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SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Decutan 10 mg mjak hylki.

Decutan 20 mg mjuk hylKki.

2. INNIHALDSLYSING

Hvert mjukt hylki inniheldur 10 mg af isétretin6ini.

Hjalparefni med pekkta verkun

Hvert hylki inniheldur 132,8 mg af sojaoliu, 7,7 mg af sojaoliu, hertri ad hluta til, 5,31 mg af sorbitdli

0g 0,0026 mg af Ponceau Red (E 124).
Sja lista yfir ol hjalparefni i kafla 6.1.

Hvert mjukt hylki inniheldur 20 mg af isétretin6ini.

Hjalparefni med pekkta verkun

Hvert hylki inniheldur 265,6 mg af sojaoliu, 15,4 mg af sojaoliu, hertri ad hluta til, 16,99 mg af
sorbitéli og 0,336 mg af Ponceau Red (E 124).

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Mijikt hylki.

Decutan 10 mg: Ljo6sfjolubla, afléng, mjuk gelatinhylki sem innihalda gulan/appelsinugulan,
Ogegnsajan, seigfljotandi vokva.

Decutan 20 mg: Dumbraud, afléng, mjak gelatinhylki sem innihalda gulan/appelsinugulan,
Ogegnsajan, seigfljotandi vokva.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Til meoferdar vid slemum prymlab6lum (acne) (hnudéttar (nodular) prymlabdélur eda hnatértur
(conglobate) eda prymlabdlur par sem hatta er & varanlegum 6rum) sem ekKki svara hefobundinni
medferd med syklalyfjum og utvortis medferd.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Radlegt er ad medferdinni sé stjornad af eda sé undir eftirliti sérfreedings sem reynslu hefur af
almennri notkun retinéioa til medhondlunar erfidra prymlabélutilfella og er medvitadur um ahettu vid
isotretindin medferd og krofur um eftirlit.

Fullordnir, p.a m. unglingar og eldra félk

Upphafsskammtur er 0,5 mg/kg likamspyngdar & dag. Svorun vid isétretindinmedferd og sumar

aukaverkanir eru skammtahadar og einstaklingsbundnar. bvi parf ad adlaga skammta fyrir hvern
einstakling. Skammtur sem hentar flestum er 0,5 til 1,0 mg/kg likamspyngdar & dag.
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Hlutfall langvarandi bata og bakslags tengist frekar heildarskammti en medferdarlengd eda
dagsskammti. Synt hefur verid fram & ad ekki er haegt ad blast vid neinum frekari avinningi vid
uppsafnadan medferdarskammt haerri en sem nemur 120-150 mg/kg. Medferdarlengd fer eftir
einstaklingsbundnum dagsskammti. Bati neest yfirleitt eftir 16-24 vikna medferd.

Hja flestum sjaklingum nagir ein medferdarlota til ad losna vid prymlabolurnar. Ef greinileg versnun
verdur eftir lok medferdar ma ihuga fleiri medferdarlotur med somu dagsskémmtum og uppséfnuéum
medferdarskdommtum. Vegna pess ad sja ma frekari bata & prymlabélunum i allt ad 8 vikur eftir ad
medferd lykur skal ekki ihuga nyja medferd fyrr en eftir pann tima.

Skert nyrnastarfsemi

Sjuklingar med alvarlega skerta nyrnastarfsemi eiga ad byrja a leegri upphafsskammti (t.d. 10 mg &
dag).

Sidan & ad auka skammtinn i allt ad 1 mg/kg & dag eda par til sjuklingurinn feer haesta skammt sem
hann polir (sj& kafla 4.4).

BArn
Isétretindin & ekki ad nota til medferdar vid prymlabolum fyrir kynproska og er ekki &tlad bérnum
undir 12 ara aldri vegna pess ad ekki hefur verid synt fram & verkun og 6ryggi.

Sjuklingar med 6pol fyrir lyfinu

Ef fram kemur alvarlegt 6pol hja sjuklingum vid rddlagdan dagsskammt, ma halda medferd afram &
leegri skammti og auka pa medferdarlengdina en pa er aukin heetta & endurkomu einkenna. Til ad né&
fram mestu verkun hja pessum sjuklingum & ad vidhalda hasta skammti lyfsins sem sjaklingurinn
polir.

Lyfjagjof

Radlagt er ad taka hylkin inn med mat, einu sinni eda tvisvar & dag.

4.3 Frabendingar

Konur sem ganga med barn eda hafa barn & brjésti mega ekki taka isétretin6in (sja kafla 4.6).

Konur & barneignaraldri mega ekki taka isotretin6in nema 61l skilyrdi i ,, Forvarnaraaetlun til ad koma i
veg fyrir pungun “ séu uppfyllt (sja kafla 4.4).

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Decutan inniheldur sojaoliu og sojaoliu sem er ad hluta til hert.
pvi er ofnemi fyrir jardhnetum eda soja frabending fyrir notkun Decutan.

Adrar frabendingar:

- Skert lifrarstarfsemi

- Mikid haekkadar blodfitur

- A-vitamineitrun (hypervitaminosis A).

- Samhlidanotkun tetracyklinlyfja (sja kafla 4.5).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Vanskopunarvaldandi ahrif

Decutan hefur 6flug vanskdpunarvaldandi ahrif hja ménnum og notkun pess tengist harri tioni

alvarlegra og lifshattulegra feedingargalla.

