANAC si trebuie monitorizati indeaproape pana la vindecarea corneei (vezi
pct. 4.4).

Din experienta ulterioara punerii pe piata a NEVANAC 1 mg/ml, picaturi oftalmice, suspensie, au fost
raportate cazuri cu defecte/afectiuni ale epiteliului cornean. Gravitatea acestor cazuri variaza de la
efecte putin grave 1n ceea ce priveste integritatea epiteliala a epiteliului cornean, pana la reactii mai
severe, cand se impun interventii chirurgicale si/sau tratament medical in vederea redobandirii acuitatii
vederii.

Experienta ulterioara punerii pe piatd a medicamentelor AINS de uz topic sugereaza ca pacientii cu
complicatii ale interventiilor chirurgicale oftalmologice, denervare corneana, defecte al epiteliului
cornean, diabet zaharat, afectiuni ale suprafetei oculare (de exemplu xeroftalmie), poliartrita
reumatoida sau interventii chirurgicale oftalmologice repetate intr-un interval de timp scurt pot
prezenta un risc crescut de reactii adverse la nivelul corneei care pun in pericol acuitatea vizuala.

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea NEVANAC la copii si adolescenti nu au fost stabilite.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Este putin probabil sa apara efecte toxice in cazul unei supradoze la utilizarea oftalmica sau in urma
ingerarii accidentale pe cale orala.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Medicamente oftalmologice, antiinflamatoare nesteroidiene, codul ATC:
S01BC10

Mecanism de actiune

Nepafenac este un promedicament nesteroidian antiinflamator si analgezic. Dupa administrarea locala
a dozei la nivel ocular, nepafenac penetreaza corneea si este transformat de hidrolazele tesutului ocular
in amfenac, o substanta antiinflamatorie nesteroidiana. Amfenac inhiba actiunea sintazei de
prostaglandind H (ciclooxigenazd), o enzima necesara in producerea prostaglandinei.

Farmacologie secundari

Tn studiile la iepure, s-a demonstrat ci nepafenac inhiba metabolizarea la nivelul barierei
hematoretiniene, concomitent cu suprimarea sintezei PGE,. Ex vivo, s-a demonstrat ca o singura doza
de nepafenac aplicata local la nivel ocular inhiba sinteza prostaglandinei in iris/corpul ciliar
(85%-95%) si in retina/coroida (55%) timp de pana la 6 ore, respectiv pana la 4 ore.
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Efecte farmacodinamice

Majoritatea transformarii hidrolitice se regaseste la nivelul retinei/coroidei urmata de iris/corp ciliar si
cornee, consecvent cu gradul de vascularizare a tesutului.

Rezultatele studiilor clinice indica faptul ca NEVANAC 3 mg/ml picaturi oftalmice, suspensie nu are
niciun efect semnificativ asupra tensiunii intraoculare.

Eficacitate si siguranta clinica

Prevenirea si tratamentul durerii si inflamatiilor postoperatorii asociate interventiei chirurgicale
pentru cataractd

In doua studii dublu-orb, placebo controlate in care au fost implicati 1 339 de pacienti, s-au demonstrat
eficacitatea si siguranfa NEVANAC 3 mg/ml administrat pentru prevenirea si tratamentul durerii si
inflamatiei asociate cu operatia de cataracta. In aceste studii, in timpul cirora medicatia de studiu a
fost administrata incepand cu ziua premergatoare interventiei chirurgicale, a fost continuata in ziua
interventiei si a fost administrata in primele 14 zile din perioada postoperatorie, NEVANAC 3 mg/ml,
picaturi oftalmice, suspensie a demonstrat o eficacitate clinica superioard comparativ cu placebo, in
privinta tratarii durerii si inflamatiei postoperatorii.

Pacientii tratati cu NEVANAC au prezentat durere oculara sau semne cuantificabile ale inflamatiei
mai reduse (celulele inflamatorii si reactie inflamatorie) la inceputul perioadei postoperatorii si pana la
incheierea tratamentului, fatd de cei tratati cu placebo. Tn cele doui studii, NEVANAC a eliminat
inflamatia la ziua 14 postoperator la 65% si 68% dintre pacienti, comparativ cu 25% si 35% dintre
pacientii carora li s-a administrat vehicul. Procentele pacientilor care nu au raportat durere au fost de
89% si 91% in grupul NEVANAC fata de 40% si 50% dintre pacientii carora li s-a administrat
vehicul.

Unii dintre pacienti au fost tratati cu NEVANAC 3 mg/ml, picaturi oftalmice, suspensie timp de pana
la 21 de zile postoperator. Cu toate acestea, nu a fost masurata eficacitatea dupa ziua 14 postoperator.

Tn plus, intr-unul dintre cele dous studii clinice s-a aritat ci NEVANAC 3 mg/ml picituri oftalmice,
suspensie, administrat in doza zilnica unica nu este inferior fata de NEVANAC 1 mg/ml picaturi
oftalmice, suspensie, administrat de trei ori pe zi pentru prevenirea si tratamentul durerilor si
inflamatiilor postoperatorii asociate cu operatia de cataracta.

Procentele pacientilor fara inflamatie si fara durere au fost similare in cazul ambelor medicamente, la
toate momentele evaluarilor postoperatorii.

