ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Mirvaso 3 mg/g gel

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Un gram de gel contine brimonidina 3,3 mg, echivalent cu tartrat de brimonidinad 5 mg.

Excipient(ti) cu efect cunoscut
Un gram de gel contine metilparahidroxibenzoat (E218) 1 mg si propilenglicol 55 mg (E 1520).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Gel.

Gel apos, opac, de culoare alba pana la galben deschis.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Mirvaso este indicat pentru tratamentul simptomatic al eritemului facial caracteristic acneei rozacee la
pacientii adulti.

4.2 Doze si mod de administrare
Doze

O aplicare la interval de 24 de ore, in orice moment potrivit pentru pacient, atat timp cat eritemul
facial este prezent.

Doza zilnica maxima recomandata este de 1 g de gel in greutate totald, ceea ce inseamna o cantitate de
dimensiunea a aproximativ cinci boabe de mazare.

Tratamentul trebuie initiat cu o cantitate mai mica de gel (mai mica decat cea maxima), timp de cel
putin o sdptamana. Cantitatea de gel poate fi apoi crescuta treptat, in functie de tolerabilitatea si

raspunsul pacientului.

Grupe speciale de pacienti

Pacienti vdrstnici
Experienta 1n utilizarea Mirvaso la pacientii cu varsta peste 65 de ani este limitata (vezi si pct. 4.8). Nu
este necesara ajustarea dozei.

Insuficientd hepatica si renald
Mirvaso nu a fost studiat la pacienti cu insuficientd hepatica si renala.

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea Mirvaso la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani nu au fost stabilite.
Nu sunt disponibile date.



Mirvaso este contraindicat la copii cu varsta sub 2 ani din cauza unui risc major privind siguranta
sistemica (vezi pct. 4.3). De asemenea, pentru categoria de varsta cuprinsa intre 2 si 12 ani (vezi
pct. 4.9) existd probleme in ceea ce priveste siguranta, legate de absorbtia sistemica a brimonidinei.
Mirvaso nu trebuie utilizat la copii si adolescenti cu varsta cuprinsa intre 2 si 18 ani.

Mod de administrare

Numai pentru utilizare cutanata.

Mirvaso trebuie aplicat lin si uniform in strat subtire pe intreaga fata (pe frunte, barbie, nas si ambii
obraji), evitdnd ochii, pleoapele, buzele, gura si mucoasa din interiorul nasului. Mirvaso trebuie aplicat
numai pe fata.

Dupa aplicarea medicamentului, méinile trebuie spalate imediat.

Mirvaso poate fi utilizat in asociere cu alte medicamente topice pentru tratamentul leziunilor inflamatorii
ale acneei rozacee si in asociere cu produse cosmetice. Aceste produse nu trebuie aplicate imediat inainte
de aplicarea zilnica a Mirvaso; ele pot fi utilizate numai dupé ce Mirvaso aplicat s-a uscat.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
Copii cu varsta sub 2 ani.

Pacientii care urmeaza tratament cu un inhibitor al monoaminoxidazei (MAO) (de exemplu selegilina
sau moclobemidad) si pacientii care urmeaza tratament cu antidepresive triciclice (precum imipramina)
sau tetraciclice (precum maprotilina, mianserina sau mirtazapina) care influenteaza transmisia
noradrenergica.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Mirvaso nu trebuie aplicat pe pielea iritatd (inclusiv dupa terapia cu laser) sau pe leziuni deschise. In
caz de iritatie severa sau alergie de contact, tratamentul cu acest medicament trebuie Intrerupt.

Exacerbarea simptomelor de acnee rozacee este foarte frecventa la pacientii tratati cu Mirvaso. in
cadrul tuturor studiilor clinice, 16% dintre pacientii tratati cu Mirvaso au prezentat o exacerbare a
simptomelor. Tratamentul trebuie initiat cu o cantitate mica de gel si doza crescuta treptat, in functie
de tolerabilitatea si raspunsul la tratament (vezi pct 4.2).

Eritem si hiperemie faciald tranzitorie

Efectele gelului topic Mirvaso incep si se diminueze la cateva ore dupi aplicare. In cazul anumitor
pacienti s-a raportat ca recidiva eritemului si a hiperemiei faciale tranzitorie este mai severa in
comparatie cu starea initiald. Cele mai multe cazuri au fost observate in primele 2 saptaméani de la
inceperea tratamentului (vezi pct. 4.8).

Durata de timp pana la aparitia hiperemiei faciale tranzitorii din momentul aplicérii gelului topic
Mirvaso a variat, incadrandu-se in intervalul cuprins intre 30 de minute si citeva ore (vezi pct. 4.8).

In majoritatea cazurilor, eritemul si hiperemia faciala tranzitorie au disparut dupa intreruperea utilizarii
gelului topic Mirvaso.

In cazul in care eritemul se agraveazi, trebuie intrerupti utilizarea gelul topic Mirvaso. Pentru
ameliorarea simptomelor pot fi utile tratamentele simptomatice, precum racire locald, AINS si
antihistaminice.

Dupa reluarea administrarii gelului topic Mirvaso, a fost raportata recurenta cu o severitate crescuta
a eritemului si hiperemiei faciale tranzitorii. Inainte de reluarea tratamentului dupa intreruperea temporara



determinata de aparitia eritemului si hiperemiei faciale tranzitorii agravate, se recomanda a se efectua
o testare prin aplicarea pe o zond mica a fetei, timp de cel putin o zi, Tnainte de a relua aplicarea pe toata
fata.

Este important ca pacientul s fie informat sd nu depaseasca doza maxima recomandatd (o cantitate de
dimensiunea a aproximativ cinci boabe de mazére) si frecventa recomandata a aplicarilor (o data pe
zi).

Mirvaso nu trebuie aplicat in zona din apropierea ochilor.

Utilizarea concomitenta a altor agonisti sistemici ai receptorilor alfa-adrenergici
Utilizarea concomitenta a altor agonisti sistemici ai receptorilor alfa-adrenergici poate accentua
reactiile adverse induse de aceasta clasa de medicamente la pacientii:
- cu afectiune cardiovasculard severa, instabild sau necontrolata;
- cu depresie, insuficienta cerebrald sau coronariana, fenomen Raynaud, hipotensiune arteriald
ortostatica, trombangeitd obliteranta, sclerodermie sau sindrom Sjogren.

