ANEXO |

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO



1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion

2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA
Un ml de emulsion contiene 1 mg de ciclosporina (ciclosporin).

Excipiente con efecto conocido

Un ml de emulsion contiene 0,05 mg de cloruro de cetalconio.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Colirio en emulsion.
Emulsién de color blanco lechoso.

4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicacion terapéutica

Tratamiento de la queratoconjuntivitis vernal (VKC, por sus siglas en inglés) grave en nifios de 4 afios
de edad o mayores y adolescentes.

4.2 Posologia y forma de administracion

El tratamiento con Verkazia solo debe ser iniciado por un oftalmélogo o un profesional sanitario
cualificado en el campo de la oftalmologia.

Posologia

Nifios de 4 afios de edad o mayores y adolescentes

La dosis recomendada es una gota de Verkazia cuatro veces al dia (por la mafiana, a mediodia, por la
tarde y por la noche) que se aplicara en cada ojo afectado durante la temporada estacional de la
VKC. Si los signos y sintomas de VKC persisten al final de la temporada estacional, se puede
mantener el tratamiento con la dosis recomendada o reducir la dosis a una gota dos veces al dia una
vez alcanzado un control adecuado de los signos y sintomas. Se debe interrumpir el tratamiento una
vez resueltos los signos y sintomas y se debe reiniciar cuando estos reaparezcan.

Dosis omitida

Si se olvida una dosis, se debe continuar con el tratamiento normal con la siguiente instilacion. Se
debe indicar a los pacientes que no instilen mas de una gota en el (los) ojo(s) afectados en cada
instilacion.

Poblacion pediétrica
El uso de Verkazia en nifios menores de 4 afios para el tratamiento de la queratoconjuntivitis vernal
grave no es adecuado.



Pacientes con insuficiencia renal o hepatica
No se ha estudiado el efecto de la administracion de Verkazia en pacientes con insuficiencia renal o
hepética. Sin embargo, no es necesario un ajuste especial de la dosis en estas poblaciones.

Forma de administracion

Via oftalmica

Precauciones que se deben tomar antes de administrar el medicamento

Se debe indicar a los pacientes que se deben lavar las manos antes de la administracion del
medicamento.

Antes de la administracién, se debe agitar suavemente el envase unidosis.

Exclusivamente de un solo uso. Cada envase unidosis es suficiente para tratar ambos 0jos.

Se debe indicar a los pacientes que realicen la oclusién nasolagrimal y que cierren los parpados
durante dos minutos después de la instilacién para reducir la absorcion sistémica. Esto puede dar lugar
a una reduccidn de los efectos adversos sistémicos y un aumento de la actividad local (ver

seccion 4.4).

Si se utiliza mas de un medicamento oftalmoldgico topico, las aplicaciones se deben espaciar al menos
quince minutos. Verkazia se debe administrar en ultimo lugar (ver seccion 4.4).

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1.
Neoplasias malignas oculares o perioculares, o afecciones preneoplésicas.

Infeccion ocular o periocular activa o sospechosa.

4.4  Advertencias y precauciones especiales de empleo

Lentes de contacto

No se ha estudiado a pacientes que usen lentes de contacto. Por consiguiente, no se recomienda el uso
de Verkazia con lentes de contacto.

Tratamiento concomitante

La administracién conjunta de Verkazia con un colirio que contenga corticoesteroides puede potenciar
los efectos de Verkazia sobre el sistema inmunitario. Sin embargo, en estudios clinicos, 18 pacientes
recibieron Verkazia (cuatro veces al dia) de forma concomitante con colirios que contenian
corticoesteroides y no se identifico un aumento del riesgo de reacciones adversas relacionadas con el
sistema inmunitario. Por consiguiente, se debe tener precaucion al administrar corticoesteroides de
forma conjunta con Verkazia (ver seccion 4.5).

Efectos sobre el sistema inmunitario

Los medicamentos oftalmicos que afectan al sistema inmunitario (entre ellos la ciclosporina) pueden
afectar a las defensas del huésped frente a infecciones locales y neoplasias malignas. Por consiguiente,
se recomienda examinar el o los ojos con regularidad, por ejemplo cada 3-6 meses, cuando se utilice
Verkazia durante méas de 12 meses.

No se ha estudiado Verkazia en pacientes con infeccion bucofacial activa por el virus del herpes
simple, antecedentes de herpes ocular, infeccién por el virus de la varicela-zo6ster o infeccion por el
virus de la vaccinia y, por tanto, se debe usar con precaucion en dichos pacientes.



Excipiente
Verkazia contiene cloruro de cetalconio, que puede provocar irritacion ocular.

4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion
No se han realizado estudios de interacciones con Verkazia.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Mujeres en edad fértil/anticoncepcion en mujeres

No se recomienda utilizar Verkazia en mujeres en edad fértil que no estén utilizando métodos
anticonceptivos eficaces.

Embarazo
No hay datos relativos al uso de Verkazia en mujeres embarazadas.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccidn tras la
administracion sistémica de ciclosporina con exposiciones consideradas lo bastante superiores a la
exposicion maxima en humanos, lo que indica escasa relevancia para el uso clinico de Verkazia.

No se recomienda utilizar VVerkazia durante el embarazo a menos que el posible beneficio para la
madre compense el posible riesgo para el feto.

Lactancia

Después de la absorcion sistémica, la ciclosporina se excreta en laleche materna. No hay datos
suficientes sobre los efectos de la ciclosporina en recién nacidos/lactantes. No obstante, a las dosis
terapéuticas de ciclosporina en el colirio, es poco probable que haya cantidades suficientes del
medicamento en la leche materna. Se debe decidir si es necesario interrumpir la lactancia o interrumpir
el tratamiento con Verkazia tras considerar el beneficio de la lactancia para el nifio y el beneficio del
tratamiento para la madre.

Fertilidad
No se dispone de datos sobre los efectos de Verkazia en la fertilidad humana.

4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Verkazia sobre la capacidad para conducir y utilizar maguinas es moderada.

Este medicamento puede provocar vision borrosa transitoria u otras alteraciones visuales que pueden
afectar a la capacidad para conducir o usar maquinas (ver seccion 4.8). Se debe recomendar a los
pacientes que no conduzcan ni utilicen maquinas hasta que se les haya aclarado la vision.

4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de sequridad

Las reacciones adversas mas frecuentes con Verkazia son dolor ocular (11 %) y prurito ocular (9 %),
que normalmente son transitorias y tienen lugar durante la instilacion.

Tabla de reacciones adversas

Las reacciones adversas que se mencionan a continuacion fueron observadas en estudios clinicos. Se
clasifican segun y de acuerdo con la siguiente convencion: muy frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/100
a <1/10), poco frecuentes (=1/1.000 a <1/100), raras (>1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000), o
frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).




Clasificacion por Frecuencia Reaccion adversa
organos y sistemas de | MedDRA

MedDRA

Infecciones e Frecuentes Infeccion respiratoria alta.

infestaciones Poco frecuentes | Queratitis bacteriana, herpes zdster oftalmico.
Trastornos del sistema | Frecuentes Cefalea.

nervioso

Trastornos oculares Muy frecuentes | Dolor ocular.