Scaderea riscului de dezvoltare a edemului macular postoperator asociat unei interventii chirurgicale
pentru cataractd la pacientii cu diabet zaharat

S-au efectuat doud studii clinice pentru a evalua eficacitatea si siguranta NEVANAC 3 mg/ml, picaturi
oftalmice, suspensie administrat o data pe zi pentru prevenirea edemului macular postoperator asociat
interventiei chirurgicale pentru cataracta. in aceste studii, medicamentul studiat a fost administrat
incepand cu ziua premergatoare interventiei chirurgicale, a fost continuat in ziua interventiei si a fost
administrat timp de pana la 90 de zile In perioada postoperatorie.

In cadrul celor doua studii dublu-orb, randomizate, vehicul controlate, efectuate la pacienti cu
retinopatie diabetica, un procent semnificativ mai mare de pacienti din grupul de tratament cu vehicul
au prezentat edem macular (17,3% si 14,3%), comparativ cu pacientii tratati cu NEVANAC 3 mg/ml
(2,3% si 5,9%). Procentele corespunzatoare din analiza integrata a celor 2 studii au fost 15,9% pentru
grupul vehicul si 4,1% pentru grupul cu Nevanac, p<0,001).Un procent semnificativ mai mare de
pacienti au obtinut o imbunatatire cu 15 sau mai multe litere in Ziua 14 si si-au mentinut rezultatul
pand in Ziua 90 in grupul cu Nevanac 3 mg/ml (61,7%) fata de grupul vehicul (43%) ntr-un studiu;
procentul subiectilor a fost similar in cele doua grupuri de tratament pentru obiectivul final in cel de-al
doilea studiu (48,8% n grupul Nevanac si 50,5% in grupul vehicul). In analiza integrati a celor doua
studii, procentul subiectilor cu Tmbunatatire de 15 litere in Ziua 14 si mentinerea acesteia pana la Ziua
90 a fost mai mare in grupul Nevanac 3 mg/ml (55,4%) comparativ cu grupul vehicul (46,7%,
p=0,003).
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Conpii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente acordat o derogare de la obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu NEVANAC la toate subgrupele de copii si adolescenti in ceea ce priveste
prevenirea si tratamentul durerilor si inflamatiilor postoperatorii asociate cu operatia de cataracta (vezi
pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti)

5.2  Proprietati farmacocinetice

Absorbtie

Dupa aplicarea locald in ambii ochi a unei picaturi de NEVANAC 3 mg/ml, picaturi oftalmice,
suspensie, o data pe zi, timp de patru zile, concentratii plasmatice mici, dar cuantificabile de nepafenac
si amfenac au fost observate la majoritatea subiectilor la 2, respectiv 3 ore dupa administrarea dozei.
La starea de echilibru, valorile medii Cmax pentru nepafenac si amfenac au fost de 0,847 £ 0,269 ng/ml,
respectiv de 1,13 £ 0,491 ng/ml, dupa administrare oculara.

Distributie

Amfenac manifesta o afinitate mare fata de albumina serica. In vitro, procentul legarii la nivelul
albuminei de sobolan, albuminei umane si serului uman a fost de 98,4%, 95,4%, respectiv de 99,1%.

Studiile efectuate la sobolani au evidentiat cum componentele substantei active, marcate radioactiv, se
distribuie pe o suprafatd mare in corp dupa administrarea orald de doze unice si multiple de nepafenac
14C

Studiile efectuate la iepuri au demonstrat ca nepafenacul administrat topic se distribuie la nivel local
din segmentul anterior spre segmentele posterioare ale ochiului (retina si coroida).

Metabolizare

Nepafenac prezinta o bioactivare relativ rapida in amfenac prin intermediul hidrolazelor intraoculare.
Ulterior, printr-un proces de metabolizare masiva, amfenac se transforma in mai multi metaboliti
polari care implica hidroxilarea inelului aromatic, conducand la formarea conjugatelor glucuronice.

Analizele radiocromatografice efectuate inainte si dupa hidroliza B-glucuronidazei au evidentiat ca toti
metabolitii se aflau sub forma de conjugate glucuronice, cu exceptia amfenac. Amfenac a fost
metabolitul principal la nivel plasmatic, reprezentand aproximativ 13% din radioactivitatea plasmatica
totald. Al doilea metabolit plasmatic, ca proportie, a fost identificat ca fiind 5-hidroxi nepafenac,
reprezentand aproximativ 9% din radioactivitatea totala la Cmax.

Interactiuni cu alte medicamente: In vitro, nici nepafenac, nici amfenac nu inhiba activitatea
metabolicd a izoenzimelor principale ale citocromului uman P450 (CYP1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 si
3A4) la concentratii de pana la 3 000 ng/ml. Prin urmare, sunt putin probabile interactiunile care
implica metabolizarea mediata de citocromul P450 a medicamentelor administrate concomitent. De
asemenea, sunt improbabile interactiuni mediate prin legarea de proteinele plasmatice.

