KISA URUN BiLGIisi

1. BESERI TIBB i URUNUN ADI
SKINOREN® Krem %20, 30g

2. KALITATIF VE KANT ITAT iF BILE SiM
Etkin madde: 1 gram SKNOREN, 200 mg (%20) azelaik asit icerir.

Yardimci madde(ler):
1 gram SKNOREN Krem'de,

Benzoik asit 1mg
Propilen Glikol 125 mg

Tum yardimci maddeler igin bkz. Bolim 6.1
3. FARMASOTIK FORM

Krem

Beyaz, opak krem

4. KLINIK OZELL iKLER

4.1 Terapotik endikasyonlar

Akne vulgaris, Melazma

4.2 Pozoloji ve uygulamaekli

Pozoloji/luygulama siklg ve suresi:

SKINOREN derinin hastalikli bélgelerine giinde 2 defab@h ve ajam) uygulanir. (Yaklgk 2.5
cm krem tim yUz bdélgesi icin yeterlidir).

SKINOREN'in 6ngorulen tedavi siiresince surekli ve dilizeygulanmasi énemlidir.

SKINOREN'in kullanim siiresi kiden kiiye gore dgisebilir ve cilt sorununun @rlik derecesine
baglidir. Genelde, belirgin bir iyikene yaklgik olarak 4 haftalik bir tedavi sonrasinda ortayar
En iyi sonuglar icin SKNOREN birka¢c ay sure ile kullaniimalidir. 12 ayddaha uzun sire
kullanimi 6nerilmemektedir.

Melazmada, en kisa tedavi siresi yaldaolarak 3 ay olmali; en iyi sonuglari almak icin
SKINOREN kullanimi diizenli olarak devam ettirilmelidifiim tedavi siiresince ggrspektrumlu
bir giingten koruyucunun (UVA ve UVB) tedaviye eklenmesingie ba&l alevlenmeleri ve/veya
rengi agilan bdlgelerin yeniden pigmente olmalaemgellemek i¢in zorunludur.

Ciltte tolere edilemeyen iritasyon durumlarinda zbkBolum 4.8 istenmeyen etkiler) her

1/7



uygulamada kullanilan krem miktari azaltilmali végtasyon gecene kadar §KOREN uygulama
sikhgi giinde bir defaya indirilmelidir. Gerekirse tedgvigecici olarak bir ka¢ giin ara verilebilir.

Uygulama sekli: SKINOREN uygulamadan oénce cilt su ile iyice temizlekipulanmalidir. Hafif
bir cilt temizleyicisi kullanilabilir. SANOREN derinin hastalikli bolgelerine nazikge ovalar
uygulanir. Her uygulamadan sonra eller yikanmaldir

Ozel populasyonlara ilkin ek bilgiler:

Bobrek/karaciger yetmezlgi: Bobrek fonksiyon bozukigu olan hastalari hedefleyen Klinik
calsma yapilmamakla birlikte, azelaik asit temelde ildraatilir. Topikal azelaik asit
uygulamasindan sonra sistemik dolea ulgan miktar klinik olarak ilgili kabul edilmegdinden,
bobrek yetmezfii olan hastalarda topikal azelaik asit uygulamasgiivenlik sorunu kil ettigine
dair bir saret yoktur.

Pediyatrik popiilasyon: Akne vulgarisin SKNOREN ile tedavisi icin 12-18 yaarasinda
(ergenlerde) herhangi bir doz ayarlamasi gerekritade.
SKINOREN'in 12 yain altindaki pediyatrik hastalarda giiveriilve etkililigi kanitlanmanstir.

Geriyatrik popiilasyon: SKINOREN ile yapilan ¢cagmalar, 65 ya ve Uzeri hastalarin tedaviye
genc¢ hastalardan farkli yanit verip vermeguebelirlemek agisindan yeterli sayidaslyahasta
icermemgtir; bu nedenle bu populasyon igin 6zel bir kullanrerilememektedir.

4.3 Kontrendikasyonlar

SKINOREN'in igerigindeki etkin maddeye veya yardimci maddelerdendreghbirine kagi asiri
duyarhligi olan hastalarda kullaniimamalidir.

4.4 Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri
SKINOREN sadece haricen kullanilr.

