PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Winlevi 10 mg/g krém

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazdy gram krému obsahuje 10 mg klaskoterdnu.

Pomocné latky so zndmym uéinkom

Kazdy gram krému obsahuje 25 mg cetylalkoholu a 250 mg propylénglykolu (E1520).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Krém

Biely az takmer biely krém.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Dospeli

Winlevi je indikovany na liecbu acne vulgaris.

Dospievajuci (od 12 do < 18 rokov)

Winlevi je indikovany na liecbu acne vulgaris na tvari.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecbu ma zacat’ a sledovat’ lekar so skisenostami s diagnostikou a liecbou acne vulgaris.
Déavkovanie

Tenka rovnomerna vrstva krému sa ma naniest’ na postihnuté miesto dvakrat denne, rano a vecer,
s odstupom najmenej osem hodin.

Dve (2) jednotky krému na Spicke prsta (¢o zodpoveda priblizne 1 g krému) pokryj plochu priblizne
28 x 22 cm (priblizne 600 cm? koze, ¢o zodpoveda priemernej ploche tvére).

Dospeli

Celkova denna davka nema prekrocit’ desat’ (10) jednotiek na Spicke prsta (¢o zodpoveda priblizne 5 g
krému s klaskoteronom 10 mg/g). Krém sa moze nanasat’ na tvar, hrudnik a/alebo chrbat.



Dospievajuci (od 12 do < 18 rokov)

Celkova denna davka nema prekrocit’ $tyri (4) jednotky na Spicke prsta (Co zodpoveda priblizne 2 g
krému s klaskoteronom 10 mg/g). Krém sa smie nanasat’ len na tvar. Ma sa pouzit’ maximalne 60 g za
mesiac (€o zodpoveda jednej 60 g tube alebo dvom 30 g tubam).

Na dosiahnutie terapeutického u¢inku u dospelych a dospievajucich sa odporuca liecba v trvani troch
mesiacov. Po troch mesiacoch lie¢by sa odporuca, aby lekar zhodnotil d’alSie zlepSenie stavu pacienta.
Nésledne sa ma pravidelnym postidenim koZe a stavu pacienta kazdé tri mesiace urcit’, ¢i je potrebné
pokracovat’ v pouzivani lieku s ohl'adom na stav ochorenia a bezpe¢nostny profil liecby.

U dospievajucich moze lekar rozhodnit’ o vykonani prvej hodnotiacej ndvstevy skor ako po troch
mesiacoch, v zavislosti od dodrziavania lieCby pacientom a/alebo z bezpecnostnych dévodov (pozri
Casti 4.4 a 4.8).

Porucha funkcie obliciek alebo pecene

Neuskutocnili sa zZiadne §tidie u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek alebo pec¢ene. Vzhl'adom na
vel'mi nizku systémovu absorpciu sa u tychto pacientov nepredpoklada ziadna tiprava davky alebo
osobitné opatrenia (pozri Cast’ 5.2).

Starsi ludia

Nie su k dispozicii Ziadne klinické udaje u pacientov vo veku 65 rokov alebo star§ich. Winlevi sa
neodporuca na pouzitie u pacientov vo veku 65 rokov alebo starsich.

Pediatrickd populéacia

Deti (od 9 do < 12 rokov)

Bezpecnost’ a ucinnost’ liecku Winlevi u deti vo veku od 9 do < 12 rokov neboli stanovené. Aktualne
dostupné udaje st uvedené v Casti 5.1, ale nie je mozné stanovit’ Ziadne odporucanie tykajtice sa
davkovania.

Deti do 9 rokov

U deti mladsich ako 9 rokov nie je relevantné pouzitie licku Winlevi na liecbu acne vulgaris.

Spdsob podavania

Winlevi je len na derméalne pouZitie.

Postihnuté miesta maja byt pred pouZitim lieku Cisté a suché. Winlevi sa nema nanasat’ na rezné rany,
odreniny, ekzematicku alebo spalent kozu. Krém sa musi aplikovat’ bez pouzitia okluzivneho obvézu,
aby sa zabranilo zvySenému riziku systémovych neziaducich u€inkov (pozri Cast’ 4.4).

Iné kozné lieky pouzivané na liecbu inych ochoreni na tych istych miestach koze sa maju pouzivat’
minimalne dve (2) hodiny pred alebo po pouziti Winlevi. To plati aj pre pouZitie opal'ovacich krémov
alebo emoliencii.

Pacient ma byt’ pouceny o tom, aby na postihnuté miesto naniesol tenki rovnomernu vrstvu lieku
Winlevi, jemne ju vmasiroval, vyhybal sa oiam, oénym vieckam, perdm a nosnym dierkam a po
pouziti si umyl ruky.

Krém sa musi nana$at’ na celt postihnutt oblast, a nie len na 1ézie akné.

4.3 Kontraindikacie



Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Gravidita (pozri Cast’ 4.6).
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Supresia osi hypotalamus-hypofyza-nadobli¢ky (Hypothalamic-pituitary-adrenal, HPA)

V $pecializovanej klinickej Studii fazy 2 u dospelych a dospievajicich vo veku od 12 do < 18 rokov
boli prejavy supresie osi HPA obmedzené na laboratoérne hodnotenie (hladiny kortizolu stimulované
adrenokortikotropnym horménom [ACTH], pozri ¢ast’ 5.1); s takymito laboratornymi vysledkami
neboli spojené ziadne iné klinické prejavy, priznaky alebo neziaduce reakcie suvisiace s endokrinnym
systémom. Tento laboratorny dokaz supresie osi HPA sa po preruseni lieCby sam vyriesil bez
nasledkov (pozri Cast’ 4.8).

Je potrebné vyhnut’ sa podmienkam, ktoré zvySuja systémovil absorpciu (napr. pouZitie na velkych
plochach, dlhodobé pouzitie a pouzitie okluzivnych obvizov) (pozri Cast’ 4.2).

Typické priznaky supresie osi HPA zahiiiaju tinavu, ubytok telesnej hmotnosti, znizent chut’ do jedla,
nizky krvny tlak, hypoglykémiu, nevolnost’, hnacku, vracanie alebo bolesti brucha (pozri ¢ast’ 4.8).
Pacienti majt byt pouceni, aby informovali svojho lekara, ak sa u nich objavia akékol'vek priznaky
supresie osi HPA. Ak existuje podozrenie na adrendlnu insuficienciu, rano by sa mohli zmerat’ hladiny
kortizolu v sére a pacient by mal byt’ odoslany na endokrinologické vysetrenie; lieCba ma byt’
prerusend, ak sa potvrdi supresia osi HPA.

Dospievajuci (od 12 do < 18 rokov)

V pediatrickej populacii méze byt riziko supresie osi HPA vysSie. V $pecializovanej $tadii fazy 2,

v ktorej sa hodnotil potencial krému s klaskoterénom sposobit’ supresiu osi HPA, boli laboratérne
dokazy supresie osi HPA cCastejSie pozorované u dospievajucich nez u dospelych (pozri ¢ast’ 5.1). Aby
sa znizila systémova absorpcia, pouzitie u dospievajucich sa musi obmedzit’ len na tvar (pozri

Cast’ 4.2).

