ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ Ι

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ

1.
ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
Skinoren γέλη 15%

2.
ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ
1 g γέλης  Skinoren περιέχει 150 mg (15%) αζελαϊκού οξέος.

Έκδοχα με γνωστή επίδραση:

1 mg βενζοϊκό οξύ/ g γέλης

0, 12 g Προπυλενογλυκόλη / g γέλης
Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1.

3.
ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Γέλη

Λευκή έως υποκίτρινη αδιαφανής γέλη.

4.
ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
4.1
Θεραπευτικές ενδείξεις
· Για την ανακούφιση από την ήπια έως μέτριας βαρύτητας βλατιδο-φλυκταινώδη ακμή της περιοχής του προσώπου.

· Για την τοπική θεραπεία της βλατιδο-φλυκταινώδους ροδόχρου ακμής.

4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης

Η γέλη Skinoren 15% ενδείκνυται μόνο για δερματική χρήση. 
Δοσολογία
Η γέλη Skinoren πρέπει να εφαρμόζεται με φειδώ στις προσβεβλημένες περιοχές του δέρματος δύο φορές την ημέρα (το πρωί και το βράδυ) και να εντρίβεται απαλά. Περίπου 0,5 g = 2,5 cm γέλης είναι επαρκής ποσότητα για όλη την περιοχή του προσώπου.
Παιδιατρικός πληθυσμός

Χρήση σε εφήβους ( ηλικίας 12-18 ετών) για τη θεραπεία της κοινής ακμής:   Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης όταν η γέλη Skinoren χορηγείται σε εφήβους ηλικίας 12-18 ετών.

Για τη θεραπεία της ακμής με γέλη Skinoren σε παιδιά ηλικίας κάτω των 12 ετών, δεν έχει τεκμηριωθεί η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα.

Για τη θεραπεία της βλατιδο-φλυκταινώδους ροδόχρους ακμής με γέλη Skinoren σε παιδιά ηλικίας κάτω των 18 ετών, δεν έχει τεκμηριωθεί η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα. 

Τρόπος χορήγησης
Πριν την εφαρμογή της γέλης Skinoren το δέρμα πρέπει να καθαρίζεται καλά με νερό και να στεγνώνεται. Μπορεί να χρησιμοποιηθεί ένα ήπιο καθαριστικό δέρματος.
Δεν πρέπει να χρησιμοποιείται στεγανή κάλυψη ή επικάλυψη με γάζα και τα χέρια πρέπει να πλένονται μετά την εφαρμογή της γέλης.
Σε περίπτωση ερεθισμού του δέρματος (δείτε παράγραφο 4.8 "Ανεπιθύμητες ενέργειες"), πρέπει να μειώνεται η ποσότητα της γέλης ανά εφαρμογή ή να μειώνεται η συχνότητα χρήσης της γέλης Skinoren σε μία φορά την ημέρα μέχρι να υποχωρήσει ο ερεθισμός. Αν είναι απαραίτητο, θα πρέπει να διακοπεί προσωρινά η θεραπεία για λίγες ημέρες.
Είναι σημαντικό να χρησιμοποιείτε τη γέλη Skinoren χωρίς διακοπή κατά τη διάρκεια όλης της περιόδου θεραπείας. Η διάρκεια χρήσης της γέλης Skinoren  ενδέχεται να ποικίλλει από άτομο σε άτομο και εξαρτάται επίσης από τη σοβαρότητα της δερματικής βλάβης.
Ακμή: Γενικά, μία σαφής βελτίωση γίνεται ορατή μετά από 4 εβδομάδες. Για να έχετε τα καλύτερα δυνατά αποτελέσματα, η γέλη Skinoren  μπορεί να χρησιμοποιηθεί επί αρκετούς μήνες, σύμφωνα με το κλινικό αποτέλεσμα. Εάν δεν παρουσιαστεί βελτίωση μετά από 1 μήνα ή εάν εμφανιστεί επιδείνωση της ακμής, η χρήση της γέλης Skinoren  πρέπει να διακόπτεται και να λαμβάνονται υπόψη άλλες θεραπευτικές μέθοδοι.

