
•~deSat«d
swzeúvÚa de 'P~.
'R~e1~
A.n. ?1t.A. 7.

DISPOSICiÓN N!

BUENOSAIRES, 28 NOV 2013

VISTO el Expediente NO1-0047-0000-014828-12-5 del Registro de

esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica

(ANMAT), Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS RAYMOS

S.A.Le. solicita se autorice la inscripción en el Registro de Especialidades

Medicinales (REM) de esta Administración Nacional, de una nueva especialidad

medicinal, la que será elaborada en la República Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado

y comercializado en la República Argentina.

Que las actividades de elaboración y comercialización de

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los

Decretos 9.763/64, 1.890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas

complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 30 del Decreto

150/92 (T.O. Decreto 177/93).

Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento de
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DISPOSICION N"

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto Nacional

de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado reúne los

requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los

establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboración y el control

de calidad del producto cuya inscripción en el Registro se solicita.

Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento de

Evaluación de Medicamentos, en la que informa que la indicación, posología, vía

de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos y de

prospectos se consideran aceptables y reúnen los requisitos que contempla la

norma legal vigente.

Que los datos identificatorios característicos a ser transcriptos en

los proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente,

han sido convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Dirección General de Asuntos Jurídicos de esta

Administración Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos

legales y formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la

especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

1490/92 Y del Decreto 1271/13.

Por ello;
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EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS,ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 10- Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales (REM) de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial DONIQ

DUO Y nombre/s genérico/s ADAPALENO, la que será elaborada en la República

Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Trámite NO 1.2.1, por

LABORATORIOS RAYMOS SALC., con los Datos Identificatorios Característicos

que figuran como Anexo I de la presente Disposición y que forma parte

integrante de la misma.

ARTICULO 20 - Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de

prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposición y que forma

parte integrante de la misma.

ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Artículos

precedentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como Anexo III

de la presente Disposición y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 40 - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la

leyenda: "ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE

SALUD CERTIFICADO N° ... ", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada

en la norma legal vigente.

ARTICULO 50- Con carácter previo a la comercialización del producto cuya
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inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular del mismo deberá

notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio de la elaboración o

importación del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificación

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de control

correspondiente.

ARTICULO 60 - La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 3° será por

cinco (5) años, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 70 - Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifíquese al interesado,

haciéndole entrega de la copia autenticada de la .presente Disposición,

conjuntamente con sus Anexos 1, 11, Y 111.Gírese al Departamento de Registro a

los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese.

EXPEDIENTE NO:1-0047-0000-014828-12-5

DISPOSICIÓN N°:
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ANEXO 1

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICIÓN ANMAT NO: 7 2 '1 2

Nombre comercial: DONIQ DUO,

Nombre/s genérico/s: ADAPALENO,

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboración: CUBA 2760 CABA - CORONEL' MENDEZ 440, WILDE,

PROVINCIA DE BUENOS AIRES,

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: GEL DERMICO,

Nombre Comercial: DONIQ DUO,

Clasificación ATC: DI0A,

Indicación/es autorizada/s: Indicado para el tratamiento cutáneo del acné

vulgaris en pacientes mayores de 9 años,

Concentración/es: 2,5 9 de PEROXIDO DE BENZOILO, 0,1 9 de ADAPALENE,

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual:

GenériCO/S: PEROXIDO DE BENZOILO 2,5 g, ADAPALENE 0,1 g,

Excipientes: PROPILENGLICOL 8 g, ALCOHOL ETILICO 30 g, METILPARABENO

- 5 -



•~deSaf«d
Swzeta!Ú4 de Potitiuu.
~~dÓHe1~

A. 1t. 'JIt. A. 7.

0.1 g, TRIETANOLAMINA es.p. AJUSTAR pH, EDTA 0.05 g, POLOXAMER 0.5 g,

CARBOMER 1 g, AGUA PURIFICADA es.p. 100 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Vía/s de administración: TOPICA.

Envase/s Primario/s: POMO LAMINADO BLANCO DE PE - ALU - PE.

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 15, 30,40 Y 45 GRAMOS.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 15, 30, 40 Y 45

GRAMOS.

Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: TEMPERATURA AMBIENTE INFERIOR 300e
Condición de expendio: BAJO RECETA.

