ANEXA |

REZUMATUL CARACTERISTICit.OR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Livensa 300 micrograme/24 ore, plasture transdermic

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare plasture de 28 cm? contine testosteron 8,4 mg si elibereaza 300 micrograme testosteron in
24 ore.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Plasture transdermic.

Plasture transdermic subtire, transparent, oval, de tip matriceal, format din trei straturi: 0 membrana de
suport translucida, o matrice adeziva contindnd medicamentul si un invelis de protectie ocluziv, care
se indeparteaza inainte de aplicare. Pe suprafata fiecarui plasture este inscringionat ,,TO01”.

4, DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Livensa este indicat pentru tratamentul disfunctiei sexuale ¢u diminuarea libidoului (DSDL), la
femeile cu ooforectomie bilaterala si histerectomie (menopauza indusa chirurgical), carora li se
administreaza concomitent un tratament cu estrogzsni.

4.2  Doze si mod de administrare
Doze

Doza zilnica recomandata de testosteron este de 300 micrograme. Ea se obtine prin aplicarea unui
plasture de doua ori pe saptamand, in mod continuu. Plasturele trebuie inlocuit cu unul nou la intervale
de 3-4 zile. Trebuie purtat numai un singur plasture o data.

Tratamentul concomiterit cu estrogeni

Tnaintea initierii tratamentului cu Livensa, precum si cu ocazia reevaludrilor de rutini ale
tratamentului, trebuie avute in vedere si indicatiile si restrictiile tratamentului cu estrogeni. Se
recomanda utilizarea continud de Livensa numai in perioada in care este recomandata si utilizarea
concomitentd 2 'estrogenilor (cea mai redusd doza eficace, pentru cel mai scurt interval de timp
posibil)

Nu s¢ recomanda utilizarea Livensa de catre pacientele tratate cu estrogeni ecvini conjugati (EEC),
Infrucét nu a fost demonstrata eficacitatea in aceasta situatie (vezi pct. 4.4 si 5.1).

Durata tratamentului

Raspunsul la tratamentul cu Livensa trebuie evaluat dupa 3-6 luni de la initiere, pentru a determina in
ce masura este adecvata continuarea acestuia. Pacientele care nu prezinta un beneficiu semnificativ
trebuie reevaluate, luAndu-se in considerare intreruperea tratamentului.

Intrucat eficacitatea si siguranta utilizarii Livensa nu au fost evaluate in studii cu durata de peste 1 an,
se recomanda reevaluarea rezultatelor tratamentului la intervale de 6 luni.



Grupe speciale de pacienti

Insuficientd renala
Nu s-au efectuat studii la pacienti cu insuficienta renala.

Insuficienta hepatica
Nu s-au efectuat studii la pacienti cu insuficienta hepatica.

Varstnici

Livensa este recomandat pentru utilizare la femei in postmenopauza chirurgicala cu varsta de pana la
60 de ani. Exista date limitate privind utilizarea la paciente cu véarsta peste 60 ani, in concordanta cu
prevalenta DSDL.

Copii si adolescenti
Livensa nu este indicat pentru utilizare la copii si adolescenti.

Mod de administrare

Fata adeziva a plasturelui trebuie aplicatd pe o zona cutanata curata, uscata, din ‘atajul abdominal
inferior, sub talie. Se recomanda schimbarea locului de aplicare, mentindnd uix interval de cel putin
7 zile inainte de aplicarea 1n aceeasi zona. Plasturii nu trebuie aplicati la nivciul sanilor sau a altor
regiuni ale corpului. Se recomanda aplicarea pe o zona cutanata cu ridare’ minima si care sa nu fie
acoperitd de imbracaminte stransd. Regiunea respectiva nu trebuic sa fie uleioasa, iritatd sau sa
prezinte leziuni. Pentru a nu interfera cu proprietatile adezive ale i.ivensa, nu trebuie aplicate creme,
lotiuni sau pudre pe zona cutanatd pe care se va aplica plasturele.

Plasturele trebuie aplicat imediat dupa deschiderea plicului §i indepértarea ambelor parti ale invelisului
de protectie. Plasturele trebuie apasat ferm pe locul de aplicare, timp de aproximativ 10 secunde,
pentru a asigura o adeziune ferma la piele, in special ia-nivelul marginilor. In cazul in care o portiune a
plasturelui se detageaza, aceasta trebuie apasata. Raca plasturele se detaseazd in mod prematur, el
poate fi reaplicat. In cazul in care nu poate fi reaplicat acelasi plasture, se va aplica un plasture nou,
ntr-o alta zona. In ambele cazuri, trebuie mentinut regimul terapeutic initial. Plasturele ramane aplicat
pe piele in timpul dusurilor, bailor, Tnotulu sau exercitiilor fizice.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substania activa sau la oricare dintre excipienti.

Cancer de san cunoscut, suspectat sau Tn antecedente, neoplazii dependente de estrogen cunoscute sau
suspectate, precum si/ali? atectiuni care contraindica administrarea estrogenilor.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Atention3ri speciale

Reéacyii androgenice

P¢ durata tratamentului, medicii trebuie sd monitorizeze pacientele la intervale regulate, pentru a
detecta aparitia potentialelor reactii adverse de tip androgenic (cum sunt acneea, modificarile de
ctestere a parului sau caderea parului). Pacientelor trebuie sa 1i se explice cum isi pot autoevalua
reactiile adverse de tip androgenic. Semnele de virilizare, cum sunt ingrosarea vocii, hirsutismul si
hipertrofia clitorisului, pot fi ireversibile, trebuind luata in considerare intreruperea tratamentului. Tn
studiile clinice, aceste reactii au fost reversibile la majoritatea pacientelor (vezi pct. 4.8).

Hipersensibilitate

si flictene. In cazul aparitiei acestora, utilizarea plasturelui trebuie intrerupta.