Altele

Orice crestere a cantitatii zilnice aplicate (mai mult de o cantitate de dimensiunea a aproximativ cinci
boabe de mazare) si/sau o crestere a frecventei aplicarii zilnice a medicamentului trebuie evitate,
deoarece siguranta in cazul unor doze zilnice mai mari sau a unor aplicéri zilnice repetate nu a fost
evaluata.

Un gram de gel contine 1 mg de metilparahidroxibenzoat (E 218), care poate cauza reactii alergice
(posibil intarziate), si 55 mg de propilenglicol (E 1520), care poate cauza iritatii la nivelul pielii.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune
Nu s-au efectuat studii privind interactiunile.

Mirvaso este contraindicat la pacientii care urmeaza tratament cu un inhibitor al monoaminoxidazei
(MAO) si la pacientii care utilizeaza antidepresive triciclice sau tetraciclice care influenteaza
transmisia noradrenergica (vezi pct. 4.3).

Trebuie luatd in considerare posibilitatea unui efect cumulativ sau potentiator in cazul utilizarii
concomitente cu substante care deprima sistemul nervos central (alcool, barbiturice, opiacee, sedative
sau anestezice).

Nu sunt disponibile date privind concentratia plasmatica a catecolaminelor dupd administrarea
Mirvaso. Cu toate acestea, se recomanda prudenta la pacientii care utilizeaza substante care pot
influenta metabolizarea si absorbtia aminelor circulante, de exemplu clorpromazina, metilfenidat,
rezerpina.

Se recomanda prudentd la initierea administrarii concomitente (sau la modificarea dozei) unei
substante cu utilizare sistemica (indiferent de forma farmaceutica) care poate interactiona cu agonistii
receptorilor alfa-adrenergici sau poate influenta activitatea acestora, adicd agonisti sau antagonisti ai
receptorilor adrenergici, de exemplu izoprenalind, prazosin.

Brimonidina poate determina scéderi nesemnificative din punct de vedere clinic ale tensiunii arteriale
la unii pacienti. De aceea, se recomanda prudenta la utilizarea unor medicamente cum sunt
antihipertensivele si/sau glicozidele cardiace concomitent cu brimonidina.

4.6  Fertilitatea, sarcina si alidptarea
Sarcina

Datele provenite din utilizarea brimonidinei la femeile gravide sunt inexistente sau limitate. Studiile la
animale nu au evidentiat efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de reproducere



(vezi pct. 5.3). Ca masura de precautie, este de preferat sa se evite utilizarea Mirvaso in timpul
sarcinii.

Alaptarea
Nu se cunoaste dacd brimonidina/metabolitii acesteia se excreteaza in laptele uman. Nu se poate

exclude un risc pentru nou-nascuti/sugari. Mirvaso nu trebuie utilizat in timpul alaptarii.

Fertilitatea
Brimonidina nu a reprezentat un risc special legat de functia de reproducere sau de dezvoltare la
speciile de animale.

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

Mirvaso nu are nicio influenta sau are influenta neglijabild asupra capacitétii de a conduce vehicule
sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

Reactiile adverse raportate cel mai frecvent sunt eritem, prurit, eritem facial si senzatie de arsura la
nivel cutanat, toate acestea survenind la 1,2 pana la 3,3% din pacientii din cadrul studiilor clinice.
Aceste reactii sunt de regula de intensitate usoard pand la moderata si de obicei nu necesita
intreruperea tratamentului. In perioada de dupa punerea pe piati s-a raportat aparitia unor cazuri
agravate de eritem, hiperemie faciala tranzitorie si senzatii de arsura (vezi pct. 4.4).

Lista tabelara a reactiilor adverse

Reactiile adverse sunt clasificate pe aparate, sisteme si organe si pe frecvente, utilizand urmatoarea
conventie: foarte frecvente (> 1/10), frecvente (> 1/100 si < 1/10), mai putin frecvente

(= 1/1000 si < 1/100), rare (= 1/10000 si < 1/1000), foarte rare (< 1/10000), cu frecventa necunoscuta
(care nu poate fi estimata din datele disponibile) si au fost raportate la utilizarea Mirvaso fie in studii
clinice, fie in experienta dupa punerea pe piatd (identificate cu un asterisc(*) in Tabelul 1).

Tabelul 1 — Reactii adverse

Aparate, sisteme si organe | Frecventa Reactii adverse
Tulburdri cardiace Rare Bradicardie*
Tulburéri ale sistemului Mai putin Cefalee, parestezie
nervos frecvente
Tulburéri oculare Mai putin Edem palpebral
frecvente
Tulburéri vasculare Frecvente Eritem facial, paloare la nivelul locului de
aplicare™*
Mai putin Ameteala*
frecvente
Rare Hipotensiune arteriala*
Tulburéri respiratorii, Mai putin Congestie nazala
toracice si mediastinale frecvente
Tulburari gastro-intestinale | Mai putin Xerostomie
frecvente
Afectiuni cutanate si ale Frecvente Eritem, prurit, acnee rozacee, senzatie de arsura
tesutului subcutanat la nivel cutanat
Mai putin Acnee, dermatita alergica de contact, dermatita
frecvente de contact, dermatita, xerodermie, dureri la
nivel cutanat, senzatie de disconfort la nivel
cutanat, eruptie cutanatd papuloasa, iritatii ale
pielii, incélzire a pielii, edem facial*,
urticarie®.




Aparate, sisteme si organe | Frecventa Reactii adverse

Rare Angioedem*
Tulburéri generale si la Mai putin Senzatie de caldura, extremitati reci
nivelul locului de frecvente

administrare

* Reactii adverse raportate din datele dupa punerea pe piata.

Descrierea reactiilor adverse selectate

Bradicardia si hipotensiunea arteriala

Dupa punerea pe piatd, au fost raportate cazuri de bradicardie, hipotensiune arteriald (inclusiv
hipotensiune arteriald ortostatica) si ameteli, dintre care unele au necesitat spitalizare. Unele cazuri au
implicat aplicarea Mirvaso in urma procedurilor cu laser (vezi pct. 4.4).