Frecuentes Prurito ocular, hiperemia ocular, irritacién ocular,
molestias oculares, sensacion de cuerpo extrafio en los
ojos, aumento del lagrimeo, vision borrosa, eritema
palpebral, edema palpebral.

Poco frecuentes | Blefaritis, edema conjuntival.

Trastornos Frecuentes Tos.
respiratorios, toracicos
y mediastinicos

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V.

4.9 Sobredosis

Se ha observado que la exposicion sistémica a Verkazia después de su administracion ocular tpica es
desdefiable. Si se produce una sobredosis de Verkazia, se puede(n) enjuagar el(los) ojo(s) con agua y
el tratamiento debe ser sintomatico y de apoyo.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: oftalmolégico, otros oftalmoldgicos, codigo ATC: S01XA18.

Mecanismo de accion y efectos farmacodindmicos

Tras la administracion ocular, la ciclosporina es absorbida pasivamente por los linfocitos T, en los que
su unién a la ciclofilina A desactiva la calcineurina e impide la translocacion del factor nuclear de los
linfocitos T activados (NF-AT) al nucleo, bloqueando asi la liberacion de citocinas proinflamatorias
como la IL-2 y, por lo tanto, la activacién de los linfocitos T. El bloqueo del NF-AT también interfiere
en el proceso alérgico. La ciclosporina inhibe la liberacion de histamina por los mastocitos y por los
baséfilos por medio de una reduccion de la produccion de IL-5, y puede reducir el reclutamiento de
eosinofilos y sus efectos en la conjuntiva y la cérnea. También se sabe que la ciclosporina aumenta la
liberacion de las citocinas antiinflamatorias. Toda la evidencia disponible indica que la ciclosporina
actlia de manera especifica y reversible sobre los linfocitos y que no reduce la hematopoyesis ni afecta
a la funcion de las células fagociticas.

Eficacia clinica

En un ensayo clinico pivotal de 12 meses, doble ciego y controlado con vehiculo (estudio VEKTIS),
169 pacientes con VKC grave y queratitis grave (grados 4 0 5 en la escala de Oxford modificada)
fueron asignados aleatoriamente para recibir cuatro gotas de Verkazia (dosis alta) o dos gotas de


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

Verkazia (dosis baja) y dos gotas de vehiculo o cuatro gotas de vehiculo durante los primeros 4 meses
(periodo 1). Los pacientes asignados aleatoriamente al grupo del vehiculo pasaron a recibir Verkazia
(cuatro veces o dos veces al dia) entre los meses 4 'y 12 (periodo 2).

En los analisis de la eficacia se incluyd a 168 pacientes (127 nifios [75,6 %] y 41 adolescentes
[24,4 %]). La media de edad fue de 9,2 afios (desviacion tipica: 3,3; intervalo de edades: 4-17 afios).
Habia mas pacientes varones (n = 132 [78,6 %]) que pacientes mujeres (n = 36 [21,4 %]).

La variable primaria de la eficacia fue la variacion media ajustada en funcion de la penalizacion en la
puntuacion de tincion corneal con fluoresceina (CFS, Corneal Fluorescein Staining) respecto al nivel
basal y durante el periodo 1, considerando a todos los pacientes (n = 168). La eficacia se evalué todos
los meses durante el periodo de tratamiento de 4 meses y en comparacion con el nivel basal utilizando
un criterio compuesto basado en la queratitis valorada mediante la escala de Oxford modificada, la
necesidad de medicacion de rescate (uso de esteroides topicos) y la aparicion de ulceracion corneal.

La diferencia en la media de minimos cuadrados en comparacion con el vehiculo fue de 0,76 (IC del
95 %: 0,26, 1,27) para el grupo de dosis alta y de 0,67 (IC del 95 %: 0,16, 1,18) para el grupo de dosis
baja. Ambas diferencias fueron estadisticamente significativas con un valor p = 0,007 para el grupo de
dosis alta y con un valor p = 0,010 para el grupo de dosis baja.

Sin embargo, la importancia clinica de la variable primaria de la eficacia fue dificil de determinar. En
ese contexto, se consider6 una variable mas fiable los resultados de la tasa de pacientes con respuesta.
Se definié paciente con respuesta como aquel paciente: 1) con una puntuacion CFS media en los
altimos 4 meses de tratamiento < 50 % del valor basal, 2) que no se ha retirado del estudio por una
razon posiblemente debida al tratamiento, 3) que no ha sufrido ulceracién corneal y 4) que no ha
utilizado medicacion de rescate en los Gltimos 4 meses de tratamiento. Se observo un nimero
significativamente mas alto de pacientes con respuesta basada en la CFS en los dos grupos de
tratamiento activo en comparacion con el grupo del vehiculo (p = 0,005 para el grupo de dosis alta y
p = 0,010 para el grupo de dosis baja), con un 55,4 %, un 50,0 % y un 27,6 % de pacientes con
respuesta en los grupos de dosis alta, de dosis baja y del vehiculo, respectivamente. EI aumento de la
tasa con respecto al vehiculo fue del 27,8 % para el nivel de dosis alta y del 22,4 % para el nivel de
dosis baja.

El uso de medicacion de rescate (esteroides tépicos) fue mas frecuente con el vehiculo que con el nivel
de dosis alta: el 32,1 % del grupo de dosis alta y el 31,5 % del grupo de dosis baja recibieron al menos
un ciclo de medicacién de rescate, frente a un 53,4 % del grupo del vehiculo.

Los cuatro sintomas (fotofobia, lagrimeo, prurito y secrecion mucosa) mejoraron con el tiempo y la
diferencia con respecto al nivel basal en el mes 4 para cada sintoma fue claramente superior a 10 mm.

Con respecto a la media de los sintomas de VKC, la diferencia en la media de minimos cuadrados en
el grupo de dosis alta frente al vehiculo fue estadisticamente significativa en todos los puntos
temporales en comparacion con el vehiculo: —19,4 mm (p < 0,05).

La calidad de vida de los pacientes (cuestionario de Quick) mejoré significativamente mas en el grupo
de dosis alta que en el grupo del vehiculo. La mejoria fue clinicamente significativa tal como muestra
la magnitud del efecto durante 4 meses (dominio de sintomas: 0,67; dominio de actividades diarias:
0,44).

En el periodo 2, los analisis demostraron la estabilidad de las mejorias conseguidas durante el
periodo 1 para ambos niveles de dosis.

5.2 Propiedades farmacocinéticas

No se han realizado estudios farmacocinéticos en humanos con Verkazia.



Las concentraciones de Verkazia en sangre se midieron usando un anélisis de espectrometria de
masas-cromatografia de liquidos a alta presion especifico. En 166 pacientes en el momento basal de un
estudio de eficacia (55 pacientes en el grupo de dosis alta, 53 en el grupo de dosis baja y 58 en el
grupo del vehiculo), se midieron las concentraciones plasmaticas de ciclosporina antes de la
administracion y después de 2, 4 y 12 meses de tratamiento.

