) NOVARTIS

NEVANAC® UNO
nepafenaco

APRESENTACOES
Suspensdo oftalmica estéril.
Frasco pléstico conta-gotas contendo 3 mL de suspensdo oftalmica.

VIA TOPICA OCULAR
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada mL (aproximadamente 19 gotas) contém: 3.0 mg de nepafenaco, ou seja, 0.159 mg de ativo por gota.

Veiculo constituido de: &cido bérico, propilenoglicol, carbdmer 974P, cloreto de sddio, goma guar, carboximetilcelulose
sddica, edetato dissddico, hidréxido de sddio e/ou cido cloridrico, cloreto de benzalcdnio e agua purificada.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
NEVANAC® UNO ¢ indicado para o tratamento da dor e inflamagéo associadas & cirurgia de catarata.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em dois estudos clinicos duplo-cegos e randomizados, NEVANAC® UNO, administrado uma vez ao dia, demonstrou
ser superior ao placebo e tdo efetivo quanto NEVANAC®, administrado 3 vezes ao dia, no tratamento da dor e da
inflamacéo associada a cirurgia de catarata. Os estudos mostraram que o com o uso de NEVANAC® UNO o grau de
resolucdo da inflamacéo foi de aproximadamente 70% e do alivio da dor de aproximadamente 90% NEVANAC® UNO
demonstrou ser efetivo no alivio da dor e inflamacdo p6s-operatéria em todas as consultas do paciente, incluindo o dia
apds a cirurgia de catarata.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
NEVANAC® UNO é uma pro-droga anti-inflamatéria ndo-esteroide de uso tépico oftalmico, e possui um pH e uma
osmolaridade de aproximadamente 6.8 e 300 mOsm/kg, respectivamente.

Farmacodinamica

O nepafenaco é um pro-farmaco do anfenaco, um potente farmaco anti-inflamatério nao esteroide (AINE) indicado para
a prevencdo e tratamento da dor e da inflamac&o associada com a cirurgia de catarata.

Apo6s a administracdo tépica ocular, o nepafenaco penetra na cornea e sofre hidrélise pela hidrolase do tecido ocular
para formar o anfenaco que é mais potente que o nepafenaco na inibicdo das atividades funcionais da ciclooxigenase,
uma enzima requerida para a producgdo de prostaglandina.

Farmacocinética

Apds a administracdo tépica ocular bilateral de 01 gota de NEVANAC® UNO, uma vez ao dia, as concentracdes
plasmaticas de nepafenaco e anfenaco foram medidas em um tempo médio de 0.5 e 0.75 horas, nos dias 01 e 04,
respectivamente. As concentracdes de nepafenaco e anfenaco obtidas no estado estacionario foram de 0.847+
0.269ng/mL e 1.1 3+ 0.491 ng/mL, respectivamente. O nepafenaco em concentra¢fes de até 3000 ng/ml e o anfenaco
em concentra¢des de até 1000ng/mL ndo inibiram o metabolismo in vitro de 6 marcadores especificos de substratos das
isoenzimas do citocromo P450 (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 e CYP3A4). Portanto, interaces
medicamentosas, envolvendo o metabolismo mediado pelo citocromo P450 de drogas administradas concomitantemente
sdo improvaveis. Os dados obtidos de individuos saudaveis ndo indicam diferencas clinicamente relevantes ou
significativas relacionadas ao sexo, no estado de equilibrio farmacocinético do anfenaco, apds doses de uma vez ao dia
do NEVANAC® UNO Suspensdo Oftalmica.

4. CONTRAINDICACOES
NEVANAC® UNO é contraindicado em pacientes que apresentaram previamente hipersensibilidade a qualquer um dos
componentes da formulacao ou a qualquer outro anti-inflamatdrio nédo esteroide (AINE).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Existe um potencial para sensibilidade cruzada ao cido acetilsalicilico, derivados do &cido fenilacético e outros agentes
anti-inflamatérios ndo-esteroides. Portanto, deve-se ter cautela no tratamento de pacientes que apresentaram
previamente sensibilidade a estas drogas.
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Aumento no tempo de sangramento: Com o uso de algumas drogas anti-inflamatérias ndo-esteroidais, incluindo
NEVANAC® UNO, existe um potencial para aumentar o tempo de sangramento devido a interferéncia com a agregacéo
de plaquetas. E recomendavel que NEVANAC® UNO seja usado com precaucdo em pacientes com tendéncias
conhecidas a sangramento ou que estejam em tratamento com outros medicamentos que prolongam o tempo de
sangramento. Existem relatos de que a aplicacdo ocular de drogas anti-inflamatérias nédo-esteroidais pode causar
sangramento aumentado nos tecidos oculares (hifemas) conjuntamente com cirurgia ocular.