Alte grupe speciale de pacienti

Pacienti vdrstnici

Nu s-au observat diferente semnificative in profilul de siguranta intre populatia de subiecti varstnici si
subiecti cu varsta intre 18 si 65 de ani.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Este importanta raportarea reactiilor adverse suspectate dupd autorizarea medicamentului. 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

S-a raportat ca supradozajul dupa utilizarea orald de alti alfa,-agonisti determina aparitia unor
simptome cum sunt hipotensiunea arteriald, astenia, varsaturile, letargia, sedarea, bradicardia,
aritmia, mioza, apneea, hipotonia, hipotermia, deprimarea respiratorie si crizele convulsive.

Tratamentul unui supradozaj dupa utilizarea orala include tratament de sustinere si simptomatic; este
necesara asigurarea permeabilitatii cdilor respiratorii ale pacientului.

Copii si adolescenti

Au fost raportate reactii adverse grave dupd ingerarea accidentald a Mirvaso de catre doi copii de
varstd mica ai unui subiect din studiul clinic. Copiii au manifestat simptome in concordanta cu
supradozajele aparute dupd utilizarea orald de alfa,-agonisti raportate anterior la copiii mici. S-a
raportat cd ambii copii s-au recuperat complet in interval de 24 de ore.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Alte preparate dermatologice, alte dermatologice, codul ATC: D11AX21
Mecanism de actiune

Brimonidina este un agonist inalt selectiv al receptorilor alfa;-adrenergici, fiind de 1000 de ori mai
selectiv pentru receptorul alfa;-adrenergic decat pentru receptorul alfa;-adrenergic.

Efecte farmacodinamice
Aplicarea cutanata la nivel facial a unui agonist inalt selectiv al receptorilor alfa,-adrenergici reduce
eritemul prin vasoconstrictie cutanata directa.

Eficacitate si siguranta clinica
Eficacitatea Mirvaso in tratamentul eritemului facial moderat pana la sever caracteristic acneei rozacee
a fost demonstrata 1n doua studii clinice randomizate, oarbe, controlate cu substanta vehicul, identice




in ceea ce priveste protocolul. Eritemul moderat sau sever a fost definit ca eritem de gradul 3 sau mai
mare pe ambele scale de evaluare, atit pe Evaluarea eritemului de cétre clinician (EEC), cat si pe
Autoevaluarea de catre pacient (AEP). Studiile s-au desfasurat cu 553 subiecti randomizati, cu varsta
minima 18 ani, care au fost tratati o daté pe zi timp de 4 saptamani cu Mirvaso sau cu substanta
vehicul. Dintre acestia, 539 au finalizat 29 zile de tratament si s-au obtinut date pentru a fi incluse

in analiza de eficacitate in Ziua 29, majoritatea fiind caucazieni cu varsta cuprinsa Intre 18 si 65 ani.

Obiectivul final principal a fost exprimat in termeni de succes compus, adica subiectii care au raspuns
cu o ameliorare la gradul 2 atét a scorului de referintd EEC, cét si a scorului de referinta AEP in

ziua 29.Rezultatele provenite din ambele studii clinice au demonstrat ca Mirvaso a fost semnificativ
mai eficace (p<0,001) in reducerea eritemului facial caracteristic acneei rozacee decat gelul cu
substanta vehicul, In cazul aplicarii o datd pe zi, timp de 29 zile (obiectivul final principal, vezi
Tabelul 2). Pentru subsetul de populatie alcatuit din pacienti cu eritem sever in momentul de referinta
in Ziua 1 (adica subiecti cu gradul EEC sau AEP de 4), care au reprezentat 26% din subiectii
randomizati, rezultatele n ceea ce priveste criteriul principal de evaluare, in Ziua 29, au fost similare
cu cele observate 1n populatia generala (vezi Tabelul 3) si au fost semnificative statistic pentru ambele
studii combinate (p=0,003). Suplimentar, in populatia generald, Mirvaso a demonstrat superioritate
statistica (p<0,001) fata de gelul cu substanta vehicul in ceea ce priveste instalarea initiald rapida a
efectului semnificativ din punct de vedere clinic (succes compus - gradul 1 pentru EEC si AEP) dupa
prima aplicare la 30 de minute in Ziua 1 (criteriul final secundar 27,9% comparativ cu 6,9% pentru
Studiul 1; 28,4% comparativ cu 4,8% pentru Studiul 2) si in ceea ce priveste obtinerea unui efect

semnificativ din punct de vedere clinic (succes compus - gradul 1 pentru EEC si AEP) in
Ziua 29 (criteriul final tertiar, vezi Tabelul 4).

EEC si AEP au fost definite astfel:

EEC: Evaluarea eritemului de catre clinician: 0 = Piele curata, fara semne de eritem, 1 = Piele aproape
curatd; inrosire usoard, 2 = Eritem usor; inrosire netd, 3 = Eritem moderat + inrosire marcata si 4 =
Eritem sever + inrogire puternica

AEP: Autoevaluarea de catre pacient: 0 = Nicio Inrosire, 1 = Inrosire foarte usoara, 2 = Inrosire
usoara, 3 = Inrosire moderata si 4 = Inrosire severa

Tabelul 2: Procentul de subiecti cu ameliorare la gradul 2 atat a scorului EEC cét si

a scorului AEP

Succes ziua 29 Studiul 1 Studiul 2
Gel Mirvaso Gel cu substanta | Gel Mirvaso Gel cu substanta
n=127 vehicul n=128 n=142 vehicul n=142

3 ore de la aplicare 31,5% 10,9% 25,4% 9,2%

6 ore de la aplicare 30,7% 9,4% 25,4% 9,2%

9 ore de la aplicare 26,0% 10,2% 17,6% 10,6%

12 ore de la aplicare 22.8% 8,6% 21,1% 9,9%

Valoarea p in ziua 29 < 0,001 - < 0,001 -

Tabelul 3: Procentul de subiecti cu eritem sever in momentul de referinta in Ziua 1 (gradul EEC
sau AEP de 4) cu o ameliorare la gradul 2 atit a scorului EEC cit si a scorului AEP

Succes ziua 29 Studiul 1 + Studiul 2
Gel Mirvaso n=79 Gel cu substantd vehicul n=63
3 ore de la aplicare 22,8% 9,5%
6 ore de la aplicare 26,6% 7,9%
9 ore de la aplicare 20,3% 11,1%
12 ore de la aplicare 21,5% 4,8%
Valoarea p in ziua 29 0,003 -