DISPOSICIÓN NO: 7 24J 2
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ANEXO II

TEXTO DEL/LOS RÓTULO/S y PROSPECTO/S AL!TORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICIÓN ANMAT NO
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PROYECm DEPROSPECm

DONIQ DUO@
ADAPALENE. PERÓXIDO DE BENZOILO
Gel dérmico

Vento bajo receto Industrio Argentino

COMPOSICiÓN
Codo 100g de gel contiene:
Adopalene 0.1 g; Peróxido de benzono 2,5 g,
Excipientes: Alcohol elmco. Propüenglico\' Poloxamer. Carbomer. EDTA.Metilporobeno, Hidróxido de
sodio. Agua purificada e.s. .

ACCiÓN TERAPÉunCA
Antiacnéico de uso tópico.
Código ATe; D10A.

INDICACIONES
Trotarriento cufóneo del acné vulgans en pacientes mayores de 9 años de edad.

CARAQERisTICAS FARMACOlÓGICAS/PROPIEDAPES
Mecgnlsmo de acc;:t6n:
AdgDClene:
Adapalene se une a 105receptores nucleares de ócido retinoico espedficos pero nO se une 01
receptor de la proteina citos6Uca. lOS estudios sobre el perlil bioquímico y farmacológico han
demostrado que Adapalene es un modulador de la diferenciación celular. querofizaci6n y de los
procesos inflamatorios. Sin. embargo, lo importancia de estos hallazgos relacionados con el
mecanismo de acelón para el trotamiento del acné es desconocido.

Per6xldo de benzollo;
Esun agente oxidante con efectos bactericidas y queraloliticos.

farmoc;:odinamla:
DONIQ DUO@ combino' dos principios activos. el Adapalene y el Peróxldo de BenzoiJo.que actúan
por mecanismos de acción diferenles. pero complementarios.
la combinación fija de Adopalene y de Peróxido de Banzono regula el proceso de diferenciación y
queratinizoclón en el canal pilosebóceo. Inhibe la proliferación de propionibacterium ocnés y
disminuye la inflamación. Estas acciones están destinadas a contrarrestar 3 de los .4 factores
físiopatol6gicos involucrados en el acné.
Este perfil farmacológico fue confirmado durante los ensayos clínicos: estudios en pacientes con
acné proporcionaron evidencia clínica que la combinación Adapalene/Per6xido de benzoilo es
efectivo en la reducción de lesiones de acné no inflamatorias (micro-comedones. comedones
abiertos y cerrados] y de lesiones de acné inflamatorias {p6pulas y pústulasl.
El nivel de eficacia logrado por esta asociación en el desarrollo clínico fue superior 01logrado por los
principios activos por separado. utilizados en las mismas concentraciones que en la combinaci6n
(gel de Adapolene 01 0.1 % Y gel de Peróxido de Benzoilo al 2.5 %) indicado consiguiendo o
logrando una potenciación de 1asactividades terapéu1icas de estos sustancias cuando se los usa
en uno combinación de dosis fijos.

AdgDglene:
Es un derivado del ácido naHoico qufmicamente eslable. con una actividad similar a la de los
retinoides. Esludios del perfil farmacológico y bioquímico demostraron que Adopolene actúa sobre
raclares fisiopatol . os importantes del desarrollo del acné vu~garis. sun pot nte mod lador de la
diferenciación y I que 1inizaclón celular y tiene propiedades anti' ti
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El Adopalene se une o receptores nucleares específicos del ácido retinoico, pero, a diferencio de la
tretinoina, nO se une a las protefnas recepioras del dloso!. La evidencio actual sugiere que el
Adapalene tópica normaliza la diferenciación de las células epiteliales foliculares. dando cama
resultado' una disminución en la formación de microcomedones. En modelos de ensayos in vitro.
Adapalene inhibe la quimiotaxis de los leucocitos polimorfonucleares humanas; también inhibe el
metabolismo oxidativo del ácido aroquidónico inducido por mediadores inflamatorios. Esfudios in
vitra mostraronla inhibición del factor AP-l Y la inhibición de la expresiónde losreceptores tipo TolI2.
Esteperfil sugiereque el componente inflamatorio del acné mediado por células esmodificado par
el Adapalene.

Peróxido de BenzoiJo:
Se ha demostrado que el Peróxido de Benzoilo liene una actividad anlimicrobiana de ampiio
espectro. de manera particular contra el P. acnes. que estó presente en la unidad plIosebócea
afectada por et acné. Ademós. el Peróxidode Benzoiloha demostrado poseer acciones extoliativas
y queratoliticas. ambos beneficiosos para el tratamiento del acné. También es sebostótico.
contrarrestando la producción excesiva de sebo asociada con el acné.
la presencia de ambos principios activos en un producto es más conveniente y asegura el
cumplimiento del paciente.