Decutan er alger frabending hja:

- Barnshafandi konum

- Konum & barneignaraldri nema 6llum skilyréum forvarnardatlunar til ad koma i veg fyrir
pungun sé fullnzgt.

Forvarnaraatlun til ad koma i veq fyrir pbungun
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Lyfid er VANSKOPUNARVALDANDI.

Konur & barneignaraldri mega ekki taka isétretin6in nema éllum eftirfarandi skilyroum
forvarnaraztlunarinnar sé fullnagt:

- Sjuklingur er med alvarlegar prymlabolur (s.s. hnadéttar prymlabélur eda hnatdrtur eda
prymlabdlur sem geta valdid 6rum) sem svara ekki venjulegri medferd med syklalyfjum eda
utvortis medferd (sja kafla 4.1, ,,Abendingar*).

- Meta parf moguleika & pungun hja 6llum kvenkyns sjuklingum.

- Sjuklingur skilur heettuna & vanskdpun hja fostri.

- Sjuklingur skilur pérfina & stréngu manadarlegu eftirliti.

- Sjuklingur skilur og vidurkennir porfina & virkri getnadarvorn samfellt i manud adur en
medferdin er hafin, allan pann tima sem medferdin stendur og i einn méanud eftir ad medferdinni
Iykur. Nota & ad minnsta kosti eina mjog érugga getnadarvorn (p.e.a.s. getnadarvorn sem engin
heetta er 4 ad sjuklingur gleymi ad nota, e. user-independent form) eda tvaer tegundir annars
konar getnadarvarna sem auka 6ryggi hvorrar annarrar..

- Pegar getnadarvorn er valin verdur ad meta adsteedur sjuklings i hverju tilviki fyrir sig.
Sjuklingur parf ad vera med i umraedu um getnadarvarnir til ad tryggja fullan skilning og tryggja
ad farid sé eftir peirri adferd sem akvedin er.

- Jafnvel pé sjuklingur hafi tidateppu parf ad fylgja 6llum leidbeiningum um virka getnadarvorn.

- Sjuklingur er upplystur og skilur hugsanlegar afleidingar pungunar og naudsyn pess ad fa
radleggingar sem fyrst ef einhver haetta er & ad pungun geti att sér stad eda hafi att sér stad.

- Sjuklingur skilur og vidurkennir porfina & ad framkveema regluleg pungunarprof fyrir medferd,
helst manadarlega medan & medferd stendur og einum manudi eftir ad medferd lykur.

- Sjuklingur hefur stadfest ad hann skilji heettuna og paer naudsynlegu varudarradstafanir sem
fylgja notkun isotretindins.

Skilyrdi pessi eiga einnig vid um konur sem ekki eru kynferdislega virkar a timabilinu sem medferd
stendur yfir, nema ad leekni pyki rik astaeda til ad stla ad engin haetta sé & pungun.

Laeknir sem avisar lyfinu verdur ad sja til pess:

- Ad sjuklingurinn fylgi ofangreindum skilyréum um getnadarvarnir, ad medtaldri stadfestingu &
skilningi sjuklingsins.

- Ad sjuklingurinn sampykki ofangreind skilyrdi.

- Ad sjuklingurinn skilji ad nota verdi eina mjog 6rugga getnadarvorn med samfelldum og réttum
haetti (p.e.a.s. getnadarvérn sem engin heetta er a ad sjuklingur gleymi ad nota, e. user-
independent form) eda tver tegundir annars konar getnadarvarna sem auka 6ryggi hvorrar
annarrar. Notkunin parf ad byrja manudi adur en medferd hefst og vara & medan & medferdinni
stendur og ad minnsta kosti i manud eftir ad medferd lykur.

- Ad neikveaedar nidurstddur pungunarprofs hafi fengist fyrir medferd, medan & henni stendur og
5 vikum eftir medferd. Dagsetningar og nidurstddur pungunarpréfanna & ad skra.

Ef pungun & sér stad hja konu sem faer medferd med isétretindini verdur ad stédva medferd og visa
sjuklingnum til leeknis med sérpekkingu eda reynslu af vanskopunarfraedum til ad fa leidbeiningar og
mat.

Ef pungun a sér stad eftir ad medferd lykur er til stadar haetta & alvarlegum vansképunum hja féstrinu.
Pessi heetta er til stadar par til lyfio hefur skilist Gt ad fullu, en pad tekur einn manud eftir ad medferd
Iykur.

Getnadarvarnir

Veita skal konum itarlegar upplysingar um getnadarvarnir &dur en medferd hefst.

Ef peer nota ekki nagilega druggar getnadarvarnir parf ad adstoda peer vid val & hentugum
getnadarvornum. Ef leeknirinn sem avisar lyfinu getur ekki veitt slikar upplysingar skal visa sjuklings
til videigandi sérfraedings.
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Lagmarkskrofur eru ad konur & barneignaraldri noti ad minnsta kosti eina tegund mjég éruggrar
getnadarvarnar (p.e.a.s. getnadarvorn sem engin hetta er & ad sjuklingur gleymi ad nota, e. user-
independent form), eda tveer tegundir getnadarvarna sem auka 6ryggi hvorrar annarrar. Nota skal
getnadarvarnir i ad minnsta kosti einn manud adur en medferd hefst, allan timann medan & medferd
stendur og i ad minnsta kosti 1 manud eftir ad medferd med isétretindini lykur. petta & lika vid um
sjuklinga sem hafa tidateppu.