Tabelul 4: Procentul de subiecti cu ameliorare la gradul 1 atat a scorului EEC cét si
a scorului AEP

Succes ziua 29 Studiul 1 Studiul 2
Gel Mirvaso Gel cu substanta | Gel Mirvaso Gel cu
n=127 vehicul n=128 n=142 substanta
vehicul n=142
3 ore de la aplicare 70,9% 32,8% 71,1% 40,1%
6 ore de la aplicare 69,3% 32,0% 64,8% 43,0%
9 ore de la aplicare 63,8% 29,7% 66,9% 39,4%
12 ore de la aplicare 56,7% 30,5% 53,5% 40,1%
Valoarea p in ziua 29 < 0,001 - < 0,001 -

Nu s-au observat tendinte semnificative din punct de vedere clinic 1n ceea ce priveste tahifilaxia sau
efectele de rebound (agravarea eritemului initial dupd incetarea tratamentului) la utilizarea Mirvaso
timp de 29 zile.

Rezultatele unui studiu deschis, de lungé durata, care a inclus 449 de pacienti, urmand un tratament
continuu pentru pana la un an, au confirmat faptul ca utilizarea Mirvaso pentru afectiuni cronice este
sigura si eficace. Reducerea eritemului de la o zi la alta n prima luna de utilizare (determinatd prin
intermediul scorurilor EEC si PSA) a fost similara cu observatiile din studiile controlate, iar aceasta
reducere a putut fi obtinutd pentru o perioada de pana la 12 luni, fara o pierdere aparenta a efectului n
timp. Frecventele generale de aparitie a reactiilor adverse in cadrul acestui studiu sunt ilustrate in
Tabelul 1 de mai sus, cea mai mare frecventa de aparitie avand loc in primele 29 de zile de utilizare.
Niciuna dintre reactiile adverse nu a prezentat o crestere in timp a frecventei de aparitie si nu s-a
evidentiat faptul ca utilizarea de Mirvaso pe termen lung determind o crestere a riscului aparitiei
vreunui anumit tip de reactie adversa.

Utilizarea concomitenta a Mirvaso cu alte medicamente pentru tratamentul leziunilor inflamatorii

ale acneei rozacee nu a fost investigata sistematic. Cu toate acestea, in cadrul unui studiu deschis de
lunga durata, eficacitatea si siguranta Mirvaso, asa cum au fost descrise mai sus, nu au fost influentate
de utilizarea concomitentd a cosmeticelor sau a altor medicamente (de exemplu metronidazol topic,
acid azelaic topic si tetracicline cu utilizare orala, inclusiv doze mici de doxicilind) pentru tratamentul
leziunilor inflamatorii ale acneei rozacee la subcategoriile n cauza (131/449 pacienti din cadrul
studiului au utilizat concomitent un medicament pentru acnee rozacee).

Copii si adolescenti

Agentia Europeand pentru Medicamente a acordat o derogare de la obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu Mirvaso la toate subgrupele de copii si adolescenti in tratamentul acneei rozacee
(vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).




5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Absorbtia brimonidinei din Mirvaso a fost evaluata in cadrul unui studiu clinic efectuat la 24 subiecti
adulti cu eritem facial caracteristic acneei rozacee. Tuturor subiectilor inscrisi li s-a administrat

intr-o singura zi, pe cale oculara, o solutie de picaturi oftalmice de brimonidina 0,2%, urmata de
aplicarea cutanata o datd pe zi de Mirvaso, timp de 29 de zile (comparatie intraindividuald a expunerii
sistemice). In Ziua 1 a studiului, tututor subiectilor li s-a administrat cate 1 picatura de solutie
oftalmica 0,2% in fiecare ochi, la interval de 8 ore, pe o perioada de 24 de ore (in total 3 doze).

Dupa aplicarea cutanata repetata de Mirvaso la nivelul tenului, nu s-a observat nicio acumulare de
medicament 1n plasma pe toatd durata tratamentului: cea mai mare medie a concentratiilor plasmatice
maxime (+ abaterea standard) (Cmax) $i aria de sub curba concentratiei plasmatice in functie de timp de
la 0 la 24 de ore (ASCo240re) au fost 46 + 62 pg/ml, respectiv 417 + 264 pg-orda/ml. Aceste valori sunt
semnificativ mai scazute (de 2 ori) decat cele observate dupa administrarea pe cale oculara, intr-o
singura zi, a solutiei de picaturi oftalmice de brimonidina 0,2%.

Distributie
Legarea brimonidinei de proteinele plasmatice nu a fost studiata.

Metabolizare
Brimonidina este metabolizatd in mare masura la nivel hepatic.

Eliminare
Excretia urinard reprezinta principala cale de eliminare a brimonidinei si a metabolitilor acesteia.

5.3 Date preclinice de siguranta

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

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Carbomer

Metilparahidroxibenzoat (E218)

Fenoxietanol

Glicerol

Dioxid de titan

Propilenglicol (E 1520)

Hidroxid de sodiu

Apa purificata

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

2 ani.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.



A se pastra la temperaturi sub 30°C si a nu se congela.
6.5 Natura si continutul ambalajului

Tubde2 g

Tuburi din polimer din polietilend (PE)/copolimer/aluminiu (Al)/copolimer/polietilend (PE) cu capac
din polietilena de 1nalta densitate (PEID) si sistem de inchidere din polietilend (PE), securizat pentru
copii.

Tubde 10gsi30 g

Tuburi din polimer din polietilena (PE)/copolimer/aluminiu (Al)/copolimer/polietilena (PE) cu capac
din polietilena de inaltd densitate (PEID) si sistem de inchidere din polipropilena (PP), securizat
pentru copii.

Si

Tuburi din polimer din polietilena (PE)/polietilend (PE)/copolimer/aluminiu (Al)/polietilena (PE)/
polietilena de 1nalta densitate (PEID) si polietilena liniara de joasa densitate (PELJD) cu sistem de
inchidere din polipropilena (PP), securizat pentru copii.

Pompa de30 g

Recipient multidoza prevazut cu sistem cu pompa fara aer cu inchidere securizata pentru copii.
Polipropilena (PP) / poliolefina termoplastica (TPO) / polietilend de inalta densitate (PEID) si sistem
de inchidere din polipropilena (PP), securizat pentru copii.