En el grupo de dosis alta después de 4 meses de instilacion ocular de Verkazia cuatro veces al dia, el
valor cuantificable méximo detectado en los 14 pacientes que tenian niveles de ciclosporina
cuantificables fue de 0,670 ng/ml, lo que se considera un valor desdefiable. En el mes 12, el valor
cuantificable méximo detectado en los 12 pacientes que tenian niveles cuantificables de ciclosporina
fue de 0,291 ng/ml, lo cual se considera un valor desdefable.

En el grupo de dosis baja, después de 4 meses de instilacién ocular de Verkazia dos veces al dia, el
valor cuantificable méximo detectado en los 5 pacientes que tenian niveles cuantificables de
ciclosporina fue de 0,336 ng/ml, lo que se considera un valor desdefiable. En el mes 12, el valor
cuantificable méximo detectado en los 5 pacientes que tenian niveles cuantificables de ciclosporina fue
de 0,300 ng/ml), lo que se considera un valor desdefiable.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos de los estudios preclinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segun los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas, fototoxicidad y
fotoalergia, genotoxicidad, potencial carcinogénico, toxicidad para la reproduccién y el desarrollo.
6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Triglicéridos de cadena media.

Cloruro de cetalconio.

Glicerol.

Tiloxapol.

Poloxamero 188.

Hidroxido de sodio (para ajustar el pH).

Agua para preparaciones inyectables.

6.2 Incompatibilidades

No procede.

6.3 Periodo de validez

3 afios.

6.4 Precauciones especiales de conservacion

No congelar.

Conservar por debajo de 25 °C.

Mantener los envases unidosis en la bolsita para protegerlos de la luz y evitar la evaporacion.

Desechar inmediatamente después de su uso el envase unidosis abierto.

6.5 Naturaleza y contenido del envase



Envases unidosis de 0,3 ml de polietileno de baja densidad (PEBD), en una bolsita sellada de aluminio
laminado.

Una bolsita contiene cinco envases unidosis.

Tamafios de 30, 60, 90 o 120 envases unidosis.

Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.

6.6 Precauciones especiales de eliminacion

La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con él se realizara de acuerdo con la normativa local.

7.  TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finlandia

8. NUMEROS DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
EU/1/17/1219/001

EU/1/17/1219/002

EU/1/17/1219/003
EU/1/17/1219/004

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 6 de julio de 2018

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.



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

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion

2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA
Un ml de emulsion contiene 1 mg de ciclosporina (ciclosporin).

Excipiente con efecto conocido

Un ml de emulsion contiene 0,05 mg de cloruro de cetalconio.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Colirio en emulsion.
Emulsién de color blanco lechoso.

4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicacion terapéutica

Tratamiento de la queratoconjuntivitis vernal (VKC, por sus siglas en inglés) grave en nifios de 4 afios
de edad o mayores y adolescentes.

4.2 Posologia y forma de administracion

El tratamiento con Verkazia debe ser iniciado por un oftalmélogo o un profesional sanitario
cualificado en el campo de la oftalmologia.

Posologia

Nifios de 4 afios de edad o mayores y adolescentes

La dosis recomendada es una gota de Verkazia cuatro veces al dia (por la mafiana, a mediodia, por la
tarde y por la noche) que se aplicara en cada ojo afectado durante la temporada estacional de la
VKC. Si los signos y sintomas de VKC persisten al final de la temporada estacional, se puede
mantener el tratamiento con la dosis recomendada o reducir la dosis a una gota dos veces al dia una
vez alcanzado un control adecuado de los signos y sintomas. Se debe interrumpir el tratamiento una
vez resueltos los signos y sintomas y se debe reiniciar cuando estos reaparezcan.

Dosis omitida

Si se olvida una dosis, se debe continuar con el tratamiento normal con la siguiente instilacion. Se
debe indicar a los pacientes que no instilen mas de una gota en el (los) ojo(s) afectados en cada
instilacion.

Poblacion pediétrica
El uso de Verkazia en nifios menores de 4 afios para el tratamiento de la queratoconjuntivitis vernal
grave no es adecuado.



Pacientes con insuficiencia renal o hepatica
No se ha estudiado el efecto de la administracion de Verkazia en pacientes con insuficiencia renal o
hepética. Sin embargo, no es necesario un ajuste especial de la dosis en estas poblaciones.

Forma de administracion

Via oftalmica

Precauciones que se deben tomar antes de administrar el medicamento

Se debe indicar a los pacientes que se deben lavar las manos antes de la administracion del
medicamento.

Antes de la administracién, se debe agitar suavemente el frasco.

Se debe indicar a los pacientes que realicen la oclusién nasolagrimal y que cierren los parpados
durante dos minutos después de la instilacion para reducir la absorcion sistémica. Esto puede dar lugar
a una reduccion de los efectos adversos sistémicos y un aumento de la actividad local (ver

seccion 4.4).

Si se utiliza mas de un medicamento oftalmoldgico tdpico, las aplicaciones se deben espaciar al menos
quince minutos. Verkazia se debe administrar en ultimo lugar (ver seccion 4.4).

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1.
Neoplasias malignas oculares o perioculares, o afecciones preneoplasicas.

Infeccion ocular o periocular activa o sospechosa.

4.4  Advertencias y precauciones especiales de empleo

Lentes de contacto

No se ha estudiado a pacientes que usen lentes de contacto. Por consiguiente, no se recomienda el uso
de Verkazia con lentes de contacto.

Tratamiento concomitante

La administracién conjunta de Verkazia con un colirio que contenga corticoesteroides puede potenciar
los efectos de Verkazia sobre el sistema inmunitario. Sin embargo, en estudios clinicos, 18 pacientes
recibieron Verkazia (cuatro veces al dia) de forma concomitante con colirios que contenian
corticoesteroides y no se identifico un aumento del riesgo de reacciones adversas relacionadas con el
sistema inmunitario. Por consiguiente, se debe tener precaucion al administrar corticoesteroides de
forma conjunta con Verkazia (ver seccion 4.5).

Efectos sobre el sistema inmunitario

Los medicamentos oftalmicos que afectan al sistema inmunitario (entre ellos la ciclosporina) pueden
afectar a las defensas del huésped frente a infecciones locales y neoplasias malignas. Por consiguiente,
se recomienda examinar el o los ojos con regularidad, por ejemplo cada 3-6 meses, cuando se utilice
Verkazia durante méas de 12 meses.

No se ha estudiado Verkazia en pacientes con infeccidn bucofacial activa por el virus del herpes
simple, antecedentes de herpes ocular, infeccidn por el virus de la varicela-zdster o infeccion por el
virus de la vaccinia y, por tanto, se debe usar con precaucion en dichos pacientes.

Excipiente
Verkazia contiene cloruro de cetalconio, que puede provocar irritacion ocular.
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4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion
No se han realizado estudios de interacciones con Verkazia.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Mujeres en edad fértil/anticoncepcion en mujeres

No se recomienda utilizar Verkazia en mujeres en edad fértil que no estén utilizando métodos
anticonceptivos eficaces.

Embarazo
No hay datos relativos al uso de Verkazia en mujeres embarazadas.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion tras la
administracion sistémica de ciclosporina con exposiciones consideradas lo bastante superiores a la
exposicion maxima en humanos, lo que indica escasa relevancia para el uso clinico de Verkazia.