Siguranta pe termen lung, incluzdnd cancerul mamar

Siguranta tratamentului cu Livensa nu a fost evaluata in studii de tip dublu-orb, controlate cu placebo,
cu durata mai mare de 1 an. Sunt disponibile date limitate privind siguranta pe termen lung a
tratamentului, incluz&nd efectele asupra glandei mamare, a aparatului cardiovascular si de crestere a
rezistentei la insulind. Datele din literatura privind influenta testosteronului asupra riscului de cancer
de san la femei sunt limitate, neconcludente si contradictorii. PAna in prezent, nu se cunoaste efectul pe
termen lung al tratamentului cu testosteron asupra glandei mamare; de aceea, pacientele trebuie sa fie
monitorizate cu atentie pentru a depista aparitia cancerului de san, conform standardelor actuale de

screening si in functie de necesitatile individuale ale pacientelor.

Boala cardiovasculara

Nu au fost studiate paciente cu boli cardiovasculare cunoscute. Pacientele cu factori de risc
cardiovascular cunoscuti, In special hipertensiune arteriald, precum si pacientele cu boli
cardiovasculare cunoscute trebuie monitorizate cu atentie, in special in ceea ce priveste modificérile
tensiunii arteriale si ale greutatii corporale.

Paciente cu diabet zaharat
La pacientii cu diabet zaharat, efectele metabolice ale testosteronului pot determina scaderi ale
glicemiei si, consecutiv, ale necesarului de insulina. Nu au fost studiate paciente¢ cu diabet zaharat.

Efecte la nivel endometrial

Sunt disponibile date limitate privind efectele testosteronului asupra endometrului. Datele limitate
privind evaluarea efectului testosteronului asupra endometrului nu permit tragerea unor concluzii
privind incidenta cancerului endometrial.

Edem

Edemul (insotit sau nu de insuficienta cardiaca congestiva) poate reprezenta o complicatie grava a
dozelor mari de testosteron sau a altor steroizi anabolizanti, la pacienti cu boli cardiace, renale sau
hepatice preexistente. Cu toate acestea, nu se precenizeaza aparitia acestei complicatii la doza mica de
testosteron pe care o elibereaza plasturele Livensa

Precautii pentru utilizare

Livensa nu trebuie utilizat la femeile cu menopauza naturala.

Nu au fost evaluate eficacitatea si signranta utilizarii Livensa la femeile cu menopauza naturala, care
suferd de DSDL si carora li se.administreaza concomitent un tratament cu estrogeni, cu sau fara
progesteron. Nu se recomanda utilizarea Livensa la femeile cu menopauza naturala.

Livensa nu trebuie utitizat de catre femeile tratate concomitent cu EEC

Cu toate ca Livense esie indicat, Tn asociere cu tratamentul estrogenic, la subgrupul de paciente carora
li se administreaza esirogeni ecvini conjugati (EEC) pe cale orala, nu s-a observat o ameliorare
semnificativa a functiei sexuale. De aceea, Livensa nu trebuie utilizat de catre femeile tratate
concomitent e EEC (vezi pct. 4.2 si 5.1).

Concentratiile hormonilor tiroidieni

Andragenii pot diminua concentratia globulinei care leaga tiroxina (thyroxin-binding globulin), ceea
(0 determina diminuarea concentratiei serice totale de T4 si cresterea capacitatii de legare a T3 si T4.
Cu toate acestea, concentratiile hormonilor tiroidieni liberi raiman nemodificate si nu exista semne
clinice de disfunctie tiroidiana.

45 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu s-au efectuat studii privind interactiunile. In cazul in care testosteronul este administrat
concomitent cu anticoagulante, efectul anticoagulantelor poate fi mai intens. Pacientii carora li se
administreaza un tratament anticoagulant pe cale oralad necesitd o monitorizare atentd, in special la
initierea si la Tntreruperea tratamentului cu testosteron.



4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina
Livensa nu trebuie utilizat de catre femeile care sunt sau ar putea raméane gravide.

Testosteronul poate determina efecte de virilizare la fatul de sex feminin, in cazul administrarii la
femeia gravida. Studiile la animale au evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi
pct. 5.3).

In caz de expunere accidentala in timpul sarcinii, utilizarea Livensa trebuie intrerupta.

Alédptarea
Livensa nu trebuie utilizat de catre femeile care alapteaza.

Fertilitatea
Nu exista date privind efectul Livensa asupra fertilitatii.

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

Livensa nu are nicio influenta asupra capacitatii de a conduce vehicule sau dea folosi utilaje. Cu toate
acestea, pacientele trebuie informate ca in timpul tratamentului cu Livensa s-au raportat migrena,
insomnie, tulburari de atentie si diplopie.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

Reactia adversé cea mai frecvent raportatd (30,4%) a fost reprezentata de reactiile aparute la nivelul
locului de aplicare. Majoritatea acestor reactii adverse au constat in eritem usor si prurit $i nu au
determinat retragerea pacientelor din studiile clinica.

Hirsutismul a fost, de asemenea, foarte frecvent raportat. In cele mai multe cazuri, raportarile privind
localizarea la nivelul barbiei si buzei superivare au fost de intensitate usoara (> 90%), si mai putin de
1% din paciente s-au retras din studiile clinice datoritd hirsutismului. Hirsutismul a fost reversibil la
majoritatea pacientelor.

Alte reactii androgenice frecvent raportate au fost acnee, ingrosarea vocii si alopecie. Peste 90% din
aceste raportiri au fost considerite de intensitate usoara. Aceste reactii au fost reversibile la
majoritatea pacientelor. 1M1 putin de 1% din paciente s-au retras din studiile clinice datorita oricareia
dintre aceste reactii. Toate celelalte reactii adverse frecvente s-au vindecat la majoritatea pacientelor.

