CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
Isotrexin
(20 mg + 0,5 mg)/g, zel

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNEJ
1 g zelu zawiera 20 mg erytromycyny (Erythromycinum) i 0,5 mg izotretynoiny (Isotretinoinum).
Substancje pomocnicze — patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Zel

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania
Leczenie umiarkowanej postaci tradziku pospolitego.

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania
Do stosowania miejscowego na skorg.

Niewielka ilo§¢ produktu leczniczego Isotrexin nanies$¢ na zmiany tradzikowe na skorze raz lub
dwa razy na dobg, po uprzednim umyciu i osuszeniu skory.

Nalezy poinformowaé pacjenta, ze w niektorych przypadkach efekt leczniczy moze wystapic¢ po
6-8 tygodniach stosowania zelu.

Po zastosowaniu produktu leczniczego Isotrexin nalezy umy¢ rece.

Nalezy unika¢ przedostania si¢ produktu leczniczego Isotrexin do oczu, na skrzydetka nosa lub
inne obszary ciata, ktorych leczenie nie jest wskazane.

Stosowanie nadmiaru produktu leczniczego Isotrexin nie przyspiesza procesu leczenia i nie daje
lepszych rezultatow, natomiast moze wystapi¢ zaczerwienienie, ztuszczanie skory, badz uczucie
dyskomfortu. W przypadku wystapienia tych objawow, leczenie nalezy przerwac na kilka dni.

Stosowanie u dzieci:
Brak danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego Isotrexin u dzieci,
poniewaz tradzik pospolity wystgpuje bardzo rzadko przed okresem dojrzewania.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku:

Brak danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego Isotrexin u
pacjentéw w podesztym wieku, poniewaz tradzik pospolity nie wystepuje u pacjentow w tym
wieku.

4.3. Przeciwwskazania
Nie stosowa¢ produktu leczniczego Isotrexin w nastgpujacych przypadkach:
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— nadwrazliwo$¢ na erytromycyng, lub na ktérakolwiek substancjg pomocnicza produktu
leczniczego,

— ostry wyprysk,

— tradzik r6Zzowaty,

— okotowargowe zapalenie skory,

— okres ciazy 1 karmienia piersia,

— u kobiet planujacych ciaze.

4.4.  Ostrzezenia specjalne i SrodKi ostroznosci dotyczace stosowania

Nalezy unika¢ kontaktu produktu leczniczego Isotrexin z oczami, ustami, btonami $luzowymi
oraz stosowania na skor¢ podrazniona, otarta lub z wypryskiem. Isotrexin nalezy stosowac
ostroznie na wrazliwe obszary skory, np. na szyje.

Podczas leczenia nalezy unika¢ dlugotrwatego dziatania promieniowania stoneczego oraz
sztucznych zrédet promieniowania UV (np. solaria, lampy kwarcowe), poniewaz produkt
leczniczy Isotrexin moze zwigksza¢ wrazliwo$¢ na dziatanie promieniowania stonecznego. W
przypadku wystapienia reakcji na $wiatlo stoneczne, leczenie nalezy czasowo przerwac.

Jesli nie mozna unikna¢ narazenia na promieniowanie stoneczne, nalezy stosowac¢ produkty
zawierajace odpowiednie filtry UVB i UVA oraz odziez ochronng na obszar leczonej skory.
W przypadku dhugotrwatego stosowania srodkéw zluszczajacych, przed rozpoczeciem leczenia
produktem leczniczym Isotrexin nalezy zaprzesta¢ ich stosowania. Jesli produkt leczniczy
Isotrexin 1 $rodki zluszczajace sa stosowane kolejno jeden po drugim, produkt leczniczy
Isotrexin nalezy stosowac rzadziej, gdyz moze wystapi¢ podraznienie lub stan zapalny skory.

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Ze wzgledu na ryzyko nasilenia dziatania draznigcego, nalezy zachowac ostroznos¢ w przypadku
jednoczesnego miejscowego stosowania antybiotykow, mydet leczniczych lub §cierajacych oraz
srodkow myjacych, mydet i kosmetykow o silnym dziataniu wysuszajacym, a takze srodkow z
duza zawartos$cia alkoholu i (lub) srodkéw Sciagajacych. Szczegdlng ostroznos¢ nalezy
zachowac podczas stosowania produktow zawierajacych $rodki zluszczajace (np. nadtlenek
benzoilu).

4.6. Ciaza i laktacja

Ciaza

Brak danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego Isotrexin u kobiet
W ciazy (patrz punkt 5.3).

Izotretynoina w postaci o dzialaniu ogo6lnoustrojowym moze dziata¢ teratogennie.

