CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Veregen, 100 mg/g, masc

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 g masci zawiera 100 mg wyciggu (w postaci suchego wyciagu, oczyszczonego) z Camellia sinensis
(L.) O. Kuntze, folium (lisci zielonej herbaty) (24-56:1), co odpowiada: 55-72 mg (-)-galusanu
epigallokatechiny.

Pierwszy rozpuszczalnik do ekstrakcji: woda

Substancje pomocnicze 0 znanym dziataniu:

1 g masci zawiera:

50 mg monopalmitynostearynianu glikolu propylenowego
350 mg mirystynianu izopropylu

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Masé

Brazowa, gtadka mas¢, pozbawiona ziarnistych czastek.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Veregen jest przeznaczony do miejscowego leczenia brodawek (condylomata acuminata),
wystepujacych na skorze zewnetrznych narzadow ptciowych i okolic odbytu. Veregen jest wskazany
do stosowania u pacjentow w wieku od 18 lat o niezmienionej czynnos$ci uktadu immunologicznego.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie u dorostych

Nalezy stosowa¢ maksymalnie 250 mg produktu leczniczego Veregen, masci tacznie, jako catkowita
pojedyncza dawke, co odpowiada okoto poétcentymetrowemu wateczkowi masci, trzy razy na dobe, na
wszystkie brodawki zewngtrznych narzadéw piciowych i okolic odbytu (catkowita dawka dobowa
wynosi 750 mg).

Czas trwania leczenia

Leczenie produktem leczniczym Veregen nalezy kontynuowac¢ az do catkowitego zaniku wszystkich
brodawek, jednak nie dtuzej niz przez 16 tygodni (maksymalny okres stosowania), nawet jesli podczas
leczenia wystapiag nowe brodawki.

Dzieci i mlodziez
Nie badano bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Veregen u dzieci i
mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Brak dostepnych danych.



Osoby w podesztym wieku
Zbyt mala liczba oséb w podesztym wieku byta leczona produktem Veregen, aby moc okresli¢, czy
w ich przypadku odpowiedz na leczenie jest inna, niz u mtodszych osob.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wgtroby

Pacjenci z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci watroby (np. z klinicznie istotnym zwigkszeniem
aktywnoS$ci enzymow watrobowych, zwiekszeniem st¢zenia bilirubiny we krwi, z wydtuzeniem czasu
protrombinowego) nie powinni stosowa¢ produktu leczniczego Veregen z powodu niewystarczajacych
danych, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania (patrz punkty 4.4 i 4.8).

Sposob podawania

Mala ilo$¢ produktu leczniczego Veregen nalezy nanies¢ palcami na kazda brodawke, rownomiernie
pokry¢ wszystkie brodawki, pozostawiajac na nich cienka warstwe masci (maksymalnie 250 mg na
wszystkie brodawki/pojedyncza dawka).

Nanosi¢ tylko na miejsca zmienione chorobowo, nalezy bezwzglednie unika¢ wprowadzenia masci do
pochwy, cewki moczowej lub odbytu.

Nie nanosi¢ na btony §luzowe.
Tylko do podania na skore.

W przypadku pomini¢cia dawki pacjent powinien kontynuowa¢ stosowanie produktu Veregen wedtug
zwyktego schematu leczenia.

Zalecane jest mycie rak przed i po aplikacji produktu leczniczego Veregen. Nie jest konieczne
zmywanie masci z leczonego obszaru przed nastepng aplikacja.
Produkt leczniczy Veregen nalezy zmy¢ z leczonego miejsca przed aktywnos$cig seksualna.

Pacjentki stosujace tampony powinny wprowadzi¢ tampon przed aplikacja produktu leczniczego
Veregen.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Unika¢ kontaktu z oczami, nozdrzami, wargami i jamg ustna.

Produktu leczniczego Veregen nie nalezy nanosi¢ na otwarte rany, uszkodzong lub zmieniong zapalnie
skorg.

Terapia produktem leczniczym Veregen nie jest zalecana, jesli skora nie zagoita si¢ po uprzednim
leczeniu chirurgicznym lub farmakologicznym.

Produktu leczniczego Veregen nie badano pod katem leczenia brodawek wystepujacych w obrebie
cewki moczowej, szyjki macicy, odbytnicy, wewnatrz pochwy lub odbytu i nie wolno go stosowaé do
leczenia tych stanow chorobowych.