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Tntr-un interva! ae 6 luni de tratament dublu-orb, urmatoarele reactii adverse au aparut cu o incidenta
mai mare-ia yrupul tratat cu Livensa (n=549), comparativ cu grupul la care s-a administrat placebo
(n=545), fund considerate de catre investigatori a fi posibil sau probabil asociate tratamentului cu
Livensa. Daci o reactie adversa a aparut cu o frecventd mai mare in studiile integrate de faza III
(paciente tratate cu Livensa n=1498, paciente carora li s-a administrat placebo n=1297), aceasta
tiecventa este raportata in tabel. Frecventele sunt definite ca foarte frecvente (> 1/10), frecvente

= 1/100 si < 1/10), mai putin frecvente (= 1/1000 si < 1/100), rare (> 1/10000 si < 1/1000), sau foarte
rare (< 1/10000), cu frecventd necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Clasificarea MedDRA pe Foarte Frecvente Mai putin frecvente
aparate, sisteme §i organe frecvente

Infectii si infestari Sinuzita

Tulburari hematologice si Anomalii ale factorilor
limfatice coagularii




Clasificarea MedDRA pe Foarte Frecvente Mai putin frecvente

aparate, sisteme §i organe frecvente

Tulburari ale sistemului Hipersensibilitate

imunitar

Tulburari metabolice si de Cresterea apetitului alimentar

nutritie

Tulburdri psihice Insomnie Agitatie, anxietate

Tulburari ale sistemului nervos Migrena Tulburiri ale atentiei, disgeuzie,
tulburari de echilibru,
hiperestezie, parestezie orala,
atac ischemic tranzitor

Tulburéri oculare Diplopie, congestie oculaid,

Tulburéri cardiace Palpitatii

Tulburéri respiratorii, toracice si Ingrosarea Congestie nazald, senzatie de

mediastinale VOoCii constrictie faringiani

Tulburari gastro-intestinale Durere Diaree, xerostoriic, greatd

abdominala ~

Afectiuni cutanate si ale Hirsutismul Acnee, Eczem3, tianspiratii profuze,

tesutului subcutanat alopecie acnec rozacee

Tulburari musculo-scheletice si Agirita

ale tesutului conjunctiv

Tulburari ale aparatului genital Dureri la Chisturi mamare, congestia

si sanului

nivelul sanilor

clitorisului, hipertrofia
clitorisului, prurit genital,
senzatie de arsurd vaginala

Tulburari generale si la nivelul
locului de administrare

Reactii aparute
la nivelul
locului de
aplicare
(eritem,prurit)

Anasarca, astenie, senzatic de
presiune toracica, disconfort
toracic

Investigatii diagnostice

Cresterea
greutatii
corporale

Valori anormale ale
concentratiei fibrinogenului
sanguin, cresterea frecventei
cardiace, cresterea
concentratiilor alanin
aminotransferazei si aspartat
aminotransferazei, cresterea
concentratiei bilirubinei
sanguine, valori anormale ale
testelor functiei hepatice,
cresterea concentratiei
trigliceridelor sanguine

4.5 Supradozaj

Modul de administrare al medicamentului Livensa face improbabila aparitia supradozajului.
Inlaturarea plasturelui determina o diminuare rapida a concentratiilor serice de testosteron (vezi

pct. 5.2).




5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Hormoni sexuali si modulatori ai sistemului genital, androgeni, codul ATC:
G03BA03

Mecanism de actiune

Testosteronul, principalul hormon androgen circulant la femei, este un steroid natural, secretat de
ovare si glandele suprarenale. La femeile aflate in premenopauza, rata productiei de testosteron este de
100 pana la 400 micrograme/24 ore, din care jumatate este produsa de catre ovar, sub forma de
testosteron sau sub forma unui precursor al acestuia. Concentratiile serice de androgeni diminueaz? I
femeile varstnice. La femeile la care s-a efectuat ooforectomia bilaterald, concentratiile serice de
testosteron au diminuat cu aproximativ 50% in decurs de cateva zile dupa interventia chirurgicala.

Livensa este administrat transdermic pentru tratamentul DSDL si determina ameliorarea !ibizoului
prin asigurarea unor concentratii de testosteron adecvate perioadei de premenopauza:

Eficacitate si siguranta clinica

Eficacitatea si siguranta tratamentului cu Livensa au fost evaluate Tn doua studii multicentrice, de tip
dublu-orb, controlate cu placebo, cu durata de sase luni, care au inclus 56z gaciente (INTIMATE
SM1) si 533 paciente (INTIMATE SM2) cu ooforectomie si histerectoinie {menopauza indusa
chirurgical), cu varsta cuprinsa intre 20 si 70 ani, cu DSDL si tratament concomitent cu estrogeni.
Activitatea sexuala complet satisfacatoare (obiectiv final principal), 1ibidoul si problematica asociata
unui libidou scazut (obiective finale secundare) au fost evaluate prin metode validate.

La analiza de ansamblu a studiilor, efectuata dupa 24 saptainani, diferenta dintre Livensa si placebo, in
ceea ce priveste frecventa medie a episoadelor de satisiactie completa, a fost de 1,07, pentru intervale
de 4 saptamani.

Un procent semnificativ mai mare dintre fermeile carora li s-a administrat Livensa au raportat o
ameliorare in ceea ce priveste cele trei obieciive, ameliorare pe care ele au considerat-o a fi
semnificativa din punct de vedere cliniC, corparativ cu femeile cérora li s-a administrat placebo. Au
fost analizate datele obtinute in studiile de faza 111, dupa excluderea pacientelor la care s-au
administrat EEC pe cale orala si 11 care nu s-a observat o ameliorare semnificativa a functiei sexuale;
analiza a evidentiat ca la 50, 7% dintre femeile tratate cu Livensa (n=274) si la 29,4% dintre cele carora
li s-a administrat placebo (n-=:262) s-a observat un raspuns, n ceea ce priveste activitatea sexuala
complet satisfacatoare (0niectivul final principal), raspunsul fiind predefinit ca o crestere > 1 a
frecventei activitatilor satistacatoare, pentru intervalele de 4 saptamani.

Efectele Liveriza au tust observate dupa 4 saptamani de la initierea tratamentului (cand s-a efectuat
prima evaluare) si, ulterior, cu ocazia evaluarilor lunare ale eficacitatii.

