BILAG 1

PRODUKTRESUME



1. LAGEMIDLETS NAVN

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING
En ml emulsion indeholder 1 mg ciclosporin.

Hjeelpestof(fer), som behandleren skal vaere opmarksom pé

En ml emulsion indeholder 0,05 mg cetalkoniumchlorid.

Alle hjeelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

@ijendraber, emulsion.
Melket, hvid emulsion.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Behandling af sveer vernal keratoconjunctivitis (VKC) hos barn fra 4 arsalderen og unge.
4.2  Dosering og administration

Behandling med Verkazia ma kun pabegyndes af en oftalmolog eller sundhedspersonale, der er
uddannet inden for oftalmologi.

Dosering

Bern fra 4 arsalderen og unge

Den anbefalede dosis er en drabe Verkazia 4 gange daglig (morgen, middag, eftermiddag og aften),
som pafares hvert bergrt gje under en VKC-sa&son. Hvis tegn og symptomer pa VKC vedvarer efter
sa&esonens afslutning, kan behandlingen opretholdes ved den anbefalede dosis elle reduceres til en
drabe to gange daglig, nar der er opnaet tilstreekkelig kontrol med tegn og symptomer. Behandlingen
skal seponeres, nar tegn og symptomer er afhjulpet, og genoptages, hvis de opstar igen.

Udeladt dosis

Hvis en dosis springes over, skal behandlingen fortsattes med naste inddrypning som normalt.
Patienterne skal tilrades ikke at inddryppe mere end én drabe ved hver inddrypning i de(t) berarte
gjel/gjne.

Padiatrisk population
Der er ingen relevant anvendelse af Verkazia til barn under 4 ar ved behandling af sveer vernal
keratoconjunctivitis.

Patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion



Virkningen af Verkazia er ikke undersggt hos patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion. Der er
dog intet behov for speciel dosisjustering til disse populationer.

Administrationsmetode

Okuleer anvendelse

Sikkerhedsforanstaltninger, der skal tages far administration af leegemidlet
Patienter skal anvises i farst at vaske haenderne.
Far administration rystes enkeltdosisbeholderen forsigtigt.

Kun til engangsbrug. Hver enkeltdosisbeholder er tilstraekkelig til behandling af begge gjne.

Patienter skal anvises i at anvende nasolakrimal okklusion og at lukke gjenlagene i 2 minutter efter
inddrypning for at reducere systemisk absorption. Dette kan medfare et fald i forekomsten af
systemiske bivirkninger og forgget lokal aktivitet (se pkt. 4.4).

Hvis der anvendes mere end et topikalt oftalmisk lzegemiddel, skal leegemidlerne administreres med
mindst 15 minutters mellemrum. Verkazia skal administreres til sidst (se pkt. 4.4.)

4.3 Kontraindikationer

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfert i pkt. 6.1.
Okulere eller peri-okuleere maligniteter eller preemaligne tilstande.
Aktive eller formodede okulere eller periokulaere infektioner.

4.4  Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Kontaktlinser
Dette legemiddel er ikke blevet undersggt hos patienter, der anvender kontaktlinser. Det anbefales
derfor ikke at anvende Verkazia sammen med kontaktlinser.

Samtidig behandling

Samtidig administration af Verkazia og gjendraber, der indeholder corticosteroider, kan gge effekten
af Verkazia pa immunsystemet. | kliniske forsgg fik 18 patienter dog Verkazia (4 gange daglig)
samtidig med administration af gjendraber indeholdende corticosteroider, og der er ikke fundet nogen
forggelse af risikoen for bivirkninger pa immunsystemet. Derfor skal der udvises forsigtighed, nar der
administreres corticosteroider samtidig med Verkazia (se pkt. 4.5).

Virkninger pa immunsystemet

Oftalmiske leegemidler, der pavirker immunsystemet, herunder ciclosporin, kan pavirke patientens
beskyttelse mod lokale infektioner og maligne sygdomme. Derfor anbefales regelmaessig undersggelse
af gjet/gjnene, f.eks. hver 3. til 6. maned, nar Verkazia anvendes i mere end 12 maneder.

Verkazia er ikke undersggt hos patienter med en aktiv orofacial herpes simplex-infektion, en
anamnese med okulaer herpes-, varicella-zoster- eller vaccinia-virusinfektion og bgr derfor anvendes
med forsigtighed hos sadanne patienter.

Hjeelpestof
Verkazia indeholder cetalkoniumchlorid, som kan give gjenirritation.

45 Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion



Der er ikke udfart interaktionsstudier med Verkazia.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fededygtige kvinder/praevention hos kvinder
Verkazia anbefales ikke til fadedygtige kvinder, der ikke anvender effektiv praevention.

Graviditet
Der foreligger ingen dokumentation om brug af Verkazia til gravide kvinder.

Studier pa dyr har vist reproduktionstoksicitet efter systemisk administration af ciclosporin ved
eksponeringer, der blev anset som tilstreekkeligt over den maksimale humane eksponering, hvilket
indikerer ringe relevans for klinisk anvendelse af Verkazia.

Verkazia anbefales ikke under graviditet, medmindre den potentielle fordel for moderen er starre end
den potentielle risiko for fosteret.

Amning

Efter systemoptagelse udskilles ciclosporin i modermalk. Der foreligger ikke tilstreekkelige
oplysninger om virkningerne af ciclosporin hos nyfedte spsedbgrn. Men ved de terapeutiske doser af
ciclosporin i gjendraber er det usandsynligt, at der vil vere tilstreekkelige meengder til stede i
modermalk. Der skal traeffes beslutning om enten at ophgre med amningen eller at seponere/afholde
sig fra brugen af Verkazia-behandling under hensyntagen til fordelene ved amningen for barnet og
fordelen ved behandlingen for kvinden.

Fertilitet
Der foreligger ingen oplysninger om virkninger af VVerkazia pa human fertilitet.

4.7  Virkning pa evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner

Verkazia pavirker i moderat grad evnen til at fare motorkaretaj og betjene maskiner.

Dette lzegemiddel kan medfare temporaert uklart syn eller andre synsforstyrrelser, der kan pavirke
evnen til at fare motorkeretgj eller betjene maskiner (se pkt. 4.8). Patienterne bar rades til ikke at fare
bil eller betjene maskiner, far synet er blevet Klart igen.

4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofil

De mest almindelige bivirkninger med Verkazia er gjensmerter (11 %) og gjenpruritus (9 %), som i
reglen er forbigaende og forekom under inddrypning.

Tabel vedrgrende bivirkninger

Nedenstaende angivne bivirkninger er observeret under kliniske studier. Der er opstillet efter
systemorganklasse og klassificeret efter fglgende orden: Meget almindelig (>1/10), Almindelig
(>1/100 til <1/10), Ikke almindelig (>1/1.000 til <1/100), Sjeelden (>1/10.000 til <1/1.000), Meget
sjelden (<1/10.000) eller Ikke kendt (kan ikke sk@nnes ud fra tilgeengelige data).

MedDRA MedDRA- Bivirkning

systemorganklasse frekvens

Infektioner og Almindelig Infektion i de gvre luftveje.

parasiteere sygdomme | Ikke almindelig | Bakteriel keratitis, oftalmisk herpes zoster.




Nervesystemet Almindelig Hovedpine.

