I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

ALDARA 5% krém

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

12,5 mg imikimod 250 mg krémben (5%), tasakonkeént.
5 mg imikimod 100 mg krémben

Ismert hatasu segédanyagok:
metil-parahidroxibenzoat (E218) 2,0 mg 1 g krémben
propil-parahidroxibenzoat (E216)0,2 mg 1 g krémben
cetil-alkohol 22,0 mg 1 g krémben

sztearil-alkohol 31,0 mg 1 g krémben

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Krém

Fehér-halvanysarga krém.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Az imikimod krém a kdvetkez6 korképek helyi kezelésére javallt:

A kiils6 nemi szerveken és a végbélnyilas koril el6forduld szemolesok (condyloma acuminatum)
kezelésére felndttekben.

Kis kiterjedésti, superficialis basalsejtes carcinomak (sBCCs) kezelésére felnbttekben.

Az arcon és a hajas fejboron el6fordulo, klinikailag jellegzetes, nem hyperkeratosisos, nem
hypertrophias aktinikus keratosisok (AK) megfeleléen miikod6é immunrendszert felnott betegekben,
amikor a laesiék mérete vagy szama korlatozza a krioterapia hatékonysagat, illetve elfogadhat6sagat,
¢és az egyéb helyi kezelési lehetdségek ellenjavalltak vagy kevésbé alkalmasak.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolés

Az imikimod krém alkalmazasi gyakorisaga és a kezelés idétartama a terapias javallattol fiiggden
valtozik.

Kiils6 nemi szervek szemdlcsei feln6ttekben

Az imikimod krémet heti 3 alkalommal kell alkalmazni (példaul: hétfén, szerdan és pénteken; vagy
kedden, cstitortokon és szombaton) lefekvés elétt, és a boron kell maradnia 6-10 éran &t. Az imikimod
krém alkalmazasat a nemi szerveken, vagy a végbélnyilas koril 1évé lathatd szemolesok eltlinéséig,
illetve a szemdlcsok minden megjelenésekor maximum 16 hétig lehet folytatni.

Az alkalmazand6 mennyiségrdl 1asd 4.2 Adagolas és alkalmazas.



Superficialis basalsejtes carcinoma feln6ttekben

Az imikimod krémet 6 hétig, hetente 5 alkalommal kell hasznalni (példaul hétfotol péntekig) lefekvés
elott kell felvinni a kezelend? teriiletre és a krémet a boron kell hagyni mintegy 8 6ran keresztul.
Az alkalmazand6 mennyiségrol 1asd 4.2 Adagolas és alkalmazas.

Aktinikus keratosis felnottekben

A kezelést orvosnak kell kezdeni és figyelemmel kell kisérnie azt. Az imikimod krémet heti 3
alkalommal kell alkalmazni (példaul: hétfon, szerdan és pénteken) négy héten keresztiil, lefekvés elétt,
¢és a boron kell hagyni kb. 8 oran at. A kezelt teriiletre annyi krémet kell kenni, hogy azt teljesen
befedje.

Négyhetes kezelésmentes periddus utan értékelni kell az aktinikus keratosisok eltiinését. Ha valamely
laesio fennmaradt, a kezelést Ujabb 4 hétig folytatni kell.

A legnagyobb ajanlott dozis egy tasak.

Az adagolas megszakitasat kell megfontolni, ha intenziv helyi gyulladéasos reakcio jelentkezik (lasd
4.4 pont) vagy fert6zés figyelheté meg a kezelés helyén. Ez utobbi esetben mas, megfeleld kezelésre
van sziikség. A kezelés idétartama sem a kihagyott adagok, sem a kezelés sziineteltetése miatt nem

haladhatja meg a 4 hetet.

Amennyiben az utolso 4 hetes kezelési periddust kovetd 8. hét kornyékén végzett kontrollvizsgalatkor
a kezelt tertilet nem teljesen tiszta, megfontolhat6 egy Ujabb, 4 hetes Aldara kezelési periddus végzése.

Ha a kezelt laesiok Aldara-ra adott valasza nem megfeleld, mas terapia alkalmazésa ajanlott.
Azok az aktinikus keratosis laesidk, amelyek egy vagy két terapias kezelést kovetben eltiintek, majd
ezt kovetden kitjulnak, legalabb 12 hetes terapias sziinetet kovetéen tovabbi egy vagy két kezelési

periddussal kezelhetok (1asd 5.1 pont).

Minden indikaciora érvényes informacio:

Ha a beteg véletlenul kihagy egy adagot, alkalmazza a krémet, amint eszébe jut, majd folytassa a
kezelést a megszokott modon. A krém nem alkalmazhat6 naponta egynél tébbszor.

Gyermekek

Alkalmazésa gyermekgyogyaszati betegek esetén nem ajanlott. Az elfogadott indik&cidkban
gyermekek és serdiilok esetén nem &ll rendelkezésre adat az imikimod alkalmazasaval kapcsolatban.
Az Aldara nem alkalmazhaté molluscum contagiosumban szenvedé gyermekeken, mivel ebben az
indikécidban hatastalan (lasd 5.1 pont).

Az alkalmazas modja

Kiils6 nemi szervek szemdlcsei

Az imikimod krémet vékony rétegben kell felkenni és a megtisztitott szemdlcsos tertletet be kell
dorzsolni a krém felszivodasaig. Csak az érintett teriileteken alkalmazza, és kertilje a bels6
testfeliiletekkel torténd barmilyen érintkezést. Az imikimod krémet lefekvés elott kell alkalmazni. A 6-
10 6réas kezelés idészakaban a zuhanyozast vagy filirdést keriilni kell. Ezen idészak utan fontos, hogy
az imikimod krémet kimélo szappannal és vizzel eltavolitsuk. Tul sok krém alkalmazasa, vagy a borrel
torténd hosszas érintkezés az alkalmazas helyén stilyos reakciokat okozhat (lasd 4.4, 4.8 és 4.9
pontok). Egy egyszerhasznalatos tasak 20 cm? szemdlcsos teriilet kezelésére elegendd. A tasakokat
felbontas utan nem szabad wjrafelhasznalni. A krém alkalmazasa el6tt és utdn gondosan kezet kell
mosnl.



Nem kortlmetélt férfiak az elobor alatt 16vé szemolcsok kezelésekor hiizzak hatra az el6bért, és
naponta mossak meg a teriletet (lasd 4.4. pont).

Superficialis basalsejtes carcinoma

Az imikimod krém felvitele el6tt a kezelendo teriiletet enyhe szappanos vizzel meg kell mosni, majd
alaposan meg kell szaritani. Megfelel6 mennyiségii krémet kell felvinni, tigy hogy a kezelend6
tertiletet megfeleléen fedje, beleértve a daganat koriili 1 cm-es borfeliiletet is. A krémet a kezelt
feliiletbe teljes felszivodasig kell bedorzsdlni. Az imikimod krémet lefekvés el6tt kell felvinni a
kezelend® teriiletre, €s a boron kell hagyni mintegy 8 ordn keresztiil. Ezalatt a tusolast és fiirdést
keriilni kell. Ezt kovet6en az imikimod krémet feltétlendl el kell tavolitani kimélé szappanos vizzel. A
mar egyszer felbontott tasakot nem szabad ujra felhasznalni. A krém alkalmazasa el6tt és utan
alaposan kezet kell mosni.

Az imikimod krém tumorra gyakorolt hatasat ellendrizni kell 12 héttel a kezelés befejezését kovetoen.
Ha a daganat a kezelésre nem reagal megfeleléen, akkor mas terapiat kell alkalmazni (lasd 4.4.pont).

A kezelés néhany napos felfliggesztése johet széba, ha a helyileg alkalmazott imikimod krém
kifejezett kellemetlenséget okoz a betegnek, vagy fert6zés 1ép fel a kezelés teriiletén. Ez utobbi

esetben mas, megfeleld kezelésre van sziikség.

Aktinikus keratosis

Az imikimod krém alkalmazasa elott a kezelendd teriiletet a betegnek borkimélo szappannal kell
megmosnia, majd alaposan meg kell szaritani. A kezelt terlletre annyi krémet kell kenni, hogy azt
teljesen befedje. A kezelt tertletet addig kell a krémmel dérzséini, amig az teljesen fel nem szivadik.
A krémet lefekvés el6tt kell felvinni a kezelend? teriiletre, és a boron kell hagyni mintegy 8 6ran
keresztiil. Ezalatt a tusolast és fiirdést keriilni kell. Ezt kovetden az imikimod krémet borkiméld
szappannal feltétlenil le kell mosni. A méar egyszer felbontott tasakot nem szabad Ujra felhasznalni. A
krém alkalmazasa el6tt és utan alaposan kezet kell mosni.

4.3 Ellenjavallatok
A készitmény hatéanyagaval vagy barmely segédanyagaval szembeni talérzékenység.
4.4 Kuilonleges figyelmeztetések és az alkalmazéssal kapcsolatos dvintézkedések

Kiils6 nemi szervek szemolcsei, superficialis basalsejtes carcinoma és aktinikus keratosis:

Kerlni kell a gyégyszerkészitmény szembe, ajkakra és orrcimpéara kertlését.

Az imikimod krém stlyosbithatja a bér gyulladasos folyamatait.

Az imikimod krém 6vatosan alkalmazand6 autoimmun betegségekben (lasd 4.5 pont) szenvedéknél.
Ilyen betegeknél mérlegelni kell az imikimod kezeléssel jard elonydket, illetve az autoimmun betegség
lehetséges rosszabbodasanak kockazatat.

Az imikimod krém Ovatosan alkalmazhat6 szervatultetésen atesett betegeknél (lasd 4.5 pont). llyen
betegeknél mérlegelni kell az imikimod kezeléssel jaro elényoket, illetve a lehetséges szervkilokodés
vagy graft-versus-host betegség kialakulasanak kockazatat.

Az imikimod krém hasznélata nem ajanlott, amig az el6z6leg alkalmazott gyogyszeres vagy sebészi
kezelést kovetden a bér meg nem gydgyult. Sériilt bérfeliileten torténé alkalmazas az imikimod
fokozott szisztémas felszivodast eredményzheti, ami a mellékhatasok nagyobb kockazahatoz vezet
(lasd 4.8 és 4.9 pont).

Imikimod krémmel t6rténé kezelésnél okkluziv kotés alkalmazasa nem javasolt.



A metil-parahidroxibenzoat (E218) és a propil-parahidroxibenzoéat (E216), segédanyagok
(valdszinuleg késleltetve) allergias reakcidkat, a cetil-alkohol és sztearil-alkohol helyi bérreakcidkat
(pl. kontakt dermatitisz) okozhatnak.

