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NEM EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK SZOLO OSSZEFOGLALO

Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet értékelte a Revicapil
50 mg/ml kiilséleges oldat gydgyszerkészitményre vonatkoz6 kérelmet mindségi, valamint
nem-klinikai és klinikai biztonsagossag €s hatasossag szempontjabol, azt megfelelonek talalta,
majd az Intézet kiadta a gyogyszer forgalomba hozatali engedélyét. A forgalomba hozatali en-
gedély jogosultja a Medico Uno Pharmaceuticals SE.

A készitmény hatéanyaga a minoxidil. 50 mg minoxidilt tartalmaz 1 ml oldat.
Egyéb 0sszetevok: propilénglikol, 96%-0s etanol

A Revicapil 50 mg/ml kiils6leges oldat (a tovabbiakban: Revicapil oldat) tiszta, szintelen vagy
enyhén sargas szinli, homogén oldat, szuszpendalt részecskéktdl mentes. A csomagolésban egy
100 ml kiils6leges oldatot tartalmaz6, piros szinii, atlatszd polietilén-tereftalat (PET) tartaly
talalhatd, piros szinli permetpumpaval lezarva. A permetpumpa testbol, fivokabol és kiilsé
kupakbol 4ll, melyek tobbféle anyagbol, nevezetesen milanyagokbol [polietilén (PE),
polipropilén (PP) és polioximetilén (POM)] és rozsdamentes acélbol (SS) késziiltek. A
csomagolas tartalmaz még egy fehér polipropilén applikatort és egy polietilén osztott
fecskenddt (1 ml jeldléssel).

A Revicapil oldat olyan gyogyszer, amely kuraszeriien alkalmazva serkenti a hajndvekedést.
Hatoanyaga a minoxidil, kiils6leges oldat forméjaban kaphato, 5% (50 mg/ml) hataserdsségben.
A Revicapil oldat a bérbetegségek kezelésére szolgald gyogyszerek csoportjan beliil a hajhullas
egy meghatarozott formadja, a férfi nemihormon hatasaival sszefiiggésben kialakuld 6rdkletes
kopaszsag (androgén alopécia) kezelésére javallott. A Revicapil oldat kiils6 hasznalatra késziilt,
¢s csak a fejborre alkalmazhato.

Tudnivalok a Revicapil oldat alkalmazasa elétt
Nem alkalmazhato a Revicapil oldat anndl a betegnél, aki:

- allergias a minoxidilre vagy a gyogyszer egyeb Osszetevijére.
Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Revicapil oldatot alkalmazasa el6tt el6tt mindenképpen sziikséges konzultalni a
kezeldorvossal vagy gyogyszerésszel.

Mivel a minoxidilt eredtileg szdjon &t alkalmazott vérnyomascsokkentOként hoztak
forgalomba, szivbetegségben esetén (iszkémia, aritmia, pangasos szivelégtelenség vagy
szivbillentyii-betegség), miel6tt elkezdi a beteg a Revicapil oldat-kezelést, beszélnie kell az
orvossal. T4jékoztatni kell az orvost a kortorténetrdl (korabbi betegségek, jelenlegi betegségek
¢és gyogyszeres kezelés, allergidk stb.), hogy felmérje az allapotot és tandcsot adjon a Revicapil
oldat-kezelés megfeleléségével kapcsolatban. Abban az esetben, ha alkalmazhat6 a kezelés, a
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kezelborvos rendszeresen ellendrizni fogja a beteget, akinek tudnia kell, hogyan kell felismerni
bizonyos hatasok eléforduléasat, példaul az alabbiakat:

- stlyos borreakciok;

- tachicardia (fokozott pulzusszam);

- hirtelen és megmagyarazhatatlan sulygyarapodas;

- 1égzési nehézség (kiilondsen nyugalomban);

- csokkent vérnyomas, altaladban és/vagy nyugalmi allapotban;

- mellkasi fajdalom (angina) kialakulasa vagy sulyosbodésa;

- az arc, a kéz, a boka vagy a has duzzanata.

A fenti hatdsok barmelyikének észlelése esetén, vagy olyan mellékhatasok észlelése estenén,
amelyek nem szerepelnek a betegtajékoztatoban, azonnal abba kell hagyni a kezelést és
orvoshoz kell fordulni.

Vérnyomascsokkentd gyogyszerekkel vald egyidejii szedéskor a Revicapil oldatot csak orvosi
ellendrzés mellett szabad alkalmazni.

Mivel a Revicapil oldat alkoholt és propilénglikolt tartalmaz, égé érzést és/vagy irritaciot
okozhat, ha véletleniil érintkezésbe keriil érzékeny feliiletekkel (szem, nyalkahartya, sériilt bor).
Ezekben az esetekben az érintett teriiletet alaposan le kell mosni bdséges mennyiségii folyod
csapvizzel. Ha az ég6 érzés és/vagy irritacid tovabbra is fennall, orvoshoz kell fordulni.

A Revicapil oldat 18 évnél fiatalabb, illetve 65 évnél idésebb betegeknek nem ajanlott, mivel a
biztonsagossagat ezekben a korcsoportokban nem igazoltak.

Ez az oldat ml-enként 350 mg propilénglikolt tartalmaz. A propilénglikol bérirritaciot okozhat.
Nem alkalmazhat6 a gyogyszer 4 hetesnél fiatalabb csecsemdknél, nyilt sebfeliileten vagy nagy
feliiletli sériilt vagy karosodott (példaul égett) borfeliileten az orvossal vagy gyogyszerésszel
val6 konzultacio nélkiil.