Pegar getnadarvorn er valin verdur ad meta adsteedur sjuklings i hverju tilviki fyrir sig. Sjuklingur parf
ad vera med i umraedu um getnadarvarnir til ad tryggja fullan skilning og tryggja ad fario sé eftir peirri
adferd sem ékvedin er.

Pungunarpréf

Melt er med ad pungunarprof séu framkvaemd med umsjon heilbrigdisstarfsfolks fyrstu 3 dagana i
hverjum tidahring eftir nedangreindum leidbeiningum. bungunarprofin eiga ad hafa lagmarksnaemi
sem nemur 25 millj. a.e./ml.

Adur en medferd hefst

AJd minnsta kosti einum manudi eftir ad sjuklingur hefur byrjad ad nota getnadarvorn og skémmu fyrir
fyrsta lyfjaskammtinn (helst nokkrum dégum adur) etti ad framkveema pungunarpréf med umsjon
heilbrigdisstarfsfdlks. petta prof & ad syna ad sjuklingur sé ekki pungadur pegar medferd med
isotretindini hefst.

Eftirfylgni

Sjuklingur & ad koma i eftirlit til l&eknis med reglulegu millibili, helst manadarlega. Meta parf porfina
& manadarlegum pungunarpréfum med umsjon heilbrigdisstarfsfolks. pattir sem taka 4 inn i matid eru
stadbundnar venjur, kynferdisleg virkni sjuklings, tidasaga sjuklings (6edlilegar tidir, tidir sem hafa
fallid nidur eda tidateppa) og getnadarvarnir sem notadar eru. Ef & vid, skal framkvaema pungunarprof
& medan 4 eftirlitsheimsokn til leeknis stendur eda innan vid 3 dogum fyrir heimsoknina.

Lok medferdar
Einum manudi eftir lok medferdar eiga konur ad undirgangast sidasta pungunarprofid..

Avisun og afhending lyfsins

Hamarksskammtur sem &visa mé af Decutan handa konum & barneignaraldri er 30 dagar. bad er til ad
tryggja reglulega eftirfylgni, par & medal pungunarprof og eftirlit.

Helst 4 ad framkvama pungunarpréf, avisa Decutan og byrja notkun pess sama daginn.

Med pessari manadarlegu eftirfylgni ma tryggja ao regluleg pungunarprof séu framkvaemd og eftirlit
fari fram, og a0 sjuklingurinn sé ekki barnshafandi pegar naesta medferdarlota med lyfinu hefst.

Karlmenn

Gogn sem liggja fyrir um Gtsetningu médur vegna sadis sjuklings sem faer Decutan, benda til ad ekki
sé um pad magn ad raeda sem tengist vanskopunarvaldandi ahrifum Decutan. Minna skal karlmenn &
ad deila ekki lyfinu med 6drum og pé sérstaklega ekki med konum.

Adrar varudarradstafanir
Vara & sjuklinga vio ad gefa 6drum lyfid og ad skila 6llum afgangs hylkjum i ap6tek vid lok
medferdar.

Sjuklingar eiga ekki ad gefa bl6d & medan & medferd stendur og i einn manud eftir ad medferd lykur
vegna hugsanlegrar haettu & fosturskemmdum ef vidtakandi bl6dsins reynist pungud.

Fraedsluefni

Til pess ad adstoda leekna, lyfjafreedinga og sjuklinga ad fordast pad ad fostur komist i snertingu vid
lyfio mun markadsleyfishafi lyfsins Gtvega fraeedsluefni til pess ad leggja aukna &herslu & vidvérun um
vanskdpunarmyndandi &hrif lyfsins, til pess ad veita rddleggingar um getnadarvarnir &dur en medferd
er hafin og til pess ad veita freedslu um naudsyn pungunarprofa.
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Laeknir & ad veita & 6llum sjuklingum, kérlum jafnt sem konum, allar upplysingar um haettu &
vanskdpun og strangar radstafanir til getnadarvarna eins og tilgreint er i Forvarnaraztlun til ad koma i

veg fyrir pungun.

Gedraskanir

Greint hefur verid fra punglyndi, versnun punglyndis, kvida, arasargirni, gedsveiflum,
gedrofseinkennum og i sjaldgeefum tilvikum sjalfsvigstilraunum og sjalfsvigum hja sjuklingum sem
taka lyfio (sja kafla 4.8). bvi skal geeta sérstakrar varudar hja sjuklingum med ségu um punglyndi.
Fylgjast a med pvi i 6llum tilfellum hvort einkenni punglyndis komi fram og visa & videigandi
medferd ef parf. Samt sem adur getur verid ad ekki sé ndg ad hetta notkun lyfsins til ad einkennin
hverfi og itarlegra gedsjukdoma- eda salfreedimat geeti reynst naudsynlegt.

Gagnlegt getur verid ad fjolskylda og vinir séu upplyst til ad unnt sé ad bera kennsl & versnandi
gedheilsu.

HUJ og hudbedur
Sést hafa tilfelli par sem prymlabélur versna i byrjun medferdar en petta minnkar med aframhaldandi
medferd, venjulega innan 7-10 daga, og parfnast ekki breytinga & skammtastaerd.