Diferenta de eficacitate, comparativ cu grupul la care s-a administrat placebo, a fost semnificativa la
diferite subgrupuri, subgrupuri delimitate in functie de urmatoarele caracteristici ale pacientelor la
momentul initial: varsta (toate subgrupurile aveau varsta sub 65 ani), greutate corporald (pana la

80 Kg) si ooforectomie (efectuata cu cel mult 15 ani in urma).

Analizele de subgrup sugereaza faptul ca tipul si calea de administrare folosita pentru tratamentul
concomitent cu estrogen (estradiol administrat transdermic, estrogeni ecvini conjugati (EEC)
administrati oral, non-EEC administrati oral) pot influenta raspunsul pacientei. Analiza pacientelor
care au raspuns la tratament, in studiile principale de faza II si III, a demonstrat existenta unor
ameliordri semnificative pentru toate cele trei obiective clinice majore, la pacientele carora li s-a
administrat concomitent tratament cu estrogeni pe cale transdermica sau cu non-EEC pe cale orala,
comparativ cu placebo. Pe de alta parte, la subgrupul de paciente carora li s-au administrat EEC pe
cale orala nu s-a obtinut 0 ameliorare semnificativa a activitatii sexuale, comparativ cu placebo (vezi
pct. 4.2 si 4.4).



5.2  Proprietati farmacocinetice

Absorbtia
Testosteronul eliberat de Livensa este transportat prin pielea indemna printr-un proces de difuziune

pasiva, influentat, Tn principal, de gradul de permeabilitate al stratului cornos. Livensa elibereaza
sistemic 300 micrograme pe zi. In urma aplicarii plasturelui la nivel cutanat abdominal, concentratiile
serice maxime de testosteron sunt atinse in decurs de 24-36 ore, cu un grad mare de variabilitate Tntre
indivizi. Concentratiile serice de testosteron ating starea de echilibru dupa aplicarea celui de-al doilea
plasture, Tn cazul n care se aplica doi plasturi pe saptamana. Livensa nu a influentat concentratiile
serice ale globulinei care leaga hormonii sexuali (Sex hormone binding globulin, SHBG), ale
estrogenilor sau ale hormonilor suprarenali.

Concentratiile serice de testosteron si SHBG, la pacientele carora li s-a administrat Livensa. in ctuciile |
care au evaluat siguranta clinica si eficacitatea

Hormon La momentul initial In sdptimana 24 In sdptiniana 52

N Valoare medie N Valoare medie N vialoare medie
(ESM) (ESM) ~ (ESM)

Testosteron liber 544 0,92 (0,03) 412 | 4,36 (0,16) 287 | 4,44 (0,31)

(pg/ml) a

Testosteron total 547 17,6 (0,4) 413 | 79,7 (2,7) 288 | 74,8 (3,6)

(ng/dl)

DHT (ng/dl) 271 7,65 (0,34) 143 | 20,9840,98) 169 | 21,04 (0,97)

SHBG (nmol/l) 547 91,7 (2,5) 415 ]939.2.b) 290 | 90,0 (3,6)

DHT = dihidrotestosteron, SHBG = globulina care leaga horinonii‘sexuali
ESM = eroarea standard medie

Distributia

La femei, testosteronul circulant este, Tn principa!, iegat de SHBG (65-80%) si de albumine (20-30%),
cu o fractie liberd de numai 0,5-2%. Afinitatea de iegare de SHBG serica este relativ mare, iar fractia
legata de SHBG nu contribuie la activitatea bialogica a testosteronului. Legarea de albumini se face
cu o afinitate mica si este reversibila. Fractia legata de albumine si fractia libera sunt denumite, in
ansamblu, testosteronul ,,biodisponibi!’. Cantitatea de SHBG si de albumine din ser, precum si
concentratia totald de testosteron detcrmind distributia testosteronului liber si a celui biodisponibil.
Concentratia serica de SHBG este infiuentata de calea de administrare a tratamentului estrogenic
concomitent.

Metabolizarea

Testosteronul este metabelizat, in principal, In ficat. Testosteronul este metabolizat in variati
17-cetosteroizi; mewaboiizarea ulterioara a acestora determina aparitia glucuronoconjugatilor inactivi si
a altor conjugati. Metabolitii activi ai testosteronului sunt estradiolul si dihidrotestosteronul (DHT).
DHT prezinta ¢ afinitate mai mare pentru SHBG, comparativ cu testosteronul. Tn decursul
tratamentulii cu Livensa, concentratiile de DHT au crescut in paralel cu cele ale testosteronului. Nu au
existat diferente semnificative in ceea ce priveste concentratiile serice de estradiol si estrona, la
pacieritele tratate cu Livensa, timp de pana la 52 saptamani, comparativ cu momentul initial.

La indepartarea plasturelui de Livensa, concentratiile serice de testosteron revin, in decurs de 12 ore,
1a valori similare celor de la momentul initial, datorita timpului exponential de injumatatire prin
eliminare scurt (aproximativ 2 ore) al testosteronului. Tn decursul celor 52 saptimani de tratament, nu
s-a demonstrat acumularea testosteronului.

Eliminarea
Testosteronul se excreta, Tn principal, prin urind, sub forma de conjugati ai acizilor glucuronic si
sulfuric cu testosteronul si metabolitii acestuia.



5.3 Date preclinice de siguranta

Studiile de toxicologie efectuate cu testosteronul au demonstrat numai efecte ce pot fi explicate pe
baza profilului hormonului.

S-a demonstrat ca testosteronul nu este genotoxic. Studii preclinice, efectuate la animale de laborator,
privind relatia dintre tratamentul cu testosteron si cancer sugereaza ca dozele mari pot stimula
cresterea tumorilor la nivelul organelor sexuale, glandei mamare si ficatului. Nu se cunoaste
semnificatia acestor date pentru utilizarea Livensa la paciente.

La sobolan, testosteronul are un efect de masculinizare asupra fetilor de sex feminin, in conditiile
administrarii subcutanate a unei doze de 0,5 sau 1 mg pe zi (sub forma de ester propionat), la feme!eaic
gestante, In perioada de organogeneza.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Stratul de suport

Membrana de suport translucida, din polietilena
Cerneala de inscriptionare

sunset yellow FCF (E110)

latolrubina BK (E180)

pigment albastru de ftalocianina de cupru.

Matricea autoadeziva continand medicamentul
Sorbitan oleat
Adeziv din copolimer acrilic contindnd copolimeru! z-alilhexilacrilat-1-vinil-2-pirolidona.

Invelisul de protectie ocluziv
Film din poliester siliconat

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valahilitate

3ani

6.4 Precauiii speciale pentru pistrare

A nu se pastia la temperaturi peste 30°C.
A‘nu'se pastra la frigider sau congela.