Egyéb gyogyszerek és a Revicapil oldat

Feltétleniil tajékoztatni sziikséges a kezeldorvost vagy gyogyszerészt a jelenleg vagy
nemrégiben szedett egyéb gyogyszerekrol, valamint szedni tervezett egyéb gydgyszerekrol.

Tajékoztatni kell az orvost, amennyiben az alabbi bérkészitmények valamelyike alkalmazasra
kertilt a Revicapil oldat hasznalata el6tt:

- tretinoint vagy mas retinoidokat tartalmazo gyogyszerek;

- bérre hato kortikoszteroidokat tartalmaz6 gyodgyszerek — kendcsok, krémek vagy mas zsiros
készitmények (példaul vazelin).

Egyidejii vérnyomascsokkentd gyogyszer szedése esetén (példaul guanetidint), a Revicapil
oldat alkalmazéisanak megkezdése el6tt mindenképp sziikésges a kezeldorvossal vald
konzultécio.

A minoxidillal kezelt teriiletet tilos intenziv napfénynek kitenni, mivel borreakciok (példaul
borvordsodés, azaz eritéma) vagy napégés léphetnek fel, ami a minoxidil bérén keresztiili
felszivodasanak fokozodasdhoz vezethet.
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Terhesseg, szoptatds és termékenység

Fontos, hogy mielétt a beteg elkezdené alkalmazni a Revicapil oldatot, tajékoztatnia kell a ke-
zelborvosat, amennyiben terhes vagy szoptat, illetve ha fennall a terhesség lehetsége vagy
gyermeket szeretne.

Mivel terhesség ¢és szoptatds idején nem végeztek megfeleld és ellendrzott vizsgalatot a
Revicapil oldattal, ezért ez a gydgyszer nem javasolt ezekben az idészakokban.

Az éllatkisérletek soran nyert eredmények nem elegendéek annak megitélésére, hogy a
Revicapil oldat alkalmazasa hatassal van-e a termékenységre, vagy van-e magzatkarosito
hatésa.

A minoxidil terhes noknél torténd alkalmazasa tekintetében nem, vagy korlatozott mennyiségii
informacié all rendelkezésre. A Revicapil oldat alkalmazasa elévigyazatossagbol keriilend6 a
terhesség alatt.

A minoxidilnek és metabolitjainak human anyatejbe torténd kivalasztodasaval kapcsolatban
nem all rendelkezésre elegendd mennyiségii informacid. Az anyatejjel taplalt csecsemdre nézve
a kockazatot nem lehet kizarni.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Revicapil oldat alkalmazasa soran szédiilés vagy alacsony vérnyomas jelentkezhet. llyen
tiinetek esetén tilos vezetni vagy gépeket kezelni.

Hogyan kell alkalmazni a Revicapil oldatot?

A gyogyszert mindig a a betegtdjékoztatoban leirtaknak vagy a kezeldorvos, gyogyszerész altal
elmondottaknak megfeleléen kell szedni. Amennyiben a beteg nem biztos az adagolast illet6en,
meg kell kérdeznie a kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Adagolds

A Revicapil oldat kizardlag a fejboron torténd helyi alkalmazasra (kiils6 hasznalatra) szolgal.

A hajnak és a fejbOrnek teljesen szaraznak kell lennie, miel6tt a Revicapil oldatot helyileg al-
kalmaznak.

Csak a fejborre hasznalhato.
Az ajanlott adag 1 ml Revicapil oldat, naponta kétszer, 12 6ranként (példaul reggel €s este). Az
oldatot fel kell vinni a fejbor érintett teriiletének kozepére. Ezt kovetden ujjheggyel el kell

oszlatni az oldatot, igy biztositva a gyogyszer egyenletes eloszlasat.

Nem hasznalhatdo 1 ml-nél tobb oldat, fiiggetleniil az érintett teriilet méretétdl, és nem
hasznalhat6 tobb napi 2 ml oldatnal.
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Az alkalmazas modja
Az érintett teriilet és a mellékelt alkalmazasi eszkoz szerint.

A. Permetpumpa
1. A tartaly kiils6 kupakjat el kell tavolitani.

A

2. A kezelend6 borfeliiletre 1 ml oldatot a szérépumpa 6-szor torténd
megnyomasaval kell felvinni (1. abra).

1. ébra
Célzottabb alkalmazashoz (a fejbor kis teriiletei vagy a haj alatti teriilet), a csomagolashoz mel-
Liliﬁlt applikatort vagy beosztassal ellatott (osztott) fecskenddt (1 ml-es jeldléssel) is hasznélni
B. Applikator
1. A tartaly kiils6 kupakjat el kell tavolitani.
2. Felfelé huzva kell eltavolitani a permetpumpa

felso részét (nyilassal rendelkez6 darab), (2. abra),
és be kell helyezni az applikatort (3. és 4. abra).

2 4bra 4. 3bra 3. A kezelendd borfelilletre 1 ml oldatot kell
felvinni az applikator hatszori megnyomasaval (5.
abra).

3. 4bra 5. abra

C. Osztott fecskendo

Cc

& ﬁ 1. A tartaly kiils6é kupakjat el kell tavolitani.
~ 2. A tartaly permetpumpa-szivattyajat le kell csa-
varni (6. abra).
6. dbra 8. abra 3. A fecskend6t a tartalyba/oldatba kell helyezni.

(7. abra).
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4. Ki kell htizni a dugattyut (fel kell huzni a felsé
gylrit, stabilan tartva az also gylirtit), amig az
1 ml-es jel egy szintbe kertil az als6 gytirtivel (8. és

n 9. abra).