PROPIEPADES FARMACOCINÉTICAS
Laspropiedades tarmacocinéticas de DONIQDUOOson similaresal perfil farmacocinétiso del gel
de Adapalene 010.1 % solo.
En un estudio farmacocinético de 30 días de exposición a la combinación Adapalene/Per6xido de
Benzoiloo al gel de Adapalene al 0.1 % conducido en pacientes con acné bajo condiciones
maximiwdas (con la aplicación de 2 g de gel por dial. el Adapalene no tue cuantificable en la
mayoria de losmuestrasplasmáticas (Ifmitede cuantificación de 0.1 ng/ml).
Semidieron niveles bajos de Adapalene (Cm" entre 0.1 Y 0.2 ng/ml}. en dos muestras de sangre
lomadas de sujetostratados con la combinación Adapalene/Per6xido de Benzoilo.ElAUC 0.24 hs
mós alta de Adapalene determinados en ei grupa tratado con la combinación
Adapalene/Peróxido de BenZ0110fue de 1.99ng.h/ml.
Estos resultados son comparables o aquellos obtenidos en estudios farmacocinéticos cUnteas previos
cuando se evaluaron varias formulaciones de Adapalene al 0.1 % donde la exposición sistémica de
Adapalene fue consisfentemente baja.
la penetración percutóneo de Peróxido de Benzoilo es muy baja: cuando se lo aplica sobre la piel,
se 1ransformatotalmente en ócido benzoico que se elimina rópldamente.

POSOlOG(A - POSIFICAClÓN/MODO pE ADMINISTRACIÓN
Para uso tópico solamente. Debe evitarse el contacto de DONIQ DUCXlPcon los ojos, boca, fosas
nasales o membranas mucosas. Siel producto en1roen losojos.enjuagar inmediatamente con agua
tibia.
DONIQDUOOsedebe aplicar sobre todas las óreas afeciadas por acné una vez por dio a la noche
sobre uno piel limpio y seca. Se debe aplicar una copa fino de gel con la punto de los dedos.
evitando el contqcto con losojos y loslabios (ver Precauciones y Advertencias).
DONIQ DUOO es un tratamiento de primera línea de acné vulgaris. El médico determinaró la
duraci6n del tra1amiento en base a la condición clínica del paciente. Los signos tempranos de
mejona clínica generalmente aparecen después de 1a 4 semanas de tratamiento.
Nlftosy neQngtos: no se ha estudiado la seguridad y eficacia de DONIQ DU()@ en naonatos y niños
menores a los9 af'losde edad.

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidada losprincipiosactivos o a cualquiera de loscomponentes del producto.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS
DONIQ DU()@ no debe ser aplicado sobre la piel dañada. ya sea piei iastimada (carles o
abrasiones) o sobre la piel eczematosa. Como con otros retinoides, el uso de cera depilatorio
deberá evitarsesobre la piel trotada con DONIQDU()@.
En coso de reacciones que sugieran sensibilldod o algún componente de lo fórmula, se deber6
discontinuar el usode OONIQ DUO@,
Se realizaron estudios que demostraron que DONIQ DUO@ no es fo1ofóxico. no provoca
fotosensibilizoció . p obstante, se debe evitar la exposición excesiva a la luz solar o o la radioci6n
UV. los pacient scon osniveles de exposición al soly en aquellos e sensibilidad inherente al sol
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deberán tener especi~1 precaución usando pantallas solares y vestimenta de protecciónipor ej.
sombrero). El clima extremo. ta~es como viento o frío. puede causar irritación en pacientes bojo
1ratamiento con DONiQ DUO@.
DONIQ DUOill> no debe estar en contacto con géneros teñidos ya que puede producirse
blanqueamiento Ydecoloración.
Reg(¡elonfs cutóneas locales: con el uso de DONIQ DU()(!I puede experimentorse eritema,
descamación de la piel, sequedad y picazón/ardor. Estos síntomas pueden ocurrir durante las
primeras cuatro semanas de tratamiento, y mayoritariamente son de intensidad leve a moderada y
por lo general tienden a disminuir con el uso de lo medicación. Temblén puede aparecer dermatitis
de contacto o alérgica. Dependiendo de la severidad de estos sinlomos. el médico 1rolante puede
indlcor al padente la aplicación de humectantes no comedogénicos, reducir la frecuencia de las
aplicaciones (por ej. día por mediol; suspender su uso en forma temporaria o discontinuar sv uso por
completo.
Evifor el uso concomitante con otros produclo tópicos potenciaimenfe irritonles (medicomenfos o
jabones abrasivos y/o de limpieza, jabones y cosméticos que tienen ruerfe efecto de secar la piel y
productos con altas concentraciones de alcohol. astringentes, especias o esencias).