No se recomienda utilizar Verkazia durante el embarazo a menos que el posible beneficio para la
madre compense el posible riesgo para el feto.

Lactancia

Después de la absorcion sistémica, la ciclosporina se excreta en laleche materna. No hay datos
suficientes sobre los efectos de la ciclosporina en recién nacidos/lactantes. No obstante, a las dosis
terapéuticas de ciclosporina en el colirio, es poco probable que haya cantidades suficientes del
medicamento en la leche materna. Se debe decidir si es necesario interrumpir la lactancia o interrumpir
el tratamiento con Verkazia tras considerar el beneficio de la lactancia para el nifio y el beneficio del
tratamiento para la madre.

Fertilidad
No hay datos sobre los efectos de Verkazia en la fertilidad humana.

4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Verkazia sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es moderada.

Este medicamento puede provocar vision borrosa transitoria u otras alteraciones visuales que pueden
afectar a la capacidad para conducir o usar maquinas (ver seccion 4.8). Se debe recomendar a los
pacientes que no conduzcan ni utilicen maquinas hasta que se les haya aclarado la vision.

4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de sequridad

Las reacciones adversas mas frecuentes con Verkazia son dolor ocular (11 %) y prurito ocular (9 %),
que normalmente son transitorias y tienen lugar durante la instilacion.

Tabla de reacciones adversas

Las reacciones adversas que se mencionan a continuacion fueron observadas en estudios clinicos. Se
clasifican segun y de acuerdo con la siguiente convencion: muy frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/100
a <1/10), poco frecuentes (=1/1.000 a <1/100), raras (>1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000), o
frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).
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Clasificacion por MedDRA sobre | Reaccion adversa
organos y sistemas de | frecuencia

MedDRA

Infecciones e Frecuentes Infeccion respiratoria alta.

infestaciones Poco frecuentes | Queratitis bacteriana, herpes zdster oftalmico.
Trastornos del sistema | Frecuentes Cefalea.

Nervioso

Trastornos oculares Muy frecuentes | Dolor ocular.

Frecuentes Prurito ocular, hiperemia ocular, irritacién ocular,
molestias oculares, sensacion de cuerpo extrafio en los
ojos, aumento del lagrimeo, vision borrosa, eritema
palpebral, edema palpebral.

Poco frecuentes | Blefaritis, edema conjuntival.

Trastornos Frecuentes Tos.
respiratorios, toracicos
y mediastinicos

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervisién continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V.

4.9 Sobredosis

Se ha observado que la exposicion sistémica a Verkazia después de su administracién ocular topica es
desdefiable. Si se produce una sobredosis de Verkazia, se puede(n) enjuagar el(los) ojo(s) con agua y
el tratamiento debe ser sintomatico y de apoyo.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: oftalmoldgico, otros oftalmoldgicos, coédigo ATC: S01XA18.

Mecanismo de accion y efectos farmacodindmicos

Tras la administracion ocular, la ciclosporina es absorbida pasivamente por los linfocitos T, en los que
su unién a la ciclofilina A desactiva la calcineurina e impide la translocacion del factor nuclear de los
linfocitos T activados (NF-AT) al nucleo, bloqueando asi la liberacion de citocinas proinflamatorias
como la IL-2 y, por lo tanto, la activacién de los linfocitos T. El bloqueo del NF-AT también interfiere
en el proceso alérgico. La ciclosporina inhibe la liberacion de histamina por los mastocitos y por los
baséfilos por medio de una reduccion de la produccion de IL-5, y puede reducir el reclutamiento de
eosinofilos y sus efectos en la conjuntiva y la cornea. También se sabe que la ciclosporina aumenta la
liberacion de las citocinas antiinflamatorias. Toda la evidencia disponible indica que la ciclosporina
actlia de manera especifica y reversible sobre los linfocitos y que no reduce la hematopoyesis ni afecta
a la funcion de las células fagociticas.

Eficacia clinica

En un ensayo clinico pivotal de 12 meses, doble ciego y controlado con vehiculo (estudio VEKTIS),
169 pacientes con VKC grave y queratitis grave (grados 4 o 5 en la escala de Oxford modificada)
fueron asignados aleatoriamente para recibir cuatro gotas de Verkazia (dosis alta) o dos gotas de
Verkazia (dosis baja) y dos gotas de vehiculo o cuatro gotas de vehiculo durante los primeros 4 meses
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(periodo 1). Los pacientes asignados aleatoriamente al grupo del vehiculo pasaron a recibir Verkazia
(cuatro veces o dos veces al dia) entre los meses 4 'y 12 (periodo 2).

En los andlisis de la eficacia se incluyd a 168 pacientes (127 nifios [75,6 %] y 41 adolescentes
[24,4 %]). La media de edad fue de 9,2 afios (desviacion tipica: 3,3; intervalo de edades: 4-17 afios).
Habia mas pacientes varones (n = 132 [78,6 %]) que pacientes mujeres (n = 36 [21,4 %]).

La variable primaria de la eficacia fue la variacion media ajustada en funcion de la penalizacion en la
puntuacion de tincion corneal con fluoresceina (CFS, Corneal Fluorescein Staining) respecto al nivel
basal y durante el periodo 1, considerando a todos los pacientes (n = 168). La eficacia se evalud todos
los meses durante el periodo de tratamiento de 4 meses y en comparacion con el nivel basal utilizando
un criterio compuesto basado en la queratitis valorada mediante la escala de Oxford modificada, la
necesidad de medicacién de rescate (uso de esteroides tépicos) y la aparicion de ulceracion corneal.

La diferencia en la media de minimos cuadrados en comparacion con el vehiculo fue de 0,76 (IC del
95 %: 0,26, 1,27) para el grupo de dosis alta y de 0,67 (IC del 95 %: 0,16, 1,18) para el grupo de dosis
baja. Ambas diferencias fueron estadisticamente significativas con un valor p = 0,007 para el grupo de
dosis alta 'y con un valor p = 0,010 para el grupo de dosis baja.

Sin embargo, la importancia clinica de la variable primaria de la eficacia fue dificil de determinar. En
ese contexto, se consider6 una variable mas fiable los resultados de la tasa de pacientes con respuesta.
Se definid paciente con respuesta como aquel paciente: 1) con una puntuacion CFS media en los
altimos 4 meses de tratamiento < 50 % del valor basal, 2) que no se ha retirado del estudio por una
razon posiblemente debida al tratamiento, 3) que no ha sufrido ulceracién corneal y 4) que no ha
utilizado medicacion de rescate en los Gltimos 4 meses de tratamiento. Se observo un nimero
significativamente mas alto de pacientes con respuesta basada en la CFS en los dos grupos de
tratamiento activo en comparacion con el grupo del vehiculo (p = 0,005 para el grupo de dosis alta y
p = 0,010 para el grupo de dosis baja), con un 55,4 %, un 50,0 % y un 27,6 % de pacientes con
respuesta en los grupos de dosis alta, de dosis baja y del vehiculo, respectivamente. EI aumento de la
tasa con respecto al vehiculo fue del 27,8 % para el nivel de dosis alta y del 22,4 % para el nivel de
dosis baja.