Ritkan intenziv helyi gyulladasos reakciok, igy a bor valadékozasa, illetve erosioja jelentkezhet az
imikimod krém minddssze néhany alkalmazasa utan. A helyi gyulladasos reakciok influenzaszerii
tinetekkel, igy rossz kozérzettel, 1azzal, émelygéssel, izomfajdalmakkal és rigorral jarhatnak egyutt,
vagy ezek el0zhetik meg Oket. Ilyenkor a kezelés megszakitasat kell mérlegelni.

Csokkent haematologiai rezervvel rendelkezd betegek esetében az imikimodot eldvigyazatosan kell
alkalmazni (lasd a 4.8 pont).

Kils6 nemi szervek szemdlcsei

Az el6b6ron talalhato szemolesok imikimod krémmel torténd kezelésével kapcsolatosan korlatozottak
a tapasztalatok. A gyogyszerbiztonsagi adatbazis a heti haromszor imikimod krémmel kezelt, és az
elobor napi higiénés kezelését elvégzo nem koriilmetélt férfiak korébodl kevesebb, mint 100 beteg
adatait tartalmazza. Egyéb vizsgalatokban, amelyekben az el6bor napi higiénés kezelését nem
végezték el, két sulyos fitymasziikiiletrdl és egy koriilmetélést igényld sziikiiletrol szamoltak be. Ezen
betegcsoport kezelése ezért csak azon férfiak esetében ajanlott, akik képesek az elobdr napi higiénés
kezelésének elvégzésére, és hajlandoak is arra. A sziikiilet korai jelei koz¢ tartozhatnak a helyi
borreakciok (pl. er6zio, kifekélyesedés, 6déma, induracio), illetve az el6bor visszahtizasanak egyre
nehezebbé valdsa. Ha ezek a panaszok fellépnek, a kezelést haladéktalanul meg kell szakitani.
Jelenlegi ismereteink alapjan a htigycsdben, hiivelyben, méhnyakon, végbélben, illetve
végbélnyilasban talalhatd szemdélcsok kezelése nem ajanlott. Az imikimod krémmel torténd kezelést
olyan tertileteken, melyeken nyilt fekélyek és sebek vannak, nem szabad elkezdeni mindaddig, amig a
teriilet meg nem gyégyult.

A helyi bérreakcidk, ugymint bérpir, er6zid, excoriatio, hamlas és 6déma gyakoriak. Egyéb helyi
reakcidkrol, igymint induratiorol, kifekélyesedésrol, hegesedésrdl és holyagokrol is beszamoltak.
Amennyiben elviselhetetlen bérreakcio 1€p fel, a krémet kimélo szappannal és vizzel torténd
lemosassal kell eltavolitani. Az imikimod krémmel t6rténd kezelés folytathatd, miutan a bérreakcio
mérséklodott.

A sulyos bdrreakciok kockazata megnovekedhet, amennyiben az imikimodot az ajanlottnal magasabb
dozisban alkalmazzak (lasd 4.2. pont). Mindazonaltal ritka esetekben sulyos, kezelést igényld és/vagy
id6éleges munkaképtelenséget okozo helyi borreakciokat figyeltek meg azokban a betegekben is, akik
az imikimodot a hasznalati utasitas szerint alkalmaztak. Ha a reakcid a htigycsonyildsban 1épett fel, az
néhany ndbeteg esetében vizelési nehézséget okozott, amely egyes esetekben siirgdsségi katéterezést
és az érintett terlilet kezelését igényelte.

A kiilsé nemi szerveken illetve perianalisan eléforduld szemolcsok kezelésében az imikimod
kozvetleniil mas boérgyogyaszati készitmény utani alkalmazasarol nem all rendelkezésre klinikai
tapasztalat.

Szexualis egyiittlét el6tt az imikimod krémet a borrdl le kell mosni. Az imikimod krém gyengitheti az
Ovszert és a pesszariumot, ezért ezek imikimod krémmel egyidejiileg torténd hasznalata nem javasolt.
A fogamzésgatlas egyéb formait kell fontolora venni.

Immunszuppressziv kezelésben részesiild betegeknél az imikimod ismételt alkalmazésa nem javasolt.
Bar korlatozott szdmu adat bizonyitja a szemdélcsok szamanak csdkkenését HIV-pozitiv betegekben, az
imikimod nem mutatkozott ugyanilyen hatékonynak a szemolcsok eltiinésének terén ebben a

betegcsoportban.

Superficialis basalsejtes carcinoma

Az imikimod krém hatasat még nem vizsgaltak olyan basalsejtes carcinoma esetében, amikor az
elvaltozas a szemhéjtol, az orrtol, ajaktol, vagy a hajas fejbor hataratol 1 cm-en belll helyezkedik el.



A kezelés alatt és a gyogyulasig az érintett bérfelszin valdsziniileg észrevehetden kiilonbozik a
normalis bortél. Helyi bérreakcidok gyakoriak, azonban a reakciok erdssége a kezelés alatt altalaban
csokken, illetve megsziinik az imikimod krém terapia felfiiggesztésével. Osszefiiggés mutathaté ki a
teljes javulasi arany és a helyi borreakciok er6ssége kozott (pl. erythema). Ezek a lokalis bérreakciok a
helyi immunvélasszal lehetnek kapcsolatban. Ha a beteg allapota, vagy a lokalis reakcidk sulyossaga
indokolja a kezelésben néhany napos felfiiggesztés johet szoba. Az imikimod krémmel torténd kezelés
akkor kezdhet6 tijra, ha a bérreakciok enyhiiltek.

A kezelés Klinikai hatasat a kezelt borfeliilet regeneracidja utan lehet megallapitani, a kezelés
befejezését kovetd mintegy 12. héten.

Nem all rendelkezésre tapasztalat olyan betegek esetében akiknél az immunrendszer karosodasa all
fenn.

Nem all rendelkezésre klinikai tapasztalat recidiv vagy korabban kezelt superficialis basalsejtes
carcinomaban szenvedd betegekkel kapcsolatban, ezért a mar kezelt tumorok ezzel a krémmel torténd

terapiaja nem javasolt.

Nagy kiterjedésti tumorokon (>7,25 cm?) végzett nyilt klinikai vizsgalat csokkent valaszkészséget
mutatott imikimod kezelésre.

A kezelt borfelszint a napsugarzastol ovni kell.

Aktinikus keratosis

Az aktinikus keratosisra nem jellemz6 vagy malignitasra gyanus laesiok esetében biopsziat kell
végezni a megfelel6 kezelés megallapitasa érdekében.

Az imikimod krém hat&sat még nem vizsgaltak olyan aktinikus keratosisok esetében, amelyek a
szemhéjon, az orrcimpa és a ful belsejében, az ajak terlletén az ajakpiron belll helyezkednek el.

Igen korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre az imikimod alkalmazasaval az arcon és a hajas
fejboron kiviili lokalizacioju teriileteken el6forduld aktinikus keratosisok kezelésére. Az alkaron és
kézen eléfordulo aktinikus keratosisokkal rendelkezésre allo adatok nem tdmasztjak ala a
hatékonysagat ebben az indikéacidban, ezért ilyen alkalmazéasa nem javasolt.

Az imikimod nem javasolt kifejezett hyperkeratosisos vagy hypertrophias aktinikus keratosis laesidk
kezelésére, mint amilyenek a cornu cutaneumnal fordulnak elé.

A Kkezelés alatt és a gyogyulasig az érintett borfelszin valoszintileg észreveheten kiilonbozik a
normalis bortdl. Helyi bérreakciok gyakoriak, azonban a reakciok eréssége a kezelés alatt altalaban
csdkken, illetve megsziinik az imikimod krémmel végzett terapia felfiiggesztésével. Osszefiiggés
mutathaté ki a teljes javulasi arany és a helyi borreakciok erdssége kozott (pl. erythema). Ezek a
lokalis bérreakciok a helyi immunvalasszal lehetnek kapcsolatban. Ha a beteg allapota, vagy a lokalis
reakciok sulyossaga indokolja, a kezelés néhany napos felfiiggesztése szdba johet. Az imikimod
krémmel torténd kezelés akkor kezdheto ujra, ha a borreakciok enyhiiltek.

A kezelés idétartama sem a kihagyott adagok, sem a kezelés sziineteltetése miatt nem haladhatja meg
a 4 hetet.

A kezelés klinikai hatasat a kezelt borfellilet regeneracioja utan lehet megallapitani, a kezelés
befejezését kovetd mintegy 4-8 héttel.

Nem all rendelkezésre klinikai tapasztalat az imikimod krém alkalmazésaval kapcsolatban olyan
betegek esetében akiknél az immunrendszer karosodasa all fenn.



Nincs adat olyan aktinikus keratosis ismételt kezelésére vonatkozolag, amely egy vagy két kezelési
ciklus utan megsziint, és késobb kitjult, ezért ilyen alkalmazasa nem javasolt.

Az egy vagy két kezelési periodus utan eltlint és Gjra megjelent aktinikus keratosisos laesiok ismételt
kezelésére vonatkozé informéacidkat l1asd a 4.2 és 5.2 pontban.

Nyilt klinikai vizsgalatok adatai arra mutatnak, hogy azok az alanyok, akiknek 8-nal tébb aktinikus
keratosis laesiojuk volt, kisebb aranyban gydgyultak meg teljesen, mint akik 8-nal kevesebbel
rendelkeztek.

A kezelt borfelszint a napsugarzastol ovni kell.
45  Gydgyszerkodlecsdnhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek. Ez vonatkozik az immunszupressziv szerekkel végzett
vizsgalatokra is. A szisztémas gyogyszerekkel torténd kolcsonhatasokat az imikimod krém minimalis
boron keresztiili felszivodasa korlatozza.

Immunstimulans tulajdonsagai miatt az imikimod 6vatosan alkalmazhaté immunszuppressziv
gyogyszert kapd betegeknél (lasd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Az imikimoddal kapcsolatban nincsenek terhességre vonatkozé klinikai adatok.

Az allatkisérletek nem utalnak a terhességet, az embrionalis/magzati fejlodést, sziilést vagy a sziilés
utani fejlodést kozvetleniil vagy kozvetett modon karosan befolyasolo hatésra (lasd 5.3).
Terhes n6knek csak gondos mérlegelést kovetden rendelheto.