Pacjentki z brodawkami narzgddéw plciowych w okolicy sromu powinny stosowac¢ mas¢

Z zachowaniem ostroznosci, poniewaz leczenie w tej okolicy jest czgsciej powigzane z cigzkimi,
miejscowymi dziataniami niepozadanymi (patrz punkt 4.8). Nalezy unika¢ przypadkowego
wprowadzenia masci do pochwy. W razie przypadkowego przedostania si¢ masci do pochwy nalezy
niezwlocznie zmy¢ mas¢ ciepta wodg i tagodnym mydtem.



Nieobrzezani pacjenci, leczacy brodawki pod napletkiem, powinni codziennie odprowadza¢ napletek i
my¢ t¢ okolice, aby zapobiec wystapieniu stulejki. W razie wystapienia wczesnych oznak zwezenia
(np. owrzodzenia, stwardnienia lub coraz wigkszej trudnosci z odprowadzaniem napletka) nalezy
przerwac leczenie.

Podczas leczenia mogg powsta¢ nowe brodawki.

Do czasu catkowitego wyleczenia wszystkich brodawek nalezy stosowaé prezerwatywy, poniewaz
produkt leczniczy Veregen nie eliminuje wirusa HPV i nie zapobiega przenoszeniu choroby.

Produkt leczniczy Veregen moze ostabia¢ prezerwatywy i wktadki dopochwowe. Z tego powodu mas¢
nalezy zmy¢ z leczonego obszaru przed uzyciem prezerwatyw i kontaktem seksualnym. Nalezy
rozwazy¢ zastosowanie dodatkowych metod antykoncepcji.

Jesli partner(ka) seksualny(a) pacjenta(ki) jest zakazony(a), wskazane jest leczenie partnera(ki), aby
zapobiec ponownej infekcji.

Leczonego obszaru nie wystawia¢ na dziatanie promieni stonecznych lub promieniowania UV,
poniewaz produkt leczniczy Veregen nie byt badany w takich warunkach.

Nalezy unikaé stosowania opatrunkéw okluzyjnych (patrz punkt 4.8).
Produkt leczniczy Veregen plami ubrania i po$ciel.

Lagodne miejscowe reakcje skorne, takie jak rumien, $§wiad, podraznienie (przewaznie pieczenie), bol
i obrzek w miejscu aplikacji sa bardzo czeste i nie powinny prowadzi¢ do przerwania leczenia.
Reakcje te powinny zmniejszy¢ si¢ po pierwszych tygodniach leczenia (patrz punkt 4.8).

Przerwanie leczenia moze by¢ wskazane w przypadku miejscowej reakcji skornej o wigkszym
nasileniu, powodujacej dyskomfort nie do przyjecia, w przypadku zaostrzenia lub powiazanej reakcji
ze strony weztow chlonnych. Leczenie produktem leczniczym Veregen mozna wznowié po
ztagodzeniu reakcji skornej.

W przypadku miejscowej reakcji skornej, obejmujacej pojawienie si¢ pecherzykow, pacjentowi nalezy
zaleci¢ konsultacje z lekarzem w celu wykluczenia zakazenia narzadow ptciowych wirusem
opryszczki.

Nie okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania u pacjentow stosujacych leki
immunomodulacyjne. Pacjenci tacy nie powinni stosowa¢ produktu leczniczego Veregen.

Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ leczenia trwajacego powyzej 16 tygodni lub obejmujacego wielokrotne
cykle nie byta przebadana.

Pacjenci z cigzkim zaburzeniem czynnos$ci watroby (np. z klinicznie istotnym zwigkszeniem
aktywnosci enzymow watrobowych, zwigkszeniem stezenia bilirubiny, z wydtuzeniem czasu
protrombinowego) nie powinni stosowa¢ produktu leczniczego Veregen z powodu niewystarczajacych
danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania (patrz punkt 4.8).

Produkt leczniczy Veregen zawiera monopalmitynostearynian glikolu propylenowego, ktory moze
powodowac podraznienia skory, oraz mirystynian izopropylu, ktéry moze powodowac¢ podraznienie i
uczulenie skory.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji.

Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania innego leczenia miejscowego w okolicy brodawek (nawet
takiego jak kapiele nasiadowe, miejscowo stosowany cynk lub witamina E itp.).