5. Lassan kell felvinni az oldatot a fejbor érintett
teriiletének k6zéppontjaba (10. abra), és ujjheggyel
egyenletesen el kell oszlatni a gyogyszert.

7. abra 9. abra

10. abra
Minden alkalmazas utan alaposan kezet kell mosni.
A permetpumpa, az applikator és a fecskendo tisztitasa

A permetpumpa, vagy az applikator fels6 részét el kell tavolitani, és minden hasznalat utan le
kell o©bliteni alkohollal, hogy megtisztitsa a termékmaradvanyoktol és meggatolja az
eltomddést. A fecskenddt minden hasznalat utan le kell 6bliteni alkohollal, hogy megtisztitsa a
termékmaradvanyoktol.

A felhasznalassal kapcsolatos kiilonleges ovintézkedések

A termék belégzését, valamint a szemmel, nyalkahartyaval és a sériilt, gyulladt, horzsolt bdrrel
valo érintkezést kertilni kell. Ha ez megtorténik, az érintett teriiletet alaposan le kell mosni
bdséges mennyiségli folyd csapvizzel. Ha €g6 érzés és/vagy irritacid tovabbra is fennall, or-
voshoz kell fordulni.

A kezeles idotartama

Az eddig elvégzett vizsgalatok azt mutatjak, hogy 4 vagy annal tobb honapig tartd6 Revicapil
oldat-kezelés sziikséges az észrevehetd hajnovekedéshez. A kezelés megszakitasanak kovet-
keztében 3—4 honapon beliil visszaallhat az eredeti allapotot.

Mit tegyen, aki az eldirtnal tobb Revicapil oldatot alkalmazott?

A Revicapil oldat boron torténd alkalmazasabol szarmazd minoxidil-tiladagolasrol nem
szdmoltak be. Azonban tilzott és nemkivanatos szérzetnovekedés fordulhat eld (arc, nyak, hat,
mellkas, has, 1abak), ha az ajanlottnal nagyobb adagokat alkalmaznak, vagy ha a gyogyszert az
ajanlottndl gyakrabban, illetve ha a fejbortdl eltérd teriileteken alkalmazzak (kiilondsen, ha a
test nagy teriileteire alkalmazzak). Ebben az esetben a kezelést meg kell szakitani, amig a
normdl hajndvekedés helyre nem &ll (tobb honapra lehet sziikség). A minoxidil fokozott
szisztémas felszivodasa (klinikailag sulyosabb helyzet) szintén el6fordulhat, ami megnoveli a
szisztémas mellékhatasok kockazatat.
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A Revicapil oldat véletlen lenyelése sulyos altalanos (szisztémas) hatasokat valthat ki a
minoxidil farmakologiai hatdsdnak megfeleléen (példaul megnovekedett pulzus, 6déma,
csokkent vérnyomas stb.). A gyogyszer tuladagolasdnak vagy mérgezésének gyanija esetén,
tiineti kezelés céljabol azonnal korhazba kell menni.

Mit tegyen, aki elfelejtette alkalmazni a Revicapil oldatot?

Ha a beteg elfelejtette alkalmazni a gydgyszert, akkor azonnal meg kell tennie azt, amint eszébe
jut, kivéve, ha ez kozel all a kovetkezo alkalmazashoz. Ebben az esetben varnia kell a kovetkez6
alkalmazasig, és a szokasos idépontban kell alkalmaznia a szokasos adagot, folytatva a normal
kezelést. Tilos kétszeres adagot alkalmazni az elfelejtett adag potlasara. A kezelés sikere a
gyogyszer rendszeres alkalmazasatol fiigg.

Mit tegyen, aki idd eldtt abbahagyta a Revicapil oldat alkalmazasdt?
A hajnovekedés eldsegitéséhez és fenntartasahoz folyamatos, tartds hasznalat sziikséges.
Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A kovetkez6 tlinetek barmelyikének észlelése esetén azonnal orvoshoz kell fordulni, mivel
stirgds orvosi kezelésre lehet sziikség:

- az arc, az ajkak vagy a torok duzzanata, ami megneheziti a nyelést vagy a légzést. Ez

sulyos allergias reakcio jele lehet (a gyakorisaga nem ismert, a rendelkezésre all6 adatok
alapjan nem becsiilhetd meg).

Helyileg alkalmazva a minoxidil altalaban jol toleralhato.
Gyakori mellékhatasok (10 emberbdl legfeljebb 1-et érinthet)

- helyi borreakciok, altalaban mérsékeltek (ritkan vezetnek a kezelés megszakitasahoz), példaul
a fejbOr viszketése, a szaraz fejbor és a pelyhesedés.

Nem gyakori (100 emberbdl legfeljebb I-et érinthet) vagy ritka mellékhatasok (1000 ember-
bdl legfeljebb 1-et érinthet)

- fejfajas, szédiilés, gyengeség, izérzékelés zavarai, 4julas (hirtelen és teljes tudasvesztés), ,,iires
fej” érzés és szédiilés;

- szorongas, depresszid és faradtsag;

- torések, hatfajas, retrosternalis (szegycsont mogotti) fajdalom és ingyulladas;

- prosztatagyulladas, epididymitis (mellékhere-gyulladas) és impotencia;

- hugynti fertézések, vesekd és hugycsdgyulladas;

- felso 1éguti fertézések, nehéz 1égzés (kiillondsen nyugalomban) és sinusitis (arc-, és orr-mel-
1ékiireggyulladas);

- hasmenés, hanyinger, hanyas és hirtelen, megmagyardzhatatlan sulygyarapodas;