SKINOREN'i uygularken goz, @z ve dger mukozal membranlar ile temas ettirmemeye 6zen
goOsterilmeli, hastalar bu konuda (bkz Bolim 5.3 nidi 6ncesi glvenlik verileri)
bilgilendirilmelidir. Kaza ile temas halinde; goéelesgiz velveya etkiye maruz kaljmmukozal
membranlar bol su ile yikanmalidir.g& goz iritasyonu devam ederse hasta bir doktora
bagsvurmalidir. Her uygulamadan sonra eller yikanmalidi

Melazmanin epidermal ve epidermal-dermal kipleri SKINOREN tedavisine iyi yanit verirken
saf dermal melazma yanit vermez.

Preparatin iceginde bulunan benzoik asit cilde, gozlere vgedimukozal membranlara hafif iritan
etkilidir. Propilen glikol deride iritasyona sebelabilir.

Pazarlama sonrasi aramalarda seyrek olarakia duyarlilik ve astim tablosund&dasma rapor
edilmigtir.
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4.5 Diger tibbi Grtinler ile etkile sim ve diger etkilesim sekilleri

Etkilesim calsmasi yapilmadi. SKNOREN'in bilesimi, Grtnin guven§ini etkileyebilecek
herhangi bir etkilgm belirtisi gostermez. Kontrolli klinik ¢ginalarda herhangi bir ilaca 6zel
etkilesim kaydedilmemtir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi B'dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontroli (Kontrasepsiyon)

SKINOREN’in hamile kadinlarda kullanimina dair yetevé iyi kontrollli ¢alsma yoktur. Bu
nedenle ¢ocuk dmrma potansiyeli bulunan kadinlarda, hamile kalrski,rtedaviyi 6neren doktor
tarafindan dgerlendirilmelidir.

Gebelik donemi

Hayvanlar Uzerinde yapilan gahalar, embriyonik/fétal gelim, dosum ya da dgum sonrasi
gelisime dgrudan ya da dolayli zararli etkiler olgltnu gostermemektedir (bkz. Bolim 5.3 Klinik
oncesi guvenlilik verileri).

Hamile kadinlarda azelaik asidin topikal olarak uiggnmasiyla yuratilmgiyeterli ve iyi kontrolll
calismalar bulunmamaktadir.
Gebe kadinlarda kullanimi sirasinda tedbirli oluhdha

Laktasyon dénemi

Azelaik asidin insan sutiine gecip gecngediilinmemektedir. Ancakn vitro yapilan bir denge
diyaliz testi ilacin anne sitline gecebil@oegostermstir.

Ancak azelaik asidin anne sutinegdianinin, sitte bglangigtaki azelaik asit diizeylerine gore
anlamli bir dgisikli ge neden olmasi beklenmemektedir.

Azelaik asit sutte konsantre olmgdve topikal olarak uygulanan azelaik asidin %4'&mn sistemik
olarak absorbe edilgi icin, endojen azelaik asit maruziyeti fizyolojiduzeylerin Uzerine
cikmamaktadir.Perkitan absorpsiyonun gik olmasi ve azelaik asitin st icinde konsantre
olmamasindan dolayl anne sutl ile Bgbelgan azelaik asit miktari yakigk % 0.01'dir. Bu da,
gunde iki kez dnerilen, maksimum doz olan 5 gIS®REN ile, giinliikk 200 mikrogram’dan az bir
miktara kagilik gelmektedir.Yine de, SKNOREN emziren kadinlara uygulanirken dikkatli
olunmalidir.

Bebekler tedavi uygulanan cilt / gidsle temas etmemelidir.

Ureme yetengi/Fertilite
SKINOREN'in insan fertilitesi tizerine etkisi ile ilgiklinik veri bulunmamaktadir.

Hayvanlarda kisirlik tizerine etkilerin atauldigi deneylerde SKNOREN'in terapotik kullanimiyla
bdyle bir risk olgturduguna dair kanit gérilmentir.

4.7 Arag ve makine kullanimi Gizerindeki etkiler
Arag ve makine kullanma tzerine herhangi bir etyaditur.
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4.8istenmeyen etkiler

Klinik calismalarda, en sik gozlemlenen advers olaylar; uygalé#@lgesinde yanma, pruritis ve
eritemdir.