Fordast & sterkt sdlarljos og Utfjélublaa geisla. par sem naudsynlegt er, & ad nota sterka solarvérn med
varnarstudul sem nemur a.m.k. SPF 15.

Fordast & huoslipun og leisermedferd a hud i 5-6 manudi eftir medferd med isétretindini.

Petta er vegna hattu & ofvexti drvefjar a 6venjulegum sveedum og of- eda vanlitunar hidar &
medferdarsvaeedum sem er p6 Galgengara. Fordast skal ad fjarleegja har med vaxi i ad minnsta kosti
6 manudi eftir ad medferd lykur vegna hattu & rofi & hudpekju.

Fordast & samhlidanotkun is6tretin6ins og hyrnisleysandi hudkrema gegn prymlab6lum eda krema sem
valda skinnfldgnun og eru notud vid prymlab6lum vegna aukinnar hettu & stadbundinni ertingu (sja
kafla 4.5).

Radleggja & sjuklingum ad nota rakakrem eda smyrsli og varasalva fra upphafi medferdar pvi
isotretindin er liklegt til ad valda purrki i hud og & vérum.

Eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um alvarleg hudvidbrdgo (t.d. regnbogarodasétt, Stevens-
Johnson heilkenni og eitrunardrep i hidpekju) i tengslum vid notkun isétretingins.

Vegna pess ad erfitt getur verid ad greina pessi vidbrogd fra 6orum hudvidbrogdum sem geta komid
fram (sja kafla 4.8) & ad lata sjuklinga vita um og fylgjast vel med teiknum og einkennum um alvarleg
vidbrogo i had. Ef grunur er um alvarleg htdvidbrogo & ad heetta isotretin6inmedferd.

Ofnamisvidbrigd

Bradaofnamisviobrogd hafa mjog sjaldan verid tilkynnt, i einstaka tilfellum hafa pau komid fram eftir
fyrri Gtvortis notkun retin6ida. Ofnaemisvidbrégd i hao eru sjaldan tilkynnt.

Alvarleg tilfelli ofneemisadabolgu, oft med purpura (marblettir og raudir flekkir) & atlimum og
fylgikvillum utan hadar hafa verid tilkynnt. Stédva parf medferd ef alvarleg ofnaemisviobrogd koma
fram og parf sjaklingur ad vera undir stdugu eftirliti.

Augnraskanir
Augnpurrkur, 6gegnsei gleeru, minnkud netursjon og glerubdlga hverfa vanalega eftir ad medferd

lykur. Tilkynnt hefur verid um augnpurrk sem hverfur ekki eftir ad medferd er hztt. Haegt er ad
medhdndla augnpurrk med augnsmyrsli eda gervitarum. Opol fyrir augnlinsum getur komid fram og
pvi getur reynst naudsynlegt ad sjuklingur noti gleraugu & medan & medferd stendur.

Einnig hefur verid greint frd minnkadri neetursjon og i sumum tilvikum kom minnkunin mjég sndggt
fram (sja kafla 4.7). Sjaklingum med sjontruflanir & ad visa til augnlaeknis. Naudsynlegt getur verid ad
heetta medferd med isétretindini.
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Stodkerfi og bandvefur

Tilkynnt hefur verid um vodvaprautir, lidverki og haekkad gildi kreatinfosfokinasa i sermi hja
sjuklingum & isétretindin medferd, sérstaklega hja peim sem stunda mikla likamlega pjélfun (sja
kafla 4.8). | sumum tilfellum getur petta leitt til lifshaettulegrar rakvodvalysu.

Beinabreytingar, par med talin 6timabaer lokun vaxtarlina, beinagildnun og kélkun sina og lida hafa att
sér stad eftir margra ara notkun harra skammta til medferdar & hyrnismyndun. Skammtasteerd,
medferdarlengd og heildarskammtur hja pessum sjuklingum er oftast mun meiri en hja peim sem eru i
medferd vid prymlabdlum.

Tilkynnt hefur verid um spjald- og mjadmarbeinslidbdlgu hja sjuklingum sem voru Utsettir fyrir
isotretindini. Naudsynlegt getur verid ad gera frekari rannsoknir, p.m.t. med myndgreiningu svo sem
segulémun, til ad greina spjald- og mjadmarbeinslidbolgu fra 6orum orsékum bakverkjar hja
sjuklingum med teikn um mjadmarbeinslidbolgu. I tilvikum sem tilkynnt var um eftir markadssetningu
lyfsins gekk spjald- og mjadmarbeinslidbolga til baka eftir ad notkun Decutan var hatt og videigandi
medferd veitt.

Godkynja haprystingur innan héfudkupu

Komid hafa fram tilfelli gédkynja haprystings innan hofudkdpu par sem i sumum tilfellum var um ad
reeda samhlidamedferd med tetracyklinlyfjum (sja kafla 4.3 og 4.5). Teikn og einkenni gddkynja
haprystings innan hofudkipu eru medal annars héfudverkur, 6gledi og uppkdst, sjontruflanir og
doppubjugur. Sjaklingar sem fa géokynja haprysting innan hdfudklpu eiga ad hatta notkun
isotretindins strax.

