I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSIm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Winlevi 10 mg/g kréms

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katrs grams kréma satur 10 mg klaskoterona (clascoterone).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katrs grams kréma satur 25 mg cetilspirta un 250 mg propilénglikola (E1520).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Kréms.

Balts vai gandriz balts kréms.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Pieaugusie

Winlevi ir indic@ts pinnu (acne vulgaris) arstéSanai.

Pusaudzi (no 12 lidz < 18 gadu vecumam)

Winlevi ir indicéts sejas pinnu (acne vulgaris) arst€Sanai.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Terapija jauzsak un jauzrauga arstam, kam ir pieredze acne vulgaris diagnostika un arsté$ana.
Devas

Kréms jauzklaj plana vienméeriga kartina uz skartajiem apvidiem divas reizes diena, no rita un vakara,
ar vismaz astonu stundu intervalu starp lietoSanas reizém.

Kréma divas (2) pirkstgala vienibas (kas atbilst aptuveni 1 g kréma) nosegs apméram 28 x 22 cm
(apméram 600 cm? adas, kas atbilst vidéjam sejas virsmas laukumam).

Pieaugusie

Kopgja dienas deva nedrikst parsniegt desmit (10) pirkstgala vienibas (kas atbilst aptuveni 5 g 10 mg/g
klaskoterona kréma). Krému var uzklat uz sejas, kriitim un/vai muguras.
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Pusaudzi (no 12 lidz < 18 gadu vecumam)

Kopgja dienas deva nedrikst parsniegt desmit (4) pirkstgala vienibas (kas atbilst aptuveni 2 g 10 mg/g
klaskoterona kréma). Krému drikst uzklat tikai uz sejas. MénesT atlauts izlietot ne vairak ka 60 g
(atbilst vienai 60 g vai divam 30 g tiibinam).

PieaugusSajiem un pusaudziem, lai sasniegtu terapeitisko efektu, arstéSanu ieteicams turpinat tris
meénesus. PEc tris ménesu arstéSanas kursa arstam ieteicams novertet pacienta stavokla uzlabosanos.
P&c tam regulari novertgjot adas un pacienta stavokli ar tris ménesu intervalu, ir janosaka, vai ir

nepiecieSama zalu turpmaka lietoSana, nemot véra slimibas gaitu un arst€sanas droSuma profilu.

Pusaudziem arsts atkariba no pacienta lidzestibas arst€Sanai un/vai droSuma apsverumiem var nolemt
pirmo verteésanas viziti nozim&t agrak neka péc trim ménesiem (skatit 4.4. un 4.8. apakSpunktu).

Nieru vai aknu darbibas traucéjumi

Nav veikti petfjumi pacientiem ar nieru vai aknu darbibas trauc€jumiem. Nemot véra loti zemo
sistémisko uzsiik§anos, Siem pacientiem nav paredzama devas pielagosana vai Tpasi apsveérumi (skatit
5.2. apak$punktu).

Gados vecaki cilveki

Nav klinisku datu par pacientiem no 65 gadu vecuma. Winlevi nav ieteicams lietot pacientiem no
65 gadu vecuma.

Pediatriska populacija

Berni no 9 lidz < 12 gadu vecumam

Winlevi drosSums un efektivitate no 9 Iidz < 12 gadus veciem b&rniem nav noteikta. Paslaik pieejamie
dati ir aprakstiti 5.1. apakSpunkta, tomer ieteikumus par devam sniegt nav iesp&jams.

Berni lidz 9 gadu vecumam
Bérniem lidz 9 gadu vecumam Winlevi lietoSana acne vulgaris arstéSanai nav piemerota.

LietoS$anas veids

Winlevi paredzgts tikai lietoSanai uz adas.

Pirms kréma uzklasanas arst€jamam vietam jabiit tiram un sausam. Winlevi nedrikst lietot uz grieztam
briicém, nobrazumiem, ekz&€mas vai saule apdegusas adas. Kréms jauzklaj, neizmantojot okluzivu
parsé€ju, lai noverstu palielinatu sist€émisku nevélamu blakusparadibu risku (skatit 4.4. apakSpunktu).

Citas zales, ko lieto uz adas uz tam pasSam vietam citu slimibu arste$anai, jauzklaj vismaz divas
(2) stundas pirms vai p&c Winlevi uzklasanas. Tas attiecas arT uz saules aizsargkrému vai mikstino$u
lidzeklu lietosanu.

Pacientam jaiesaka uzklat planu, vienmérigu Winlevi kartinu arst€jamajai zonai, maigi iemasgjot ada,
izvairoties no kréma iekltSanas acts, uz plakstiniem, lipam un nasim, un nomazgat rokas péc kréma
uzklasanas.

Kréms jauzklaj uz visas arst€jamas zonas, nevis tikai uz pinnu bojajumiem.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.



Griitnieciba (skatit 4.6. apakSpunktu).
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Hipotalama-hipofizes-virsnieru dziedzeru (hypothalamic-pituitary-adrenal, HPA) ass nomakums

Ipasa 2, fazes kliniskaja pétijuma pieaugusajiem un pusaudziem no 12 Iidz < 18 gadu vecumam HPA
ass nomakuma pazimes bija saistitas tikai ar laboratorisko novertéjumu (adrenokortikotropa

hormona (AKTH) stimulétu kortizola I[imeni, skatit 5.1. apakSpunktu); citas kliniskas pazimes,
simptomi vai saistitas endokrinas blakusparadibas nebija saistitas ar $adiem laboratorijas rezultatiem.
Sie laboratoriski iegiitie pieradijumi par HPA ass nomakumu péc arstéianas partrauk$anas izzuda pasi
no sevis bez sekam (skatit 4.8. apakSpunktu).

Jaizvairas no apstakliem, kas palielina sist€émisku absorbciju, pieméram, uzklasana uz liela adas
laukuma, ilgstosa lietoSana un okluzivu pars€ju izmantosana (skatit 4.2. apaksSpunktu).

Tipiski HPA ass nomakuma simptomi ir nogurums, kermena masas zudums, apetites samazinasanas,
pazeminats asinsspiediens, hipoglik&mija, slikta diisa, caureja, vemsSana vai sapes védera (skatit

4.8. apaksSpunktu). Pacientiem janorada, ka par jebkadiem HPA ass nomakuma simptomiem, ja tadi
rodas, ir japazino arstam. Ja ir aizdomas par virsnieru dziedzeru nepietieckamibu, janosaka kortizola
rita ITmenis seruma, un pacients var tikt nositits uz izmekl€Sanu pie endokrinologa. Ja ir apstiprinats
HPA ass nomakums, arst€Sana japartrauc.

Pusaudzi (no 12 lidz < 18 gadu vecumam)

Pediatriskaja populacija var biit lielaks HPA ass nomakuma risks. Ipasa 2. fazes pétijuma, kura laika
tika verteta klaskoterona kréma spgja izraisit HPA ass nomakumu, laboratoriski apstiprinats HPA ass
nomakums pusaudziem tika noverots biezak neka pieaugusajiem (skatit 5.1. apakSpunktu). Lai

mazinatu sisteémisko absorbciju, pusaudzi krému drikst lietot tikai uz sejas (skatit 4.2. apakSpunktu).