@jne Meget @jensmerter.
almindelig
Almindelig @jenpruritus, okuleer hypereemi, gjenirritation, okulert

ubehag, folelse af fremmedlegeme i gjnene, gget
udskillelse af tarevaeske, uklart syn, erytem i gjenlaget,
gdem i gjenlaget.

Ikke almindelig | Blefaritis, konjunktivalt gdem.

Luftveje, thorax og Almindelig Hoste.
mediastinum

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Lager og sundhedspersonale anmodes om at
indberette alle formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Systemisk eksponering for Verkazia efter topikal administration har vist sig ubetydelig. Hvis der
forekommer en overdosering med Verkazia, kan det skylles fra gjet/gjnene med vand og skal
behandlingen vare symptomatisk og understgttende.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Oftalmologiske leegemidler, andre oftalmologiske leegemidler,
ATC-kode: SO1XA18.

Virkemekanisme og farmakodynamisk virkning

Efter okulaer administration absorberes ciclosporin passivt af T-lymfocytter, hvor dets binding til
cyclophilin A inaktiverer calcineurin og forhindrer nukleus-faktor af aktiverede T-celler (NF-AT)-
translokation til nukleus og dermed blokerer for frigivelse af pro-inflammatoriske cytokiner, sasom IL-
2 og saledes T-lymfocyt-aktivering. Blokering af NF-AT griber ogsa ind i allergiprocessen.
Ciclosporin heemmer histaminfrigerelse fra mastceller og basofiler via en reduktion af IL-5-
produktionen og kan reducere eosinolfil-rekruttering og virkninger pa conjunctiva og cornea.
Ciclosporin er ogsa kendt for at opjustere frigivelsen af antiinflammatoriske cytokiner. Al tilgeengelig
evidens tyder pa, at ciclosporin virker specifikt og reversibelt pa lymfocytter og at ciclosporin ikke
undertrykker haematopoiese eller indvirker pa fagocytcellernes funktion.

Klinisk virkning og sikkerhed

I et 12 maneders dobbeltmaskeret, placebokontrolleret, centralt klinisk forsag (VEKTIS-studiet)

blev 169 patienter med svaer VKC og sveer keratitis (grad 4 eller 5 pa den modificerede Oxford-skala)
randomiseret til 4 draber Verkazia (hgjdosis) eller 2 draber Verkazia (lavdosis) og 2 draber placebo
eller 4 draber placebo i de farste 4 maneder (periode 1). Patienter som randomiseredes til
placebogruppen, blev skiftet over til Verkazia (fire gange eller to gange daglig) fra maned 4 til

maned 12 (periode 2).

168 Patienter som [127 Bgrn (75,6 %) og 41 unge (24,4 %)] blev inkluderet i effektanalyserne.
Gennemsnitsalderen var 9,2 ar (SD: 3,3, aldersspredning: 4-17 ar). Der var flere mandlige
[n=132 (78,6 %)] end kvindelige patienter [n=36 (21,4 %)].


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Det primare effektmal, der var den gennemsnitlige tabsjusterede a&ndring i CFS-score (Corneal
Fluorescein Staining) fra baseline og over periode 1, tog hensyn til alle patienter (n=168). Effekten
blev vurderet hver maned i en 4 maneders behandlingsperiode og sammenlignet med baseline ved
hjeelp af et samlet kriterium baseret pa keratitis vurderet efter den modificerede Oxford-skala, behovet
for akut medicinsk behandling (brug af topikale steroider) og forekomst af corneasar.

Forskellen i mindste kvadrater (LS) gennemsnit kontra placebo var 0,76 (95 % CI: 0,26, 1,27) for
hgjdosisgruppen og 0,67 (95 % CI: 0,16, 1,18) for lavdosisgruppen. Begge forskelle var statistisk
signifikante med p=0,007 for hgjdosis og p=0,010 for lavdosisgruppen.

Den kliniske relevans af det primare effektendepkt. var dog vanskelig at bestemme. | den henseende
blev respondentraten anset som et mere palideligt endepunkt. En respondent blev defineret som en
patient 1) med en gennemsnitlig CFS-score over de 4 maneders behandling pa < 50 % af baseline, 2)
som ikke trak sig fra forsgget af en arsag, som kunne skyldes behandlingen, 3) uden nogen oplevelse
af corneaulceration og 4) ingen brug af akutleegemidler i de sidste 4 maneders behandling. Der var et
signifikant hgjere antal CFS-respondenter i begge aktive grupper sammenlignet med placebo
(p=0,005 for hgjdosisgruppen og p=0,010 for lavdosisgruppen) med

henholdsvis 55,4 %, 50,0 % og 27,6 % for respondenterne i hgjdosis-, lavdosis- og placebogruppen.
Overskudsraten med hensyn til placebo var 27,8 % for hgjdosisregimet og 22,4 % for lavdosisregimet.

Et leegemiddel til akut medicinsk behandling (topiske steroider) blev brugt oftere i placebogruppen end
i hgjdosisgruppen. 32,1 % i hgjdosisgruppen og 31,5 % i lavdosisgruppen fik mindst en gang et
leegemiddel til akut medicinsk behandling, mens der var 53,4 % i placebogruppen.

Alle fire symptomer (fotofobi, rifter, klge og slimhindesekret) blev forbedret over tid, og forskellen i
forhold til baseline i maned 4 for hvert symptom overskred langt 10 mm.

Gennemsnittet af VKC-symptomer, forskellen i LS-gennemsnit kontra placebo i hgjdosisgruppen var
statistisk signifikant pa alle tidspunkter sammenlignet med placebo: -19,4 mm (p<0,05).

Patient-livskvalitet (hurtigt spgrgeskema) blev signifikant forbedret i hgjdosisgruppen sammenlignet
med placebo. Forbedringen var klinisk relevant, som det fremgar af effektstgrrelsen over 4 maneder
(symptomomrade: 0,67 og omradet for daglige aktiviteter: 0,44).

| periode 2 viste analyser stabile forbedringer opnaet under periode 1 for begge dosisbehandlinger.
5.2 Farmakokinetiske egenskaber
Der er ikke blevet udfart farmakokinetiske undersggelser pa mennesker med Verkazia.

Koncentrationerne af Verkazia i blodet blev malt via en specifik hgjtryksveeskekromatografi-
massespektrometrianalyse. Hos 166 patienter ved baseline from et effektstudie (55 patienter i
hgjdosisgruppen, 53 i lavdosisgruppen og 58 i placebogruppen), blev plasmakoncentrationerne af
ciclosporin malt fgr administration og efter 2, 4 og 12 maneders behandling.

Den maksimale kvantificerbare veerdi pavist hos 14 patienter i hgjdosisgruppen efter 4 maneder med
okuler inddrypning af Verkazia 4 gange dagligt, som havde kvantificérbare cyclosporinniveauer, var
0,670 ng/ml, hvilket anses for at veere en ubetydelig veerdi. | maned 12 var den maksimale
kvantificérbare veerdi registreret i de 12 patienter, som fik cyclosporin 0,291 ng/ml, som anses for at
veere en ubetydelig veerdi.

Efter 4 maneders okulaer inddrypning i lavdosisdgruppen af Verkazia 2 gange daglig var den
maksimale kvantificérbare veerdi registreret i de 5 patienter, som havde kvantificérbare
cyclosporinniveauer 0,336 ng/ml, som anses for at vaere en ubetydelig verdi. | maned 12 var den



maksimale kvantificérbare veerdi registreret i de 5 patienter, som havde kvantificérbare
cyclosporinveerdier 0,300 ng/ml, som anses for at veere en ubetydelig veerdi.