Szoptatés
Mivel a helyileg alkalmazott egyszeri és tobbszori adag utan az imikimodnak nincs kimutathatd

koncentréacidja (>5 ng/ml) a szérumban, nem tudunk kifejezett tanacsot adni arra vonatkozo6an, hogy
hasznéljak-e szoptato anyak.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek Uizemeltetéséhez sziikséges
képességekre

A Aldara krém nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

a)  Altalanos leiras:

Kiils6 genitalidk:

Néhany alapvizsgalatban, amelyben a szert hetente haromszor adtak, a leggyakrabban jelentkezd
mellékhatasok az imikimod kezeléshez igazoltan vagy nagy valosziniiséggel kapcsolodo helyi
reakciok voltak a kezelt szemdlcs teruletén (az imikimoddal kezelt betegek 33,7%-aban) Néhany
szisztémas mellékhatasrol, fejfajasrol (3,7%), influenza-szeri tiinetekrdl (1,1%) és myalgiardl (1,5%)
is beszamoltak.

Az alabbiakban 2292 nyilt, vagy placebo kontrollalt klinikai vizsgalatban imikimod krémmel kezelt
betegek altal jelentett mellékhatas 6sszefoglaléjat ismertetjiik., A mellékhatasok legalabbis lehetséges
ok-okozati dsszefliggést mutattak az imikimoddal végzett kezeléssel.



Superficialis basalsejtes carcinoma:

A heti 6tszor alkalmazott kezeléssel végzett vizsgalat soran a betegek 58%-a tapasztalt legalédbb egy
alkalommal mellékhatést. A leggyakoribb jelzett mellékhatasok az imikimod kezeléshez valoszintileg
vagy lehetséges mddon kapcsolhato helyi reakcidk voltak 28,1%-ban. Néhany szisztémas mellékhatas
is jelentkezett, beleértve a hatfajast (1,1%), és az influenza-szert tiineteket (0,5%) is.

Az alébbiakban 185, placebo kontrollalt I11-as fazisd vizsgélatban, imikimod krémmel kezelt
superficialis basalsejtes carcinomaban szenvedo betegek altal jelentett mellékhatas Gsszefoglalojat
ismertetjuk. A mellékhatasok legaldbbis lehetséges ok-okozati dsszefliggést mutattak az imikimod
krémmel végzett kezeléssel.

Aktinikus keratosis

Néhany alapvizsgalatban, amelyben a szert hetente haromszor adtak legfeljebb 2 alkalommal 4 héten
keresztil, az imikimoddal kezelt betegek 56%-a jelentett legalabb egy mellékhatast. A leggyakrabban
jelentkez6 mellékhatdsok az imikimod-kezeléshez igazoltan vagy nagy valosziniiséggel kapcsolodo
helyi reakcidk voltak (az imikimoddal kezelt betegek 22%-aban). Néhany szisztémas mellékhatasral,
tébbek kdzott myalgiardl (2%), is beszamoltak az imikimoddal kezelt betegek.

Az alabbiakban 252 vivéanyag kontrollalt IIT fazist klinikai vizsgalatban imikimod krémmel kezelt
aktinikus keratosisban szenvedo betegek altal jelentett mellékhatas Osszefoglalasa keriil ismertetésre.
A mellékhatasok legalabbis lehetséges ok-okozati dsszefliggést mutattak az imikimoddal végzett
kezeléssel.

b) A mellékhatésokat 6sszefoglal6 tablazat:

A gyakorisagi definiciok: nagyon gyakori (>1/10) gyakori (>1/100 - <1/10), nem gyakori (>=1/1000 -
<1/100). A klinikai vizsgalatokban el6fordulé ennél kisebb gyakorisdgot a tablazat nem tartalmazza.

Kiilsé Superficialis | Aktinikus
genitéliak basalsejtes keratosis
szemodlcsei (3x | carcinoma (3x hetente, 4
hetente (5x hetente, | vagy 8 hétig)
16 heétig) 6 hétig) N =252
N = 2292 N =185
Fert6z6 betegségek és parazitafertozések :
fert6zés gyakori gyakori nem gyakori
pustulak gyakori nem gyakori
Herpes simplex nem gyakori
genitalis candidiasis nem gyakori
vaginitis nem gyakori
bacterialis fert6zés nem gyakori
gombafert6zés nem gyakori
felsé 1éguti fert6zés nem gyakori
vulvitis nem gyakori
rhinitis nem gyakori
influenza nem gyakori
Vérképzoszervi és nyirokrendszeri
betegsegek:
lymphadenopathia nem gyakori gyakori nem gyakori
Anyagcsere- és tplalkozasi betegségek :




anorexia nem gyakori gyakori
Pszichés zavarok :
insomnia nem gyakori
depressio nem gyakori nem gyakori
irritabilitas nem gyakori
Idegrendszeri betegségek:
fejfajas gyakori
paraesthesia nem gyakori
szédilés nem gyakori
migraine nem gyakori
somnolentia nem gyakori
Szembetegségek:
conjunctivitis irritatio nem gyakori
szemhéjduzzanat nem gyakori
A ful és a labyrinthus betegségei :
tinnitus nem gyakori
Errendszeri betegségek :
flush nem gyakori
Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis
betegségek :
pharyngitis nem gyakori
rhinitis nem gyakori
orrdugulas nem gyakori
Pharyngo-laryngealis fajdalom nem gyakori
Emésztorendszeri betegségek :
hanyinger gyakori nem gyakori | gyakori
hasi fajdalom nem gyakori
hasmenés nem gyakori nem gyakori
hanyas nem gyakori
rectalis zavarok nem gyakori
végbélfajdalom nem gyakori
szajszarazsag nem gyakori
A bdr és a bor alatti szovetek betegségei :
pruritus nem gyakori
dermatitis nem gyakori nem gyakori
folliculitis nem gyakori
erythemas kittés nem gyakori
ekzema nem gyakori
kiutés nem gyakori
fokozott izzadés nem gyakori
urticaria nem gyakori
aktinikus keratosis nem gyakori
erythema nem gyakori
arcoedema nem gyakori
borfekély nem gyakori
Vazizom és kotoszoveti betegségek:
myalgia gyakori gyakori
arthralgia nem gyakori gyakori
hatfajas nem gyakori gyakori
végtagfajdalom nem gyakori




Vese- és hagyuti betegségek:

dysuria nem gyakori

A reproduktiv rendszer és az emlo

betegségei :
férfi nemi szerv fajdalma nem gyakori
penis miikodési zavara nem gyakori
dyspareunia nem gyakori
erectilis dysfunctio nem gyakori
uterovaginalis prolapsus nem gyakori
hivelyi fajdalom nem gyakori
atrophids vaginitis nem gyakori
vulva eltérései nem gyakori

Altalinos tiinetek, a beadast kovetd helyi

reakciok :
viszketés a kezelés helyén nagyon nagyon nagyon gyakori

gyakori gyakori
fajdalom a kezelés helyén nagyon gyakori gyakori
gyakori

ég0 érzeés a kezelés helyén gyakori gyakori gyakori
irritatio a kezelés helyén gyakori gyakori gyakori
erythema a kezelés helyén gyakori gyakori
helyi reakcid gyakori
verzés a kezelés helyén gyakori nem gyakori
papulék a gyulladas helyén gyakori nem gyakori
paraesthesia a gyulladas helyén gyakori nem gyakori
kiutés a kezelés helyén gyakori
émelygés gyakori gyakori
laz nem gyakori nem gyakori
Influenza-szerii megbetegedés nem gyakori nem gyakori
fajdalom nem gyakori
asthenia nem gyakori nem gyakori
rossz kdzérzet nem gyakori
borzongéas nem gyakori nem gyakori
dermatitis a kezelés helyén nem gyakori
valadékozas a kezelés helyén nem gyakori | nem gyakori
hyperaesthesia a kezelés helyén nem gyakori
gyulladés a kezelés helyén nem gyakori
oedema a gyulladas helyén nem gyakori | nem gyakori
kirepedés a kezelés helyén nem gyakori | nem gyakori
heg a kezelés helyén nem gyakori
bérkarosodas a kezelés helyén nem gyakori
vezikulak a kezelés helyén nem gyakori | nem gyakori
duzzadés a kezelés helyén nem gyakori | nem gyakori
fekély a kezelés helyén nem gyakori
vezikuldk a kezelés helyén nem gyakori | nem gyakori
melegségérzes a kezelés helyén nem gyakori
lethargia nem gyakori
diszkomfort nem gyakori
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gyulladés | | nem gyakori

c)  Gyakran jelentkez6 mellékhatasok:

Kiilsé nemi szervek:

A placebo kontrollalt vizsgalatokban résztveve vizsgalokat kérték meg arra, hogy a vizsgalatok soran
jelentkez6 klinikai tiineteket (bérreakciok) értékeljék. A vizsgalatok soran jelentkez6 klinikai tiinetek
értékelése azt mutatta, hogy a helyi borreakciok, beleértve az erythemat (61%), erosiot (30%),
excoratiot, réteges levalast, lehamlast (23%) és az oedemat (14%), gyakoriak az imikimod krémmel
heti haromszor végzett placebo kontrollalt klinikai vizsgalatokban (lasd 4.4 pont). A helyi
boérreakciok, mint példaul az erythema, valdsziniileg az imikimod krém farmakoldgiai hatdsanak
kovetkezményeként jelentkeznek.

Tavoli borreakciokat, leginkabb erythemat (44%) ugyancsak leirtak a placebo kontrollalt klinikai
vizsgalatokban. Ezek a reakcidk olyan, nem személcsos helyen jelentkeztek, melyek kapcsolatha
kerulhettek az imikimod krémmel. A legtobb borreakcio sulyossagat tekintve enyhétol a
kozépsulyosig terjedt és a kezelés befejezését kovetd két héten beliil elmult. Ugyanakkor ezek a
reakciok néhany esetben sulyosak voltak, és kezelést igényeltek vagy cselekvoképtelenséget okoztak.
Nagyon ritka esetekben sulyos reakciok jelentkeztek a hugycsényilas teriiletén, melyek néknél
dysuridhoz vezettek (lasd 4.4. pontot).

Superficialis basalsejtes carcinoma:

A placebo kontrollalt vizsgalatokban résztvevo vizsgalokat kérték meg arra, hogy a vizsgalatok soran
jelentkez6 klinikai tiineteket (borreakciok) értékeljék. A vizsgalatok soran jelentkez6 klinikai tiinetek
értékelése azt mutatta, hogy a helyi borreakciok, mint a stlyos erythema (31%), sulyos erosiok (13%)
és sulyos kirepedeés és hegesedés (19%) nagyon gyakoriak az imikimod krémmel heti 6tszor végzett
placebo kontrollalt klinikai vizsgalatokban. A helyi boérreakciok, mint példaul az erythema,
valoszintileg az imikimod krém farmakologiai hatasanak kovetkezményeként jelentkeznek.

