AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 14781/2022/01 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Infilea 0,5 mg/g crema

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare gram crema contine propionat de clobetazol 0,5 mg (echivalent cu clobetazol 0,44 mg).

Excipienti cu efect cunoscut
Fiecare gram crema contine clorocrezol 0,75 mg, alcool cetostearilic 70 mg si propilenglicol 475 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Crema

Crema de culoare alba pana la aproape alba.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Propionatul de clobetazol este un corticosteroid topic foarte puternic, indicat adultilor si varstnicilor
pentru ameliorarea manifestarilor inflamatorii si a pruritului din dermatozele sensibile la
corticoterapie.

Acestea includ:

- Psoriazis (cu exceptia psoriazisului in placi ntinse);

- Pemfigoid bulos

4.2  Doze si mod de administrare




Propionatul de clobetazol face parte din clasa celor mai puternici corticosteroizi topici (Grup 1V),
iar utilizarea pe o perioada indelungata poate conduce la reactii adverse grave (vezi pct. 4.4).
Daca tratamentul cu un corticosteroid local este justificat din punct de vedere clinic pentru o
perioadi mai mare de 4 siptimani, trebuie luata in considerare utilizarea unui corticosteroid

cu potenta mai scazuta. Pentru controlarea exacerbirilor se pot administra cure repetate, dar

pe intervale scurte, de propionat de clobetazol (vezi detaliile de mai jos).

Doze

Adulti si varstnici

Se aplica in strat subtire astfel Incat sd acopere Intreaga zona afectata si se frictioneaza usor, o data sau
de doua ori pe zi, timp de pana la 4 saptamani, pana cand se observa o ameliorare, apoi se reduce
frecventa aplicarilor sau se schimba tratamentul cu un preparat cu potentd mai mica.

In cazul aplicarii la nivelul fetei, durata tratamentului trebuie limitata la citeva zile (fira ocluzie).

Se lasa un timp suficient pentru absorbtie dupa fiecare aplicare, inainte de a aplica o crema emolienta.

Pot fi utilizate cure scurte repetate cu Infilea pentru a controla exacerbarile, cu pauza de 4 saptamani intre
cure.

Daca este necesar, in cazul leziunilor mai rezistente, mai ales in prezenta hiperkeratozei, efectul
Infilea poate fi intensificat prin aplicarea unei pelicule de polietilena peste zona afectata.

De obicei, pentru obtinerea unui raspuns satisfacator, pansamentul ocluziv se utilizeaza numai in
timpul noptii. Ameliorarea ulterioara poate fi mentinuta, de reguld, prin aplicarea fara pansament
ocluziv.

Daca afectiunea se inrautateste sau nu se Imbunatateste in decurs de 2-4 sdptamani, diagnosticul si
tratamentul trebuie reevaluate.

Tratamentul nu trebuie continuat mai mult de 4 saptaméani. Daca este necesar tratament continuu CU
steroizi, trebuie utilizata o substanta activa mai putin potenta.

Doza maxima pe saptdmana nu trebuie sa depaseasca 50 g crema.

Tratamentul cu Infilea trebuie Tntrerupt treptat, o data ce se obtine controlul si apoi tratamentul de
intretinere trebuie continuat cu o crema emolienta.
La intreruperea brusca a clobetazolului, poate re-aparea dermatoza preexistenta.

Pemfigoid bulos

Se recomanda aplicarea cremei Infilea de 1-2 ori pe zi, iar cantitatea totald de crema aplicatd va depinde
de amploarea afectiunii. Durata acestui tratament este de obicei de 1 luna, functie de raspunsul clinic si
necesitatea continuarii tratamentului topic se evalueaza prin spatierea sau reducerea dozelor sau
schimbarea tratamentului la nivel sistemic. Tn acest caz particular, este posibil si se utilizeze doze de pani
la 40 g crema pe zi si sa Se depaseasca doza maxima de 50 g crema/saptamana si durata tratamentului de 4
saptamani.