Ροδόχρους ακμή:  Γενικά, γίνεται εμφανής μια σημαντική βελτίωση μετά από 4 εβδομάδες θεραπείας.  Για να έχετε τα καλύτερα δυνατά αποτελέσματα, η γέλη Skinoren  μπορεί να χρησιμοποιηθεί επί αρκετούς μήνες, σύμφωνα με το κλινικό αποτέλεσμα. Εάν δεν παρουσιαστεί βελτίωση μετά από 2 μήνες ή εάν εμφανιστεί επιδείνωση της ροδόχρους  ακμής, η χρήση της γέλης Skinoren  πρέπει να διακόπτεται και να λαμβάνονται υπόψη άλλες θεραπευτικές μέθοδοι.

4.3
Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα αναγράφεται στην παράγραφο 6.1.
4.4
Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση
Για εξωτερική χρήση μόνο.

Η γέλη Skinoren  περιέχει βενζοϊκό οξύ το οποίο είναι ελαφρώς ερεθιστικό για το δέρμα, τα μάτια και τους βλεννογόνους, καθώς και προπυλενογλυκόλη η οποία μπορεί να προκαλέσει δερματικό ερεθισμό. Πρέπει να δίνεται προσοχή, ώστε να αποφεύγεται η επαφή με τα μάτια, το στόμα και άλλους βλεννογόνους και πρέπει να δίνονται στους ασθενείς οι αντίστοιχες οδηγίες (βλέπε παράγραφο 5.3, προκλινικά στοιχεία για την ασφάλεια). Σε περίπτωση τυχαίας επαφής, τα μάτια, το στόμα και/ή οι προσβεβλημένοι βλεννογόνοι πρέπει να ξεπλένονται με άφθονη ποσότητα νερού. Εάν ο ερεθισμός των ματιών επιμένει, οι ασθενείς πρέπει να αναζητούν ιατρική συμβουλή. Τα χέρια πρέπει να πλένονται μετά από κάθε εφαρμογή της γέλης Skinoren .
Συνιστάται σε ασθενείς που χρησιμοποιούν τη γέλη Skinoren για τη θεραπεία της ροδόχρους ακμής, να αποφεύγουν την ταυτόχρονη χρήση με τα καθαριστικά με αλκοόλη, τα βάμματα,τις στυπτικές ουσίες, και τους απολεπιστικούς παράγοντες.

Σε παρακολούθηση μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου, σπάνια έχει αναφερθεί επιδείνωση του άσθματος σε ασθενείς που θεραπεύονταν με αζελαϊκό οξύ.
4.5
Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης
Δεν έχουν διεξαχθεί μελέτες σχετικά με τις αλληλεπιδράσεις της γέλης Skinoren . Με βάση τη σύνθεση της γέλης Skinoren  δεν αναμένονται οποιεσδήποτε αλληλεπιδράσεις από τα επί μέρους συστατικά, οι οποίες θα μπορούσαν να επηρεάσουν δυσμενώς την ασφάλεια του προϊόντος. Σε καμία από τις ελεγχόμενες κλινικές μελέτες δεν παρατηρήθηκαν αλληλεπιδράσεις, ειδικές για το φάρμακο αυτό.

4.6
Γονιμότητα, κύηση και γαλουχία
Kύηση

Δεν υπάρχουν επαρκείς και καλά ελεγχόμενες μελέτες  για την τοπική χορήγηση του αζελαϊκού οξέως σε γυναίκες εγκύους. 

Μελέτες σε ζώα δεν υποδεικνύουν άμεσες ή έμμεσες βλαβερές επιδράσεις στην κύηση, στην ανάπτυξη του εμβρύου, στον τοκετό ή τη μεταγεννητική ανάπτυξη (δείτε παράγραφο 5.3 Προκλινικά δεδομένα ασφάλειας).

Θα πρέπει να δίνεται προσοχή, όταν συνταγογραφείται το αζελαϊκό οξύ σε εγκύους γυναίκες.

