SazZetak opisa svojstava lijeka

1. NAZIV LIJEKA

Cutibel 500 mikrograma/g Sampon

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV
Jedan gram Sampona sadrzi 500 mikrograma klobetazolpropionata.
Pomoc¢na tvar s poznatim uc¢inkom:

Jedan gram Sampona sadrzi 100 mg etanola.
Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Sampon.

Viskozan, poluprozirni, bezbojan do blijedozuti teku¢i Sampon s alkoholnim mirisom.

4. KLINICKI PODACI
4.1 Terapijske indikacije
Lokalno lijecenje umjerene psorijaze vlasista kod odraslih.

4.2 Doziranje i nacin primjene

Klobetazolpropionat pripada skupini najsnaznijih lokalnih kortikosteroida (skupina 1V) te
dugotrajna primjena moZe dovesti do ozbiljnih nuspojava (vidjeti dio 4.4). Ako je lije¢enje
lokalnim kortikosteroidima klini¢ki opravdano dulje od 4 uzastopna tjedna, potrebno je razmotriti
primjenu manje snaznog kortikosteroidnog lijeka. Za kontrolu egzacerbacija mogu se
primjenjivati ponovljeni ali kratkotrajni ciklusi klobetazolpropionata (vidjeti pojedinosti u
nastavku).

Doziranje

Cutibel treba primjenjivati izravno na suho vlasiSte jednom dnevno, pazeci da se lezije dobro prekriju i
masiraju. Koli¢ina koja odgovara otprilike pola Zlice (oko 7,5 ml) po primjeni, dovoljna je za pokrivanje
cijelog vlasista.

Ukupna doza ne bi smjela prelaziti 50 g tjedno.

Nadin primjene

Iskljuc¢ivo za primjenu na kozi vlasista.
Nakon primjene, Cutibel treba ostaviti da djeluje bez prekrivanja glave u periodu od 15 minuta. Nakon
primjene, ruke treba temeljito oprati. Nakon 15 minuta, lijek treba temeljito isprati vodom, a kosa se po
potrebi moze oprati dodatnom koli¢inom obi¢nog Sampona radi lakseg pranja. Nakon toga, kosa se moze
posusiti kao i obi¢no.
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Trajanje lije¢enja treba ograni¢iti na najvise 4 tjedna. Cim se primijete klini¢ki rezultati, primjenu treba
prorijediti ili, ako je potrebno, zamijeniti drugim oblikom terapije. Ako se nikakvo poboljsanje ne
primijeti unutar Cetiri tjedna, potrebno je ponovno procijeniti dijagnozu.

Cutibel se moze primjenjivati u ponavljajué¢im ciklusima radi kontrole egzacerbacija, pod uvjetom da se
pacijent nalazi pod redovitim lijeéni¢kim nadzorom.

Posebne populacije

Starije osobe

Sigurnost i djelotvornost lijeka Cutibel kod gerijatrijskih pacijenata u dobi od 65 i viSe godina nije
utvrdena.

Ostecenje bubrezne funkcije
Cutibel nije ispitivan kod pacijenata s oste¢enjem bubrezne funkcije.

Ostecenje jetrene funkcije
Pacijente s teskim o$tec¢enjem jetre potrebno je lijeciti uz poseban oprez i pazljivo nadzirati njihovo stanje
zbog mogucih nuspojava.

Pedijatrijska populacija

Iskustvo lije¢enja u pedijatrijskoj populaciji je ograni¢eno. Ne preporucuje se primjena lijeka Cutibel kod
djece i adolescenata mladih od 18 godina. Kontraindiciran je kod djece mlade od 2 godine (vidjeti
dijelove 4.3 4.4).

4.3 Kontraindikacije

Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢énih tvari navedenih u dijelu 6.1.

Cutibel se ne smije primjenjivati na podrucja koze zahvacena bakterijskim, virusnim (varicella, herpes
simplex, herpes zoster), gljivi¢nim ili parazitarnim infekcijama, ulceroznim ranama i specifi¢nim koznim
bolestima (tuberkuloza koze, kozne bolesti uzrokovane sifilisom).

Cutibel se ne smije primjenjivati na o¢i i kapke (rizik od glaukoma, rizik od katarakte).