Marimi de ambalaj: 1 tuba cate 2 g, 10 g sau 30 g; 1 pompa a 30 g.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Galderma International

Tour Europlaza, 20 avenue André Prothin — La Défense 4
La Défense Cedex 92927

Franta

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Tuburi polimerice din polietilend (PE)/Copolimer/Aluminiu (Al)/Copolimer/polietilena (PE):
EU/1/13/904/004
EU/1/13/904/005
EU/1/13/904/006

Tuburi polimerice din polietilend (PE)/polietilend (PE)/Copolimer/Aluminiu (Al)/polietilend (PE)/
polietilena de inalta densitate (PEID) si polietilena liniard de joasa densitate (PELJD):
EU/1/13/904/008

EU/1/13/904/009

Polipropilena (PP) / poliolefina termoplastica (TPO) / polietilena de inaltd densitate (HDPE) si sistem
de inchidere din polipropilena (PP), securizat pentru copii.
EU/1/13/904/007
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9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 21 Februarie 2014
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 22 Noiembrie 2018

10. DATA REVIZUIRII 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 IT
FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI
CONDITI SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI 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(fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei

Laboratoires Galderma
Z.1. Montdésir

74540 Alby-sur-Chéran
Franta

Si

Galderma Laboratorium GmbH
Toulouser Allee 19a-23a,
Pempelfort,

Duesseldorf,

North Rhine-Westphalia,
40211,

Germania

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie s& 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 care trebuie reinnoita.

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta

Cerintele pentru depunerea rapoartelor periodice actualizate 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 107¢ alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si
orice actualizdri ulterioare ale acesteia publicatd pe portalul web european privind
medicamentele.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE
A MEDICAMENTULUI

. Planul de management al riscului (PMR)

DAPP se angajeaza sa efectueze activitatile si interventiile de farmacovigilenta necesare detaliate in
PMR-ul aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari
ulterioare aprobate ale PMR-ului.

O versiune actualizatd 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 in raportul beneficiu/risc sau
ca urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilentd sau de reducere la
minimum a riscului).
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ANEXA III

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

CUTIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Mirvaso 3 mg/g gel
brimonidina

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Un gram de gel contine brimonidina 3,3 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: Carbomer, metilparahidroxibenzoat (E218), fenoxietanol, glicerol, dioxid de titan,
propilenglicol (E 1520), hidroxid de sodiu, apa purificatd. Vezi prospectul pentru informatii
suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Gel
2g
10g
30¢g

S. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A nu se inghiti.
A se citi prospectul inainte de utilizare.
Numai pentru utilizare cutanata.

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

A nu se lasa la vederea si indeména copiilor.

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

| 8. DATA DE EXPIRARE |

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la temperaturi sub 30°C si a nu se congela.

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

Galderma International

Tour Europlaza, 20 avenue André Prothin
La Défense 4

92927 La Défense Cedex

Franta

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/13/904/004
EU/1/13/904/005
EU/1/13/904/006
EU/1/13/904/007
EU/1/13/904/008
EU/1/13/904/009

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Mirvaso

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

CM:
NS:
NN:
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL PRIMAR

TUB DE 30 G/ RECIPIENT MULTIDOZA CU POMPA PENTRU iIMPIEDICAREA
PATRUNDERII AERULUI

1.

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Mirvaso 3 mg/g gel
brimonidina

2.

DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Un gram de gel contine brimonidina 3,3 mg.

3.

LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: Carbomer, metilparahidroxibenzoat (E218), fenoxietanol, glicerol, dioxid de titan,
propilenglicol, hidroxid de sodiu, apa purificatd. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4.

FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Gel
30g

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A nu se inghiti.
A se citi prospectul inainte de utilizare.
Numai pentru utilizare cutanata.

6.

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

A nu se lasa la vederea si indeména copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
| 8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9.  CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la temperaturi sub 30°C si a nu se congela.
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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

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/13/904/006
EU/1/13/904/007
EU/1/13/904/009

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

19



MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE
PRIMARE MICI

TUBDE 10 G

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

Mirvaso 3 mg/g gel
brimonidina
Utilizare cutanata.

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A nu se inghiti.
A se citi prospectul inainte de utilizare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5.  CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

10g

6. ALTE INFORMATII

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

Excipienti: carbomer, metilparahidroxibenzoat (E218), fenoxietanol, glicerol, dioxid de titan,
propilenglicol, hidroxid de sodiu, apa purificata.
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE
PRIMARE MICI

TUBDE 2 G

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

Mirvaso 3 mg/g gel
brimonidina
Utilizare cutanata.

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A nu se inghiti.
A se citi prospectul inainte de utilizare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5.  CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

6. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru pacient

Mirvaso 3 mg/g gel
Brimonidina

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

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

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

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-vd medicului dumneavoastra.

- 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 reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra. Acestea includ
orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect:

Ce este Mirvaso si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti Tnainte sa utilizati Mirvaso
Cum sa utilizati Mirvaso

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Mirvaso

Continutul ambalajului si alte informatii

AR e

1. Ce este Mirvaso si pentru ce se utilizeaza

Mirvaso contine substanta activa brimonidind, care apartine unui grup de medicamente denumite in
mod obisnuit ,,agonisti alfa”.

Se aplica pe pielea fetei pentru a trata inrogirea cauzatd de acneea rozacee la pacientii adulti.

Inrogirea fetei cauzatd de acneea rozacee este determinaté de cresterea fluxului de sange la nivelul
pielii din zona fetei, care este rezultatul largirii (dilatarii) vaselor mici de singe din piele.

Cand este aplicat, Mirvaso actioneaza in sensul micsorarii calibrului acestor vase, ceea ce reduce
excesul de sange si roseata.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati Mirvaso

Nu utilizati Mirvaso:

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

- la copii sub 2 ani, deoarece ei pot fi supusi unui risc mai mare de reactii adverse determinate de
orice medicamente absorbite prin piele.