Imikimod krémmel végzett kezelés soran a bér fert6zései voltak megfigyelhetk. Habar sulyos
kovetkezményt ezek nem okoztak a fert6zés lehet6ségét a sériilt boron mindig figyelembe kell venni.

Aktinikus keratosis

A hetente hdromszor, 4-8 héten at alkalmazott imikimod krém klinikai vizsgalataibanaz alkalmazas
helyén leggyakrabban kialakuld reakciok a célteriilet viszketése(14%) €s a célteriileten jelentkez6 ¢g6
érzés (5%) voltak. A sulyos erythema (24%), valamint a stlyos hegesedes és porkdsodés (20%)
nagyon gyakoriak voltak. A helyi bérreakciok, mint példaul az erythema, valdszintileg az imikimod
krém farmakologiai hatdsanak kovetkezményeként jelentkeznek. Lasd a 4.2 és 4.4 pontokat a
szlineteltetési idoszakokrol.

Imikimod krémmel végzett kezelés soran a bor fert6zései voltak megfigyelheték. Habar sulyos
kovetkezményt ezek nem okoztak, a fert6zés lehetdségét a sériilt bérén mindig figyelembe kell venni.

d)  Minden indikacidban el6forduld mellékhatdsok:

Megfigyelték az imikimod krém hasznalatat kovetd lokalizalt hypopigmentaciot és hyperpigmentaciot.
Az utankovetéses adatok arra utalnak, hogy ezek a borszin-valtozasok egyes betegeknél maradanddak
lehetnek. Sz&zhatvankét beteg utdnkovetéses vizsgalati jelentéseben 5 évvel az SBCC kezelést
kovetden a betegek 37%-aban enyhe és a betegek 6%-aban kdzepes foku hypopigmentaciot figyeltek
meg, a betegek 56%-a hypopigmentacié mentes volt; hyperpigmentaciot nem jelentettek.

Az imikimod aktinikus keratosisban val6 alkalmazasat vizsgalo klinikai vizsgélatokban alopecia
0,4%-0s (5/1214) gyakorisagat allapitottak meg a kezelés helyén és a kornyezd teriileteken.
Superficialis basalsejtes carcinoma és a kiilsé nemi szerveken eléforduld szemolcsok kezelése alatt
megjelend alopecia gyanujat jelentették a forgalomba hozatal utan
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A haemoglobinszint, a fehérvérsejtszam, az abszoldt neutrophil és thrombocytaszam csdkkenése volt
megfigyelhet6 a klinikai vizsgalatokban. Ezek a csdkkenések nem jelentenek klinikailag szignifikans
hatast normalis haematologiai hattérrel rendelkez6 betegeknél. Csokkent haematologiai értékeket
mutatd betegeket a klinikai vizsgalatokban nem tanulmanyoztak. A haematoldgiai paraméterek orvosi
beavatkozast igényl6 csokkenésérdl szamoltak be a forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan.

A forgalomba hozatal utan a majenzim értékek emelkedésérél is beszamoltak.

Ritkan az autoimmun korallapotok rosszabbodésardl szamoltak be.

Tavoli dermatoldgiai mellékhatasok ritka eseteit, beleértve az erythema multiforme-t, jelentették
klinikai vizsgalatokbol. A forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan jelentett stlyos bérreakciok
kozott erythema multiforme, Stevens Johnson szindroma és cutan lupus erythematosus fordult eld.

e) Gyermekgyogyaszati betegek

Az imikimodot kontrollos klinikai vizsgalatokban tanulmanyoztak gyermekekgyogyaszati betegeknél
(lasd 4.2 és 5.1 pont). Szisztémas reakcidkra utalé bizonyitékok nem voltak. Az alkalmazas helyén
eléforduld reakciok gyakoribbak voltak az imikimod, mint a vivéanyag alkalmazasa utan. Azonban a
reakciok gyakorisaga és intenzitdsa nem kilonbdzétt az elfogadott indiké&ciokban kezelt felnétteken
tapasztaltakt6l Nem volt arra utal6 bizonyiték, hogy az imikimod sulyos mellékhatast okozott a
gyermekgydgyaszati betegeknél.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert az
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjuk, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatdsokat a
hatdsag részére az V. fliggelékben talalhaté elérhetségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Helyi alkalmazas esetén az imikimod krém szisztémas ttladagolasa valdsziniitlen a minimalis
percutan felszivadas miatt. Nyulakon végzett vizsgalatok 5 g/ttkg-nal nagyobb dermalis letalis dézist
mutattak ki. Az imikimod krém folyamatos dermalis tiladagolasa sulyos helyi borreakciokat
eredményezhet.

Véletlen lenyelést kovetden hanyinger, hanyas, fejfajas, myalgia és 14z Iéphet fel 200 mg imikimod
egyszeri adagja utan, amely korulbelul 16 tasak tartalmanak felel meg. A klinikailag legstlyosabb
mellékhatas, amelyrél > 200 mg t6bbszori oralis dozis alkalmazasat kdvetden szamoltak be, a
hypotensio volt, amely oralis vagy intravénas folyadékbevitellel megoldddott.

5. FARMAKOLOGIAI TULAIJIDONSAGOK
5.1 Farmakodinamiéas tulajdonsagok

Farmakoterépiés csoport: Kemoterapeutikumok helyi hasznélatra, antiviralis szerek: ATC kad:
D06BB10.

Az imikimod immunvalaszt modosito szer. A telithetd kotddéssel kapcsolatos vizsgalatok felvetik,
hogy a reagalé immunsejteken egy membranreceptor létezik az imikimod szamara. Az imikimodnak
nincs kozvetlen antiviralis hatasa. Allatkisérletes modellekben az imikimod hatékony virusfertézések
ellen, és tumorellenes agensként viselkedik f6ként az alfa-interferon és egyéb citokinek indukcioja
utjan. Az imikimod krém genitalis szemdlcsre torténd felvitelét kovetd alfa-interferon és egyéb citokin
indukciot klinikai vizsgélatok is kimutattak. Az alfa interferon és mas citokinek szisztémas szintjének
emelkedése az imikimod lokalis alkalmazasat kovetoen farmakokinetikai vizsgalatokkal igazolt.

Kiils6 nemiszervek szemolcsei:

Klinikai hatdsossag:
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3 kulcsfontossagu fazis Il1. pivotal hatékonysagi vizsgalat eredményei kimutatték, hogy a tizenhat
héten at torténé imikimod kezelés szignifikansan hatékonyabb volt, mint a vivéanyaggal torténd
kezelés, amit a kezelt szemdlcsok teljes eltiinése alapjan mértek.

119 imikimoddal kezelt n6betegben egyiittesen a szemolcesok teljes eltiinésének aranya 60% volt, a
105 vivéanyaggal kezelt beteg 20%-0s aranyaval 6sszehasonlitva (az aranykiilonbség Kl-a 95%: 20%
61%-hoz képest, p<0,001). Azon imikimoddal kezelt betegeknél, akik szemdlcseik teljes eltiinését
értek el, az eltiinés idejének atlaga 8 hét volt.

157 imikimoddal kezelt férfibetegben egyiittesen a szemdlcsok teljes eltinésének ardnya 23% volt, a
161 vivéanyaggal kezelt beteg 5%-0s aranyaval dsszehasonlitva (az aranykilonbség Kl-a 95 %: 3%
36%-hoz képest, p<0,001). Azon imikimoddal kezelt betegeknél, akik szemdlcseik teljes eltiinését
érték el, az eltlinés idejének atlaga 12 hét volt.

Superficialis basalsejtes carcinoma:

Klinikai hatdsossag:

Az imikimod hatasossagat 6 hétig tartd, heti 5 alkalommal torténd alkalmazas, kettés vak, vivéanyag
kontrollalt klinikai vizsgalatban tanulmanyoztak. A vizsgalt daganat tipus a hisztoldgiailag igazolt,
egyszeres primer superficialis basalsejtes carcinoma volt minimum 0,5 cm? feltlettel és maximum 2
cm atmérével. A szem, az orr, a szdj, a fiil valamint a hajas fejb6r hataratél mért 1 cm tavolsagon
beluli tumorokat kizartak a vizsgélatbol.

Ezen két vizsgalat dsszesitett analysise a betegek 82%-ban mutatott hisztologiai javulast (152/185).
Amikor a klinikai meghatarozast is bevontak az analysisbe, a javulas ezt az dsszetett végpontot
figyelembe véve a betegek 75 %-anal (139/185) volt megfigyelheté. Ezek az eredmények
statisztikailag szignifikansak (p<0,001) a vivoanyagcsoporttal 6sszehasonlitva: 3% (6/179) illetve 2%
(3/179).

Szignifikans dsszefiiggés volt észlelhetd a lokalis borreakciok intenzitasa (pl erythema) és a kezelés
id6tartama valamint a basalsejtes carcinoma teljes eltlinése kozott.

A hosszatavu, nyilt, nem kontrollalt vizsgalatok 6téves adatai a kezdettdl kezelésben részesiil6
vizsgalati alanyok korulbelul 77,9%-anél [Cl 95% (71,9%, 83,8%)] klinikai javulast mutatott, és a
javulas 60 honapon keresztil fennallt.

Aktinikus keratosis

Klinikai hatasossag:

A heti 3 alkalommal alkalmazott imikimod hatasossagat egyszeri vagy kétszer 4 hétig tarto karak
soran - amelyeket 4 hetes kezelésmentes periddussal szakitottak meg -, két kettés-vak, vivbéanyag
kontrollalt klinikai vizsgalatban tanulmanyoztak. A betegek klinikailag jellemzd, lathato, kiilonallo,
nem hyperkeratotikus, nem hypertrophias aktinikus keratosis laesiokkal rendelkeztek a kopaszodo
fejb6ron vagy az arcon, egy 25 cm?-es, dsszefiiggd kezelési teriileten. 4-8 aktinikus keratosis laesiot
kezeltek. A teljes gyogyulasi arany (placebo esetekkel csokkentett imikimod esetek) a kombinalt
vizsgalatokbdl 46,1 % (Cl 39,0%, 53,1%) volt.