Kod djece mlade od 2 godine.

4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Moguca je pojava preosjetljivosti na kortikosteroide.
Stoga se klobetazolpropionat ne preporucéuje pacijentima koji su preosjetljivi na druge kortikosteroide.

Prijavljeni su slucajevi osteonekroznih ozbiljnih infekcija (ukljucuju¢i nekrotiziraju¢i fasciitis) i
sistemske imunosupresije (koja ponekad dovodi do reverzibilnih lezija Kaposijeva sarkoma), kada se
klobetazolpropionat primjenjivao dugotrajno u dozama ve¢ima od preporuéenih (vidjeti dio 4.2). U nekim
sluCajevima bolesnici su istodobno uzimali druge snazne oralne/topikalne kortikosteroide ili
imunosupresive (npr. metotreksat, mofetilmikofenolat). Ako je lijeCenje lokalnim kortikosteroidima
klini¢ki opravdano viSe od 4 tjedana, potrebno je razmotriti primjenu manje snaznog kortikosteroidnog
lijeka.

Dugotrajna kontinuirana terapija kortikosteroidima, upotreba okluzivnih kapa, primjena terapije na veé¢im
povrsinama, osobito kod djece, moze povecati apsorpciju i dovesti do veéeg rizika od sistemskih u¢inaka.
U takvim slucajevima potrebno je pojacati medicinski nadzor, a procjenu stanja pacijenata vrsiti
periodi¢no zbog moguce supresije HHA osi. Dugotrajna primjena lokalnih kortikosteroida, posebno na
veéim povrS§inama, moze uzrokovati reverzibilnu supresiju nadbubrezne zlijezde, Sto moze dovesti do
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insuficijencije glukokortikosteroida i manifestacije Cushingovog sindroma kod nekih pacijenata. Takvi
sistemski ucinci nestaju nakon prekida terapije. Medutim, nagli prekid moze dovesti do akutne
insuficijencije nadbubrezne Zlijezde, osobito kod djece.

Pacijente s teskim oblikom dijabetesa melitusa potrebno je lijeciti s posebnim oprezom i pazljivo
nadzirati zbog moguéih nuspojava.

Lokalne kortikosteroide treba koristiti s oprezom jer moze do¢i do razvoja tolerancije (tahifilaksije), kao i
lokalne toksicnosti kao Sto su atrofija koze, infekcija i teleangiektazija koze.

Cutibel je namijenjen iskljucivo za lijeCenje psorijaze vlasi$ta i ne smije se koristiti na drugim dijelovima
koze. Nije preporucljivo primjenjivati Cutibel na licu, u intertriginoznim podruc¢jima (kao $to su pazusna i
genitalno-analna regija) ili na erozivnim povrsinama koze, jer to moze povecati rizik od nuspojava kao
§to su atroficne promjene, teleangiektazije, dermatitis uzrokovan kortikosteroidima ili sekundarne
infekcije. Na licu, vise nego na ostalim dijelovima tijela, mogu se pojaviti atroficne promjene nakon
dugotrajne terapije jakim lokalnim kortikosteroidima.

U rijetkim slucajevima, lijeCenje psorijaze kortikosteroidima (ili prekid lijecenja) moze izazvati
generaliziranu pustularnu psorijazu u slu¢aju intenzivne i dugotrajne lokalne primjene.

Klobetazolpropionat se ne preporucuje pacijentima s aknama, rozaceom ili perioralnim dermatitisom.

Nakon naglog prekida lijecenja klobetazolpropionatom postoji rizik od povrata simptoma ili relapsa
bolesti. Stoga je vazno nastaviti lijeéni¢ki nadzor i nakon zavrSetka terapije.

Ako Cutibel dode u kontakt s o¢ima, zahvaé¢eno oko treba odmah isprati s velikom koli¢inom vode.

Pacijente treba savjetovati da koriste Cutibel najmanje moguce koliko je potrebno za postizanje Zeljenih
rezultata. Ako se pojave znakovi lokalne nepodnosljivosti, primjenu treba prekinuti dok oni ne nestanu. U
slucaju pojave znakova preosjetljivosti, primjenu treba odmah prekinuti. Da bi se izbjegle moguce
interakcije s proizvodima za bojenje kose, kao S$to je pri promjeni boje kose, Sampon s
klobetazolpropionatom treba temeljito isprati.