Eliminare
Dupa administrarea orald a nepafenac *C la voluntari sdnitosi, s-a stabilit cd excretia urinard este

calea principala de eliminare a substantelor excretate marcate radioactiv, reprezentand aproximativ
85%, in timp ce excretia prin fecale a reprezentat aproximativ 6% din doza.
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5.3 Date preclinice de siguranti

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate si genotoxicitatea.

Nepafenac nu a fost evaluat prin studii privind carcinogenitatea pe termen lung.

In studiile privind functia de reproducere efectuate cu nepafenac la sobolan, administrarea de doze
toxice pentru femela gestanta > 10 mg/kg s-a asociat cu distocie, cresterea pierderilor post-implantare,
reducerea greutatii si inaltimii fetale, §i scaderea sanselor de supravietuire a fatului. La femelele de
iepure gestante, o dozd maternd de 30 mg/kg care a produs usoare efecte toxice la femela a evidentiat o
crestere semnificativa statistic a incidentei malformatiilor fetale.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Acid boric

Propilenglicol

Carbomer

Clorura de sodiu

Guma guar

Carmeloza de sodiu

Edetat disodic

Clorura de benzalconiu

Hidroxid de sodiu si/sau acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului)

Apa purificata

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

18 luni

A se arunca dupa 4 saptamani de la prima deschidere a flaconului.

6.4 Precautii speciale pentru pistrare

A nu se pastra la temperaturi peste 25°C. A se tine flaconul in cutie, pentru a fi protejat de lumina.
Pentru conditiile de pastrare ale medicamentului dupa prima deschidere, vezi pct. 6.3

6.5 Natura si continutul ambalajului

Flacon rotund sau oval, din polietilena de joasa densitate prevazut cu dop picurator si cu capac cu filet
din polipropilena de culoare alba, continand 3 ml suspensie. Flaconul poate fi ambalat intr-o folie
protectoare.

Cutie continand 1 flacon.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale la eliminare.
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7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
EU/1/07/433/002
EU/1/07/433/003

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 11 decembrie 2007
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 24 septembrie 2012

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11

FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU
ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND
FURNIZAREA S$1 UTILIZAREA

ALTE CONDITII ST CERINTE ALE AUTORIZATIEI
DE PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriei

S.A. Alcon-Couvreur N.V.
Rijksweg 14

B-2870 Puurs

Belgia

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nirnberg
Germania

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sd mentioneze numele si adresa fabricantului responsabil
pentru eliberarea seriei respective.
B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
o Rapoarte periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in lista
de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata la articolul
107c aliniatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe
portalul web european privind medicamentele.

D. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si interventiile
de farmacovigilentd necesare detaliate in PMR aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de
punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizata a PMR trebuie depusa:

o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

o la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de informatii
noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca urmare a
atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE CU 1 FLACON DE 5 ml

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

NEVANAC 1 mg/ml picituri oftalmice, suspensie
nepafenac

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

1 ml de suspensie contine nepafenac 1 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Manitol E421, carbomer, cloruri de sodiu, tiloxapol, edetat disodic, clorura de benzalconiu, hidroxid
de sodiu si/sau acid clorhidric si apa purificata.

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Picaturi oftalmice, suspensie

1x5ml

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se agita energic Thainte de utilizare.
A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrare oftalmica

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE |

EXP
A se arunca dupi 4 saptamani de la prima deschidere a flaconului.
Deschis:
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/07/433/001 1x5ml

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Nevanac 1 mg/ml

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJE PRIMARE
MICI

ETICHETA DE FLACON

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

NEVANAC 1 mg/ml picaturi oftalmice
nepafenac
Administrare oftalmica

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

3. DATE DE EXPIRARE

EXP

Deschis:

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

5ml

6. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE CU 1 FLACON

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

NEVANAC 3 mg/ml picituri oftalmice, suspensie
nepafenac

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

1 ml de suspensie contine nepafenac 3 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Acid boric, propilenglicol, carbomer, clorura de sodiu, guma guar, carmeloza de sodiu, edetat disodic,
clorurd de benzalconiu, hidroxid de sodiu si/sau acid clorhidric si apa purificata.

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Picaturi oftalmice, suspensie

1x3ml

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se agita energic Thainte de utilizare.
A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrare oftalmica

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

A se utiliza o data pe zi

8. DATA DE EXPIRARE

EXP
A se arunca dupd 4 saptdmani de la prima deschidere a flaconului.
Deschis:
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pastra la temperaturi peste 25°C. A se tine flaconul in cutie, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/07/433/002 1 x 3 ml — flacon rotund
EU/1/07/433/003 1 x 3 ml — flacon oval

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Nevanac 3mg/ml

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN

30



MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJE PRIMARE
MICI

ETICHETA DE FLACON

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

NEVANAC 3 mg/ml picaturi oftalmice
nepafenac
Administrare oftalmica

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

3ml

6. ALTE INFORMATII
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

FOLIA PROTECTOARE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

NEVANAC 3 mg/ml picaturi oftalmice
nepafenac
Administrare oftalmica

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

A se arunca dupa patru saptdmani de la prima deschidere a flaconului.