Lifur og gall
Athuga 4 lifrarensim fyrir medferd, einum manudi fra upphafi medferdar og sidan & priggja manada

fresti nema naudsyn sé talin & tidara eftirliti. Fram hafa komid timabundnar og afturkreefar haekkanir &
lifrartransamindsum. I mérgum tilfellum hafa pessar hakkanir verid innan edlilegra marka og leekkad
aftur nidur i grunngildi medan & medferd stendur. Hins vegar ef langvarandi haekkun verour &
transaminasagildum, & ad hugleida ad minnka skammt eda ad haetta medferd med lyfinu.

Skert nyrnastarfsemi

Skert nyrnastarfsemi og nyrnabilun hafa ekki ahrif & lyfjahvorf isétretindins. par af leidandi geta
sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi notad isétretin6in. Hins vegar er meelt med ad sjuklingar byrji &
lagum skdmmtum og ad skammtar séu auknir smam saman i hdAmarksskammt sem peir pola (sja
kafla 4.2).

Lipid efnaskipti
Lipid i sermi (malt a fastandi maga) a ad mela fyrir medferd, einum manudi fra upphafi medferdar og

sidan & priggja manada fresti nema naudsyn sé talin & tidara eftirliti. Heekkun & lipidum i sermi laekkar
yfirleitt ef skammtar eru minnkadir eda ef medferd er hett og getur einnig leekkad i kjolfar breytinga a
mataraoi.

Isotretin6in hefur verid tengt haekkun & priglyseridgildum i plasma. isGtretin6in medferd skal stodvud
ef ekki er haegt ad halda priglyseridgildum i bl68i undir aszettanlegum mérkum eda ef einkenni
brisbdlgu koma fram (sja kafla 4.8). Harri gildi en 800 mg/dl eda 9 mmaél/I eru stundum tengd bradri
brisb6lgu sem getur verid banven.

Meltingarfeeri
Isétretindin hefur verid tengt bolgusjukdém i pérmum (inflammatory bowel disease) (par med talid

svaedisbundinni dausgarnabolgu) hja sjuklingum sem ekki hafa ségu um parmakvilla. Sjaklingar sem
fa alvarlegan nidurgang (med blaedingum) eiga strax ad haetta medferd med isotretindin.

Sjuklingar i dhaettuhdpi
Hja sjuklingum med sykursyki, offitu, afengisvandamal eda truflud fituefnaskipti sem eru
medhondladir med isotretindini, geeti purft tidari meelingar & bldofitu og/eda blddsykri.
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Haekkun & blddsykri fastandi sjaklinga hefur verid tilkynnt og ny tilfelli sykursyki hafa verid greind
medan a isotretindin medferd hefur stadid.

Hjélparefni

Sojaolia

Decutan hylkin innihalda sojaoliu og skulu ekki notud ef um er ad reeda ofnaemi fyrir jaréhnetum eda
soja (sja kafla 4.3).

Ponceau Red

Litarefnid Ponceau Red (E 124) getur valdid ofnaemisviobrogdum.

Natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju mjaku hylki, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Sorbitdl

Gera parf rao fyrir samanlégdum ahrifum lyfja sem gefin eru samhlida og innihalda sorbitél (eda
fraktosa) og neyslu feedu sem inniheldur sorbitdl (eda fruktdsa).

Sorbitdl i lyfjum til inntéku getur haft hrif & adgengi annarra lyfja til inntéku sem tekin eru inn
samhlida.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Fordast skal samhlida medferd med A-vitamini vegna haettu & A-vitamineitrun.

Tilkynnt hefur verid um gédkynja haprysting innan héfudkupu (benign intracranial hypertension
(pseudotumor cerebri)) eftir samhlida medferd med tetracyklinlyfjum. bvi & ad fordast samhlioa-

notkun tetracyklinlyfja (sja kafla 4.3).

Fordast & samhlidanotkun isotretindins og hyrnisleysandi hidkrema gegn prymlabdlum eda krema sem
valda skinnflégnun og eru notud vid prymlabélum vegna aukinnar hattu a stadbundinni ertingu.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Pungun er alger frabending medferdar med isétretindini (sja kafla 4.3). Konur & barneignaraldri
verda ad nota drugga getnadarvérn medan & medferd stendur og i allt ad einn ménud eftir ad
medferd lykur. Ef pungun a sér stagd, pratt fyrir pessar vidvaranir, medan & medferd stendur eda
naesta manud eftir ad medferd lykur eru miklar likur a mjog miklum og alvarlegum
fosturskemmdum.

Fosturskemmdir sem tengdar eru isétretindini eru medal annars veruleg vanskdpun midtaugakerfis
(vatnshofud, vanskdpun & hnykli, heilasmad), andlitsvanskapanir, holgémur, vanskdpun & ytra eyra
(vontun & ytra eyra, litil eda engin eyrnagong i ytra eyra), afbrigdilega litil augu, hjarta- og &dagalli,
(conotruncal vanskdpun, s.s. Fallots-ferna, umhverfing adalaeda, skiptargallar), missmid & hostarkirtli,
missmid & kalkkirtlum. Aukin hetta er & sjalfkrafa fosturlati.

Ef pungun a sér stad hja konum & isétretin6in medferd parf ad hatta medferdinni og visa a
sjuklingnum til sérfraedings eda leeknis med reynslu & svidi vanskdpunarfraedi til mats og radlegginga.