- nyirokcsomoé-duzzanat, a vérben levo trombocitak szamanak csokkenése;

- mellnagyobbodas;
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- fillfertozések;

- latasélesség-csokkenés €s kotOhartya-gyulladas.
Ismeretlen gyakorisagu mellékhatasok

- helyi irritdci6é vagy €go érzés, ideértve az irritativ borgyulladast, azaz dermatitiszt (a helyi
irritacio és az allergias kontakt dermatitisz részben a készitményben talalhato alkohol vagy pro-
pilénglikol, vagy parokak vagy mas tipusu hajpotlasok haszndlatanak kdvetkezménye lehet);

- egyéb nem specifikus allergias ¢és érzékenységi reakciok (csalankiiités, allergias
orrnyalkahartya gyulladas, azaz rinitisz, arcddéma, ekcéma, zsiros bor, holyagos (papuléris)
kitités, szOrtliszOgyulladas, azaz follikulitisz, helyi borvordsség, azaz eritéma vagy borpir, fok-
ozott hajhullas és rendellenes szérndvekedés).

- az arc, a kéz, a boka vagy a has duzzanata, angina (mellkasi fajdalom) kialakul4sa vagy st-
lyosbodésa, megndvekedett pulzusszam és/vagy szivdobogas, csokkent vérnyomas altalaban
¢és/vagy nyugalomban, valamint az EKG valtozasai.

Helyi, ép fejboron torténd alkalmazés esetén a minoxidil vérnyomdascsokkentoként szajon at
torténd adagolasaval altaldban 0sszefiiggd altalanos, szisztémas hatasok nem figyelhetdek meg
gyakran. Ezek a hatdsok azonban bizonyos helyzetekben eléfordulhatnak (az ajanlottnal
nagyobb adagok, az ajanlottnal nagyobb adagolési gyakorisdg vagy a test nagy teriiletein tor-
ténd alkalmazasa esetén). Ezen hatasok barmelyikének jelentkezése esetén azonnal abba kell
hagyni a kezelést és beszélni kell az orvossal.

Hogyan kell a Revicapil oldatot tarolni?

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

A tartalyt szorosan zarva kell tartani.

Az elso felbontas utan felhasznalhat6: 12 honapig.

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Hitdszekrényben nem tarolhato!
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TUDOMANYOS OSSZEFOGLALO

Ez a modul a Revicapil 50 mg/ml kiilséleges oldat forgalomba hozatali engedélyezési eljarasa so-
ran végzett tudomanyos értékelését tartalmazza. Az eljaras 2021. februar 16. napjan fejezodott
be. Az eljaras lezarasa utani lényeges valtoztatasokat lasd a “Modositasok” modulban.
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l. BEVEZETES

A kérelmez0 az emberi felhasznaldsra keriilo gyogyszerek forgalomba hozatalarol és gyarta-
sanak engedélyezésérdl sz616 450/2017. (X1I. 27.) Korm. rendelet 5. § (10) bekezdése, valamint
az emberi alkalmazasra keriilo gyogyszerek forgalomba hozatalarol sz616 52/2005 (XI. 18.)
EUM rendelet 1. sz. melléklete 2. rész 1. pontjdban foglaltaknak megfelelé jol megalapozott
gyogyaszati felhasznaldssal rendelkezd gyogyszerként vald forgalomba hozatali engedély iranti
kérelmet nyujtott be.

A készitmény hatéanyaga: minoxidil

A szintén minoxidil tartalm(, megegyezd indikacidju Regaine 20mg/ml kiilsdleges oldatnak
(Johnson & Johnson Kft.) 1993. 6ta van forgalomba hozatali engedélye Magyarorszagon, igy a
hatdéanyag legaldbb 10 éves gydgyaszati felhasznéldsa bizonyitottnak tekinthetd.

A forgalomba hozatali engedély a 450/2017. (XII. 27.) Korm. rendelet 5. § (10) bekezdése
alapjan (nemzeti eljaras, jol megalapozott gydgyaszati felhasznaladson alapul6 beadvany) kertilt
kiadasra. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a Medico Uno Pharmaceuticals SE.

A Revicapil oldat olyan gyogyszer, amely kiiraszeriien alkalmazva serkenti a hajnévekedést. A
Revicapil oldat a borbetegségek kezelésére szolgald gyogyszerek csoportjan beliil a hajhullas
egy meghatarozott form4ja, a férfi nemihormon hatasaival 6sszefiiggésben kialakuld 6rokletes
kopaszsag (androgén alopécia) kezelésére javallott. A Revicapil oldat kiils6 hasznalatra késziilt,
¢s csak a fejbdrre alkalmazhat6.

A javallatok és az adagolas részletes leirasa az alkalmazasi el6irasban talalhato.

12



Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés- Revicapil
egészségiigyi Intézet 50 mg/ml kiils6leges oldat
Budapest Nyilvéanos értékel6 jelentés

1. MINOSEGI SZEMPONTOK

1.1 Bevezetés

A Revicapil 50 mg/ml kiilsdleges oldat gyogyszerkészitmény minoxidilt tartalmaz hatéanyag-
ként.

A kérelmez6 az emberi felhasznalasra keriilé gyogyszerek forgalomba hozatalardl és gyarta-
sanak engedélyezésérol szold 450/2017. (XI1I. 27.) Korm. rendelet (10) cikke alapjan nyujtott
be nemzeti engedélyezési eljarashoz kérelmet.

A Kérelem alapja a ,,J0l megalapozott (széles korll) gydgyaszati alkalmazas”, melynek alata-
masztasara megfelelé dokumentaciot nyujtottak be.

