ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

OXERVATE 20 micrograme/ml picaturi oftalmice, solutie

2.  COMPOZITIA CALITATIVA S| CANTITATIVA
Un ml de solutie contine cenegermin* 20 micrograme.
* Forma recombinantd de factor uman de crestere a celulelor nervoase, produs pe Escherichia Coli.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Picaturi oftalmice, solutie (picaturi oftalmice).

Solutie limpede, incolora. pH 7,0-7,4 si osmolaritate 280-320 mOsm/kg.
4, DATE CLINICE

4.1. Indicatii terapeutice

Tratamentul cheratitei neurotrofice moderate (defect epitelial persistent) sau severe (ulcer cornean) la
adulti.

4.2  Doze si mod de administrare

Tratamentul trebuie initiat sub supravegherea unui medic oftalmolog sau al unui profesionist ih
domeniul sanatatii, specializat Tn oftalmologie.

Doze

Adulyi

Doza recomandata este de o picaturd de OXERVATE la nivelul sacului conjunctival al
ochiului(ochilor) afectat(ti) de 6 ori pe zi, la interval de 2 ore, Tncepand de dimineata si pe parcursul a
12 ore. Tratamentul trebuie continuat timp de 8 saptamani.

Pacientii cu infectie oculara trebuie tratati Thainte de a se Tncepe tratamentul cu OXERVATE (vezi
pct. 4.4).

Daca se omite o doza, tratamentul trebuie continuat in mod normal, la urmatoarea administrare
programatd. Doza omisa poate fi administratd ulterior, in intervalul de 12 ore care reprezintd perioada
de valabilitate a flaconului zilnic. Pacientilor trebuie si li se recomande sa nu instileze mai mult de o
picétura in ochiul(ii) afectat(ti) la fiecare administrare.

Grupe speciale de pacienyi

Varstnici
Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu varsta de 65 ani si peste.

Insuficienta hepatica si renala
Medicamentul nu a fost studiat la pacienti cu insuficienta hepatica sau renala. Cu toate acestea, Nu se
considera necesara ajustarea dozei la aceste grupe de pacienti.
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Copii si adolescenyi
Siguranta si eficacitatea acestui medicamente la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani nu au fost
stabilite. Nu sunt disponibile date.

Mod de administrare

Numai pentru administrare oftalmica.

Precauyii care trebuie luate inaintea administrarii medicamentului:
Pacientii trebuie instruiti sa se spele pe maini inainte de utilizare.

OXERVATE trebuie administrat numai impreund cu sistemul de distributie asociat (cu un adaptor
pentru flacon si pipete), conform instructiunilor prezentate la pct. 6.6.

Pentru aplicare trebuie utilizata o pipeta individuala.

Daca se administreaza mai mult de un medicament cu administrare oftalmica locala, picaturile
oftalmice trebuie administrate la interval de cel putin 15 minute, pentru a se evita diluarea celuilalt
medicament. Daca se administreaza un unguent oftalmic, gel sau alte picaturi oftalmice vascoase,
acestea trebuie administrate la interval de 15 minute dupa tratamentul cu OXERVATE (vezi si pct.
4.5).

Tn cazul in care se utilizeaza concomitent lentile de contact, vezi pct. 4.4.

Pentru instructiuni privind prepararea si manipularea medicamentului Thainte de administrare, vezi
pct. 6.6.

4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
4.4. Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Risc de cheratolizi sau perforatie iminenti a corneei

Inainte de a incepe tratamentul cu OXERVATE este importanti evaluarea riscului de cheratoliza sau
perforatie iminentd a corneei si a necesitatii efectuarii unei interventii chirurgicale de urgenta sau a
unei alte proceduri, deoarece cenegermin nu trebuie administrat la pacientii care necesita interventie
chirurgicala imediata.

Reactii oculare

OXERVATE poate provoca pacientului disconfort ocular usor pana la moderat, cum este durerea
oculara. Se recomanda pacientului sa se adreseze medicului in cazul in care nu este sigur de efectul
medicamentului sau daci dezvolta una sau mai multe reactii oculare severe.

Utilizarea corticosteroizilor sau a picaturilor oftalmice care contin conservanti

Utilizarea medicamentelor topice oftalmice despre care este cunoscut faptul ca inhiba cicatrizarea
epiteliala, inclusiv corticosteroizii sau picaturile oftalmice care contin conservanti, cum este clorura de
benzalconiu, polyquaternium-1, bromura de benzododeciniu, cetrimida si alti derivati de amoniu
cuaternar, trebuie evitata in timpul tratamentului cheratitei neurotrofice, deoarece acestea pot sa
interfereze cu cicatrizarea corneana (vezi pct. 4.5).

Infectii oculare



Orice infectie oculara trebuie tratata inaintea administrarii OXERVATE. Tn cazul in care apare o
infectie oculara, administrarea OXERVATE trebuie intrerupta pana la remiterea infectiei (vezi
pct. 4.2).

Neoplasm ocular

Tn mod teoretic, cenegermin poate influenta neoplasmele oculare, deoarece este un factor de crestere.
OXERVATE trebuie administrat cu precautie la pacientii cu neoplasm ocular. Se recomanda
continuarea monitorizarii acestor pacienti in timpul si dupa tratamentul cu acest medicament n ceea ce
priveste evolutia neoplasmului.