Lokalne kozné reakcie

Tento lieck mo6ze vyvolat’ lokalne podrazdenie (napr. erytém, pruritus, olupovanie/suchost’ koze,
pichanie/palenie), va¢Sinou minimalnej alebo miernej zavaznosti (pozri ¢ast’ 4.8). Pri pouziti na citlivé
oblasti koze, ako je krk, je potrebné postupovat’ opatrne: ak sa vyskytne lokalna kozna reakcia v
citlivej oblasti, ma sa zvazit' ukoncenie lieCby; emoliencid sa mozu tieZ pouzit’ minimalne dve

(2) hodiny pred alebo po pouziti tohto lieku (pozri Cast’ 4.2).

Lokalne podrazdenie by sa mohlo zvysit' v pripade stibezného pouzitia koznych liekov na liecbu akné.
Stbezna liecba s inymi koznymi liekmi na liecbu akné a inymi pripravkami (t. j. lieCivymi alebo
abrazivnymi mydlami a Cistiacimi pripravkami, mydlami a kozmetickymi pripravkami, ktoré maju
silny vysuSujuci ucinok, a pripravkami s vysokou koncentraciou alkoholu, adstringencii, korenin alebo
limetky) sa ma pouzivat’ opatrne, aplikovat’ minimalne dve (2) hodiny pred alebo po pouziti tohto
lieku.

Je potrebné vyhnut’ sa pouzitiu na odreniny, ekzematickl kozu alebo u pacientov so zapalovymi
koznymi ochoreniami, ktoré sa mézu vyskytovat’ sucasne s akné, napr. rosacea alebo perioralna
dermatitida.

Je potrebné vyhnut’ sa sibeznému pouzitiu adstringentnych ¢istiacich kozmetickych pripravkov a
vysusujucich alebo drazdivych latok (ako su parfumované pripravky alebo pripravky obsahujice
alkohol).



U pacientov, ktorych koza bola podrobena zakrokom, ako su depilacia, chemicky peeling, dermabrazia
alebo laserovy resurfacing, sa ma koza pred pouzitim lieku nechat’ zotavit’.

Sucasné pouzitie s fotodynamickou terapiou sa neodporuca. Liecba tymto lickom sa ma prerusit’ pred
zacatim fotodynamickej terapie.

Nahodny kontakt so sliznicou

Je potrebné zabranit’ nahodnému vniknutiu krému do o¢i, tst alebo inych sliznic. Ak dojde ku
kontaktu so sliznicou, treba dané miesto dokladne oplachnut’ vodou.

Rebound efekt

Pocas klinickych studii sa nehodnotil rebound efekt (t. j. zhorSenie acne vulgaris) po vysadeni liecby.
Rebound efekt bol hlaseny v pripade zlG¢enin Struktirne pribuznych s klaskoterénom (t. j. lokalne
kortikosteroidy) a v pripade tohto lieku ho nemozno vylucit. Ak sa v priebehu niekol’kych dni az
tyzdiov po uspesnej lieCbe ochorenia tymto lickom znovu objavi acrne vulgaris, treba mat’ podozrenie
na reakciu z vysadenia. Opdtovné pouzitie treba robit’ opatrne a v tychto pripadoch sa odporuca
poradit’ sa s lekdrom alebo zvazit’ iné moznosti liecby.

Zeny vo fertilnom veku

Zeny vo fertilnom veku musia pouZivat’ u¢inni antikoncepciu pocas lie¢by a najmenej 10 dni po
poslednej davke (pozri Cast’ 4.6). Pred zacatim liecby tymto liekom u zien vo fertilnom veku je
potrebné overit, ¢i nie su tehotné (pozri Cast’ 4.6).

Edukacné materialy

Pre zdravotnickych pracovnikov a pacientov (alebo rodi¢ov/opatrovatel'ov) su k dispozicii edukacné
materialy tykajice sa tychto opatreni. Spolu s balenim tohto lieku je poskytnuta karta pacienta.

Pomocné latky so zndmym udinkom

Cetylalkohol

Tento liek obsahuje 25 mg cetylalkoholu v kazdom grame. Cetylalkohol méze vyvolat’ miestne kozné
reakcie (napr. kontaktnl dermatitidu).

Propylénglykol

Tento liek obsahuje 250 mg propylénglykolu v kazdom grame. Propylénglykol méze spdsobit
podrazdenie koze.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne interakéné Stidie. Pouzitie krému s klaskoteronom sti¢asne s inymi koznymi
liekmi sa nehodnotilo (pozri Cast’ 4.2).

Ked’ze systémova expozicia klaskoteronu a jeho hlavného metabolitu kortexoldénu po dermalnom
podani je zanedbatel'na, neoCakavaju sa Ziadne interakcie so systémovou liecbou, avsak pri sibeznom
pouziti s glukokortikoidmi sa odportica opatrnost’.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku




Zeny vo fertilnom veku musia pouzivat’ t&inna antikoncepciu pocas lie¢by a najmenej 10 dni po
poslednej davke.

Neuskutocnili sa ziadne interakéné klinické studie, preto nemozno vylucit interakciu s hormonalnou
antikoncepciou. Pred zacatim liecby klaskoterénom u Zien vo fertilnom veku je potrebné overit, ¢i nie
su tehotné.

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti dermalneho klaskoterénu u
gravidnych Zien.

Stadie na zvieratach preukézali reprodukénii toxicitu po subkutannom podani (pozri &ast’ 5.3). Hoci je
systémova absorpcia dermalneho klaskoteronu a jeho hlavného metabolitu kortexolonu zanedbatelna,
mozu existovat’ individudlne faktory (napr. pouzitie na velkych plochach, dlhodobé pouZzitie), ktoré
mozu prispievat’ k zvysenej systémovej expozicii. Na zéklade Studii na zvieratich a jeho mechanizmu
ucinku (inhibicia androgénnych receptorov) moze klaskoteron spdsobit’ poskodenie plodu. Tento liek
je kontraindikovany pocas gravidity (pozri Cast’ 4.3).

Pacientka musi byt informovana o rizikach spojenych s pouzitim tohto lieku pocas gravidity a musi im
rozumiet’.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa klaskoteron/metabolity vylucuje/vylucuji do l'udského mlieka. Riziko u
novorodencov/doj¢iat nemdze byt vylucené.

Pocas dojcenia sa pouzitie tohto lieku neodporica a dojéenie sa ma pocas lieCby tymto lickom
ukongit’.

Fertilita

Nie su k dispozicii udaje o ucinku klaskoterénu na I'udsku fertilitu. Vysledky stidii na zvieratach
nepreukazali ziadny ucinok na fertilitu u samcov a samic potkanov po subkutannom podani (pozri
Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Winlevi nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpecnostného profilu

Najcastejsie vyskytujuce sa neziaduce reakcie st lokalne kozné reakcie, ako je erytém (11,5%),
olupovanie/suchost’ koze (10,0%), pruritus (7,4%) a pichanie/palenie (4,0%). Tieto reakcie boli
zvycCajne samolimitujuce a vyrieSili sa po€as pouZitia tohto lieku.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie hlasené v suvislosti s dermalnym klaskoterénom u dospelych a dospievajtcich (od
12 do < 18 rokov) pacientov, vratane klinickych $tidii a sktsenosti po uvedeni lieku na trh, st
uvedené v tabul’ke 1 nizsie podla tried organovych systémov podl'a databazy MedDRA.

