Dermazelaic®
(acido azelaico)

Germed Farmacéutica Ltda.
Gel

150mg/g




Dermazelaic®
acido azelaico

APRESENTACOES
Gel 150 mg/g: cartucho contendo bisnaga com 16 g, 20 g ou 30 g de gel.

USoO TOPICO
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada g de Dermazelaic® gel contém 150 mg (15%kd® &zelaico.

Excipientes: propilenoglicol, polissorbato 80, tew, carbdmer 980, triglicérides de cadeia média,
hidroxido de sddio, edetato dissddico, acido berweiagua purificada.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DA SAUDE

1. INDICACOES
Dermazelaic® gel é indicado para o tratamento da aalgar e da rosacea papulopustulosa.

2. RESULTADO DE EFICACIA
A eficacia terapéutica de Dermazelaic® (acido azeJano tratamento da acne baseia-se em sua agao
antimicrobiana e na influéncia direta sobre a lijperatose folicular.

Clinicamente, observa-se uma reducao significatavaoncentracéo de colonizacdo de
Propionibacterium acnes, assim como uma significante diminuicdo da fracdéaiéos graxos livres na
superficie lipidica da pele.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinamica

A eficacia terapéutica de Dermazelaic® (acido azeJano tratamento da acne baseia-se em sua agao
antimicrobiana e na influéncia direta sobre a lijperatose folicular.

Clinicamente, observa-se uma redugéo significatavaoncentragéo de coldniza¢éo de
Propionibacterium acnes, assim como uma significante diminuicdo da fracdéaiéos graxos livres na
superficie lipidica da pele.

O éacido azelaican vitro einvivo, inibe a proliferacdo dos queratindcitos e normaati processo de
diferenciacdo epidérmica final anémala, presentacna. Estudos realizados em orelhas de coelhos
demonstraram que o acido azelaico acelera a Isealneddes induzidos por tetradecanos.

O mecanismo pelo qual o acido azelaico interfeeeaw@ntos patogénicos da rosacea é desconhecido.
Diversas investigac6es vitro e ex vivo indicam que o acido azelaico pode exercer um eégiti
inflamatdrio através da redugdo da formagéo decespéxigénio-reativas pro-inflamatorias.

Farmacocinética
Estudos clinicos realizados em pacientes com achiearam taxas de absorcéo de acido azelaico
similares para a forma farmacéutica gel de Dermaazel(acido azelaico).

Uma parte do acido azelaico absorvido através laépexcretada em sua forma inalterada na urina. A
porcao restante é quebrada por beta-oxidacaonando acidos dicarboxilicos com cadeias menores (C7
C5), os quais também foram encontrados na urina.

No estado de equilibrio, niveis plasméticos dodeizklaico encontrados em pacientes com rosacés, ap
8 semanas de tratamento com 2 aplicagdes diari@emeazelaic® gel (acido azelaico), ficaram dentro
do intervalo observado também em voluntarios e acreptes com acne, submetidos a dietas normais.



Isto indica que a extensdo da absorcao percuténéeidb azelaico, apds 2 aplicacdes ao dia de
Dermazelaic® gel (acido azelaico), ndo altera aeotracéo sistémica do acido azelaico derivado da
dieta e de fontes endégenas.

Dados de seguranca pré-clinicos

Estudos sobre o prejuizo da fertilidade em anim@sdemonstraram nenhuma evidéncia para tal risco
durante o uso terapéutico de Dermazelaic® (acidtaiEn). Estudos de embriotoxicidade e
eratogenicidade, assim como estudo peri/pés eatanimais também ndo demonstraram nenhuma
evidéncia para tal risco.

Estudosn vivo ein vitro com acido azelaico ndo demonstraram nenhuma evidéaecfeitos
mutagénicos em células germinativas e somaticas.

Estudos carcinogénicos especificos usando acidaiez@ao foram realizados. Tais experimentos ndo
foram considerados necessarios porque acido aaeeare no metabolismo normal dos mamiferos e,
no que diz respeito ao potencial carcinogénicopsdo séo previstos em funcédo da natureza qudmica
composto e dos dados disponiveis dos estudosiprées que indicam a auséncia de toxicidade em
orgaos alvo, a falta de efeitos proliferativosfal& de mutagenicidade/genotoxicidade.

InvestigagBes de experimentacdo animal realizaciosede de coelhos, para avaliar a tolerancia ldeal
Dermazelaic® (acido azelaico) resultaram em realgies de intolerancia.

Contato com os olhos deve ser evitado devido atmefatativo moderado a severo identificado nos
estudos de tolerancia local nos olhos de coellmaoacos.

Sinais de que a substancia ativa tem propriedatesshdizantes nao foram encontrados no teste de
maximizacao realizado em cobaia (guinea-pig).