Két kombinalt megfigyeléses vizsgalat egyéves adatai 27%-0s (35/128 beteg) kiujulasi aranyt jeleztek
azoknal a betegeknél, akik klinikailag teljesen gyogyultnak mindsiiltek egy vagy két kdra utan. Az
egyes laesiok kiujulasi aranya 5,6% (41/737) volt. A vivoanyag esetében az ennek megfeleld kitjulasi
arany 47% (8/17 beteg) és 7,5% (6/80 laesio) volt.

Az imikimod hosszu tavu hatésait aktinikus keratosisban szenved6 betegeknél helyileg alkalmazott
diklofenak kezeléssel hasonlitottak dssze, két nyilt, randomizalt, kontrollos Kklinikai vizsgéalatban az in
situ vagy invaziv laphdmsejtes carcinomava (squamous cell carcinoma a tovabbiakban SCC) torténd

13



progresszio kockézata alapjan. A kezeléseket a hivatalos ajanlasok alapjan végezték. Ha a kezelt
aktinikus kerat6zisos terllet laesidi nem teljesen tiintek el, tovabbi kezelési ciklusokat végeztek.
Minden beteget a kezelés abbahagyasaig vagy a randomizacio utan legalabb harom évig kdvettek. Az
eredményeket mindkét vizsgalat meta-analizisébdl allapitottak meg.

A vizsgalatokba dsszesen 482 betegek vontak be, akik kozil 481 beteg részesilt vizsgalati kezelésben,
243 beteget imikimoddal, és 238 beteget helyileg alkalmazott diklofendkkal kezeltek. A kezelt
aktinikus kerat6zisos terlletek mind a két csoportban a kopasz fejb6roén vagy az arcon voltak,
koriilbellil 40 cm?-es teriiletet érintve. A klinikailag tipusos aktinikus kerat6zis laesiok szamanak
median szama a kezelés kezdetekor 7 volt. A klinikai tapasztalatok 90 olyan betegt6l szarmaznak, akik
3 vagy tobb imikimod kezelési ciklust kaptak, illetve 80 olyan betegtél, akik 5 vagy tobb imikimod
kezelési ciklust kaptak a 3 éves vizsgalat soran.

Ami az elsédleges végpontot illeti, az imikimod csoportban a 242 betegbdl 13 betegnél (5,4%), mig a
diklofenak csoportban 237 betegbdl 26 (11%) betegnél figyeltek meg in situ vagy invaziv SCC-va
torténd szovettani progressziot. A 3 éves vizsgalat soran a kullénbség -5,6% (95% CI: -10,7%-0,7%)
volt. Tovabba a 242, imikimoddal kezelt betegb6l 4 betegnél (1,7%), mig a 237, diklofenakkal kezelt
betegbdl 7 betegnél (3,0%) figyeltek meg invaziv SCC-va torténd szOvettani progressziot a 3 éves
vizsgalat alatt.

A vizsgalatba bevont 242, imikimoddal kezelt betegb6l 126 betegnél (52,1%), mig a 237, helyi
diklofenak kezelésben részesilt betegbdl 84 betegnél (35,7%) a kezelt aktinikus teriilet teljes klinikai
gyogyulasat figyelték meg a kezelés 20. hetére (ami koriilbeliil az els6 kezelési ciklus befejezését
kovetd nyolcadik hetet jelenti). A kiildnbség 16,6% (95% Cl: 7,7-25,1%) volt. Azokat a betegeket,
akiknél a kezelt aktinikus keratosis terlleten teljes klinikai gyogyulas volt, az aktinikus keratdzis
laesiok kiljulasa szerint is értékelték. Ezekben a vizsgalatokban, a laesiokat akkor tekintették
kiGjultnak, ha legalabb egy aktinikus keratozis laesiot észleltek egy kordbban mar teljesen tiszta
tertleten, vagy egy Ujonnan azonositott laesio jelentkezett barhol a mar kordbban kezelt aktinikus
keratosis terlileten. Az aktinikus kerat6zis kitjulasanak kockézata egy mar kezelt terlleten (a
fentiekben leirtak szerint) az imikimoddal kezelt betegeknél 39,7% volt (50/126 beteg), mig a helyi
diklofenak kezelésben részesilt betegnél 50% (42/84) volt a 12. hdnapig. A kilénbség -10,3% (95%
Cl: -23,6% - 3,3%) volt. A 36. honapig ez az arany 66,7% (87/126) volt az imikimoddal kezelt
betegeknél, és 73,8% (62/84) volt a helyi diklofenakkal kezelésben részesiilt betegeknél. A kiillénbség
-7,1% (95% ClI: -19,0% - 5,7%) volt.

Azokndl a betegeknél, akiknél egy teljesen tiszta terlileten az aktinikus keratozis laesiok a fent leirtak
szerint Gjultak ki, ezek a terlletek egy Ujabb imikimod kezelési ciklus utan korilbelil 80%-os eséllyel
valnak tisztava. Egy Ujabb helyi diklofenak kezelés utan ez az esély korulbelll 50%.

Gyermekek

Az elfogadott indikaciok, a kiils6 nemi szervek szemoélcsei, az aktinikus keratosis és a superficialis
basalsejtes carcinoma olyan korképek, amelyek gyermekpopulacidban altalaban nem fordulnak el6,
ezért nem vizsgaltak.

Az Aldara krém hatasossagat négy randomozalt, vivéanyag-kontrollos, kett6s-vak klinikai
vizsgalatban tanulmanyoztak molluscum contagiosumban szenvedd 2-15 éves gyermekeken
(imikimod: n = 576, vivéanyag: n = 313). , Ezek a vizsgalatok nem bizonyitottak az imikimod
hatasossagat egyik vizsgalt adagolasi rend esetében sem (hetente 3-szor < 16 hétig és hetente 7-szer <
8 hétig).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Kiils6 nemiszervek szemdlcsei, superficialis basalsejtes carcinoma és aktinikus keratosis:

A helyileg alkalmazott, radioaktivan jelzett imikimod egyszeri dozisanak kevesebb, mint 0,9%-a
szivodott fel a béron keresztiil human alanyokban. A gyogyszer azon kis mennyisége, amely
felszivodott a szisztémas keringésbe, azonnal kivalasztodott atlagosan kortlbell 3 : 1 ardnyban a
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vizelettel és a széklettel. Egyszeri vagy tébbszori helyileg alkalmazott adagok utan nem észleltek
kimutathat6 gyogyszerkoncentraciot (>5 ng/ml) a szérumban.

A szisztémas expoziciot (percutan penetraciot) az imikimodbdl szarmazé szén-14 [**C] vizeletben és
sz€kletben torténd megjelenése alapjan szamoltak.

Az imikimod 5%-os krém minimalis, béron keresztiili szisztémas felszivodasa volt megfigyelheté 58
aktinikus keratosisban szenvedd betegnél heti 3-szor alkalmazott, 16 hétig tartd kezelés sorén. A
percutan felszivodas kiterjedése nem valtozott a vizsgalatban adott els és utols6 adagok kozott. A
serumban mért cstcs gyogyszerkoncentracio a 16. hét végén 9 és 12 6ra kozoétt 0,1, 0,2 és 1,6 ng/ml
volt az arcon- (12,5mg, egyszer hasznalatos tasak), a fejbéron- (25mg, 2 tasak) illetve kézen/karon
(75mg, 6 tasak) tortént alkalmazaskor. Az alkalmazasi felszin teriilete nem volt kontrollalva a fejbor és
a kéz/kar csoportokban. Ddzis aranyossagot nem figyeltek meg. Latszolagos felezési idot szamoltak,
ami mintegy 10-szer nagyobb volt, mint a 2 6ras felezési id6, amit egy korabbi vizsgalatban subcutan
adagolas utan észleltek, ami felveti annak lehetdségét, hogy a gyogyszer hosszasan visszamarad a
bdrben. Avizeletbdl torténd visszaszivodas kevesebb, mint a 16. héten alkalmazott dézis 0,6%-a,
ezeknél a betegeknél.

Gyermekek

Az imikimod farmakokinetikai tulajdonségait egyszeri és tobbszori helyi alkalmazés utdn molluscum
contagiosumban (MC) szenved6 gyermekeken tanulmanyoztak. A szisztémas expozicios adatok
alapjan az imikimod felszivodasanak mértéke — a 6-12 éves gyermekek MC-os bérléziojanak helyi
kezelését kovetden — alacsony volt és hasonld mértékii, mint az egészseges illetve aktinikus
keratosisban vagy superficialis basalsejtes carcinomaban szenvedé felnétteknél. Fiatalabb betegeknél
(2-5 év) — a Crax-értékek alapjan — a felszivodas mértéke magasabb volt, mint felnétteknél.

5.3 A preklinikai biztonsagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos - farmakologiai biztonsagossagi, mutagenitasi és teratogenitasi - nem-klinikai
vizsgalatok azt igazoltak, hogy a készitmény nem jelent kiilonleges veszélyt az emberre.

Négy honapig tartd, patkdnyokon végzett dermalis toxicitasi vizsgalatok soran 0,5 és 2,5 mg/kg esetén
szignifikdnsan alacsonyabb testsulyt és megnovekedett sulyl lépet figyeltek meg; négy hdnapig tartd,
egereken végzett dermalis vizsgélatok sordn hasonl6 hatdst nem észleltek. Kiléndsen nagyobb
dozisoknal fellépd helyi borirritacidt mindkét fajban megfigyeltek.

Két évig tarto, egereken folytatott karcinogenitasi vizsgalatokban a hetente harom napon béron tortént
alkalmazassal nem lehetett tumort el6idézni az alkalmazas helyén. Azonban a hepatocellularis
daganatok incidenciaja a kezelt allatok k6zott nagyobb volt, mint a kontrollnal. Ennek
hatdsmechanizmusa nem ismert, de mivel az imikimod szisztéméasan kevéssé szivodik fel az emberi
borrdl és nem mutagén, az ember szamara a szisztémas expoziciobdl eredd barmiféle kockazat
kicsinek tlinik. Tovabba sehol nem talaltak tumorokat egy 2 éves, patkanyokkal folytatott
karcinogenitasi vizsgalat soran, ahol az adagolas szajon at tortént.

Photokarcinogenitas bioassay-vel vizsgaltak az imikimod krémet albino, szértelen egereken, melyeket
mesterséges ultraibolya sugarzasnak (UVR) tettek ki. Az allatokat hetente haromszor kezelték
imikimod krémmel, és a hét 5 napjan 40 hétig irradidltak oket. Az egereket a teljes 52 hetes id6tartam
fennmaradd 12 hetében is életben tartottak. Az alacsony UVR kontroll csoporttal 6sszehasonlitva
korabban és nagyobb szamban alakult ki daganat a vivéanyaggal kezelt csoportban. Ennek emberekre
vonatkozo jelentdsége ismeretlen. Az imikimod krém helyi alkalmazéasa sszehasonlitva a
vivoanyagot kapo csoporttal, semmilyen d6zisban nem eredményezi tumor kialakulasat.
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6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

izosztearinsav

benzil-alkohol

cetil-alkohol

sztearil-alkohol

fehér vazelin

poliszorbéat 60

szorbitan-sztearat

glicerin
metil-parahidroxibenzoat (E218)
propil-parahidroxibenzoat (E216)
xantan gumi

tisztitott viz.