Γαλουχία

Δεν είναι γνωστό εάν το αζελαϊκό οξύ εκκρίνεται στο ανθρώπινο γάλα in vivo. Ωστόσο, έχει αποδειχθεί σε ένα in vitro πείραμα ισορροπίας διάχυσης ότι μπορεί να προκύψει δίοδος του φαρμάκου στο μητρικό γάλα. Η κατανομή όμως του αζελαϊκού οξέος στο μητρικό γάλα δεν αναμένεται να προκαλεί σημαντική μεταβολή από τα βασικά επίπεδα του αζελαϊκού οξέος στο γάλα. Το αζελαϊκό οξύ δεν συγκεντρώνεται στο γάλα και λιγότερο από το 4% του αζελαϊκού οξέος που εφαρμόζεται τοπικά απορροφάται συστηματικά χωρίς να αυξάνει την έκθεση του ενδογενούς αζελαϊκού οξέος πάνω από τα φυσιολογικά επίπεδα. Ωστόσο, η χορήγηση της γέλης Skinoren σε γυναίκες που θηλάζουν θα πρέπει να γίνεται με προσοχή.
Τα βρέφη δεν πρέπει να έρχονται σε επαφή με το δέρμα / τους μαστούς που έχει εφαρμοστεί το αζελαϊκό οξύ.
4.7
Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών
Η γέλη Skinoren δεν έχει καμία επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών.

4.8
Ανεπιθύμητες ενέργειες
Από κλινικές μελέτες και από παρακολούθηση μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου, οι πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες που παρατηρήθηκαν συμπεριλαμβάνουν κνησμό στο σημείο εφαρμογής, καύσο στο σημείο εφαρμογής και άλγος στο σημείο εφαρμογής.  
Οι συχνότητες που παρατηρήθηκαν σε κλινικές μελέτες και σε παρακολούθηση μετά την κυκλοφορία του φαρμάκου και αποδίδονται στον παρακάτω πίνακα έχουν προσδιοριστεί σύμφωνα με την κατάταξη κατά συχνότητα MedDRA:

Πολύ συχνές ( ≥1/10),

Συχνές ( ≥1/100 , < 1/10),

Όχι Συχνές ( ≥ 1/1.000 , < 1/100),

Σπάνιες (≥ 1/10.000 , < 1/1.000)
Πολύ σπάνιες (< 1/10.000),

Όχι γνωστές  (δεν μπορούν να εκτιμηθούν από τα διαθέσιμα δεδομένα).
	Κατηγορία οργάνου συστήματος 
	Πολύ συχνές 
	Συχνές 
	Όχι Συχνές 
	Σπάνιες

	Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος
	
	
	
	υπερευαισθησία στο φάρμακο, επιδείνωση του άσθματος (δείτε παράγραφο 4.4)

	Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού
	
	
	Δερματίτιδα εξ’επαφής, ακμή*
	

	Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης
	Αίσθημα καύσου στο σημείο εφαρμογής

Άλγος στο σημείο εφαρμογής

Κνησμός στο σημείο εφαρμογής


	Εξάνθημα στο σημείο εφαρμογής

Παραισθησία στο σημείο εφαρμογής

Ξηρότητα στο σημείο εφαρμογής, 

Οίδημα στο σημείο εφαρμογής* 


	Ερύθημα στο σημείο εφαρμογής

Αποφολίδωση στο σημείο εφαρμογής

Αίσθημα θερμότητας στο σημείο εφαρμογής 

Αποχρωματισμός στο σημείο χορήγησης**, 
Δυσφορία στο σημείο εφαρμογής*, 

Κνίδωση στο σημείο εφαρμογής*
	


*   για την ένδειξη της ροδόχρους ακμής
** για την ένδειξη της ακμής

Γενικώς, τοπικός ερεθισμός του δέρματος υποχωρεί κατά τη διάρκεια της θεραπείας.
Παιδιατρικός πληθυσμός

Θεραπεία στης ακμής σε εφήβους ηλικίας 12-18 ετών:

Σε 4 κλινικές μελέτες φάσης ΙΙ και ΙΙ/ΙΙΙ που συμπεριλάμβαναν εφήβους ηλικίας 12-17 ετών (120/383: 31%), η συνολική επίπτωση των ανεπιθύμητων ενεργειών για τη γέλη Skinoren ήταν παρόμοια για τις ομάδες ηλικίας 12- 17 ετών (40%), ηλικίας ≥ ηλικίας 18 ετών (37%) και για ολόκληρο τον πληθυσμό ασθενών (38%). Αυτή η ομοιότητα ισχύει επίσης και στην ομάδα ηλικίας 12-20 ετών (40%). 
4.9
Υπερδοσολογία
Λόγω της πολύ μικρής τοπικής και συστηματικής τοξικότητας του αζελαϊκού οξέος, είναι απίθανο να συμβεί τοξίκωση.