5.3 Prekliniske sikkerhedsdata

Ikke-kliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fra konventionelle studier af
sikkerhedsfarmakologi, toksicitet efter gentagne doser, fototoksicitet og fotoallergi, genotoksicitet,
karcinogenicitet samt reproduktions- og udviklingstoksicitet.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Fortegnelse over hjelpestoffer

Mellemkeedede triglycerider

Cetalkoniumchlorid

Glycerol

Tyloxapol

Poloxamer 188

Natriumhydroxid (til justering af pH)

Injektionsvaeske

6.2 Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

3ar.

6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Ma ikke nedfryses.

Opbevares ved temperaturer under 25 °C.

Opbevar enkeltdosis-beholdere i posen for at beskytte mod lys og undga fordampning.
Abnet enkeltdosis-beholder skal kasseres umiddelbart efter brug.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

0,3 ml enkeltdosisbeholdere af lav-densitets polyethylen (LDPE) i en forseglet lamineret
aluminiumspose.

En pose indeholder 5 enkeltdosisbeholdere.

Pakningsstarrelser pa 30, 60, 90 eller 120 enkeltdosisbeholdere.
Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis markedsfart.

6.6 Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
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1. LAGEMIDLETS NAVN

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING
En ml emulsion indeholder 1 mg ciclosporin.

Hjzelpestof(fer), som behandleren skal vare opmarksom pé:

En ml emulsion indeholder 0,05 mg cetalkoniumchlorid

Alle hjeelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

@ijendraber, emulsion.
Melket, hvid emulsion.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Behandling af sveer vernal keratoconjunctivitis (VKC) hos barn fra 4 ars alderen og unge.
4.2  Dosering og administration

Behandling med Verkazia skal pabegyndes af en oftalmolog eller sundhedspersonale, der er uddannet
inden for oftalmologi.

Dosering

Bern fra 4 ars alderen og unge

Den anbefalede dosis er en drabe Verkazia 4 gange daglig (morgen, middag, eftermiddag og aften),
som pafares hvert bergrt gje under en VKC-sason. Hvis tegn og symptomer pa VKC vedvarer efter
sa&esonens afslutning, kan behandlingen opretholdes ved den anbefalede dosis elle reduceres til en
drabe to gange daglig, nar der er opnaet tilstreekkelig kontrol med tegn og symptomer. Behandlingen
skal seponeres, nar tegn og symptomer er afhjulpet, og genoptages, hvis de opstar igen.

Udeladt dosis

Hvis en dosis springes over, skal behandlingen fortseettes med naste inddrypning som normalt.
Patienterne skal tilrades ikke at inddryppe mere end én drabe ved hver inddrypning i de(t) berarte
gjelajne.

Padiatrisk population
Der er ingen relevant anvendelse af Verkazia til barn under 4 ar ved behandling af sveer vernal
keratoconjunctivitis.

Patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion



Virkningen af Verkazia er ikke undersggt hos patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion. Der er
dog intet behov for speciel dosisjustering til disse populationer.

Administration
Okuleer anvendelse

Sikkerhedsforanstaltninger, der skal tages for administration af leegemidlet
Patienter skal anvises i farst at vaske haenderne.
Flasken rystes forsigtigt far administration.

Patienter skal anvises i at anvende nasolakrimal okklusion og at lukke gjenlagene i 2 minutter efter
inddrypning for at reducere systemisk absorption. Dette kan medfare et fald i forekomsten af
systemiske bivirkninger og forgget lokal aktivitet (se pkt. 4.4).

Hvis der anvendes mere end et topikalt oftalmisk leegemiddel, skal liegemidlerne administreres med
mindst 15 minutters mellemrum. Verkazia skal administreres til sidst (se pkt. 4.4.)

4.3 Kontraindikationer

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.
Okulare eller peri-okulaere maligniteter eller preemaligne tilstande.
Aktive eller formodede okulere eller periokulere infektioner.

4.4  Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Kontaktlinser
Dette leegemiddel er ikke blevet undersggt hos patienter, der anvender kontaktlinser. Det anbefales
derfor ikke at anvende Verkazia sammen med kontaktlinser.

Samtidig behandling

Samtidig administration af Verkazia og gjendraber, der indeholder corticosteroider, kan gge effekten
af Verkazia pa immunsystemet. | kliniske forsgg fik 18 patienter dog Verkazia (4 gange daglig)
samtidig med administration af gjendraber indeholdende corticosteroider, og der er ikke fundet nogen
forggelse af risikoen for bivirkninger pa immunsystemet. Derfor skal der udvises forsigtighed, nar der
administreres corticosteroider samtidig med Verkazia (se pkt. 4.5).

Virkninger pa immunsystemet

Oftalmiske leegemidler, der pavirker immunsystemet, herunder ciclosporin, kan pavirke patientens
beskyttelse mod lokale infektioner og maligne sygdomme. Derfor anbefales regelmassig undersggelse
af gjet/gjnene, f.eks. hver 3. til 6. maned, nar Verkazia anvendes i mere end 12 maneder.

Verkazia er ikke undersggt hos patienter med en aktiv orofacial herpes simplex-infektion, en
anamnese med okulaer herpes-, varicella-zoster- eller vaccinia-virusinfektion og bgr derfor anvendes
med forsigtighed hos sadanne patienter.

Hjeelpestof
Verkazia indeholder cetalkoniumchlorid, som kan give gjenirritation.

45 Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion

Der er ikke udfart interaktionsstudier med Verkazia.
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4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fededyatige kvinder/praevention hos kvinder
Verkazia anbefales ikke til fadedygtige kvinder, der ikke anvender effektiv praevention.

Graviditet
Der foreligger ingen dokumentation om brug af Verkazia til gravide kvinder.

Studier pa dyr har vist reproduktionstoksicitet efter systemisk administration af ciclosporin ved
eksponeringer, der blev anset som tilstreekkeligt over den maksimale humane eksponering, hvilket
indikerer ringe relevans for klinisk anvendelse af Verkazia.

Verkazia anbefales ikke under graviditet, medmindre den potentielle fordel for moderen er starre end
den potentielle risiko for fosteret.

Amning

Efter systemoptagelse udskilles ciclosporin i modermeelk. Der foreligger ikke tilstreekkelige
oplysninger om virkningerne af ciclosporin hos nyfadte spaedbern. Men ved de terapeutiske doser af
ciclosporin i gjendraber er det usandsynligt, at der vil vere tilstreekkelige maengder til stede i
modermalk. Der skal treeffes beslutning om enten at ophgre med amningen eller at seponere/afholde
sig fra brugen af Verkazia-behandling under hensyntagen til fordelene ved amningen for barnet og
fordelen ved behandlingen for kvinden.

Fertilitet
Der foreligger ingen oplysninger om virkninger af VVerkazia pa human fertilitet.

4.7  Virkning pa evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner

Verkazia pavirker i moderat grad evnen til at fgre motorkeretgj og betjene maskiner.

Dette lzegemiddel kan medfere temporaert uklart syn eller andre synsforstyrrelser, der kan pavirke
evnen til at fare motorkaretgj eller betjene maskiner (se pkt. 4.8). Patienterne bar rades til ikke at fare
bil eller betjene maskiner, far synet er blevet Kklart igen.