Brjostagjof

Isétretindin er mjog fitusaekid og pvi er mjog liklegt ad pad berist i brjostamjolk. Konur med barn &
brjésti mega ekki taka isotretindin vegna moguleika & aukaverkunum hjé barni sem Utsett er i gegnum
brjéstamjolk (sja kafla 4.3).

Frjosemi

Isétretingin hefur ekki &hrif & fjolda, hreyfanleika eda form sedisfrumna og kemur ekki i veg fyrir
myndun og proska fosturvisis pegar karlmadurinn hefur tekid inn isétretindin i peim skdmmtum sem
melt er med.
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4.7 Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla
Isétretindin getur mogulega haft ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Greint hefur verid fra nokkrum fjélda tilfella af minnkadri naetursjon medan & isétretinéinmedferd
stendur og i sjaldgeefum tilfellum eftir ad medferd likur (sja kafla 4.4 og kafla 4.8). Vegna pess hversu
sndgglega minnkud netursjon getur komid fram & ad benda sjuklingum & pessa aukaverkun og ad
bryna fyrir peim ad geeta varidar vid akstur og stjornun véla.

Orsjaldan hefur verid greint fra syfju, sundli og sjontruflunum. Vara skal sjdklinga vié pvi ad ef pessi
einkenni koma fram skuli peir ekki aka, stjorna vélum eda framkvama nein verk pvi pessi einkenni
geetu stefnt peim sjalfum eda 6drum i heettu.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & 6ryggisupplysingum

Sumar aukaverkanir af véldum isétretindins eru skammtahé&dar. Aukaverkanirnar eru flestar
afturkreefar eftir ad skommtum hefur verid breytt eda medferd hatt, pd hverfa sumar ekki eftir ad
medferd er haett. Eftirfarandi einkenni eru peer aukaverkanir af voldum isétretindins sem oftast er
tilkynnt um: Hadpurrkur, purrar slimhadir, t.d. a vorum (varabdlga), slimhidum nefs (blédnasir) og
augum (tarubdlga).

Tafla yfir aukaverkanir

Tidni aukaverkana sem er reiknud Gt fra safni upplysinga ar kliniskum rannséknum sem

824 sjuklingar toku patt i og upplysingum eftir ad lyfid kom & markad, er synd i t6flunni hér a eftir.
Aukaverkanirnar eru taldar upp samkvaemt MedDRA flokkun eftir liffaerum og tioniflokkum.
Tidniflokkar eru skilgreindir sem: Mjog algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar
(>1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgeefar (>1/10.000 til <1/1.000); koma &rsjaldan fyrir (<1/10.000);
tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tidni Gt fra fyrirliggjandi gégnum). Innan hvers tidniflokks og
liffeeraflokks eru aukaverkanir taldar upp eftir minnkandi alvarleika.

Tafla 1: Listi yfir aukaverkanir hja sjuklingum sem medhondladir eru med isétretin6ini

Flokkun eftir | Mjog algengar | Algengar Mjog Koma drsjaldan | Tidni ekki pekkt
liffierum sjaldgeefar fyrir
Sykingar af Bakteriusykingar
voldum sykla af véldum gram
og snikjudyra jakvaedra
bakteria
(slimhuoar- og
hadsykingar)
Bl60 og eitlar | Blooflagnafed, | Daufkyrninga- Eitlakvilli
blodleysi, feed
blodflagna-
fjdlgun,
haekkad sokk
Onamiskerfi Bradaofnaemi,
ofnaemi,
ofnaemis-
vidbrdgd i hud
Efnaskipti og Sykursyki,
naering bvagsyrudreyri
Gedran Punglyndi, Sjélfsvig,
vandamal versnun sjalfsvigs-
punglyndis, tilraunir,
arasargirni, sjalfsvigs-
kvioi, hugsanir, gedrof,
gedsveiflur afbrigdileg
hegdun
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Taugakerfi

Hofudverkur

Gookynja
haprystingur-
innan hofudkupu,
krampar,
svefnhofgi, sundl

Augu

Hvarmaproti,
tarubdlga,
augnpurrkur,
erting i augum

Doppubjugur
(merki um
godkynja
haprysting innan
hofudkupu), drer,
litblinda (truflun
a litskyni), épol
gegn
augnlinsum,
6gegnsai gleru,
minnkud
neetursjon,
hornhimnubolga,
ljosfalni,
sjontruflanir,
pokusyn

Eyru og
vOlundarhus

Heyrnarskerding

AEdar

/Edabdlga (t.d.
Wegeners-
hnuodabdlgur,
ofnemis-
®0abdlga)

Ondunarferi,
brjésthol og
midmeeti

Nefkoksbdlga,
blédnasir,
purrkur {
nefslimhid

Berkjukrampar

(sérstaklega hja
sjuklingum meo
astma), hasi

Meltingarfeeri

Bdlgusjukdomur
i pbrmum,
ristilbdlga,
dausgarnarbélga,
brisholga,
blaedingar i maga
eda gornum,
bledandi
nidurgangur,
6gledi, purrkur i
hélsi (sja kafla