Copii si adolescenti
Infilea este contraindicata la copii cu varsta sub 1 an (vezi pct. 4.3).
Infilea nu este destinatd pentru tratamentul la copii si adolescenti.




Datele disponibile in prezent sunt descrise la pct.4.8 si 5.2, dar nu se poate face nicio recomandare privind
dozele.

Varstnici

Studiile clinice nu au identificat diferente intre raspunsurile la tratament ale varstnicilor si ale
pacientilor mai tineri. In randul pacientilor vérstnici, frecventa mai mare a declinului functiei renale
sau hepatice poate determina Intarzierea eliminarii, in cazul in care are loc absorbtia sistemica. De
aceea, pentru a obtine beneficiul clinic dorit, trebuie folosita o cantitate minima pentru o perioada cat
mai scurta de timp.

Insuficienta renalda/hepatica

In caz de absorbtie sistemica (cand aplicatiile se fac pe o suprafatd mare, pentru o perioada lunga de
timp), metabolizarea si eliminarea pot fi intarziate, crescand astfel riscul de toxicitate sistemica. De
aceea, pentru a obtine beneficiul clinic dorit, trebuie folosita o cantitate minima pentru o perioada cat
mai scurtd de timp

Mod de administrare
Acest medicament este numai pentru utilizare cutanata.
Crema este adecvata utilizarii pentru suprafete umede si supurante

4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

Tratamentul cu Infilea nu trebuie administrat in urmatoarele situatii:

- Acnee rozacee.

- Acnee vulgara.

- Infectii cutanate virale netratate (de exemplu herpes simplex, varicela), bacteriene (de exemplu
impetigo) sau fungice (de exemplu candida, tinea).

- Prurit fara inflamatie.

- Prurit perianal si genital.

- Dermatita periorala.

Infilea este contraindicata la copii cu varsta sub 1 an pentru tratamentul dermatozelor, incluzand dermatita
si eruptia cutanata de scutec.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Infilea trebuie utilizata cu prudenta la pacientii cu istoric de hipersensibilitate la corticosteroizi. Reactiile
de hipersensibilitate locala (vezi pct. 4.8) pot fi asemandtoare cu simptomele bolii sub tratament.

Pacientii sunt sfatuiti sa se spele pe maini dupa aplicarea cremei Infilea, cu exceptia cazului in care
acestea reprezinta zona ce a fost tratata.

La unii indivizi, pot aparea manifestari de hipercorticism (sindrom Cushing) si de supresie reversibila

a axului hipotalamo-hipofizo-corticosteroidian (HHC), conducand la insuficienta corticosuprarenala, ca
urmare a unei absorbtii sistemice crescute a steroizilor topici.

Daci se observa oricare din cele de mai sus, intrerupeti treptat administrarea medicamentului prin
scaderea frecventei aplicatiilor sau prin substituirea cu un corticosteroid mai putin potent. Intreruperea
brusca a administrarii tratamentului poate conduce la insuficientd corticosuprarenala (vezi pct. 4.8).

Factori de risc pentru efecte sistemice crescute sunt:



potenta si formularea steroizilor topici,

durata expunerii,

aplicarea pe o suprafatd mare,

utilizarea pe suprafete de piele ocluzate, de exemplu, suprafete intertriginoase sau sub
pansament ocluziv (scutecul poate actiona ca pansament ocluziv),

Cresterea hidratarii stratului corneum,

e Utilizarea pe suprafete de piele subtiri, cum este fata,

utilizarea pe piele lezatd sau cu alte afcetiuni in care bariera cutanata este afectata.

Riscul de infectii la utilizarea de pansamente ocluzive

Infectiile bacteriene sunt favorizate de conditiile de caldura si umezeala din straturile pielii sau cauzate
de pansamentele ocluzive. La utilizarea de pansamente ocluzive, piclea trebuie curatata Tnaintea
aplicarii unui nou pansament. De notat ca scutecul poate actiona ca pansament ocluziv.