4.8  Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofil

De mest almindelige bivirkninger med Verkazia er gjensmerter (11 %) og gjenpruritus (9 %), som i
reglen er forbigdende og forekom under inddrypning.

Tabel vedrgrende bivirkninger

Nedenstaende angivne bivirkninger er observeret under kliniske studier. Der er opstillet efter
systemorganklasse og klassificeret efter fglgende orden: Meget almindelig (>1/10), Almindelig
(>1/100 til <1/10), Ikke almindelig (>1/1.000 til <1/100), Sjeelden (>1/10.000 til <1/1.000), Meget
sjeelden (<1/10.000) eller Ikke kendt (kan ikke sk@nnes ud fra tilgeengelige data).

MedDRA MedDRA- Bivirkning

systemorganklasse frekvens

Infektioner og Almindelig Infektion i de gvre luftveje.

parasiteere sygdomme | Ikke almindelig | Bakteriel keratitis, oftalmisk herpes zoster.
Nervesystemet Almindelig Hovedpine.
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@jne Meget @jensmerter.
almindelig

Almindelig @jenpruritus, okuleer hypereemi, gjenirritation, okuleert
ubehag, folelse af fremmedlegeme i gjnene, gget
udskillelse af tareveeske, uklart syn, erytem i gjenlaget,
gdem i gjenlaget.

Ikke almindelig | Blefaritis, konjunktivalt gdem.

Luftveje, thorax og Almindelig Hoste.
mediastinum

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Lager og sundhedspersonale anmodes om at
indberette alle formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Systemisk eksponering for Verkazia efter topikal administration har vist sig ubetydelig. Hvis der
forekommer en overdosering med Verkazia, kan det skylles fra gjet/gjnene med vand og skal
behandlingen vare symptomatisk og understgttende.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Oftalmologiske leegemidler, andre oftalmologiske leegemidler,
ATC-kode: SO1XA18.

Virkemekanisme og farmakodynamisk virkning

Efter okulaer administration absorberes ciclosporin passivt af T-lymfocytter, hvor dets binding til
cyclophilin A inaktiverer calcineurin og forhindrer nukleus-faktor af aktiverede T-celler (NF-AT)-
translokation til nukleus og dermed blokerer for frigivelse af pro-inflammatoriske cytokiner, sdsom IL-
2 og saledes T-lymfocyt-aktivering. Blokering af NF-AT griber ogsa ind i allergiprocessen.
Ciclosporin heemmer histaminfrigerelse fra mastceller og basofiler via en reduktion af IL-5-
produktionen og kan reducere eosinolfil-rekruttering og virkninger pa conjunctiva og cornea.
Ciclosporin er ogsa kendt for at opjustere frigivelsen af antiinflammatoriske cytokiner. Al tilgeengelig
evidens tyder pa, at ciclosporin virker specifikt og reversibelt pa lymfocytter og at ciclosporin ikke
undertrykker haematopoiese eller indvirker pa fagocytcellernes funktion.

Klinisk virkning og sikkerhed

| et 12 maneders dobbeltmaskeret, placebokontrolleret, centralt klinisk forsgg (VEKTIS-studiet)

blev 169 patienter med svaer VKC og sveer keratitis (grad 4 eller 5 pa den modificerede Oxford-skala)
randomiseret til 4 draber Verkazia (hgjdosis) eller 2 draber Verkazia (lavdosis) og 2 draber placebo
eller 4 draber placebo i de farste 4 maneder (periode 1). Patienter som randomiseredes til
placebogruppen, blev skiftet over til Verkazia (fire gange eller to gange daglig) fra maned 4 til

maned 12 (periode 2).

168 Patienter som [127 Bgrn (75,6 %) og 41 unge (24,4 %)] blev inkluderet i effektanalyserne.
Gennemsnitsalderen var 9,2 ar (SD: 3,3, aldersspredning: 4-17 ar). Der var flere mandlige
[n=132 (78,6 %)] end kvindelige patienter [n=36 (21,4 %)].
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Det primare effektmal, der var den gennemsnitlige tabsjusterede andring i CFS-score (Corneal
Fluorescein Staining) fra baseline og over periode 1, tog hensyn til alle patienter (n=168). Effekten
blev vurderet hver maned i en 4 maneders behandlingsperiode og sammenlignet med baseline ved
hjeelp af et samlet kriterium baseret pa keratitis vurderet efter den modificerede Oxford-skala, behovet
for akut medicinsk behandling (brug af topikale steroider) og forekomst af corneasar.

Forskellen i mindste kvadrater (LS) gennemsnit kontra placebo var 0,76 (95 % CI: 0,26, 1,27) for
hgjdosisgruppen og 0,67 (95 % CI: 0,16, 1,18) for lavdosisgruppen. Begge forskelle var statistisk
signifikante med p=0,007 for hgjdosis og p=0,010 for lavdosisgruppen.

Den kliniske relevans af det primare effektendepkt. var dog vanskelig at bestemme. | den henseende
blev respondentraten anset som et mere palideligt endepunkt. En respondent blev defineret som en
patient 1) med en gennemsnitlig CFS-score over de 4 maneders behandling pa < 50 % af baseline, 2)
som ikke trak sig fra forsgget af en arsag, som kunne skyldes behandlingen, 3) uden nogen oplevelse
af corneaulceration og 4) ingen brug af akutleegemidler i de sidste 4 maneders behandling. Der var et
signifikant hgjere antal CFS-respondenter i begge aktive grupper sammenlignet med placebo
(p=0,005 for hgjdosisgruppen og p=0,010 for lavdosisgruppen) med

henholdsvis 55,4 %, 50,0 % og 27,6 % for respondenterne i hgjdosis-, lavdosis- og placebogruppen.
Overskudsraten med hensyn til placebo var 27,8 % for hgjdosisregimet og 22,4 % for lavdosisregimet.

Et leegemiddel til akut medicinsk behandling (topiske steroider) blev brugt oftere i placebogruppen end
i hgjdosisgruppen. 32,1 % i hgjdosisgruppen og 31,5 % i lavdosisgruppen fik mindst en gang et
leegemiddel til akut medicinsk behandling, mens der var 53,4 % i placebogruppen.

Alle fire symptomer (fotofobi, rifter, klge og slimhindesekret) blev forbedret over tid, og forskellen i
forhold til baseline i maned 4 for hvert symptom overskred langt 10 mm.

Gennemsnittet af VKC-symptomer, forskellen i LS-gennemsnit kontra placebo i hgjdosisgruppen var
statistisk signifikant pa alle tidspunkter sammenlignet med placebo: -19,4 mm (p<0,05).

Patient-livskvalitet (hurtigt spgrgeskema) blev signifikant forbedret i hgjdosisgruppen sammenlignet
med placebo. Forbedringen var klinisk relevant, som det fremgar af effektstgrrelsen over 4 maneder
(symptomomrade: 0,67 og omradet for daglige aktiviteter: 0,44).

| periode 2 viste analyser stabile forbedringer opnaet under periode 1 for begge dosisbehandlinger.
5.2 Farmakokinetiske egenskaber
Der er ikke blevet udfart farmakokinetiske undersggelser pa mennesker med Verkazia.