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

3ml

6 ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

NEVANAC 1 mg/ml picituri oftalmice, suspensie
nepafenac

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe si utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactie adversa, adresati-va medicului, farmacistului sau asistentei
medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi
pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este NEVANAC si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti inainte de a utiliza NEVANAC
Cum sa utilizati NEVANAC

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza NEVANAC

Continutul ambalajului si alte informatii

Uk wd P

1. Ce este NEVANAC si pentru ce se utilizeaza

NEVANAC contine substanta activa nepafenac si apartine unui grup de medicamente denumite
aniinflamatoare nesteroidiene (AINS).

NEVANAC este recomandat a fi utilizat de catre adulti:

- pentru prevenirea si ameliorarea durerilor i inflamatiilor oculare dupa operatia de cataracta

- pentru reducerea riscului aparitiei edemului macular (edemul camerei posterioare a ochiului)
dupa operatia de cataracta la pacientii cu diabet zaharat.

2. Ce trebuie sa stiti inainte de a utiliza NEVANAC

Nu utilizati NEVANAC

- daca sunteti alergic la nepafenac sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6)

- daca sunteti alergic la alte antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

- daci ati suferit de crize de astm, alergii cutanate sau inflamarea intensa a mucoasei nazale cand
ati utilizat alte AINS. Exemple de medicamente AINS sunt: acid acetilsalicilic, ibuprofen,
ketoprofen, piroxicam, diclofenac.

Atentionari si precautii

Tnainte sa utilizati NEVANAC, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei

medicale:

o daca va apar usor vanatai, aveti probleme hemoragice sau le-ati avut in trecut.

. daci aveti orice altd afectiune oculard (de exemplu o infectie la ochi) sau daca utilizati si alte
medicamente administrate la nivelul ochiului (in special corticosteroizi administrati local).

o daci aveti diabet zaharat.

o daca aveti poliartrita reumatoida.
o daca ati suferit mai multe interventii chirurgicale la nivelul ochiului, Tntr-o perioada scurta de
timp.

34



Evitati expunerea la soare Tn timpul tratamentului cu NEVANAC.

Nu se recomanda purtarea lentilelor de contact dupa operatia de cataracta. Doctorul dumneavoastra va
va sfatui cand veti putea sa purtati din nou lentile de contact (vezi si “NEVANAC contine clorura de
benzalconiu™).

Copii si adolescenti
Nu dati acest medicament copiilor si adolescentilor sub 18 ani, intrucat siguranta si eficacitatea lui nu
au fost stabilite pentru aceste categorii de varsta.

NEVANAC impreuni cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente.

NEVANAC poate influenta sau poate fi influentat de alte medicamente pe care le luati, inclusiv alte
picéturi de ochi pentru tratamentul glaucomului.

De asemenea anuntati medicul daca folositi medicamente care reduc coagularea sangelui (warfarina)
sau alte AINS. Acestea pot creste riscul de sangerare.

Sarcina si alaptarea

Daca sunteti gravida sau ati putea raméane gravida, adresati-va medicului dumneavoastra inainte de a
utiliza NEVANAC. Femeile care ar putea ramane gravide sunt sfatuite sa foloseasca metode
contraceptive eficiente Th timpul tratamentului cu NEVANAC. Utilizarea NEVANAC nu este
recomandata in timpul sarcinii. Nu utilizati NEVANAC, decat daca acest lucru v-a fost indicat in mod
clar de catre medicul dumneavoastra.

Daca alaptati, NEVANAC poate trece in laptele matern. Cu toate acestea, nu sunt anticipate efecte
asupra sugarilor. NEVANAC poate fi utilizat pe perioada aldptarii.

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sd rimaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari Tnainte de a lua acest medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Nu conduceti vehicule si nu folositi utilaje decat dupa ce vederea dumneavoastra redevine clara. Puteti
constata ca vi se Incetoseaza vederea pentru un timp, imediat dupa ce utilizati NEVANAC.

NEVANAC contine clorura de benzalconiu

Acest medicament contine 0,25 mg clorura de benzalconiu per fiecare 5 ml care este echivalent cu
0,05 mg/ml.

Conservantul din compozitia NEVANAC, clorura de benzalconiu, poate fi absorbitd de lentilele de
contact si poate modifica culoarea acestora. Trebuie sa indepartati lentilele de contact Tnainte de
utilizarea acestui medicament si sa le puneti la loc dupa 15 minute. Clorura de benzalconiu poate
determina iritatie la nivelul ochilor in special daca aveti senzatie de uscaciune la nivelul ochilor sau
afectiuni ale corneei (invelisul transparent din zona din fatd a ochiului). Dacé dupa utilizarea acestui
medicament aveti manifestdri anormale, intepaturi sau durere la nivelul ochiului, adresati-va medicului
dumneavoastra.
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3. Cum sa utilizati NEVANAC

Utilizati intotdeauna acest medicament exact aga cum v-a spus medicul dumneavoastra sau farmacistul
dumneavoastra. Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul dacé nu sunteti sigur.

Utilizati NEVANAC doar ca picaturi pentru ochi. Nu il inghititi sau injectati.

Doza recomandata este
O picatura in ochiul sau ochii afectat (afectati), de trei ori pe zi - dimineata, la amiaza si seara. Utilizati
medicamentul la aceeasi ora in fiecare zi.

