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DISPOSICION N [ ) 8 6

. - 2 13
BUENOS AIRES, 10 Wk m

Visto el Expediente N°© 1-0047-0000-004545-12-5 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones PANALAB S.A. ARGENTINA
solicita se autorice la inscripcidon en el Registro de Especialidades Medicinales (en
adelante REM) de esta Administracién Nacional, de una nueva especialidad
medicinal, la que sera elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma no existe un producto similar comercializado en la
Republica Argentina, ni se encuentra autorizado para SU consumo publico en
alguno de los paises que integran el Anexo I del Decreto 150/92 (T.O. Decreto
177/93).

Que las actividades de elaboracidn y comercializacién de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 vy los
Decretos Nros. 9763/64, 1890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas

complementarias.
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Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 5° del Decreto
150/92 (T.O. Decreto 177/93).

Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado reudne los
requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para el control de calidad del
producto cuya inscripcion en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacién técnica producida por la Direccién de
Evaluacion de Medicamentos (DEM) en la que informa que por I_a actuaciones de
referencia se solicita la aprobacion de una especialidad medicinal constituida por
una nueva asociacién terapéutica: Adapalene + Clindamicina.

Que el nuevo producto se presenta en la forma farmacéutica GEL,
siendo los principios activos Adapalene al 0.1% y Clindamicina al 1%.

Que el Adapalene es un compuesto del tipo retinoides quimicamente
estable; actla como modulador de la diferenciacién celular y del proceso
inflamatorio presente en el acné.

Que continta explicando la DEM que el producto cuya autorizacion
se solicita, presenta buenos indices de absorcion a nivel folicular, normalizando

la diferenciacién de células epiteliales lo cual resulta en la menor formacion de

comedones.
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Que la Clindamicina es un antibiético de demostrada accién
inhibitoria del propionibacterium acnes.

Que agrega la mencionada Direccion que ambos brincipios activos
son utilizados por separado en el mercado farmacéutico nacional e internacional
desde hace varias décadas por lo cual su eficacia y seguridad se encuentra
avalada.

Que el uso conjunto de Adapalene y Clindamicina se propone para el
tratamiento del acné cuya fisiopatologia se caracteriza por hiperplasia sebacea,
alteracion de la diferenciacidn celular, inflamacion y desarrollo del
propionibacterium acnés.

Que asimismo indica la DEM, que la combinacién del retinoide tépico
con -un antibidtico optimiza la accion del producto logrando mayor eficacia
terapéutica y buena tolerancia.

Que finalmente, concluye la DEM que desde el punto de vista
médico se encuentran cumplidos los requisitos exigidos por el articulo 5° del
Decreto 150/92 (T.0. Dec. 177/93) para la aprobacién de la forma farmacéutica
gel de la asociacién Adapalene / Clindamicina, siendo su condicién de expendio
VENTA BAJO RECETA.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los
proyectos de la Disposicion Autorizante y del Certificado correspondiente, han

sido convalidados por las dreas técnicas precedentemente citadas.
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Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional ha tomado la intervencion de su competencia.

Que corresponde autorizar la inscripcidn en -el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actla en virtud de las facuitades conferidas por los Decretos

1490/92 y 425/10.

Por ello;
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTQS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:
8 ARTICULO 19- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
’ Medicinales (REM) de la Administracidon Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial PANALENE
CLIN 1 y nombre/s genérico/s ADAPALENE-CLINDAMICINA, la que sera elaborada
en la Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N©
1.2.4, por PANALAB S.A. ARGENTINA, con los Datos Identificatorios
Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente Disposicion y que forma
parte integrante de la misma.

ARTICULO 2° - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de
prospecto/s, figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que forma

parte integrante de la misma.

AN
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ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcién en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicidn y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 49° - En los rétulos y prospectos autorizados deberd ﬁgurar la leyenda:
“ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° ", con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la
norma legal vigente.