Lokalas adas reakcijas

Sis zdles var izraisit lokalu kairinajumu (pieméram, erit€ému, niezi, zvinosanos/sausumu,
durstiSanas/dedzinasanas sajiitu), kas lielakoties ir minimalas vai vieglas smaguma pakapes (skatit
4.8. apakspunktu). Piesardziba jaievero, uzklajot krému uz jutigam adas vietam, piem&ram, kakla: ja
rodas lokala adas reakcija jutiga zona, jaapsver terapijas partraukSana; var ari lietot mikstinoSus
lidzeklus vismaz divas (2) stundas pirms vai p&c So zalu uzklasanas (skatit 4.2. apaksSpunktu).

Lokals kairinajums var palielinaties gadijumos, ja vienlaikus tiek lietotas uz adas lietojamas zales
pinnu arstéSanai. Vienlaiciga terapija ar citam uz adas lietojamam pretpinnu arstéSanas metodém un
citiem lidzekliem (t. i., arstnieciskam vai abrazivam ziepem un tiriSanas Iidzekliem, ziep€ém un
kosmétikas Iidzekliem, kam ir sp&ciga sausinosa iedarbiba, un Iidzekliem ar augstu spirta, savelkoSu
lidzeklu, garSvielu vai laima koncentraciju) jalieto piesardzigi, lietojot vismaz 2 (divas) stundas pirms
vai p&c So zalu uzklasanas.

Jaizvairas no lietoSanas uz nobraztas adas, ekz&mas skartas adas vai pacientiem ar citiem adas
iekaisumiem, piem&ram, rozaciju vai perioralo dermatitu, kas var bat kopa ar pinném.

Jaizvairas no savelkosu attiroSu kosmétikas Iidzek]u un sausinosu vai kairinosu Iidzek]u (piem&ram,
smarzvielas vai alkoholu saturosu Iidzeklu) vienlaicigas lietoSanas.

Pacientiem, kuru adai ir veiktas tadas procediiras ka depilacija, kimiskais pilings, dermabrazija vai
adas atjaunoSana ar lazeru, pirms lietoSanas jalauj adai atveseloties.

LietoSana vienlaicigi ar fotodinamisko terapiju nav ieteicama. Pirms fotodinamiskas terapijas
uzsaksSanas arst€Sana ar §Tm zalém japartrauc.



Nejausa saskare ar glotadu

Jaizvairas no nejausas kréma iekliSanas acis, mut€ vai uz citam glotadam. Ja notiek saskare ar glotadu,
attieciga vieta riipigi janoskalo ar tideni.

Atsitiena efekts

Klinisko pétijumu laika netika novertéts atsitiena efekts (t. i., acne vulgaris paasinajums) péc
arst€Sanas partrauksanas. Tika zinots par atsitiena efektu attieciba uz savienojumiem, kas péc
strukturas ir [idzigi klaskoteronam (t. i., viet&ji lietojamiem kortikosteroidiem), un to nevar izslégt pec
$o zalu lietosanas. Ja dazu dienu vai ned€lu laika p&c adas stavokla uzlabosanas, arstgjot ar §STm zalém,
atkal paradas pinnes, ir japienem, ka ta ir reakcija uz zalu atcelSanu. Atkartota lietoSana javeic
piesardzigi, un §ados gadijumos ir ieteicams konsult&ties ar arstu vai arT apsvert citas arstéSanas
iespgjas.

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievieteém reproduktiva vecuma arsteé$anas laika un vismaz 10 dienas p&c pe&dgjas devas lietoSanas
jalieto efektiva kontracepcijas metode (skatit 4.6. apakSpunktu). Sieviet€ém reproduktiva vecuma pirms
arst€Sanas ar STm zalem japarbauda, vai nav iestajusies gritnieciba (skattt 4.6. apakSpunktu).

Izglitojosie materiali

Veselibas apriipes specialistiem un pacientém (vai vecakiem/apripétajiem) ir pieejami izglitojosi
materiali ar Siem bridinajumiem. So zalu iepakojumam ir pievienota pacienta kartite.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Cetilspirts

Sis zales satur 25 mg cetilspirta katra grama. Cetilspirts var izraisit lokalas adas reakcijas (pieméram,
kontaktdermatitu).

Propilénglikols
Sis zales satur 250 mg propilénglikola katra grama. Propilénglikols var izraisit adas kairinajumu.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas kliniskie petijumi nav veikti. Klaskoterona kréma lietoSana vienlaikus ar citam zalém,
kas paredzetas lietoSanai uz adas, nav izverteta (skatit 4.2. apakSpunktu).

Ta ka klaskoterona un ta galvena metabolita korteksolona sist€miska iedarbiba pec uzklasanas uz adas
ir nieciga, nav sagaidama mijiedarbiba ar sist€misku arstéSanu, tomer ieteicams ieverot piesardzibu,
lietojot vienlaicigi ar glikokortikoidus saturo§am zalem.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietem reproduktiva vecuma arsteéSanas laika un vismaz 10 dienas p&c pedejas devas lietosanas
jalieto efektiva kontracepcijas metode.

Mijiedarbibas kliniskie petijumi nav veikti, tapec nevar izsleégt mijiedarbibu ar hormonalo
kontracepciju. Sievietem reproduktiva vecuma pirms arst€Sanas ar klaskoteronu uzsaksanas
japarbauda, vai nav iestajusies griitnieciba.



Griutnieciba

Dati par klaskoterona lietoSanu uz adas sievietém gritniecibas laika ir ierobezoti vai nav pieejami.
Petijumi ar dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati péc subkutanas ievad (skatit

5.3. apak$punktu). Lai gan uz adas uzklata klaskoterona un ta galvena metabolita korteksolona
sistémiska absorbcija ir nieciga, var biit individuali faktori (piem&ram, lietoSana uz liela adas laukuma,
ilgstosa lietosana), kas var palielinat sistémisku absorbciju. Pamatojoties uz pétijumiem ar
dzivniekiem un ta darbibas mehanismu (androgénu receptoru inhibiciju), klaskoterons var kaitet
auglim. STs zales ir kontrindic@tas griitniecibas laika (skatit 4.3. apak§punktu).

Pacientei ir jabut inform@tai un jaizprot risks, kas saistits ar $o zalu lietoSanu griitniecibas laika.

BarosSana ar kraiti

Nav zinams, vai klaskoterons/metaboliti izdalas cilvéka piena. Nevar izslegt risku
jaundzimusajiem/zidainiem.

Barosanas ar kriiti perioda So zalu lietosana nav ieteicama, vai arT arst€$anas ar $Stm zalém laika ir
japartrauc barosana ar kriiti.

Fertilitate

Nav datu par klaskoterona ietekmi uz cilveka auglibu. Petijumos ar dzivniekiem iegttie rezultati pec
subkutanas ievadiSanas neliecindja par ietekmi uz zurku t€vinu vai matisu auglibu (skatit

5.3. apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Winlevi neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Drosuma profila kopsavilkums

Visbiezak sastopamas nevélamas blakusparadibas ir lokalas adas reakcijas, piem&ram, erit€éma
(11,5%), zvinosanas/sausums (10,0%), nieze (7,4%) un durstisana/dedzinasana (4,0%). Sis
blakusparadibas parasti bija paSierobezojosas un izzuda So zalu lietoSanas laika.

Blakusparadibu saraksts tabulas veida

Blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot uz adas lietojamo klaskoteronu pieaugusajiem un no
12 Iidz < 18 gadus veciem pusaudziem, ieskaitot kliniskos p&tijumus un p&cregistracijas pieredzi, ir
noraditas 1. tabula turpmak, atbilstosi MedDRA organu sistému klasifikacijai.