Frekvencia neziaducich reakcii je definovana takto: vel'mi Casté > 1/10; casté > 1/100 az < 1/10; menej
¢asté > 1/1 000 az < 1/100; zriedkavé > 1/10 000 az < 1/1 000; vel'mi zriedkavé < 1/10 000; nezname
(z dostupnych tdajov).



Tabulka 1: NeZiaduce reakcie u dospelych a dospievajucich (od 12 do < 18 rokov) pacientov

Trieda organovych systémov Neziaduca reakcia Frekvencia

Infekcie a ndkazy Folikulitida v miestepodania Zriedkavé

Poruchy imunitného systému Hypersenzitivita Zriedkavé

Poruchy nervového systému Bolest’ hlavy Zriedkavé

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a Orofaryngealna bolest’ Zriedkavé

mediastina

Poruchy koze a podkozného tkaniva Akné Zriedkavé
Kontaktna dermatitida

Celkové poruchy a reakcie v mieste Bolest’ v mieste podania Casté

podania Suchost’ v mieste podania

Erytém v mieste podania
Hypertrich6za v mieste podania

Laboratorne a funkéné vysetrenia Abnormalny vysledok testu Casté
stimulacie
adrenokortikotropnym
hormoénom (ACTH)*

* hodnotené v $pecializovanej §tadii fAzy 2 pri supraterapeutickych davkach, pozri nizsie uvedenu éast’

Opis vybranych neziaducich reakcii

Abnormalny vysledok testu stimuldacie ACTH

Laboratorne dokazy o supresii osi hypotalamus-hypofyza-nadoblicky (HPA) (t. j. znizené hladiny
kortizolu v sére 30 minut po stimulacii ACTH) sa v Specializovanej §tidii fazy 2 pozorovali u 1/20
(5%) dospelych a u 2/22 (9%) dospievajucich pacientov pri maximalnom pouZiti na celd tvar, ramena,
hornu Cast’ hrudnika a hornt ¢ast’ chrbta pacientov s akné, ¢o zodpoveda priemernému dennému
mnozstvu 11,3 g (dospeli) a 9,3 g (dospievajuci). Neboli pozorované ziadne klinické prejavy alebo
priznaky supresie nadobli¢iek. Po ukonceni liecby sa vysledky laboratornych testov v priebehu

4 tyzdiov normalizovali (pozri ¢ast’ 4.4).

Ak dojde k supresii osi HPA, treba zvazit prerusenie liecCby (pozri Cast’ 4.4).

Pediatrickd populécia

Z0 444 Gcastnikov vo veku 12 az < 18 rokov zaradenych do studii fazy 2 a fazy 3 s kontrolnou
skupinou s vehikulom na liecbu acrne vulgaris, ktori boli vystaveni krému s klaskoteronom, bola
celkova incidencia neziaducich reakcii 4/444 (0,9%).

Frekvencia, typ a zdvaznost’ neziaducich reakcii do 12. tyzdia boli podobné ako u dospelych, ako je
uvedené v tabul'ke 1, ktora zahfma obe populacie.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Na predavkovanie lieckom Winlevi neexistuje ziadna Specificka liecba.


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

V $pecializovanej klinickej Studii fazy 2 sa 20 dospelym pacientom pocas 2 tyzdnov podavalo
priemerné denné mnozstvo 11,3 g krému s klaskoteronom 10 mg/g a 22 dospievajucim pacientom
9,3 g krému s klaskoteronom 10 mg/g, co viedlo k laboratérne potvrdenej supresii osi HPA u 5%
dospelych a 9% dospievajicich pacientov.

V pripade predavkovania je potrebné liecbu liekom Winlevi prerusit’ a pacienta sledovat’ z hl'adiska
potencialneho vyskytu prejavov a priznakov supresie osi HPA.

s. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Lieciva proti akné, iné lie¢iva na liecbu akné na lokalne pouzitie, ATC
kod: D10AX06

Mechanizmus ucéinku

Klaskoteron je inhibitor androgénneho receptora. In vitro §tadie preukazali, Ze silne antagonizuje
ucinky androgénov v primarnych I'udskych sebocytoch, ¢im znizuje produkciu a akumuléciu kozného
mazu a zapalovych mediatorov, ktoré st znamymi faktormi patogenézy akné.

Farmakodynamické ucinky

Supresia osi hypotalamus-hypofyza-nadoblicky (HPA)

V $pecializovanej §tadii fazy 2 171-7151-202 zameranej na skiimanie potencidlnych u¢inkov krému

s klaskoteronom 10 mg/g na os HPA a farmakokinetiku (pharmacokinetics, PK) u dospelych

a dospievajucich s acne vulgaris sa hodnotila supresia osi HPA u dospelych (n=20) a dospievajucich
vo veku od 12 rokov (n=22) po pouziti supraterapeutickych davok krému s klaskoteronom

s priemernym dennym mnozstvom 11,3 g u dospelych a 9,3 g u dospievajucich pocas 2 tyzdnov (pozri
Cast’ 5.2). Supresia osi HPA indikovana 30-minttovou hladinou kortizolu v sére < 18 ng/dl po
stimulacii bola pozorovana pri 1/20 (5%) dospelych ucastnikov a 2/22 (9%) dospievajlcich ti€astnikov
na 14. deni. U vSetkych t€astnikov sa funkcia osi HPA vrétila do normalneho stavu pri naslednom
sledovani 4 tyzdne po ukonceni liecby.

Elektrofyziologia srdca

Pri priblizne 9-nasobku maximalnej lieCebnej davky pre dospelych (5 g krému/den) klaskoteron
nepredlzuje interval QT v ziadnom klinicky relevantnom rozsahu.

Klinick4 u¢innost’ a bezpeénost’

Bezpecnost’ a u€innost’ krému s klaskoteronom 10 mg/g pouzivaného dvakrat denne pocas 12 tyzdnov
na liecbu acne vulgaris sa hodnotili v dvoch rovnako navrhnutych, multicentrickych,
randomizovanych, dvojito zaslepenych, vehikulom kontrolovanych klinickych $tadiach fazy 3 (CB-
03-01/25 a CB-03-01/26), do ktorych bolo zaradenych celkovo 1 440 Gcastnikov s acne vulgaris na
tvari. Do §tadii boli zaradeni Gcastnici so stredne t'azkou alebo t'azkou formou acne vulgaris na tvari
(skoére 3 alebo 4), 30 az 75 zapalovymi 1éziami (papuly, pustuly a noduly) a 30 az 100 nezapalovymi
léziami (otvorené a uzavreté komedony) na zaklade celkového hodnotenia skuSajucim (Investigator’s
Global Assessment, IGA).