5.
ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ ΙΔΙΟΤΗΤΕΣ
5.1
Φαρμακοδυναμικές ιδιότητες
Φαρμακοθεραπευτική κατηγορία: ΄Αλλα σκευάσματα κατά της ακμής για τοπική χρήση

Κωδικός ATC: D10A X03
Ακμή:

Η αντιμικροβιακή δράση και η άμεση επίδραση στη θυλακιώδη υπερκεράτωση θεωρούνται πως αποτελούν τη βάση της θεραπευτικής αποτελεσματικότητας του αζελαϊκού οξέος στην ακμή.

In vitro και in vivo το αζελαϊκό οξύ αναστέλλει τον πολλαπλασιασμό των κυττάρων της κερατίνης στιβάδας και επαναφέρει στο φυσιολογικό τις διαδικασίες της τελικής διαφοροποίησης της επιδερμίδας, οι οποίες έχουν διαταραχθεί λόγω της ακμής.

Κλινικά, η γέλη Skinoren  επιφέρει σημαντική μείωση στη συγκέντρωση του Propionibacterium acnes, καθώς και μία σημαντική μείωση του κλάσματος των ελεύθερων λιπαρών οξέων στα λιπίδια της επιδερμίδας.

Σε δύο διπλά-τυφλές τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες, η γέλη Skinoren  ήταν σημαντικά καλύτερη από τον φορέα της στη μέση μείωση του συνόλου των βλατίδων και των φλυκταινών και ήταν επίσης κατά 6% λιγότερο αποτελεσματική από το υπεροξείδιο του βενζοϋλίου 5% (p = 0,056). 
Σε αυτές τις μελέτες, η αποτελεσματικότητα της γέλης Skinoren στους φαγέσωρες αξιολογήθηκε ως δευτερεύουσα παράμετρος. Η γέλη Skinoren  ήταν πιο αποτελεσματική από τον φορέα της στη μέση σχετική μείωση των φαγεσώρων και ήταν λιγότερο αποτελεσματική σε σύγκριση με το υπεροξείδιο του βενζοϋλίου 5%.
Ροδόχρους ακμή:

Ο μηχανισμός, μέσω του οποίου το αζελαϊκό οξύ επεμβαίνει στα παθογενετικά γεγονότα της ροδόχρους ακμής δεν είναι γνωστός.  Ορισμένες in vitro και ex vivo έρευνες δείχνουν ότι το αζελαϊκό οξύ ασκεί μία αντιφλεγμονώδη δράση μειώνοντας το σχηματισμό προφλεγμονωδών, ελεύθερων ριζών.

Στις δύο ελεγχόμενες με συγκριτική αγωγή το φορέα κλινικές μελέτες σε βλατιδοφλυκταινώδη ροδόχρου ακμή διάρκειας 12 εβδομάδων, η γέλη Skinoren  ήταν στατιστικά σημαντικά καλύτερη από τον φορέα της όσον αφορά στη μείωση των φλεγμονωδών αλλοιώσεων, στη σφαιρική αξιολόγηση των ερευνητών, στον συνολικό ρυθμό βελτίωσης και στη βελτίωση του ερυθήματος.

Στην κλινική μελέτη με την συγκριτική δραστική ουσία metronidazole 0,75% σε μορφή γέλης σε βλατιδοφλυκταινώδη ροδόχρου ακμή, η γέλη Skinoren  έδειξε σημαντική ανωτερότητα στη μείωση του αριθμού των αλλοιώσεων (72,7% έναντι 55,8%), στον συνολικό ρυθμό βελτίωσης και στη βελτίωση του ερυθήματος (56% έναντι 42%).  Η συχνότητα των δερματικών ανεπιθύμητων ενεργειών, οι οποίες ήταν στις περισσότερες περιπτώσεις ήπιας έως μέτριας σοβαρότητας, ήταν 25,8% με τη γέλη Skinoren  και 7,1% με τη γέλη metronidazole 0,75%.  Στις τρεις κλινικές μελέτες δεν υπήρξε αξιοσημείωτη επίδραση στις τηλεαγγειεκτασίες.