Nalezy unika¢ jednoczesnego przyjmowania doustnych produktow (suplementow diety)
zawierajacych duze dawki wyciagu z lisci zielonej herbaty (patrz punkt 4.8).

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Brak danych lub istniejg tylko ograniczone dane dotyczace stosowania produktu leczniczego Veregen

u kobiet w okresie cigzy. Badania na zwierzetach wykazaty szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz
punkt 5.3).

Ze wzgledow bezpieczenstwa najlepiej jest unika¢ stosowania produktu Veregen w okresie ciazy,
pomimo, ze ogolnoustrojowe narazenie na galusan epigallokatechiny po zastosowaniu produktu
Veregen na skore wydaje si¢ by¢ mate.

Karmienie piersia
Nie wiadomo, czy produkt leczniczy Veregen lub jego metabolity przenikaja do mleka ludzkiego. Nie
mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dziecka karmionego piersig.

Nie nalezy spodziewac¢ si¢ wptywu produktu leczniczego na noworodki/niemowleta karmione piersia,
poniewaz ogolnoustrojowe narazenie na galusan epigallokatechiny po zastosowaniu produktu Veregen
na skore wydaje si¢ by¢ mate.

Plodnosé
Brak dowodow na wplyw na ptodnos¢ u szczurow odpowiednio po zastosowaniu na skore (u samcow)
i dopochwowym (u samic) (patrz punkt 5.3).

4.7  Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wptywem na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.
Jednak jest mato prawdopodobne, aby produkt leczniczy Veregen miat wplyw na zdolnos¢
prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

W badaniach klinicznych o zasadniczym znaczeniu udziat wzigto 400 osob, ktorym podawano na
skore produkt leczniczy Veregen o mocy 100 mg/g (dodatkowo 397 osobom podawano produkt
leczniczy Veregen 150 mg/qg).

Najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepozadanymi leku byty miejscowe reakcje skorne i reakcje

w miejscu aplikacji, w rejonie leczenia brodawek. W sumie takie dzialania niepozadane wystapily

u 83,5% pacjentow. Najczesciej obserwowano rumien, Swiad, podraznienie (przewaznie pieczenie),
bol, obrzgk, wrzdd, stwardnienie i pecherzyki. Reakcje miejscowe mialy fagodne nasilenie u 24,8%,
umiarkowane nasilenie u 32,0% (mezczyzni 36,3%/kobiety 27,1%); cigzkie reakcje zglaszano

w przypadku 26,8% pacjentow co najmniej raz podczas leczenia (me¢zczyzni 20,8%/kobiety 33,5%).
Odsetek 0sob z co najmniej jedna cigzka, miejscowgq reakcja, powigzang z leczeniem, wynosit 26,3%
(87/331) w przypadku osob, u ktorych wystepowaly tylko brodawki narzadow ptciowych; 23,1%
(6/26) w przypadku 0sob z brodawkami odbytu i 32,6% (14/43) w przypadku oséb z brodawkami
odbytu i narzagdow plciowych.

Lagodne miejscowe reakcje skorne sg zwigzane z mechanizmem dziatania i nie powinny prowadzi¢ do
przerwania stosowania.

U pacjentek z brodawkami w obrebie sromu czesto$¢ wystgpowania miejscowych reakcji skornych i
reakcji w miejscu aplikacji byta wigksza.



Cztery pacjentki (1%) jednokrotnie przerwaty leczenie z powodu bolu w miejscu aplikacji, znieczulicy
i zapalenia skory. Jedna pacjentka (0,3%) przerwata leczenie produktem leczniczym Veregen o mocy
100 mg/g z powodu uczucia pieczenia w kroczu, bolu i $wigdu.

U jednej pacjentki stwierdzono wystepowanie cigzkiego zapalenia sromu i pochwy podczas leczenia
produktem leczniczym Veregen o mocy 100 mg/g.

Stulejka wystapita u 1,9% (4/212) nieobrzezanych pacjentow.

Nadwrazliwos$¢ zaobserwowano u 5/209 o0sob (2,4%) w badaniu oceniajagcym dziatanie uczulajace
skore. W przypadku nadwrazliwosci na produkt leczniczy Veregen 0 mocy 100 mg/g nalezy przerwaé

leczenie.