Klinik calismalarda gézlemlenen yan etkiler MedDRA siklik sistee gore gagida tanimlanngtir;
¢cok yaygin ¥1/10); yaygin ¥1/100 ila <1/10); yaygin ¢d (>1/1,000 ila <1/100); seyrek
(>1/10,000 ila <1/1,000); ¢ok seyrek (<1/10,000)inoiliyor (eldeki verilerle tahmin edilemiyor)

Bagisiklik sistemi hastaliklari

Seyrek:ilaca kagi asiri duyarlilik reaksiyonlari, astim tablosundarsma (bkz. Bolum 4.4 Ozel
kullanim uyarilari ve énlemleri)

Bilinmiyor®: Anjiyodden?, kontakt dermatit gozdesisme?, ylizdesisme?

Deri ve deri alti doku hastaliklari

Yaygin olmayan: Sebore, deride depigmentasyore akn
Seyrek: Keilitis

Bilinmiyor: Urtiker, dokuntii

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine igkin hastaliklar

Cok yaygin: Uygulama bdlgesinde yanma, pruritusritem

Yaygin: Uygulama bolgesindgma, eksfoliyasyon, kuruluk, renk gsikli gi iritasyon.
Yaygin olmayan: Uygulama bolgesinde parestezi, détpmahatsizlik hissi, 6dem
Seyrek: Uygulama bdlgesinde sicaklik hissi, vezikgizema, Ulser

Genellikle, lokal deri iritasyonu tedavi suresirmgegiler.

1 Bu ek advers reaksiyonlar, 8OREN’in onay sonrasi kullanimi sirasinda bildiigtiv (sikhk:
bilinmiyor).

2 Asiri duyarlilik ile birlikte gelgebilir.

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesstirekli olarak izlenmesine olanakska. Saslik
mesle&i mensuplarinin herhangi bitipheli advers reaksiyonu Turkiye Farmakovijilanerkkzi
(TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir. (www.titckay.tr; e- posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0
800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99)

Ozel poptulasyonlara ilkin ek bilgiler:

Pediyatrik populasyon:
12-18 ya arasl ergenlerde yapilan klinik gahalar (454/1336; %34), SKOREN’e olan lokal
toleransin pediyatrik ve ergen hastalarda aynigidu gosternsir.

12-17 ya arasl ergenlerin (120/383; 31%) kat@idd faz 11 ve I/l Klinik calismada gorilen
istenmeyen etkilerin ortalama insidansi, 12-1% y& 40), >18 y& (% 37) ve tum hasta
populasyonlarinda (38%) gorilenle benzer olarakitmistur. Bu benzerlik 12-20 ywagrubu (%

40) icin de benzerdir.
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4.9 Doz gimi ve tedavisi
Azelaik asit digik lokal ve sistemik toksisiteye sahiptir
Akut toksisite cakmalarinin sonuclarina dayanarak deriygialozda tek uygulama (absorpsiyona

olanak vererartlarin varlginda genj bir ylizeye) veya tup icgginin yanlglikla agizdan alinmasi
sonrasinda akut bir entoksikasyon riski beklenmeetk

5. FARMAKOLOJ iK OZELL IKLER

5.1 Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapotik grup: Topikal kullanilangdr anti-akne preparatlari
ATC Kodu: D10AX03

SKINOREN ’in antimikrobik etkisinin ve folikiiler hip&eratoz tzerine dgudan etkisinin akne
tedavisindeki etkinfiinin temeli oldgu distndlmektedir.

Klinik olarak, Propionibacterium acnesin koloni yogunlugunda ve bunlarin akne glumunu
artiran yg asitleri fraksiyonunda belirgin bicimde azalma lgilenmitir.

Azelaik asit, keratinositlerin proliferasyonunn vitro ve in vivo olarak inhibe eder ve aknede
bozulmy olan terminal epidermal farklgena surecini normalize eder. saw kul&l modelinde
azelaik asit tetradekanin induklgdkomedonlarin komedolizini hizlandirir.

Azelaik asidin anormal melanositlerin canllik véiyimeleri lGzerine doza ve zamanaglba
inhibitor etkisi deneysel sonuclarla gosteritimi Buna neden olan molekiler mekanizmalar tam
olarak aciklanabilmidegildir. Glincel veriler, azelaik asidin melazma tedawdeki etkisinin DNA
sentezinin ve/veya anormal melanositlerin hicresélinumunun inhibisyonu yolu ile olgunu
ortaya koymaktadir.

Bir yila kadar surekli uygulama stresingkln klinik deneyim bulunmaktadir.

5.2 Farmakokinetik 6zellikler

Emilim: Kremin lokal uygulanmasindan sonra azelagit derinin tim tabakalarina nifuz eder.
Penetrasyon hasarli derideglsiel deriye gére daha hizlidir.