Utilizarea in psoriazis

Corticosteroizii topici trebuie utilizati cu prudenta in psoriazis, deoarece in unele cazuri au fost
raportate recaderi ale bolii, dezvoltare a tolerantei, risc de psoriazis pustular generalizat i aparitie a
toxicitatii sistemice sau locale, datoritd slabirii functiei de bariera a pielii. In cazul utilizarii in
psoriazis este necesara supravegherea cu atentie a pacientilor.

Infectii concomitente

Trebuie folosita terapie antimicrobiand adecvata ori de cate ori leziunile inflamatorii tratate devin
infectate. Orice diseminare a infectiei necesita Tntreruperea administrarii terapiei cu corticosteroizi topici
si administrarea unui tratament antimicrobian adecvat.

Ulcere cronice ale membrelor inferioare

Utilizarea corticosteroizilor topici pentru a trata dermatitele asociate cu ulcerele cronice ale

membrelor inferioare poate fi asociata cu o rata crescuta de aparitie a reactiilor de hipersensibilitate locala
si cu un risc crescut de infectii locale.

Aplicarea pe fata

Aplicarea pe fatd nu este de dorit, intrucat aceasta suprafatd este mai susceptibila la modificari
atrofice.

Daca se utilizeaza pentru fata, tratamentul trebuie limitat la cateva zile si nu trebuie utilizat pansament
ocluziv.

Aplicarea pe pleoape

In cazul aplicarii Infilea pe pleoape, este necesara prudentd pentru a fi siguri ca produsul nu intrd in ochi,
deoarece la expunere prelungitd poate aparea cataractd sau glaucom. Daca Infilea vine in contact cu ochii,
ochiul afectat trebuie clatit din abundenta cu apa.

Tulburari de vedere

Au fost raportate tulburari de vedere in cazul utilizarii sistemice si topice la corticosteroizi. Daca
pacientul se prezintd cu simptome cum sunt vedere Incetosata sau alte tulburari de vedere, trebuie luata
n considerare trimiterea sa la un oftalmolog pentru evaluarea cauzelor posibile care pot include
cataractd, glaucom sau boli rare, precum corioretinopatia centrala seroasa (CRCS), care au fost
raportate dupa utilizarea sistemica si topica de corticosteroizi.

Osteonecroza, infectii grave, imunosupresie sistemica
Au fost raportate cazuri de osteonecroza, infectii grave (inclusiv fasciitd necrozantd) si cazuri de




imunosupresie (determinand uneori aparitia de leziuni reversibile specifice sarcomului Kaposi) atunci
cand propionatul de clobetazol a fost utilizat pe termen lung si in doze mai mari decat dozele recomandate
(vezi pet. 4.2). In anumite cazuri, pacientii au utilizat concomitent alti corticosteroizi orali/topici

puternici sau medicamente imunosupresoare (de exemplu, metotrexat, micofenolat de mofetil). Daca
tratamentul cu corticosteroizi locali este justificat din punct de vedere clinic pentru o perioadd mai

mare de 4 sdptamani, trebuie luata in considerare utilizarea unui corticosteroid cu potentd mai scazuta.

Atentionari privind excipientii

Acest medicament contine clorocrezol 0,75 mg per fiecare gram crema, care poate provoca reactii
alergice.

Acest medicament contine alcool cetostearilic 70 mg per fiecare gram crema, care poate provoca reactii
adverse la nivelul pielii, localizate (de exemplu, dermatita de contact).

Acest medicament contine propilrnglicol 475 mg per fiecare gram crema. Propilenglicolul poate
determina iritatia pielii.