1.2 Hatoanyagok - minoxidil

A minoxidil hatdbanyag minéségére és gyartasara vonatkozé adatokat a kérelmezé Eurodpai
Gyogyszerkonyvi Megfeleldségi Tanusitvany (CEP) forméjaban nyujtotta be, tovabbi adatok-
kal kiegészitve.

Nemzetkozi szabadnév (INN): minoxidil
Kémiai név: 6-(Piperidin-1-il)pirimidin-2,4-diamin 3-oxid

Szerkezet:

A minoxidil fehér vagy csaknem fehér kristalyos por. Kissé oldodik vizben, oldodik metanol-
ban és propilénglikolban. A molekula kiralitas-centrumot nem tartalmaz.

A hatdanyag szerkezetének bizonyitasara €s gyartasara vonatkozé adatokat az Europai Gyogy-
szermindségi Igazgatosag (EDQM) Eurdpai Gyodgyszerkonyvi Megfeleldségi Tanusitvany
megszerzésére iranyulo eljaras soran értékelte.

Az analitikai vizsgalatokat az Europai Gyogyszerkonyv vonatkozo cikkelyei alapjan, valamint
a hatéanyaggyart6 altal kifejlesztett, validalt médszerekkel végzik.

A mindségi kovetelményekben rogzitett hatarértékeket megfelelden indokoltak, gyartasi tételek
adataival alatamasztottadk. Ez utobbiak egyben igazoljak az analitikai modszerek jo teljesitoké-
pességét €s a gyartas egyenletességét is. A hatdoanyag mindsitésekor alkalmazott referencia
anyagokat megfelelden jellemezte mind a hatéanyaggyartd, mind a készitménygyarto.

A hatéanyag megfelel az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMA) genotoxikus szennyezokrol ki-
adott iranymutatasanak.
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A Tanusitvanyon megjeldlt jra-vizsgalati id6t a megadott csomagoldanyagban az EDQM altal
értekelt stabilitasi adatok megfelelden aldtdmasztottak.

A hatéanyaggyartas helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak valéo (GMP) megfeleldségét a ké-
relmez6 megfelel6en igazolta.

11.3 Gyogyszerkészitmény

A készitmény szintelen vagy kissé sargés, szuszpendalt részecskéktél mentes, 50 mg/ml mi-
noxidil hatéanyagot tartalmazé propilénglikolos-etanolos oldat.

Az oldat 100 ml-¢ét atlatszo, piros polietilén-tereftalat (PET) tartalyba toltik, amelyet piros per-
metpumpaval zarnak le. A pumpa kiilonb6z6 anyagokbol késziilt pumpatestbol, fuvokabol és
kiilsé kupakbol all. A dobozban mellékelnek hozz4 egy polipropilén applikatort és egy polieti-
1én adagolofecskenddt is. Az applikatort a kiilsé kupak és a pumpa felsd részének eltavolitasa-
val lehet a tartalyhoz csatlakoztatni.

A gyogyszerészeti fejlesztés célja 50 mg/ml minoxidilt tartalmaz6, bérdn alkalmazandé oldat
eldallitasa volt, mely segédanyagaiban, mindségi paramétereiben hasonlit a forgalomban levd
készitményekhez, nem irritalja a fejbort, konnyen adagolhato, és egyszert, robusztus technolo-
giaval eldallithat6, melyet megfeleléen dokumentaltak. A készitmény végsd mindségi és meny-
nyiségi Osszetételének kivalasztasat a vizsgalt Osszetételek gyogyszerészeti vizsgalatainak
eredményei alatdmasztjak.

A fejlesztés eredményeképp a készitmény a kdvetkezd segédanyagokat tartalmazza: propi-
lénglikol, 96%-0s etanol.

A segédanyagok min6sége megfelel az Europai Gyogyszerkonyv vonatkozé egyedi és altalanos
cikkelyeinek. A készitmény mentessége a fert6z6 szivacsos agyvelbetegség (TSE) korokozo-
jatol - 6sszhangban az Eurdpai Gyodgyszerkonyv vonatkozé altalanos cikkelyével - garantalt.

A gyartéas folyamatabréja és a szoveges leirds a gyartaskozi vizsgalatokkal megfelelden részle-
tes. A gyartasi tételek mérete rogzitett. A gyartohely helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak
valo megfeleldsége bizonyitott.

A készitmény mindségi kovetelményei megfelelnek az Eurdpai Gyodgyszerkonyv relevans
gyogyszerforma cikkelyének és a Nemzetk6zi Harmonizéacios Konferencia (ICH) Q6A irany-
mutatasanak. A készitmény analitikai modszereinek leirasa kell6en részletes, a nem gyogyszer-
konyvi modszerek validalasa az ICH iranymutatdsoknak megfeleld. A benyujtott gyartasi téte-
lek analitikai eredményei megfelelnek a specifikacionak.

A készitmény mindsités€hez alkalmazott referenciaanyagokat megfelelden jellemezték, anali-
tikai bizonylatait benyujtottak.

A csomagoldanyag mindsége megfelel az elsddleges csomagoldanyagokra vonatkozo Eurdpai
Gyogyszerkonyvi cikkelynek.

A készitmény stabilitasi vizsgalatait a relevans iranyelveknek megfelelden végezték. A stabili-
tasi adatok alatdmasztjak a harom éves lejarati 1d6t. A készitmény legfeljebb 25°C-on, jol zart
edényben tarolando, hiitdszekrényben nem tarolhatd. Felbontas utan 12 honapig tarolhato.