- daca luati anumite medicamente pentru tratamentul depresiei sau bolii Parkinson, inclusiv
asa-numitii inhibitori ai monoaminoxidazei (MAO) (de exemplu selegilina sau moclobemida),
antidepresive triciclice (precum imipramina) sau antidepresive tetraciclice (precum maprotilina,
mianserina sau mirtazapina). Utilizarea Mirvaso in timpul tratamentului cu aceste medicamente
poate determina scaderea tensiunii arteriale.
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Atentionari si precautii

Inainte sa utilizati Mirvaso, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului, in mod special

daca:

- pielea fetei dumneavoastra este iritata sau aveti rani deschise.

- aveti probleme cu inima sau circulatia sangelui.

- aveti depresie, probleme circulatorii sau flux sanguin redus la nivelul creierului sau inimii,
scaderi ale tensiunii arteriale la ridicarea in picioare, flux sanguin redus la nivelul méinilor,
picioarelor sau pielii sau sindrom Sjogren (o boald cronica in care apararea naturala
a organismului, sistemul imunitar, ataca glandele care produc transpiratia).

- aveti probleme cu rinichii sau cu ficatul sau ati avut asemenea probleme in trecut.

- ati efectuat sau planuiti sa efectuati orice procedura cu laser pe pielea fetei dumneavoastra.

Este important sa Incepeti tratamentul cu o cantitate mica de gel, sa cresteti doza treptat, dar sa nu
depasiti doza maxima de 1 gram (o cantitate de dimensiunea a aproximativ 5 boabe de mazare). Vedeti
si ,,Cum sd utilizati Mirvaso”.

Nu aplicati Mirvaso mai mult de o data pe zi si nu depasiti doza zilnicd maxima de 1 gram (o cantitate
de dimensiunea a aproximativ 5 boabe de mazire). Vezi, de asemenea, instructiunile ,,Cum sa utilizati
Mirvaso™.

Agravarea Inrosirii pielii, a inrosirii fetel sau a senzatiei de arsura a pielii

Péna la 1 din 6 pacienti prezinta o reaparitie a inrosirii pielii, mai severa decat a fost la inceput.
Aceasta agravare a inrosirii pielii apare de obicei in primele 2 sdptimani de tratament cu Mirvaso. In
general, se rezolva spontan dupa oprirea tratamentului. Efectul ar trebui sé dispara gradat in cateva
zile, in majoritatea cazurilor. Inainte de a reincepe tratamentul cu gelul topic Mirvaso, testati-1 pe o
zond mica a fetei, Intr-o zi cand puteti sta acasd. Dacd nu prezentati o agravare a Inrosirii sau a
senzatiei de arsura, continuati tratamentul obisnuit (vezi pct. 3).

In cazul agravarii inrosirii sau aparitiei unei inrosiri neasteptate, intrerupeti tratamentul si contactati-1
pe medicul dumneavoastra.

Daca vreuna dintre situatiile de mai sus este valabila in cazul dumneavoastra, discutati cu medicul
dumneavoastra, deoarece este posibil ca acest medicament sa nu fie adecvat pentru dumneavoastra.

Copii si adolescenti

Nu dati acest medicament copiilor si adolescentilor cu varsta sub 18 ani, deoarece siguranta si
eficacitatea nu au fost stabilite pentru acesta categorie de varsta. Acest lucru este important mai ales
la copiii cu varsta sub 2 ani (vezi pct. ,,Nu utilizati Mirvaso”).

Mirvaso impreunai cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente, deoarece acestea ar putea afecta tratamentul dumneavoastrd cu Mirvaso sau
Mirvaso ar putea afecta tratamentul dumneavoastra cu medicamentele respective.

Nu luati Mirvaso impreuna cu selegilind, moclobemida, imipramina, mianserin sau maprotilina, care
sunt medicamente ce pot fi utilizate in tratamentul depresiei sau bolii Parkinson, deoarece utilizarea
acestora ar putea duce la modificari ale eficacitatii tratamentului cu Mirvaso sau ar putea creste
probabilitatea aparitiei reactiilor adverse, cum este scaderea tensiunii arteriale (vezi pct. ,,Nu utilizati
Mirvaso™).

De asemenea, spuneti-i medicului dumneavoastra daca luati oricare dintre urmatoarele medicamente:

- medicamente utilizate pentru tratamentul durerii, tulburarilor somnului sau tulburérilor asociate
cu anxietate.

- medicamente utilizate pentru tratamentul tulburarilor psihice (clorpromazind), utilizate pentru
hiperactivitate (metilfenidat) sau utilizate pentru tensiunea arteriala mare (rezerpind).

- medicamente care actioneaza prin acelasi mecanism ca si Mirvaso (alti agonisti alfa, de exemplu
clonidind; asa numiti alfa-blocanti sau antagonisti alfa, de exemplu prazosin, izoprenalin, care
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sunt utilizate cel mai des pentru tratamentul tensiunii arteriale mari, pulsului lent sau astmului
bronsic).

- glicozide cardiace (de exemplu digoxind), utilizate in tratamentul problemelor cardiace.

- medicamente pentru scaderea tensiunii arteriale, cum sunt beta-blocantele sau blocante ale
canalelor de calciu (de exemplu propranolol, amlodipind).

Daca vreuna dintre situatiile de mai sus este valabild in cazul dumneavoastra sau daca nu sunteti sigur,
adresati-vd medicului dumneavoastra.

Mirvaso impreuni cu alcool
Spuneti medicului dumneavoastra in cazul in care consumati alcool etilic in mod regulat, deoarece
acesta poate afecta tratamentul dumneavoastra cu acest medicament.

Sarcina si alaptarea

Utilizarea Mirvaso nu este recomandata in timpul sarcinii. Aceasta deoarece efectele acestuia asupra
fatului sunt necunoscute. Nu trebuie sa utilizati acest medicament in timpul alaptarii, deoarece nu se
cunoagte dacd acest medicament se excretd in laptele matern.

Daca sunteti gravida sau aldptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului pentru recomandari nainte de a utiliza acest medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Mirvaso nu are nicio influentd sau are influenta neglijabila asupra capacitétii de a conduce vehicule
sau de a folosi utilaje.

Lista excipientilor cu efecte cunoscute:
Mirvaso contine Metilparahidroxibenzoat (E 218), care poate cauza reactii alergice (posibil intarziate)
si Propilenglicol (E 1520), care poate cauza iritatii ale pielii.