Infilea contine parafina (sub forma de ceara alba de albine). Pacientii trebuie instruiti sa nu funeze si sd nu
stea 1n apropiere de o flacara datorita riscului de arsuri grave. Tesaturile (Imbracaminte, lenjerie de pat,
pansamente, etc.) care au fost in contact cu acest medicament ard mai usor si reprezinta un pericol grav de
incendiu. Spalarea hainelor si a lenjeriei de pat poate reduce acumularea de medicament , dar nu o poate
indeparta complet.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

S-a demonstrat ca administrarea concomitentd de medicamente inhibitoare de CYP3A4 (de exemplu
ritonavir i itraconazol) inhiba metabolizarea corticosteroizilor, conducand la o expunere sistemica
crescutd. Gradul de la care aceasta interactiune devine relevanta clinic depinde de doza si de calea de
administrare a corticosteroidului, precum si de potenta inhibitorului CYP3A4.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Exista date limitate privind siguranta utilizarii la gravide.

Studiile la animale au evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct.

5.3). Nu a fost inca stabilita relevanta acestor observatii la om.

Administrarea clobetazolului Tn timpul sarcinii trebuie luata in considerare doar daca beneficiul asteptat la
mama depaseste riscul pentru fat. Trebuie utilizatd o cantitate minimd, pentru o perioada de timp cat mai
mica.

Alaptarea
Nu a fost stabilitd siguranta utilizarii corticosteroizilor topici in timpul aldptarii.

Nu se stie daca administrarea topica de corticosteroizi poate conduce la o absorbtie sistemica
suficienta pentru a produce cantitati detectabile 1n lapte. Administrarea clobetazolului in timpul
alaptarii trebuie luata in considerare doar daca beneficiul asteptat la mama depaseste riscul pentru
sugar.

Daci se utilizeaza pe perioada aldptarii, clobetazolul nu trebuie aplicat pe san, pentru a evita ingestia
accidentala de catre sugar.

Fertilitatea
Nu exista date care sa evalueze efectul corticosteroizilor topici asupra fertilitatii, la oameni.
Clobetazolul administrat subcutanat la sobolani a scazut fertilitatea (vezi pct. 5.3).



4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu exista studii care sa investigheze efectele clobetazolului asupra capacitatii de a conduce vehicule sau
asupra abilitatii de a folosi utilaje. Din profilul de reactii adverse al clobetazolului topic, nu se anticipeaza
un efect negativ asupra acestui tip de activitati.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse sunt prezentate mai jos, clasificate pe aparate, sisteme si organe si in functie de
frecventa. Frecventele sunt definite ca: foarte frecvente (>1/10), frecvente (=1/100 si <1/10), mai putin
frecvente (>1/1 000 si <1/100), rare (>1/10 000 si <1/1 000), foarte rare (<1/10 000), cu frecventa
necunoscuta (frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile).

Date raportate dupa punerea pe piata

Infectii si infestari
Foarte rare: infectii oportuniste

Tulburéri ale sistemului imunitar
Foarte rare: hipersensibilitate locald, eruptie cutanata tranzitorie generalizata.

Tulburari endocrine

Foarte rare: supresie a axului hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenal (HHC): trasaturi
Cushingoide (de exemplu: fata de luna plina, obezitate centrald), Intarziere a
cresterii in greutate, retard de crestere la copii, osteoporoza,
hiperglicemie/glicozurie, hipertensiune arteriala, greutate crescutd/obezitate,
scadere a nivelurilor endogene de cortizol, alopecie, tricorexis.

Tulburari oculare
Foarte rare: cataracta, corioretinopatie centrala seroasa, glaucom.
Cu frecventa necunoscutad: vedere incetosata (vezi de asemenea pct. 4.4).