4. CONTRAINDICACOES
Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualqueum dos excipientes da formulacéo.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
Dermazelaic® (acido azelaico) destina-se apenasusp externo.

Durante o uso de Dermazelaic®acido azelaico) deve-se tomar cuidado para evitaontato com os
olhos, boca e outras membranas mucosas e os padndevem ser instruidos (veja “Dados de
seguranca pré-clinicos”). No caso de contato acidahcom os olhos, boca e outras membranas
mucosas, lavar a area afetada com bastante agua. &eritacdo do olho persistir, 0 médico deve ser
consultado. Lavar as maos ap0s cada aplicacédo derBazelaic® (acido azelaico).

O acido benzéico é suavemente irritante a pele, @bk e membranas mucosas. O propilenoglicol
pode causar irritagdo da pele.

Quando Dermazelaic® (acido azelaico) gel é usadorpab tratamento da rosacea papulopustulosa é
aconselhavel evitar o uso de agentes de limpezaddlticos, tinturas e adstringentes, abrasivos e
agentes depeeling.

Gravidez e lactacdo

Gravidez

N&o existem estudos adequados e bem controladosathministracéo tépica de acido azelaico em
mulheres gravidas. Estudos em animais ndo indicaraefeitos prejudiciais diretos ou indiretos a
gravidez, desenvolvimento embrional/fetal, ao partou desenvolvimento p6s-natal (veja “Dados de
segurancga pré-clinicos”).

Recomenda-se precaucao ao prescrever acido azelaicmulheres gravidas.

Categoria B - "Este medicamento ndo deve ser uti@o por mulheres gravidas sem orientacéao
médica ou do cirurgido-dentista".



Lactacdo
Dermazelaic® (acido azelaico) gel:

N&o se sabe se 0 acido azelaico é excretado ne&lbiimanoin vivo. No entanto, um experimentan
vitro do equilibrio de dialise demonstrou que a passageto farmaco para o leite materno pode
ocorrer. Mas nao se espera que a distribuicdo deiélo azelaico no leite materno provoque uma
mudanca significativa dos niveis basais de acidoelaico no leite uma vez que o acido azelaico nédo é
concentrado no leite e a absor¢éo sistémica de umplicacao tépica de acido azelaico ndo aumenta
a exposicao endogena de acido azelaico acima dogeid fisiolégicos. No entanto, deve-se ter

cuidado quando Dermazelaic® (acido azelaico) é adnistrado a mulheres em fase de
amamentacao.

Efeitos na habilidade em dirigir ou operar maquinas
Dermazelaic® (acido azelaico) ndo provoca influérecina habilidade em dirigir ou operar
maquinas.

Uso em idosos
N&o foram realizadas investigacdes especiais emividuos idosos.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Até o momento, nenhuma interagdo medicamentosa éntecida.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
O medicamento deve ser mantido em temperatura atelfentre 15°C e 30°C).

O prazo de validade de Dermazelaic® gel é de 3@snepartir da data de sua fabricacéo.
“Numero de lote e datas de fabricacdo e validadeide embalagem”.
“N&o use medicamento com prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem original”.

Caracteristicas organolépticas
Dermazelaic® gel apresenta-se como um gel brahcareco-amarelado opaco.

“Antes de usar, observe o aspecto do medicamento”.

“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanadas criancas”.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Uso externo

A aplicacédo de Dermazelaic® (acido azelaico) s@dmyr feita apos cuidadosa limpeza da pele com agua
corrente ou, caso necessario, com um agente dedarguave. Secar a pele antes de aplicar o
medicamento.

E importante utilizar Dermazelaic® (acido azelaiggularmente durante todo o periodo de tratamento.

A duracao do tratamento depende do grau de inthsido distarbio da pele, podendo variar de pazient
para paciente. Em geral, uma melhora distinta teenaparente apds aproximadamente 4 semanas de
tratamento. Entretanto, para obtencdo de melhesesdtados, é necessario utilizar Dermazelaic® ¢acid
azelaico) por varios meses.

Nos casos de reacdes cutaneas intensas (veja ‘#¥ag@ersas”), deve-se diminuir a quantidade do
medicamento utilizada por aplicagéo ou reduziegdéncia do uso para uma vez ao dia, até que a
irritacdo desapareca. Se necessario, o0 tratamed&rd ser temporariamente interrompido por alguns
dias.