Carclnogénesl$ muta génesis y deterioro de la fertilidad
Adapalene: los estudios de carcinogenlcidod con Adapalene se han )levado o cabo en ratones con
dosis tópicos de 0.4; 1.3 Y 4.0 mg/kg/dia y en ratas con dosis oraies de 0.15; 0.5 Y 1.5mg/kg/día. Estos
dosis son equivalentes a 3 veces (rotones) y 2 veces lratasl a la dosis diario móximo recomendada
en humanos. En el estudio por vra oral se observó una mayor incidenda de lesiones benignas y
malignos, como feocromocitomas en los médulas suprarrenales de las rotas macho. Ningún estudio
de fotocarcinogénesis se ha llevado a cobo. Los estudios en animales han demostrado un aumento
del riesgo de neoplasias en la piel con el uso de drogas farmacológicamen1e similares lretinoides).
ya sea cuando se expone Q irradiación UV en el laboratorlo o o la luz solar. Adapalene no mos1ró
efec10s mufagénicos O genotóxicos in vitro (test de Ames, ensayo en células de ovario de hómster
chino. ensayo de iinfoma de ratón el) e In vivo ¡pruebo de micronúcleos de ralón). Estudios de la
función reproductivo y de fertilidad realizados en ratas. a las cuales se les administraron dosis orales
de Adapalene de hasta 20 mg/kg/dia (una dosis equivalente a 26 veces la dosis diario móxima
recomendada). no mostraron efectos sobre el comportamiento reproductivo o la fertilidad de las
ratas macho o hembra.
Per6x1do de Benro!lo; los datos obtenidos de diversos estudios realizados con una raza de ratones.
altamente suscepfibles de desarrollar cóncer. sugieren que el Peróxido de Banzoilo actúa como un
promotor de tumores. Se desconoce la implicancia clínica de esfos hallazgos en seres humanos. No
se ha comprobado si Peróxido de Benzoilo sea mutagénico ltest de Ames), y no existe ¡nformación
publicada que indique que el peróxido de benzono deteriore o pe~udique la fertilidad.

Embgrgzo; EMBARAZO CATEGORfA e.
No se dispone de informgdón gcerca de los efectos del Adapgleoe en mujeres embarazqdgs por lo
tanto el producto no deberá ser usado eo el embarazo,
SI hoy sospecha de embarazo el tratamiento deberá ser discontinuado.
Adgoglene produce efectos teratogénicos por vío oral en ratas y conejos (9 dosis de =25 mg/kgl, En
dQSiScutóneas hmta 200 veces la dosis 1erapéutica, prodl,deado niveles en plasma de AdaQ9lene
de por lo menos 35' Q 120 veces más alta que los niveles en plaSmo demostrado en dosis
terapéutiCa En estos niveles en animgles incrementos leves de 'aS <;:jIras en 'oS cO$tillgs Y vértebras
en (atas, demostrgroQ 00 tener ningún erecto sobre el desarrollo subsiguiente ni sobre la función
recrocilJcíjYQ de lo descendencia afectada

19dancla:
No se han realizado estudios sobre lo excreción a ~a leche materna humana o animal luego de la
administración cutánea tópica de DONIQ OUOO. Sin embc;Jrgo, se conoce que no existen
restricciones sobre el empleo de Peróxido de Benzoilo durante la lactancia.
Respecto al Adapolene. no existe información suficiente sobre su excreción en ra leche humana o
animal. Por ese motivo, no se puede excluir el nesgo del lacfante. la decisión de
continuar/discontinuar la lactancia o de continuar/discontinuar el tratamiento con DONIQI8) DUO
deberá ser tomado teniendo en consideración el riesgo de amoma tar y el beneficio del
tratamiento poro la madre. las madres en período de ladancia no 'd n aplicar DONIQ<B) DUO
sobre el pecho.

AA .CJ.
CARL.OSA l.At.EZ

FARMA EUTlCO
DIRECTO ttCNICO



RAYMOS S.A.C.I
Admlnrslrlcl6n: VUeltads Ohllgatlo 2175 C1426ADS
Planta: Cuba27¡jD C142llAET
8ueROSAros Algllnlmlt

Tol54 114181.~552 fax: 54 11 47B8-2625
lallOralOflOsCrayrnue.com

ORIGINAL

Uso pedí6trlco: no se han establecido la seguridad y eficacia en pacientes pediótricos menores de 9
años de edad.

Uso gerlótrJco: la seguridad y eficacia de Adapalene en pacientes geriótricos, de 65 años Omás. no
se han establecido.