ARTICULO 5°- Con caracter previo a la comercializacién del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicién, el titular del mismo debera
notificar a esta Administracién Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién
técnica consistente en la constatacién de la capacidad de produccién y de control
correspondiente. |

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° sera por
cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notiﬂ'que.se al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicién,
conjuntamente con sus Anexos I, II, y III. Girese al Departamento de Registro a
los fines de confeccionar el legajo; cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N°:1-0047-0000-004545-12-5

DISPOSICION No: [y § 8 6 (ﬂ ”"f‘:\"

S 5.
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ANEXO I
DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS
DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT N©: 4 3 8 6

Nombre comercial: PANALENE CLIN 1.

Nombre/s genérico/s: ADAPALENE-CLINDAMICINA.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: CALLE 23 ESQ. 66, VILLA ZAGALA, SAN MARTIN,
PROVINCIA DE BUENQOS AIRES (LABORATORIO OMICRON S.A.).

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presenfe disposicién se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: GEL DERMICO.
Nombre Comercial: PANALENE CLIN 1.

Clasificacion ATC: D10A.

Indicacion/es autorizada/s: TRATAMIENTO COMBINADO TOPICO PARA EL

TRATAMIENTO DEL ACNE VULGARIS.

Concentracién/es: 0.1 g de ADAPALENE, 1 g de CLINDAMICINA (COMO

FOSFATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

-6-
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Genérico/s: ADAPALENE 0.1 g, CLINDAMICINA (COMO FOSFATO) 1 g.
Excipientes: PROPILENGLICOL 8 lg, METILPARABENO 0.01g, TRIETANOLAMINA
0.3g, EDTA 0.05 g, ETANOL 96 30 g, CARBOMERO 940 1 g, POLOXAMERO 188
0.5 ¢., AGUA PURIFICADA C.S.P. 100g.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administraciéon: TOPICA.

Envase/s Primario/s: POMOS DE ALUMINIO  TRILAMINADO
(POLIETILENO/ALUMINIO/POLIETILENO). |

Presentacidon: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 30 Y 60 gramos de gel.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 30 Y 60
gramos de gel.

Periodo de vida util: 24 MESES.

Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C.
EVITAR CONGELAMIENTO.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombre 6 razdn social del establecimiento elaborador: LABORATORIO OMICRON
S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CALLE 23 ESQ. 66 VILLA ZAGALA, SAN
MARTIN, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Domicilio del laboratorio de control de cdlidad propio: FAMATINA 3415/7,

DISPOSICION No: 4 3 8 6

CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.
A}hh‘m e

-7- or. OTTO A. ORSINGHER
SUE*lNTERVENTOR
A.N-M.A.T.
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ANEXO I1
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT No: l', 5 8 6

Ah&jﬁ

pr. OTTO A ORSINCGHER

SUB-INTERVENTOR
ANM.AT.
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Provecto de Rétulo 4 ﬂ \

PANALENE CLIN 1 \’«2% Y

10

ADAPALENE / CLINDAMICINA

- GEL
Industria Argentina Venta Bajo Receta
Cada 100 g de gel conliene:
ADAPALENE Glg
CLINDAMICINA (Como FOSFATO) 1.0¢g
Elano] 96° 300g
Propilenglicol 80g
Poloxamero 188 0.50 g
Carbomero 940 100 g
Mectilparabeno 001g
EDTA disodico 0.05¢g
Trietanolamina 0.30g
Agua desmineralizada c¢.s.p. IQ0g

Contenido:
Envases conteniendo 1€0/15/20/30/60 g de gel.