Lentile de contact

Pacientii trebuie instruiti sd scoata lentilele de contact inainte de a utiliza OXERVATE si si astepte
15 minute dupa instilarea dozei inainte de reinsertie, deoarece prezenta lentilelor de contact (fie
terapeutice, fie corective) ar putea limita, teoretic, distributia cenegermin in zona cu leziunea corneana.
4.5, Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Alte medicamente topice oftalmice pot fi utilizate Tn timpul tratamentului cu OXERVATE atunci cand
se administreaza la interval de 15 minute, cu exceptia medicamentelor despre care se cunoaste faptul
ca inhiba cicatrizarea epiteliala (de exemplu corticosteroizi sau picaturi oftalmice care contin
conservanti cum sunt clorura de benzalconiu, polyquaternium-1, bromura de benzododeciniu,
cetrimida si alti derivati de amoniu cuaternar) (vezi 4.2 si 4.4). In cazul in care se utilizeaza unguent
oftalmic, gel oftalmic sau alte picaturi oftalmice vascoase, trebuie administrat mai intdi OXERVATE.
Nu s-au efectuat studii privind interactiunile cu alte medicamente.

Avand 1n vedere faptul ca absorbtia sistemica a cenegermin dupa administrarea medicamentului este
neglijabild sau nu este detectabila, nu se anticipeaza interactiuni medicamentoase.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Datele provenite din utilizarea cenegermin la femeile gravide sunt inexistente. Studiile la animale cu
cenergemin nu au evidentiat efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de
reproducere in cazul administrarii subcutanate (vezi pct. 5.3).

Expunerea sistemica la cenegermin este neglijabila sau inexistenta.

Ca masura de precautie, este preferabil sa se evite administrarea OXERVATE in timpul sarcinii.
Alaptarea

Nu se cunoaste daca cenergemina se excreta in lapte la om.

Nu se poate exclude un risc pentru nou-nascuti/sugari.

Trebuie luata decizia fie de a intrerupe alaptarea, fie de a intrerupe/de a se abtine de la acest tratament,
avand 1n vedere beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului pentru femeie.

Fertilitatea
Nu exista date cu privire la efectul cenegermin asupra fertilitatii la om.

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



Tratamentul are influenta mica asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje, deoarece
poate provoca vedere Tncetosata temporara sau alte tulburiri de vedere, despre care se anticipeaza ca
vor dura cateva minute dupa instilare. Daca apare vedere incetOsata la instilare, pacientul trebuie sa
astepte pana cand vederea devine clara, inainte de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8. Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

Cele mai frecvent raportate reactii adverse la pacientii cu cheratita neurotrofica carora li s-a
administrat tratament cu OXERVATE in timpul studiilor clinice includ durere oculara (11,1 %),
inflamatie oculara (8,3 %), care poate include inflamatie a camerei anterioare si hifema, hiperlacrimare
(5,6 %), cu simptome cum sunt secretie oculara, durere la nivelul pleoapei (5,6 %) si senzatie de corp
strain 1a nivelul ochiului (5,6 %).

Durerea oculara a fost reactia adversa cel mai frecvent raportata, urmata de iritatie oculara si senzatie
oculara anormald, atunci cand s-a luat in considerare intreaga populatie tratata cu acest medicament
(adica si populatia inclusa n studii clinice cu alte indicatii decét cea de cheratita neurotrofica).

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Urmatoarele reactii adverse prezentate mai jos au fost observate in cadrul studiilor clinice la pacienti
cu keratita neurotrofica carora li s-a administrat tratament cu OXERVATE 20 pg/ml.

Reactiile adverse la medicament sunt prezentate mai jos in functie de clasificarea MedDRA pe aparate,
sisteme si organe (ASO si termenul preferat).

Acestea sunt prezentate pe aparate, sisteme si organe si clasificate conform urmatoarei conventii:
foarte frecvente (>1/10); frecvente (>1/100 si <1/10); mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100); rare
(>1/10000 si <1/1000), foarte rare (<1/10000) sau cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata
pe baza datelor disponibile).

Clasificarea pe aparate, - . 9
: rea pe ap Frecventa Reactie adversa
sisteme sl organe
oL .. Mai putin
Infectii si infestari put Abces cornean
frecvente
Tulburari ale sistemului
Frecvente Cefalee
nervos
Foarte <
Durere oculara
frecvente
Inflamatie oculara, durere la nivelul pleoapei, senzatie
. de corp strain la nivelul ochiului, hiperlacrimare,
Tulburari oculare Frecvente P st . . 1, Aip R
blefarita, hiperemie conjunctivala, fotofobie, iritatie
oculara, depuneri la nivelul corneei.
Mai putin o «
puy Neovascularizatie corneana
frecvente

Raportarea reactiilor adverse suspectate

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

4.9 Supradozaj
Supradozajul local este putin probabil si apara sau sa fie asociat cu toxicitate. Supradozajul local cu

cenegermin poate fi contracarat prin spélarea ochiului(ochilor) cu apa calduta.
5


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

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1. Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: oftalmologice, alte preparate oftalmologice, codul ATC: S01XA24

Mecanism de actiune

OXERVATE contine cenegermin, o forma recombinanta de factor uman de crestere a celulelor
nervoase.

Factorul de crestere a celulelor nervoase este o proteina endogena implicata in diferentierea si
ntretinerea neuronald, care actioneaza prin intermediul receptorilor factorului de crestere a celulelor
nervoase cu afinitate crescuta (TrkA) si cu afinitate scazutd (p75NTR) specifica. Receptorii factorului
de crestere a celulelor nervoase sunt exprimati la nivelul segmentului anterior al ochiului (cornee,
conjunctiva, iris, corp ciliar si cristalin), la nivelul glandelor lacrimale si la nivelul tesuturilor
intraoculare ale segmentului posterior. Tratamentul cu cenegermin administrat sub forma de picaturi
oftalmice are drept obiectiv refacerea integritatii corneene.