0.5 Natura si continutul ambalajului

Fiecare plasture este ambalat intr-un plic laminat sigilat. Materialul plicului consta din hartie de uz
alimentar/LDPE/folie de aluminiu/copolimer etilend — acid metacrilic (de la exterior catre interior).
Copolimerul etilend — acid metacrilic (Surlyn) reprezinta stratul de sigilare termica care permite ca
cele doua fete laminate ale plicului sa fie sigilate la cald, pentru a forma un plic.

Cutii cu 2, 8 si 24 plasturi.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sd fie comercializate.



6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor
Plasturele transdermic nu trebuie aruncat in toaleta.

Plasturele utilizat trebuie indoit in jumatate, cu partea adeziva spre interior, apoi se arunca intr-un loc
ferit, pentru a nu ajunge la indemaéna copiilor (de exemplu intr-un cos de gunoi).

Orice produs neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
Warner Chilcott Deutschland GmbH

Dr.-Otto-R6hm-Strasse 2-4

64331 Weiterstadt

Germania

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
EU/1/06/351/001-003

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRIL AV TORIZATIEI
Data primei autorizari: 28 iulie 2006

Data ultimei refnnoiri: 28 iulie 2011

10. DATA REVIZUIRITI TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe website-ul Agentiei Europene a
Medicamentului http://www.ema.zuropa.eu
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ANEXA I

A.  DETINATORUL(Il) AUTORIZATIE: DE FABRICATIE RESPONSABIL(I)
PENTRU ELIBERAREA SERIEI

B. CONDITIILE EMITERII AUTCORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
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A.  DETINATORUL(Il) AUTORIZATIEI DE FABRICATIE RESPONSABIL(I) PENTRU
ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei

Warner Chilcott Deutschland GmbH
Dr.-Otto-R6hm-Strasse 2-4

64331 Weiterstadt

Germania

Warner Chilcott France

Parc d’activité de la Grande Bréche
5 rue Désir Prévost

91070 Bondoufle

Franta

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sa mentioneze numele si adresa fabricantuiui responsabil
pentru eliberarea seriei respective.
B. CONDITIILE EMITERII AUTORIZATIEI DE PUNERE PE FIATA

o CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA IMPUSE
DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PZ PIATA

Medicament cu eliberare pe baza de prescriptie medicala.

o CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE 1.A SIGURANTA SI EFICACITATEA
UTILIZARII MEDICAMENTULUI

Nu este cazul.
o ALTE CONDITII
Sistemul de farmacovigilenta

DAPP trebuie sa asigure ¢4 sistemul de farmacovigilentd, in forma prezentata in modulul 1.8.1 al
autorizarii de punere pe piat?, este implementat si functional inaintea si in timpul existentei
medicamentului pe riata. DAPP va continua sa depuna RPAS-uri la intervale de 6 luni, cu exceptia
cazului 1n care este zpecificat altfel de catre CHMP.

Planul de marniagement al riscului

DAPP 22 angajeaza sa efectueze studiile si activitatile de farmacovigilenta suplimentare detaliate Tn
Planui.de farmacovigilentd, conform celor stabilite Tn Planul de management al riscului (PMR) datat
10 septembrie 2010, prezentat in modulul 1.8.2 al autorizarii de punere pe piata si orice actualizari
uiterioare ale PMR aprobate de CHMP.

In ceea ce priveste ghidurile CHMP privind Sistemele de management ale riscului pentru

medicamentele de uz uman, orice versiune actualizatd a PMR trebuie depusa in acelasi timp cu
urmatorul Raport periodic actualizat referitor la siguranta (RPAS).
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In plus, versiunea actualizatd a PMR trebuie depusa:

. Cand se primesc informatii noi care pot avea impact asupra Specificatiei de siguranta actuale,
Planului de farmacovigilenta sau activitatilor de reducere la minimum a riscului
o In decurs de 60 de zile de la atingerea unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de

reducere la minimum a riscului
o La cererea Agentiei Europene a Medicamentului
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE (Cutie cu 2, 8 sau 24 plasturi)

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Livensa 300 micrograme/24 ore, plasture transdermic
Testosteron

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE HNe

1 plasture de 28 cm® contine testosteron 8,4 mg si elibereaza 300 micrograme in 24 ore.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine, de asemenea: sorbitan oleat, copolimer 2-etilhexilacrilat—-1-vinil-2-pirolidona, E110, E180,
pigment albastru de ftalocianina de cupru, polietilend, film din polieste’ siliconat.

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

2 plasturi transdermici
8 plasturi transdermici
24 plasturi transdermici

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se aplica imediat dupa scoatereadin piic.

A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrare transdermica:

6. A:I‘ENTIONRE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se 13sa la indemana si vederea copiilor.

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

| 8. DATADE EXPIRARE |

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.
A nu se pastra la frigider sau 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 PIAI;\_ |

Warner Chilcott Deutschland GmbH
Dr.-Otto-R6hm-Strasse 2-4

64331 Weiterstadt

Germania

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

EU/1/06/351/001-003

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de presciipfiec medicala.

[ 15.  INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE |

[ 16. INFORMATIi iN BRAILLE |

Livensa
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Indoiti aici pentru a inchide.

‘ Informatii care trebuie sa apara pe partea interioara a partii indoite

Cand trebuie aplicat plasturele:

Plasturele trebuie schimbat de doud ori pe saptamana. Alegeti-va cele doua zile si bifati casuta
respectiva. Schimbati plasturele numai in aceste doua zile:

Duminica + Miercuri

Luni + Joi

Marti + Vineri

Miercuri + Sambata

Joi + Duminica

Vineri + Luni

Sambata + Marti

OO0OO0O0O0OO0O0

Continuati sa utilizati plasturii pe durata prescrisa de catre medic.
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

PLIC

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

Livensa 300 micrograme/24 ore, plasture transdermic
Testosteron
Administrare transdermica.