Z tychto 1 440 randomizovanych ucastnikov bolo 19 (1,3%) vo veku 9 az 11 rokov, 641 (44,5%) vo
veku 12 az 17 rokov a 780 (54,2%) vo veku 18 rokov a viac. Spomedzi dospelych a dospievajicich
62% ucastnikov tvorili Zeny a 91% bolo belochov. Vo vychodiskovom stave mali Gcastnici priemerny
pocet zapalovych 1ézii 42,4 a priemerny pocet nezapalovych 1ézii 61,4. Priblizne 83% tc¢astnikov malo
skore IGA 3.



Utinnost’ sa hodnotila pomocou troch koprimarnych koncovych ukazovatelov: podiel uastnikov

v kazdej lieCebnej skupine, ktori dosiahli ,,mieru Gspesnosti® v 12. tyzdni, priCom ,,miera uspesnosti‘
bola definovana ako skore IGA ,,bez 1ézii (skore=0)* alebo ,,takmer bez 1ézii (skore=1)*“ A zniZenie
skére IGA najmenej o 2 body v porovnani s vychodiskovym stavom, absolutna zmena oproti
vychodiskovému stavu v pocte nezapalovych 1ézii (non-inflammatory lesions count, NILC) v kazdej
lieCebnej skupine v 12. tyzdni a absolutna zmena oproti vychodiskovému stavu v pocte zapalovych
1ézii (inflammatory lesions count, ILC) v kazdej lieCebnej skupine v 12. tyzdni.

Dospeli a dospievajuci vo veku od 12 do < 18 rokov

V tabul’ke 2 je uvedenéd miera uspesnosti IGA, priemerna absolttna a percentudlna redukcia poctu 1ézii
akné oproti vychodiskovému stavu po 12 tyzdnoch liecby u pacientov vo veku 12 rokov a starSich.

Tabulka 2: Klinicka tG¢innost’ krému s klaskoteronom 10 mg/g u dospelych a dospievajicich
acientov s acne vulgaris na tvari v 12. tyZdni

Stidia CB-03-01/25 Stiidia CB-03-01/26
Krém s Krém s obsahom Krém s Krém s obsahom
klaskoteronom vehikula klaskoteronom vehikula
N =342 N =350 N =367 N =362

IGA miera 18,8% 8,7% 20,9% 6,6%
uspesnosti*

Rozdiel oproti 10,1% 14,3%

vehikulu

(95 % 1S) (4,1%, 16,0%) (8,9%, 19,7%)
Pocet nezapalovych lézii (NILC)
Priemerna 20,4 13,0 19,5 10,8
absolutna
redukcia

Rozdiel oproti 7,3 8,7

vehikulu

(95 % 1S) (3,5, 11,1) (4,5,12.4)
Priemerna 32,6% 21,8% 29,6% 15,7%
percentualna
redukcia

Rozdiel oproti 10,8% 13,8%

vehikulu

(95 % 1S) (3,9%, 17,6%) (7,5%, 20,1%)

Pocet zapalovych lézii (ILC)
Priemerna 19,3 15,4 20,1 12,6
absolutna
redukcia
Rozdiel oproti 3,9 7,5
vehikulu
(95 % 1S) (1,3, 6,5 (5,2,9,9
Priemerna 44,6% 36,3% 47,1% 29,7%
percentualna
redukcia
Rozdiel oproti 8,3% 17,5%
vehikulu
(95 % 1S) (2,2%, 14,4%) (11,8%, 23,1%)
*Miera uspesnosti celkového hodnotenia skiisajicim (IGA) bola definovana ako znizenie skore IGA najmenej o
2 body v porovnani s vychodiskovou hodnotou a skore IGA 0 (bez 1ézii) alebo 1 (takmer bez 1ézii).




Z0 641 Gcastnikov vo veku od 12 do < 18 rokov zaradenych do vehikulom kontrolovanych §tadii
fazy 3 na lieCbu acne vulgaris na tvari bolo 316 Gc¢astnikov randomizovanych do skupiny s krémom s
klaskoterénom a 325 ucastnikov do skupiny s vehikulom.

Krém s klaskoteronom bol lepsi ako vehikulum vo vSetkych troch koprimarnych koncovych
ukazovatel'och: v miere uspesnosti [GA v 12. tyzdni (14,9% vs. 3,7%; upraveny pomer Sanci [95%
CI]: 4,3 [2,2; 8,4]; p-hodnota: < 0,0001), v absolttnej zmene oproti vychodiskovému stavu NILC v
12. tyzdni (-17,6 vs. -11,4; rozdiel priemeru najmensich Stvorcov [LS] [95% CI]: -6,2 [-10,6; -1,9]; p-
hodnota: 0,0050) a v absolutnej zmene oproti vychodiskovému stavu ILC v 12. tyzdni (-17.,9 vs. -12,5;
rozdiel priemeru LS [95% CI]: -5,4 [-8,2; -2,7]; p-hodnota: 0,0001).

Deti vo veku od 9 do < 12 rokov

Z 19 ucastnikov vo veku od 9 do 11 rokov zaradenych do vehikulom kontrolovanych s§tadii fazy 3 na
lie€bu acne vulgaris na tvari bolo 13 ucastnikov randomizovanych do skupiny s krémom

s klaskoteronom a 6 ucastnikov do skupiny s vehikulom.

V ziadnom z troch koprimarnych koncovych ukazovatel'ov sa nezaznamenali $tatisticky vyznamné
rozdiely medzi krémom s klaskoteronom a vehikulom: v miere uspesnosti IGA v 12. tyzdni (15,4% vs.
18,0%; upraveny pomer Sanci [95% CI]: 0,8 [0,1; 11,8]; p-hodnota: 0,8903), v absolutnej zmene oproti
vychodiskovému stavu NILC v 12. tyzdni (7,3 vs. -23,4; rozdiel priemeru LS [95% CI]: 30,8 [-17,9;
79,4]; p-hodnota: 0,2155) a v absolitnej zmene oproti vychodiskovému stavu ILC v 12. tyzdni (-20,6
vs. -26,3; rozdiel priemeru LS [95% CI]: 5,7 [-2,5; 13,9]; p-hodnota: 0,1719).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Dospeli

Absorpcia

Po opakovanom dermalnom podavani 4 g az 12 g denne krému s klaskoteronom 10 mg/g u zdravych
dospelych a dospelych pacientov s acne vulgaris pocas az 6 po sebe nasledujicich tyzdinov bola
systémova expozicia mensia ako 1% celkovej podanej davky.

Nepodarilo sa zistit’ ziadnu stivislost’ medzi hladinami v krvi a neziaducimi reakciami.

Po dvojtyzdnovej dermalnej liecbe klaskoteronom s priemernou davkou priblizne 6 g aplikovanou
dvakrat denne (12 g krému/den) dospelym osobam so stredne t'azkou az t'azkou formou acne vulgaris
(n=20) boli systémové koncentracie klaskoteronu na 5. den v rovnovaznom stave. Na 14. deii bola
priemerna £ SD maximalna plazmaticka koncentracia (Cmax ) 4,5 £ 2,9 ng/ml, priemerna + SD plocha
pod krivkou zavislosti plazmatickej koncentracie od ¢asu pocas davkovacieho intervalu (AUCc) bola
37,1 £22,3 h*ng/ml a priemerna = SD priemerna plazmaticka koncentracia (Cavg) bola

3,1 £ 1,9 ng/ml.