INTERACCIONES
No se han conduddo estudios específicos de interacción de la asociaci6n Adapalene/Peróxido de
Benzoilo. .
Sin embargo. y de acuerdo a lo experiencia previo con Adapalene Y Peróxido de Benzo~o. no
existen interacciones conocidas con otr"os productos medicinales que se pueden emplear en forma
cutóneo y concurrente con DONIQ DUOO.
No obstante, no se deben emplear en forma concurrente otros retinoides o Peróxido de Benzoilo o
dtogas con un modo de acción similar. Se debe tener precaución si se emplean cosméticos con
efectos descamativos. irrifantes o secantes. ya que pueden producir aún más irritación con
DONIQDUOO.
La absorción de Adapolene a trovés de. lo piel humana es baja (Ver CARAcTeRfsncAS
FARMACOL6GICAS/PROPIEDADES¡. y par lo tanto es poco probable la interacción con productos
medicinales sistémicos, No existe evidencia que la eficacia de drogas orales 1ales como los
anticonceptivos y antibióticos esté influenciada por el uso cutáneo de productos medicinales que
contienen Adapalene,
La penetración cutóneo de Peróxido de Benzoilo en la piel es bajo y la sustancia medicinal es
metabolizada en su totalidad a 6cido benzoico que se elimino r6pldamente. Por lo tanto. es poco
probable que ocurra uno interacción potencial del ócido benzoico con productos medicinales
sistémicos.
No usar este producto dentro o cerca de los ojos o sobre las membranas. mucosas.

REACCIONESADVERSAS •
Debido a que los estudios c1inicos fueron realizados bajo condiciones muy variadas. los porcentajes
de reacciones adversas observados en los estudias clínicos de una drogo no pueden compararse
direc10mente con los porcentajes de los estudios clínicos de otra droga y puede no reflejar los
porcentajes observcdos en lo próctico clínica.
Durante los estudios clínicos, 1401 pacientes fueron expuestos a la asociación Adapolene/Per6xjdo
de banzoilo. Un total de 1036 pacientes con acné vutgaris, mayores de 12 anos de edad. fueron
trotados una vez por dio. por un peño do de !iempo que va desde 12 semanas a 12 meses. Los
reacciones adversos relacionadas e informadas durante las 12 semanas de tratamiento y, en al
menos, el 1 % de los sujetos tratados con la asociación Adopolene/Peróxido de benzoilo gel y
oqueUos reportados en sujetos trotados con placebo gel se muestran en la siguiente tabla:

Reccclorles adversos relacionadas (1lo droga. reportadas en 10.1 es'udlos el/n/eos. en 01menm: el J "de 'os paciente.
tratados dunm'é' 12semanQl

Ófggnoslt'rmtno predeterminado
Adapalene¡Per6xldo de Placebo gelBenzoliogel n"'",,-S64

Sujetos co" reccdon" amenas '4% ."
Piel seca 7% 2%

Dermalitis de contacto 3% <1%

Ardor en el sitiode aplicaci6n 2% <1%

Irritación en el sllio de apncacrón ,% <1%

"'IIaclOn en la piel 1% 0%

los evaluaciones de la tolerabilidad locol. mos1rados en la siguiente Tabla. fueron realizados en
cada visita médica durante los estudios clínicos para evaluar eritema. descamadO, sequedad. ardor
y picazón:

IncJdencla dé ltrjtocl ~:ea local.n ••/ud'" cfnlc •• conIroOado.(n= 553) 'Ign"¡d omO$ emet'gentes del tratamiento

A,e.1. RAYO &.A.e.!.
'J Janelro
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M6xlma severidad final del tratamiento