Posologia:
Ver prospecto adjunto

LOTE:
VENCIMIENTO:

Conservacién:

Almacenar a una temperatura no mayor de 36°C. Evitar el congelamiento.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Espccialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Centificado N°

Panalab S.A. Argentina

Famatina 3415, Ciudad Auténoma dc Bucnos Aircs C143710K. Tel: 4117-7700
Directora Técenica: Maria Gabricla Palma — Farmacéulica

Elaborado en Calle 23 esq. 66, San Martin, Pcia. de Buenos Aires




Provecto de Prospecto 4 3 8 6 R

ADAPALENE / CLINDAMICINA

GEL

Industria Argentina Venta Bajo Receta
Cada | de pel contienc:

ADAPALENE O.lg
CLINDAMICINA (Como FOSFATO) 1.0g
Etanol 96° 300¢g
Propilenglicol 80g
Poloxamero 188 050g
Carbomero 940 1.00¢g
Metilparabeno 001g
EDTA disodico 005¢g
Trietanolamina 030g
Agua desmineralizada c.s.p. 100 g

ACCION TERAPEUTICA:

ADAPALENE: es un relinvide para empleo t6pico cn tratamiento del acné.
Cadigo ATC: D10A

CLINDAMICINA: un agente antiinfeccioso para ¢l tratamiento del acné.
Cddigo: ATC D10A.

INDICACIONES:
PANALENE CLIN 1 es un tratamicnto combinado (6pico para ¢l tratamiento de acné vuigaris.

PROPIEDABES FARMACOLOGICAS:

FARMACODINAMIA;

CLINDAMICINA: probablemente debido a su actividad antibacterial, sc cree que el usa 1dpice de
Clindamicina reduce las concentraciones de los 4cidos grasos sobre la piel e inhibe ¢l desarrollo de
Propionibacierium acnes, un anaerobio encontrado en glandulas sebiceas y follculos.

Esle microorganismo produce proteasas, lipasas y factores quimio-tdcticos causantes de la inflamacion.
ADAPALENE: es un retinoide con propiedades antiinfllamatorias. Presenta una alta afinidad por los lipidos
cutineos; es altamente estable al oxigeno, a ta luz y no es quimicamente reactivo, Como la tretinoina, se un¢ a
receptores nucleares del dcido retinoico, pero al contrario de ¢sta no se une con la profeina transportadora de
dicido rctinoico. Esias propicdades son la base para su accién directa, ripida y menos pleiotrdpica, en
comparacién con Ja tretinofna. Cuando se aplica 1épicamente es comedolitico y también tiene efecto sobre el
proceso anormal de la queratinizacidn y difcrenciacién epidérmica, fendmenos presentes en la patogenia del
acné vulgar. Su mecanismo de accién pucde ser la induccién de la diferenciacién normal de las células
cpiteliales folicularcs, lo que provocaria menos formacién de comedoncs. Ha sido superior a los relinvides de
refcrencia en los ensayos estdndares, tanto in vivo como in vitro. Mecdnicamenle inhibe Jas respuesias
yuimiotacticas y quimiocinéticas de los leucocitos polimorfonucleares y también el metabolismo de
lipooxidacién del dcido draquidénico a mediadores de la inflamacién. Este perfil sugiere que ¢l componente
inflamatorio celular del acné puede ser modificado por el farmaco, debide a su eficacia para reduur los
componentes inflamatorios del acné (pdpulas y pistulas).

FARMACOCINETICA
CLINDAMICINA: presenla una absorcién por picl de aprommadamcntc 1.7%
cada 12 horas, durante 4 dias, sobre una superficie de 300 cm?.

su aplicaci6n tdpica

.
PANALENE CLIN { Q 4

U‘
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después dc ta aplicacitn cutdnea crénica en grandes dreas de acné, con una sensibilidad analitica de 0,15 ng/
En animales se ha identificado que su metabolismo sc produce principalmente en el higado e incluye IJ

‘ NA;
ADAPALENE: su absorcifin a través de la piel humana es baja; en prucbas clinicas no se detecié en sangs m

metilacién, hidroxilacién y conjugacion. El firmaco sin modificar y sus metabolitos sc acumulan esencmlmem‘éo_g_bé

en cl higado, el bazo, los ovarios, las glindulas adrenales y el tejido adiposo. La excrecién se rcaliza
primariamente por via biliar.

POSOLOGIA:
PANALENE CLIN 1 debe ser aplicado 1 vez por dia, por la noche 0 como ¢l médico indique, sobre las dreas
afectadas, luego de lavar la zona, enjuagar y secar.