Distribucia

V stadiach in vitro bola vizba klaskoterénu na plazmatické proteiny 84% az 89% a bola nezavisla od
koncentracie.

Biotransformacia
Po dermalnej liecbe klaskoteronom sa dali zistit’ plazmatické koncentracie kortexolonu, hlavného

metabolitu klaskoteronu, a vo vSeobecnosti boli nizsie alebo pri dolnej hranici stanovenia mnoZzstva
(0,5 ng/ml) u subjektov s acne vulgaris.
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Eliminacia

Vylucovanie klaskoteronu nebolo u I'udi uplne charakterizované. Vzhl'adom na relativne nizku
systémovu biologicku dostupnost’ klaskoterénu sa nehodnotili i¢inky poruchy funkcie oblic¢iek alebo
pecene.

Dospievajuci

U dospievajucich pacientov s acne vulgaris vo veku od 12 az < 18 rokov (n=22) sa po 2 tyzditoch
lieCby priemernou davkou priblizne 4 g krému s klaskoteronom 10 mg/g podavanou dvakrat denne
(8 g/den) dosiahli na 14. den ustalen¢ koncentracie klaskoterénu. Systémova expozicia klaskoterénu
bola podobna tej, ktord bola pozorovana u dospelych pacientov lieenych 6 g dvakrat denne.

Stars$i 'udia

Klinické studie krému s klaskoteronom nezahtiiali dostato¢ny pocet ucastnikov vo veku 65 rokov a
starSich, aby bolo mozné urcit’, ¢i reaguju inak ako mladsi ucastnici.

Stadie in vitro
Enzymy CYP

Klaskoterén inhiboval CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 alebo 3A4 s hodnotou ICs

> 40 puM. Klaskoteron do 30 uM neindukoval CYP 1A2, 2B6 alebo 3A4. Tieto zistenia naznacuju, ze
klaskoterén nema klinicky vyznamny ucinok na PK latok metabolizovanych CYP 1A2, 2B6, 2CS,
2C9, 2C19, 2D6, 2E1 alebo 3A4.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tadii bezpecnosti a toxicity po
opakovanom podavani neodhalili Ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Klaskoteron bol negativny v Amesovych testoch in vitro a bol aneugénny v mikronukleovom teste in
vitro na l'udskych lymfocytoch pri prahovej hodnote 50 pg/ml, ktora je > 10 000-nasobne vyssia ako
klinickd Crax dosiahnuté pri supraterapeutickych davkach.

In vivo u samcov potkanov bol klaskoteron po dvojnasobnom subkutannom podavani az do
2 000 mg/kg klastogénny v mikronukleovom teste, Co zodpoveda bezpecnostnej hranici > 100
vypocitanej na zéklade porovnania Cmax @ AUC u zvierat a klinickych tdajov.

Klaskoteron nebol karcinogénny po dennom lokalnom podévani 0,1, 1 alebo 5 mg/ml krému (1 mg/g,
10 mg/g alebo 50 mg/g) v 2-ro¢ne;j $tudii karcinogenity na potkanoch. Statisticky vyznamny nérast
benigneho adendmu mazovych buniek v mieste lokalneho podania sa pozoroval len u samcov
lieCenych najvysSou koncentraciou 50 mg/g krému s klaskoteronom. Zvyseny vyskyt nenddorového
nalezu atrofie koze a podkozia v mieste podania bol hlaseny u samcov a samic lieCenych krémom

s 10 mg/g a 50 mg/g klaskoteronu.

V studii fertility a skoré¢ho embryondlneho vyvoja na potkanoch sa pri subkutdnnych davkach do
12,5 mg/kg/den nezistil ziadny ucinok na fertilitu; pri tejto trovni davky sa zaznamenali zvySené
preimplantacné straty a zmeny poctu spermii, ale nie pri davke 2,5 mg/kg/den (4,7 az 8,0-nasobok
expozicie u I'udi na zaklade porovnania AUC).

V studii embryofetalneho vyvoja vykonanej na potkanoch pri subkutannych davkach 1, 5 alebo

25 mg/kg/den sa zaznamenali malformacie stvisiace s klaskoteronom pri v§etkych trovniach davky
bez zavislosti od davky: pri kazdej trovni davky sa u jedného plodu zaznamenala omfalokéla a u
d’al$ich dvoch plodov sa pri davke 1 mg/kg/den (2,5-nasobok expozicie u I'udi na zaklade porovnania
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AUC) zaznamenali vonkajSie a visceralne malformacie (zavazné rozsirenie bo¢nych a tretej mozgove;j
komory, tenka koza, malé rozmery a vyplazeny jazyk).

U kralikov sa zvysili postimplanta¢né straty a resorpcie pri subkutannej davke 1,5 mg/kg/den, zatial
¢o pri davkach do 0,4 mg/kg/dei (3,7-nasobok expozicie u I'udi na zaklade AUC) sa nepozoroval
ziadny ucinok liecby na embryofetalny vyvoj. V stadii pre- a postnatalneho vyvoja vykonanej na
potkanoch sa pri subkutannych davkach do 12,5 mg/kg/den nepozorovala Ziadna vyznamna vyvojova
toxicita.

Hodnotenie environmentalneho rizika (ERA)

Na zéklade endokrinného mechanizmu u¢inku moéze klaskoteron predstavovat’ riziko pre zlozky
zivotného prostredia, najma pre vodné prostredie.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Cetylalkohol

Monohydrat kyseliny citronovej (E330) (na tipravu pH)
Glycerol-monostearat 40-55 typ I

Tekuty parafin

Polysorbat 80

Propylénglykol (E1520)

Cistend voda

Edetat disodny

all-rac-a-Tokoferol (E307)

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3  Cas pouzitelnosti

3 roky

Nepouzity liek zlikvidujte 1 mesiac po prvom otvoreni.
6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Pred vydanim uchovévajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Po vydani pacientovi: pred otvorenim uchovavajte v chladni¢ke (2 °C — 8 °C). Po prvom otvoreni
uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Hlinikova tuba s epoxidovou vrstvou s polypropylénovym skrutkovacim uzaverom.
Velkosti balenia: tuby po 10 g, 30 g alebo 60 g.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu
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Tento lieck mo6Ze predstavovat’ riziko pre zivotné prostredie (pozri Cast’ 5.3). VSetok nepouzity liek
alebo odpad vzniknuty z liecku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi poziadavkami.
7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Cassiopea S.p.A.

Via C. Colombo, 1

Lainate, 20045

Milano

Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/25/1927/001

EU/1/25/1927/002

EU/1/25/1927/003

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOINENIE
SARZE

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvolnenie Sarze

Cosmo S.p.A.

Via C. Colombo 1,
20045 Lainate,
Milano, Taliansko.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri prilohu I: Stthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, Cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v stlade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych néslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky. Drzitel' rozhodnutia

o registracii predlozi prvia PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odstthlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2
registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’alSich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:
¢ na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informadcii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

. Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim lieku Winlevi na trh v kazdom ¢lenskom $tate musi drzitel’ rozhodnutia o registracii
(Marketing Authorisation Holder, MAH) dohodnut’ s narodnou lieckovou agentirou obsah a formu
edukacného programu, vratane komunikacnych médii, sposobu distribucie a akychkol'vek d’alsich
aspektov programu.