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4, SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

1 plasture transdermic

1 plasture de 28 cm? contine testosteron 8,4 mg si elibereaza 300 micrograme in 24 ore.
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Livensa 300 micrograme/24 ore, plasture transdermic
Testosteron

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

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

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

- Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastra. Nu trebuie sd-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

- Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau dacd observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugam sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

A

In acest prospect gasiti:

Ce este Livensa si pentru ce se utilizeaza
Tnainte sa utilizati Livensa

Cum s utilizati Livensa.

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Livensa

Informatii suplimentare

o E

1. CE ESTE LIVENSA SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

Livensa este un plasture transdermic ce elibereaza in mod censtant cantitati mici de testosteron, care
este absorbit prin piele, in singe. Testosteronul din conipozitia Livensa este identic cu hormonul
produs Tn mod natural de citre organism, la barbati-si la' femei.

Dupa indepartarea ovarelor, concentratia de wastosteron scade la jumatate, comparativ cu cea de
dinaintea operatiei. Scaderea concentratiei fic testosteron a fost asociatd cu o dorinta sexuala scazuta,
reducerea gandurilor cu caracter sexual i rcducerea excitatiei sexuale. Aceste probleme pot determina
disconfort personal sau probleme inelatiile intime. Termenul medical pentru aceasta afectiune este de
»disfunctie sexualad cu diminuared libidoului”, numitad si DSDL.

Livensa este utilizat pentru tratarea DSDL.

Livensa este destinat util zarit de catre femei cu varsta de pana la 60 ani care:
- au o dorinta sexuala scazuta, care determina disconfort sau ingrijorare si
- au suferit o operatie de indepartare a ambelor ovare si

- au suferit o operatie de indepartare a uterului (histerectomie) si

- urmeaza fratament cu estrogeni.

Este pesibil 5a dureze mai mult de o lund pana cand veti observa o imbunatatire. Daca dupa 3-6 luni de
tratarnent, nu observati un efect pozitiv al utilizarii Livensa, trebuie sd va informati medicul, care va va
sugeia intreruperea tratamentului.

2. INAINTE SA UTILIZATI LIVENSA

Nu utilizati Livensa

- daca sunteti alergica (hipersensibild) la testosteron sau la oricare dintre celelalte componente ale
Livensa (vezi punctul ,,Informatii suplimentare” de la sfarsitul acestui prospect).

- daca stiti cd ati avut in trecut, daca aveti in prezent sau daca credeti ca ati putea avea cancer de
san sau orice alt tip de cancer pe care medicul dumneavoastra 1-a descris ca fiind determinat sau
stimulat de hormonii feminini estrogeni; aceste cancere sunt numite cancere ,,dependente de
estrogeni”.
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- daci aveti orice alta afectiune datoritd careia medicul dumneavoastra considera ca nu trebuie sa
utilizati estrogen si/sau testosteron.

Aveti grija deosebita cand utilizati Livensa

- daca ati avut in trecut boli de inima, de ficat sau de rinichi. Edemele pot fi o complicatie grava
datoratd dozelor mari de testosteron; cu toate acestea, nu se prevede aparitia acestuia in cazul
dozei mici de testosteron administrata prin plasturele Livensa.

- daca aveti un cancer al mucoasei care acopera Uterul (cancer endometrial), trebuie sa stiti ca
exista putine informatii disponibile cu privire la efectele testosteronului asupra mucoasei care
acopera uterul (endometrul)

- dacd aveti diabet zaharat, intrucat testosteronul poate scadea concentratia de glucoza din sange.

- daca ati avut in trecut acnee intensa de tip adult, pilozitate pe corp sau pe fata, caderea parului,
marirea clitorisului, Ingrosarea vocii sau raguseala.

Daci aveti una dintre problemele enumerate mai sus, intrebati-va medicul Thainte de a incepe s3
utilizati Livensa. Medicul va va sfatui ce trebuie sa faceti.

Eficacitatea Livensa este redusa, Tn cazul in care urmati tratament cu un anumit tio de estrogen
(,estrogeni ecvini conjugati”). De aceea, trebuie sa discutati cu medicul dumne&voastra despre tipul de
estrogen pe care 1l utilizati; medicul va va indica ce tip de estrogen puteti utiliza impreuna cu Livensa.

Daca intrerupeti tratamentul cu estrogen, trebuie sa intrerupeti si utilizarca _1vensa. Nu uitati ca
administrarea estrogenilor trebuie sa se faca numai pe cea mai scurtd durata posibil.

Utilizati Livensa numai atat timp cat observati existenta unui-efect pozitiv al tratamentului. Nu exista
informatii privind siguranta unui tratament cu Livensa mai‘iung de 12 luni.

Sunt disponibile date limitate privind utilizarea la femeile cu vérsta peste 60 ani. Livensa este destinat
pentru utilizare de catre femei cu varsta sub 60 ani-!a ¢aie s-au indepartat ambele ovare si uterul.

Nu se stie daca Livensa creste riscul de cancer de san si de cancer endometrial. Medicul va va
supraveghea cu atentie pentru a depista aparijia cancerului de San si a cancerului endometrial.

Copii si adolescenti
Nu se recomanda utilizarea Livensa la copii si adolescenti.

Folosirea altor medicamen‘e
Va rugdm sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice alte
medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Spuneti medicului dumneavoastra daca luati tratament de subtiere a singelui (anticoagulant).

Sarcina si aidptarea

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari, Tnainte de a lua orice
medicament.

Livensa este indicat numai pentru femeile aflate la menopauza, menopauza instalata in urma
1ndepartarii ovarelor si a uterului. Nu utilizati Livensa daca sunteti sau banuiti ca sunteti gravida sau
daca puteti raimane gravida, deoarece acest medicament poate dauna copilului nenascut.

Nu utilizati Livensa in cazul in care aldptati, deoarece poate dauna copilului.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
In timp ce utilizati Livensa, puteti conduce vehicule si folosi utilaje.
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3.  CUM SA UTILIZATI LIVENSA

Utilizati intotdeauna Livensa exact aga cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie s discutati cu
medicul sau cu farmacistul daca nu sunteti sigura in legatura cu instructiunile sau daca doriti mai
multe informatii. Doza uzuala este de un plasture de doud ori pe saptamana (la fiecare 3 sau 4 zile),
vezi mai jos ,,Cum si cand sa schimbati plasturele”. Substanta activa este eliberata din plasture, in mod
constant, pe durata a 3 sau 4 zile (corespunzand dozei de 300 micrograme per 24 ore) si este absorbita
prin piele.