Durante las primeras semanas de la terapia puede producirse wna exacerbacin aparente del acné. Esto cs
debido a la accidn de la medicacién sobre lesiones preexistentes, y no deberia ser considerado como una causa
para suspender cl tralamiento.

Evitar ¢l contacto con los gjos y las membranas mucosas. En caso de sensibilizacion o irritacidn se aconscja
reducir la frecuencia de las aplicaciones o discontinuar temporariamente el tratamiento.

Sc aconseja discontinuar el uso de cosméticos comedogénicos.

CONTRAINDICACIONES:

PANALENE CLIN 1 esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad at adapalene, la clindamicina
fosfate, lincomicina o a cualquiera de los componenies de la formutacidn.

Evitar el uso ¢n pacicntes con historia de enteritis regional, colitis ulcerativa yfo historia de colitis asociada a
antibiiicos.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES:

Decbe aplicarse sobre la piel limpia, evitando cl contacto con los ojos, nariz, boca y mucosas. No debe ser
aplicado sobre piel lesionada.

Si se observase algin signo o sintoma de imritacidn, deberia discontinuarse el uso del producto, Las
cxposiciones a la radiacién solar deber reducirse al minimo durante el tratamiento con Adapalene; también se
recomienda et uso de protectores solares sobre las drcas a tratar. Las condiciones climéticas extremas tales
como [rio o viento también pueden resultar irritantes para los pacientes bajo tratamicnto con Adapalene.
Embarazo y lactancia:

§i bicn los cstudios realizados en animales no han evidenciado efectos perjudiciales, s¢ recomienda el uso de
<lindamicina evaluando la relacidn riesgo/beneficio para el paciente.

§i bicn la clindamicina no es excreiada con la leche materna, después de la administracidn (dpica, si lo es
después de la administracidn oral o parentcral, por lo tanto ¢l médico deberd evaluar su utilizaci6n.
Intcracciones con otras drogas: s¢ ha demostrado resistencia cruzada entre clindamicina y lincomicina. In Vilro
se delermind antagonismo entre ¢lindamicina y eritromicina.

No existen estudios adecuados y bien controlados para determinar los efcctos teralogénicos de Adapalene en
mujeres durante el embarazo. Por lo tanto, Adapelenc dnicamente sc deberd utilizar durante ta gestacidn cuando
los bencficios potenciales para la madre justifiquen el riesgo potencial para ¢] fcto. S¢ desconoce si Ia
administracién tdpica de Adapalene puede dar lugar a una absorci6n sistémica suficicnie para producir niveles
detectables en la leche materna; sin embargo, se deberd oplar entre suspender Iz lactancia o la administracién
del farmaco, teniendo en cuenta la importanciz de la medicaci6n para la madre.,

No aplicar el producto sobre ¢l pecho durante la laclancia,

Uso pediatrico:

No se ha establecido la scguridad y eficacia del uso de PANANELE CLIN 1 ¢n pacientes menores de 12 afios.
Interacciones con otras drogas:

Debido a quc Adapalcne puede producir irritaci6n local en algunos pacicntes, debe evitarse el uso concomilante
de PANALENE CLIN 1, con otros productos que 1ambién pucdan ser irritantes, tales como preparaciones
conteniendo Azufre, Resorcinol o Acido Salicilico.

REACCIONES ADVERSAS: .
CLINDAMICINA: Las rcacciones locales mis frecucniementc encontradas son: dermatitis por contacto, rash

culdineo y enrojecimicnio.
Mas raramente se reportaton reacciones gastrointestinales: diarrca, nauscas




ADAPALENE: pucden presentarse reacciones locales tales como eritema, exfoliacién, prurito, irritacié
sequedad debido al uso tépica de adapalene. Estos efectos son mds comunes durante el primer mbg-&\d\c........ )
lralam!enlo, tras lo cual comicnzan a decrecer, y desaparecen en forma definitiva tras la suspensiénN Lz ..Et‘.ff
iralamicnto.