MAH zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom $tate, v ktorom je Winlevi uvedeny na trh, mali vSetci
zdravotnicki pracovnici, pacienti/opatrovatelia, od ktorych sa o¢akava, Zze budu Winlevi predpisovat’

alebo pouzivat’, pristup k nasledujicemu eduka¢nému baliku alebo aby im bol poskytnuty:

Kontrolny zoznam pre zdravotnickych pracovnikov

Kontrolny zoznam pre zdravotnickych pracovnikov ma obsahovat nasledujuce kl'u¢ové prvky:
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o Supresia osi HPA:

o Poskytnutie jasnych pokynov o spravnom pouzivani lieku Winlevi (ddvkovanie, schéma
podavania a miesto podania u dospelych a dospievajucich)

o Informovanie pacientov o riziku supresie osi HPA a poucenie o prejavoch a priznakoch, ktoré
mozu naznacovat’ tento stav

o) Monitorovanie dodrziavania odporacani tykajucich sa spravneho pouzivania lieku pacientmi
pocas pravidelnych kontrolnych navstev

o Ak je podozrenie na supresiu osi HPA, zvazit’ meranie rannych hladin kortizolu v sére a

odportcanie pacienta na endokrinologické vysetrenie. Liecba sa ma prerusit’, ak sa potvrdi
supresia osi HPA.

o Reprodukéna toxicita:

o Informovanie pacientov o kontraindikacii pocas tehotenstva z dévodu rizika mozného
poskodenia plodu a vrodenych malformacii

o Overenie tehotenstva pred zacatim lieCby

o Poskytnutie poradenstva o antikoncepcii pocas liecby liekom Winlevi a odporucanie pouzivania
ucinnej antikoncepcie

o Odporucanie v pokracovani pouzivania antikoncepcie najmenej 10 dni po poslednom podani
lieku

Karta pacienta (poskytnuta s kazdym balenim lieku)
Karta pacienta ma obsahovat’ nasledujuce kl'i¢ové prvky:

- Informovanie pacientov o kontraindikacii pocas tehotenstva z dévodu rizika mozného
poskodenia plodu a vrodenych malformacii

- Overenie tehotenstva pred zacatim lieCby

- Poskytnutie poradenstva o antikoncepcii pocas liecby liekom Winlevi a odporucanie pouzivania
ucinnej antikoncepcie

- Odporucanie v pokra¢ovani pouzivania antikoncepcie najmenej 10 dni po poslednom podani
lieku
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PRILOHA III

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA

1. NAZOV LIEKU

Winlevi 10 mg/g krém
klaskoterén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdy gram krému obsahuje 10 mg klaskoterdnu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Cetylalkohol, monohydrat kyseliny citronovej (E330), glycerol-monostearat 40-55 typ I, tekuty
parafin, polysorbat 80, propylénglykol (E1520), Cistena voda, edetat disodny, all-rac-a-Tokoferol
(E307). Dalsie informécie si pozrite v pisomnej informacii.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Krém

1 tuba (10 g)
1 tuba (30 g)
1 tuba (60 g)

| 5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Dermaélne pouZzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

\ 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.
Po otvoreni: uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
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Neuchovavajte v mraznicke.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Cassiopea S.p.A.

Lainate, 20045

Taliansko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

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

13. CISLO VYROBNEJ SARZE
Lot
| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA
| 15.  POKYNY NA POUZITIE
| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME
Winlevi
| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny Ciarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

TUBA

1. NAZOV LIEKU

Winlevi 10 mg/g krém
klaskoterén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdy gram krému obsahuje 10 mg klaskoterdnu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Cetylalkohol, monohydrat kyseliny citronovej (E330), glycerol-monostearat 40-55 typ I, tekuty
parafin, polysorbat 80, propylénglykol (E1520), Cistena voda, edetat disodny, all-rac-a-Tokoferol
(E307).

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Krém
30g
60 g

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Dermaélne pouZzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI’ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.
Po otvoreni: uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Cassiopea S.p.A.
Lainate, 20045
Taliansko

12. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/25/1927/002 30 g tuba
EU/1/25/1927/003 60 g tuba

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

TUBA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Winlevi 10 mg/g krém
klaskoter6on
Dermalne pouZzitie.

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

10g

6. INE

Cassiopea S.p.A.
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KARTA PACIENTA

Tu otvorte pre kartu pacienta
Karta pacienta k lieku Winlevi — Pre Zeny a dievcata, ktoré mozu otehotniet’
Antikoncepcia a zabranenie otehotneniu

Co musite vediet’

. Winlevi je liek na lieCbu acne vulgaris.
. Winlevi méze poskodit’ nenarodené dieta, ak sa pouziva pocas tehotenstva.

Co musite urobit’

. Pred pouzitim si pozorne precitajte Pisomnu informaciu pre pouZivatela.

. Pred zacatim pouzivania tohto lieku sa uistite, Ze nie ste tehotna.

. Pocas liecby klaskoterénom a najmenej 10 dni po poslednej davke klaskoterénu pouzivajte
ucinnu antikoncepciu (metddu na zabranenie otehotneniu). Vas lekar vam poradi najvhodnejsiu
metodu.

. Ak si myslite, Ze ste otehotneli, prestante pouzivat’ Winlevi a porad’te sa so svojim lekarom.

Tuto kartu si uschovajte najmenej 10 dni po ukonceni liecby.
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Winlevi 10 mg/g krém
klaskoterén

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Mdzete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedlajsSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlésit’ vedl'ajsie u¢inky, ndjdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete pouzivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich u€inkov, ktoré nie stt uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri Cast 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Winlevi a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Winlevi
Ako pouzivat’ Winlevi

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat Winlevi

Obsah balenia a d’alsie informéacie

QUL e~

1. Co je Winlevi a na &o sa pouZiva
Winlevi obsahuje lie¢ivo klaskoterdn, ktoré patri do skupiny liekov zndmych ako ,,lieCiva proti akné®.

Krém Winlevi je liek pouzivany u dospelych a dospievajucich vo veku 12 rokov a star§ich na liecbu
acne vulgaris. Acne vulgaris je bezné ochorenie koze, ktoré sposobuje pupienky, ¢ierne a biele bodky,
ktoré mozu postihovat’ tvar, hrudnik a chrbat. U dospievajucich sa pouzitie musi obmedzit’ len na tvar.

Liecivo v lieku Winlevi, klaskoteron, blokuje androgénne receptory (typ proteinu, ktory sa viaze na
hormony nazyvané androgény). Posobi aj proti u¢inkom androgénov v mazovych zl'azach (malych
zl'azéach v kozi, ktoré produkujil mastnu latku nazyvanii kozny maz), ¢o zlepsuje acne vulgaris.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Winlevi

NepouzZivajte Winlevi

- ak ste alergicky na klaskoteron alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloZiek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

- ak ste tehotna.

Upozornenia a opatrenia

* Predtym, ako zacnete pouzivat Winlevi, obrat'te sa na svojho lekara. Liecbu ma zacat’

a dohliadat’ na fiu lekar.