Nevélamo blakusparadibu biezums ir defin&ts $adi: loti biezi > 1/10; biezi > 1/100 lidz < 1/10; retak
> 1/1 000 Iidz < 1/100; reti > 1/10 000 lidz < 1/1 000; loti reti < 1/10 000; nav zinams (nevar noteikt

p&c pieejamiem datiem).

1. tabula: Blakusparadibas pieaugu$ajiem un pusaudZiem (no 12 Iidz < 18 gadu vecumam)

Organu sistému klasifikacija Blakusparadiba BieZums
Infekcijas un infestacijas Folikulits uzklasanas vieta Reti
Imunas sist€émas traucgjumi Paaugstinata jutiba Reti
Nervu sistémas traucgjumi Galvassapes Reti
ElposSanas sisteémas traucgjumi, Orofaringealas sapes Reti
krtisu kurvja un videnes slimibas




Organu sistému klasifikacija Blakusparadiba BieZums

Adas un zemadas audu bojajumi Akne Reti
Kontaktdermatits

Vispargji traucgjumi un reakcijas Sapes uzklasanas vieta Biezi

ievadiSanas vieta Sausums uzklasanas vieta

Eritema uzklasanas vieta
Hipertrihoze uzklaSanas vieta

[zmekl&jumi Anormali AKTH stimulacijas Biezi
testa rezultati™®

* Verteti pasa 2. fazes petijuma, lietojot supraterapeitiskas devas; skatit nakamo apakspunktu.

AtseviSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Anormali AKTH stimuldcijas testa rezultati

Laboratoriski pieradijumi par hipotalama-hipofizes-virsnieru dziedzeru (HPA) ass nomakumu (t. i.,
kortizola [imena seruma pazeminasanas 30 minttes pec AKTH stimulacijas) tika noveéroti pasa

2. fazes kliiskaja p&tijuma 1/20 (5%) picaugusiem un 2/22 (9%) pusaudZu vecuma pacientiem,
maksimali izmantojot kr€ému uz pacientu ar pinn€m sejas, pleciem, kriiSkurvja augSdalas un muguras
augsdalas, kas atbilst videéjam dienas daudzumam 11,3 g (pieaugusajiem) un 9,3 g (pusaudziem).
Netika noverotas virsnieru dziedzeru darbibas nomakuma kltniskas pazimes vai simptomi. Partraucot
arst€Sanu, laboratorisko testu rezultati normalizgjas 4 nedé€lu laika (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ja rodas HPA ass nomakums, jaapsver iespgja partraukt arstésanu (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Starp 444 p&tamajam personam vecuma no 12 1idz < 18 gadiem, kuras bija registrétas 2. un 3. fazes ar
placebo kontroletos acne vulgaris petijumos un sanéma klaskoterona krému, vispargjais nevélamo
blakusparadibu raditajs bija 4/444 (0,9%).

Nevélamo blakusparadibu biezums, veids un smaguma pakape Iidz 12. ned€lai (ieskaitot) ir [idzigi
1. tabula ietvertajiem raditajiem attieciba uz pieaugusajam personam, kuri ir attiecinami uz abam
populacijam.

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespgjamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Winlevi pardoz€sanai nav paredz&ta specifiska terapija.

Ipasa 2. fazes kliniskaja pétijuma divas ned€las pec kartas 20 pieaugusiem un 22 pusaudzu vecuma
pacientiem lietotas vid€jas dienas devas bija attiecigi 11,3 g un 9,3 g klaskoterona 10 mg/kg kréma, un
to dg] laboratoriski apstiprinats HPA ass nomakums tika noverots attiecigi 5% pieauguso un 9%
pusaudzu.

Pardozgsanas gadijuma Winlevi lieto§ana japartrauc, un pacients janovéro, lai konstat&tu, vai pastav

iespgjama HPA ass nomakuma pazimes un simptomi.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS



5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: pretpinnu lidzekli, citi vietgji lietojamie pretpinnu lidzekli, ATK kods:
D10AXO06

Darbibas mehanisms

Klaskoterons ir androgénu receptoru inhibitors. /n vitro pétijumu rezultati liecina, ka tas iespgjami
antagoniz€ androgénu iedarbibu primarajos cilvéka sebocitos, samazinot sebuma izdaliSanos un
uzkrasanos, ka arT ickaisuma mediatoru, kas ir zinami pinnu patogengzes izraisitaji, izdalisanos.

Farmakodinamiska iedarbiba

Hipotalama-hipofizes-virsnieru dziedzeru (HPA) ass nomdakums

Ipasa 2. fazes pétijuma 171-7151-202, kura mérkis bija izpétit 10 mg/g klaskoterona kréma iesp&jamo
ietekmi uz HPA asi un farmakokingtiku pieaugu$ajiem un pusaudziem ar acne vulgaris, HPA ass
nomakums tika novertéts pieaugusajiem (n=20) un pusaudziem no 12 gadu vecuma (n=22) péc divas
reizes diena lietotam supraterapeitiskam klaskoterona kréma devam, un 2 nedelu perioda vidgjas
dienas devas bija 11,3 g picaugusajiem un 9,3 g pusaudziem (skattt 5.2. apakSpunktu). HPA ass
nomakums, ko norada kortizola Iimenis seruma 30 miniites péc stimulacijas < 18 pg/dl, tika noverots
1/20 (5%) pieaugusajiem un 2/22 (9%) pusaudziem 14. diena. Visam petamajam personam 4 ned€las
p&c arstesanas beigam HPA ass funkcija normalizgjas.

Sirds elektrofiziologija

Lietojot aptuveni 9 reizes lielaku maksimalo pieauguso arst€Sanas devu (5 g kréma diena),
klaskoterons nepagarina QT intervalu nekada kliniski nozimiga pakape.

Kliniska efektivitate un droSums

Divos identiski planotos 3. fazes daudzcentru, randomizgtos, dubultmasketos, ar nesgjvielu kontroletos
klmiskajos petijumos (CB-03-01/25 un CB-03-01/26), kuros kopuma piedalijas 1 440 dalibnieki ar
sejas acne vulgaris, tika novertets klaskoterona 10 mg/g kréma lietoSanas droSums un efektivitate,
lietojot to divas reizes diena 12 ned€las acne vulgaris arstéSanai. Petijumos piedalijas personas ar
vidgji smagu vai smagu sejas acne vulgaris saskana ar p&tnieka globalo novertgjumu (Investigator’s
Global Assessment, IGA) (raditajs 3 vai 4 punkti), 30 Iidz 75 iekaisigiem bojajumiem (papulas,
pustulas un mezglini) un 30 lidz 100 neiekaisigiem bojajumiem (atveérti un slégti komedoni).

No Siem 1 440 randomizetajiem dalibniekiem 19 (1,3) bija vecuma no 9 Iidz 11 gadiem, 641 (44,5%)
bija vecuma no 12 lidz 17 gadiem, un 780 (54,2%) bija 18 gadus veci vai vecaki. Starp pieauguSajiem
un pusaudziem 62% p&tamo personu bija sievietes un 91% bija baltadainie. P&tijuma sakuma vidg&jais
iekaisigo bojajumu skaits bija 42,4 un vidg&jais neiekaisigo bojajumu skaits bija 61,4. Aptuveni 83%
petamo personu IGA raditajs bija 3 punkti.

