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PRODUKTRESUMÉ

for

Calcipotriol ”Sandoz”, salve

0. D.SP.NR.


23196
1. LÆGEMIDLETS NAVN

Calcipotriol ”Sandoz”
2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING


Ét gram salve indeholder 0,05 mg (svarende til 50 mikrogram) calcipotriol.


Hjælpestoffer: Propylenglycol 10 mg/g.


Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.

3. LÆGEMIDDELFORM


Salve.


Hvid til offwhite salve.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Calcipotriol ”Sandoz” er indiceret til topisk behandling af mild til moderat svær psoriasis (psoriasis vulgaris). 

4.2 Dosering og indgivelsesmåde


Voksne:

Som monoterapi


Calcipotriol ”Sandoz” bør påføres den syge hud én eller to gange dagligt. I begyndelsen af behandlingen anbefales påføring to gange dagligt. Til vedligeholdelsesbehandling kan påføringshyppigheden nedsættes til én gang dagligt, afhængigt af responsen.


Den maksimale mængde påført salve må ikke overstige 100 gram pr. uge. Hvis Calcipotriol ”Sandoz” bruges sammen med en creme eller opløsning, der indeholder calcipotriol, må den samlede ugentlige dosis calcipotriol ikke overstige 5 mg. 

Som kombinationsbehandling


Påføring af Calcipotriol ”Sandoz” to gange dagligt i kombination med fototerapi, acitretin, ciclosporin og påføring én gang dagligt i kombination med topiske kortikosteroider (f.eks. administration af Calcipotriol ”Sandoz” om morgenen og et steroid om aftenen) er effektiv og veltolereret.


Behandlingens varighed afhænger af det kliniske udseende. Der ses normalt en udtalt terapeutisk effekt efter maksimalt 4-8 uger. Behandlingen kan gentages.


Nedsat nyre- eller leverfunktion


Patienter med konstateret svært nedsat nyre- eller leverfunktion må ikke behandles med calcipotriol.


Børn og unge (under 18 år)


Erfaring med behandling af børn og unge under 18 år er begrænset. Effekten og sikkerheden ved langvarig brug af ovennævnte dosis (se under voksne) er ikke blevet fastslået for børn og unge. Brug af Calcipotriol ”Sandoz” anbefales derfor ikke hos denne population.

4.3 Kontraindikationer

· Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne.

· Kendte calciummetaboliske forstyrrelser.

· Hyperkalcæmi.
4.4 Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen


Calcipotriol ”Sandoz” må ikke anvendes i ansigtet.


Patienterne skal tilrådes at vaske hænder efter påføring af salven for at undgå utilsigtet spredning til andre områder, især ansigtet.


Der er ikke dokumentation for effekten og sikkerheden hos børn ved langvarig brug af denne salve.


Hyperkalcæmi opstår ikke ved den normale dosis (op til 100 gram pr. uge). Overforbrug (50-100 gram salve pr. dag) kan forårsage forhøjede serumcalciumkoncentrationer, som hurtigt reverseres ved seponering af behandlingen. I forsøg hos voksne gennem en periode på ét år er der ikke påvist en øget risiko for hyperkalcæmi. Serumcalciumkoncentrationen bør dog overvåges ved længerevarende brug med påføring på store hudområder.


I betragtning af den mulige effekt på calciummetabolismen skal patienterne tilrådes ikke at bruge mere end den anbefalede dosis (se pkt. 4.2.), og tilsætning af indtrængningsfremmende stoffer (som f.eks. salicylsyre) til salven er ikke tilladt. Af samme årsag er okklusion uønsket.


De kliniske symptomer på hyperkalcæmi kan ligne symptomerne på en overdosis med cholecalciferol, dvs. hyperkalcæmi syndrom eller calciumforgiftning (se pkt. 4.9), afhængigt af hyperkalcæmi ens intensitet og varighed.