6.2 Inkompatibilitdsok

Nem értelmezheto.

6.3 Felhasznalhatosagi idotartam
2év.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Legfeljebb 25°C-on tarolando.
A tasak tartalmét felbontas utdn nem szabad ujra felhasznalni.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

12 vagy 24 darab, egyenként 250 mg krémet tartalmazé egyszerhasznalatos poliészter/aluminium
tasak, faltkartonban. Nem feltétlenil mindegyik kiszerelés kerul kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kuldnleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

Nincsenek kiilonleges el6irasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
Meda AB

Pipers vag 2

170 73 Solna

Svédorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/98/080/001-002

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1998/09/18
A forgalomba hozatali engedély megujitasanak datuma: 2008/09/03
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A qgyartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

3M Health Care Limited, Derby Road, Loughborough, Leicester, LE11 5SF, Egyesiilt Kiralysag.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldirds,
4.2)

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kételes az erre a termékre vonatkozo idészakos
gybgyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra hozott unids
referencia-idopontok listaja (EURD lista) szerinti kdvetelményeknek megfeleléen koteles benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély 1.8.2
moduljaban leirt, jdvahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett verzidiban
részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezd esetekben:

e haaz Eur6pai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockéazat-minimalizalasra iranyuld) Ujabb,
meghatarozo6 eredmények sziletnek.

Ha az idGszakos gyogyszerbiztonsagi jelentés €s a frissitett kockazatkezelési terv benyujtasanak
idépontja egybeesik, azokat egyidében be lehet nytjtani.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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| A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

|1.  AGYOGYSZER NEVE

Aldara 5% krém
imikimod

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

12,5 mg imikimod 250 mg krémben (5%), tasakonként
5 mg imikimod 100 mg krémben

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: izosztearinsav, benzil-alkohol, cetil-alkohol, sztearil-alkohol, fehér vazelin, poliszorbat
60, szorbitan-sztearat, glicerin, metil-parahidroxibenzoat (E218), propil-parahidroxibenzoat (E216),
Xantan gumi, tisztitott viz.

Tovéabbi informéaciokért lasd a betegtajékoztatot.

4, GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Krém
12 tasak. Mindegyik 250 mg krémet tartalmaz.
24 tasak. Mindegyik 250 mg krémet tartalmaz.

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ
ALKALMAZAS MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!
Testfelszini alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gydgyszer gyermekektél elzarva tartandé!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Csak egyszeri hasznalatra. Hasznalat utan a tasakban maradt krémet el kell dobni.

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Meda AB
Box 906

170 09 Solna
Svédorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/98/080/001 12 tasak
EU/1/98/080/002 24 tasak

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Aldara
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

TASAK

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Aldara 5% krém
imikimod
Testfelszini alkalmazasra.

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz..

‘ 5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

250 mg krém

| 6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informéaciok abeteg szamar

Aldara 5% krém
imikimod

Mielott elkezdené alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot, mert az On szamara fontos informécidkat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeléorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gydgyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert szimara
artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz6 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer az Aldara krém és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az Aldara krém alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni az Aldara krémet?

Lehetseéges mellékhatasok

Hogyan kell az Aldara krémet tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

oL E

1. Milyen tipusu gyogyszer az Aldara krém és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az Aldara krém harom kiilonbdzd esetben hasznalhatd. Az on kezelGorvosa az Aldara krémet
felirhatja:

e A nemi szerveken és a végbélnyilas kortil talalhatd szemolesok (kondiloma akuminatusz)
kezelésére, vagy a
e Feliiletes basalsejtes karcinoma kezelésére.

Ez egy gyakori, lassan nov6 bdérdaganat tipus, ami igen kis valosziniiséggel terjed a test mas részeire.
Altalaban a kozépkort és id6s betegekben fordul el, kiilonosen azokban a vildgos boriiekben, akiket
tal sok napsugarzas ér. Ha kezelés nélkil marad, a basalsejtes karcinéma elvaltozhat, kiilénésen az
arcon — ezért a korai felismerés és kezelés igen fontos.

e Aktinikus keratozis

Az aktinikus kerat6zisok durva borteriiletek, amelyek olyan embereknél fordulnak eld, akik életiik
soran sok napsiitésnek voltak kitéve. Némelyek borszinliek, masok sziirkések, rozsaszintiek, pirosak
vagy barnak. Lehetnek laposak és pikkelyesen hamlok vagy borbol kiemelkeddk, durvak, kemények
és szemolcsos feliiletliek. Az Aldarat csak az arcon és hajas fejb6ron talalhato lapos aktinikus
keratdzisokra lehet alkalmazni egészséges immunrendszer(i betegeknél, ahol orvosa gy dontétt, hogy
az Aldara a legalkalmasabb kezelés Onnek.

Az Aldara krém segiti szervezete sajat immunrendszerét olyan természetes anyagok eldallitasaban,
amelyek segitenek legy6zni a feliiletes basalsejtes karcindmat, aktinikus keratdzist vagy a
szemdlcsoket okoz6 virusokat.

2. Tudnivalék az Aldara krém alkalmazasa elétt

Ne alkalmazza az Aldara krémet:

- ha allergias az imikimodra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére.
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Figyelmeztetések és dvintézkedések
Az Aldara alkalmazasa el6tt beszéljen kezel6orvosaval vagy gydgyszerészéve

0 Amennyiben régebben mar hasznalt Aldara krémet vagy egyéb hasonl6 készitményt, errdl
tajékoztassa orvosat, miel6tt a megkezdené ezt a kezelést.

0 Téjékoztassa kezeldorvosat, ha az immunrendszere nem jol mikodik.

Ne hasznalja az Aldara krémet, mindaddig, amig a kezelendo teriileten korabbi gyogyszeres

vagy sebészeti beavatkozas torténik.

Kertlje, hogy a gyogyszer a szembe, ajkakra és orrcimpara keruljon. Véletlen érintkezés

esetén vizzel mossa le a krémet.

Ne alkalmazza a krémet belsdleg.

Ne hasznaljon tobb krémet annal, mint amennyit orvosa tanacsolt!

Ne kotozze be a kezelt teriiletet az Aldara krém alkalmazasat kdvetden.

Ha az érintett teriileten elviselhetetlentl kellemetlen érzés 1ép fel, a krémet minden esetben le

kell mosni kimél6 szappannal és vizzel. Amint a probléma megsziint, ismét el lehet kezdeni a

krém alkalmazasét.

0 Tajekoztassa kezeldorvosat, ha vérképében eltérések vannak.

o

o

O O0OO0O0

Az Aldara hatasmodjabol kovetkez6en lehetséges, hogy a krém rontja a kezelt teriileten fennalld
gyulladast.

° Ha nemi szervek szemolcseivel kezelik, tartsa be az alabbi évintézkedéseket is:

Az elébor alatt talalhatd szemolesok esetén az elébort minden nap hatra kell hiizni és meg kell mosni
alatta. Ha az el6bor alatti teriilet mindennapi megmosasa nem torténik meg, az elobor beszikiilése,
duzzanat kialakulasa, a bor hamlasa nagyobb valosziniiséggel kovetkezik be, és az el6bor
visszahUzasanak nehézségét eredményezi. Amennyiben ezek a tlinetek fellépnek, haladéktalanul
szakitsa meg a kezelést és forduljon orvoshoz.

Ha a terleten nyilt sebek vannak: ne kezdje el az Aldara krém alkalmazéasat, amig a sebek meg nem
gyégyultak.

Ha belsé testfeliileten taldlhatok szemolesok: ne alkalmazza az Aldara krémet a hugycs6ben (a vizelet
tavozasara szolgalo nyilasban), a hiivelyben (a sziilécsatornaban), a méhnyakon (belsé néi nemi
szerven), valamint sehol a végbél belso részén.

Ne alkalmazzon egynél t6bb kurat a gydgyszerb6l, amennyiben akar betegség, akar a mar szedett
gyogyszerek miatt problémak vannak az immunrendszerével. Ha Ggy gondolja, hogy ez Onnél fennall,
forduljon orvosahoz.

Ha On HIV-pozitiv, tdjékoztassa errél orvosat, mivel az Aldara krém nem bizonyult ugyanolyan
hatékonynak HIV-pozitiv betegekben. Ha gy dont, hogy még a szemdlcsok jelenlétének idejen
szexualis kapcsolatot kivan létesiteni, az Aldara krémet a szexualis egyittlét utan - ne el6tt -
alkalmazza. Az Aldara krém gyengitheti az dvszereket és pesszariumokat, ezért a krémet a szexualis
egyuttlét idejére ne hagyja fent. Ne felejtse, hogy az Aldara krém nem nyujt védelmet mas
személyeknek a HIV vagy egyéb szexualisan terjedd betegséggel torténd megfertzése ellen.

e Ha feliiletes basalsejtes karcinomaval vagy aktinikus keratozissal kezelik, tartsa be az alabbi
ovintézkedeseket is:

Az Aldara kezelés alatt ne hasznaljon kvarclampat vagy szolariumot, kertilje a napsugarzast
amennyire csak lehet. Hasznaljon véddruhdzatot, vagy széles karimaju kalapot, ha szabadban van.

Az Aldara kezelés alatt a gyogyulasig a kezelt teriilet 61 megfigyelhetden kiillonbdzik a normalis
bortol.

Gyermekek és serdiilok:
Alkalmazasa gyermekeknél és serdiiloknél nem ajanlott
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Egyeb gyogyszerek és az Aldara

Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.
Nem ismertek olyan gydgyszerek, amelyek inkompatibilisek lennének az Aldara krémmel.

Terhesség és szoptatés

Kérdéseivel barmely gydgyszer szedése elétt forduljon orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.
Feltétlentl tajékoztassa orvosat, ha terhes vagy terhességet tervez. Orvosa tajékoztatni fogja Ont az
Aldara krém terhesség alatt torténd alkalmazasanak kockazatairdl és elényeirdl. Allatkisérletek nem

igazoltak kdzvetlen vagy kozvetett karos hatast terhességben.