Efektivitate tika novertéta, izmantojot tris lidzvertigus primaros mérka krite€rijus: p&tamo personu
patsvars katra arstéSanas grupa, kas 12. ned€la sasniedza “veiksmigu raditaju”, kas tika definéts ka
IGA raditajs “tirs (raditajs = 0)” vai “gandriz tirs (raditajs = 1)”, UN IGA samazinajums vismaz par

2 punktiem, salidzinot ar sakotngjo raditaju, absollitas izmainas salidzinajuma ar sakotngjo raditaju
neiekaisigo bojajumu skaita (non-inflammatory lesions count, NILC) katra arst€Sanas grupa 12. nedela
un absoliitas izmainas salidzinajuma ar sakotngjo raditaju iekaisigo bojajumu skaita (inflammatory
lesions count, ILC) katra arst€Sanas grupa 12. nedgla.

Pieaugusie un pusaudzi no 12 lidz < 18 gadu vecumam



IGA panakuma raditajs un vidgjais absoliitais un procentualais pinnu bojajumu skaita samazinajums
salidzinajuma ar sakotng&jo Iimeni p&c 12 ned€lu arst€sanas 12 gadus veciem un vecakiem pacientiem

ir sniegts 2. tabula.

2. tabula. Klaskoterona 10 mg/g kréma kliniska efektivitate pieaugusiem un pusaudZu vecuma
acientiem ar sejas acne vulgaris 12. nedela

Pétijjums CB-03-01/25

Petijums CB-03-01/26

kréms
N =342

Klaskoterona

Neséjvielas
krems
N =350

Klaskoterona Neséejvielas
kréms krems
N =367 N =362

Panakuma
raditajs saskana
ar IGA?

18,8%

8,7%

20,9% 6,6%

Atskiriba,
salidzinot ar
neséjvielu

10,1%

14,3%

(95 % TI)

(4,1%, 16,0%)

(8,9%, 19,7%)

Neiekaisigo bojajumu skaits (NILC)

Vidgjais
absolttais
samazinajums

20,4

13,0

19,5 10,8

Atskiriba,
salidzinot ar
neséjvielu

7,3

8,7

(95 % TI)

(3.5, 11,1)

(4.5, 12.4)

Vidgjais
procentualais
samazinajums

32,6%

21,8%

29,6% 15,7%

Atskiriba,
salidzinot ar
neséjvielu

10,8%

13,8%

(95 % TI)

(3,9%, 17,6%)

(7,5%, 20,1%)

Iekaisigo bojajum

u skaits (ILC)

Vidgjais
absolutais
samazinajums

19,3

15,4

20,1 12,6

Atskiriba,
salidzinot ar
neséjvielu

3,9

7,5

(95 % TD)

(1.3, 6.5)

(5,2,9,9)

Vidgjais
procentualais
samazinajums

44,6%

36,3%

47,1% 29,7%

Atskiriba,
salidzinot ar
neséjvielu

8,3%

17,5%

(95 % TD)

(2,2%, 14,4%)

(11,8%, 23,1%)

2 Panakuma raditajs saskana ar p&tnieka globalo novértgjumu (IGA) tika noteikts ka vismaz 2 punktu IGA
samazinajums salidzinajuma ar sakotn&jo Itmeni un IGA raditajs 0 (“tirs”) vai 1 (“gandriz tirs”).

No 641 petamas personas vecuma no 12 lidz < 18 gadiem, kuras tika ieklautas ar nesgjvielu
kontrolétajos 3. fazes petijjumos par sejas acne vulgaris arstésanu, 316 un 325 petijuma dalibnieki tika
randomizgti attiecigi klaskoterona kréma un nesgjvielas lietosSanai.

Klaskoterona kréms bija paraks par nesgjvielu, vertejot pec visiem trim lidzvertigajiem mérka
kriterijiem: panakumu raditaja 12. ned€la saskana ar IGA (attiecigi 14,9%, salidzinot ar 3,7%);




korigéta izredZu attieciba (95% ticamibas intervals (TT) 4,3 (2,2; 8,4), p veértiba: < 0,0001),
absolutajam izmainam 12. nedgla, vertejot NILC salidzinajuma ar sakotngjo stavokli (attiecigi —

17,6 salidzinot ar 11,4; mazako kvadratu (MK) vidgja atskiriba (95% TI) —6,2 (—10,6; —1,9), p vertiba:
0,0050), un absoliitajam izmainam 12. nedgla, vertgjot ILC salidzinajuma ar sakotngjo stavokli
(attiecigi —17,9, salidzinot ar —12,5; MK vidgja atSkiriba (95% TI) 5,4 (-8,2; —2,7), p vertiba:
0,0001).

Berni no 9 lidz < 12 gadu vecumam

No 19 petamajam personam vecuma no 9 lidz 11 gadiem, kuras tika ieklautas ar nesgjvielu
kontrolétajos 3. fazes petijumos par sejas acne vulgaris arstéSanu, 13 un 6 pétijuma dalibnieki tika
randomizgti attiecigi klaskoterona kréma un nesgjvielas lietoSanai.

Statistiski nozimigi neatskiras neviens lidzvertigais klaskoterona kréma un nesgjvielas vértéSanas
primarais kritérijs: panakumu raditajs 12. nedela saskana ar IGA (attiecigi 15,4%, salidzinot ar
18,0%); korigéta izredzu attieciba (95% TT) 0,8 (0,1; 11,8), p vértiba: 0,8903, absoliitas izmainas

12. nedgla, vertgjot NILC salidzinajuma ar sakotngjo stavokli (attiecigi 7,3 pret —23,4; MK vidgja
atskiriba (95% TI) 30,8 (-17.9, 79.,4), p vertiba: 0,2155; un absoltitas izmainas 12. nedgla, vertgjot ILC
salidzinajuma ar sakotngjo stavokli (attiecigi —20,6, salidzinot ar —26,3; MK vidgja atSkiriba (95% TI)
5,7 (2,5, 13,9), p vértiba: 0,1719.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Pieaugusie

Uzsitksandas

P&c klaskoterona 10 mg/g kréma atkartotas no 4 g lidz 12 g diena uzklaSanas uz adas veseliem
pieaugusajiem un pieaugusSajiem ar acne vulgaris lidz 6 secigam ned€lam p&c kartas sistemiska
iedarbiba bija mazaka neka 1 % no kopgjas lietotas devas.

Nevargja noteikt korelaciju starp koncentraciju asinis un nevélamajam blakusparadibam.

P&c adas arstesanas ar klaskoteronu 2 ned€las, lietojot vidgjo devu aptuveni 6 g, kas tika uzklata divas
reizes diena (12 g kréma diena) picaugusiem cilveékiem ar vidgji smagu vai smagu acne vulgaris
(n=20), klaskoterona sisteémiska koncentracija lidz 5. dienai sasniedza lidzsvara koncentraciju.

14. diena vidgja + standartnovirze (SN) maksimala plazmas koncentracija (Cmax) bija 4,5 = 2,9 ng/ml,
vidgjais = SN laukums zem plazmas koncentracijas — laika Itknes doz€$anas intervala (AUCc) bija
37,1 £22,3 h*ng/ml un vid&ja + SN vidgja koncentracija plazma (Cay,) bija 3,1 + 1,9 ng/ml.

Izkliede

In vitro pétijumos klaskoterona saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam bija no 84% lidz 89% un nebija
atkariga no koncentracijas.