Vedvarende hyperkalcæmi kan resultere i ektopiske calciumaflejringer i blodkarvægge, ledkapsler, ventrikelslimhinder, hornhinder og nyreparenkym.


Der foreligger data, der indikerer, at kombinationen af calcipotriol og UV-lys kan forårsage mørke områder med hyperpigmentering. Denne tilstand er reversibel. Hvis der påbegyndes behandling med calcipotriol under et behandlingsforløb med UV-B, kan der forekomme lysfølsomt eksem.


Patienter med konstateret svært nedsat nyre- eller leverfunktion må ikke behandles med Calcipotriol ”Sandoz”, da erfaringerne er begrænsede.


Calcipotriol ”Sandoz” indeholder propylenglycol. Kan forårsage hudirritationer.

4.5 Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion


Selvom forsøg indtil dato har vist, at kombinationen af Calcipotriol ”Sandoz” og UV-A-behandling, ciclosporin A eller acitretin er effektiv og veltolereret, foreligger der ikke tilstrækkelige data, der viser, at kombinationen er mere effektiv, eller at doseringen af de andre lægemidler kan reduceres.


Salven øger ikke den samlede effekt af UV-B-behandlingen. Den har dog en lysbesparende effekt, når den bruges i kombination med UV-B hos voksne, og der opnås respons ved en lavere dosis UV-B.  Calcipotriol ”Sandoz” bør påføres mindst to timer før UV-B-behandlingen. Kombinationen af calcipotriol og UV-B-lys kan forårsage mørke områder med hyperpigmentering og lysfølsomt eksem (se pkt. 4.4). Behandling med salven bør ikke påbegyndes, hvis patienten allerede får en erytemogenisk eller sub-erytemogenisk dosis UV-B.


Samtidig administration af calcipotriol og salicylsyre salver kan forårsage inaktivering af calcipotriol. Der er ingen erfaringer med samtidig behandling med andre psoriasismidler, der påføres det samme hudområde på samme tid.

4.6 Graviditet og amning


Graviditet:


Der foreligger ingen tilgængelige data vedrørende brug af calcipotriol hos gravide patienter. Der forventes en begrænset absorption efter lokal påføring af Calcipotriol ”Sandoz” på mindre områder. Hvis lægemidlet bruges efter anvisningerne, forventes der ingen forstyrrelse af calciumhomeostasen. Dyreforsøg indikerer ingen direkte eller indirekte skadelige effekter hvad angår reproduktionstoksicitet. Som forholdsregel bør brugen af calcipotriol undgås under graviditet.


Amning:


Det er ukendt, om calcipotriol udskilles i modermælken. Udskillelse af calcipotriol i modermælken er ikke undersøgt hos dyr. Som forholdsregel bør brugen af calcipotriol undgås under amning.
4.7 Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner


Ikke mærkning.


Calcipotriol ”Sandoz” påvirker ikke evnen til at føre motorkøretøjer eller betjene maskiner.

4.8 Bivirkninger


De kliniske data viser, at der forekom bivirkninger hos ca. 15 % af patienterne.


De hyppigst rapporterede bivirkninger er forskellige forbigående hudreaktioner og især reaktioner på applikationsstedet, som sjældent kræver seponering af behandlingen.


Bivirkningerne er opført i henhold til MedDra SOC, og de enkelte bivirkninger er opført med de hyppigst rapporterede bivirkninger først.


Hud og subkutane væv


Almindelig (> 1/100 og < 1/10)


Pruritus, brændende fornemmelse i huden, stikkende fornemmelse i huden, hudirritation, tør hud, erytem, udslæt.*


Ikke almindelig (> 1/1.000 og < 1/100)


Eksem, kontaktdermatitis, forværret psoriasis.


*der er rapporteret om forskellige typer af udslætsreaktioner som f.eks. skællet, erytematøs, makulopapuløs og pustuløs udslæt.


Metabolisme og ernæring


Meget sjælden (< 1/10.000)


Hyperkalcæmi, hyperkalciuri.