Retardo no processo de cicatrizacdo: As drogas anti-inflamatérias tdpicas nédo-esteroidais (AINES), incluindo
NEVANAC® UNO, podem retardar ou atrasar o processo de cicatrizagdo. O uso concomitante de AINES e esteroides
topicos pode aumentar o potencial de problemas no processo de cicatrizacao.

Efeitos na cornea: O uso de AINES tdpicos pode resultar em ceratite. Em alguns pacientes susceptiveis, 0 uso continuo
de AINES topicos pode resultar em colapso epitelial, afinamento da cdérnea, ulceracdo ou perfuracdo da cornea. Estes
eventos podem ameacar a visdo. Pacientes com evidéncia de colapso epitelial da cornea devem interromper
imediatamente o uso de AINES tépicos incluindo NEVANAC® UNO e ter a salide da cornea monitorada de perto.

As experiéncias pdés-mercado com AINES tdpicos sugerem que pacientes com cirurgias oculares recorrentes ou
complicadas, denervacdo da cdrnea, defeitos epiteliais da cornea, diabetes mellitus, doencas da superficie ocular (olho
seco) ou artrite reumatoide podem ter maior risco de eventos adversos na cornea, 0 que pode comprometer a visdo. Os
AINES topicos devem ser usados com cautela nestes pacientes. O uso prolongado de AINES t6picos pode aumentar o
risco do paciente da ocorréncia e severidade das reacdes adversas da cornea.

Lentes de contato: NEVANAC® UNO contém o conservante cloreto de benzalconio e ndo deve ser aplicado quando as
lentes de contato estiverem olhos. As lentes de contato devem ser retiradas do olho antes da aplicacdo do produto e
podem ser recolocadas 15 minutos ap6s a aplicagao.

A experiéncia p6s-mercado com AINES topicos sugere que 0 uso por mais de um dia antes da cirurgia ou superior aos
14 dias pOs-cirrgicos pode elevar o risco e a severidade dos eventos adversos na cornea.

Fertilidade, gravidez e amamentacéo

- Fertilidade

N&o existem dados sobre o efeito de NEVANAC® UNO sobre a fertilidade humana. Ndo foram observados efeitos
significativos na fertilidade em estudos em ratos com doses até 2500 vezes maior do que a dose maxima recomendada
no olho humano.

- Gravidez

Nédo existem estudos adequados com o uso de nepafenaco em mulheres gravidas. Ndo foram observados efeitos
teratogénicos significativos em ratos e coelhos com doses de nepafenaco administradas por via oral em até 2500 vezes
maior que 0 maximo da dose ocular humana recomendada. Uma vez que a exposicdo sistémica (no organismo) em
mulheres ndo gravidas ap6s o tratamento com NEVANAC® UNO ¢ insignificante (<1ng/mL), o risco durante a
gravidez pode ser considerado baixo. Porém, a inibicdo da sintese de prostaglandina pode afetar negativamente a
gravidez e/ou o desenvolvimento embrionéario/fetal e/ou parto e/ou desenvolvimento p6s-natal.

NEVANAC® nio é recomendado durante a gravidez, a menos que o beneficio supere o risco potencial. Este
medicamento pertence a categoria C de risco de gravidez e, portanto, este medicamento néo deve ser utilizado por
mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.

- Lactacéo

N&o se sabe se o nepafenaco é excretado no leite humano ap6s administracdo tdpica ocular. Estudos em animais
demonstraram excre¢do de nepafenaco no leite de ratas ap6s administracdo oral. Apesar de nenhum efeito no bebé que
esta sendo amamentado é esperado uma vez que a exposi¢ao sistémica ao nepafenaco da mulher que estd amamentando
é insignificante (<1ng/mL), deve-se ter cautela na administragcido de NEVANAC® para as mulheres lactantes.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

NEVANAC® UNO pode ser administrado juntamente com outros medicamentos oftalmicos topicos como beta-
blogueadores, inibidores da anidrase carbOnica, alfa-agonistas, cicloplégicos e midriaticos. Interagdes medicamentosas,
envolvendo o metabolismo mediado pelo citocromo P450 de drogas administradas concomitantemente sao improvaveis.
Interacbes medicamentosas mediadas por ligagGes com proteinas também sdo improvaveis. O uso concomitante com
esteroides topicos pode aumentar o potencial de problemas no processo de cicatrizagéo.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
NEVANAC® UNO deve ser armazenado em temperatura entre 2° a 8°C (refrigerador) enquanto fechado e em
temperatura ambiente (15° a 30°C), durante 30 dias, ap0s aberto. A validade do produto é de 18 meses.