severidad
Leve Moderada SeverQ Leve Moderada Severa

Eritema 275\ 13% 15\ 85\ 2\t 1%

Oe$Comado 3S'J\ l1lt 15\ 9% Ilt <1%

Sequedad 41% 13% 1% 10$ 2% <1%

Picazón/ardor 41% 155\ 3% 7% 2% 1%

los estudios cllnicos mostraron uno tolerabilidad local comparable entre la combinación fija Y
Adapalene cuando se los empleó O lo misma concentración.
Durante los estudios clinicos en pediatría, 28Sniños con acné vulgaris. de entre 9 e 11 años-de edad
fueron trotados con la asociación Adapalene/Peróxido de benzoilo gel o con placebo gel una vez
por dla durante 12 semanas. El perfil de segundad de lo asociación Adapalene/Peróxido de
benzoilo en estos sujetos es comparable con el perfil de seguridad observodo en pacientes mayores
de 12años de edad, tanto en la naturaleza y la frecuencia de las reacciones observadas.
En el an6lisjs de los evaluaciones de tolerabilidod total mostraron similar [ncidencia de los signos y
síntomas emergentes como en los sujetos mayores de 12 af'os. en cuanto a la tolerobilidad local de
los picos de signos y síntomas durante la primer semana de tratamiento y descenciendo durante el
penodo de tratamiento.
OONiQ OU08>puede causar ias siguientes reacciones adversas en el sitia de aplicación:
Frecuentes' piel seca. dermatitis de ecniocta irritativo, formación de escamas. eritema y ardor.
Poco frecuentes: irritación y quemadura por exposición 01sol.
Si aparece irritación cutónea después de la aplicación de OONIQ OU08>, lo intensidad es
generalmenfe leve o moderada, con sintomas de tolerabilidad \ocal que llegan a un pico durante
las primeras dos semanas y luego disminuyen.
otros reacciones adversas observados con Adapolene reportados en menos del 1 % de los
pacientes tratados fueron: dermatitis de- contacto, bronceadO, edema palpebral. conjunti .•••ltis,
decoloraci6n de la piel, erupción cutánea y eczema. Rara vez se reportó un desmejoramiento del
acné trotado con este producto.

SOBREDOSIFICAC!6N
OON1QOUOl8l está Indicado para ser utilizado vla tópico extemo, una vez al dla solamente. en caso
de ingestión acciden1al debe considerarse un método apropiado para el vaciamiento gástrico.
En el coso de excesiva aplicación los efeclos corresponden a un enrojecimiento de la piel, piel
escamosa y molestias en la zona de aplicación.
Ante lo eventualídad de uno sobredosificacl6n ylo intoxicación concurrir al Hospita' m6s cercano o
comunicarse con los Centro de Toxicologfa:

Hospital de Pediatrfa Ricardo Gutlerrez (011 J 4962-6666/2247.
Hospital Nacional Prol. A. Posadas (011) 4654-6648/658-7777.
Hospital General de Niños Dr. Pedro Elizaide (011) 4300-2115/4362-6063.
Hospital de Pedialrla Sor Maria Ludovico (0221) 451-5555.

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 15 g; 30 g: 40 g Y45 g.

MANTENER FUERA DELALCANCE DE LOS NIÑOS.

CONSERVAR BIEN CERRADO, A TEMPERATURA AMBIENTE MENOR A 30" C,

Especialidad Medlclnol autorizada por el Ministerio de Solud. Certificado N° 55.147

. M~~ S.A.C-l.
sta Jane"o

deratte
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INFORMACiÓN PARA ELPACIENTE
Por favor. lea es1a Info<maci6n anles de comenzar el trafamlenta can DONIQ DUO@y cada vez que
deba comprar otro envase del producto. Puede que se incluya nuevo información de su utilidad.
Esta Informaci6n describe Importante Informaci6n de seguridad acerca de DONIQ DUOO. Esfa
información no reemplaza la indicación de su médico acerca de su condición clínica ni de su
tratamiento.

El médico tratante debe informar al paclenfe de la disponibilidad de esla infarmaci6n para el
paciente y debe Instruirlo de leerla antes de comenzor con la ingesta del producto. ademós de la
indlcaci6n de que debe tomar el producto solo de la forma que él lo prescriba.

IMPORTANTE:sala para usa tópica dérmica {sobre lo plel¡. Na ~tlllzar DONIQ DUO@sobre boca. ojos
ovaglna.

¿Qué es OONIQ OUOQll1
DONIQ DUOO gel dérmico es un medicamento de venta baja receto para uso exclusivo tópico
(sobre la piel). Indicado poro el tratamienfo del ocné vulgaris en pacientes mayores de 9 años de
edad.
El acné vulgarls es una condición clínica en la cual. la piel. tiene puntos negros y espinillas.
Se desconoce si DONIQ DUQ<!llgel dérmico es seguro y eficaz en niños menores de 9 anos de edad.

¿Qué debo informar al médico antes de usar OONIQ DUOl6l1
Antes de utilizar el producto. informe a su médico si:

Tiene ofros frastornos ylo problemas en lo piel, incluyendo cortes o quemaduras solares.
nene otros condiciones médicos lenfermedades).
Estó emborazodo o planea un embarazo. Se desconoce si DONIQ DUO@gel dérmico puede
causar daño en el feto. Informe a su médico si está embarazada o si planea un embarazo a
corto plazo.
Estó amamantando. Se desconoce si DONIQ DUOO gel dérmico posa a través de la leche
materno y si esto causa algún tipo de daño al niños. Consulte con su médico acerca de la
mejor manera de amamantar a su bebé si usted debe comenzar a utilizar DONIQ DUOO gel
dérmico.