A készitmény alkalmazasi eldirdsa, betegtdjékoztatoja és cimkéje gydgyszerészeti szempontbol
elfogadhato.
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11.4 A kémiai, gyogyszerészeti és biologiai szempontok megbeszélése

A Revicapil 50 mg/ml kiilséleges oldat mindsége megfelel az érvényes hatosagi kovetelmé-
nyeknek, a kért lejarati id0 végéig bizonyitott a hatdanyag és a készitmény megfeleld mindsége.
A gyartas és a mindségi eloirasok kellden alatdmasztjak a készitmény biztonsagossagat és ha-
tékonysagat.
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I11. NEM-KLINIKAI SZEMPONTOK

1.1 Bevezetés

A minoxidil farmakolédgiai, farmakokinetikai és toxikoldgiai tulajdonsagai jol ismertek. Ennek
megfelelden a készitmény kockazat haszon aranyanak eldontéséhez tovabbi farmakoldgiai, far-
makokinetikai és toxikologiai vizsgalatok elvégzése a hatdanyag vonatkozasdban nem volt
szlikséges. A beadvany a szakirodalmon alapuld értékelésben 6sszegezi a jelenlegi ismereteket
a hatéanyag farmakologiai, farmakokinetikai és toxikoldgiai tulajdonsagairol. Ilyen, szakiro-
dalmon alapul6 6sszefoglalas a jelen beadvanytipus esetében megfelel a vonatkozé eurdpai és
magyar hatdsagi kovetelményeknek.

I11.2  Farmakologia

A minoxidil hajnévekedésre gyakorolt hatdsaban feltehetdleg a fejbdrnek a helyi vazodilatacio
kovetkeztében kialakuld fokozott véraramlasa a legfontosabb mechanizmus, bar ez a tény nem
igazolodott teljes mértékben. Az allati sejttenyészetekben végzett vizsgalatok azt mutatjk,
hogy a minoxidil kdzvetleniil indukalja az epithelidlis sejtek szaporodasat a szortiiszOk alapja
kozelében, valamint noveli a cisztein €s a glicin beépiilését a szortiiszOkbe. A ciszteinmara-
dékok Osszekapcsolddnak é€s cisztinné alakulnak, amely megerdsiti a hajszalat.

1.3 Farmakokinetika

Percutan abszorpcidja 17% és 50% kozott volt megfigyelhetd, szamottevd szisztémas hatas
azonban nem volt megfigyelhetd. First pass metabolizmus utan tobb metabolitjat detektaltak
patkanyokban.

1.4  Toxikologia
In vitro és in vivo vizsgalatok nem mutattak ki mutagén hatast.

Patkédnyokon és egereken végzett karcinogenitasi vizsgalatokban a minoxidil dermalis alkal-
mazasa him egereknél hepatocellularis adenoma, ndéstény egereknél emlémirigy adenocarci-
noma ¢és hypophysis adenoma, valamint patkdnyoknal pheochromocytoma ¢és glans penis ade-
noma megnodvekedett eldfordulasat eredményezte. Az egereken €s patkdnyokon végzett vizsga-
latokban a m4jdaganatok és a pheochromocytoma megndvekedett eléfordulasa viszonylag al-
talanos megfigyelés. Az emlOmirigy, a hypophysis és a fityma daganatok megndvekedett
elé6fordulasardl feltételezik, hogy a hormonalis valtozasokkal, nevezetesen a hyperprolaktinae-
miaval kapcsolatosak.

Teratogén hatds nem volt megfigyelhetd nyulakon és patkanyokon (oralisan, tobbszords
human-ekvivalens dozis esetén). A minoxidil dézisfiiggd csdkkenést okozott a fogamzasi
aranyban patkanyoknal, valamint a magzatok reszorpcidjanak megndvekedett gyakorisagat
eredményezte nyulaknal.
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I11.5  Kornyezetterhelési kockazatbecslés

Az EMA/CHMP/SWP/4447/00 corr. 1* Az emberi felhasznaldsra szant gyogyszerek kdrnye-
zeti kockézatértékelésére vonatkoz6 iranymutatas alapjan a Kérelmezo teljes ERA értékelést
nyujtott be, melynek eredménye alapjan nem varhatd, hogy a minoxidil 50mg/ml kiils6leges
oldat alkalmazésa a koérnyezetre kockazatot jelentene.

I11.6 A nem-klinikai szempontok osszefoglalasa, megvitatasa
Jol megalapozott gydgyaszati felhasznélas esetében nem sziikséges 1j, sajat allatkisérletes
vizsgalatok elvégzése. A benyujtott irodalmi 6sszefoglalok a minoxidil farmakoldgiai, farma-

kokinetikai és toxikoldgiai sajatsagairdl megfeleléek. Nem-klinikai szempontbol a beadvany
nem kifogasolhato.
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IV.  KLINIKAI SZEMPONTOK

IV.1  Bevezetés

A lokalis minoxidil és/vagy metabolitja (minoxidil-szulfat) feltételezhetéen a szortiiszokre hat,
valoszinlileg kozvetleniil stimuldlva az epithelialis novekedést és a hajnovekedést.

A készitmény hatdsossaga és biztonsagossaga szakirodalmi alatamasztason alapul.

IV.2  Farmakokinetika

Felszivodas

A sértetlen fejbdron torténd helyi alkalmazas utan a minoxidil felszivodasa a béron minimalis.

Eloszlas

Helyi alkalmazas utdn a minoxidil eloszlasat még nem sikertilt tisztdzni. Egyes adatok arra
engednek kovetkeztetni, hogy az ép stratum corneum akadalyt képez, amely 1ényegesen gatolja

crcr

Biotranszformacio

A helyi alkalmazast kdveten felszivodott minoxidil 60%-a minoxidil-glikuronidda metabo-
lizalodik, elsédlegesen a majban.