Poremecaj vida

Pri sustavnoj i topikalnoj primjeni kortikosteroida moguca je pojava poremecaja vida. Ako bolesnik ima
simptome kao $to su zamucen vid ili neke druge poremecaje vida, treba razmotriti potrebu da ga se uputi
oftalmologu radi procjene mogucih uzroka, koji mogu ukljucivati kataraktu, glaukom ili rijetke bolesti
kao Sto je centralna serozna korioretinopatija (CSCR) koja je zabiljezena nakon sustavne i topikalne
uporabe kortikosteroida.

Pedijatrijska populacija

U ovoj dobnoj skupini moze se primijetiti zastoj u rastu u slucaju sustavne apsorpcije lokalnih
kortikosteroida. Cutibel se ne bi trebao Kkoristiti kod djece i adolescenata u dobi od 2 do 18 godina. Ako se
Cutibel koristi kod djece i adolescenata mladih od 18 godina, lijeCenje treba pazljivo nadzirati jednom
tjedno.

Cutibel sadrZi etanol
Ovaj lijek sadrzi 100 mg alkohola (etanola) u jednom gramu, $to odgovara 10% w/w.

Moze izazvati osjecaj peenja na ostecenoj kozi.

Cutibel sadrZi natrijev lauretsulfat
Natrijev lauret sulfat moze izazvati iritaciju koze i ociju.

4.5 Interakcija s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija
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Nisu provedena ispitivanja interakcija.

4.6 Plodnost, trudnoc¢a i dojenje

Trudnoca

Nema podataka ili su podaci o primjeni klobetazolpropionata u trudnica ograniCeni. Ispitivanja na
Zivotinjama pokazala su reproduktivnu toksi¢nost (vidjeti dio 5.3). Cutibel se ne smije primjenjivati
tijekom trudnoce, osim ako klinicko stanje Zene ne zahtijeva lijeCenje .

Dojenje

Nema dovoljno podataka o izlu¢ivanju klobetazolpropionata/metabolita u majc¢ino mlijeko. Ne moze se
iskljuciti rizik za dojence. Potrebno je odluciti da li prekinuti dojenje ili prekinuti lijeCenje/suzdrzati se od
lijeenja lijekom Cutibel uzimajuci u obzir korist dojenja za dijete i korist lije¢enja za zenu..

Plodnost
Nema dostupnih klini¢kih podataka. Vidjeti dio 5.3.

4.7 Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima
Cutibel ne utjece ili zanemarivo utjece na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.
4.8 Nuspojave

Sazetak sigurnosnog profila

Tijekom klini¢kog razvoja Sampona s klobetazolpropionatom, U 558 pacijenata koji su koristili Sampon
klobetazolpropionata, najéesce prijavljena nuspojava bila je osje¢aj peckanja koze, s ucestalo$¢u od oko
2,8%. Vecina nuspojava bila je blaga do umjerena i one nisu bile povezane s rasom ili spolom. Klinicki
znakovi iritacije koze bili su rijetki (0,2%). U klini¢kim ispitivanjima nisu zabiljeZeni ozbiljni Stetni
dogadaji povezani s ovim lijekom.

Tabliéni prikaz nuspojava

Nuspojave su Klasificirane prema organskim sustavima i ucestalosti njihova pojavljivanja kako slijedi:
vrlo ¢esto (>1/10), Cesto (>1/100 i <1/10), manje ¢esto (>1/1 000 i <1/100), rijetko (>1/10 000 do <1/1
000), vrlo rijetko (<1/10 000), nepoznato (ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka) i prijavljene su
kod Sampona s klobetazolpropionatom u klinickim ispitivanjima i nakon stavljanja lijeka u promet
(vidjeti Tablicu 1).