3. Cum sa utilizati Mirvaso

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

Important: Mirvaso este destinat pentru adulti si pentru utilizare exclusiv pe pielea fetei. Nu utilizati
acest medicament pe alte parti ale corpului, in special pe suprafetele umede ale corpului, de exemplu
in zona ochilor, gurii, nasului sau vaginului.

A nu se inghiti.

A nu se lasa Mirvaso gel la indeméana copiilor.

Cum sa utilizati Mirvaso
Se recomanda aplicarea Mirvaso pe fata o singura data pe zi.

In timpul primei sdptamani, incepeti tratamentul cu o cantitate mica de gel (de dimensiunea unui bob
de mazare), asa cum v-a explicat medicul dumneavoastra sau asistenta medicala.

In cazul in care simptomele riman la fel sau se amelioreaza numai usor, puteti creste treptat cantitatea
de gel. Intindeti gelul incet si uniform in strat subtire, asa cum v-a indicat medicul dumneavoastra sau
asistenta medicald. Este important s& nu depasiti doza zilnicd maxima de 1 gram (o cantitate de
dimensiunea a aproximativ 5 boabe de mazare aplicata pe intreaga fata).

Trebuie sa va spalati pe maini imediat dupa aplicarea acestui medicament.
In cazul in care simptomele se agraveaza in timpul tratamentului cu Mirvaso (agravarea inrosirii sau

arsuri), opriti tratamentul si faceti o programare pentru a discuta cu medicul dumneavoastra — vezi, de
asemenea, pct. 2 ,,Atentionari si precautii”.
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Trebuie sd evitati pleoapele, buzele, gura si interiorul nasului. Dacd aceste zone intrd in contact cu
gelul, spalati-le imediat cu multa apa. Daca prezentati o agravare a inrosirii pielii sau a senzatiei de
arsurd, trebuie sa opriti utilizarea Mirvaso si sa va adresati medicului dumneavoastra, daca este
necesar.

Nu aplicati niciun alt medicament ce se foloseste pe piele sau produs cosmetic imediat inainte de
aplicarea zilnica a Mirvaso. Trebuie sa utilizati aceste produse numai dupa ce Mirvaso aplicat s-a
uscat.

Aveti grija la deschiderea tubului/pompei pentru prima daté, sa nu scoateti o cantitate mai mare de gel
decat este necesara. In cazul in care se intAmpla acest lucru, ar trebui si renuntati la excesul de gel,
astfel incat sa nu aplicati mai mult decat doza recomandatd. Vezi paragraful ,,Cum sa utilizati
Mirvaso” de mai sus.

[EU/1/13/904/004-006, EU/1/13/904/008-009]

Cum se deschide tubul cu capac cu protectie pentru copii

Pentru a evita imprastierea medicamentului, nu strangeti tubul in timp ce il deschideti sau il inchideti.
Apasati capacul si rotiti-l in sensul invers al acelor de ceas (rotatie spre stAnga). Apoi scoateti capacul.

Cum se inchide tubul cu capac cu protectie pentru copii
Apasati si rotiti in sensul acelor de ceas (rotatie spre dreapta).

[EU/1/13/904/007]

Cum se deschide pompa cu capac cu protectie pentru copii

Apasati capacul si rotiti in sensul invers al acelor de ceas (rotatie spre stdnga) pana cand capacul poate
fi scos.

Nota: dupa ce capacul este scos, pompa nu mai ofera protectie pentru copii.

Capac\ A'

S
)

[SAuto-
/M colant

inainte de prima utilizare, amorsati pompa apasand in jos de cateva ori, pAnd cand medicamentul este
distribuit si iese pe varful degetului.

Pentru a aplica gelul Mirvaso pe fata, scoateti pe varful degetului o cantitate de Mirvaso de marimea
unui bob de mazare. Continuati sd apasati pompa in jos pentru a obtine numarul de cantitati de
dimensiunea unui bob de mazare de care aveti nevoie, conform recomandarii medicului (dar nu mai
mult de 5 cantitati de dimensiunea unui bob de mazare in total).
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Pom pi_é__ & ’,{)‘F_S

Pentru a Inchide pompa, repozitionati capacul Tnapoi pe pompa. Apasati si rotiti capacul spre dreapta
(in sensul acelor de ceas) pana se opreste. Pompa ofera, din nou, protectie pentru copii.

Daca utilizati mai mult Mirvaso decét trebuie

Daca utilizati o cantitate mai mare decat doza zilnicad maxima de 1 gram intr-un interval de 24 de ore,
acest lucru poate determina iritatii ale pielii sau alte reactii adverse la nivelul locului de aplicare.
Aplicarea unor doze repetate in aceeasi perioada de 24 de ore poate determina aparitia unor reactii
adverse, cum este scaderea tensiunii arteriale, oboseala sau somnolenta.

Va rugam sa va adresati medicului dumneavoastra, care va va oferi recomandari cu privire la masurile
necesare.

Daca orice persoani, mai ales un copil, inghite accidental Mirvaso, este posibil sa aiba reactii
adverse grave si este necesar tratament in spital.

Adresati-va imediat medicului sau mergeti imediat la camera de garda a unui spital daca
dumneavoastrd, un copil sau oricine altcineva inghite acest medicament si are oricare dintre aceste
simptome: ameteli din cauza scaderii tensiunii arteriale, varsaturi, oboseald, batai lente sau neregulate
ale inimii, micsorare a pupilelor, respiratie ingreunata sau Incetinita, moleseald, scadere a temperaturii
corpului si convulsii. Luati ambalajul medicamentului cu dumneavoastra, pentru ca medicul sa stie ce
s-a Inghitit.

Daca uitati sa utilizati Mirvaso

Mirvaso actioneaza zilnic, incepand cu prima zi de tratament. Dacd omiteti o doza zilnica, in ziua
respectiva roseata dumneavoastrd nu se va reduce. Nu utilizati o doza dubla pentru a compensa
doza uitata si continuati tratamentul asa cum v-a fost recomandat.

Daca incetati sa utilizati Mirvaso

O consecintd potentiald a intreruperii tratamentului Tnainte de terminarea curei de tratament este boala
care revine la starea sa initiald. Adresati-vd medicului dumneavoastra Tnainte de a inceta tratamentul,
astfel incat acesta sa va poata recomanda un tratament de inlocuire, daca este cazul.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-vd medicului
dumneavoastrd sau farmacistului.