Aldara krémmel torténd kezelés ideje alatt ne szoptassa gyermekét, mivel nem ismert, hogy az
imikimod beker(il-e az anyatejbe.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az Aldara varhatéan nem befolyésolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket

Ez a gyogyszer metil-parahidroxibenzoéatot és propil-parahidroxibenzoatot cetil-alkoholt és
sztearil-alkoholt tartalmaz

A metil-parahidroxibenzoat (E218) és a propil-parahidroxibenzoét (E216) (val6szinileg késleltetett)
allergias reakciékat okozhatnak.
A cetil-alkohol és sztearil-alkohol helyi borreakciokat okozhat (pl. kontakt dermatitisz).

3. Hogyan kell alkalmazni az Aldara krémet?

Gyermekek és serdiilok:
Alkalmazasa gyermekeknél és serdiiléknél nem ajanlott.

Felnétteknél:
A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyogyszerésze éltal elmondottaknak megfelel6en
alkalmazza. Amennyiben nem biztos valamiben, kérdezze meg kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

Alaposan mosson kezet a krém hasznalata eldtt és utan. Ne kotozze be illetve ne ragassza le a kezelt
teriiletet az Aldara krém alkalmazasat kdvetden.

A krém alkalmazasakor minden esetben bontson fel 0 tasakot. Hasznalat utan a tasakban maradt
krémet dobja ki. Felbontott tasakot ne 6rizzen meg késébbi hasznalatra.

A kezelés gyakorisdga és idotartama kiilonbozik a nemi szervek szemolcseinél, a basalsejtes
karcinémanal, valamint az aktinikus keratdzisnal (l1asd a specifikus utasitasokat minden javallathoz).

Aldara krém: alkalmazasi utasitasok

B
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e A nemi szervek szemdlcseinek kezelése soran:

Alkalmazasi utasitasok — (hétfo, szerda és péntek)

1. Lefekvés elétt mossa meg a kezét és a kezelendo teriiletet kiméld szappannal és vizzel, majd
alaposan széritsa meg.

2. Bontson ki egy Uj tasakot, és nyomjon Aldara krémet az ujjbegyére.

3. A krémet vékony rétegben kenje fel a tiszta és szaraz szemolcsos teriletre, és gyengeden dorzsolje
be a bérbe, amig a krém el nem tiinik.

4. A krém alkalmazasat kovetden a felbontott tasakot dobja ki, és mosson kezet szappannal és vizzel.

5. Hagyja az Aldara krémet a szemdlcsos tertileten 6-10 éran keresztll. Ne zuhanyozzon vagy
fiirddjon ez id6 alatt.

6. 6-10 ora elteltével az Aldara krémmel bekent teriiletet bérkimélé szappannal le kell mosni.

Alkalmazza az Aldara krémet heti 3 alkalommal, példaul hétfon, szerdan és pénteken. Egy tasak

20 cm? szemdlcsos teriilet fedésére elegendd krémet tartalmaz.

Férfiak elobore alatt talalhato szemdlesok esetén az el6bdrt minden nap hatra kell huzni, és meg kell
mosni alatta (I&sd 2. pont “Fokozott 6vatossaggal alkalmazza az Aldara krémet:”)

Az Aldara krém alkalmazésat az utasitasok szerint folytassa, amig a szemolesok teljesen el nem tiintek (a
nék felénél ez 8 hétig, a férfiak felénél 12 hétig, de néhany betegben a szemdélcsok mar 4 hét utan is
eltlinhetnek).

Ne alkalmazza az Aldara krémet a szemdlcsok kezelésére egy alkalommal 16 hétnél tovabb.

Ha az Aldara krém hatasat talzottan erdsnek vagy gyengének érzi, forduljon orvosédhoz vagy
gyogyszerészéhez.

o A superficialis basal sejtes karcindma kezelése soran:

Alkalmazasi utasitasok — (hétf6, kedd, szerda, csiitortok és péntek)
1. Mielétt lefekiidne, mossa meg a kezét és a kezelendo feliiletet kiméld szappannal és vizzel.
Széritsa meg alaposan.
2. Nyisson ki egy Uj tasakot és nyomjon egy kevés krémet az ujjbegyére.
3. Helyezze a krémet az érintett fellletre és 1 cm-es kdrnyezetére. Dorzsélje 6vatosan a krémet a
borbe, amig a krém el nem tlinik.

4. A krém hasznalata utan dobja el a Kinyitott tasakot. Mosson kezet szappannal és vizzel.

5. Hagyja az Aldara krémet a boron 8 6ran keresztiil. Ne tusoljon vagy filirddjon ez alatt az id6
alatt.

6. Mintegy 8 Ora utan a teriiletet, ahol az Aldara krémet hasznalta, bérkiméld szappannal le kell
mosni.

Helyezzen megfelel6 mennyiségli Aldara krémet a kezelendé feliiletre és 1 cm-es (kb. ¥ hivelyk)
kornyezetére, hogy befedje azt, 5 egymast kovetd napon keresztiil 6 héten at. Példaul alkalmazza a
krémet hétf6tol péntekig, és ne alkalmazza szombaton €s vasarnap.

e Az aktinikus keratdzis kezelése soran:

Alkalmazasi utasitasok — (hétf6, szerda és péntek)
1. Mielétt lefekiidne, mossa meg a kezét és a kezelendo feliiletet kimélo szappannal és vizzel.
Szaritsa meg alaposan.
2. Nyisson ki egy Uj tasakot és nyomjon egy kevés krémet az ujjbegyére.
3. Helyezze a krémet az érintett feliiletre.. Dorzsdlje 6vatosan a krémet a borbe, amig fel nem
szivadik.

4. A krém hasznalata utan dobja el a Kinyitott tasakot. Mosson kezet szappannal és vizzel.

5. Hagyja az Aldara krémet a boron 8 oran keresztiil. Ne tusoljon vagy filirddjon ez alatt az idé
alatt.

6. Mintegy 8 Ora utan a teriiletet, ahol az Aldara krémet hasznalta, bérkiméld szappannal le kell
mosni.
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Alkalmazza az Aldara krémet heti 3 alkalommal, példaul hétfoén, szerdan és pénteken. Egy tasak
25 cm? szemolcsos tertilet fedésére elegendd krémet tartalmaz. Folytassa a kezelést 4 hétig. Négy
héttel az elso kezelés utan orvosa ellendrizni fogja a borét. Ha a 1éziok nem mindegyike tlint el,
tovabbi 4 hetes kezelésre lehet szlikség.

Ha az eloirtnal tobb Aldara krémet alkalmazott:

Mossa le a felesleget kimél6 szappannal és vizzel. Ha minden bérreakcié elmult, folytathatja a kezelést.
Ha véletlenil lenyelte az Aldara krémet, forduljon orvoshoz.

Ha elfelejtette alkalmazni az Aldara krémet:

Ha kimaradt egy adag, a kihagyés észlelésekor alkalmazza a krémet, a tovabbiakban pedig a szokésos
rendszer szerint hasznélja.
Ne alkalmazza a krémet egy nap egynél tobbszor.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmeny alkalmazaséaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat
vagy gyogyszerészét.

4, Lehetséges mellékhatasok

A mellékhatasok gyakorisagat az alabbiak szerint osztalyozzak:

Nagyon gyakori: 10 betegbdl tobb mint egy betegnél fordul eld

Gyakori: 10 betegb6l kevesebb mint 1 betegnél, de 100 betegbdl tobb mint 1 betegnél fordul el6

Nem gyakori: 100 betegb6l kevesebb, mint 1betegnél, de 1000 betegb6l tobb mint 1 betegnél fordul eld
Ritka: 1000 betegbdl kevesebb, mint 1betegnél, de 10 000 betegbdl tobb mint 1 betegnél fordul eld
Nagyon ritka: 10 000 betegbdl kevesebb, mint 1 betegnél fordul elé

Mint minden gyogyszer, igy az Aldara krém is okozhat mellékhatésokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Minél eldbb tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét, ha kellemetlenséget érez az Aldara krém
hasznalatanak ideje alatt.

Egyes betegek borszin-valtozast észleltek az Aldara krém alkalmazasanak teriletén. Bar ezek az
elvaltozasok idovel javultak, néhany betegben megmaradhatnak. Ha bére kedvezotleniil reagal az Aldara
krém alkalmazasara, hagyja abba a kezelést, mossa meg a teriiletet kimélé szappannal és vizzel, és
forduljon orvosahoz vagy gydgyszerészéhez.

Néhany beteg bizonyos foku szérzethullast tapasztalt az Aldara krémmel valo kezelés utan a kezelés
helyén vagy a kdrnyez6 teriileteken.

Néhany egyénnél a vérsejtek szamanak csokkenését észlelték. A vérsejtek szamanak csokkenése Ont
fogékonyabbd teheti a fertdzésekkel szemben, sériilései konnyebben bekékiilhetnek, illetve
faradékonysagot okozhat. T4jékoztassa kezeldorvosat, ha ezen tiinetek barmelyikét észleli.

Sulyos bérreakciokat ritkan jelentettek. Hagyja abba az Aldara krém alkalmazésat és azonnal
tajékoztassa kezeldorvosat, ha borén 1ézidkat vagy olyan foltokat fedez fel, amelyek el0szor kis piros
teriiletként jelennek meg, majd korkorosen tovabbfejlédnek, mikdzben olyan tiinetek jelentkezhetnek,
mint viszketés, 14z, altalanos rosszullét, iziileti fajdalom, latasi zavarok, €g0, fajo vagy viszketd szem,
illetve fekélyek a szajban.

Néhany beteg bizonyos fokl szérzethullast tapasztalt a kezelés helyén vagy a kornyezo teriileteken.

Ha barmely mellékhatas sulyosséa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kivil
egyéb tlnetet észlel, kérjlk, értesitse orvosat vagy gyogyszerészet.
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e A nemi szervek szemolcseinek kezelése soran:

Az Aldara krém sok nemkivant hatasat a b6ron kifejtett helyi hatdsa okozza.

Nagyon gyakori hatdsok a bérpir (a betegek 61%-a), a bér hamlasa (a betegek 30%-a), korpasodasa és
duzzanata tartozik. Egyéb borreakciok, igymint bér alatti keményedés, kis nyilt sebek, a gyogyulas ideje
alatt kialakul6 hegesedés, illetve kis bér alatti holyagok szintén felléphetnek. Erezhet tovabba viszketést
(a betegek 32%-a), ég6 érzést (a betegek 26%-a), illetve az Aldara krém alkalmazasi teriiletein fellépd
fajdalmat (a betegek 8%-a). E borreakciok legtobbje enyhe és teljesen elmulik a kezelés abbahagyasat
kovetd koriilbeliil 2 héten beliil.