Følgende bivirkninger er rapporteret for calcipotriolcreme, -salve og -opløsning til hårbunden i perioden efter markedsføringen: Forbigående ændringer i hudens pigmentering, forbigående lysfølsomhedsreaktioner og overfølsomhedsreaktioner, herunder urtikaria, angioødem og periorbitalt eller facialt ødem (meget sjældent). Perioral dermatitis kan opstå i sjældne tilfælde. Data efter markedsføringen har vist, at den samlede 'rapporteringshyppighed' for bivirkninger er meget lav med ca. 1:10.000 behandlingsforløb.

4.9 Overdosering


Der er hidtil ikke rapporteret om hyperkalcæmi hos patienter med psoriasis vulgaris ved den normale dosis på op til 100 gram salve pr. uge. Det kan dog ikke helt udelukkes, at hyperkalcæmi kan forekomme ved denne dosis. Større forbrug (50-100 gram pr. dag) kan resultere i en forhøjet serumcalciumkoncentration, som forsvinder hurtigt efter behandlingens ophør, og der er rapporteret om hyperkalcæmi ved lavere doser hos patienter med generaliseret pustuløs eller erytrodermisk eksfoliativ psoriasis. De kliniske tegn på hyperkalcæmi omfatter anoreksi, kvalme, opkastning, forstoppelse, hypotoni, depression, letargi og koma.

4.10 Udlevering


B
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.0 Terapeutisk klassifikation


Farmakoterapeutisk klassifikation: Andre psoriasismidler til topisk brug, ATC-kode: D05AX02
5.1 Farmakodynamiske egenskaber


Calcipotriol er et vitamin D-derivat. In vitro-data viser, at calcipotriol inducerer differentieringen og hæmmer proliferationen af keratinocytter. Calcipotriols effekt på psoriasis tilskrives hovedsageligt dette.


Efter 2-4 ugers behandling kan der ses en virkning, først og fremmest på afskalningen, dernæst på infiltrationen og endelig på erytemet. Den maksimale effekt opnås normalt efter seks uger.

5.2 Farmakokinetiske egenskaber


Data fra et enkelt forsøg med 5 evaluerbare psoriasispatienter, der blev behandlet med 0,3-1,7 gram af en 50 mikrogram/g tritiummærket calcipotriolsalve, indikerede, at mindre end 1 % af dosen blev absorberet.


Den samlede genvinding af tritiummærket over en 96-timers periode lå dog mellem 6,7-32,6 %, hvor tallene er maksimeret med ikke-korrigeret kemiluminescens. Der var ingen data om fordelingen i vævet eller udskillelsen fra lungerne.

5.3 Prækliniske sikkerhedsdata


Der findes ingen andre relevante, prækliniske data end dem, der allerede er nævnt i andre punkter af dette produktresume.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer


Macrogolstearylether

Dinatriumedetat

Dinatriumphosphatdihydrat

α-tocopherylacetat

Propylenglycol (E490)

Tynd paraffinolie

Vand, renset

Paraffin, hvid blød

6.2 Uforligeligheder


Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid


2 år


Efter første åbning: 3 måneder.

6.4 Særlige opbevaringsforhold


Må ikke opbevares over 25º C.


Må ikke opbevares i køleskab eller fryser.


Opbevares i originalemballagen.

6.5 Emballagetyper og pakningsstørrelser

Membranlukket aluminiumstube med polypropylen-skruelåg.

Pakningsstørrelser: 30 gram.

Membranlukket aluminiumstube med polyethylen-skruelåg.

Pakningsstørrelser: 30 gram, 60 gram, 100 gram og 120 gram.


Ikke alle pakningsstørrelser er nødvendigvis markedsført.

6.6 Regler for destruktion og anden håndtering

Ingen særlige forholdsregler.

7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN


Sandoz A/S


C.F. Tietgens Boulevard 40


5220 Odense SØ

8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

38783
9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


26. marts 2007
10.
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