Dagilim: 1 g azelaik asidin bir kez topikal uygulannmtan sonra uygulanan dozun toplam %3.6’s|
perkitan olarak absorbe olgtur.

Biyotransformasyon: Deriden absorbe edilen azedsiklin bir b6lumu d&sime uwramadan idrarla
atilir.

Eliminasyon: Geriye kalan bélum;oksidasyon yoluyla daha kisa zincirli dikarboKksitisitlere
(C7, Gs) parcalanmy olarak yine idrarda bulunngtur.

5.3 Klinik dncesi guvenlilik verileri
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Klinik disi konvansiyonel ¢cajmalardaki guvenlilik farmakolojisi, ¢oklu doz tokgesi, kontakt
asir duyarhlik, genotoksisite, ireme ve geth toksisitesine ikkin veriler insanlara yonelik 6zel
bir tehlike olgturmadgini ortaya koymaktadir.

Organogenez déneminde si¢anlaragdalara ve sinomolgus maymunlarina oral yolla akedait
uygulanarak yapilan embriyofetal g&in calismalari, bir miktar maternal toksisitenin belirlegidi
dozlarda embriyotoksisite ortaya koystwr. Teratojenik etki gozlemlenmegtir. Embriyofetal
NOAEL( yan etki gorilmeyen doz seviyesi), sicardalKI (vicut kitle indeksi)'ya gére MRHD
(maksimum o©nerilen insan dozu)'nin 32 kati,sémlarda VKI 'ya gére MRHD'nin 6,5 kati ve
maymunlarda VKI 'ya gére MRHD'nin 19 kati olarakitbenmistir (bkz. Bolim 4.6 Gebelik ve
laktasyon).

Azelaik asidin sicanlara gebah 15. guninden dmum sonrasi 21. gine kadar oral yolla
uygulandgl perinatal ve postnatal ggin calsmasinda, bir miktar maternal toksisiteye neden olan
oral dozlarda fetlslerin postnatal getiinde hafif bozukluklar tespit edilngtir. NOAEL, VKI 'ya
gore MRHD'nin 3 katidir. Bu ¢gimada, fetUslerin cinsel ggilini Gzerinde etki gorilmengiir.

Hayvanlarda dgurganlkta azalmayla ilgili caimalarda, SKNOREN'in terapotik kullanimi
sirasinda s6z konusu riske dair herhangi bir kasunmamgtir.

Azelaik asit maymunlarda ve tg@nlarda gozle temas gitide, orta derece vgddetli irritasyon
bulgulari kaydedilmitir. Bu nedenle, gozle temastan kaginiimalidir.

Intraventz yolla uygulanan azelaik asit sinir sistdmvin testi), kardiyovaskuler fonksiyon, araci
metabolizma, diz kaslar ve kargai ve bobrek fonksiyonu tzerinde etki glumamstir.

6. FARMASOTIK OZELL IKLER i

6.1 Yardimci maddelerin listesi

Arlaton 983 S
Kutina CBS
Setearil oktanoat
Propilen glikol
Gliserol % 85
Benzoik asit
Demineralize su

6.2 Gegimsizlikler
Herhangi bir gecimsizii bulunmamaktadir.

6.3Raf omri
60 ay
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6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

SKINOREN 30C’nin altinda oda sicakinda tiipiinde saklanmali, uygulamadan hemen 6nce tiip
kapal aciimali, kullanildiktan sonra kapak hemen tekegratiimalidir.

6.5 Ambalajin niteli gi ve icerigi
30g krem iceren, vidali kapakli, standart aliminytiim

6.6 Beseri tibbi Griinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel dnlemler

Kullanilmams olan urldnler ya da atik materyaller “Tibbi AtikiarKontrolii Yonetmefi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrol Yonetmeldei’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Bayer Tiurk Kimya San. Ltdsti.

Fatih Sultan Mehmet Mah. Balkan Cad. No:53
34770 Umraniye {STANBUL

Tel: 0 216 528 36 00

Faks: 0 216 645 39 50

8. RUHSAT NUMARASI
205/50

9.iLK RUHSAT TAR iHi/ RUHSAT YENILEME TAR iHi
ilk ruhsatlandirma tarihi: 06.04.2005
Ruhsat yenileme tarihi: 06.04.2010

10. KUB'UN YENILENME TAR iHI
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