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Frecvente: prurit, senzatie de arsura localad/durere la nivelul pielii
Mai putin frecvente:  atrofie a pielii*, vergeturi*, teleangiectazii*
Foarte rare: subtiere a pielii*, ridare a pielii*, uscare a pielii*, modificari pigmentare*,

hipertricoza, exacerbare a simptomelor initiale, dermatita alergica de
contact/dermatita, psoriazis pustular, eritem, eruptie cutanata tranzitorie,
urticarie, acnee*.
*Manifestdri cutanate, secundare efectelor sistemice sau locale ale supresiei axului hipotalamohipofizo-
corticosuprarenal.

Tulburiri generale si la nivelul locului de administrare
Foarte rare: iritatie/durere la locul de administrare.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupd autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania:
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Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1
Bucuresti 011478- RO
e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Simptome
Clobetazolul aplicat topic poate fi absorbit in cantitate suficienta pentru a produce efecte sistemice.

Este putin probabila aparitia supradozajului acut, dar in cazul supradozajului cronic sau a utilizarii
abuzive pot sa apara simptome de hipercorticism (vezi pct. 4.8).

Tratament

In caz de supradoza, administrarea clobetazolului trebuie intrerupta treptat, prin reducerea frecventei
aplicarilor si prin substituirea cu un corticosteroid mai putin potent, datorita riscului de insuficienta
corticosuprarenala.

Conduita ulterioara va fi indicata de catre medic sau va fi in conformitate cu recomandarile centrelor
nationale de dezintoxicare, unde este cazul.

5 PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: corticosteroizi de uz dermatologic, corticosteroizi cu potenta foarte mare
(grup 1V), codul ATC: DO7ADOL1.

Mecanism de actiune

Propionatul de clobetazol este un corticoid topic foarte potent.

Corticosteroizii topici actioneaza ca agenti antiinflamatori prin mai multe mecanisme care inhiba

ultima faza a reactiilor alergice, incluzand scaderea densitatii celulelor mastocite, scaderea

chemotaxiei si a activarii eozinofilelor, scaderea productiei de citokine, prin scaderea limfocitelor,
monocitelor, celulelor mastoidiene si eozinofilelor si prin inhibarea metabolismului acidului

arahidonic.

Corticosteroizii pot actiona prin doua cii diferite. in cazul actiunii prin caile genomice, propionatul de
clobetazol formeaza un complex cu receptorii de glucocorticoizi, se leaga de elementele-responsive la
glucocorticoizi, actionand 1n final asupra transcriptiei genelor si sintezei proteinelor. Actionarea pe calea
nongenomica are ca rezultat un efect terapeutic imediat, prin mesageri si receptori legati de membrana ai
celulelor tinta (monocite, trombocite si celule T).

Efecte farmacodinamice

Corticosteroizii topici au proprietati antiinflamatoare, antipruriginoase, vasoconstrictoare si
antiproliferative. Cel mai semnificativ efect al propionatului de clobetazol asupra pielii este un raspuns
antiinflamator nespecific, partial datorat vasoconstrictiei si scaderii sintezei de colagen. Se crede ca
corticosteroizii actioneaza prin lipocortine, care pot controla biosinteza mediatorilor inflamatiei.
Mecanismul actiunii vasoconstrictoare nu este clar inteles, dar se poate datora blocarii actiunii
vasodilatatoarelor precum histamina si bradikinina. Eritemul este redus din cauza constrictiei capilarelor
din dermul superficial. Actiunea vasoconstrictoare poate contribui la efectele antiinflamatorii.

Ca actiune antiproliferativa, corticosteroizii topici reduc mitoza in epiderma, iar stratul de celule bazale
devine mai putin gros. Straturile cornos si granulos sunt subtiate. Proliferarea cheratinocitelor si productia
de melanocite sunt, de asemenea, reduse de corticosteroizii topici. Semnele atrofiei dermului sunt cauzate
de inhibarea proliferarii fibroblastelor, migratiei, chimiotaxiei si sintezei proteinelor. Reducerea
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volumului dermei se datoreaza pierderii de colagen si glicozaminoglicani si efectului de vasoconstrictie
mentionat mai sus al clobetazolului, precum si agregarii fibrelor de elastina si colagen. Aceste procese
sunt favorabile in tratamentul psoriazisului, cu toate acestea, acestea contribuie la modificarile atrofogene
induse de corticosteroizii topici.