Tabela 1: Dziatania niepozadane (zgtaszane przed i po wprowadzeniu do obrotu), ktorych zwigzek
z leczeniem produktem leczniczym Veregen o mocy 100 mg/g uznano za co najmniej mozliwy, sa
wymienione wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow. Czesto§¢ wystepowania jest okre§lona w
nastgpujacy sposob: bardzo czesto (>1/10), czesto (>1/100 do <1/10) i niezbyt czgsto (>1/1 000 do

<1/100).

Bardzo cze¢sto

Czesto

Niezbyt czesto

Zaburzenia ogdlne
i stany w miejscu
podania

Miejscowe reakcje w
obszarze aplikacji, takie
jak rumien, §wiad,
podraznienie/pieczenie,
bol, wrzdd, obrzek,
stwardnienie i
pecherzyki

Miejscowe reakcje w obszarze
aplikacji, takie jak tuszczenie,
wydzielina, krwawienie i
obrzmienie

Miejscowe reakcje w
obszarze aplikacji, takie jak
przebarwienie, dyskomfort,
suchos$¢, nadzerka,
peknigcie, przeczulica,
znieczulica, blizna, guzek,
zapalenie skory,
nadwrazliwo$¢, martwica
miejscowa, grudki i egzema

Zaburzenia krwi i
ukladu chlonnego

Zapalenie weztow chlonnych
pachwinowych/limfadenopatia

Zakazenia i
zarazenia
pasozytnicze

Zakazenie w miejscu
aplikacji, krosty w miejscu
aplikacji, zakazenie
narzadow plciowych
wirusem opryszczki,
zakazenie gronkowcami,
zapalenie cewki moczowej,
kandydoza pochwy,
zapalenie sromu i pochwy

Zaburzenia nerek
i drég moczowych

Dysuria, parcie ha mocz,
czestomocz

Zaburzenia - Stulejka Zapalenie zotedzi,
ukladu dyspareunia
rozrodczego i

piersi

Zaburzenia skory i | - - Wysypka i wysypka
tkanki podskornej grudkowata

Dziatania niepozadane obserwowane tylko podczas stosowania produktu o wigkszej mocy
(Veregen 150 mg/qg).

Niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100):
Piodermia, zapalenie sromu, zwe¢zenie ujscia cewki moczowe;j i uptawy.

Dziatania niepozadane wystepuja z wiekszg czestoscia w przypadku stosowania produktu leczniczego
pod opatrunkiem okluzyjnym (patrz punkt 4.4).




Przebieg miejscowych reakcji w czasie
Najwieksza liczbg miejscowych reakcji o srednim nasileniu obserwowano w pierwszych tygodniach
leczenia.

Dane literaturowe opisuja przypadki toksycznego uszkodzenia watroby po doustnym spozyciu duzych
dawek wyciggow z lisci zielonej herbaty. Badania kliniczne, dane uzyskane po wprowadzeniu
produktu do obrotu i badania niekliniczne przeprowadzone z produktem Veregen nie ujawnity
zadnego negatywnego wplywu na czynno$¢ watroby. Jednakze, w celu poprawy bazy danych,
dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu Veregen, wszelkie objawy zaburzenia czynno$ci
watroby wystepujace podczas leczenia produktem Veregen nalezy zgtasza¢ do Podmiotu
odpowiedzialnego, posiadajacego Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyroboéw Medycznych i Produktow Biobojczych.

Al. Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Nie zgloszono Zzadnego przypadku przedawkowania. W przypadku nieumyslnego doustnego spozycia
wskazane jest leczenie objawowe. Nie istnieje swoista odtrutka na produkt leczniczy Veregen. Brak
jest doswiadczenia dotyczacego doustnego spozycia produktu.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Chemioterapeutyki do stosowania miejscowego, leki przeciwwirusowe
Kod ATC: D06BB12

Mechanizm dzialania i rezultat dzialania farmakodynamicznego

Mechanizm dziatania wyciagu z liSci zielonej herbaty nie jest znany. Jak pokazaty badania
niekliniczne, w miejscu aplikacji wyciag z liSci zielonej herbaty hamuje wzrost pobudzonych
keratynocytow oraz wykazuje dziatanie przeciwutleniajace. Znaczenie kliniczne tych obserwacji jest
nieznane.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Przeprowadzono dwa niezalezne badania o zasadniczym znaczeniu nad skutecznoscig i
bezpieczenstwem stosowania leku (badania fazy 3), w ktorych udziat wzieli pacjenci o niezmienionej
czynnosci uktadu immunologicznego w wieku 18 lat 1 starsi. Wyniki tych badan wykazuja, ze leczenie
produktem leczniczym Veregen o mocy 100 mg/g, stosowanym 3 razy na dobg przez okres do

16 tygodni, byto znacznie skuteczniejsze niz podawanie placebo. Ustalono to na podstawie
widocznego, catkowitego wyleczenia wszystkich brodawek w obregbie zewnetrznych narzgdow
piciowych i w okolicy odbytu (tzn. brodawek wystepujacych przed leczeniem i brodawek, ktore
pojawity si¢ podczas leczenia).