PANALENE CLIN 1: pueden desarrollarse simultanca y/o alternativamente las reacciones adversas descriplas

tanto para la clindamicioa como para el adapalene.

SOBREDOSIFICACION:

Antc la cventualidad de una sobredosificacion y/o infoxicacién concurrir al Hospital mis cercano o
comunicarse con los centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatrfa Dr. Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Centro de Asistencia ToxicolGgica La Plata: (0221) 451-5555
Hospital Dr, A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

Presentaciones:
PANALENE CLIN 1: Envases conteniendo 10/15/20/30/60 g de gel.

Conservacién:
Almacenar a una temperatura no mayor de 30°C. Evitar el congelamiento.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINGS.

Especialidad Medicinal aulorizada por el Ministeric de Salud

Certificado N*®

Panalab S.A. Argentina

Famatina 3415, Ciudad Autdnoma de Buenos Aires C143710K. Tel: 4117-7700
Directora Técnica: Maria Gabriela Palma — Farmacéurica

Elaborado en Calle 23 esq. 66, San Martin, Pcia. de Buenos Aires

Fecha de Ultima Revisién: ...../..../.....
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Winistenio de Salud
Secretania de Politicas,
Regutacin e Tunstitutos
AN AT
ANEXO III
CERTIFICADO

Expediente N9: 1-0047-0000-004545-12-5
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamenfos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion N°
_M_B_B__, y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.4,
por PANALAB S.A. ARGENTINA, se autorizé la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales {REM), de un nuevo producto con Ios. siguientes datos
identificatorios caracteristicos:
Nombre comercial: PANALENE CLIN 1.
Nombre/s genérico/s: ADAPALENE-CLINDAMICINA.
Industria: ARGENTINA.
Lugar/es de elaboracion: CALLE 23 ESQ. 66, VILLA ZAGALA, SAN MARTIN,
PROVINCIA DE BUENOS AIRES (LABORATORIO OMICRON S.A.).
Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: GEL DERMICO.
Nombre Comercial: PANALENE CLIN 1.

Clasificacion ATC: D10A.
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Indicacidn/es autorizada/s: TRATAMIENTO COMBINADO TOPICO PARA EL
TRATAMIENTO DEL ACNE VULGARIS.

Concentracidn/es: 0.1 g de ADAPALENE, 1 g de CLINDAMICINA (COMO
FOSFATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: ADAPALENE 0.1 g, CLINDAMICINA (COMO FOSFATO) 1 g.
Excipientes: PROPILENGLICOL 8 g, METILPARABENO 0.01g, TRIETANOLAMINA
0.3g, EDTA 0.05 g, ETANOL 96 30 g, CARBOMERO 940 1 g, POLOXAMERO 188
0.5 g., AGUA PURIFICADA C.S.P. 100g.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: TOPICA.

Envase/s Primario/s: POMOS DE ALUMINIO TRILAMINADO
(POLIETILENO/ALUMINIO/POLIETILENO).

Presentaciéon: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 30 Y 60 gramos de gel.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 30 Y 60
gramos de gel.

Periodo de vida util: 24 MESES.

Forma de conservaciéon: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C.
EVITAR CONGELAMIENTO.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombre 6 razén social del establecimiento elaborador: LABORATORIO OMICRON

S.A.

-10 -
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Wenistenio de Salud
Secretania de Politicas,

2 5 I'ss g 7 :.: i
AUNWAT.
Domicilio del establecimiento elaborador: CALLE 23 ESQ. 66 VILLA ZAGALA, SAN

MARTIN, PROVINCIA DE BUENQS AIRES.
Domicilio del laboratoric de control de calidad propio: FAMATINA 3415/7,
CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

P... _
Se extiende a PANALAB S.A. ARGENTINA el Certificado N© 5 72 O 5

en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de
10 JuL 268

de , siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de
la fecha impresa en el mismo. :

> Q- 4 3 8 6 ]
DISPOSICION (ANMAT) No: AJ ote {\

pr. OTTO AXRS!NG'HER
BUB-INTERVENTOR
ATUM. AL
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