5.2  Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Corticosteroizii topici pot fi absorbiti sistemic de pe tegumentul sanatos si intact, dar doar cantitati mici
de substanta activa par sa ajunga la nivelul dermului, iar la dozele uzuale ulterior in circulatia sistemica.
Gradul de absorbtie percutanata al corticosteroizilor topici variaza individual si este determinat de mai
multi factori, incluzand natura vehiculului si integritatea barierei epidermice. Stratul cornos actioneaza ca
bariera limitatoare de viteza in calea absorbtiei percutanate. Datoritd grosimii variabile a acestui strat in
diferite parti ale corpului, penetrarea medicamentului variaza, de asemenea, in diferite locuri, fiind cea
mai mare prin membrana mucoasa si pielea scrotului si mai putin prin pielea palmo-plantara. Ocluzia,
inflamatia gi/sau alt proces de boala la nivelul tegumentului, de asemenea pot creste absorbtia percutanata.
Absorbtia sistemica poate fi, de asemenea, crescuta atunci cand doza uzuala este depasita.

Tntr-un studiu, media concentratiilor plasmatice maxime ale propionatului de clobetazol a fost de 0,63
nanograme/ml la 8 ore de la a doua aplicare (13 ore de la aplicarea initiald) a 30 g propionat de

clobetazol unguent 0,05% la persoane normale, fara afectiuni cutanate. Dupa aplicarea unei a doua

doze de 30 g propionat de clobetazol crema 0,05%, media concentratiilor plasmatice maxime a fost

putin mai mare comparativ cu administrarea de unguent si s-a realizat la 10 ore de la aplicare.

Tntr-un alt studiu efectuat la pacienti cu psoriazis si eczema, media concentratiilor plasmatice maxime la 3
ore de la aplicarea unei doze unice de 25 g propionat de clobetazol unguent 0,05%, a fost de aproximativ
2,3 nanograme/ml, respectiv de 4,6 nanograme/ml.

Distributie

Corticosteroizii se leaga de proteinele plasmatice in grade diferite. Utilizarea criteriilor finale
farmacodinamice pentru evaluarea expunerii sistemice la corticosteroizii topici este necesara datorita
faptului ca nivelurile circulante sunt mult sub nivelul de detectie. Nu existd date privind distributia
corticosteroizilor la nivelul organelor corpului dupa aplicarea topica la om.

Metabolizare

O data absorbiti prin piele, corticosteroizii topici urmeaza aceleasi cai farmacocinetice ca si
corticosteroizii administrati sistemic. Ei sunt metabolizati in principal in ficat.

Enzimele microzomale hepatice metabolizeaza corticosteroizii prin reducerea formei 20-ceto la 20-
hidroxi, hidroxilarea gruparii 3-ceto si reducerea legaturilor duble 4, 5. In plus, metabolitii sunt conjugati
fie cu sulfat, fie cu acid glucuronic. Cu toate acestea, metabolismul sistemic al clobetazolului nu a fost pe
deplin caracterizat sau cuantificat.

Eliminare
Corticosteroizii topici sunt excretati de catre rinichi. In plus, unii corticosteroizi si metabolitii lor sunt
de asemenea excretati prin bila.

Toxicitatea percutanata a steroizilor topici este direct legata de absorbtia percutanata, astfel incat factorii
care guverneaza absorbtia percutanatd influenteaza si efectele secundare sistemice. Exista o serie de
factori, cum ar fi locul si zona corpului tratatd, cantitatea de steroid topic utilizata, structura si potenta
medicamentului, vehiculul medicamentului, frecventa aplicarii, durata terapiei, utilizarea ocluziei,
hidratarea, aplicarea de agenti keratolitici, hiperemie locala sau frecare puternica a pielii si altele legate de
categorii speciale de populatie.