Cand trebuie sa luati medicamentul si pentru cat timp

Incepeti cu 1 zi inainte de operatia de cataracta. Continuati in ziua operatiei. Apoi utilizati
medicamentul atat timp cat va recomanda medicul dumneavoastra. Aceasta poate insemna o perioada
de pana la 3 saptamani (pentru a preveni si ameliora durerea si inflamatia ochiului) sau de pana la 60
de zile (pentru a preveni dezvoltarea edemului macular) dupa operatie.

Cum se utilizeaza NEVANAC

Spilati-va pe maini Tnainte de a incepe.

o Agitati energic flaconul Tnainte de utilizare.

o Scoateti capacul flaconului prin rasucire.

o Dupa indepartarea capacului, in cazul in care colierul de protectie s-a desprins, indepartati-|
Tnainte de a utiliza medicamentul.

o Tineti flaconul cu varful in jos intre degetul mare si celelalte degete.

o Dati capul pe spate.

o Trageti pleoapa de jos cu un deget curat pana cand se formeaza un ,,buzunar” intre pleoapa si
ochi. Picatura va cadea aici (figura 1).

o Aduceti varful flaconului aproape de ochi. Faceti acest lucru in fata unei oglinzi daca va este
mai usor.

o Nu atingeti capatul picurator de ochi sau de pleoapa, de suprafetele invecinate sau de alte
suprafete. Astfel s-ar putea infecta picaturile ramase n flacon.

o Apasati usor la baza flaconului, astfel incat la o apasare sa eliberati cate o picaturd de
NEVANAC o data.

o Nu strangeti flaconul: acesta este proiectat astfel incat o apasare usoara la baza sa fie suficienta
(figura 2).

Daca va administrati picaturi in ambii ochi, repetati aceste etape si pentru celalalt ochi. Imediat dupa
utilizare, puneti capacul flaconului la loc si ingurubati-l strans.

Daca o picatura nu ajunge in ochi, Incercati din nou.

Dacai utilizati si alte picaturi de ochi, asteptati cel putin cinci minute intre administrarea NEVANAC si
a celorlalte picaturi.
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Daci utilizati mai mult NEVANAC decét trebuie
Contactati-1 pe medicul dumneavoastra pentru instructiuni detaliate. Nu va mai administrati alta
picétura Inaintea celei care urmeaza in mod obisnuit.

Daca uitati sa utilizati NEVANAC

Puneti in ochi o picaturd imediat ce v-ati adus aminte. Daca este aproape timpul pentru urmatoarea
doza, nu mai aplicati doza uitata i continuati cu doza urmatoare din programul dumneavoastra
obisnuit. NU utilizati o doza dubla pentru a compensa doza uitata. NU aplicati mai mult de o picatura
de 3 ori pe zi in ochiul (ochii) afectat (afectati).

Daci incetati sa utilizati NEVANAC

Nu opriti utilizarea NEVANAC fara sa discutati mai intai cu doctorul dumneavoastra. De obicei,
puteti continua sa utilizati picaturile, cu exceptia cazului in care apar reactii adverse grave. Daca
sunteti ingrijorat, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

4, Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Poate exista un risc mai mare de reactii adverse la nivelul corneei (probleme la nivelul suprafetei
ochiului) daca aveti:

- complicatii ale operatiilor de ochi

- interventii chirurgicale repetate la nivelul ochiului intr-o perioada scurtd de timp

- anumite tulburari la nivelul suprafetei ochiului, cum sunt inflamatie sau ochi uscat

- unele boli sistemice, cum sunt diabetul zaharat sau poliartrita reumatoida.

Adresati-va imediat doctorului dumneavoastra, daca ochii vi se Inrosesc mai rau sau devin mai
durerosi in perioada In care utilizati picaturile. Acesta poate fi un rezultat al inflamatiei suprafetei
ochiului cu sau fara pierdere sau deteriorare a celulelor sau o inflamatie a partii colorate a ochiului
(iritd). Aceste reactii adverse au fost observate pana la 1 din 100 pacienti.

Urmatoarele reactii adverse au fost observate de asemenea dupa administrarea NEVANAC 1mg/ml
picaturi, suspensie sau NEVANAC 3 mg/ml picaturi, suspensie sau ambele:

Mai putin frecvente (pot afecta pdana la 1 persoana din 100)

o Reactii la nivelul ochiului: inflamare a suprafetei ochiului cu sau fara pierdere sau alterari
celulare, senzatie de corp strain in ochi, formarea de cruste pe pleoape sau caderea pleoapei.

Rare (pot afecta pdnd la 1 persoand din 1 000)

. Reactii 1a nivelul ochiului: inflamare a irisului, durere la nivelul ochiului, disconfort la nivelul
ochiului, uscaciune a ochilor, inflamatie a pleoapei, iritatie la nivelul ochiului, mancarime la
nivelul ochiului, secretii ale ochiului, conjunctivita alergica (alergie a ochiului), secretie
lacrimald crescutd, depuneri pe suprafata ochiului, acumulare de lichid sau edem in camera
posterioara a ochiului, inrosire a ochilor.

o Reactii adverse generale: ameteli, dureri de cap, simptome alergice (umflare alergica a
pleoapelor), greata, inflamare a pielii, inrosire si mancarime.
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Frecventa necunoscuta (fiecventa nu poate fi estimata din datele disponibile)

o Reactii la nivelul ochiului: leziuni ale suprafetei ochiului precum subtiere sau perforatie,
vindecarea incompleta a ochiului, cicatrice corneana, vedere incetosata, afectarea vederii,
umflare la nivelul ochiului, vedere incetosata.

o Reactii adverse generale: varsaturi, cresterea presiunii arteriale

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice efecte adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului. Acestea
includ orice posibile reactii adverse nementionate Tn acest prospect. De asemenea, puteti raporta
reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este mentionat in
Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind
siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza NEVANAC
Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare Inscrisa pe flacon si pe cutie dupa EXP. Data de
expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.