Gyakran néhany beteg (4% vagy kevesebb) fejfajast, nem gyakran lazat és influenzaszerii tiineteket és
izomfajdalmat, a méh el6reesését (prolapszus), ndknél a k6zosiilés alatti fajdalmat, merevedési
nehézséget, fokozott izzadékonysagot, émelygést, gyomor és bélrendszeri tiineteket, flilcsengeést,
kipirulast, faradtsagot, szédiilést, migrént, bizsergd és szurd érzést, almatlansagot, depressziot,
étvagytalansagot, duzzadt mirigyeket, bakterialis, virusos és gombas fertézéseket (pl. megfazas), hiivelyi
fertozéseket beleértve a gombasodast, kohogést, nathat és torokfajast tapasztalt.

Igen ritkan sulyos és fajdalmas reakcidk léptek fel, kiiléndsen, ha az ajanlottnal tébb krémet
alkalmaztak. A hivelybemenet kérnyékén megjelend fajdalmas bérreakciok igen ritkan egyes nék
szamara vizelési nehézséget okoztak. Ha ilyesmi torténne, haladéktalanul kérjen orvosi segitséget.

e A superficialis basalsejtes carcinoma kezelése soran:

Az Aldara krém szamos mellékhatasat a béron kifejtett helyi hatasa okozza. A helyi bérreakciok azt
jelezhetik, hogy a gyogyszer megfelelen hat.

A kezelt bér nagyon gyakran enyhén viszket.

Gyakori mellékhatasok: bizsergés és szuras, apré duzzanatok a borben, fajdalom, ég6 érzés, ingeriltség,
vérzes, kivorosodes, kilités. Ha a borreakciok til kellemetlenné valnanak, tajékoztassa kezelGorvosat.
Azt tanécsolhatja 6nnek, hogy fliggessze fel az Aldara krém hasznalatat néhany napig (azaz tartson révid
szlinetet a kezelésben). Ha gennyes borelvaltozas, vagy a fertézés egyéb gyantja meriilne fel beszéljen
orvosaval. A bértiineteken tul, mas gyakori mellékhatasok, igy mint duzzadt mirigyek és hatfajas
jelentkezhetnek.

Nem gyakran néhany beteg beszamolt a kezelt feliileten jelentkezd valtozasokrol, (valadékozasrol,
gyulladasrol, duzzadasrol, hegesedésrol, borkarosodasrol, holyagosodasrol, bogyulladasrdl) illetve
ingerlékenységrol, émelygésrol, szajszarazsagrol, influenza-szert tiinetekrol és faradtsagrol.

o Az aktinikus keratdzis kezelése sorén:

Az Aldara krém szamos mellékhatasat a boron kifejtett helyi hatasa okozza. A helyi bérreakciok azt
jelezhetik, hogy a gyogyszer megfelelden hat.

A kezelt bér nagyon gyakran enyhén viszket.

Gyakori mellékhatasok: fajdalom, ég6 érzés, irritacio vagy kivorosodés.

Ha a borreakciok til kellemetlenné valnanak, tajékoztassa kezelGorvosat. Azt tanacsolhatja 6nnek, hogy
flggessze fel az Aldara krém hasznalatat néhany napig (azaz tartson révid sziinetet a kezelésben). Ha
gennyes borelvaltozas, vagy a fert6zés egyéb gyanuja meriilne fel beszéljen orvosaval. A bortiineteken
tal, més gyakori mellékhatasok, gy mint fejfajas, étvagytalansag, hanyinger, izomfajdalom, izileti
fajdalom és faradtsag jelentkezhetnek.

Nem gyakran néhany beteg beszamolt a kezelt fellileten jelentkezé valtozasokrol, (vérzésrol,
gyulladasrol, valadékozasrol, érzékenységrol, duzzadasrol, kisebb duzzadt teriiletekrdl a béron,
bizsergésrol, hegesedésrdl, forradasokrol, fekélyesedésrol vagy melegség, illetve rossz kozérzetrol )
illetve gyulladasokrol az orr belsejében, orrdugulasrol, influenzarol vagy influenza-szert tiinetekrdl,
depressziorol, szemirritaciorol, a szemhéj dagadasarol, torokfajasrol, hasmenésrol, aktinikus
keratozisrol, kivorosodésrél, arcdagadasrol, fekélyekrol, végtagfajdalomrol, lazrdl, gyengeségrol vagy
hidegrazasral.
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Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gydgyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A melléhatasokat kbzvetlenill a hat6sag részére is bejelentheti
az V. filggelékben taldlhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informéacid alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos
alkalmazésaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az Aldara krémet tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartandd!

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

A tasakon feltiintetett lejarati id6 (felhasznalhatd) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert.

A tasakokat felbontas utan nem szabad Gjrafelhasznalni.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszereszét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a
kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

Mit tartalmaz az Aldara krém

- A készitmény hatdanyaga az imikimod. Egy tasak 250 mg krémet tartalmaz (100 mg krém 5 mg
imikimodot tartalmaz).

- Egyéb osszetevok: izosztearinsav, benzil-alkohol, cetil-alkohol, sztearil-alkohol, fehér vazelin,
poliszorbéat 60, szorbitan-sztearat, glicerin, metil-parahidroxibenzoat (E218),
propil-parahidroxibenzoat (E216), xantan-gumi, tiszitott viz.

Milyen az Aldara krém kulleme és mit tartalmaz a csomagolés

- Az Aldara 5% krém tasakja 250 mg fehér-halvanysarga krémet tartalmaz.
- Minden doboz 12 vagy 24 egyszer hasznalatos poliészter/aluminium féliatasakot tartalmaz.
Nem feltétlenul mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
A forgalomba hozatali engedély jogosultja:

Meda AB
Pipers vag 2
170 73 Solna
Svédorszag

Gyarto:
3M Health Care Limited
Derby Road
Loughborough
Leicestershire
LE11 5SF, Nagy-Britannia
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A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg

Meda Pharma S.A./N.V. Meda Pharma S.A./N.V.

Chaussée de la Hulpe 166 Chaussée de la Hulpe 166

Terhulpsesteenweg Terhulpsesteenweg

1170 Brussels B-1170 Brussels

Tél/Tel: +32 (0)25 04 08 11 Belgique / Belgien
Tél/Tel: +32 (0)25 04 08 11

Buarapus Magyarorszag

MEDA Pharmaceuticals Switzerland GmbH Mylan EPD Kft.

MIPEJICTaBUTENCTBO 3a brarapus 1138 Budapest

Onpun 71-75 Véci ut 150

1303 Codus Tel: +36 465 2100

Ten: +359 2 4177977

Ceska republika Malta

MEDA Pharma s.r.o. Alfred Gera and Sons Ltd.

Kodaniska 1441/ 46 10,Triq il -Masgar

100 10 Praha 10 Qormi QrRM3217

Tel: +420 222 004 400 Tel: +356 21 446205

Danmark Nederland

Meda AS MEDA Pharma B.V.

Solvang 8 Krijgsman 20

3450 Allerad 1186 DM Amstelveen

TIf: +45 44 52 88 88 Tel: +31 (0)20 426 3300

Deutschland Norge

MEDA Pharma GmbH & Co. KG Meda A/S

Benzstrafle 1 Askerveien 61

61352 Bad Homburg 1384 Asker

Tel: +49 (0) 6172 888 01 TIf: +47 66 75 33 00

Eesti Osterreich

Meda Pharma SIA MEDA Pharma GmbH

Liivalaia 13/15 Guglgasse 15

11018 Tallinn 1110 Wien

Tel: +372 62 61 025 Tel: + 43 (0)1 86 390 0

EAMGdo Polska

MEDA Pharmaceuticals A.E. Meda Pharmaceuticals Sp. z 0.0.

Ayiov Anuntpiov 63 ul. Postepu 21B

17456 Ahpog 02-676 Warszawa

TnA: +30 210 6 77 5690 Tel: +48 22 546 6400

Espafia Portugal

Mylan Pharmaceuticals, S.L. MEDA Pharma - Produtos Farmacéuticos, S.A.

C/Plom, 2-4, 52 planta Rua do Centro Cultural, 13

08038 - Barcelona 1749-066 Lisboa

Tel: +34 900 102 712 Tel: +351 21 842 0300
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France

Mylan Medical SAS
40-44 rue Washington
75008 Paris

Tél: +33 (0)1 56 64 10 70

Hrvatska

Mylan Hrvatska d.o.o.
Koranska 2

10 000 Zagreb

Tel: +385 1 235 059 90

Ireland

Meda Health Sales Ireland Ltd.

Unit 34/35, Block A

Dunboyne Business Park

Dunboyne
Co Meath
Tel: +353 1 802 66 24

island

Meda AB

Box 906

170 09 Solna
Svipjod

Simi: +46 8 630 1900

Italia

Meda Pharma S.p.A.
Via Felice Casati, 20
20124 Milano

Tel: +39 039 73901

Kvmpog

Xp.I'. TamaAoiCov Atd
Aswo. Kikkic 35,

2234 Aotoid

TnA. +357 22 49 03 05

Latvija
Meda Pharma SIA
101 Mukusalas str.

Riga LV - 1004
Talr: +371 67616137

Lietuva

Meda Pharma SIA
Zalgirio str. 92, #2
Vilnius LT-09303
Tel. + 370 52059367

Roménia

BGP PRODUCTS SRL
Reprezentanta Romania
Calea Floreasca nr. 169A
Floreasca Business Park
014459 Bucuresti

Tel.: +40372 579 000

Slovenija

GSP Proizvodi d.o.o.
Dolenjska cesta 242c
1000 Ljubljana

Tel: +386 1 23 63 180

Slovenska republika
MEDA Pharma spol. s. r.o.
Trnavska cesta 50

821 02 Bratislava

Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland

Meda Oy

Vaisalantie 4/Vaisalavagen 4
02130 Espoo/Esbo

Puh/Tel: +358 20 720 9550

Sverige

Meda AB

Box 906

170 09 Solna

Tel: +46 (0)8 630 1900

United Kingdom

Meda Pharmaceuticals Ltd.
Skyway House

Parsonage Road

Takeley

Bishop’s Stortford

CM22 6PU

Tel.: + 44 845 460 0000



A betegtajékoztatd legutdbbi feluilvizsgalatanak datuma:{EEEE. honap}

A gyogyszerrdl részletes informéacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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