Efecte farmacodinamice

Diverse date in vitro si in vivo provenite de la studii la animal au demonstrat ca cenegermin se leaga
de receptorii tinta si favorizeaza transductia si proliferarea semnalului celulelor neuronale si epiteliale
corneene.

Experimentele desfasurate in vitro si in vivo cu biomateriale umane au ilustrat de asemenea activitatea
biologica a cenegermin in ceea ce priveste afinitatea receptoriala si potenta, cresterea si diferentierea

neuronala.

Eficacitate si siguranta clinicd

Eficacitatea si siguranta OXERVATE au fost evaluate in cadrul a doua studii clinice multicentrice,
randomizate, dublu-orb, controlate cu vehicul (NGF0212 si NGF0214) la pacienti cu cheratita
neurotroficd moderata (defect epitelial persistent) sau severa (ulcer cornean) refractara la tratamente
nechirurgicale. Tn cadrul ambelor studii, pacientilor li s-a administrat OXERVATE sau un vehicul la
nivelul ochiului (ochilor) afectat(ti) de 6 ori pe zi, timp de 8 saptamani si au fost inclusi intr-o perioada
de urmarire.

Studiul NGF0214 a inrolat 48 pacienti (varsta medie 65+14 ani, interval 33-94 ani) tratati cu
OXERVATE 20 pg/ml sau vehicul (24 pacienti per grup). Studiul NGF0212 a inrolat un numar total
de 174 pacienti (varsta medie 61+16 ani, interval 18-95 ani), care au fost expusi la OXERVATE si la
vehicul fara excipientul L-metionind; 156 pacienti au fost evaluati independent pentru eficacitate, prin
compararea administrarii unor doze diferite din medicamentul care contine cenegermin 20 pg/ml si
10 pg/ml cu administrarea unui vehicul (52 pacienti per grup).

Tabelul de mai jos prezinta un sumar al rezultatelor vindecarii corneene complete Th cazul defectului
epitelial persistent sau ulcerului cornean (criteriul final principal, definit prin diametrul maxim la
colorarea cu fluoresceind a corneei <0,5 mm) dupa 4 si 8 saptamani de tratament pentru pacientii
carora li s-a administrat OXERVATE 20 pg/ml sau vehicul Tn cadrul celor doua studii.

Studiul NGF0214 Studiul NGF0212
Rezultate dupa 4 si 8 saptamani de tratament Saptima | Sdptdma | Siptima | Saptima
na4 na 8 na4 na 8
Rata de vindecare corneeana OXERVATE 96,5 % 69,6 % 58,0 % 74,0 %
completi vehicul | 375% 29,2 % 19,6 % 43,1 %
(valoarep) | (0,191) (0,006) (0,001) (0,002)
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Procentul pacientilor care au prezentat disparitia completa a leziunilor corneene (gradul 0 pe scara
Oxford modificata), modificarea mediei celor mai mici patrate in punctajul acuitatii vizuale la distanta
cu cea mai buna corectie fatad de momentul initial (literele din Studiul retinopatiei diabetice cu
tratament precoce (ETDRS, Early Treatment Diabetic Retinopathy Study) si orice imbunatatire a

fata de momentul initial > 0) au fost evaluate, de asemenea, dupa 8 saptimani de tratament in ambele
studii si sunt rezumate 7n tabelul de mai jos.

Rezultate dupa 8 saptamani de tratament Studiul NGF0214 | Studiul NGF0212
Disparitia completa a leziunilor OXERVATE 22,7 % 214 %
corneene Vehicul 4,2 % 10,0 %
(valoare p) (0,062) (0,157)
Acuitatea vizuala la distanta cu cea mai OXERVA.TE 6,11 11.9
bun corectie Vehicul 3,563 6,9
(valoare p) (0,243) (0,213)
Sensibilitate corneana 1n interiorul OXERVATE 12,2% 76,3 %
leziunii Vehicul 60,0 % 68,4 %
(valoare p) (0,458) (0,442)

Pacientii considerati ca fiind complet vindecati la sfarsitul tratamentului de 8 saptamani cu
OXERVATE nu au avut tendinta de recurenta in perioada de urmarire de 12 luni a studiului
NGF0212. Tn mod specific, peste 80% dintre cei 31 pacienti vindecati dupa tratamentul initial cu
OXERVATE 20 pg/ml si pentru care a fost disponibil un raspuns, au continuat sa prezinte vindecare
la sférsitul perioadei de urmarire de 12 luni,.

Copii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu acest medicament la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in
cheratita neurotrofica (vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2 Proprietati farmacocinetice

Absorbtie

Cenegermin este absorbit in principal de la nivelul ochiului prin producere de lacrimi si prin canalul
nazo-lacrimal; o cantitate mai mica este absorbita in principal la nivelul conjunctivei si tesutului peri-
orbital i, in masura mai mica, prin intermediul corneei, in urma administrarii oftalmice.

Stabilirea profilului farmacocinetic la pacientii inclusi Tn studii nu a evidentiat niciun efect de
acumulare al cenegermin. n general, absorbtia sistemici a OXERVATE este neglijabila.