Aruncati flaconul dupa 4 saptamani de la prima deschidere, pentru a evita infectiile. Scrieti data la care
ati deschis flaconul 1n spatiul prevazut pe eticheta fiecarui flacon si pe cutie.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine NEVANAC

- Substanta activa este nepafenac. Un ml de suspensie contine nepafenac 1 mg.

- Celelalte componente sunt clorura de benzalconiu (vezi pct. 2), carbomer, edetat disodic,
manitol, apa purificata, clorura de sodiu si tiloxapol.
Cantitati foarte mici de hidroxid de sodiu si/sau acid clorhidric se adauga pentru a mentine
valoarea aciditatii (valoarea pH-ului) Tn limite normale.

Cum arata NEVANAC si continutul ambalajului

NEVANAC este un lichid (suspensie de culoare galben deschis pana la portocaliu deschis) ambalat
ntr-o cutie continand un flacon din plastic de 5 ml cu capac cu filet.
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Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irlanda

Fabricantul

S.A. Alcon — Couvreur N.V.
Rijksweg 14

B-2870 Puurs

Belgia

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nurnberg
Germania

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a

detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

EAlLGoa
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210281 17 12

Espafia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00

France
Novartis Pharma S.A.S.
Tél: +33 155 47 66 00
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 375 4888

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600



Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Novartis Farma S.p.A.
Tel: +3902 96 54 1

Kvbmpog

Novartis Pharma Services Inc.
TnA: +357 22 690 690
Latvija

SIA Novartis Baltics

Tel: +371 67 887 070

Acest prospect a fost revizuit in

Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente: http://www.ema.europa.eu.
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Romania
Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50

Slovenské republika
Novartis Slovakia s.r.0.
Tel: + 421 2 5542 5439

Suomi/Finland
Novartis Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200

Sverige
Novartis Sverige AB
Tel: +46 8 732 32 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Novartis Ireland Limited
Tel: +44 1276 698370



Prospect: Informatii pentru utilizator

NEVANAC 3 mg/ml picituri oftalmice, suspensie
nepafenac

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe si utilizati acest medicament,

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boala ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactie adversa, adresati-va medicului, farmacistului sau asistentei
medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi
pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este NEVANAC si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti inainte de a utiliza NEVANAC
Cum sa utilizati NEVANAC

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza NEVANAC

Continutul ambalajului si alte informatii

Uk wd P

1. Ce este NEVANAC si pentru ce se utilizeaza

NEVANAC contine substanta activa nepafenac si apartine unui grup de medicamente denumite
aniinflamatoare nesteroidiene (AINS).

NEVANAC se utilizeaza de catre adulti:

- Pentru prevenirea si ameliorarea durerilor si inflamatiilor oculare dupa operatia de cataracta.
- pentru scaderea riscului aparitiei edemului macular (edemul camerei posterioare a ochiului)
dupa operatia de cataracta la pacientii cu diabet zaharat.

2. Ce trebuie sa stiti inainte de a utiliza NEVANAC
Nu utilizati NEVANAC

- daca sunteti alergic la nepafenac sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6)

- daca sunteti alergic la alte antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

- daca ati suferit de crize de astm, alergii cutanate sau inflamarea intensa a mucoasei nazale cand
ati utilizat alte AINS. Exemple de medicamente AINS sunt: acid acetilsalicilic, ibuprofen,
ketoprofen, piroxicam, diclofenac.

41



Atentionari si precautii
Inainte sa utilizati NEVANAC, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei
medicale Tnainte de a utiliza NEVANAC:

- daca va apar usor vanatdi, aveti probleme hemoragice sau le-ati avut in trecut.

- daca aveti orice alti afectiune oculara (de exemplu o infectie la ochi) sau daca utilizati si alte
medicamente administrate la nivelul ochiului (in special corticosteroizi administrati local).

- dacd aveti diabet zaharat.

- daca aveti poliartrita reumatoida.

- daca ati suferit mai multe interventii chirurgicale la nivelul ochiului, intr-o perioada scurta de
timp.

Evitati expunerea la soare in timpul tratamentului cu NEVANAC.

Nu se recomanda purtarea lentilelor de contact dupa operatia de cataracta. Doctorul dumneavoastra va
va sfatui cand veti putea sa purtati din nou lentile de contact (vezi si “NEVANAC contine clorura de
benzalconiu™).

Conpii si adolescenti
Nu dati acest medicament copiilor si adolescentilor sub 18 ani, intrucat siguranta si eficacitatea lui nu
au fost stabilite pentru aceste categorii de varsta.