4. Reactii adverse posibile

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

Daca va apar reactii adverse mai putin frecvente cum ar fi o iritatie severa a pielii sau o inflamatie, o
eruptie trecatoare pe piele, durere sau disconfort la nivelul pielii, piele uscata, senzatie de caldura la
nivelul pielii, furnicaturi sau senzatie de intepaturi sau umflare a fetei sau reactii adverse frecvente
cum ar fi agravarea acneei rozacee, Intrerupeti tratamentul si discutati cu medicul dumneavoastra,
deoarece acest medicament poate s nu fie potrivit pentru dumneavoastra. in unele cazuri, simptomele
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se pot extinde dincolo de zona de aplicarea a tratamentului. Vezi de asemenea pct. 2 "Atentionari si
precautii”.

Daca va apare o alergie de contact (de exemplu o reactie alergicd, o eruptie trectoare pe piele) sau,
rar, un angioedem (o reactie adversa grava care apare rareori, caracterizatd prin umflare a fetei, gurii
sau limbii), Incetati sa utilizati Mirvaso si solicitati imediat ajutor medical.

De asemenea, Mirvaso poate provoca alte reactii adverse:

Reactii adverse frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane):

- Inrosire a fetei

- albire excesiva (paloare) la locul unde este aplicat gelul

- inrosire a pielii, senzatie de arsura la nivelul pielii sau mancarimi

Reactii adverse mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 persoane):
- acnee

- gurd uscata

- senzatie de rece la nivelul mainilor si picioarelor

- senzatie de caldura

- durere de cap

- congestie nazala

- umflare a pleoapelor

- urticarie

- ameteala

Reactii adverse rare (pot afecta pana la 1 din 1000 persoane):

- hipotensiune arteriala (tensiune arteriala mica)

- scadere a frecventei batdilor inimii (batdi lente ale inimii, afectiune cunoscutéd sub numele de
bradicardie).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-vd medicului dumneavoastrd. Acestea includ orice
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 Mirvaso
Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.
Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare Inscrisa pe cutie, pe tub si pe pompa dupa EXP.

Data de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

Acest medicament nu necesitd conditii speciale de pastrare.
A se pastra la temperaturi sub 30°C si a nu se congela.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a 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 Mirvaso

- Substanta activa este brimonidind. Un gram de gel contine brimonidina 3,3 mg, echivalent
cu 5 mg tartrat de brimonidina.
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- Celelalte componente sunt carbomer, metilparahidroxibenzoat (E218), fenoxietanol, glicerol,
dioxid de titan, propilenglicol (E 1520), hidroxid de sodiu, apa purificata. Vezi sfarsitul
pct. 2 pentru informatii privind metilparahidroxibenzoatul si propilenglicolul.

Cum arata Mirvaso si continutul ambalajului
Mirvaso este un gel opac, de culoare alba pana la galben deschis. Este disponibil in tuburi
contindnd 2, 10 sau 30 grame de gel sau Intr-un sistem cu pompa fara aer care contine 30 de g de gel.

Mairimea ambalajului este 1 tub sau 1 pompa.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

Detindtorul autorizatiei de punere pe piata

Galderma International

Tour Europlaza, 20 avenue André Prothin — La Défense 4
La Défense Cedex 92927

Franta

Fabricantul
Laboratoires Galderma
Z.1. Montdésir

74540 Alby-sur-Chéran
Franta

Sau

Galderma Laboratorium GmbH
Toulouser Allee 19a-23a,
Pempelfort,

Duesseldorf,

North Rhine-Westphalia,
40211,

Germania

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugadm sa contactati reprezentanta locala
a detinatorului autorizatiei de punere pe piata.

Osterreich Italia

Galderma Austria GmbH Galderma Italia S.p.A.

Tel: 0043 732 715 993 Tel: +39337 1176197

e-mail: austria@galderma.com e-mail: vigilanza@galderma.com
Belgié/Belgique/Belgien Latvija
Luxembourg/Luxemburg Tamro SIA, Latvia

Galderma Benelux BV Tel. +371 67067800

Tél./Tel: +31 183691919
e-mail: info.be@galderma.com

bbarapus Lietuva

PHOENIX PHARMA EOOD, Tamro UAB, Lithuania
Bulgaria Tel. +37037401099

Tel. +359 2 9658 100

Ceska republika Magyarorszag

Slovenska republika Ewopharma Hungary Kft

4 LIFE PHARMA CZ, s.r.o. Tel.: +36 1 200 4650

Czech e-mail: info@ewopharma.hu

Tel. +420 244 403 003
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e-mail: Info@4lifepharma.eu

Danmark

Norge

island

Suomi/Finland

Sverige

Galderma Nordic AB
T1{/Simi/Puh/Tel: + 46 18 444 0330
e-mail: nordic@galderma.com

Deutschland

Galderma Laboratorium GmbH

Tel: + 49 (0) 800 — 5888850

e-mail: patientenservice@galderma.com

Eesti )
Tamro Eesti OU, Estonia
Tel. +372 650 3600

EALada

Kvmpog

Pharmassist Ltd

TnA: +30 210 6560700
e-mail: safety@pharmassist.gr

Espaia

Laboratorios Galderma SA

Tel: +34 902 02 75 95

e-mail: RegulatorySpain@galderma.com

France

Hrvatska

Ireland

Slovenija

Galderma International
Tél: +33 08.00.00.99.38

e-mail: pharmacovigilance.france@galderma.com

Acest prospect a fost revizuit in .

Malta

Prohealth Limited

Tel. +356 21461851, +356 21460164
e-mail: info@prohealth.com.mt

Nederland

Galderma Benelux BV

Tel: + 31 183691919

e-mail: info.nl@galderma.com

Polska

Galderma Polska Sp. z o0.0.

Tel.: +48 22 331 21 80

e-mail: info.poland@galderma.com

Portugal

Laboratorios Galderma, SA Sucursal em
Portugal

Tel: +351 213151940

e-mail: galderma.portugal@galderma.com

Romania

Neola Pharma SRL

Tel: +40 21 233 17 81

e-mail: office.neola@neolapharma.ro

United Kingdom (Northern Ireland)
Galderma (UK) Ltd.

Tel: +44 (0)300 3035674

e-mail: medinfo.uk@galderma.com

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

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