El uso de medicacion de rescate (esteroides tdpicos) fue mas frecuente con el vehiculo que con el nivel
de dosis alta: el 32,1 % del grupo de dosis alta y el 31,5 % del grupo de dosis baja recibieron al menos
un ciclo de medicacién de rescate, frente a un 53,4 % del grupo del vehiculo.

Los cuatro sintomas (fotofobia, lagrimeo, prurito y secrecion mucosa) mejoraron con el tiempo y la
diferencia con respecto al nivel basal en el mes 4 para cada sintoma fue claramente superior a 10 mm.

Con respecto a la media de los sintomas de VKC, la diferencia en la media de minimos cuadrados en
el grupo de dosis alta frente al vehiculo fue estadisticamente significativa en todos los puntos
temporales en comparacion con el vehiculo: —19,4 mm (p < 0,05).

La calidad de vida de los pacientes (cuestionario de Quick) mejord significativamente mas en el grupo
de dosis alta que en el grupo del vehiculo. La mejoria fue clinicamente significativa tal como muestra
la magnitud del efecto durante 4 meses (dominio de sintomas: 0,67; dominio de actividades diarias:
0,44).

En el periodo 2, los analisis demostraron la estabilidad de las mejorias conseguidas durante el
periodo 1 para ambos niveles de dosis.

5.2 Propiedades farmacocinéticas

No se han realizado estudios farmacocinéticos formales en humanos con Verkazia.
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Las concentraciones de Verkazia en sangre se midieron usando un anélisis de espectrometria de
masas-cromatografia de liquidos a alta presion especifico. En 166 pacientes en el momento basal de un
estudio de eficacia (55 pacientes en el grupo de dosis alta, 53 en el grupo de dosis baja y 58 en el
grupo del vehiculo), se midieron las concentraciones plasmaticas de ciclosporina antes de la
administracion y después de 2, 4 y 12 meses de tratamiento.

En el grupo de dosis alta después de 4 meses de instilacion ocular de Verkazia cuatro veces al dia, el
valor cuantificable méximo detectado en los 14 pacientes que tenian niveles de ciclosporina
cuantificables fue de 0,670 ng/ml, lo que se considera un valor desdefiable. En el mes 12, el valor
cuantificable méximo detectado en los 12 pacientes que tenian niveles cuantificables de ciclosporina
fue de 0,291 ng/ml, lo que se considera un valor desdefiable.

En el grupo de dosis baja, después de 4 meses de instilacién ocular de Verkazia dos veces al dia, el
valor cuantificable méximo detectado en los 5 pacientes que tenian niveles cuantificables de
ciclosporina fue de 0,336 ng/ml, lo que se considera un valor desdefiable. En el mes 12, el valor
cuantificable méaximo detectado en los 5 pacientes que tenian niveles cuantificables de ciclosporina fue
de 0,300 ng/ml), lo que se considera un valor desdefiable.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos de los estudios preclinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segun los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas, fototoxicidad y
fotoalergia, genotoxicidad, potencial carcinogénico, toxicidad para la reproduccion y el desarrollo.

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Triglicéridos de cadena media.

Cloruro de cetalconio.

Glicerol.

Tiloxapol.

Poloxamero 188.

Hidroxido de sodio (para ajustar el pH).

Agua para preparaciones inyectables.

6.2 Incompatibilidades

No procede.

6.3 Periodo de validez

2 afios.
Después de la primera apertura del frasco: 4 semanas.

6.4 Precauciones especiales de conservacion

No congelar.
Conservar por debajo de 25 °C.

6.5 Naturaleza y contenido del envase
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Verkazia se suministra estéril en un frasco blanco de polietileno de baja densidad (9 ml de llenado en
un envase de 11 ml) y boquilla blanca con sistema de seguridad.

La caja exterior contiene 1 frasco.

6.6 Precauciones especiales de eliminacion

La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con él se realizaré de acuerdo con la normativa local.

7.  TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finlandia

8. NUMEROS DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
EU/1/17/1219/005

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA

AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 6 de julio de 2018

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacién detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO II

FABRICANTE(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION
DE LOS LOTES

CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y
uso

OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON

LA UTILIZACION SEGURA Y EFICAZ DEL
MEDICAMENTO
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A. FABRICANTE(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre y direccion del (de los) fabricante(s) responsable(s) de la liberacién de los lotes

EXCELVISION

27 rue de la Lombardiere
ZI la Lombardiere
07100 Annonay

Francia

Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere

Finlandia

El prospecto impreso del medicamento debe especificar el nombre y direccion del fabricante
responsable de la liberacién del lote en cuestion.

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica restringida (ver Anexo |: Ficha Técnica o Resumen de
las Caracteristicas del Producto, seccion 4.2).

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

e Informes periddicos de seguridad (IPSs)

Los requerimientos para la presentacion de los informes periddicos de seguridad para este
medicamento se establecen en la lista de fechas de referencia de la Unién (lista EURD) prevista en
el articulo 107quater, apartado 7, de la Directiva 2001/83/CE y cualquier actualizacion posterior
publicada en el portal web europeo sobre medicamentos.

D. CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION
SEGURAY EFICAZ DEL MEDICAMENTO

e Plan de Gestion de Riesgos (PGR)

El titular de la autorizacion de comercializacion (TAC) realizaré las actividades e intervenciones de
farmacovigilancia necesarias segln lo acordado en la version del PGR incluido en el M6dulo 1.8.2
de la autorizacién de comercializacion y en cualquier actualizacion del PGR que se acuerde
posteriormente.

Se debe presentar un PGR actualizado:
e A peticion de la Agencia Europea de Medicamentos.

e Cuando se modifique el sistema de gestion de riesgos, especialmente como resultado de nueva
informacidn disponible que pueda conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, o
como resultado de la consecucion de un hito importante (farmacovigilancia 0 minimizacién de
riesgos).
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ANEXO Il

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

ENVASE DE CARTON QUE CONTIENE ENVASES UNIDOSIS

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Un envase unidosis de 0,3 ml de colirio en emulsién contiene 0,3 mg de ciclosporina.

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: triglicéridos de cadena media, cloruro de cetalconio, glicerol, tiloxapol, poloxamero 188,
hidroxido de sodio y agua para preparaciones inyectables.
Para mayor informacion consultar el prospecto.

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Colirio en emulsion

30 envases unidosis.
60 envases unidosis.
90 envases unidosis.
120 envases unidosis.

5.  FORMAY VIA(S) DE ADMINISTRACION

Exclusivamente para un solo uso.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
Via oftalmica.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA'Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
Desechar inmediatamente después de su uso el envase unidosis abierto.
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‘ 9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No congelar.
Conservar por debajo de 25°C.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBREY DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

SantenQOy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finlandia

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

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

13. NUMERO DE LOTE

Lote

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

verkazia

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.
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‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERES O TIRAS

ETIQUETA DE LA BOLSA PARA ENVASES UNIDOSIS

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina

‘ 2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Santen Oy

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

CAD

| 4. NUMERO DE LOTE

Lote
B OTROS
Via oftalmica.