Eliminacio

A helyileg alkalmazott minoxidil metabolikus Utja és eliminacios tulajdonsagai nem pontosan
meghatarozottak. A radioaktiv modon jelolt minoxidillel végzett tanulmany kimutatta, hogy a
szisztémasan felszivodott minoxidil nagyrészt a vizelettel tiriil ki. A székletben nem észleltek
radioaktivitést.

IV.3  Farmakodinimia

Helyileg alkalmazva a minoxidil serkenti a haj ndvekedését.

Még nem tisztazott, hogy a lokalis minoxidil és/vagy metabolitja (minoxidil-szulfat) milyen
mechanizmuson keresztiil stimuldlja a haj novekedését. Feltételezhetden a minoxidil a
szOrtliszOkre hat, valoszinlileg kozvetleniil stimulalva az epithelialis novekedést.

Noha a minoxidil hajnovekedésre gyakorolt hatdsdban feltehetdleg a fejbérnek a helyi vazo-
dilatacio kovetkeztében kialakul6 fokozott véraramlasa a legfontosabb mechanizmus, ez a tény

nem igazolodott teljes mértékben.

IV.4  Klinikai hatdsossag
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Kérelmez6 a szakirodalmi publikaciok benyujtasaval igazolta a készitmény hatékonysagat a
kérelmezett indikacidban.

Ferfiak vizsgalata

48-hetes, duplavak, randomizalt vizsgalatban értékelték a 2%-0s minoxidil-oldat (a készimény
a Regaine volt) placebohoz viszonyitott hatékonysagat a korai kopaszsag esetében. 225 beteget
vontak be. A 2%-o0s minoxidil oldat szignifikansan eredményesebbnek bizonyult a placebéhoz
képest a 24. hetes kezelést kdvetden a kihullott hajszalak szamat tekintve és a hajndvekedés
tekintetében. A kivald eredményt kdveten a 24. hét utan mar a placebo-karban is a minoxidil-
oldattal folytattak a kezelést.

Egy masik 24 hénapos vizsgalatba 153, latvanyosan kopaszodo férfit vontak be. A harom karu
viszgalatban placebot, 2%-os és 3%-0s minoxidil-oldatot alkalmaztak (ebben az esetben is a
készimény a Regaine volt). Két honap elteltével a placebo-karban is a 3%-os minoxidilre val-
tottak. Az eredmények értékelésekor azt a kdvetkeztetést vontak le, hogy a minoxidil-kezelés
nemcsak a tovabbi kopaszodast akadalyozta meg, hanem a hajndvekedésre is szignifikdnsan
jobb hatassal volt, mint a placeb6. A 2%-os €s a 3%-0s oldat k6zott nem volt jelentds kiilonbség.
Egy 48 hetes, duplavak, placebo-kontrollalt, randomizalt, multicentrikus vizsgalatba azzal a
céllal vontak be férfiakat, hogy az 5%-os és a 2%-0s minoxidil-oldat hatékonysagat hasonlitsak
Ossze egymassal €s a placeboval. 393 androgén alopecias férfit vizsgaltak. A 48 hét elteltével
azt talaltak, hogy az 5%-0s minoxidil-oldat szignifikansan jobban hatott a nonvellus hajszalak
szamanak novekedésére, a fejtetd “befedettségére”, és azt talaltak, hogy az 5%-0s minoxidil-
oldat esetében a hatds hamarabb megmutatkozott, mint a 2%-os oldat esetében.

Az 5%-o0s oldat alkalmazasa esetén a lokalis irritdcid, borpir eléforduldsa magasabb volt,
egyebként jol toleraltak a vizsgalatban résztvevok.

A vizsgélatban alkalmazott adagolas megfelel a kérelmezett adagolasnak.

Nok vizsgalata

No6k esetében négy vizsgalati kozleményt értékelt a forgalomba hozatali engedély jogosultja,
melyeket az 5%-0s minoxidil oldattal végeztek.

Hasonl6 eredményt kaptak, az 5%-0s minoxidil oldat szignifikansan jobb eredményt hozott a
placebondl és a 2%-os oldatnal hajndvekedés, a hajszalak szamanak novekedése és a fejtetd
“befedettsége” esetén.

A napi egyszeri alkalmazasu 5%-0s minoxidil oldat és napi kétszeri alkalmazast 2%-0S minox-
idil oldat non-inferioritasarol ellentmondasosak az adatok.

IV.5 Klinikai biztonsagossag

A minoxidil j6l toleralhatd, nem toxikus hatoanyag, leginkdbb lokalis irritdcioval kell szdmolni.
A készitmény propilénglikolt, etanolt tartalmaz az 5% minoxidil-tartalom mellett. Vizet nem
tartalmaz a készitmény.

Az alkohol gyorsan elparolog a bérrdl, a hatdéanyag szisztémas felszivodasara feltehetéleg nincs
hatassal. A készitmény propilén-glikol tartalma a piacon talalhaté minoxidil készitmények pro-
pilén-glikol tartalma koz¢ esik.
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5%-s minoxidil oldat esetén a fent emlitett vizsgalatokban figyelték a készitmény biz-
tonsagossagat, szisztémas hatast nem detektaltak, helyi bdrirritdcié az alacsonyabb koncen-

crer

A kiséroiratokban a mellékhatdsok feltiintetését a klinikai vizsgalatok és esetbejelentések
alapjan végezték.