NEVANAC impreuni cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente.

NEVANAC poate influenta sau poate fi influentat de alte medicamente pe care le luati, inclusiv alte
picéturi de ochi pentru tratamentul glaucomului.

De asemenea anuntati doctorul daca folositi medicamente care reduc coagularea sangelui (warfarina)
sau alte AINS-uri. Acestea pot creste riscul de sangerare.

Sarcina si alaptarea

Daca sunteti gravida sau ati putea raméane gravida, adresati-va medicului dumneavoastra inainte de a
utiliza NEVANAC. Femeile care ar putea raméane gravide sunt sfatuite sa foloseascd metode
contraceptive eficiente Tn timpul tratamentului cu NEVANAC. Utilizarea NEVANAC nu este
recomandata in timpul sarcinii. Nu utilizati NEVANAC, decat daca acest lucru v-a fost indicat in mod
clar de catre medicul dumneavoastra.

Daca alaptati, NEVANAC poate trece in laptele matern. Cu toate acestea, nu sunt anticipate efecte
asupra sugarilor. NEVANAC poate fi utilizat pe perioada alaptarii.

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sd rimaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari Thainte de a lua acest medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Nu conduceti vehicule si nu folositi utilaje decat dupa ce vederea dumneavoastra redevine clara. Puteti
constata 0 incetosare temporara a vederii, imediat dupa ce utilizati NEVANAC.

NEVANAC contine clorura de benzalconiu

Acest medicament contine 0,15 mg clorura de benzalconiu per fiecare 3 ml care este echivalent cu
0,05 mg/ml.
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Conservantul din compozitia NEVANAC, clorura de benzalconiu, poate fi absorbita de lentilele de
contact si poate modifica culoarea acestora. Trebuie sa indepartati lentilele de contact Thainte de
utilizarea acestui medicament si sa le puneti la loc dupa 15 minute. Clorura de benzalconiu poate
determina iritatie la nivelul ochilor in special daca aveti senzatie de uscaciune la nivelul ochilor sau
afectiuni ale corneei (invelisul transparent din zona din fatd a ochiului). Daca dupa utilizarea acestui
medicament aveti manifestari anormale, intepaturi sau durere la nivelul ochiului, adresati-va medicului
dumneavoastra.

3. Cum sa utilizati NEVANAC

Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra sau farmacistul
dumneavoastra. Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul dacé nu sunteti sigur.

Utilizati NEVANAC doar ca picaturi pentru ochi. Nu il inghititi sau injectati.

Doza recomandata este
O picatura 1n ochiul sau ochii afectat (afectati), o datd pe zi. Utilizati medicamentul la aceeasi ora in
fiecare zi.

Cand trebuie sa luati medicamentul si pentru cat timp

Incepeti cu 1 zi inainte de operatia de cataracta. Continuati in ziua operatiei. Apoi utilizati
medicamentul atat timp cat va recomanda medicul dumneavoastra. Aceasta poate insemna o perioada
de pand la 3 sdaptamani (pentru a preveni si ameliora durerea si inflamatia ochiului) sau de pana la 60
de zile (pentru a preveni dezvoltarea edemului macular) dupa operatie.

Cum se utilizeaza

Spalati-va pe maini Thainte de a incepe.

Agitati energic flaconul Tnainte de utilizare.

Intoarceti flaconul inchis cu baza in sus si scuturati-1 in jos o data inainte de fiecare utilizare.
Scoateti capacul flaconului prin rasucire.

Dupa indepartarea capacului, Tn cazul in care exista un colier de protectie si acesta S-a desprins,
indepartati-l Tnainte de a utiliza medicamentul

Tineti flaconul cu varful in jos intre degetul mare si celelalte degete.

o Dati capul pe spate.

o Trageti pleoapa de jos cu un deget curat pana cand se formeaza un ,,buzunar” intre pleoapa si
ochi. Picatura va cadea aici (figura 1).

. Aduceti varful flaconului aproape de ochi. Faceti acest lucru in fata unei oglinzi daca va este
mai usor.

o Nu atingeti capatul picurator de ochi sau de pleoapa, de suprafetele invecinate sau de alte
suprafete. Astfel s-ar putea infecta picaturile ramase in flacon.

. Strangeti usor partile flaconului pana cand o picatura este eliberata in ochiul dumneavoastra
(figura 2).
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Daca va administrati picaturi in ambii ochi, repetati aceste etape si pentru celalalt ochi. Nu este
necesar sd inchideti si sd agitati flaconul Intre administrari pentru cei doi ochi. Imediat dupa utilizare,
puneti capacul flaconului la loc si insurubati-l strans.

Daca o picdturd nu ajunge 1n ochi, incercati din nou.

Daca utilizati si alte picaturi de ochi, asteptati cel putin cinci minute intre administrarea NEVANAC si
a celorlalte picaturi.

Daca utilizati mai mult NEVANAC decat trebuie
Contactati-l1 pe medicul dumneavoastra pentru instructiuni detaliate. Nu vd mai administrati alta
picatura inaintea celei care urmeaza in mod obisnuit.