Biotransformacija

Pec adas arstésanas ar klaskoteronu korteksolona, kas ir galvenais klaskoterona metabolits,
koncentracija plazma bija nosakama un parasti bija zem vai tuvu zemakajai kvantitativas noteiksSanas
robezai (0,5 ng/ml) personam, kurdm ir acne vulgaris.

Elimindcija

Klaskoterona izdali$anas cilveékiem nav pilniba raksturota. Ta ka klaskoteronam ir salidzinosi zema
sisteémiska biopieejamiba, nieru vai aknu darbibas traucgjumu ietekme netika novertéta.

Pusaudzi
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Pusaudziem ar acne vulgaris vecuma no > 12 lidz < 18 gadiem (n=22) p&c 2 nedgelu ilga arstéSanas
kursa, lictojot aptuveni 4 g klaskoterona 10 mg/g kréma vid€jo devu, kas tika uzklata divas reizes
diena (8 g diena), klaskoterona lidzsvara koncentracija tika sasniegta Iidz 14. dienai. Klaskoterona
sistémiska iedarbiba bija [idziga tai, kas noverota pieaugusiem pacientiem, kuri tika arsteti ar 6 g devu
divas reizes diena.

Gados vecaki cilveki

Klaskoterona kréma kliniskajos p&tijumos nebija ieklauts pietieckams skaits 65 gadus vecu un vecaku
cilveku, lai noteiktu, vai vinu atbildes reakcija atSkiras no gados jaunakam personam.

In vitro pétijumi

CYP enzimi

Klaskoterons inhib&ja CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 vai 3A4 ar ICso vertibu > 40 puM.
Klaskoterons Iidz 30 pM neinducgja CYP 1A2, 2B6 vai 3A4. Sis atrades liecina, ka klaskoteronam
nav kliniski nozimigas ietekmes uz vielu, kuras metabolizé CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6,
2E1 vai 3A4, farmakokinétiku (FK).

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartpétijumos iegiitie dati par farmakologisko droSumu un atkartotu devu toksicitati
neliecina par Ipasu risku cilvékam.

Klaskoterons in vitro Eimsa testa bija negativs, un aneigéns in vitro cilvéka limfocttu mikrokodolu
testa ar robezvertibu 50 p/ml, kas ir > 10 000 reizes lielaka neka kliniska Cnmax, kura sasniegta pec
supraterapeitisku devu lietoSanas.

In vivo zurku teéviniem p&c dubultas subkutanas 1idz 2 000 mg/kg devu lietoSanas klaskoterons bija
klastogéns mikrokodolu testa, un tas atbilst > 100 reizu lielakai droSuma robezvertibai, kas aprekinata,
pamatojoties uz dzivniekiem noverotas un kliniskas Cmax un AUC salidzinasanas rezultatiem.

Klaskoterons nebija kancerogéns péc ikdienas lokalas 0,1; 1 vai 5 mg/ml (1 mg/g, 10 mg/g vai

50 mg/g) kréma lietoSanas 2 gadus ilga kancerogenitates petijuma ar zurkam. Tikai t€viniem, kas
arstéti ar klaskoterona krému ar augstako koncentraciju 50 mg/g, noveroja statistiski nozimigu nelielu
labdabigu tauku $tinu adenomu skaita pieaugumu lokalas lietoSanas vieta. Teéviniem un matitem, kuri
tika arstéti ar 10 mg/g un 50 mg/g klaskoterona krému, tika konstatéts palielinats adas un zemadas
atrofiju, kuras nav neoplastiskas atrades, biezums kréma uzklasanas vieta.

Auglibas un agrinas embrionalas attistibas pétijuma ar Zurkam, subkutani ievadot devas lidz

12,5 mg/kg/diena, netika noverota ietekme uz auglibu; $aja devas Iimen tika noverots palielinats
preimplantacijas zudums un spermatozoidu skaita izmainas, kas netika noverotas, lietojot devu
2,5 mg/kg/diena (4,7 Iidz 8,0 reizes lielaka par iedarbibu cilvékam, pamatojoties uz AUC
salidzinajumu).

Embriofetalas attistibas p&tijuma ar Zurkam, subkutani ievadot devas 1, 5 vai 25 mg/kg/diena, ar
klaskoteronu saistitas malformacijas noveéroja visos devu limenos, bez saistibas ar devu: omfalocele
tika noverota vienam auglim katra devas Itmen1, un argjas un visceralas malformacijas (smags sanu un
tresa smadzenu ventrikula paplasinajums; plana ada, mazs izmérs un uz aru izvirzita méle) tika
novérotas vel diviem augliem, lietojot 1 mg/kg/diena (2,5 reizes lielaka par iedarbibu cilvekam,
pamatojoties uz AUC salidzinajumu).

TruSiem p&cimplantacijas zuduma un rezorbcijas gadijumu skaits palielinajas, subkutani lietojot devu

1,5 mg/kg/diena, savukart, lietojot devas 11dz 0,4 mg/kg/diena (3,7 reizes lielakas par iedarbibu
cilvékam, pamatojoties uz AUC), netika noverota ar arsté$anu saistita ietekme uz embriofetalu
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attistibu. Pre- un postnatalas attistibas p&tijuma, kas veikts ar zurkam, subkutani lietojot devas lidz
12,5 mg/kg/diena, netika nov&rota biitiska attistibas toksicitate.

Vides riska novértéjums (VRN)

Pamatojoties uz klaskoterona endokrinas darbibas mehanismu, tas var radit risku vides
segmentam(-iem), Tpasi tidens vides segmentam(-iem).

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Cetilspirts

Citronskabes monohidrats (E330) (pH reguléSanai)

I tipa glicerina monostearats 40-55

Vazelinella

Polisorbats 80

Propilenglikols (E1520)

Attirits Gidens

Dinatrija edetats

Rac&miskais alfa-tokoferols (E307)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

Neizlietotas zales jaizmet 1 ménesi pec pirmas atversanas.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Pirms izsniegSanas: uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).

P&c izsniegSanas pacientam: pirms atvérSanas uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C). P&c pirmas
atverSanas uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

Nesasaldet.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Alumnija tibina ar epoksida parklajumu iekSpus€ un ar skriiv€jamu polipropiléna vacinu.
Iepakojuma lielums: 10 g, 30 gun 60 g.

Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai

Sis zales var radit risku videi (skatit 5.3. apak$punktu).

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
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Cassiopea S.p.A.
Via C. Colombo, 1
Lainate, 20045
Milana

Italija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1927/001
EU/1/25/1927/002
EU/1/25/1927/003

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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II PIELIKUMS
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSQCTJ UMI VAI IEROBEZOJUMI QTTIECTBA Uz
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Cosmo S.p.A.

Via C. Colombo, 1
20045 Lainate,
Milan, Italija.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakspunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agenttiras timekla vietn€. Registracijas apliecibas
IpasSniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma zinojums 6 ménesu laika pec
registracijas apliecibas pieskirSanas.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasnieg$anas gadijuma.

. Papildu riska mazinasanas pasakumi

Pirms Winlevi laiSanas tirgii katra dalibvalst registracijas apliecibas TpaSnieckam (RAI) ir
javienojas ar nacionalo kompetento iestadi par izglitojosas programmas saturu un formatu, tostarp
par sazinas Iidzekliem, izplatiSanas veidiem un visiem pargjiem programmas aspektiem.