Tablica 1 — Nuspojave

Klasifikacija organskog sustava Ucdestalost Nuspojave
Endokrini poremecaji Manje Cesto Supresija nadbubrezne Zlijezde, Cushingov sindrom
Poremecaji oka Manje esto Peckanje u oku, iritacija oka, osjecaj zatezanja u oku
Manje &esto Glaukom
Nepoznato Zamucen vid (vidjeti dio 4.4.)
Poremecaji imunolo$kog sustava Manje esto Preosjetljivost
Poremecaji Ziv€anog sustava Manje esto Glavobolja
Poremecaji koze i potkoznog tkiva Cesto Osjecaj Zarenja na kozi, folikulitis
Manje esto Bolna koza, neugodni osjecaj na koZi, pruritus, akne,
edem koze, teleangiektazija, psorijaza (pogorsanje),
alopecija, suhoca, urtikarija, atrofija koZze, iritacija,
zategnutost koze
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| Manje Cesto | Alergijski kontaktni dermatitis, eritem, osip

Buduéi da Cutibel treba ostaviti na mjestu primjene samo 15 minuta prije ispiranja, sistemska apsorpcija
se rijetko primje¢uje (vidjeti dio 5.2), pa je rizik od supresije HHA osi vrlo nizak u odnosu na lijekove
koji se ne ispiru. Ako dode do supresije HHA osi, ocekuje se da ¢e biti prolazna, s brzim povratkom na
normalne vrijednosti.

Pojava katarakte bila je zabiljezena tijekom primjene kortikosteroida na o¢i ili o¢ne kapke.

Imunosupresija i oportunisti¢ke infekcije prijavljeni su u rijetkim slucajevima kod dugotrajne primjene
snaznih lokalnih kortikosteroida.

Usporavanje rasta moze se primijetiti kod djece u sluc¢aju sistemske apsorpcije lokalnih kortikosteroida.

Iako s klobetazolpropionat Samponom t0 nije zabiljezeno, produljena i/ili intenzivna primjena jakih
kortikosteroidnih pripravaka moze uzrokovati strije, purpuru i generaliziranu pustuloznu psorijazu.

Povratni uéinci mogu se pojaviti nakon prekida lije¢enja. Kada se vrlo snazni kortikosteroidi primjenjuju
na lice, mogu izazvati perioralni dermatitis ili pogorsati rozaceu.

Zabiljezene su promjene pigmentacije, pustularne erupcije i hipertrihoza uz lokalnu primjenu
kortikosteroida.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da prijave
svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u Dodatku V.

4.9 Predoziranje

Akutno predoziranje je vrlo malo vjerojatno, no u slu¢aju kroni¢nog predoziranja ili zlouporabe mogu se
pojaviti znacajke hiperkortizolizma, a u toj situaciji lijeCenje treba postupno obustaviti. Medutim, zbog
rizika od akutne adrenalne supresije, ovaj postupak treba provoditi pod lije¢nickim nadzorom.

5, FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1 Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Kortikosteroidi, dermatoloski pripravci; kortikosteroidi, vrlo jaki (skupina
IV); ATK kod: DO7ADO1

Mehanizam djelovanja

Kao i drugi lokalni kortikosteroidi, klobetazolpropionat ima protuupalna, antipruriticka i
vazokonstriktivna svojstva. Mehanizam protuupalnog djelovanja lokalnih kortikosteroida opcenito nije
jasan. Medutim, smatra se da kortikosteroidi djeluju kroz indukciju proteina koji inhibiraju fosfolipazu
A2, poznatih kao lipokortini. Pretpostavlja se da ti proteini reguliraju proizvodnju snaznih medijatora
upale poput prostaglandina i leukotriena tako $to inhibiraju oslobadanje njihovog zajedni¢kog prekursora,
arahidonske kiseline. Arahidonska kiselina se oslobada iz membranskih fosfolipida djelovanjem
fosfolipaze A2.
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5.2 Farmakokineti¢ka svojstva

In vitro studije oslobadanja i penetracije na ljudskoj kozi pokazale su da samo mali postotak (0,1%)
primijenjene doze Sampona s klobetazolpropionatom prodire u epidermis (ukljucujuéi stratum corneum)
nakon 15 minuta primjene i ispiranja. Vrlo niska lokalna apsorpcija klobetazolpropionata iz $ampona,
kada se primjenjuje prema preporucenoj klinickoj uporabi (15 minuta prije ispiranja), rezultirala je
zanemarivom sistemskom izlozenos¢u u studijama na zivotinjama i klinickim ispitivanjima. Dostupni
Klinicki podaci iz studija pokazuju da je samo kod jednog od 126 ispitanika zabiljeZena kvantificirana
koncentracija klobetazolpropionata u plazmi (0,43 ng/ml). S obzirom na ove podatke, farmakokineticki
podaci sugeriraju da su sistemski u¢inci nakon primjene Sampona Cutibel vrlo malo vjerojatni zbog niske
sistemske izloZenosti klobetazolpropionatu.