Winlevi je len na vonkajsie pouzitie. M4 sa pouzivat’ len na kozu.

Nepouzivajte viac liecku Winlevi, ako je predpisana davka.

Dospievajuci si musia nanédsat’ krém len na tvar.

Winlevi moze sposobit’ podrazdenie (napriklad suchost’, zaervenanie, svrbenie alebo pocit
pichania/palenia). Vo vécsine pripadov je to minimalnej alebo miernej zavaznosti.

* X ¥ *
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* Pri aplikovani tohto lieku na citlivé miesta koze, ako je krk, bud’te opatrni. Ak sa objavi reakcia
v citlivej oblasti, lekar vam mdze nariadit, aby ste liecbu ukoncili. MézZete tieZ pouzit’
emoliencia (zmékc¢ujuce pripravky) najmenej 2 hodiny pred alebo po pouziti lieku Winlevi.

* Neaplikujte Winlevi na rezné rany, odreniny, ekzémy alebo na kozu spalent slnkom, ani na
miesta postihnuté zdpalovymi stavmi koze, ktoré sa mézu vyskytovat’ sucasne s akné (ako je
napriklad zacervenanie (sCervenanie) na tvari alebo ¢ervena vyrdzka okolo tst).

* Tento liek nepouzivajte sticasne s fotodynamickou terapiou. Vas lekar vam méze odporucit’, aby
ste prestali pouzivat’ tento liek pred zacatim fotodynamickej terapie.

* Nezakryvajte postihnuté miesto d’alSimi obvdzmi alebo banddzami, pretoze to zvySuje riziko
vyskytu vedl'ajsich G¢inkov.

* Nepouzivajte tento liek na kozu, ktora bola vystavena inym osetreniam vratane kozmetickych

osetreni (ako je epilédcia, chemicky peeling, dermabrézia alebo laserovy resurfacing), kym sa
koza nezotavi.

Po naneseni krému si umyte ruky.

Vyhnite sa tomu, aby sa vam tento liek dostal do o¢i, na pery, tsta alebo kutiky nosa alebo na
sliznice na vnutornej strane nosa a pier. Ak sa krém ndhodou dostane na tieto miesta, dokladne
ich oplachnite vodou.

* Nepouzivajte tento liek sucasne s inymi liekmi na liecbu akné, ktoré sa aplikuji na kozu.
Pouzivanie viac ako jedného lieku na lieCbu akné v rovnakom ¢ase moze sposobit’ vacsie
podrazdenie. Ak je potrebna liecba viac ako jednym lickom na liecbu akné, tieto sa maju
aplikovat’ alebo pouzivat’ najmenej 2 hodiny pred alebo po pouziti licku Winlevi.

Vyhnite sa pouzivaniu koznych pripravkov, ktoré mézu vysusit’ alebo podrazdit’ vasu kozu.
Pocas lie¢by sa u vas moze vyskytnit’ adrenalna supresia (znizena ¢innost’ nadobli¢iek, ktoré
produkuju stresovy hormon nazyvany kortizol) ako neziaduci G¢inok liecku Winlevi. Ak
pouzivate Winlevi na vel'kych plochach koze dlhsi ¢as alebo ak oblast’ zakryjete bandazou alebo
obvizom, méze to zvysit riziko vzniku adrenalnej supresie. Ak sa u Vas objavi jeden alebo viac
tychto priznakov, ktoré sa nedaju inak vysvetlit’ a nezlepSuju sa, moze to naznacovat’ adrenalnu
supresiu, a musite ihned’ vyhl'adat’ lekara:

pocit inavy,

ubytok telesnej hmotnosti,

znizena chut’ do jedla,

nizky krvny tlak,

nevolnost’ (nauzea),

hnacka,

vracanie,

bolest’ brucha,

nizka hladina cukru v krvi (hypoglykémia),

Vas lekar moze zvazit' vysetrenie hladiny kortizolu v krvi a endokrinologické vysetrenie v
pripade prejavov alebo priznakov naznacujucich potlacenie funkcie nadobliciek.

* Vas lekar bude sledovat’ vas stav a v pripade potreby liecbu prerusi alebo zmeni. Délezité je
pravidelné sledovanie, najmé pri dlhodobom pouzivani.

* O K KX X X X ¥ *

Ak sa v priebehu niekol’kych dni az tyzdiiov od prerusenia liecby znovu objavi (zhorsi) akné na
predtym lieCenych miestach, méze ist’ o zhorSenie akné sposobené lickom (rebound). Bez konzultacie
s lekarom danu oblast’ opdtovne neoSetrujte.

AKk si nie ste isty niektorym z upozorneni a opatreni, porad’te sa so svojim lekarom.

Deti a dospievajuci

Tento liek je uréeny na pouzitie len u dospievajucich vo veku 12 rokov a star§ich. Nepodavajte tento
liek detom mlad$im ako 12 rokov, pretoze v tejto vekovej skupine sa nezaznamenali Ziadne prinosy
lieku.

Iné lieky a Winlevi

Ak teraz pouzivate alebo ste v poslednom ¢ase pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekarovi.
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Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotnd, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim
lekarom predtym, ako zaCnete pouzivat tento liek.

Winlevi méze poskodit’ nenarodené diet'a. Ak ste tehotna, nepouzivajte Winlevi. Ak by ste mohli
otehotniet’, musite po€as pouzivania lieku Winlevi a najmenej 10 dni po ukonceni liecby pouzivat’
ucinnu antikoncepciu. Porozprévajte sa so svojim lekarom o tom, ktora metdda antikoncepcie je pre
vas vhodna pocas pouzivania lieku Winlevi.

Pred zacatim lieCby je nutné skontrolovat’, ¢i nie ste tehotna.

Nie je zname, ¢i liecivo liecku Winlevi, klaskoterdn, alebo jeho vedlajsie produkty prechadzaja do
materského mlieka. To znamend, Ze ak pouzivate Winlevi pocas dojcenia, moZze existovat’ riziko pre
diet’a. Pocas lieCby mate prestat’ dojcit’.

S balenim lieku Winlevi sa dodava karta pacienta, ktora pripomina rizika spojené s pouzivanim
klaskoterénu pocas tehotenstva.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Winlevi nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Winlevi obsahuje cetylalkohol.
Cetylalkohol mé6ze vyvolat miestne kozné reakcie (napr. kontaktni dermatitidu).

Winlevi obsahuje propylénglykol.

Propylénglykol moze sposobit’ podrazdenie koze. Ked'Ze tento liek obsahuje propylénglykol,
nepouzivajte ho na otvorené rany alebo vel'ké plochy s poskodenou alebo narusenou kozou (ako
napriklad popéaleniny).

3. Ako pouzivat’ Winlevi

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nieim isty, overte si to
u svojho lekara.

Tenkt a rovnomernt vrstvu krému nanasajte dvakrat denne, raz rdno a raz vecer. Dospievajuici si
musia nanasat’ krém len na tvar. Dbajte na to, aby ste medzi jednotlivymi pouzitiami pockali aspoii
8 hodin.