Distributie

Dupa administrarea picaturilor oftalmice, cenegermin este distribuit in mod special la nivelul partii
anterioare a ochiului, cu toate ca un studiu cu cenegermin radiomarcat administrat la sobolan a
demonstrat cd acesta ajunge si la nivelul retinei si partilor posterioare ale ochilor, in cazul utilizarii de
doze semnificativ mai mari decét cele administrate prin picaturi oftalmice la om pentru tratamentul
cheratitei neurotrofice. In cazul administrarii dozelor recomandate pentru afectiunile oculare,
cenegermin nu este distribuit la nivelul tesuturilor organismului, deoarece nu exista o absorbtie
sistemici care sd depaseasca concentratiile naturale la momentul initial.

Metabolizare

Cenegermin administrat pe cale oftalmica este eliminat in principal prin secretie lacrimala iar restul
este metabolizat Tn principal prin intermediul proteazelor tisulare locale.
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Eliminare
Cenegermin administrat prin picaturi oftalmice este eliminat in principal prin secretii lacrimale.
5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei (sistemul nervos central), toxicitatea dupa doza unica,
toxicitatea dupa doze repetate, si toxicitatea asupra functiei de reproducere si dezvoltarii embrio-fetale,
dezvoltarii pre- si post-natale in cazul administrarii oftalmice (picaturi oftalmice), intravenoase si/sau
administrarii subcutanate.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1. Lista excipientilor

Trehaloza dihidrat

Manitol

Hidrogenofosfat disodic anhidru
Dihidrogenofosfat de sodiu dihidrat
Hidroxipropilmetilceluloza

Polietilen glicol 6000

L-Metionina

Apa pentru preparate injectabile

Acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului)
Hidroxid de sodiu (pentru ajustarea pH-ului)
Azot

6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

Flaconul sigilat:
3 ani.

Flaconul deschis

Dupa deschidere, medicamentul trebuie pastrat la temperaturi sub 25 °C si utilizat in decurs de 12 ore
in cazul pastrarii la 25 °C.

Din punct de vedere microbiologic, metoda de deschidere (prin conectarea adaptorului pentru flacon la
flacon) previne riscul contaminarii microbiene

6.4  Precautii speciale pentru pastrare

Flacoane OXERVATE

Farmacie (flacon nedeschis)
Cutia de carton continand flacoanele pentru administrare saptamanala trebuie pastrata la congelator (-
20 °C 5 °C).

Pacient (flacon nedeschis)

Pacientul va primi o cutie de carton pentru administrare saptamanala, care include 7 flacoane de
OXERVATE intr-un ambalaj izolat. De indata ce pacientul se intoarce acasa (nu mai tarziu de 5 ore
din momentul Tn care pacientul primeste medicamentul de la farmacie), cutia de carton trebuie pusa in




frigider, la temperaturi de 2-8 °C. Trebuie avut in vedere faptul cd medicamentul congelat primit de la
farmacie poate necesita maximum 30 minute pentru dezghetare.

Pacient (flacon deschis)

Un flacon multi-doza individual de OXERVATE trebuie scos din frigider pentru a fi utilizat pe
parcursul unei singure zile. Fiecare flacon deschis poate fi pastrat la frigider sau la temperaturi sub
25 °C, dar trebuie utilizat in decurs de 12 ore.

Dupa acest interval de timp, continutul flaconului trebuie eliminat, chiar daca in flacon a ramas o
cantitate mica de medicament.

6.5 Natura si continutul ambalajului

1 ml de solutie sterila, fara conservanti OXERVATE in flacoane multi-doza din sticla de tip I;, ,
nchise cu un dop din cauciuc si sigiliu din aluminiu cu capsa detasabilad din polipropilena, distribuite
n cutii de carton.

Marimea ambalajului: 7 flacoane multi-doza per cutie de carton

Pacientul va primi o cutie de carton pentru administrare saptamanala, care include 7 flacoane de
OXERVATE.

Acest medicament trebuie administrat numai impreuna cu adaptoare specifice pentru flacoane si
dispozitive de unica folosinta (pipete) care vor fi furnizate separat din cutia de carton OXERVATE.
Separat vor fi furnizate 7 adaptoare pentru flacon (1 pe zi), 42 pipete (6 pe zi) si 42 tampoane
dezinfectante (6 pe zi), suficiente pentru administrarea medicamentului timp de o saptamana,
impreuna cu un card de inregistrare a dozei. De asemenea, vor fi furnizate in plus, ca materiale de
rezerva, un adaptor (1), pipete (3) si tampoane (3).

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Pacientul va primi o cutie de carton pentru administrare saptamanala cu 7 flacoane multi-doza de
OXERVATE, care trebuie pastrata in frigider pana in ziua utilizarii.

Pacientul va primi de asemenea, separat, adaptoare pentru flacon, pipete si tampoane dezinfectante.

Un flacon multi-doza individual de OXERVATE trebuie scos din frigider la aceeasi ora in fiecare
dimineata, avand in vedere schema de tratament de 12 ore. Flaconul multi-doza care contine
medicamentul trebuie preparat conform urmatoarelor instructiuni:

1) Cu mainile curate, proaspat spalate, se pune flaconul pe o suprafata plata stabila si se scoate capsa
detasabila din plastic.

2) Se scoate partea posterioara a blisterului adaptorului pentru flacon.

3) Fara a scoate adaptorul pentru flacon din blisterul acestuia, se conecteaza adaptorul pentru flacon
la flacon, impingand ferm adaptorul pentru flacon in pozitie verticala, pana cand se fixeaza in
pozitie pe gatul flaconului iar varful adaptorului strapunge dopul din cauciuc al flaconului. Dupa
ce adaptorul pentru flacon a fost conectat Th mod corect, nu trebuie indepartat de pe flacon.