Unde sa aplicati plasturele
- Aplicati plasturele la nivelul abdomenului inferior, sub talie. Nu lipiti plasturele la nivelul
séanilor sau feselor.

Asigurati-va ca pielea de la locul de aplicare este:

v/ curata si uscata (fard lotiuni, creme si pudre)

v/ cat mai neteda posibil (fara riduri sau cute majore ale pielii)

v' nu este tdiatd sau iritata (fard eruptii sau alte prodienie de piele)
v' improbabil sa se frece excesiv de imbracamiire

v' de preferinta fara par.

- Cand schimbati plasturele, aplicati noul plasture pe o zona diferita de piele de pe abdomen,
altfel creste riscul de aparitie a unei iritatii pe piele.

- Purtati numai un singur plasture odata

- Daca utilizati si plasturi cu estrogen, asigurati-va ca plasturele Livensa si plasturele cu estrogen
nu se suprapun.

- Timp de cel putin osiptiinana dupa indepartarea unui plasture, nu trebuie sa aplicati unul nou in
aceeasi zona.

Cum s aplicati plasturele
Pasul 1 Rupeti plicul pentru a-1 deschide. Nu utilizati foarfece, pentru a nu deteriora, din greseala,
plasturcle. Scoateti plasturele. Aplicati plasturele imediat dupa ce l-ati scos din plic.

Pasul 2 Tinind plasturele, indepartati jumatate din invelisul de protectie care acopera partea adeziva a
plasturelui. Nu atingeti cu degetele partea adeziva a plasturelui.

D
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Pasul 3 Aplicati partea adeziva a plasturelui pe zona aleasa de piele. Apasati ferm partea adeziva a
plasturelui pe locul respectiv, timp de aproximativ 10 secunde.

Pasul 4 Indoiti usor plasturele si indepartati cu grija cealaltd jumitate a invelisului de protectie.
Apasati ferm intregul plasture pe piele, cu palma, timp de aproximativ 10 secunde. Verificati
cu degetele daca marginile plasturelui sunt bine lipite. In cazul in care o zona a plastureiti se
desprinde, apasati zona respectiva.

Cum si cand sa schimbati plasturele

- Va trebui sd schimbati plasturele la fiecare 3 sau 4 zile, ceea ce inseamna sa utilizati doi
plasturi pe siptamana. Aceasta inseamna ca veti purta vz plasture timp de 3 zile, iar pe celalalt
timp de 4 zile. Alegeti-va doua zile ale saptamanii Tn cara Cotiti sa schimbati plasturele;
schimbati Tntotdeauna plasturele Tn aceste doua zile @ie saptamanii.

De exemplu: Daci doriti sa incepeti tratamentul intr-o zi de luni, va trebui sa schimbati
intotdeauna plasturele in zilele de joi si luni:

Dumirica + Miercuri
Luni= Joi

IMarti + Vineri
Miercuri + Sambata
Joi + Duminica
Vineri + Luni
Sambata + Marti

00000 <0

Pentru a va amnti-mai usor, bifati pe cutie zilele pe care le-ati ales pentru schimbarea
plasturelui.

- Tn ziua aleasd pentru schimbarea plasturelui, indepartati plasturele utilizat si aplicati imediat
unui now, pe o zona diferita de piele de pe abdomen. Continuati tratamentul atat timp cat
medical va recomanda acest lucru.

- Indoiti in jumatate plasturele utilizat, cu partea adeziva spre interior, apoi aruncati-l intr-un loc
ferit, pentru a nu ajunge la indemana copiilor (de exemplu, ntr-un cos de gunoi).
Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere (nu le aruncati in toaleta). intrebati
farmacistul cum sa eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare. Aceste masuri vor
ajuta la protejarea mediului.

Cum trebuie sa procedati la dus, baie si exercitii fizice?

Puteti face dus, baie, puteti inota si face exercitii fizice in mod normal 1n timp ce purtati plasturele.
Plasturele va ramane aplicat pe piele in aceste situatii. Totusi, zona in care este aplicat plasturele nu
trebuie frecata intens.
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Cum trebuie si procedati cand faceti plaja?
Asigurati-va intotdeauna ca plasturele este acoperit de imbracaminte.

Ce trebuie sa faceti daca plasturele sau marginile sale se desprind sau in cazul caderii
plasturelui?

Daca plasturele incepe sa se desprinda, il puteti lipi la loc apasandu-l cu fermitate. Daca nu puteti lipi
plasturele, inlaturati-l si utilizati unul nou. Continuati sa utilizati aceeasi schema de schimbare a
plasturilor in zilele alese, chiar daca va determina indepartarea unui plasture dupa ce l-ati purtat mai
putin de 3-4 zile.

Daca utilizati mai multi plasturi decét trebuie

Daca ati aplicat mai mult de un plasture odata

Indepirtati toti plasturii aplicati pe piele si discutati cu medicul sau farmacistul; ei va vor recomarida
cum sa continuati tratamentul cu Livensa. Supradozajul cu Livensa este putin probabil, in conditiile
utilizarii conform recomandarilor, deoarece, dupa indepartarea plasturelui, testosteronul este inliturat
rapid de catre organism.

Daca uitati sa utilizati un plasture

Daca uitati sa schimbati un plasture

Schimbati plasturele imediat ce va amintiti, apoi continuati cu schema normaid de schimbare a
plasturilor in zilele alese, chiar daca va determina indepartarea unui plasturs dupa ce l-ati purtat timp
de mai putin de 3-4 zile.

Pastrand schema normala de schimbare a plasturilor, va va fi mai usor sa va reamintiti cand trebuie sa
va schimbati plasturele.

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

4, REACTII ADVERSE POSIBILE
Ca toate medicamentele, Livensa poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate persoanele.