5.2
Φαρμακοκινητικές ιδιότητες
Το αζελαϊκό οξύ διεισδύει σε όλες τις στιβάδες του δέρματος μετά από τοπική εφαρμογή της γέλης. Η διείσδυση είναι πιο ταχεία σε δέρμα με βλάβη από ότι σε ακέραιο δέρμα. Συνολικά 3,6% της χορηγούμενης δόσης απορροφήθηκε διαδερμικά μετά από εφάπαξ τοπική εφαρμογή 1 g αζελαϊκού οξέος (που χορηγήθηκε ως 5 g κρέμας Skinoren 20%). Κλινικές μελέτες σε ασθενείς με ακμή υποδηλώνουν όμοιους ρυθμούς απορρόφησης του αζελαϊκού οξέος από τη γέλη Skinoren  και την κρέμα Skinoren.
Ένα μέρος του αζελαϊκού οξέος που απορροφάται μέσω του δέρματος αποβάλλεται σε αναλλοίωτη μορφή στα ούρα. Το υπόλοιπο μέρος διασπάται μέσω ß-οξείδωσης σε βραχείας αλύσου δικαρβοξυλικά οξέα (C7, C5), τα οποία έχουν επίσης βρεθεί στα ούρα.
Tα επίπεδα του αζελαϊκού οξέος σε σταθεροποιημένη κατάσταση στο πλάσμα, σε ασθενείς με ροδόχρου ακμή, οι οποίοι έλαβαν 8 εβδομάδες θεραπεία δύο φορές ημερησίως με γέλη Skinoren  ήταν εντός των ορίων που παρατηρήθηκαν σε εθελοντές και ασθενείς με ακμή με φυσιολογική διατροφή.  Αυτό δείχνει ότι η έκταση της διαδερμικής απορρόφησης του αζελαϊκού οξέος μετά από εφαρμογή της γέλης Skinoren  δύο φορές ημερησίως δεν μεταβάλλει την συστηματική έκθεση στο αζελαϊκό οξύ, η οποία προέρχεται από διατροφικές και ενδογενείς πηγές.

5.3
Προκλινικά δεδομένα για την ασφάλεια
Τα προκλινικά δεδομένα δεν αποκαλύπτουν ιδιαίτερο κίνδυνο για τον άνθρωπο με βάση τις συμβατικές μελέτες φαρμακολογικής ασφάλειας, τοξικότητας μετά από επαναλαμβανόμενη χορήγηση, γονοτοξικότητας και τοξικότητας της αναπαραγωγικής ικανότητας και ανάπτυξης.

Όταν το αζελαϊκό οξύ ήρθε σε επαφή με τα μάτια πιθήκων και κουνελιών, εμφανίστηκαν σημεία μέτριου έως σοβαρού βαθμού ερεθισμού. Για αυτό το λόγο, πρέπει να αποφεύγεται η επαφή με τα μάτια.

6.
ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
6.1
Κατάλογος εκδόχων
Λεκιθίνη

Τριγλυκερίδια (μέσης αλύσου)

Πολυσορβικό 80 

Προπυλενογλυκόλη

Καρβομερή 980

Νατρίου υδροξείδιο

Αιθυλενοδιαμινοτετραοξικό δινάτριο άλας

Υδωρ κεκαθαρμένο 

Βενζοϊκό οξύ (E210)
6.2
Ασυμβατότητες
Δεν εφαρμόζεται.
6.3
Διάρκεια ζωής
3 χρόνια.
6.4
Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά την φύλαξη του προϊόντος
Δεν υπάρχουν ειδικές οδηγίες διατήρησης για το προϊόν αυτό.

6.5
Φύση και συστατικά του περιέκτη
Σωληνάριο από αλουμίνιο με εσωτερική επικάλυψη από εποξείδιο, και με βιδωτό καπάκι από πολυαιθυλένιο.

Σωληνάρια των 5, 30, 50,  2 x 50 g
Μπορεί να μην κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες.
6.6
Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης και άλλος χειρισμός
Καμία ειδική υποχρέωση.
7.
ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ ΣΤΗΝ ΕΛΛΑΔΑ

ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ ΣΤΗΝ ΚΥΠΡΟ
INTENDIS GmbH
Max –Dohrn Strasse 10

10589 Berlin 

Γερμανία
8.
ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
9.
ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ
9-11-2003 
10.
ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ

ΑΠΡΙΛΙΟΣ 2013
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