NUmero de lote e datas de fabricacao e validade: vide embalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.
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Ap0ds aberto, valido por 30 dias.
O medicamento NEVANAC® UNO é uma suspenséo de cor que varia do amarelo claro ao laranja escuro.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe alguma
mudanca no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se poder4 utiliza-lo.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

« Se mais do que um medicamento tdpico oftalmico estiver sendo utilizados, estes devem ser administrados com pelo
menos 5 minutos de intervalo. As pomadas oftalmicas devem ser administradas por Gltimo.

* Este medicamento deve ser utilizado exclusivamente nos olhos.

 Antes de utilizar o medicamento, confira 0 nome no rétulo, para ndo haver enganos. Nao utilize o medicamento
NEVANAC® UNO caso haja sinais de violagdo e/ou danificacdes do frasco.

» O medicamento ja vem pronto para uso. Nao encoste a ponta do frasco nos olhos, nos dedos e nem em outra superficie
qualquer, para evitar a contaminacédo do frasco e do colirio.

* Agite bem antes de usar.

* VVocé deve aplicar o nimero de gotas da dose recomendada pelo seu médico em um ou ambos os olhos.

A dose usual é de 1 gota aplicada no olho afetado, 1 vez ao dia, com intervalo de aproximadamente 24 horas entre as
doses. Vocé deve iniciar o uso de NEVANAC® UNO um dia antes da cirurgia de catarata e continuar utilizando por 2
semanas apos a cirurgia. Uma gota adicional deve ser administrada de 30 a 120 minutos antes da cirurgia.

* Feche bem o frasco depois de usar.

Pacientes pediatricos
A seguranca e a eficacia do nepafenaco em pacientes pediatricos ndo foram estabelecidas. O seu uso ndo é recomendado
nestes pacientes até que informacdes adicionais estejam disponiveis.

Insuficiéncia hepatica e renal
O nepafenaco nédo foi estudado em pacientes com doenca hepética ou renal. Nenhum ajuste da dose é necessério nesses
pacientes, pois a exposicao sistémica é muito baixa apds a administracdo tépica ocular.

Populagédo geriatrica
Né&o foram observadas diferengas globais na seguranca e eficécia entre idosos e pacientes mais jovens.

9. REACOES ADVERSAS

As seguintes reaces adversas foram reportadas durante estudos clinicos com NEVANAC® UNO e séo classificadas de
acordo com a seguinte convencdo: muito comum (ocorre em mais de 10% dos pacientes que utilizam este
medicamento), comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento), incomum (ocorre entre
0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento), rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam
este medicamento), ou muito rara (ocorre em menos de 0,01% dos pacientes que utilizam este medicamento). Dentro de
cada grupo de frequéncia, as reacdes adversas sdo apresentadas por ordem decrescente de gravidade.

Classificacdo por sistema de 6érgao MedDRA (v. 18.0)

Distlrbio do sistema nervoso Raro: tontura, dor de cabeca

Incomum: ceratite (inflamagdo da cOrnea), ceratite
punteada (Ulcera na cornea), defeito no epitélio da cdrnea,
conjuntivite alérgica, dor nos olhos, sensacdo de corpo
estranho nos olhos, crosta na margem da palpebra.

Distarbios oculares
Raro: visdo turva, fotofobia (sensibilidade a luz), olho
seco, blefarite (inflamacdo das palpebras), olho irritado,
prurido ocular (coceira nos olhos), secre¢cdo nos olhos,
aumento do lacrimejamento.

Disturbios do sistema imunolégico Raro: hipersensibilidade (alergia)
Disturbios gastrointestinais Raro: ndusea
Disturbios da pele e tecidos subcutaneos Raro: dermatite alérgica

Reacdes adversas adicionais identificadas a partir da vigilancia p6s-comercializagdo, incluem o seguinte. As frequéncias
ndo puderam ser estimadas a partir dos dados disponiveis. Dentro de cada grupo de classificacdo por sistema de drgaos,
as reacOes adversas sdo apresentadas por ordem decrescente de gravidade.
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Classificacao por sistema de 6rgao MedDRA (v.18.0)

Disturbios oculares Perfuracdo da coOrnea, ceratite ulcerativa (infeccdo na
cérnea), afinamento da cérnea, opacificacdo da clrnea,
cicatriz na cornea, cicatrizagdo prejudicada (cérnea),
acuidade visual reduzida, inchago nos olhos, irritacdo
ocular, hiperemia ocular (vermelhiddo nos olhos)

Disturbios gastrointestinais Vomitos

Laboratoriais Aumento da pressdo sanguinea

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa.

10. SUPERDOSE

Em caso de superdose, lavar os olhos com agua ou soro fisioldgico em abundancia. Nenhum efeito toxico é susceptivel
de ocorrer no caso de superdose com o uso ocular, ou no caso de ingestdo oral acidental.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

DIZERES LEGAIS

MS - 1.0068.1105
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