5.3 Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Neklini¢ki podaci ne ukazuju na poseban rizik za ljude na temelju konvencionalnih ispitivanja sigurnosne
farmakologije, toksi¢nosti jednokratnih i ponovljenih doza i genotoksi¢nosti. Istrazivanja karcinogenosti
klobetazola nisu provedena.

Kod kunica, sampon s klobetazolpropionatom izazvao je blagu iritaciju koze i o¢iju, dok kod zamoraca
nije zabiljeZena preosjetljivost odgodenog tipa na kozi.

U ispitivanju plodnosti na Stakorima, supkutana primjena klobetazolpropionata nije imala uéinka na
reproduktivnu sposobnost muzjaka ili zenki do doze od 50 mcg/kg/dan. Kod muzjaka je zabiljezeno
povecanje tezine sjemenih mjehuri¢a pri dozi od 12,5 mcg/kg/dan (NOAEL vrijednost za plodnost
muZjaka nije utvrdena). Kod Zenki, klobetazolpropionat smanjio je ucestalost estrusnih ciklusa pri dozi od
25 mcg/kg/dan i povecao broj nezivih embrija pri supkutanoj dozi od 50 mcg/kg/dan, sto je dovelo do
utvrdivanja NOAEL-a od 12,5 mcg/kg/dan za plodnost Zenki. Omjer doze kod zivotinja u odnosu na
maksimalnu preporuéenu dozu za ljude iznosi 0,03 mg/m?dan. U studijama razvojne toksi¢nosti na
kuni¢u i miSu, klobetazolpropionat pokazao je teratogene ucinke pri supkutanoj primjeni pri relativno
niskim dozama. U studiji lokalne embriotoksi¢nosti na Stakorima, zabiljeZzena su ka$njenja u razvoju
fetusa te skeletne i visceralne malformacije pri relativno niskim dozama. Osim malformacija, studije na
zivotinjama izloZenim visokim sistemskim razinama glukokortikoida tijekom trudno¢e pokazale su i
druge negativne ucinke na potomstvo, ukljucujuci intrauterini zastoj u rastu.

Klini¢ka vaznost u¢inaka klobetazola i drugih kortikosteroida u studijama razvoja na zivotinjama nije U
potpunosti razjasnjena.

Studije procjene rizika za okoli§ pokazale su da klobetazolpropionat moze predstavljati rizik za vodeni
okolis (vidjeti dio 6.6).

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1 Popis pomoénih tvari

etanol (96 postotni)
natrijev lauretsulfat
kokosov alkil dimetil betain
polikvaternij 10

citratna kiselina hidrat
natrijev citrat

voda, pro¢i§éena
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6.2 Inkompatibilnosti

Nije primjenjivo.

6.3 Rok valjanosti

24 mjeseca.
Rok valjanosti nakon prvog otvaranja: 6 mjeseci.

6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka

Lijek ne zahtijeva ¢uvanje na odredenoj temperaturi. Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od
svjetlosti.

6.5 Vrsta i sadrZaj spremnika

60 ml ili 125 ml Sampona u bocicama od polietilena visoke gusto¢e (HDPE) s polipropilenskim (PP)
zatvaraCem i sustavom za zastitu od otvaranja, u kartonskoj kutiji.

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veliCine pakiranja.

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom
Nema posebnih zahtjeva.

Ovaj lijek moze predstavljati rizik za okoli$ (vidjeti dio 5.3).

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

1. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
BELUPO lijekovi i kozmetika, d.d.

Ulica Danica 5

48000 Koprivnica

8. BROJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
HR-H-885852266

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 18. rujna 2024.

Datum posljednje obnove odobrenja: /

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA
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