RAI janodrogina, lai katra dalibvalsti, kura Winlevi ir laists tirgi, visiem veselibas apriipes
specialistiem, pacientiem/aprupétajiem, kuri varétu parakstit vai lietot Winlevi, biitu pieejams/tiktu

nodroS§inats talak noraditais izglitojoSo materialu komplekts.

Kontrolsaraksts veselibas apripes specialistiem
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Kontrolsaraksta veselibas apriipes specialistiem jabiit ietvertiem talak noraditajiem galvenajiem
elementiem.

o HPA ass nomakums

0 Sniegti skaidri noradijumi par pareizu Winlevi lietosanu (devu, lietosanas grafiku un uzklasanas
vietu attiecigi pieaugusajiem un pusaudziem)

0 Informéti pacienti par HPA ass nomakuma risku, ka arT par pazimém un simptomiem, kas
liecina par $o stavokli

0 Kontroles viziSu ietvaros jauzrauga, vai pacienti ievéro [idzestibu

o Ja ir aizdomas par HPA ass nomakumu, jaapsver nepiecieSamiba noteikt kortizola rita limeni

seruma un nosiitit pacientu uz izmekléSanu pie endokrinologa. Ja ir apstiprinats HPA ass
nomakums, arst€Sana japartrauc

o Reproduktiva toksicitate

0 Informacijai pacientei par kontrindikacijam griitniecibas laika iesp&jama kait€juma auglim un
iedzimtu malformaciju riska dé|

0 Informacijai par to, ka pirms arst€Sanas uzsakSanas japarbauda, vai nav iestajusies griitnieciba

0 Noradijumiem par kontracepciju arst€Sanas ar Winlevi laika, iesakot izmantot efekttvu
kontracepcijas metodi

0 Ieteikumama turpinat izmantot kontracepciju vismaz 10 dienas p&c pedgjas So zalu lietosanas
reizes

Pacienta kartite (pievienota katram zalu iepakojumam)
Pacienta kartite jabut ietvertiem talak noraditajiem galvenajiem elementiem

- Informacijai pacientei par kontrindikacijam griitniecibas laika iesp&jama kait€juma auglim un
iedzimtu malformaciju riska dé|

- Informacijai par to, ka pirms arst€Sanas uzsaksanas japarbauda, vai nav iestajusies griitnieciba

- Noradijumiem par kontracepciju arst€Sanas ar Winlevi laika, iesakot izmantot efektivu
kontracepcijas metodi

- Ieteikumam turpinat izmantot kontracepciju vismaz 10 dienas p&c pedg€jas So zalu lietoSanas
reizes
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONS

1. ZALU NOSAUKUMS

Winlevi 10 mg/g kréms
clascoterone

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs grams kréma satur 10 mg klaskoterona.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Cetilspirts, citronskabes monohidrats (E330), I tipa glicerina monostearats 40-55, vazelinella,
polisorbats 80, propilénglikols (E1520), attirits tidens, dinatrija edetats, racEémiskais alfa-tokoferols
(E307). Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Kréems

1 tiibina (10 g)
1 tibina (30 g)
1 tabina (60 g)

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

LietoSanai uz adas.
Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
P&c atveérSanas: uzglabat temperatira Iidz 25 °C.
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Nesasaldeét.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Cassiopea S.p.A.
Lainate, 20045
Italija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1927/001 10 g tibina
EU/1/25/1927/002 30 g tibina
EU/1/25/1927/003 60 g tibina

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Winlevi

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

TUBINA

1. ZALU NOSAUKUMS

Winlevi 10 mg/g kréms
clascoterone

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs grams kréma satur 10 mg klaskoterona.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Cetilspirts, citronskabes monohidrats (E330), I tipa glicerina monostearats 40-55, vazelinella,
polisorbats 80, propilénglikols (E1520), attirits tidens, dinatrija edetats, racEémiskais alfa-tokoferols
(E307).

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Kreéms
30g
60 g

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

LietoSanai uz adas.
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
P&c atveérSanas: uzglabat temperatira Iidz 25 °C.
Nesasaldet.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Cassiopea S.p.A.
Lainate, 20045
Italija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1927/002 30 g tibina
EU/1/25/1927/003 60 g tiibina

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

TUBINA

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Winlevi 10 mg/g kréms
clascoterone
LietoSanai uz adas

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

10g

6. CITA

Cassiopea S.p.A.
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PACIENTA KARTITE

Atvert Seit pacientes kartite

Winlevi pacientes kartite — sievietém un meiteném, kuram var iestaties griitnieciba
Kontracepcija un gritniecibas nepielausana

Kas Jums jazina

. Winlevi ir zales pinnu (acne vulgaris) arst€sanai.

. Griitniecibas laika lietots Winlevi var kaitét nepiedzimusajam b&rnam.

Kas Jums jadara

. Pirms lietosanas riipigi izlasiet licto$anas instrukciju.
. Pirms uzsakat $o zalu lietoSanu, parliecinieties, vai Jums nav iestajusies gritnieciba.
. ArstéSanas ar klaskoteronu laika un vismaz 10 dienas p&c pedéjas klaskoterona devas lietoSanas

izmantojiet efektivu kontracepcijas (dzimstibas kontroles) metodi. Arsts ieteiks Jums
vispiemerotako metodi.

. Ja domajat, ka Jums var&tu but griitnieciba, partrauciet lietot Winlevi un konsultgjieties ar arstu.

Saglabajiet So kartiti vismaz 10 dienas p&c arstéSanas partraukSanas.
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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Lietosanas instrukcija: informacija pacientam

Winlevi 10 mg/g kréems
clascoterone

v Sim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam novérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iesp&jamam
blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Winlevi un kadam nolikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms Winlevi lietoSanas
3. Kalietot Winlevi

4. lespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat Winlevi

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Winlevi un kadam noliikam to lieto
Winlevi satur aktivo vielu klaskoteronu, kas pieder zalu grupai, ko sauc par "pretpinnu lidzekliem".

Winlevi kréms ir zales, ko lieto pieaugusajiem un pusaudziem no 12 gadu vecuma un vecakiem pinnu
(acne vulgaris) arsteSanai. Acne vulgaris ir izplatita adas slimiba, kas izraisa piitites, melnas un baltas
pinnes uz sejas, kriittm un muguras. Pusaudziem to drikst lietot tikai uz sejas.

Winlevi aktiva viela klaskoterons bloke androgénu receptorus (proteina veidu, kas saistas ar
hormoniem, ko sauc par androgéniem). Tas arT neitraliz€ androgénu iedarbibu tauku dziedzeros
(mazos adas dziedzeros, kas izdala taukainu vielu, ko sauc par sebumu), mazinot pinnes.

2. Kas Jums jazina pirms Winlevi lietoSanas

Nelietojiet Winlevi $§ados gadijumos
- ja Jums ir alergija pret klaskoteronu vai kadu citu (6. punkta min&to) So zalu sastavdalu;
- ja esat gritniece.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

* Pirms Winlevi lieto$anas konsult&jieties ar savu arstu. ArstéSana jasak un jauzrauga arstam.

Winlevi ir paredzéts tikai arigai lietoSanai. Tas jauzklaj tikai uz adas.

Neparsniedziet parakstito Winlevi devu.

Pusaudzi krému drikst uzklat tikai uz sejas.