Koncentrationerne af Verkazia i blodet blev malt via en specifik hgjtryksveeskekromatografi-
massespektrometrianalyse. Hos 166 patienter ved baseline from et effektstudie (55 patienter i
hgjdosisgruppen, 53 i lavdosisgruppen og 58 i placebogruppen), blev plasmakoncentrationerne af
ciclosporin malt fgr administration og efter 2, 4 og 12 maneders behandling.

Den maksimale kvantificerbare veerdi pavist hos 14 patienter i hgjdosisgruppen efter 4 maneder med
okuler inddrypning af Verkazia 4 gange dagligt, som havde kvantificérbare cyclosporinniveauer, var
0,670 ng/ml, hvilket anses for at veere en ubetydelig veerdi. | maned 12 var den maksimale
kvantificérbare veerdi registreret i de 12 patienter, som fik cyclosporin 0,291 ng/ml, som anses for at
veere en ubetydelig veerdi.

Efter 4 maneders okulaer inddrypning i lavdosisdgruppen af Verkazia 2 gange daglig var den

maksimale kvantificérbare veerdi registreret i de 5 patienter, som havde kvantificérbare
cyclosporinniveauer 0,336 ng/ml, som anses for at vaere en ubetydelig verdi. | maned 12 var den
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maksimale kvantificérbare veerdi registreret i de 5 patienter, som havde kvantificérbare
cyclosporinveerdier 0,300 ng/ml, som anses for at veere en ubetydelig veerdi.

5.3 Prekliniske sikkerhedsdata

Ikke-kliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fra konventionelle studier af
sikkerhedsfarmakologi, toksicitet efter gentagne doser, fototoksicitet og fotoallergi, genotoksicitet,
karcinogenicitet samt reproduktions- og udviklingstoksicitet.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Fortegnelse over hjelpestoffer

Mellemkeedede triglycerider

Cetalkoniumchlorid

Glycerol

Tyloxapol

Poloxamer 188

Natriumhydroxid (til justering af pH)

Injektionsvaeske

6.2 Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

2ar.
Efter forste abning af flasken: 4 uger.

6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Ma ikke nedfryses.
Opbevares ved temperaturer under 25 °C.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

Verkazia leveres sterilt i en hvid flaske af lav-densitets polyethylen (fyldt med 9 ml i en beholder
til 11 ml) og hvid bgrnesikret drabespids.

Kartonen indeholder en flaske.
6.6 Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
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Finland

8. MARKEDSFZRINGSTILLADELSENS NUMMER (-NUMRE)

EU/1/17/1219/005

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFZRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for farste markedsfgringstilladelse: 6 juli 2018

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Detaljerede oplysninger om dette legemiddel er tilgengelige pa Det Europeiske Legemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
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BILAG 11

FREMSTILLERE ANSVARLIGE FOR

BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRYRENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET
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A. FREMSTILLERE ANSVARLIGE FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pd fremstillere ansvarlige for batchfrigivelse

EXCELVISION

27 rue de la Lombardiere
ZI la Lombardiere
07100 Annonay
Frankrig

Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finland

Pa legemidlets trykte indleegsseddel skal der anfares navn og adresse pa den fremstiller, som er
ansvarlig for frigivelsen af den pagaldende batch.

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRJRENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Laegemidlet ma kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begreenset leegegruppe (se
bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger for dette laegemiddel
fremgar af listen over EU-referencedatoer (EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i

direktiv 2001/83/EF, og alle efterfglgende opdateringer offentliggjort pa den europzeiske webportal
for legemidler.

D. BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen skal udfare de pakreaevede aktiviteter og foranstaltninger
vedrgrende leegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgar af
modul 1.8.2 i markedsfaringstilladelsen, og enhver efterfglgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

. pa anmodning fra Det Europaeiske Laegemiddelagentur

. nar risikostyringssystemet &ndres, serlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig &ndring i benefit/risk-forholdet, eller som fglge af, at en vigtig
milepeel (legemiddelovervagning eller risikominimering) er naet.
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BILAG 111

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A.ETIKETTERING
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M/ZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

KARTONZAESKE MED ENKELTDOSISBEHOLDERE

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
ciclosporin

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

En enkeltdosisbeholder pa 0,3 ml gjendraber, emulsion indeholder 0,3 mg ciclosporin.

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Hjeelpestoffer: mellemkadede triglycerider, cetalkoniumchlorid, glycerol, tyloxapol, poloxamer 188,
natriumhydroxid og injektionsvaske.
Se indleegssedlen for yderligere oplysninger.

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD

@jendraber, emulsion

30 enkeltdosisbeholdere
60 enkeltdosisbeholdere
90 enkeltdosisbeholdere
120 enkeltdosisbeholdere

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Kun til engangsbrug.
L&s indlaegssedlen inden brug.
Til brug i gjnene.

6. S/ERLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BGRN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

EXP
Abnet enkeltdosis-beholder skal kasseres umiddelbart efter brug.
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9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Ma ikke nedfryses.
Opbevares ved temperaturer under 25 °C.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11.  NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finland

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSENSNUMMER (-NUMRE)

EU/1/17/1219/001
EU/1/17/1219/002
EU/1/17/1219/003
EU/1/17/1219/004

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRGRENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

verkazia

‘ 17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfgrt en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

POSEETIKET TIL ENKELTDOSISBEHOLDERE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
ciclosporin

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Santen Oy

3. UDL@BSDATO

EXP

4, BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET

Til brug i gjnene.

5 enkeltdosisbeholdere.

Kun til engangsbrug.

Ma ikke nedfryses.

Se indleegssedlen for yderligere oplysninger.

Opbevar enkeltdosis-beholdere i posen for at beskytte mod lys og undga fordampning.
Abnet enkeltdosis-beholder skal kasseres umiddelbart efter brug.
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MINDSTEKRAV TIL MZAERKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

ENKELTDOSISBEHOLDER-ETIKET

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
Ciclosporin
Okulaer anvendelse

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

‘ 5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ANTAL DOSER

6. ANDET

0,3 ml
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M/ERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

KARTONZAESKE MED EN FLASKE

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
ciclosporin

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

1 ml emulsion indeholder 1 mg ciclosporin.

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Hjeelpestoffer: mellemkadede triglycerider, cetalkoniumchlorid, glycerol, tyloxapol, poloxamer 188,
natriumhydroxid og injektionsvaske.
Se indleegssedlen for yderligere oplysninger.

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSST@RERLSE)

@jendraber, emulsion

1x9ml

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indlzegssedlen inden brug.
Okuleer anvendelse.

6. S/ERLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BGRN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

EXP
Skal kasseres 4 uger efter farste abning.
Abningsdato:
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9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Ma ikke nedfryses.
Opbevares ved temperaturer under 25 °C.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11.  NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finland

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSENSNUMMER (-NUMRE)

EU/1/17/1219/005

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15.  INSTRUKTIONER VEDRGRENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

verkazia

‘ 17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfgrt en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAV TIL MZAERKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

FLASKEETIKET

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
ciclosporin
Okulaer anvendelse

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ANTAL ENHEDER

9ml

6. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlaegsseddel: Information til patienten

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
ciclosporin (ciclosporin)

Laes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at bruge dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indleegssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen.

- Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Lagen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give medicinen
til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som ikke
er nevnt i denne indleegsseddel. Se pkt. 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen:

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, far du begynder at bruge Verkazia.
Sadan skal du bruge Verkazia

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

ogkrwhE

1. Virkning og anvendelse

Verkazia indeholder det aktive stof ciclosporin. Ciclosporin reducerer funktionen af kroppens
immunforsvar og reducerer pa denne made beteendelsestilstande (kroppens svar pa skadelige stimuli).