IV.6  Farmakovigilancia

IV.6.1 A Farmakovigilancia rendszer osszefoglaldisa
A kérelmez6 altal benyujtott Farmakovigilancia rendszer 0sszefoglalo a hatalyos szabalyozas-
ban (az Eurdpai Bizottsag 520/2012-es végrehajtasi rendelete altal) eldirt kovetelményeknek

megfelel.

1IV.6.2 Kockazatkezelési terv

Verzidészam: 0.3
Alairas datuma: 2020.12.14

1vV.6.2.1 A gyogyszerbiztonsagi aggdlyok dsszefoglalo tablazata

A gyogyszerbiztonsagi aggalyok osszefoglalasa
Fontos azonositott kockazatok Nincsenek
Fontos lehetséges kockazatok Nincsenek
Hianyz6 informacio Nincsenek

1V.6.2.2 Farmakovigilancia terv

Rutin farmakovigilancia tevékenység (mellékhatas-bejelentések gytijtése és rendszeres szignal-
detekci0) elegendd a készitmény alkalmazasaval dsszefliggésbe hozhato gyogyszerbiztonsagi
aggalyok tovabbi jellemzésére, illetve az ezen aggalyokkal kapcsolatos farmakovigilancia ada-
tok gytijtésére.

1V.6.2.3 Kockazatesokkentd intézkedések

Rutin kockézatcsokkentd intézkedések (pl. a készitmény alkalmazési eldirasaban, illetve be-
tegtajékoztatojaban talalhato utasitdsok és informéciok) elegenddek a készitménnyel kapcsola-
tos gyogyszerbiztonsagi aggalyok eléforduldsanak és sulyossaganak minimalizalasahoz. A
kockézatcsokkentés érdekében meghatarozott pontos informaciok és instrukciok a készitmény
kisérdirataiban talalhatok.

IV.6.3 Idiszakos gyogyszerbiztonsdgi jelentések

A forgalomba hozatali engedé€ly jogosultja az idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentéseket az

crer

EMMI rendelet 9. § (3) bekezdése értelmében az Ugyndkség 4ltal az eurdpai internetes
gyogyszerportalon kozzé tett unios referencia-idopontok listaja (EURD lista) szerinti
kovetelményeknek megfelelden koteles benytjtani.
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IV.7  AKklinikai szempontok dsszefoglalasa, megvitatasa

A beadvany a hatdéanyag jol megalapozott gydgyaszati felhasznalasan alapszik. A hatéoanyag
farmakologiai, kinetikai, hatékonysagi és biztonsagossagi tulajdonsagai jol ismertek, igy ujabb
klinikai vizsgalatok elvégzése nem sziikséges. A Revicapil 50mg/ml kiils6leges olda forga-
lomba hozatali engedély kérelme klinikai szempontbol nem kifogasolhato.
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V. VEGSO KOVETKEZTETES, A TERAPIAS ELONY/HATRANY
ERTEKELESE ES JAVASLAT

V.1 Osszefoglalas

A dokumentacié megfelel az emberi alkalmazésra keriilé gydgyszerek forgalomba hozatalarol
sz0l6 52/2005 (XI. 18.) EiiM rendelet 1. sz. melléklete 2. rész 1. pontjaban foglalt kovetelmé-
nyeknek.

A benyujtott dokumentacié formailag megfeleld és tudoméanyosan aldtdmasztott. A készitmény
mindsége megfeleld. Nem-klinikai vagy klinikai kétségek nem meriiltek fel. A hatéanyagokra
vonatkozo6 nagy mennyiségii klinikai tapasztalat bizonyitja a vegyiilet terapias értékét. A Revi-
capil 50 mg/ml kiils6leges oldat hatdéanyaga legaldbb 10 éves gydgyaszati felhasznalasa bizo-
nyitottnak tekintheto.

A Revicapil oldat olyan gyogyszer, amely kuraszeriien alkalmazva serkenti a hajnovekedést.
Hatdanyaga a minoxidil, kiilséleges oldat forméjaban kaphato, 5% (50 mg/ml) hataserdsségben.
A Revicapil oldat a bérbetegségek kezelésére szolgald gyogyszerek csoportjan beliil a hajhullas
egy meghatarozott forma4ja, a férfi nemihormon hatasaival 6sszefliggésben kialakuld 6rokletes
kopaszsag (androgén alopécia) kezelésére javallott. A Revicapil oldat kiils6 hasznalatra késziilt,
¢s csak a fejbdrre alkalmazhat6.

A terapids eldny/hatrany értékelése ennél fogva pozitiv.

V.2 Osztalyozas

Orvosi rendelvény nélkiil is kiadhaté gyogyszer (VN).

V.3 Betegtajékoztato és konzultacio betegek célcsoportjaival

A betegtdjékoztato €s a cimke szovege egyeztetésre keriilt a betegek célcsoportjanak képvise-

16ivel az emberi alkalmazdsra keriilo gyogyszerek cimkéjérdl és betegtajékoztatojarol szold
30/2005. (VIIL. 2.) EiiM rendelet 3. § (4) bekezdése eldirdsai szerint
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VI. MODOSITASOK: AZ EREDETI ELJARAS LEZARASA UTAN TETT LEPESEK, AMELYEK ERINTIK
A NYILVANOS ERTEKELO JELENTES SZOVEGET

Ez a modul az eredeti eljaras befejezése utan tett 1épésekre vonatkozé informaciékat tartalmazza.

Az eljaras Engedélvezve Ertékeld
befejezésének va g elut)z]\sitva jelentés
kelte gy csatolva:

Az eljaras

Targy Iktatészam A termékinformaciot érinti: megkezdésének kelte