4) Se scoate si se elimind blisterul adaptorului pentru flacon. Se va evita atingerea suprafetei
adaptorului.
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Pentru a extrage si administra fiecare doza de solutie OXERVATE trebuie urmati pasii de mai jos:

5)
6)
7)

8)
9)

10)

11)

Cu un tampon dezinfectant individual se sterge usor suprafata valvei de pe conectorul luer lock al
adaptorului pentru flacon. Dupa curatare, se lasa valva sa se usuce timp de aproximativ 1 minut.
Se scoate 0 pipeta din ambalajul protector al acesteia.

Se Tnsurubeaza pipeta in sens orar la conectorul luer lock al adaptorului de flacon.

Se asigura ca pistonul pipetei este impins in jos pana la capat.

Se rastoarna flaconul cu susul Tn jos, cu pipeta conectata si se trage usor de pistonul pipetei
pana cand acesta se opreste, pentru a extrage solutia in pipeta (asigurandu-se ca pistonul a atins
punctul de oprire).

Se verifica daca pipeta contine o cantitate de solutie. Bulele de aer pot provoca blocarea si pot
Tmpiedica umplerea corespunzatoare a pipetei (in special la prima extragere). Daca pipeta este
goala, se mentine flaconul cu pipeta conectata cu susul in jos, se impinge pistonul pana la capat si
se retrage incd o data.

Dupa umplerea corecta, se desface pipeta din conectorul luer lock al adaptorului pentru flacon.
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12)

13)
14)

15)

Se mentine pipeta orientata in jos, intre degetul mijlociu si police, se inclina capul spre inapoi si
se pozitioneaza pipeta deasupra ochiului afectat. Se trage in jos pleoapa inferioara. Se impinge
usor pistonul pipetei pana cand se instileaza o singura picatura in sacul conjunctival.

Dupa instilare se elimina imediat pipeta utilizata si se tamponeaza.

Daci s-a produs o eroare si picitura nu este instilata in ochi, se repeta pasii descrisi mai sus
utilizand o noua pipeta si un nou tampon.

Pe parcursul zilei, flaconul poate fi pus la loc in frigider dupa fiecare utilizare sau poate fi pastrat
la temperaturi sub 25 °C (cu adaptorul pentru flacon incd conectat).
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12-13-14

Instructiunile de administrare de mai sus (pasii 5 - 15) trebuie repetate la interval de 2 ore (de sase ori
pe zi), utilizand de fiecare data un nou tampon dezinfectant si o noua pipeta.

Flaconul si orice solutie ramasa trebuie eliminate la sfarsitul zilei si nu dupa mai mult de 12 ore din
momentul conectarii adaptorului pentru flacon (indiferent daca a ramas o cantitate de solutie Tn
flacon).

Pentru a se asigura administrarea dozei corecte la interval de 2 ore, trebuie sa i se recomande
pacientului sa seteze o alarma ca un memento pentru momentul administrarii dozei.

Pentru a controla administrarea zilnica a celor sase doze, trebuie sa i se recomande pacientului sa
utilizeze cardul de Tnregistrare a dozei saptamanale, furnizat impreuna cu sistemul de distributie.
Pacientul trebuie sa mentioneze, pe cardul respectiv, data primei utilizari a materialului sdptamanal,
ora deschiderii flaconului (adica atunci cand se conecteaza adaptorul de flacon, la flacon) si ora
instilatiilor oculare zilnice efectuate pe parcursul saptamanii.

Un nou stoc OXERVATE va fi furnizat in fiecare saptamana, pe durata perioadei de tratament.

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

7. DETINATORUL AUTORIZATIE|I DE PUNERE PE PIATA

Dompé farmaceutici S.p.A.
Via San Martino, 12
20122 Milano - Italia

Tel. +39 02 583831

Fax +39 02 58383215
E-mail: info@dompe.com

8. NUMARUL(NUMERELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/17/1197/001

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 6 iulie 2017
Data ultimei refnnoiri: 28 marti 2022
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10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11
FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR)
BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL (FABRICANTII)
RESPONSABIL(l) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA S| EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A. FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC ACTIVE SI
FABRICANTUL (FABRICANTII) RESPONSABIL(l) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) substantei(lor) biologic active

DOMPE' farmaceutici S.p.A.
Via Campo di Pile,
67100 L'Aquila, Italia

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei
DOMPE' farmaceutici S.p.A.

Via Campo di Pile,

67100 L'Aquila, Italia

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi anexa |: Rezumatul
caracteristicilor produsului, pct. 4.2).

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

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

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

o Planul de management al riscului (PMR)

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

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:
e la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
¢ la modificarea sistemului de management al riscului, Tn special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA S1 PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE DE CARTON - FLACON

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

OXERVATE 20 micrograme/ml picaturi oftalmice, solutie
cenegermin

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Un ml de solutie contine cenegermin 20 micrograme.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: trehaloza dihidrat, manitol, hidrogenofosfat disodic anhidru, dihidrogenofosfat sodic
dihidrat, hidroxipropilmetilceluloza, polietilen glicol 6000, L-metionina, apa pentru preparate
injectabile, acid clorhidric, hidroxid de sodiu, azot.

4.  FORMA FARMACEUTICA S| CONTINUTUL

Picaturi oftalmice, solutie.
7 flacoane multi-doza

5. MODUL SI CALEA DE ADMINISTRARE

A se utiliza numai cu adaptoare pentru flacon, pipete si tampoane dezinfectate furnizate separat.
A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Administrare oftalmica.

6. ATENTIONARE SPECIALAAPRIVINP FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA S| INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si Tndemana copiilor.