5 envases unidosis.

Exclusivamente para un solo uso.

No congelar.

Para mayor informacion consultar el prospecto.

Mantener los envases unidosis en la bolsita para protegerlos de la luz y evitar la evaporacion.
Desechar inmediatamente después de su uso el envase unidosis abierto.
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

ETIQUETA DE ENVASE UNIDOSIS

|1 NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina
Via oftalmica

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

| 4. NUMERO DE LOTE

‘ S. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

| 6. OTROS
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

ENVASE DE CARTON QUE CONTIENE UN FRASCO

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

1 ml de emulsién contiene 1 mg de ciclosporina.

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: triglicéridos de cadena media, cloruro de cetalconio, glicerol, tiloxapol, poloxamero 188,
hidroxido de sodio y agua para preparaciones inyectables.
Para mayor informacion consultar el prospecto.

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Colirio en emulsion

1x9ml

5.  FORMAY VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
Via oftalmica.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA'Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
Desechar 4 semanas después de la primera apertura.
Fecha de apertura:
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No congelar.
Conservar por debajo de 25 °C.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBREY DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

SantenOy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finlandia

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/17/1219/005

13. NUMERO DE LOTE

Lote

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE

verkazia

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador dnico.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

ETIQUETA DEL FRASCO

| 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina
Via oftalmica.

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4. NUMERO DE LOTE

Lot

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

9ml

6. OTROS
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B. PROSPECTO
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Prospecto: informacion para el paciente

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina (ciclosporin)

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque

contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aungue tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico,incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto

Qué esVerkaziay para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar Verkazia
Cémo usarVerkazia

Posibles efectos adversos

Conservacién de Verkazia

Contenido del envase e informacion adicional

oL

1. Qué es Verkazia y para qué se utiliza

Verkazia contiene el principio activo, ciclosporina. La ciclosporina reduce la actividad del sistema
inmunitario (de defensa) del organismo y, de esta forma, reduce la inflamacion (respuesta del
organismo a estimulos nocivos).

Verkazia se utiliza para tratar a nifios y adolescentes de 4 a 18 afios de edad con queratoconjuntivitis
vernal grave (un trastorno alérgico del ojo que se produce con mayor frecuencia en primavera y que
afecta a la capa transparente de la parte delantera del ojo y a la fina membrana que cubre la parte
delantera del 0jo).

2. Qué necesita saber antes de empezar a usar Verkazia

No use Verkazia:

- si es alérgico a la ciclosporina o a alguno de los demas componentes de este medicamento (incluidos
en la seccion 6);

- si ha sufrido o sufre un cancer en o alrededor del ojo;

- si sufre una infeccion ocular.

Advertencias y precauciones
Use Verkazia en el 0jo Unicamente tal como se describe en la seccion 3. No supere el periodo de
tratamiento que le haya prescrito su médico.

Consulte a su médico o farmaceutico antes de empezar a usar Verkazia:

- si ha tenido una infeccion ocular o si sospecha que tiene una infeccién ocular;

- si tiene algun otro tipo de enfermedad ocular;

- si usa lentes de contacto (no se recomienda usar Verkazia con lentes de contacto).

Nifos y adolescentes
No use Verkazia en nifios menores de 4 afos.
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Otros medicamentos y Verkazia
Informe a su médico o farmacéutico si esté utilizando, ha utilizado recientemente o pudiera tener que
utilizar cualquier otro medicamento.

Consulte a su médico si esta usando un colirio que contenga esteroides administrado de forma
conjunta con Verkazia, ya que esta combinacion puede aumentar el riesgo de infecciones locales.

Si utiliza Verkazia durante mas de 12 meses, debe acudir periédicamente a su médico, por ejemplo,
cada 3 a 6 meses.

Si esta usando otros colirios, use Verkazia al menos 15 minutos después de usar los otros colirios.

Embarazo y lactancia
Si esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de
guedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este medicamento.

No debe utilizar Verkazia si estd embarazada. Si se puede quedar embarazada, debe utilizar
anticonceptivos mientras use este medicamento.

Es probable que haya cantidades muy pequefias de Verkazia en la leche materna. Si est4 dando el
pecho (en periodo de lactancia), consulte a su médico antes de utilizar este medicamento.

Conduccion y uso de méquinas

Puede que tenga la vision borrosa temporalmente después de utilizar el colirio Verkazia o que sufra
otras alteraciones de la visién. En ese caso, espere hasta que su vision sea clara antes de conducir o
utilizar maquinas.

Verkazia contiene cloruro de cetalconio.
El cloruro de cetalconio puede producir irritacion ocular.

3. Como usar Verkazia

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas por su médico o
farmacéutico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.

Un cuidador debe ayudar al nifio a empezar el tratamiento con Verkazia, especialmente si el nifio es
menor de 10 afos, y debe continuar supervisando al nifio hasta que este sea capaz de usar Verkazia
correctamente sin ayuda.

La dosis recomendada es una gota de Verkazia en cada ojo afectado cuatro veces al dia (por la
mafiana, a mediodia, por la tarde y por la noche). Debe continuar usando Verkazia tal como le haya
prescrito su médico.

Instrucciones de uso

Siga atentamente estas instrucciones y consulte a su médico o farmacéutico si hay algo que no
entiende.
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1. Léavese las manos.

2. Abra la bolsita de aluminio, que contiene 5 envases unidosis.

3. Coja un envase unidosis de la bolsita de aluminio, dejando el resto del contenido en la
bolsita.

4. Agite suavemente el envase unidosis.

5. Gire latapa para abrirlo (imagen 1).

6. Baje con la ayuda de un dedo el parpado inferior (imagen 2).

7. Eche la cabeza hacia atras y mire al techo.

8. Suavemente, apriete para echar una gota de medicamento en el ojo. Asegurese de no tocar
el ojo con la punta del envase unidosis.

9. Parpadee varias veces para que el medicamento se extienda por todo el ojo.

10. Después de usar Verkazia, presione suavemente con un dedo la comisura interna del
parpado junto a la nariz durante 2 minutos (imagen 3). Ahi se encuentra ubicado un
pequefio conducto que drena las lagrimas del ojo a la nariz. Al presionar en este punto,
cierra la abertura de ese conducto de drenaje. Esto ayuda a que Verkazia no pase a otras
partes del organismo.

11. Si utiliza el colirio en ambos ojos, repita los pasos del 6 al 9 en el otro ojo.

12. Tire el envase unidosis en cuanto lo haya utilizado, incluso si aln queda algo de
medicamento en é€l.

Si la gota cae fuera del ojo, inténtelo de nuevo.

Si se aplica mas Verkazia del que debe, lavese el o0jo con agua. No se aplique mas gotas hasta que le
corresponda aplicarse la siguiente dosis.

Si olvidé usar Verkazia, continte con la siguiente dosis prevista. No se aplique una dosis doble
para compensar las dosis olvidadas. No use més de una gota cuatro veces al dia en el (los) ojo(s)
afectado(s).