Nie nalezy stosowa¢ produktu leczniczego Isotrexin u kobiet w ciazy i planujacych ciaze.
Leczenie nalezy przerwaé na jeden cykl przed planowana ciaza.

Laktacja
Brak danych dotyczacych bezpieczenstwo stosowania produktu leczniczego Isotrexin u kobiet w

okresie karmienia piersia. Absorpcja izotretynoiny z produktu leczniczego Isotrexin przez skorg
jest niewielka.

Nie wiadomo, czy izotretynoina przenika do mleka matki, dlatego nie nalezy stosowac zelu
Isotrexin w okresie karmienia piersia.

Nie nalezy stosowac produktu leczniczego Isotrexin w okresie karmienia piersia.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych ruchu



Produkt leczniczy Isotrexin nie ma wptywu na zdolno$¢ do prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych ruchu.

4.8. Dzialania niepozadane

Moze wystapi€ uczucie parzenia, pieczenia, podraznienie, rumien i ztuszczanie skoéry w miejscu
stosowania produktu leczniczego Isotrexin. Te niepozadane objawy miejscowe zwykle ustepuja
wraz z kontynuacja leczenia. W przypadku silnego podraznienia skory, leczenie nalezy czasowo
przerwac i rozpocza¢ ponownie po ustapieniu objawdw niepozadanych. Jesli podraznienie
utrzymuje si¢ nadal, leczenie nie powinno by¢ kontynuowane. Objawy niepozadane zwykle
ustepuja po przerwaniu leczenia.

Odnotowano nasilenie wrazliwo$ci na promieniowanie stoneczne i inne zrodta promieniowania
UVB.

W razie dlugotrwalego stosowania preparatu (ze wzgledu na zawartos$¢ erytromycyny), rzadko
moze wystapi¢ zapalenie mieszkow wilosowych, spowodowane zakazeniem bakteriami Gram-
ujemnymi. W takim przypadku nalezy zaprzesta¢ stosowania produktu leczniczego Isotrexin.

4.9. Przedawkowanie

Nie odnotowano objawow ostrego przedawkowania produktu leczniczego Isotrexin. Jest mato
prawdopodobne, aby po podaniu miejscowym izotretynoiny i erytromycyny w postaci zelu,
mogly wystapi¢ grozne objawy przedawkowania.

Stosowanie produktu leczniczego Isotrexin w nadmiernej ilo$ci nie poprawia wynikoéw leczenia,
natomiast moze spowodowac¢ wystapienie znacznego podraznienia, rumienia, ztuszczania i
swedzenia skory.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1.  Wlasciwosci farmakodynamiczne

Kod ATC: D10A X30

Izotretynoina jest lekiem z grupy retynoidow, reguluje wzrost i réznicowanie komorek naskorka.
Farmakologiczne dzialanie izotretynoiny nie zostato w pelni wyjasnione. Izotretynoina w postaci
o dziataniu ogdlnym hamuje aktywno$¢ gruczotow tojowych i zmniejsza wytwarzanie toju;
wptywa réwniez na powstawanie zaskornikéw, hamuje keratynizacj¢ mieszkowa, namnazanie
bakterii Propionibacterium acnes i zmniejsza stan zapalny.

Izotretynoina stosowana miejscowo prawdopodobnie stymuluje mitoze w komorkach naskoérka,
zmniejsza spojnos¢ miedzykomorkowa w warstwie rogowej naskoérka, wptywa na hiperkeratoze
charakterystyczna dla tradziku pospolitego 1 wspomaga ztuszczanie naskorka, zapobiegajac w
ten sposob tworzeniu si¢ zmian na skorze. Przypuszczalnie izotretynoina posredniczy w
wytwarzaniu komorek tojowych naskorka o mniejszej spoistosci i w wyniku tego pobudza
proces usuwania zaskornikOw oraz zapobiega tworzeniu si¢ nowych zaskornikow.

Dziatanie izotretynoiny podawanej miejscowo potwierdzono w badaniach na zwierzgtach.
Izotretynoina stosowana miejscowo w uszach i pachwinach chomikow syberyjskich zmniejszata
wytwarzanie toju. Stosowanie izotretynoiny do ucha chomikéw przez 15 dni prowadzito do 50%
zmniejszenia gruczotow lojowych, a w pachwinach do 40% zmniejszenia. Miejscowe stosowanie
izotretynoiny wptywa réwniez na réznicowanie komoérek naskorka myszy. Gtowna cecha
leczenia izotretynoina bylo zmniejszenie mieszkowych i powierzchniowych torbieli prowadzace
do normalizacji wygladu mieszkéw. Dzialanie to zostato wykorzystane do oceny normalizacji
procesu rogowacenia.