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

A se scoate lentilele de contact Thainte de utilizare.

8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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Farmacist: A se pastra in congelator pana la livrare.

Pacient: A se pastra in frigider timp de maximum 7 zile. Dupa ce un flacon este deschis, se pastreaza
la temperaturi sub 25 °C sau la frigider. Flaconul deschis trebuie utilizat in decurs de 12 ore de la
prima deschidere.

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

A se elimina orice solutie ramasa la sfarsitul fiecarei zile.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Dompé farmaceutici S.p.A.
Via San Martino 12

20122 Milano

Italia

12. NUMERELE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/17/1197/001

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII TN BRAILLE

oxervate

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic..

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

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

ETICHETA - FLACON MULTI-DOZA

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

OXERVATE 20 pg/ml picaturi oftalmice
cenegermin
Administrare oftalmica.

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5.  CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

1 ml

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

OXERVATE 20 micrograme/ml picaturi oftalmice, solutie
cenegermin

Cititi cu atentie si Tn Tntregime acest prospect Tnainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

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

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

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

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

Ce gasiti Tn acest prospect:

Ce este OXERVATE si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati OXERVATE
Cum sa utilizati OXERVATE

Reactii adverse posibile

Cum se pastreazd OXERVATE

Continutul ambalajului si alte informatii

Uk wdE

1. Ce este OXERVATE si pentru ce se utilizeaza

OXERVATE contine substanta activa cenegermin. Cenegermin este un tip de factor de crestere a
celulelor nervoase (o proteind umana) prezent in mod natural pe suprafata ochiului.

OXERVATE este utilizat pentru tratamentul adultilor cu ,,cheratita neurotrofica” moderata sau severa.
Aceasta este o tulburare care afecteazi corneea (stratul transparent din partea anterioara a ochiului),
provocand defecte pe suprafata externa a corneei care nu se vindeca ih mod natural sau ulcere
corneene.

OXERVATE este administrat pentru a facilita vindecarea corneei.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati OXERVATE

Nu utilizati OXERVATE:
- daca sunteti alergic la cenegermin sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6).

Atentioniri si precautii

Utilizati acest medicament numai la nivelul ochiului(ochilor) afectat(ti).

Discutati cu medicul dumneavoastra Tnainte sa utilizati acest medicament:

- daci aveti o infectie la nivelul ochiului, deoarece trebuie tratata mai Tntéi infectia. Daca va apare
o infectie la nivelul ochiului Tn timp ce utilizati OXERVATE, trebuie sa opriti tratamentul si sa
va adresati imediat medicului pentru recomandari.

- daca aveti un cancer la nivelul ochiului, deoarece acest medicament va poate agrava cancerul.

- daca luati orice picaturi oftalmice care contin corticosteroizi (de exemplu pentru tratamentul
inflamatiei oculare) sau conservanti (de exemplu clorura de benzalconiu, polyquaternium-1,
bromura de benzododeciniu, cetrimida). Picaturile oftalmice care contin aceste substante ar
putea ncetini sau interfera cu vindecarea ochiului dumneavoastra si, ca urmare, trebuie evitate
n timpul tratamentului cu acest medicament.
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Tratamentul cu OXERVATE poate provoca disconfort usor pana la moderat la nivelul ochiului. Daca
prezentati o reactie severa la nivelul ochilor, adresati-va medicului dumneavoastrd pentru recomandari.

Lentilele de contact pot sa interfereze cu utilizarea corecta a acestui medicament. Dacé purtati lentile
de contact, scoateti-le Thainte de a utiliza acest medicament si asteptati timp de 15 minute dupi ce
ati utilizat acest medicament, Thainte de a le repune.

Copii si adolescenti
Acest medicament nu trebuie utilizat la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani, deoarece nu exista
informatii suficiente privind utilizarea la acest grup de varsta.

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

Trebuie sa asteptati timp de cel putin 15 minute inainte sau dupai utilizarea OXERVATE daca
utilizati orice alte picaturi oftalmice. Acest lucru este util pentru a evita diluarea reciproca a picaturilor
oftalmice. De asemenea, daca utilizati un unguent sau un gel oftalmic sau picaturi oftalmice cu
consistenta crescuta, trebuie sa utilizati mai Intdi OXERVATE, si apoi sa asteptati cel putin

15 minute inainte de a utiliza celalalt medicament.

Sarcina si alaptarea
Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari Tnainte de a lua acest medicament.

Utilizarea acestui medicament trebuie evitata in timpul sarcinii. Discutati cu medicul dumneavoastra
daci sunteti gravida sau daca credeti ca ati putea fi gravida.

Nu se cunoaste daca acest medicament trece in laptele uman. Discutati cu medicul dumneavoastra
inainte sa alaptati, deoarece trebuie luata decizia fie de a intrerupe alaptarea, fie de a evita sau de a
intrerupe tratamentul cu OXERVATE.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Imediat dupa utilizarea acestui medicament, vederea dumneavoastra poate fi incetosata in mod
temporar. Daca se intampla acest lucru, asteptati pAna cand vederea dumneavoastra devine clara
Tnainte de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

3. Cum sa utilizati OXERVATE

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

Doza recomandata este de 1 picatura la nivelul ochiului afectat, de 6 ori pe zi, la interval de 2 ore,
incepand de dimineata (adica 6 picaturi pe zi, pe parcursul a 12 ore). Trebuie sa continuati tratamentul
timp de 8 saptamani.

Instructiuni de utilizare
Urmati aceste instructiuni cu atentie si adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului daca
aveti nelamuriri.