4.4)
Lifur og gall Haekkun a Lifrarbolga
transaminasa-
gildum (sja
kafla 4.4)
HGd og Klaai, Harlos Svaesnar Regnbogarooi,
undirhad hérundsrodi prymlabélur, Stevens-Johnson
med Utbrotum, versnun heilkenni,
haobolga, prymlabéla (acne | eitrunardreplos
varabdlga, flare), hadpekju
hadpurrkur, hérundsrodi (i
stadbundin andliti), atbrot,
haoflégnun, harkvillar,
vidkvem hud Gedlilega mikill
(heetta & harvoxtur og a

ndnings-

6venjulegum
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averkum) stédum
(hirsutism),
visnun nagla,
naglgerdisholga
(paronychia),
ljosnamis-
vidbroga,
graftarbolgu-
hnadar (pyogenic
granuloma),
oflitun hadar,
aukin
svitamyndun

Stodkerfi og Lidverkir, Lidbolga, kdlkun | Rakvodvalysa,
bandvefur vodvaverkir, vefja (kolkun spjald- og
bakverkir sina og mjadmarbeins-
(sérstaklega hja lidbanda), liobolga
bérnum og 6timabeer lokun
unglingum) vaxtarlina,
athnyfill,
(beinagildnun),
minnkadur
péttleiki beina,
sinabdlga

Nyru og Nyrahnodrabolga | pvagrasarbdlga
pvagferi

AExlunarferi Kynlifsvandi,

og brjost b.m.t. ristruflanir
0g minnkud
kynhvdt,
brjéstasteekkun hja
karlmoénnum,
purrkur i skdpum
og leggdngum

Almennar Holdgunarvefur
aukaverkanir (aukin myndun),
0g lasleiki
aukaverkanir
4 ikomustad

Ranns6kna- Hakkun Aukid Aukinn
nidurstéour priglyseridgilda | kélesterol i kreatinkinasi i
i bl6ai, lekkun | bléai, bl6di

HDL- heekkadur
kolesterdls blodsykur,
bl6dmiga,
préteinmiga

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

4.9 Ofskdmmtun

Is6tretinoin er afleida A-vitamins. P6 ad bradaeitrun af voldum isdtretindins sé mjog sjaldgeef, getur
A- vitamineitrun komid fram vid ofskdémmtun. Birtingarmyndir bradrar A-vitamineitrunar eru m.a.
sleemur hofudverkur, 6gledi, uppkost, svefnhofgi, skapstyggd og kladi. Teikn og einkenni
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ofskdmmtunar med isotretindini veeru sennilega svipud. Ahrifin attu ad hjadna pegar notkun lyfsins er
heett eda skammtur pess minnkadur, an frekari medferdar.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Retin6idar til medferdar a gelgjubdlum, ATC flokkur: D10BAO1

Verkunarhattur

Is6tretinoin er samtengt formbrigdi (stereoisomer) af all-trans retin6idsyru (tretinoin).
Verkunarhattur isotretinoins er ekki ad fullu pekktur. Synt hefur verid fram & ad skammtahad homlun
verdur & virkni fitukirtla og sannad med vefjafredilegum rannsoknum agd steerd fitukirtla minnkar.
Einnig hefur verid synt fram & bolgueydandi ahrif isotretingins 4 haa.

Verkun og 6ryggi

Aukin hyrnismyndun i pekjuvef fitukirtils leidir til dreifingar hornlagsfrumna i op kirtilsins og stiflunar
med Kkeratini og umframhddofitu. pessu fylgir myndun gelgjunabba og ad lokum bolgusara.

Isotretinoin hemur fjélgun fitufrumna og verkar a prymlabolur med pvi ad koma sérhafingu i
frumumyndun aftur af stad. Fita er adalhvarfefnid i vexti Propionibacterium acnes i pekjuvef, pannig ad
minni fitumyndun hemur bakteriufjélgun i opi Kirtilsins.

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Frasog isotretindins fra meltingarvegi er breytilegt ad magni og linulegt vid skammtastaerd a
medferdartima. Algert adgengi isotretindins hefur ekki verid dkvardad, pvi ekki er haegt ad gefa ménnum
Iyfid i &d, en framreikningur Gr rannsé6knum & hundum bendir til pess ad almennt adgengi sé frekar litio
og breytilegt. Adgengid er tvofalt meira pegar isétretindin er tekio med mat en a fastandi maga.

Dreifing

Is6tretinoin er i miklum meli bundid plasmapréteinum, einkum albamini (99,9%).

Dreifingarrammal er ekki pekkt hja ménnum par sem isotretindin er ekki gefid monnum i &d. Litid er
vitad um dreifingu isétretindins til vefja hja ménnum. Péttni isétretindins i hd er einungis helmingur
pess sem er i sermi. Plasmapéttni isétretindins er um 1,7 sinnum heerri en bléopéttnin vegna pess hve
isétretindin kemst illa inn i blédfrumur.

Umbrot

Eftir inntdku is6tretindins um munn hafa verid greind prjd umbrotsefni i blddi: 4-oxo-isotretindin,
tretindin (al-trans retindinsyra) og 4-oxo-tretindin. bessi umbrotsefni hafa synt liffreedilega virkni i
ymsum in vitro rannséknum. I kliniskum rannsoknum hefur verid synt fram & ad 4-oxo-isétretingin
virdist vera mikilvaegt fyrir virkni isétretindins (minnkud fitulosun an ahrifa & gildi isotretindins og
tretindins i plasma). Onnur minni umbrotsefni eru medal annars glikuaronid efnasamboénd.
Adalumbrotsefnid er 4-oxo-isétretindin og plasmapéttni pess vid jafnveegi er 2,5 sinnum haerri en
péttni is6tretindins.