W obu badaniach mediana poczatkowej powierzchni brodawek wynosita 48,5 mm? (zakres od 12 do
585 mm?), a mediana poczatkowej liczby brodawek wynosita 6 (zakres od 2 do 30).

Srednia zastosowana dawka wynosita 456,1 mg/dobe (zakres od 23,8 do 1 283 mg/dobe).

6


mailto:ndl@urpl.gov.pl

Sposrod 401 pacjentéw leczonych produktem leczniczym Veregen o mocy 100 mg/g, wszystkie
brodawki zanikty catkowicie u 52,4% os6b obu plci. Tymczasem w grupie 207 pacjentdw stosujacych
placebo odsetek ten wynosit 35,3% (iloraz szans: 2,0 [95% przedziat ufnosci 1,4 do 2,9]; p<0,001).
(Analiza ITT; ekstrapolacja ostatniej obserwacji, utracone wartosci pacjentow zaliczone do ,,brak
catkowitego wyleczenia”).

Wszystkie brodawki zanikty catkowicie u 60,8% pacjentek, podczas gdy efekt ten mial miejsce

u 43,8% pacjentek stosujacych placebo (p=0,001).

W przypadku pacjentow pici meskiej, wszystkie brodawki udato si¢ catkowicie wyleczy¢ u 44,8%
0s6b w poréwnaniu z 28,8% 0s6b stosujacych placebo (p=0,005).

W przypadku pacjentow leczonych produktem Veregen, ktorzy ukonczyli badania, odsetek wyleczenia
wszystkich brodawek wynosit 60,7% [210/346] (obie ptci) w poréwnaniu z 44,2% [73/165]

U pacjentéw stosujacych placebo.

Mediana czasu potrzebnego do catkowitego wyleczenia wszystkich brodawek u pacjentow leczonych
produktem leczniczym Veregen o mocy 100 mg/g wynosita 16 tygodni. W trakcie 3-miesigcznego
okresu obserwacyjnego po zakonczeniu leczenia, u 6,5% (13/201) pacjentéw leczonych produktem
Veregen o mocy 100 mg/g, u ktorych uprzednio brodawki catkowicie zanikty, wizualnie stwierdzono
nawrot brodawek. Natomiast w przypadku pacjentow stosujacych placebo, u ktérych uprzednio
brodawki calkowicie zanikly, odsetek ten wynosit 5,8% (4/69).

Profil bezpieczenstwa stosowania, patrz punkty 4.8 i 5.3.
5.2  Wladciwosci farmakokinetyczne

Na podstawie spojnych danych, uzyskanych z badan dotyczacych narazenia (podanie na skore
produktu Veregen o mocy 150 mg/g oraz spozycie napojow z zielonej herbaty), mozna si¢
spodziewac, ze ogolnoustrojowe narazenie na katechiny po podaniu produktu Veregen na skorg nie
jest wieksze, niz ogdlnoustrojowe narazenie wystepujace po doustnym spozyciu zielonej herbaty. Po
podaniu na skére produktu Veregen 0 mocy 150 mg/g w dawce 750 mg (zawierajacego 72 mg
epigalokatechiny galusanu (EGCG), gtéwnej katechiny zawartej w produkcie Veregen), warto$¢ Cax
w osoczu miescita si¢ w zakresie 7 ng/ml dla EGCG, a najwigksza zmierzona warto$¢ wynosita

7,34 ng/ml. Te dane byty ograniczone tylko do pojedynczych pacjentow. W zwigzku z powyzszym,
wydaje si¢, ze ogélnoustrojowe narazenie na katechiny po podaniu produktu Veregen na skore nie jest
wieksze, niz narazenie wynikajace ze spozycia napojow z zielonej herbaty, okreslone na podstawie
$wiatowego zuzycia napojow z zielonej herbaty. Opisywane w literaturze wartosci Crnax EGCG po
spozyciu doustnym napojow z zielonej herbaty sg spojne i znaczaco wigksze, niz wartosci zmierzone
wyrywkowo u pacjentow podczas badan dotyczacych narazenia (na podstawie spozycia EGCG

> 50 mg: 1 filizanka herbaty zawiera okoto 50-200 mg EGCQg).