Verkazia bruges til behandling af bgrn og unge i alderen 4 til 18 ar med sveer vernal
keratoconjunctivitis (en allergisk tilstand i gjet, som forekommer hyppigere om foraret og pavirker den
gennemskinnelige lag i den forreste del af gjet og den tynde membran, der daekker den forreste del af
gjexblet).

2. Det skal du vide, far du begynder at bruge Verkazia.

Brug ikke Verkazia

- hvis du er allergisk over for ciclosporin eller et af de gvrige indholdsstoffer i Verkazia (angivet i
pkt. 6).

- hvis du har haft eller har kreeft i eller omkring dit gje.

- hvis du har en gjeninfektion.

Advarsler og forsigtighedsregler
Brug kun Verkazia i gjet som beskrevet i afsnit 3. Overskrid ikke den behandlingsperiode, legen har
ordineret.

Kontakt lzegen eller apotekspersonalet, far du bruger Verkazia:

- hvis du har en gjeninfektion, eller hvis du har mistanke om, at du har en gjeninfektion

- hvis du har nogen anden form for gjensygdom

- hvis du bruger kontaktlinser (det anbefales ikke at anvende Verkazia sammen med kontaktlinser).

Barn og unge
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Brug ikke Verkazia til bgrn under 4 ar.

Brug af anden medicin sammen med Verkazia
Forteel altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du bruger anden medicin eller har gjort det for nylig
har brugt anden medicin eller planlaegger at bruge anden medicin.

Tal med laegen, hvis du bruger gjendraber, der indeholder steroider, som indgives samtidigt med
Verkazia, da denne forbindelse kan gge risikoen for lokale infektioner.

Hvis du bruger Vekazia i mere end 12 maneder, skal du besgge din laege jevnligt, f.eks. hver 3. eller 6.
maned.

Hvis du bruger andre gjendraber, skal du bruge Verkazia mindst 15 minutter efter brugen af de andre
gjendraber.

Graviditet og amning
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlegger at blive gravid, skal
du sperge din leege eller apotekspersonalet til rads, for du bruger dette leegemiddel.

Verkazia bgr ikke bruges, hvis du er gravid. Hvis du kan blive gravid, skal du bruge praevention, mens
du bruger dette leegemiddel.

Verkazia kan sandsynlig vere til stede i modermalk i meget sma meengder. Hvis du ammer, skal du
kontakte leegen, far du bruger dette leegemiddel.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Dit syn kan midlertidigt blive uklart efter brug af VVerkazia gjendraber, eller du kan fa andre
forstyrrelser af dit syn. Hvis dette sker, skal du vente, til synet bliver klart, for du karer bil eller
betjener maskiner.

Verkazia indeholder cetalkoniumchlorid
Cetalkoniumchlorid kan give gjenirritation.
3. Sadan skal du bruge Verkazia

Brug altid leegemidlet ngjagtigt efter laegens eller apotekspersonalets anvisning. Er du i tvivl, sa spgrg
leegen eller apotekspersonalet.

En omsorgsperson skal hjalpe et barn med at pabegynde Verkazia-behandlingen, isar hvis barnet er
under 10 ar, og skal fortsat overvage barnet, indtil barnet er i stand til at bruge Verkazia korrekt uden
hjelp.

Den anbefalede dosis er 1 drabe Verkazia 4 gange daglig (morgen, middag, eftermiddag og aften) i
hvert bergrt gje. Du skal fortsaette med Verkazia som ordineret af din laege.

Brugsanvisning

Falg omhyggeligt denne vejledning og sparg legen eller apotekspersonalet til rads, hvis der er noget,
du ikke forstar.
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1. Vask hander

Abn aluminiumsposen, der indeholder 5 enkeltdosisbeholdere

Tag en enkeltdosisbeholder ud af aluminiumsposen og lad de resterende beholdere blive i

posen

Ryst forsigtigt enkeltdosisbeholderen

Drej laget af (billede 1)

Treek den nederste gjenlag ned (Billede 2)

Vip hovedet bagover og se op i loftet

Klem forsigtigt en drabe af leegemidler pa gjet. Pas pa, at spidsen af enkeltdosisbeholderen

ikke bergrer gjet

Blink nogle fa gange, sa leegemidlet spredes over hele gjet

10. Efter brug af Verkazia trykker du med en finger let pa mod den indvendige gjenkrog pa
gjenlaget ved naesen i 2 minutter (billede 3). Her sidder der en lille kanal, der leder tarer
vaek fra gjet og ind i nasen. Ved at trykke pa dette pkt. lukker du for abningen af denne
dreenkanal. Dette hjaelper med til at stoppe Verkazia, sa det ikke kommer ind i resten af
kroppen

11. Hvis du drypper begge gjne, gentages trin 6-9 for det andet gje.

12. Kassér enkeltdosisbeholderen, sa snart du er faerdig med at bruge den, selv om der stadig
er leegemiddel tilbage i den.
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Prgv igen, hvis en drabe ikke kommer ind i gjet.

Hvis du har brugt for meget Verkazia, skal du skylle gjet med vand. Inddryp ikke flere draber, far
det er tid for din naeste dosis.

Hvis du har glemt at bruge Verkazia, skal du fortseette med naeste dosis som planlagt. Du ma
ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis. Brug ikke mere end 1 drabe 4 gange om
dagen i de(t) berarte gje/gjne.

Hvis du holder op med at bruge Verkazia uden at tale med din laege, vil din gjenallergi ikke blive
kontrolleret, og det kan medfare problemer med synet pa langt sigt.

Spearg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette lzegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Falgende bivirkninger er indberettet for Verkazia:
De mest almindelige bivirkninger er i og omkring gjnene.
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Meget almindelige bivirkninger (kan ramme mere end 1 ud af 10 personer)
Smerter, hvor draben kommer ind i gjet.

Almindelige bivirkninger (kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer)

Almindelige bivirkninger relateret til gjet:

Klge, radmen, irritation og ubehag i eller omkring gjet, herunder en fglelse af at have noget i gjet. @get
tarevaeske og uklart syn, nar draben kommer ind i gjet. Hevelse og redmen af gjenlaget.

Almindelige bivirkninger, der ikke er relateret til gjet:
Infektion i de gvre luftveje, hoste, hovedpine.

Ikke almindelige bivirkninger (kan forekomme hos op til 1 ud af 100 personer)

Havelse ag gjenlaget og conjunctiva (bindehinden - tynd hinde, der deekker den forreste del af gjet).
Bakterieinfektion af cornea (gennemsigtig forsidedel af gjet). @jeninfektion forarsaget af herpes
zoster-virus.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din lzege eller apotekspersonalet. Dette geelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel.Du eller dine pargrende kan ogsa
indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfart i
Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger, kan du hjalpe med at fremskaffe mere information
om sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar legemidlet utilgaengeligt for barn.

Brug ikke lzegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa emballagen, aluminiumsposens etiket og
enkeltdosisbeholderetiketten efter "EXP”. Udlgbsdatoen er den sidste dag den neevnte maned.

Ma ikke nedfryses.
Opbevares ved temperaturer under 25 °C.