Informati-va imediat medicul:

- daca observati caderea parului (o reactie adversa frecventa care poate afecta cel mult 1 persoana
din 10), marirea clitorisului (o reactie adversa mai putin frecventa care poate afecta cel mult 1
persoana din 100), cre;terza pilozitatii la nivelul barbiei si al buzei superioare (o reactie adversa
foarte frecventa ca'epoate afecta mai mult de 1 persoand din 10), ingrosarea vocii sau raguseala
(o reactie adversa frecventd), chiar daca aceste reactii sunt usoare. Ele sunt, de regula,
reversibile dina intreruperea tratamentului cu Livensa.

Va trebui s3 va autoevaluati n ceea ce priveste aparitia acneei intense (o reactie adversa
frecvents), a cresterii pilozitatii la nivelul fetei, a caderii parului, ingrosarii vocii i maririi
clitworisului, toate acestea putand fi semnele unor reactii adverse determinate de testosteron,
substanta activa a Livensa.

- daca observati reactii ale pielii la nivelul locului de aplicare (o reactie adversa foarte frecventa),
cum sunt inrosirea pielii, edem sau aparitia basicilor (flictene). In cazul aparitiei unor reactii
severe la locul de aplicare, tratamentul trebuie intrerupt.

Alte reactii adverse frecvente

Majoritatea acestora sunt usoare si reversibile.
- migrena

- insomnie/incapacitate de a dormi bine

- dureri la nivelul sénilor

- crestere in greutate

- durere de stomac
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Alte reactii adverse mai putin frecvente
Majoritatea acestora sunt usoare si reversibile.

sinuzita (inflamatia sinusului nazal)

valori anormale ale factorului de coagulare

hipersensibilitate (reactii alergice)

pofta de mancare crescuta

agitatie

anxietate

tulburarea atentiei

disgeuzie (perturbarea simtului gustului)

tulburari de echilibru

parestezie orald (senzatie de furnicituri sau de amorteald la nivelul gurii)
atac ischemic tranzitor (accident vascular cerebral minor)

diplopie (vedere dubla)

inrosirea ochilor

palpitatii (batai rapide si neregulate ale inimii)

congestie nazala

senzatie de constrictie la nivelul gatului

diaree

senzatie de uscdciune a gurii

greatd

eczema

transpiratii In exces

acnee rozacee (inrosirea fetei)

artrita

chist mamar

marirea clitorisului

prurit genital (senzatie de mancarime la nival genital)

senzatie de arsura vaginala

anasarca (umflarea generalizata la mive!un pielii)

astenie (lipsa de energie si puters)

senzatie de constrictie la nivelul pieptului

disconfort la nivelul pieptului

valori anormale ale fibrincgenului Tn sdnge (coagulare anormala a sangelui)
frecventa cardiaca creccutd

valori crescute ale 3!anin aminotransferazei, aspartat aminotransferazei, bilirubinei sanguine,
teste functional¢ rieoatice anormale, valori crescute ale trigliceridelor in snge, (toate fiind
masuri ale fuiictiei hepatice).

Daca vreuna dintie reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionatd i acest prospect, va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra.

CUM SE PASTREAZA LIVENSA

A nu se lasa la Indemana si vederea copiilor.

Nu utilizati Livensa dupa data de expirare inscrisa pe cutie si pe plic dupa EXP. Data de
expirare se referd la ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.

A nu se pastra la frigider sau congela.

Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei (nu le aruncati in toaleta) sau a reziduurilor
menajere. Intrebati farmacistul cum sa eliminati medicamentele care nu va mai sunt necesare.
Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.
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6. INFORMATII SUPLIMENTARE

Ce contine Livensa
Substanta activa este testosteronul. Fiecare plasture contine testosteron 8,4 mg, care elibereaza
300 micrograme testosteron n decurs de 24 ore.

Celelalte componente sunt: sorbitan oleat, copolimer 2-etilhexilacrilat—1-vinil-2-pirolidona.
Stratul de suport

Membrana de sustinere translucida, din polietilena, inscriptionata cu cerneald, care contine sunset
yellow FCF (E110), latolrubina BK (E180) si pigment albastru de ftalocianina de cupru.

Invelisul de protectie ocluziv

Film din poliester siliconat.

Cum arati Livensa si continutul ambalajului

Livensa este un plasture subtire, transparent, oval, pe care este inscriptionat ,,TO01”.

Fiecare plasture este ambalat intr-un plic.

Sunt disponibile urmatoarele marimi de ambalaj: 2, 8 si 24 plasturi. Este posibil ca nu toate marimile
de ambalaj sa fie comercializate.

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul
Warner Chilcott Deutschland GmbH
Dr.-Otto-R6hm-Strasse 2-4

64331 Weiterstadt

Germania

Warner Chilcott France

Parc d’activité de la Grande Bréche
5 rue Désir Prévost

91070 Bondoufle

Franta

Acest prospect a fost aprobat in

Informatii detaliate privind acest ‘nedicament sunt disponibile pe website-ul Agentiei Europene a
Medicamentului http://www.ema.europa.eu
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ANEXA IV

JUSTIFICARE PENTRU O REINNQi2E SUPLIMENTARA
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Justificare pentru o reinnoire suplimentara

Avand 1n vedere datele obtinute ulterior acordarii autorizatiei initiale de punere pe piatd, CHMP
considera ca raportul intre beneficiile si riscurile implicate de Livensa ramane unul pozitiv, dar
recomanda ca profilul de siguranta al acestuia sa fie monitorizat strict din urmatoarele motive:

Administrarea 1n afara indicatiilor autorizate reprezinta un risc privind siguranta. Preocuparea CHMP
este legata de faptul ca datele provenite din studiul THIN (The Health Improvement Database - Baza
de date privind ameliorarea starii de sanatate) sugereaza ca in aproximativ 70% din cazuri,
medicamentul este utilizat in afara indicatiilor autorizate.

CHMP a decis cd DAPP trebuie sa continue sa depunda RPAS-uri la intervale de 6 luni.
Prin urmare, avand in vedere profilul de siguranta al Livensa, care impune depunerea de RPAS-ur! la

intervale de 6 luni, CHMP a stabilit ca DAPP are obligatia de a depune o cerere de reinnoire
suplimentara in termen de 5 ani.
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