Informe a su médico sobre todas los medicamentos que se encuentre tomando. incluyendo
medicamentos de vento bajo receta o venta libre. vitaminas y suplementos herboles.

Informe especialmente a su médico si se encuentra utilizando algún otro medicamento pora el
tratamiento del acné. La utilización de DONIQ DUO@gel dérmico con otros medicamentos tópicos
que contengan sulfuro, resorcinol o ócido salicOico puede causarte irritación en lo piel. Conozca
todos los medicamentos que usted tomo. Mantenga una lista de ellos y muésfresela a su médico
cuando 1enga que utilizar otro medicamento.

¿Cómo debo usar DON\Q DUO<lll1
U1i1iceDONIQ DUQ<!llgel dérmico tal cuai se lo indica su médica. Es solo para uso tópico
sobre la prel. No utilice este producto en boca, ojos o vagina.
Aplique DONIQ DUOO gel dérmico salo una vez al dia.
No aplique mós gel de DONIQ DUOO que lo necesario paro cubor el órea a tratar. utilizando
demasiado gel o usóndolo más de una vez al dra. usted puede aumentar las chances de
aparición de irrifación en la piel.

Aplicando DONIQ DUOO gel dérmico
lave el área a tratar. o seo. donde va a colocare! gel con un flmpíadorsuave y seque.
Se debe evltar el contacto con los ojos, los labios, la nariz y las membranas mucosas.
Durante la eras semanas de 1ratamiento con DON1Q<EJ DUO. pue.q.e ocurrir un
empe.oromi nto orente del acné. Esto no implica la suspensión de ratorpiento.

RAY .CJ.
CARLOS A. NlALEZ

fARMAC UTICO
DIRECTOfi: e:CIIIICO
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los cremas hidratontes pueden ser utilizados si es necesario; sin embargo. se deben evitar
productos que contienen alfa hidroxi o ácido glicólico. Produclos lales como jabones fuertes.
astringentes y/o cosméticos que puedan tener un fuerte efecto para secor su piel y
productos con alfas contenido de alcohol.
Deberá también. evitar el uso de cera depilatoria como método para remover el vello sobre
la piel tratada con DONIQ DUO@gel dérmico. Esle procedimiento aumenta la posibilidad de

erosiones de lo piel.
La exposición de los ojos a este producto len especial a Adapalene uno de sus principios
activosl puede provocar hinchozón ocular, conjuntivitis e irritación en los ojos.
Este medicamento no debe aplicarse sobre cortes, quemaduras. eczemas de la piel o sobre
lo piel bronceada.
Evite la exposición a la luz solar o a las camas solares o lámparos de bronceado. DONIQ
DUO@gel dérmico puedo provocar que su piel sea más sensible 01sol yola luz de las camas
o lámparas solares. Deberá utilizar panlollos solores y sombrera y ropo protecloro para cubrir
las áreas trotadas con el producto si tiene que. obligatoriamente. exponerse al sol.
Deberá evitar la exposicián oi clima extremo. toles como el viento y el frío ya que esto puede
causar la irritación de su piel.
DONiQ DUO@gel dérmica puede decoiorar su ropa o pelo. Asegúrese que el prodúcto esté
completamente seco antes de vestirse para prevenir esto decoloración.
No usar este producto después de lo fecha de vencimiento indicada en el envase.
No repita el tratamiento sin indicación médica.

No recomiende DONIOO DUO a otra persona

¿Cu6les son las posibles reacciones adversas de DONIQ DUOilll?
DONiQ DUO@gel dérmico puede causar reacciones adversas incluyendo:

Reacciones locales en la piel. ~tas ocurren mayoritarimonete duranle ias primeras 4
semanas del tratamiento y usualmente desaparecen con el uso continuo del producto. los
signos y sCntemasde reo ce iones locales en la piel incluyen:

o Enrojecimiento.
o Sequedad.
o Hinchazón.
o Descamación.
o Picazón o ardor.

Consulte inmediatamente a Su médico si alguna de estos reacciones adversas contlnúon por m6s
de 4 semanas o comienzan a desmejorar. esto podría ocasionar la discontinuación o cese del
tratamiento con DONiQ DUO~ gel dérmico.

Informe a su médico si alguna de estos reacciones adversas son realmente molestas y no mejoran
con el tiempo.

No todos las reacelones adversas descriptas en el texto principal del prospecto son todos las posibles
de ocurrencia bajo tratamiento con DONIQ DUOO gel dérmico. Poro mayor información. consulte y
dialogue sobre esto con su médico tratante.