Vegna pess ad isétretindin og tretindin (all-trans retindinsyra) umbrotna hvort i annad, eru umbrot
tretin6ins samtvinnud umbrotum isétretindins. Reiknad hefur verid Gt ad 20-30% af
isotretindinskammti umbrotni vid isémeringu.

Lifrar-parma hringras getur att storan patt i lyfjahvorfum isétretindins hja ménnum.

In vitro efnaskiptarannséknir hafa synt fram & ad morg CYP ensim taka patt i breytingu isétretindin
yfir i 4-oxo-isotretindin og tretindin. Ekkert eitt isoform virdist hafa rikjandi ahrif.

Isétretindin og umbrotsefni pess hafa ekki veruleg ahrif & virkni CYP.
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Brotthvarf

Eftir ad geislamerkt istotretingin var gefid til inntéku fundust nokkurn veginn jafnstorir hlutar af
skammti i pvagi og saur. Eftir ad isétretindin hefur verid gefid sjuklingum med prymlabolur til
inntoku, er lokahelmingunartimi brotthvarfs & 6breyttu lyfi ad medaltali 19 klukkustundir.
Lokahelmingunartimi 4-ox6-isotretingins er lengri, ad medaltali 29 klukkustundir.

Isotretinoin er lifedlisfraedilegt retindid og edlileg péttni innraens retindids nast um pad bil 2 vikum eftir
ad medferd med isotretinoini er heett.

Skert lifrarstarfsemi
Vegna pess ad notkun isotretindins er frabending hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi er litid til af
upplysingum um lyfjahvorf isétretingins i pessum sjuklingahépi.

Skert nyrnastarfsemi
Nyrnabilun dregur ekki verulega ur plasmauthreinsun isétretinGins eda 4-oxo-isétretindins.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Brad eiturvirkni
Brad eiturvirkni isétretindins var meeld i mismunandi dyrategundum. LD50 er u.p.b. 2.000 mg/kg i
kaninum, u.p.b. 3.000 mg/kg i musum og yfir 4.000 mg/kg i rottum.

Langvinn eiturvirkni

I langtimarannsokn & rottum, sem stdd i yfir 2 ar, (is6tretindin skammtur 2, 8 og 32 mg/kg 4 dag) kom
fram missir hars ad hluta til og haekkun & priglyseridgildum i plasma i hépunum sem fengu heerri
skammtana. Aukaverkanir isétretin6ins i nagdyrunum svipar mjog til aukaverkana vegna A-vitamins,
en hefur ekki i for med sér pa miklu kdlkun vefja og liffeera sem sést vid ofskdmmtun A-vitamins i
rottum.

Allar aukaverkanir A-vitamineitrunar gengu sjélfkrafa til baka eftir ad notkun isotretindins var heett.
Jafnvel pau dyr i rannsékninni med Iélegt, almennt astand fyrir rannséknina hofou jafnad sig ad mestu
leyti eftir 1-2 vikur.

Vanskopunarvaldandi ahrif
Synt hefur verid fram 4 vanskdpunarvaldandi ahrif og eiturahrif isétretindins i dyrarannséknum. betta
kemur heim og saman vid ahrif annarra A-vitamin afleida.

Vegna hugsanlegra vanskdpunarvaldandi ahrifa isétretindins hefur gjof lyfsins hja konum &
barneignaraldri leekningalegar afleidingar (sja kafla 4.3, 4.4 og 4.6).

Stokkbreytandi ahrif
EKKi hefur verid synt fram a stokkbreytandi ahrif isotretingins i in vitro eda in vivo dyrarannséknum.
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6. LYFJAGERDARFR/AEDPILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Sojaolia
DL-alfa-tokoferol
tvinatriumedetat
batylerad hydroxyanisél
hert jurtaolia

sojaolia (ad hluta til hert)
gult byvax

Hylki:

10 mg hylki:

Gelatin

glycerol 98-101%
sorbitéllausn 70%
hreinsad vatn
Ponceau 4R (E 124)
svart jarnoxio (E 172)
titantvioxio (E 171)

20 mg hylki:

Gelatin

glycerol 98-101%

sorbitollausn 70%

hreinsad vatn

Ponceau 4R (E 124)

indigdtin (E 132)

titantvioxio (E 171)

6.2 Osamrymanleiki

A ekKi vid.

6.3 Geymslupol

3ar.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu
Geymid i upprunalegum umbadum.
6.5 Gerd ilats og innihald
PVC/PVDC/alpynnur.

10 mg hylki:
Pakkningasteerd: 30 stk.

20 mg hylki:
Pakkningasteerd: 30 stk, 60 stk.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun
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Engin sérstok fyrirmaeli.

7. MARKADBSLEYFISHAFI

TevaB.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Holland

8. MARKABSLEYFISNUMER

10 mg: 1S/1/02/035/01

20 mg: 1S/1/02/035/02

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 24. oktdber 2002.

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 15. juli 2008.

10. DAGSETNING ENDURSKOBDUNAR TEXTANS

22. april 2024.
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