Administrare oftalmica.

Veti primi un recipient izolat care contine o cutie de carton cu OXERVATE pentru administrare
saptdmanala si un sistem de distributie separat (compus din dispozitive medicale destinate extragerii si
administrarii medicamentului).
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Cutia de carton pentru administrare saptamanala contine 7 flacoane de OXERVATE (1 flacon pentru
fiecare zi a sdptamanii) . Scoateti cutia de carton cu OXERVATE pentru administrare saptimanala din
recipientul izolat si puneti-o la frigider cat mai curand posibil (si oricum nu mai tarziu de 5 ore de
cand ati primit medicamentul de la farmacist). Avand in vedere faptul ca la farmacie acest medicament
este pastrat la congelator, in cazul in care tratamentul este Tnceput imediat dupa primirea cutiei
saptamanale, trebuie s asteptati pana cand se dezgheata prima cutie (acest lucru poate sa necesite
pana la 30 minute).

Luati un flacon individual de medicament din frigider in fiecare dimineata (intotdeauna la aceeasi ord)
si preparati-1 in modul urmator:

o Spilati-va pe maini.

e Daca purtati lentile de contact, scoateti-le Tnainte de a utiliza picaturile si asteptati timp de
15 minute dupa ce ati utilizat acest medicament, inainte de a le repune.

e Scoateti capacul de plastic detasabil de pe flacon (imaginea 1).

e Scoateti partea posterioara a blisterului adaptorului pentru flacon (imaginea 2).

o Fard a scoate adaptorul pentru flacon din blisterul acestuia, conectati adaptorul pentru flacon la
flacon, Tmpingand ferm adaptorul pentru flacon in pozitie verticala, pana cand se fixeaza in
pozitie pe gatul flaconului. Varful adaptorului trebuie sa strapunga dopul din cauciuc al
flaconului. Dupa ce adaptorul pentru flacon a fost conectat in mod corect, nu trebuie indepartat
de pe flacon (imaginea 3).

e Scoateti si aruncati ambalajul adaptorului pentru flacon.
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Flaconul multi-doza de OXERVATE este acum gata pentru utilizare (1 picatura la nivelul ochiului
afectat, la interval de 2 ore, de sase ori pe zi). Flaconul poate fi pastrat la frigider sau la temperaturi
sub 25 °C pe parcursul zilei, dar nu trebuie congelat.

Pentru a extrage si administra fiecare doza de medicament urmati pasii de mai jos:

¢ Cu un tampon dezinfectant individual stergeti usor suprafata valvei de pe partea cu conectorul a
adaptorului pentru flacon (imaginea 4). Dupa curatare, asteptati aproximativ 1 minut pentru a
permite uscarea valvei.
Luati o pipeta scotdnd-o din ambalajul protector al acesteia.
Tnsurubati pipeta (in sens orar) Tn partea cu conectorul a adaptorului pentru flacon (imaginea 5).
Asigurati-va ca pistonul pipetei este impins in jos pana la capait.
Rasturnati flaconul cu susul in jos (cu pipeta inca conectatd) si apasati usor pistonul pana se
opreste, pentru a extrage solutia in pipeta. Asigurati-va ca pistonul a atins punctul de oprire
(imaginea 6).

23



o Controlati pipeta pentru a va asigura ca aceasta contine solutia de picaturi oftalmice. Bulele de
aer pot provoca blocarea si pot impiedica umplerea corespunzatoare a pipetei (in special la
prima extragere). Daca pipeta este goald, mentineti flaconul cu pipeta conectata cu susul in jos,
Tmpingeti pistonul pana la capat si retrageti inca o data.

e Dupa ce a fost umpluta corect, desurubati pipeta din partea cu conectorul a adaptorului pentru
flacon.

e Mentinand pipeta orientata in jos, intre degetul mijlociu si degetul mare, inclinati capul inapoi si
pozitionati pipeta deasupra ochiului afectat. Trageti in jos pleoapa inferioara cu un deget,
detasand-o de ochi astfel incét sa formeze o cavitate. Impingeti usor pistonul pipetei pana cand
se administreaza o singurd picatura in sacul conjunctival (imaginea 7). Asigurati-va ca nu
atingeti ochiul cu varful pipetei.

e Cu capul inca inclinat Thapoi, nchideti ochiul de céteva ori astfel incat medicamentul sa acopere
suprafata ochiului si sa ramana acolo.

e Aruncati imediat pipeta utilizatd dupa administrare, chiar daca a rimas o mica cantitate de lichid
n aceasta.

e Daca nu ati reusit sa va administrati picatura, incercati din nou, utilizand o noua pipeta si un nou
tampon.

e Dupa fiecare utilizare pe parcursul zilei, spalati-va mainile si repuneti flaconul in frigider (sau
mentineti-l 1a 0 temperatura sub 25°C) pentru restul zilei, cu adaptorul pentru flacon inca
conectat.

Repetati procesul de mai sus (incepand cu imaginea 4) la interval de 2 ore, de 6 ori pe zi. Utilizati un
nou tampon dezinfectat si o noua pipeta de fiecare data.

Daca aplicati picaturile in ambii ochi, repetati instructiunile de mai sus pentru celilalt ochi, utilizand o
noua pipeta (in acest caz, veti avea nevoie de 2 flacoane zilnice).
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La sfarsitul fiecarei zile, aruncati flaconul folosit (chiar daca a mai ramas inauntru o cantitate de
lichid) si Tn orice caz nu mai tarziu de 12 ore din momentul in care ati conectat adaptorul pentru flacon
la acesta.