Daca uitati sa utilizati NEVANAC

Puneti in ochi o picaturd imediat ce v-ati adus aminte. Daca este aproape timpul pentru urmatoarea
doza, nu mai aplicati doza uitata si continuati cu doza urmatoare din programul dumneavoastra
obignuit. Nu utilizati o doza dubla pentru a compensa doza uitatd. Nu aplicati mai mult de o picatura in
ochiul (ochii) afectat (afectati).

Daci incetati sa utilizati NEVANAC
Nu opriti utilizarea NEVANAC fara sa discutati mai intai cu doctorul dumneavoastra. De obicei,
puteti continua sa utilizati picaturile, cu exceptia cazului in care apar reactii adverse grave.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

4, Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Poate exista un risc mai mare de reactii adverse la nivelul corneei (probleme la nivelul suprafetei
ochiului) daca aveti:

- complicatii ale operatiilor de ochi

- interventii chirurgicale repetate la nivelul ochiului intr-o perioada scurtd de timp

- anumite tulburari la nivelul suprafetei ochiului, cum sunt inflamatie sau ochi uscat
- unele boli sistemice, cum sunt diabetul zaharat sau poliartrita reumatoida.

Adresati-va imediat doctorului dumneavoastra, daca ochii vi se inrosesc mai rau sau devin mai
durerosi in perioada In care utilizati picaturile. Acesta poate fi un rezultat al inflamatiei suprafetei
ochiului cu sau fara pierdere sau deteriorare a celulelor sau o inflamatie a partii colorate a ochiului

(iritd). Aceste reactii adverse au fost observate pana la 1 din 100 pacienti.

Urmatoarele reactii adverse au fost observate dupad administrarea NEVANAC 3mg/ml, picaturi
oftalmice, suspensie sau NEVANAC 1mg/ml, picaturi oftalmice, suspensie sau a ambelor:

Mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 persoand din 100)

o Reactii la nivelul ochiului: inflamatie a suprafetei ochiului cu sau fara pierdere sau alterari
celulare, senzatie de corp strain in ochi, formarea de cruste pe pleoape sau caderea pleoapei,
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Rare (pot afecta pdnd la 1 persoand din 1 000)

° Reactii 1a nivelul ochiului: inflamarea irisului, durere oculara, disconfort ocular, uscaciune a
ochilor, inflamatie a pleoapei, iritatie la nivelul ochiului, mancarime la nivelul ochiului, secretii
ale ochiului, conjunctivita alergica (alergie a ochiului), secretie lacrimala crescuta, depuneri pe
suprafata ochiului, acumulare de lichid sau edem in camera posterioara a ochiului, inrosirea
ochilor.

o Reactii adverse generale: ameteald, dureri de cap, simptome ale alergiei (umflare alergica a
pleoapelor), greata, inflamare dermica, inrosire si mancarime.

Frecventa necunoscuta (frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile)

o Reactii 1a nivelul ochiului: leziuni ale suprafetei ochiului precum subtiere sau perforatie,
vindecarea incompleta a ochiului, cicatrice corneana, afectarea vederii, umflare la nivelul
ochiului, vedere incetosata

o Reactii adverse generale: varsaturi, presiune arteriala crescuta

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice efecte adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului. Acestea
includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti raporta
reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, agsa cum este mentionat in
Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind
siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza NEVANAC

Nu lasati acest medicament la vederea si Indeméana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe flacon si pe cutie dupa EXP. Data de
expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 25°C. Pastrati flaconul in cutie, pentru a-l proteja de lumina.

Aruncati flaconul dupa 4 saptaméani de la prima deschidere, pentru a evita infectiile. Scrieti data la care
ati deschis flaconul in spatiul prevazut pe eticheta cutiei.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine NEVANAC

o Substanta activa este nepafenac. Un ml de suspensie contine nepafenac 3 mg.

o Celelalte componente sunt acid boric, propilenglicol, carbomer, clorura de sodiu, guma guar,

carmeloza de sodiu, edetat disodic, clorura de benzalconiu (vezi pct. 2) si apa purificata.
Cantitati foarte mici de hidroxid de sodiu si/sau acid clorhidric se adauga pentru a mentine
valoarea aciditatii (valoarea pH-ului) Tn limite normale.

Cum arata NEVANAC si continutul ambalajului

NEVANAC picaturi oftalmice, suspensie (picaturi oftalmice) este un lichid (suspensie de culoare
galben deschis pana la portocaliu Tnchis) ambalat Tntr-un flacon din plastic cu capac cu filet. Fiecare
flacon poate fi ambalat intr-o folie protectoare.

Fiecare cutie contine un flacon a 3 ml.
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Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irlanda

Fabricantul

S.A. Alcon — Couvreur N.V.
Rijksweg 14

B-2870 Puurs

Belgia

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nirnberg
Germania

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locald a

detindtorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tel/Tel: +32 2 246 16 11

Boarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

E)Mada
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210 281 17 12

Espafia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 8804 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 375 4888



France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600

Hrvatska Romania

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.

Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50

island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: + 421 2 5542 5439

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +390296 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200

Kvbzpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Novartis Baltics Novartis Ireland Limited

Tel: +371 67 887 070 Tel: +44 1276 698370

Acest prospect a fost revizuit in

Alte surse de informatii
Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu.
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