Si interrumpe el tratamiento con Verkazia sin consultar a su médico, la alergia ocular no estara
controlada y podria provocar problemas de vision a largo plazo.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

4, Posibles efectos adversos

Al igual gque todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Se han observado los siguientes efectos adversos con Verkazia:
Los efectos adversos mas frecuentes se producen en y alrededor de los ojos.
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Efectos adversos muy frecuentes (pueden afectar a méas de 1 de cada 10 personas)
Dolor al aplicar las gotas en el ojo.

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)

Efectos adversos frecuentes relacionados con el ojo:

Picor, enrojecimiento, irritacion y molestias en o alrededor del ojo, incluida la sensacion de tener algo
en él. Aumento del lagrimeo del ojo y vision borrosa al aplicar las gotas en el ojo. Hinchazon y
enrojecimiento del parpado.

Efectos adversos frecuentes no relacionados con el ojo:
Infeccion respiratoria alta, tos, dolor de cabeza.

Efectos adversos poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas)

Hinchazén del parpado y de la conjuntiva (membrana fina que cubre la parte frontal del ojo). Infeccion
bacteriana de la cornea (parte frontal trasparente del 0jo). Infeccion del ojo causada por el virus del
herpes-zoster.

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o farmacéutico,incluso si se
trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos
directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la

comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacién sobre la
seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de Verkazia

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la caja, la bolsita de
aluminio y el envase unidosis después de “CAD” o “EXP”. La fecha de caducidad es el ultimo dia del
mes que se indica.

No congelar.

Conservar por debajo de 25 °C.

Mantener los envases unidosis en la bolsita para protegerlos de la luz y evitar la evaporacion.
Desechar inmediatamente después de su uso el envase unidosis abierto.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagties ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico como
deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma, ayudara a
proteger el medio ambiente.

6. Contenido del envase e informacién adicional

Composicion de Verkazia

- El principio activo es ciclosporina. Un ml de Verkazia contiene 1 mg de ciclosporina.

- Los demas componentes son triglicéridos de cadena media, cloruro de cetalconio, glicerol, tiloxapol,
poloxdmero 188, hidroxido de sodio (para ajustar el pH) y agua para preparaciones inyectables. Ver
seccion 2 “Verkazia contiene cloruro de cetalconio”.

Aspecto del producto y contenido del envase
Verkazia es un colirio en emulsién de color blanco lechoso.

32


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

Se suministra en envases unidosis hechos de polietileno de baja densidad (PEBD).

Cada envase unidosis contiene 0,3 ml de colirio en emulsion.

Los envases unidosis van dentro de una bolsita de aluminio sellada.

Tamarios de envases: 30, 60, 90 y 120 envases unidosis.
Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.

Titular de la autorizacién de comercializacion

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finlandia

Responsables de la fabricacion

EXCELVISION

27 rue de la Lombardiéere
ZI la Lombardiere
07100 Annonay

Francia

Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finlandia

Pueden solicitar méas informacién respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del

titular de la autorizacion de comercializacién:

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 8111

Danmark
Santen Oy
TIf: +45 898 713 35

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +372 5067559

EAlLada
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111
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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) 3284 8111

Nederland
Santen Oy
Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199



Espafia Polska

Santen Pharmaceutical Spain S.L. Santen Oy

Tel: +34 914 142 485 Tel.: +48(0) 221042096
France Portugal

Santen S.A.S. Santen Oy

Teél: +33(0) 1 70 75 26 84 Tel: +351 308 805 912
Hrvatska Romania

Santen Oy Santen Oy

Tel: +358 (0) 3 284 8111 Tel: +358 (0) 3 284 8111
Ireland Slovenija

Santen Oy Santen Oy

Tel: +353 (0) 16950008 Tel: +358 (0) 3 284 8111
island Slovenska republika
Santen Oy Santen Oy

Simi: +358 (0) 3 284 8111 Tel: +358 (0) 3 284 8111
Italia Suomi/Finland

Santen ItalyS.r.l.
Tel: +39 0236009983

Santen Oy

Puh/Tel: +358 (0) 974790211

Kvbzpog Sverige

Santen Oy Santen Oy

TnA: +358 (0) 3284 8111 Tel: +46 (0) 850598833

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Santen Oy Santen Oy

Tel: +371 677 917 80

Tel: +353 (0) 169 500 08

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

Fecha de la ultima revision de este prospecto: AAAA.

La informacién detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.
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Prospecto: informacion para el paciente

Verkazia 1 mg/ml colirio en emulsion
ciclosporina (ciclosporin)

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque

contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aungue tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico,incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto

Qué esVerkaziay para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar Verkazia
Cémo usar Verkazia

Posibles efectos adversos

Conservacién de Verkazia

Contenido del envase e informacion adicional

oL

1. Qué es Verkazia y para qué se utiliza

Verkazia contiene el principio activo, ciclosporina. La ciclosporina reduce la actividad del sistema
inmunitario (de defensa) del organismo y, de esta forma, reduce la inflamacion (respuesta del
organismo a estimulos nocivos).

Verkazia se utiliza para tratar a nifios y adolescentes de 4 a 18 afios de edad con queratoconjuntivitis
vernal grave (un trastorno alérgico del ojo que se produce con mayor frecuencia en primavera y que
afecta a la capa transparente de la parte delantera del ojo y a la fina membrana que cubre la parte
delantera del 0jo).

2. Qué necesita saber antes de empezar a usar Verkazia

No use Verkazia:

- si es alérgico a la ciclosporina o a alguno de los demas componentes de este medicamento (incluidos
en la seccion 6);

- si ha sufrido o sufre un cancer en o alrededor del ojo;

- si sufre una infeccion ocular.

Advertencias y precauciones
Use Verkazia en el 0jo Unicamente tal como se describe en la seccion 3. No supere el periodo de
tratamiento que le haya prescrito su médico.

Consulte a su médico o farmaceutico antes de empezar a usar Verkazia:

- si ha tenido una infeccion ocular o si sospecha que tiene una infeccién ocular;

- si tiene algun otro tipo de enfermedad ocular;

- si usa lentes de contacto (no se recomienda usar Verkazia con lentes de contacto).

Nifos y adolescentes
No use Verkazia en nifios menores de 4 afos.
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Otros medicamentos y Verkazia
Informe a su médico o farmacéutico si esté utilizando, ha utilizado recientemente o pudiera tener que
utilizar cualquier otro medicamento.

Consulte a su médico si esta usando un colirio que contenga esteroides administrado de forma
conjunta con Verkazia, ya que esta combinacion puede aumentar el riesgo de infecciones locales.

Si utiliza Verkazia durante mas de 12 meses, debe acudir periédicamente a su médico, por ejemplo,
cada 3 a 6 meses.

Si esta usando otros colirios, use Verkazia al menos 15 minutos después de usar los otros colirios.

Embarazo y lactancia
Si esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de
guedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este medicamento.

No debe utilizar Verkazia si estd embarazada. Si se puede quedar embarazada, debe utilizar
anticonceptivos mientras use este medicamento.

Es probable que haya cantidades muy pequefias de Verkazia en la leche materna. Si esta dando el
pecho (en periodo de lactancia), consulte a su médico antes de utilizar este medicamento.