Opbevar enkeltdosis-beholdere i posen for at beskytte mod lys og undga fordampning.
Abnet enkeltdosis-beholder skal kasseres umiddelbart efter brug.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du ikke
smide medicinrester i aflgbet eller skraldespanden .

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Verkazia indeholder

- Det aktive stof er ciclosporin. En ml Verkazia indeholder 1 mg ciclosporin.

- @vrige indholdsstoffer er mellemkaede triglycerider, cetalkoniumchlorid, glycerol, tyloxapol,

poloxamer 188, natriumhydroxid (til justering af pH) og injektionsvaske.

Udseende og pakningsstarrelser
Verkazia er en malkehvid gjendrabeemulsion.

Det leveres i enkeltdosisbeholdere fremstillet af lavdensitets polyethylen (LDPE).

Hver enkeltdosisbeholder indeholder 0,3 ml gjendrabeemulsion.
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Enkeltdosisbeholderne er pakket i en forseglet aluminiumspose.

Pakningsstarrelser: 30, 60, 90 og 120 enkeltdosisbeholdere.
Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis markedsfart.

Indehaver af markedsfaringstilladelsen

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finland

Fremstillere
EXCELVISION

27 rue de la Lombardiéere
ZI la Lombardiére
07100 Annonay

France

Santen Oy

Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finland

Hvis du gnsker yderligere oplysninger om dette legemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsfgringstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien
Santen Oy
Tél/Tel: +32 (0) 24019172

Bbarapus
Santen Oy
Ten.: +359 (0) 888 755 393

Ceska republika/
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Danmark
Santen Oy
TIf: +45 8987 1335

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +372 5067559

EA\LGda
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Espafia

Santen Pharmaceutical Spain S.L.

Tel: +34 914 142 485
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Lietuva
Santen Oy
Tel: +370 37 366628

Luxembourg/Luxemburg
Santen Oy
Tél/Tel: +352 (0) 27862006

Magyarorszag
Santen Oy
Tel.: +358 (0) 3 284 8111

Malta
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Nederland
Santen Oy
Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199

Polska
Santen Oy
Tel.: +48(0) 221042096



France
Santen S.A.S
Teél: +33 (0) 1 70 75 26 84

Hrvatska
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

Island
Santen Oy
Simi: +358 (0) 3 284 8111

Italia
Santen Italy S.r.l.
Tel: +39 0236009983

Kvmpog

Santen Oy

TnA: +358 (0) 3 284 8111
Latvija

Santen Oy

Tel: +371 677 917 80

Portugal

Santen Oy

Tel: +351 308 805 912
Roménia

Santen Oy

Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenija
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Suomi/Finland
Santen Oy
Puh/Tel: +358 (0) 974790211

Sverige
Santen Oy
Tel: +46 (0) 850598833

United Kingdom (Northern Ireland)
Santen Oy

Tel: +353 (0) 169 500 08

(UK Tel: +44 (0) 345 075 4863)

Denne indlaegsseddel blev senest &ndret{maned AAAA}.

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel er tilgaengelige pa Det Europziske
Laegemiddelagenturs hjemmeside: http://www.ema.europa.eu.
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Indlaegsseddel: Information til patienten

Verkazia 1 mg/ml gjendraber, emulsion
ciclosporin (ciclosporin)

Laes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at bruge dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indleegssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen.

- Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Lagen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give medicinen
til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som ikke
er nevnt i denne indleegsseddel. Se pkt. 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen:

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, far du begynder at bruge Verkazia.
Sadan skal du bruge Verkazia

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger,

ogkrwhE

1. Virkning og anvendelse

Verkazia indeholder det aktive stof ciclosporin. Ciclosporin reducerer funktionen af kroppens
immunforsvar og reducerer pa denne made betaendelsestilstande (kroppens svar pa skadelige stimuli).

Verkazia bruges til behandling af bgrn og unge i alderen 4 til 18 ar med sveer vernal
keratoconjunctivitis (en allergisk tilstand i gjet, som forekommer hyppigere om foraret og pavirker det
gennemskinnelige lag i den forreste del af gjet og den tynde membran, der deekker den forreste del af
gjexblet).

2. Det skal du vide, far du begynder at bruge Verkazia.

Brug ikke Verkazia

- hvis du er allergisk over for ciclosporin eller et af de gvrige indholdsstoffer i Verkazia (angivet i
pkt. 6).

- hvis du har haft eller har kreeft i eller omkring dit gje.

- hvis du har en gjeninfektion.

Advarsler og forsigtighedsregler
Brug kun Verkazia i gjet som beskrevet i afsnit 3. Overskrid ikke den behandlingsperiode, laegen har
ordineret.

Kontakt lzegen eller apotekspersonalet, far du bruger Verkazia:

- hvis du har en gjeninfektion, eller hvis du har mistanke om, at du har en gjeninfektion

- hvis du har nogen anden form for gjensygdom

- hvis du bruger kontaktlinser (det anbefales ikke at anvende Verkazia sammen med
kontaktlinser).
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Bgrn og unge
Brug ikke Verkazia til bgrn under 4 ar.

Brug af anden medicin sammen med Verkazia
Forteel altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du bruger anden medicin, for nylig har brugt anden
medicin eller planleegger at bruge anden medicin.

Tal med leegen, hvis du bruger gjendraber, der indeholder steroider, som indgives samtidigt med
Verkazia, da denne forbindelse kan gge risikoen for lokale infektioner.

Hvis du bruger Vekazia i mere end 12 maneder, skal du besgge din laege jevnligt, f.eks. hver 3. eller 6.
maned.

Hvis du bruger andre gjendraber, skal du bruge Verkazia mindst 15 minutter efter brugen af de andre
gjendraber.

Graviditet og amning
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du sperge din leege eller apotekspersonalet til rads, far du bruger dette leegemiddel.

Verkazia ber ikke bruges, hvis du er gravid. Hvis du kan blive gravid, skal du bruge pravention, mens
du bruger dette leegemiddel.

Verkazia kan sandsynligvis vare til stede i modermaelk i meget sma maengder. Hvis du ammer, skal du
kontakte leegen, far du bruger dette leegemiddel.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Dit syn kan midlertidigt blive uklart efter brug af Verkazia gjendraber, eller du kan fa andre
forstyrrelser af dit syn. Hvis dette sker, skal du vente, til synet bliver klart, fer du karer bil eller
betjener maskiner.

Verkazia indeholder cetalkoniumchlorid
Cetalkoniumchlorid kan give gjenirritation.
3.  Sadan skal du bruge Verkazia

Brug altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens eller apotekspersonalets anvisning. Er du i tvivl, sa sperg
leegen eller apotekspersonalet.

En omsorgsperson skal hjalpe et barn med at pabegynde Verkazia-behandlingen, iser hvis barnet er
under 10 ar, og skal fortsat overvage barnet, indtil barnet er i stand til at bruge Verkazia korrekt uden
hjeelp.

Den anbefalede dosis er 1 drabe Verkazia 4 gange daglig (morgen, middag, eftermiddag og aften) i
hvert bergrt gje. Du skal fortseette med Verkazia som ordineret af din leege.

Brugsanvisning
Fglg omhyggeligt denne vejledning og sparg leegen eller apotekspersonalet til rads, hvis der er noget,
du ikke forstar.