Pred nanesenim tohto krému postihnuté miesto koze jemne umyte a osuste. Na postihnuté miesto
naneste tenkll rovnomernu vrstvu krému a jemne ho vmasirujte. Dve (2) jednotky krému na Spicke
prsta (¢o zodpoveda priblizne 1 g krému) pokryju plochu priblizne 28 x 22 cm (priblizne 600 cm?), ¢o
zodpoveda priemernej ploche tvare. Jedna jednotka na Spicke prsta je mnoZzstvo krému vytlaceného z
tuby po dizke ukazovaka dospelého &loveka, od prvého zahybu prsta po $picku. Davka jednej jednotky
na $picke prsta je priblizne 0,5 g krému.

Davka jednotky na Spicke prsta

Krém sa musi nana$at’ na cela postihnutt oblast, a nie len na 1ézie akné.
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Vyhnite sa naneseniu krému na oci, o¢né viecka, pery a nosné dierky. Po naneseni krému si umyte
ruky. Nezakryvajte postihnuté miesto d’als$imi obvéazmi alebo bandazami, pretoZe to zvysuje riziko
vyskytu vedl'ajsich G¢inkov.

U dospelych sa lieck Winlevi m6Ze nanésat’ na tvar, hrudnik a/alebo chrbat. Denna davka nema
presiahnut’ 10 jednotiek na Spicke prsta (priblizne 5 g).

U dospievajucich sa liek Winlevi musi nanasat’ len na tvar. Denna davka nema presiahnut’ 4 jednotky
na Spicke prsta (priblizne 2 g). Nema sa pouzit’ viac ako 60 g za mesiac (¢o zodpoveda jednej 60 g
tube alebo dvom 30 g tubam).

Dospeli Dospievajici
. Tvar
- Tvar —
Hrudnik
-
N

Chrbat

Iné kozné lieky alebo kozmetické pripravky, ako st hydratacné krémy alebo opalovacie krémy,
pouzivajte s minimalnym odstupom 2 hodin pred alebo po pouziti licku Winlevi.

Vas lekar vam povie, ako dlho budete musiet’ Winlevi pouzivat’. Po troch mesiacoch liecby moze lekar
posudit’, ¢i a do akej miery sa vase akné zlepSilo. Potom vas lekar pravidelne (kazdé tri mesiace)
prehodnoti, ¢i mate v liecbe pokracovat’.

ievajuci, lekar moze roz u Ateni intervalu zi navstevami j i
Ak ste dospievajuci, lekar moze rozhodnut’ o skrateni intervalu medzi navstevami na menej ako tri
mesiace.

Ak poutzijete viac lieku Winlevi, ako mate

Ak pouzijete Winlevi na velkych plochach koze dlhsi Cas alebo ak oblast’ zakryjete bandazou alebo
obvizom, mdze to zvysit’ riziko vzniku vedl'ajsich ucinkov vratane adrendlnej supresie (pozri Casti 2
a4).

Ak zabudnete pouZzit’ Winlevi
Medzi jednotlivymi pouZitiami pockajte aspon osem (8) hodin.
Nepouzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechanti davku.

Ak mate akékol'vek d’alsie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.

4. MozZné vedPajSie u¢inky
Tak ako vsSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajSie ti¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

V niektorych pripadoch mézu laboratorne testy preukazat’ niz§iu nez normalnu hladinu stresového
horménu nazyvaného kortizol. To zvycCajne nespdsobuje Ziadne priznaky a do niekol’kych tyzdnov po
ukonceni lieCby sa hladina vrati do normalu.

Existuje moznost’, Ze sa rozvinu Specifické priznaky, napr.: pocit tinavy, ubytok telesnej hmotnosti,
znizena chut’ do jedla, nevolnost’ (nauzea), hnacka, vracanie, bolest’ brucha, nizka hladina cukru v krvi
(hypoglykémia).

Informacie o tom, Co robit,, ak sa u vas takéto priznaky vyskytnu, najdete v Casti 2 ,,Upozornenia a
opatrenia®.
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Pri pouziti liecku Winlevi sa mézu vyskytnut’ reakcie v mieste podania, ako je zaCervenanie,
olupovanie, suchost’, svrbenie, pichanie/palenie koze. Informacie o tom, ¢o robit’, ak sa u vas takéto
priznaky vyskytnu, najdete v Casti 2 ,,Upozornenia a opatrenia®.

Winlevi moze sposobit’ tieto vedlajsie ucinky:

Casté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 I'udi)
- Bolest’ v mieste podania, suchost’, zacervenanie a nadmerny rast ochlpenia
- Nizsia ako normalna hladina stresového horménu nazyvaného kortizol

Zriedkavé (mozu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 l'udi)

- Hypersenzitivita (alergické reakcie) v mieste podania

- Akné

- Svrbenie, pluzgiere, suché a popraskana koza (kontaktnd dermatitida)
- Bolest hlavy

- Zapal vlasovych vackov (folikulitida) v mieste podania

- Bolest hrdla (orofaryngeélna bolest)

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich u€inkov, ktoré nie stt uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie ucinky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpec¢nosti tohto lieku.

5. AKko uchovavat’ Winlevi

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a tube po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Nepouzity liek zlikvidujte 1 mesiac po prvom otvoreni.

Uchovavajte v chladni¢ke (2 °C — 8 °C). Po otvoreni: uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zZivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Winlevi obsahuje

- Liecivo je klaskoteron.

- Dalsie zlozky st cetylalkohol, monohydrat kyseliny citrénovej (E330) (na upravu pH), glycerol-
monostearat 40-55 typ I, tekuty parafin, polysorbat 80, propylénglykol (E1520), ¢istena voda,
edetat disodny, all-rac-a-Tokoferol (E307). Pozri Cast’ 2. Winlevi obsahuje cetylalkohol.
Winlevi obsahuje propylénglykol.

Ako vyzera Winlevi a obsah balenia
Winlevi je biely az takmer biely krém.

Winlevi je dostupny v tubdch obsahujucich 10 g, 30 g alebo 60 g krému. V skatuli je jedna tuba.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
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Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Cassiopea S.p.A.

Via C. Colombo, 1

Lainate, 20045

Miléno

Taliansko

Vyrobca

Cosmo S.p.A.

Via C. Colombo, 1
Lainate, 20045
Milano

Taliansko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

BE, BG, CY, EE, HR, IE, LT, LU, LV, MT, SI

Cassiopea S.p.A.
Taliansko
info(@cassiopea.com

Ceska republika

Glenmark Pharmaceuticals s.r.o.
Tel: +420 227 629 511
recepce(@glenmarkpharma.com

DK, FI, IS, NO, SE

Glenmark Pharmaceuticals Nordic AB
Svédsko

TIf./Puh/Tel/Simi: + 46 40 35 48 10
info@glenmarkpharma.se

AT, DE

INFECTOPHARM Arzneimittel und Consilium
GmbH

Nemecko

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@bailleul.com

EALdoa

IASIS PHARMA

TnA: +302102311031
1asis(@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 0. o.

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

Portugal

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

medinfar@medinfar.pt

Romaénia

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

Slovenska republika

Glenmark Pharmaceuticals SK, s.r.o.
Tel: +421 2 20 255 041
info-sk@glenmarkpharma.com
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Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky:
https://www.ema.europa.eu.
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