Dermazelaic® (acido azelaico) gel
Tratamento da acne vulgar e rosacea papulopustulosdeve ser aplicado 2 vezes ao dia (de manhé e a
noite) sobre as regides afetadas, friccionandcadaisamente (aproximadamente 2,5cmde gel=0,5g é

suficiente para tratar toda a regido facial).
A seguranca e eficacia de Dermazelaic® (acido axglgel para o tratamento da acne vulgar em
criancas com idade abaixo de 12 anos néo foi detathe.
A seguranca e eficacia de Dermazelaic® (acido exglgel para o tratamento da rosacea
apulopustulosa em pacientes com idade abaixo @émds8néo foi estabelecida.

9. REACOES ADVERSAS
Dermazelaic® (acido azelaico) gel
Somente reacdes adversas cutaneas relacionadasaacento foram relatadas em estudos clinicos.

Na grande maioria dos casos, os sintomas forams mvenoderados; a frequéncia dos sintomas
irritativos diminuiu gradualmente ao longo do traéanto.

Em estudos clinicos, as reag6es adversas maiefreguente observadas foram prurido no local da
aplicacéo, queimacao no local da aplicacéo e déwazd da aplicacéo.

As frequéncias das reacdes adversas observadagansclinicos, e apresentadas na tabela abaixo,
estdo definidas de acordo com a convencéo de fneguée MedDRA.

Muito comum £1/10),

Comum £1/100 a <1/10),
Incomum £1/1,000 a <1/100),
Rara £1/10,000 a <1/1,000),

Muito rara (<1/10,000),

Desconhecidas (ndo podem ser estimadas a partitadios disponiveis)

Acne

Classificacéo por
sistema corporeo

Muito comum

Comum

Incomum

Disturbios cutaneos e
nos tecidos
subcutaneos

Dermatite de contato

Disturbios gerais e
condicdes no local da
administracéo

Prurido no local da
aplicacéo, queimacédo
no local da aplicagéo,
dor no local da

Ressecamento no local
da aplicacaosash no
local da aplicacéo,
parestesia no local da

Eritema no local da

aplicacéo, esfoliacdo n
local da aplicacéo, calg
no local da aplicacéo,

aplicacéo aplicacdo descoloragéo no local
da aplicacao
Rosacea
Classificacéo por Muito comum Comum Incomum

sistema corpéreo

Disturbios cutaneos e
nos tecidos
subcutaneos

Acne, dermatite de
contato

Disturbios gerais e
condicdes no local da
administragcédo

Queimacéo no local da
aplicacéo, dor no local
da aplicacao, prurido n
local da aplicacéo

Parestesia no local da
aplicacdo, ressecamen
bno local da aplicacgéo,
rash no local da
aplicacdo, edema no

desconforto no local da
taplicacdo, eritema no
local da aplicagéo,
urticaria no local da
aplicacdo

local da aplicacéo

Hipersensibilidade foi raramente relatada na vigiia pds-comercializacéo.

O agravamento da asma em pacientes tratados cdmaaslaico foi raramente relatada durante a
vigilancia p6s-comercializacéo (a frequéncia n&oréhecida).

O

-



Em 4 estudos clinicos de fase Il e Il/lll envolveratiolescentes com idade entre 12 e 17 anos (120/38
31%), a incidéncia geral de reacdes adversas paradzelaic® (acido azelaico) gel foi similar erdse
grupos de pacientes com idade entre 12 e 17 af#s)(4om idade maior que 18 anos (37%) e para a
populacédo geral de pacientes (38%). Esta simildeidambém se aplica ao grupo com idade entre 12 e
20 anos (40%).

“Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistena Notificacdes em Vigilancia Sanitaria —
NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br, ou para Vigilancia Sanitaria Estadual ou
Municipal”.

10. SUPERDOSE

Resultados de estudos de toxicidade aguda nd@madicque qualquer risco de intoxicacao aguda seja
esperado apds uma Unica aplicacdo tépica de unsadage (aplicacdo em area extensa sob condicdes
favoraveis de absorcéo) ou mesmo apds ingestamarhiertida.

“Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 600E, gocé precisar de mais orientacdes”.

“Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecemds sintomas procure orientagcdo médica”.
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Anexo B

Histdrico de Alteracdo da Bula

Dados da submisséo eletrénica Dados da peticdo/Nmtacdo que altera bula Dados das alteracdes de bsl
~ Apresentacoes
N° do Assunto Data do N° do Assunto Data de ltens de bula Versoes pl . g
Data do expediente expediente expediente aprovacao (VP/IVPS) relacionadas
expediente
-------------- (10457) — SIMILAR NA NA NA NA 1° Submiss&o VP / VPS 150 MG/G GEL CT|

- Inclusao Inicial de
Texto de Bula —
RDC 6012

BG AL X 10G

150 MG/G GEL CT|
BG AL X 15G

150 MG/G GEL CT|
BG AL X 20G

150 MG/G GEL CT|
BG AL X 30G