Izotretynoina stosowana miejscowo dziala przeciwzapalnie. Miejscowo stosowana izotretynoina
hamuje migracje leukocytow wielojadrzastych wywotana przez leukotrien B., co stuzy do oceny
jej dziatania przeciwzapalnego. Istotne zahamowanie migracji leukocytow wystepuje po
miejscowym podaniu izotretynoiny, natomiast stabe po miejscowym zastosowaniu tretynoiny.
Zjawisko to moze ttumaczy¢ zmniejszenie nawrotéw choroby, jakie zaobserwowano po
miejscowym stosowaniu izotretynoiny, w poréwnaniu z miejscowym zastosowaniem tretynoiny.

Erytromycyna jest antybiotykiem makrolidowym, ktory zaburza synteze biatek poprzez
odwracalne wiazanie z podjednostkami rybosomalnymi, co powoduje zmniejszenie transportu
grup aminoacylowych przez tzw. transfer-RNA i w konsekwencji zahamowanie syntezy
polipeptydow.

W leczeniu tradziku istotne jest dzialanie erytromycyny na zmniejszenie ilosci bakterii
Propionibacterium acnes oraz zapobieganie uwalnianiu mediatoréw stanow zapalnych przez
bakterie. Opisywano przypadki wystepowania opornosci P.acnes na erytromycyng stosowana
miejscowo, natomiast istnieja dane potwierdzajace, ze potaczenie erytromycyny i izotretynoiny
w zelu Isotrexin zapobiega powstawaniu szczepow P.acnes opornych na erytromycyne.

Produkt leczniczy Isotrexin jest skuteczny w leczeniu zmian tradzikowych zapalnych jak 1
niezapalnych. Izotretynoina zawarta w zelu leczy fazg zaskoérnikowa choroby. Erytromycyna jest
skuteczna w leczeniu umiarkowanych stanéw zapalnych towarzyszacych tradzikowi
pospolitemu.

5.2.  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Absorpcja przezskorna izotretynoiny i erytromycyny z produktu leczniczego Isotrexin jest
nieistotna. W badaniach wchianiania obu sktadnikoéw po zastosowaniu zwielokrotnionej dawki
zelu Isotrexin u pacjentow z rozlegltym tradzikiem, st¢zenie izotretynoiny w osoczu nie ulegto
istotnej zmianie w poréwnaniu ze st¢zeniem odpowiadajacym warunkom fizjologicznym.
Stezenia izotretynoiny byty mniejsze niz 5 ng/ml i nie zwigkszaly si¢ w obecnosci erytromycyny,
W poréwnaniu ze st¢zeniami po miejscowym uzyciu samej izotretynoiny. St¢zenia erytromycyny
byly nieoznaczalne.

Podczas stosowania produktu leczniczego Isotrexin u pacjentow z tradzikiem zgodnie z
zaleceniami, wchtanianie substancji czynnych przez skorg byto nieistotne.

5.3.  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Substancje czynne produktu leczniczego Isotrexin - izotretynoina i erytromycyna, sa dobrze
znanymi substancjami farmakopealnymi, ktore sa stosowane miejscowo i doustnie w leczeniu
tradziku pospolitego. Przedkliniczne badania bezpieczenstwa zelu Isotrexin nie byly
prowadzone.

Przeprowadzono natomiast badania toksykologiczne izotretynoiny 1 erytromycyny, w tym ich
postaci stosowanych miejscowo. Skorne testy ptatkowe stuzace do oceny podraznienia u ludzi
wykazaty, ze jednoczesne zastosowanie izotretynoiny i erytromycyny jest potencjalnie mato
drazniace. Laczne dzialanie drazniace obu sktadnikow bylo porownywalne do dziatania
drazniacego kazdego sktadnika oddzielnie.

Izotretynoina w postaci o dzialaniu ogdlnoustrojowym dziatala teratogennie u ludzi. Badania
reprodukcji prowadzone na krolikach z zastosowaniem izotretynoiny podawanej miejscowo w
dawkach 10 razy wigkszych niz dawka terapeutyczna u ludzi, nie wykazaty szkodliwego
dziatania na ptéd.



6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych
Butylohydroksytoluen
Hydroksypropyloceluloza

Etanol

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie stwierdzono

6.3. OKres waznoSci
18 miesigcy

6.4. Specjalne srodki ostroznos$ci przy przechowywaniu
Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania
Tuba aluminiowa z polietylenowa zakre¢tka, zawierajaca 30 g zelu, umieszczona w tekturowym
pudetku.

6.6. Instrukcja dotyczaca przygotowania produktu do stosowania i usuwania jego

pozostaloSci
Brak szczegolnych zalecen.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Stiefel Laboratories (Ireland) Ltd

Finisklin Business Park, Sligo
Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

8767

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

05.06.2001 / 15.03.2006 / 07.03.2007 / 29.10.2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