Tn fiecare saptamana vi se va livra un nou stoc de OXERVATE pe intreaga durati a perioadei de
tratament.

Pentru a va asigura ca doza este administrata corect la interval de 2 ore, puteti seta o alarma care sa va
aminteascd de necesitatea administrarii dozei.

Pentru a controla administrarea celor sase doze la sfarsitul fiecarei zile de tratament, trebuie sa utilizati
cardul de nregistrare a dozei saptamanale, furnizat impreuna cu sistemul de distributie. Pe cardul
respectiv trebuie sa scrieti data primei utilizari a cantitatii saptamanale, ora deschiderii flaconului
(adica ora la care conectati adaptorul de flacon la flacon) si sa notati de fiecare data in care utilizati 0
picétura oftalmica din acest medicament, pe parcursul saptamanii.

Daci utilizati mai mult OXERVATE decat trebuie

Daca utilizati mai mult decat trebuie, spalati ochiul afectat cu apa calduta. Nu mai puneti alte picaturi
pana in momentul administrarii dozei dumneavoastra obisnuite. Este putin probabil ca administrarea
unei cantitati de OXERVATE mai mari decét doza recomandata sa fie periculoasa. Continuati cu doza
urmatoare, dupa cum este programat.

Daci uitati sa utilizati OXERVATE

Continuati cu doza urmatoare, dupa cum este programat. Nu luati o doza dubla pentru a compensa
doza uitata. Puteti administra doza omisa la 2 ore dupa ultima doza programata din zi, cu conditia sa
fiti incd in intervalul de 12 ore de la prima deschidere a flaconului zilnic. Nu utilizati mai mult de

6 picaturi zilnic, la nivelul ochiului(ochilor) afectat(ti).

Daca incetati sa utilizati OXERVATE

Leziunea sau ulcerul de la nivelul ochiului se va agrava si poate duce la infectii sau la afectarea
vederii. Discutati mai intai cu medicul dumneavoastra daca intentionati sa incetati sa utilizati
OXERVATE.

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

4. Reactii adverse posibile

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

Majoritatea reactiilor adverse apar in general la nivelul sau Tn jurul ochilor.
S-au raportat urmatoarele reactii adverse:

Foarte frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane)
. durere la nivelul ochiului.

Frecvente (pot afecta pani la 1 din 10 persoane):

o inflamatie la nivelul ochiului;

o durere la nivelul pleoapei;

o senzatie anormala si disconfort la nivelul ochiului, inclusiv senzatia de corp stréin la nivelul
ochiului:

o crestere a secretiei lacrimale (aceasta poate include simptome cum sunt secretii la nivelul
ochiului);

o inflamatie a pleoapei cu mancarime si inrosire;
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o nrosire a conjunctivei (mucoasa care acopera partea anterioard a ochiului i partea internd a
pleoapei);

sensibilitate la lumina;

iritatie la nivelul sau n jurul ochiului;

depuneri de substanta strdina la nivelul ochiului;

durere de cap

Mai putin frecvente (pot afecta cel mult 1 din 100 persoane)
. Crestere excesiva a vaselor de sange la nivelul corneei;
) infectie a corneei cu puroi si umflare.

Raportarea reactiilor adverse

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

5. Cum se pastreazi OXERVATE
Nu lasati acest medicament la vederea si Tndemana copiilor.

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

Pastrati cutia pentru administrare saptamanala contindnd 7 flacoane de OXERVATE la frigider (2-
8 °C).

Dupa ce adaptorul pentru flacon a fost conectat la flacon, acesta poate fi pastrat la frigider sau la
temperaturi mai mici de 25 °C. La sfarsitul fiecarei zile, aruncati flaconul folosit (chiar daca a mai
ramas induntru o cantitate de lichid) si Tn orice caz nu mai tarziu de 12 ore din momentul in care ati
conectat adaptorul pentru flacon la acesta.

Pipetele incluse Tn sistemul de distributie sunt numai de unica folosinta. Fiecare pipeta trebuie
aruncatd imediat dupa utilizare, chiar daca a mai ramas o cantitate de lichid in aceasta.

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

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine OXERVATE

- Substanta activa este cenegermin. 1 ml de OXERVATE cotine cenegermin 20 micrograme.

- Celelalte componente sunt: trehaloza dihidrat, manitol, hidrogenofosfat disodic anhidru,
dihidrogenofosfat sodic dihidrat, hidroxipropilmetilceluloza, polietilen glicol 6000, L-metionina
si apa pentru preparate injectabile, acid clorhidric, hidroxid de sodiu si azot.

Cum arata OXERVATE si continutul ambalajului
OXERVATE este o solutie de picaturi oftalmice limepde, incolora.

Este furnizat Tn flacone multi-doza din sticla.

Fiecare flacon contine 1 ml solutie sub forma de picaturi oftalmice.
Flacoanele sunt furnizate Tntr-o cutie de carton cu administrare saptamanala, care contine 7 flacoane.
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Separat de flacoane sunt furnizate 7 adaptoare de flacoane, 42 pipete, 42 tampoane dezinfectante si un
card de inregistrare a dozei. Ca material de rezerva sunt incluse n plus un adaptor (1), pipete (3) si
tampoane (3).

Marimea ambalajului: 7 flacoane multi-doza

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Dompé farmaceutici S.p.A.

Via San Martino, 12

20122 Milano

Italia

Fabricantul

Dompé farmaceutici S.p.A.
Via Campo di Pile

67100 L’ Aquila

Italia

Acest prospect a fost revizuit in:
Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru

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