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie opracowano na podstawie stosowania wyciagu z lisci zielonej
herbaty lub produktu leczniczego o wigkszej mocy Veregen 150 mg/g, masé. Jesli chodzi o
bezpieczenstwo farmakologiczne, genotoksyczno$¢ i potencjalne dziatanie rakotworcze, nie
ujawniono zadnego szczegolnego zagrozenia dla cztowieka (dane dotyczace przetworu roslinnego).
W standardowych badaniach toksycznosci po podaniu wielokrotnym podczas stosowania produktu
leczniczego Veregen 150 mg/g nie zaobserwowano zadnych dziatan oprocz dziatan miejscowych.
Wyniki majg catkowite zastosowanie w odniesieniu do produktu leczniczego o mniejszej mocy
Veregen 100 mg/g.

Dziatania niepozadane po aplikacji na skore byly ograniczone do miejsca podania i obejmowaty
podraznienie skory, w tym rumien, obrzek i reakcje zapalne. Nasilenie tych objawoéw miejscowych
malato z czasem podczas dalszego leczenia. Bezposrednie wprowadzenie produktu leczniczego
Veregen 150 mg/g do pochwy, badane, jako potencjalna przypadkowa droga podania u ludzi,
prowadzito do cigzkich, przejsciowych miejscowych reakcji zapalnych. Badania na zwierzgtach
prowadzone dla produktu Veregen 150 mg/g, ma$¢ wskazaty na potencjalne dziatanie uczulajace
skore.



Nie obserwowano wplywu na ptodno$¢ u samcéw szczuréw po podaniu na skore i u samic szczurow
po podaniu dopochwowym. Nie bylo wplywu na rozwoj zarodka i ptodu u szczuré6w po podaniu
dopochwowym. Po wstrzyknigciu podskornym u krolikow wystapito toksyczne oddziatywanie
produktu na matke, w postaci wyraznego, miejscowego podraznienie skory, z nastgpujacym
zmniejszeniem masy ciala i zmniejszeniem spozycia pokarmu, co skutkowato odpowiednim wplywem
na rozwoj ptodu (zmniejszone masy ciata ptodéw i opdznione kostnienie). Nie znaleziono dowodow,
potwierdzajacych dzialanie teratogenne.

Po podaniu doustnym (brak dostepnych danych kinetycznych) specyficzne nieprawidtowosci
dotyczace czaszki (wodogtowie, powigkszenie lewej komory i/lub poszerzenie splotu
naczyniéwkowego) u pojedynczych ptodéw we wszystkich leczonych grupach obu gatunkow, ale nie
w grupach kontrolnych. Znaczenie kliniczne nie jest znane.

W badaniu rozwoju przed- i pourodzeniowego szczurdow, ktorym podawano dopochwowo Veregen
0 mocy 150 mg/g, obserwowano dziatania niepozadane (toksyczne oddziatywanie na matke, w tym
porody martwego ptodu).

Dane toksykokinetyczne, uzyskane z badan po podaniu dopochwowym i podskérnym wskazuja, ze
obserwowany toksyczny wptyw na reprodukcj¢ wystepowat w przypadku stgzen ogdlnoustrojowych
znacznie wiekszych, niz oczekiwane u pacjentow.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Wazelina biata (zawiera all-rac-a-tokoferol)

Wosk biaty

Izopropylu mirystynian

Alkohol oleilowy

Glikolu propylenowego monopalmitynostearynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi.

6.3 OKres waznoSci

3 lata
Po pierwszym otwarciu zuzy¢ w ciggu 6 tygodni.

6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Nie przechowywac w temperaturze powyzej 25°C.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Biata tuba aluminiowa z biata nakretkg HDPE i uszczelnionym otworem.
Jedna tuba zawiera 15 g lub 30 g masci.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymagan.



7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

NORDIC Pharma s.r.o.

K Rybniku 475

252 42 Jesenice u Prahy

Republika Czeska

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr: 20559
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