Winlevi var izraisit kairinajumu (pieméram, adas sausumu, apsartumu, niezi vai

durstoSu/dedzino$u sajttu). Vairuma gadijumu karinajums ir neliels vai vieglas smaguma

pakapes.

* leverojiet piesardzibu, lietojot §Ts zales vietas ar jutigu adu, pieméram, uz kakla. Ja rodas
kairinajums jutigaja zona, arsts var noradit partraukt arst€Sanu. Jis varat arT uzklat mikstinosus
lidzeklus vismaz 2 stundas pirms vai pec Winlevi lietosanas.

* X ¥ *
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Neuzklajiet Winlevi uz grieztam briicém, nobrazumiem, ekzémas vai saulé apdegusas adas, ka
ar uz adas ickaisumiem, kas var biit vienlaikus ar pinném (pieméram, apsartums (sartums) uz
sejas vai sarkani izsitumi ap muti).

Nelietojiet §Ts zales fotodinamiskas terapijas laika. Arsts Jums var ieteikt pirms fotodinamiskas
terapijas uzsaksanas partraukt So zalu lietoSanu.

Nenosedziet bojato adas laukumu ar papildu pars€jiem vai apsgjiem, jo tas palielina
blakusparadibu risku.

Izvairieties no So zalu lietoSanas uz adas, kas tikusi paklauta citam procediram, tai skaita
kosmétiskajam procediram (pieméram, depilacijai, kimiskajam pilingam, dermabrazijai vai
adas atjaunoSanai ar lazeru), Iidz ada ir atveselojusies.

P&c kréma uzklasanas nomazgajiet rokas.

Izvairieties no So zalu iekl@iSanas acts, uz lipam, mut€ vai deguna kaktinos, ka art uz glotadam
deguna un liipu iekSpuse. Ja kréms nejausi nokliist uz §STm vietam, labi tas noskalojiet ar tdeni.
Izvairieties lietot §1s zales vienlaikus ar citam pinnu arsté$anai paredzetam arigi lietojamam
zalém. Vairaku pinnu arstéSanai paredzetu zalu lietoSana vienlaikus var izraisit lielaku
kairinajumu. Ja nepiecieSama arst€Sana ar vairakam pretpinnu zalém, tas jauzklaj vai jalieto
vismaz 2 stundas pirms vai peéc Winlevi uzklasanas.

Izvairieties no tadu adas kopSanas Iidzeklu lieto$anas, kas var sausinat vai kairinat adu.

Jums var rasties virsnieru dziedzeru darbibas nomakums (virsnieru dziedzeru aktivitates
samazinasanas, kuras dé] mazak rodas stresa hormons kortizols) ka nevélama blakusparadiba
Winlevi terapijas laika. Ja ilgstosi lietojat Winlevi, uzklajot uz lieliem adas laukumiem, vai ja
nosedzat So laukumu ar pars€ju vai aps€ju, var palielinaties virsnieru dziedzeru darbibas
nomakuma risks. Ja Jums rodas viens vai vairaki $§adi simptomi, kas nav citadi izskaidrojami un
nemazinas, tie var liecinat par virsnieru dziedzeru darbibas nomakumu, un Jums nekavgjoties
jakonsultgjas ar arstu:

* nogurums,

kermena masas zudums,

estgribas samazinasanas,

pazeminats asinsspiediens,

slikta dasa,

caureja,

vemsSana,

sapes vedera,

zems glikozes Itmenis asints (hipoglikémija),

Ja rodas pazimes vai simptomi, kas liecina par virsnieru dziedzeru darbibas nomakumu, arsts
var apsvert nepiecieSamibu noteikt kortizola [imeni Jiisu asinis un nosttit Jiis uz parbaudi pie
endokrinologa.

Arsts uzraudzis jiisu stavokli un nepiecieSamibas gadijuma var partraukt vai mainit arsteé$anu.
Regulara uzraudziba ir svariga, Tpasi ilgstosas lietoSanas gadijuma.

* XK X KX X X X *

Ja pinnes atkal paradas (pastiprinas) ieprieks arstetajas vietas dazu dienu vai ned€lu laika péc
arst€Sanas partrauksanas, tas var liecinat par pinnu paasinajumu zalu dé] (atsitiena efekts). Nelietojiet
zales atkartoti uz §1s vietas bez konsultéSanas ar arstu.

Ja neesat parliecinats par kadu no bridinajumiem un piesardzibas pasakumiem, konsultgjieties ar arstu.

Bérni un pusaudzi
Sis zales drikst lietot tikai pusaudziem no 12 gadu vecuma. Nelietojiet $1s zales be&miem Iidz 12 gadu
vecumam, jo $aja vecuma grupa nav noverots zalu radits ieguvums.

Citas zales un Winlevi
Pastastiet arstam par visam zalem, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu lietot.

Griitnieciba un baroSana ar krati
Ja esat gritniece, ja domajat, ka Jums varétu biit griitnieciba, vai planojat gritniecibu, pirms So zalu
lietosanas konsult&jieties ar arstu.
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Winlevi var kaitét nedzimusajam bérnam. Ja esat griitniece, nelietojiet Winlevi. Ja Jums var iestaties
griitnieciba, Winlevi lietoSanas laika un vismaz 10 dienas p€c arstéSanas partraukSanas Jums jaizmanto
efektiva kontracepcijas (dzimstibas kontroles) metode. Par to, kura kontracepcijas metode Jums ir
piemerota Winlevi lietoSanas laika, jakonsult&jas ar arstu.

Pirms arstéSanas uzsaksanas japarbauda, vai nav iestajusies griitnieciba.

Nav zinams, vai Winlevi aktiva viela klaskoterons vai ta blakusprodukti var izdalities mates piena. Tas
nozimé, ka, lietojot Winlevi barosanas ar kriiti laika, var biit risks bérnam. Arsté3anas laika Jums
japartrauc barosSana ar kriiti.

Winlevi iepakojumam ir pievienota pacienta kartite, kura tiek atgadinats par klaskoterona radito risku
griitniecibas laika.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Winlevi neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Winlevi satur cetilspirtu.
Cetilspirts var izraisit lokalas adas reakcijas (piemeram, kontaktdermatitu).

Winlevi satur propilénglikolu.
Propilénglikols var izraistt adas kairinajumu. Ta ka $is zales satur propilénglikolu, nelietojiet tas uz
atklatam briicém vai lieliem saplaisajusas vai bojatas adas laukumiem (piem&ram, apdegumiem).

3. Ka lietot Winlevi
Vienmer lietojiet $1s zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam.

Plana un vienmériga kréma karta jauzklaj divas reizes diena, vienu reizi no rita un vienu reizi vakara.
Pusaudziem So krému drikst uzklat tikai uz sejas. Parliecinieties, ka ievérojat vismaz 8 stundu
intervalu starp lietoSanas reizém.

Pirms §1 kréma uzklasanas uzmanigi nomazgajiet un nosusiniet bojato adas laukumu. Uzklajiet planu,
vienmérigu kréma kartu uz bojata adas laukuma, maigi iemasg€jot. Kréma divas (2) pirkstgala vienibas
(kas atbilst aptuveni 1 g kréma) nosegs apméram 28 x 22 cm (apméram 600 cm?) adas laukuma, kas
atbilst vid€jam sejas virsmas laukumam. Pirkstgala vieniba ir kréma daudzums, kas izspiests no
tiibinas pieaugusa cilvéka raditajpirksta garuma, no pirmas pirksta locitavas lidz ta galam. Viena
pirkstgala vieniba ir aptuveni 0,5 g kréma.