For administration af gjendraber:

. Vask hander, inden du abner flasken.
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o Brug ikke leegemidlet, hvis du opdager, at flaskens bagrnesikre segl er brudt, fgr du bruger den
farste gang.

o Nar du bruger flasken farste gang, skal du gve dig i at bruge flasken, inden du drypper noget i
gjet, ved langsomt at klemme flasken, s en drabe kommer ud vaek fra gjet.

° Nar du er sikker pa, at du kan levere én drabe ad gangen, skal du vaelge den mest behagelige
stilling for dig til inddrypning af gjendraberne (du kan sidde ned, ligge pa ryggen eller sta op
foran et spejl),

. Hver gang du abner en ny flaske, skal du dryppe én drabe ud veek fra gjet for at aktivere flasken.

Administration:

1. Ryst flasken forsigtigt. Hold flasken direkte under hatten og drej hetten for at abne flasken.
Rar ikke ved noget med flaskens spids for at undga kontaminering.

.

2. Vip hovedet bagover og hold flasken over gjet.

3. Treek dit nederste gjenlag ned og kig op. Klem forsigtig midt pa flasken og dryp én drabe i
gjet. Bemaerk, at der kan ga et par sekunder fra du klemmer flasken, til drdben kommer ud.
Klem ikke for hardt.

4. Luk gjet og tryk din finger mod den indvendige gjenkrog i cirka to minutter. Dette hjelper
med at stoppe leegemidlet, sa det ikke kommer ind i resten af kroppen.

5. Gentag trin 2-4 for at dryppe én drabe i det andet gjet, hvis din leege har instrueret dig om
dette. Undertiden skal kun det ene gje behandles, og din lzege vil fortelle dig, om dette er
tilfeeldet for dig, og hvilket gje skal behandles.
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6. Efter hver brug og inden du setter heetten pa igen, skal flasken rystes i nedadgaende retning
uden at rgre drabespidsen for at fjerne eventuel restemulsion fra spidsen. Dette geres for at
sikre god levering af draben, naste gang flasken bruges.

7. Tar overskydende emulsion af huden omkring hgjet.

I slutningen af leegemidlets opbevaringstid efter 4 uger, vil der veere noget emulsion tilbage i flasken.
Forsgg ikke at bruge det resterende leegemiddel, der er tilbage i flasken, efter du har fuldfart dit
behandlignsforlgb. Brug ikke gjendraberne leengere end 4 uger efter farste abning af flasken.

Prgv igen, hvis en drabe ikke kommer ind i gjet.

Hvis du har brugt for meget Verkazia, skal du skylle gjet med vand. Inddryp ikke flere draber, far
det er tid for din nzste dosis.

Hvis du har glemt at bruge Verkazia, skal du fortsaette med naeste dosis som planlagt. Du ma
ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis. Brug ikke mere end 1 drabe 4 gange om
dagen i de(t) bergrte gje/gjne.

Hvis du holder op med at bruge Verkazia uden at tale med din leege, vil din gjenallergi ikke blive
kontrolleret, og det kan medfgre problemer med synet pa langt sigt.

Sperg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette lzgemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Folgende bivirkninger er indberettet for Verkazia:
De mest almindelige bivirkninger er i og omkring gjnene.

Meget almindelige bivirkninger (kan ramme mere end 1 ud af 10 personer)
Smerter, hvor draben kommer ind i gjet.

Almindelige bivirkninger (kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer)

Almindelige bivirkninger relateret til gjet:

Klge, radmen, irritation og ubehag i eller omkring gjet, herunder en falelse af at have noget i gjet. dget
tarevaeske og uklart syn, nar draberne kommer ind i gjet. Haevelse og redmen af gjenlaget.

Almindelige bivirkninger, der ikke er relateret til gjet:
Infektion i de gvre luftveje, hoste, hovedpine.

Ikke almindelige bivirkninger (kan forekomme hos op til 1 ud af 100 personer)
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Heavelse ag gjenlaget og conjunctiva (bindehinden - tynd hinde, der deekker den forreste del af gjet).
Bakterieinfektion af cornea (gennemsigtig forsidedel af gjet). @jeninfektion forarsaget af herpes
zoster-virus.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, bgr du tale med din laege eller apotekspersonalet. Dette geelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine pargrende kan ogsa
indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfart i
Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger, kan du hjelpe med at fremskaffe mere information
om sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgengeligt for barn.

Brug ikke leegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa den emballage og flaskeetiketten efter "EXP”.
Udlgbsdatoen er den sidste dag den navnte maned.

Ma ikke nedfryses.
Opbevares ved temperaturer under 25 °C.

Efter forste abning af flasken kan emulsionen anvendes i 4 uger. Flasken skal opbevares teet lukket.
Brug ikke leegemidlet, hvis du opdager, at seglet er brudt, farste gang du anvender beholderen.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du ikke
smide medicinrester i aflgbet eller skraldespanden .

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Verkazia indeholder

- Det aktive stof er ciclosporin. En ml Verkazia indeholder 1 mg ciclosporin.

- @vrige indholdsstoffer er mellemkaede triglycerider, cetalkoniumchlorid, glycerol, tyloxapol,
poloxamer 188, natriumhydroxid (til justering af pH) og injektionsvaske.

Udseende og pakningsstarrelser
Verkazia er en maelkehvid gjendrabeemulsion.

Det leveres i en hvid plastflaske med en hvid drabespids og et hvidt skrueldg.
Hver flaske indeholder 9 ml leegemiddel, og hver pakke indeholder en flaske.

Indehaver af markedsfaringstilladelsen
Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finland

Fremstillere
EXCELVISION

27 rue de la Lombardiére
ZI la Lombardiere
07100 Annonay

France
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Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finland

Hvis du gnsker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale

repraesentant for indehaveren af markedsfaringstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien
Santen Oy
Tél/Tel: +32 (0) 24019172

Buarapus
Santen Oy
Ten.: +359 (0) 888 755 393

Ceska republika/
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 811

Danmark
Santen Oy
TIf: +45 8987 1335

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +372 5067559

E)MLGda
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3 284 8111

Espafia

Santen Pharmaceutical Spain S.L.

Tel: +34 914 142 485

France
Santen S.A.S.
Teél: +33 (0) 1 70 75 26 84

Hrvatska
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

island
Santen Oy
Simi: +358 (0) 3 284 8111

Italia
Santen Italy S.r.l.
Tel: +39 0236009983
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Lietuva
Santen Oy
Tel: +370 37 366628

Luxembourg/Luxemburg
Santen Oy
Tel/Tel: +352 (0) 27862006

Magyarorszag
Santen Oy
Tel.: +358 (0) 3 284 8111

Malta
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Nederland
Santen Oy
Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199

Polska
Santen Oy
Tel.: +48(0) 221042096

Portugal

Santen Oy

Tel: +351 308 805 912
Romania

Santen Oy

Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenija
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Suomi/Finland
Santen Oy

Puh/Tel: +358 (0) 974790211



Kvnpog

Santen Oy

TnA: +358 (0) 3 284 8111
Latvija

Santen Oy

Tel: +371 677 917 80

Sverige
Santen Oy
Tel: +46 (0) 850598833

United Kingdom (Northern Ireland)
Santen Oy

Tel: +353 (0) 169 500 08

(UK Tel: +44 (0) 345 075 4863)

Denne indlaegsseddel blev senest &ndret{maned AAAA}.

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europeaiske Laegemiddelagenturs

hjemmeside: http://www.ema.europa.eu.
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