Conduccion y uso de méquinas

Puede que tenga la vision borrosa temporalmente después de utilizar el colirio Verkazia o que sufra
otras alteraciones de la visién. En ese caso, espere hasta que su vision sea clara antes de conducir o
utilizar maquinas.

Verkazia contiene cloruro de cetalconio
El cloruro de cetalconio puede producir irritacion ocular.

3. Como usar Verkazia

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas por su médico o
farmacéutico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.

Un cuidador debe ayudar al nifio a empezar el tratamiento con Verkazia, especialmente si el nifio es
menor de 10 afos, y debe continuar supervisando al nifio hasta que este sea capaz de usar Verkazia
correctamente sin ayuda.

La dosis recomendada es una gota de Verkazia en cada ojo afectado cuatro veces al dia (por la
mafiana, a mediodia, por la tarde y por la noche). Debe continuar usando Verkazia tal como le haya
prescrito su médico.

Instrucciones de uso

Siga atentamente estas instrucciones y consulte a su médico o farmacéutico si hay algo que no
entiende.

Antes de la administracion del colirio:

. Lavese las manos antes de abrir el frasco.

. No utilice este medicamento si observa que el precinto de seguridad del cuello del frasco esta
roto antes de utilizarlo por primera vez.
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. Cuando utilice el frasco por primera vez, antes de administrar una gota en el ojo, debe practicar
cémo utilizar el frasco apretandolo lentamente para administrar una gota fuera del ojo.

. Cuando esté seguro de que puede administrar una gota cada vez, elija la posicion que le resulte
méas cémoda para la instilacién de las gotas (puede sentarse, tumbarse de espaldas o colocarse
frente a un espejo).

° Cada vez que abra un nuevo frasco, deje caer una gota para activar el frasco.

Administracion:

1. Agite suavemente el frasco. Sujete el frasco directamente por debajo del tapdn y girelo para
abrir el frasco. No toque nada con la punta del frasco para evitar la contaminacion de la
emulsion.

2. Eche la cabeza hacia atras y sostenga el frasco por encima del ojo.

3. Baje el parpado inferior y mire hacia arriba. Suavemente, apriete el frasco por el centro para

echar una gota en el ojo. Tenga en cuenta que pueden transcurrir unos segundos desde que
aprieta hasta que sale la gota. No apriete demasiado fuerte.

4. Cierre el 0jo y presione la comisura interna del ojo con un dedo durante unos dos minutos.
Esto impide que el medicamento pase a otras partes del organismo.

5. Repita los pasos del 2 al 4 para administrar una gota en el otro 0jo, si su médico se lo ha
indicado. A veces, solo es necesario tratar un ojo. EI médico le indicara si es su caso y qué ojo
necesita tratamiento.
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6. Después de cada uso y antes de volver a tapar el frasco, debe agitarlo una vez en direccion
descendente, sin tocar la punta del cuentagotas, para eliminar cualquier emulsion residual de la
punta. Esto es necesario para garantizar el suministro de las siguientes gotas.

(

7. Limpie el exceso de emulsion de la piel alrededor del ojo.

Al final de las 4 semanas de vida Util del medicamento, podria quedar algo de emulsion en el frasco.
No intente utilizar el excedente de medicamento que queda en el frasco después de haber completado
el curso del tratamiento. No utilice el colirio durante mas de 4 semanas después de la primera apertura
del frasco.

Si la gota cae fuera del ojo, inténtelo de nuevo.

Si se aplica més Verkazia del que debe, lavese el ojo con agua. No se aplique mas gotas hasta que le
corresponda aplicarse la siguiente dosis.

Si olvidé usar Verkazia, continle con la siguiente dosis prevista. No se aplique una dosis doble
para compensar las dosis olvidadas. No use méas de una gota cuatro veces al dia en el (los) ojo(s)
afectado(s).

Si interrumpe el tratamiento con Verkazia sin consultar a su médico, la alergia ocular no estara
controlada y podria provocar problemas de visién a largo plazo.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

4, Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Se han observado los siguientes efectos adversos con Verkazia:
Los efectos adversos mas frecuentes se producen en y alrededor de los 0jos.

Efectos adversos muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas)
Dolor al aplicar las gotas en el ojo.

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)

Efectos adversos frecuentes relacionados con el ojo:

Picor, enrojecimiento, irritacion y molestias en o alrededor del ojo, incluida la sensacion de tener algo
en el. Aumento del lagrimeo del ojo y vision borrosa al aplicar las gotas en el ojo. Hinchazén y
enrojecimiento del parpado.

Efectos adversos frecuentes no relacionados con el ojo:
Infeccion respiratoria alta, tos, dolor de cabeza.

38



Efectos adversos poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas)

Hinchazdn del parpado y de la conjuntiva (membrana fina que cubre la parte frontal del 0jo). Infeccién
bacteriana de la cornea (parte frontal trasparente del 0jo). Infeccion del ojo causada por el virus del
herpes-zdster.

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o farmacéutico,incluso si se
trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos
directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la

comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion sobre la
seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de Verkazia
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la caja y la etiqueta del
frasco después de “CAD” o “EXP”. La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

No congelar.
Conservar por debajo de 25 °C.

Después de abrir el frasco por primera vez, la emulsion puede utilizarse durante 4 semanas. El frasco
debe mantenerse bien cerrado.
No utilice este medicamento si observa que el precinto esté roto la primera vez que utiliza el envase.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagties ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico como
deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma, ayudara a
proteger el medio ambiente.

6. Contenido del envase e informacién adicional

Composicién de Verkazia

- El principio activo es ciclosporina. Un ml de Verkazia contiene 1 mg de ciclosporina.

- Los deméas componentes son triglicéridos de cadena media, cloruro de cetalconio, glicerol, tiloxapol,
poloxamero 188, hidroxido de sodio (para ajustar el pH) y agua para preparaciones inyectables.

Aspecto del producto y contenido del envase
Verkazia es un colirio en emulsién de color blanco lechoso.

Se suministra en un frasco de plastico blanco con un tapon cuentagotas blanco y un cierre de rosca de
plastico blanco.
Cada frasco contiene 9 ml del medicamento y cada paquete contiene un frasco.

Titular de la autorizacién de comercializacion
Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finlandia

Responsables de la fabricacion
EXCELVISION
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27 rue de la Lombardiere
ZI la Lombardiere
07100 Annonay

Francia

Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finlandia

Pueden solicitar méas informacidn respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacion de comercializacion:

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

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

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

Danmark
Santen Oy
TIf: +45 898 713 35

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +372 5067559

EAlLada
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Espafia

Santen Pharmaceutical Spain S.L.

Tel: +34 914 142 485

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

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

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

Island
Santen Oy
Simi: +358 (0) 3 284 8111
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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) 3284 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) 3284 8111

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

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



Italia
Santen ItalyS.r.l.
Tel: +39 0236009983

Kvzpog

Santen Oy

TnA: +358 (0) 3284 8111
Latvija

Santen Oy

Tel: +371 677 917 80

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)

Fecha de la ultima revision de este prospecto: AAAA.

La informacién detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea

de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.
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