Pirkstgala vieniba

-

.

Kréms jauzklaj uz visa bojata laukuma, nevis tikai uz pinném.

Izvairieties no kréma nonaksanas acis, uz plakstiniem, lipam un nasis. P&c kréma uzklasanas
nomazgajiet rokas. Nenosedziet bojato adas laukumu ar papildu pars€jiem vai aps€jiem, jo tas
palielina blakusparadibu risku.

Pieaugusajiem Winlevi var uzklat uz sejas, kriittm un/vai muguras. Dienas deva nedrikst parsniegt
10 pirkstgala vienibas (apméram 5 g).

Pusaudziem Winlevi drikst uzklat tikai uz sejas. Dienas deva nedrikst parsniegt 4 pirkstgala vienibas
(aptuveni 2 g). MénesT atlauts izlietot ne vairak ka 60 g (atbilst vienai 60 g vai divam 30 g tiibinam):
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Pieaugugie Pusaudzi

Seja ;
= o Seja

o Krutis

Mugura ¥

Uzklajiet citas uz adas lietojamas zales vai kosmétiskos lidzeklus, piem&ram, adu mitrinoSus vai saules
aizsargkrémus, vismaz 2 stundas pirms vai p&c Winlevi lietoSanas.

Jusu arsts pateiks, cik ilgi Jums biis jalieto Winlevi. P&c tris ménesu arstéSanas kursa arstam,
iesp&jams, bils janovertg, vai pinnes Jums ir mazinajusas. P&c tam arsts regulari (ik p&c tris ménesiem)
atkartoti parbaudis, vai Jums ir jaturpina arstéSana.

Ja esat pusaudzis, Jusu arsts var nolemt noziméet viziti agrak neka p&c trim menesiem.

Ja esat lietojis Winlevi vairak neka noteikts

Ja ilgstosi lietojat Winlevi uz liela adas laukuma vai, ja parklajat adas laukumu ar pars€ju vai apséeju,
var palielinaties blakusparadibu, tostarp virsnieru darbibas nomakuma, rasanas risks (skatit 2. un

4. punktu).

Ja esat aizmirsis lietot Winlevi
Ieverojiet vismaz astonu (8) stundu intervalu starp lietoSanas reizém.
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietosanu, jautajiet arstam.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Dazos gadijumos laboratorijas analizu rezultatos var tikt uzradits zemaks stresa hormona, ko sauc par
kortizolu, Iimenis. Tas parasti neizraisa nekadus simptomus un normaliz€jas dazu nedelu laika pec
arst€Sanas patrauksanas.

lespgjams, radisies specifiski simptomi, piem&ram: noguruma sajiita, kermena masas zudums,
samazinata estgriba, slikta dusa, caureja, vemsana, sapes védera, zems glikozes Iimenis asinis
(hipoglikémija).

Informaciju par to, ka rikoties, ja rodas $adi simptomi, skatit 2. punkta “Bridinajumi un piesardziba
lietoSana”.

Lietojot Winlevi, var rasties reakcijas kréma uzklaSanas vieta, pieméram, adas apsartums, lobiSanas,
sausums, nieze, dursto$a/dedzinosa sajiita. Informaciju par to, ka rikoties, ja rodas $adi simptomi, skatit
2. punkta “Bridinajumi un piesardziba lietoSana”.

Winlevi var izraisit $adas blakusparadibas

Biezi (var rasties 11dz 1 no 10 cilvékiem)

- Sapes kréma uzklaSanas vieta, sausums, apsartums un parmeriga matu augSana
- Pazeminats stresa hormona, ko sauc par kortizolu, [imenis
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Reti (var rasties 1idz 1 nol 000 cilvékiem)

- Paaugstinata jutiba (alergiskas reakcijas) kréma uzklasanas vieta,
- Akne

- Niezosa, ¢ulgaina, sausa un saplaisajusi ada (kontaktdermatits)

- Galvassapes

- Matu folikulu iekaisums (folikulits) kréma uzklasanas vieta

- Iekaisis kakls (orofaringealas sapes)

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iesp&jamajam
blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam arT tiesi,
izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Winlevi
Uzglabat §ts zales beérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un tibinas péc "EXP".
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pe&dgjo dienu.

Neizlietotais produkts jaizmet 1 menesi pec pirmas atversanas.
Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C). P&c atversanas: uzglabat temperatiira Iidz 25 °C. Nesasaldét.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Winlevi satur

- Aktiva viela ir klaskoterons.

- Citas sastavdalas ir cetilspirts, citronskabes monohidrats (E330) (pH regul&sanai), I tipa
glicerina monostearats 40-55, vazelinella, polisorbats 80, propilénglikols (E1520), attirits tidens,
dinatrija edetats, rac€miskais alfa-tokoferols (E307). Skatit 2. punktu “Winlevi satur cetilspirtu”.
Winlevi satur propilénglikolu.

Winlevi arejais izskats un iepakojums
Winlevi ir balts vai gandriz balts kréms.

Winlevi ir pieejams tiibinas, kas satur 10 g, 30 g vai 60 g kréma. Kartona kastit€ ir viena tiibina.
Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks
Cassiopea S.p.A.

Via C. Colombo, 1

Lainate, 20045

Milana

Italija

RazZotajs

Cosmo S.p.A.

Via C. Colombo, 1
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Lainate, 20045
Milana
Italija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

BE, BG, CY,EE, HR, IE, LT, LU, LV, MT, SI
Cassiopea S.p.A.

Italy

info(@cassiopea.com

Ceska republika

Glenmark Pharmaceuticals s.r.0.
Tel: + 420227 629 511
recepce(@glenmarkpharma.com

DK, FI, IS, NO, SE

Glenmark Pharmaceuticals Nordic AB
Sweden

TIf./Puh/Tel/Simi: + 46 40 3548 10
info@glenmarkpharma.se

AT, DE

INFECTOPHARM Arzneimittel und Consilium
GmbH

Germany

Tel: +49 6252 957000
kontakt@infectopharm.com

Espaiia

Glenmark Farmacéutica, S.L.U.
Tel: +34 911 593 944
infospain@glenmarkpharma.com

France

Laboratoires Bailleul

Tél: +33(0)1 56331111
vigilance-reclamation@pbailleul.com

E)M\ado

IASIS PHARMA

TnA: +30210 2311031
iasis(@iasispharma.gr

Magyarorszag
Mediner Kft.

Tel.: +36 52 535 708
info@mediner.hu

Italia

InfectoPharm S.r.l.

Tel: + 39 02 007066 1
info-ita@infectopharm.com

Nederland

Glenmark Pharmaceuticals BV
Tel: + 31 (0)8003355533
nlinfo@glenmarkpharma.com

Polska

Glenmark Pharmaceuticals Sp. z o. o.

Tel.: +48 22 35 12 500
poland.receptionist@glenmarkpharma.com

Portugal

Laboratério Medinfar - Produtos Farmacéuticos
Tel: + 351 214 997 461

medinfar@medinfar.pt

Romania

IASIS PHARMACEUTICALS SRL
Tel.: +40 720 536008
iasis(@jiasispharma.ro

Slovenska republika

Glenmark Pharmaceuticals SK, s.r.o.
Tel: +421 220255041
info-sk@glenmarkpharma.com

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita .

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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