Populatii speciale

Copii si sugari

In comparatie cu adultii, copiii si sugarii pot absorbi proportional cantititi mai mari de corticosteroizi
topici si, astfel, pot fi mai susceptibili la efectele adverse sistemice. Acest lucru se datoreaza faptului ca
copiii au o bariera cutanatd imatura si un raport suprafatd/greutate corporald mai mare in comparatie cu
adultii si sunt mai putin capabili sd metabolizeze substanta activa rapid si adecvat.

Starea pielii
Starea pielii afecteaza si biodisponibilitatea. Bolile cu functia de bariera afectata, cum ar fi dermatita
atopica, au fost asociate cu o penetrare Tmbunatatita.

Insuficienta hepatica sau renald

Glucocorticoizii sunt metabolizati in principal in ficat de catre citocromul CYP3A4 si excretati prin
rinichi. Utilizarea concomitenta a altor medicamente care sunt inhibitori puternici ai CYP3A4 creste, de
asemenea, riscul de reactii adverse sistemice.

5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitate cronica

Studiile privind toxicitatea cronica a propionatului de clobetazol au evidentiat simptome dependente de
doza, de supradozaj de glucocorticoizi la sobolani si soareci dupa aplicarea topica (de exemplu,
modificari atrofice la nivelul splinei, timusului si glandelor suprarenale, crestere a nivelului de colesterol
seric, scadere a limfocitelor din sangele periferic, oase. depresie medulara si scadere a cresterii in
greutate).

Carciogeneza
Studiile pe termen lung la animale nu au fost desfasurate pentru a evalua potentialul carcinogenetic al

propionatului de clobetazol.

Genotoxicitate
Propionatul de clobetazol nu s-a dovedit mutagen pe o serie de probe de celule bacteriene in vitro.

Toxicologia asupra reproducerii

Fertilitatea

Tn studiile de fertilitate, la administrarea subcutanati de propionat de clobetazol la sobolani in doze de
6,25 pana la 50 micrograme/kg/zi, nu s-au observat efecte asupra imperecherii, iar fertilitatea a scazut
doar la doza de 50 micrograme/kg/zi.

Sarcina

Administrarea subcutanata de propionat de clobetazol la soareci (>100 micrograme/kg/zi), sobolani
(400 micrograme/kg/zi) sau iepuri (1 pana la 10 micrograme/kg/zi) in timpul sarcinii a produs
anormalitati fetale, inclusiv palatoschizis si intarziere a cresterii intrauterine.

In studiul pe sobolani, in care anumitor animale li s-a permis s se inmulteasca, au fost observate
intarzieri ale dezvoltarii la generatia F1, la doze >100 micrograme/kg/zi, iar rata de supravietuire a
scazut la doze de 400 micrograme/kg/zi. Nu s-au observat efecte legate de tratament Tn capacitatea
reproductiva a generatiei F1 sau a generatiei F2.



6 PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Alcool cetostearilic

Clorocrezol

Citrat de sodiu

Propilenglicol (E1520)

Glicerol monostearat autoemulsifiant (Arlacel 165)
Ceara alba de albine (PHC6621)

Glicerol monostearat 40-55

Acid citric monohidrat

Apa purificata

6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.
6.3 Perioada de valabilitate

2 ani

Prioada de valabilitate dupa prima deschidere: 2 luni.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu un tub pliabil din aluminiu cu membrand, acoperit intern cu un lac epoxifenolic prevazut cu
capac cu filet din PEID cu dispozitiv de perforare a sigiliului, continand 30 g crema.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Pacientii trebuie sfatuiti sa se spele pe maini dupa aplicarea Infilea 0,5 mg/g crema, cu exceptia cazului in

care 1si trateaza mainile.

Nu diluati Infilea 0,5 mg/g crema.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile

locale.
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