"Anfe cualqule, Inconvenfenfe con el producto el paciente puede llena' la 6cha que esló en la
Página Web de la ANMAT: http'/Iwww anmat QºY grlfQfmocoyigi/godqlNo1ificgf aSO o Damar a
ANMAT ,esponde 0800-333.1234"

,A.~.I.
NZAlEZ

uTtCO
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PROYECTODEPROSPECTO

DONIQ DUO@
ADAPALENE - PERÓXIDO DE BENZOl LO
Gel dérmico

Venta bajo receta Industria Argenffna

COMPOSICiÓN
Cada 100 g de gel contiene:
Adapalene 0.1 g; Peróxido de benzoilo 2.5 g.
Excipientes: Alcohol etilico. Propilengllcal, Paioxamer. Carbomer. EDTA. Metilparabeno. Hidróxido de
sodiO. Aguo purificada C,S.

ACCiÓN TERAPÉUTICA
Antiacnéico de uso tópico.
Código ATC: DiOA.

INDICACIONES
Tratamiento cutóneo del acné vulgorfs en pacientes mayores de 9 años de edad.

CARACTERfsTICAS fARMACOLÓGICAS/PROPIEDADES
Mecqnlsmo de acci6n:
Adapalene:
Adapalene se une o los receplores nucleares de ácido retínoico específicos pero no se une al
receplar de lo proteína citosólica. Los esfudios sobre el perfil bioqulmico y farmacológico han
demostrado que Adapalene es un modulador de la diferenciación celulor. queraflzación y de los
procesos inflamatorios. Sin embargo. la importancia de estCishallazgos relacionados con el
mecanismo de acclón para el tratamiento del acné es desconocido.

Peróxldo de benIoJlo:
Esun cgente oxidanie con efectos bactericidas y queratolfticos.

Farmacodlnamla:
DONIQ DUOO combina dos principios acfivas. el Adapalene V el Peróxido de Benzolio. que actúan
por mecanismos de acción diferentes. pero complementarlos.
la combinación fija de Adopolene y de Peróxido de Benzoilo regula el proceso de diferencIación y
queratinizoción en el conol pilosebáceo. inhibe la proliferación de propionibactertum acnés y
disminuye la inflamoción. Estas acciones aslón destinados o contrarrestar 3 de' los 4 factores
ñsiopofológicos Involucrados en el acné.
Este perfil farmacológico fue confirmado durante los ensayos clfnicos: estudios en pacientes con
acné proporcionaron evidencio c1fnica que la combinocfón Adapalene/Per6xido de benzoilo es
efectivo en la reducción de lesiones de acné no (nflamatorias (micro-eomedones. comedones
abiertas y cerrados) y de lesiones de acné inflamatorias {pópulos y pústulas).
Elnivel de eficacia logrado por esto asociación en el desarrollo clínico foe superior al logrado por los
principios activos por separado. utilizados en las mfsmas concentraciones que en lo combinación
(gel de Adapalene al O.I % y gel de Peróxido de Benzoila 01 2.5 lb) indicada consiguiendo o
logrando una potenciación de las actividades teropéuticas de estos susfanclos cuando se las usa
en una combinación de dosis fijos.

Adapalt"t:
Esun derivado del ócido noftolco químicamente estable, con una actividad similar a la de los
retinoides. Estudiosdel perfil farmacológico y bioquímico demostraron que Adapalene actúa sobre
facfores flsiopaIOlóg" 'mporfantes del desarrollo del acné vulgoris: es un fente modulador de la
diferenciación y la era I • ación celular y tiene propIedades ontiinflamot r.' .
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ElAdapalene se une o receptores nucleares específicos del 6ddo retinoico, pero. o diferenc1a de lo
trelinofna, no se une o los proteínas receptoras del ci1osa!. la evidencia actual sugiere que el
Adapalene fóplco normaliza la diferenciación de las células epiteliales foliculares. dando como
resultado una disminución en la formación de microcomedones. En modelos de ensayos in vitre,
Adapalene inhibe la quimiotaxfs de los leucocitos poHmorfonucleares humanos; también inhibe el
metabolismo oxidotivo del ácido araquid6nico inducido por mediadores inflamatorios. Estudiosin
vilro mostraron la inhibición del foctor AP.l y la Inhibición de la expresiónde losreceptores tipo To1l2.
Esteperfil sugiere que el componente Inflamatorio del ocné mediado por células es modificado por
el Adopolene.

Per6x1do de Benzoilo:
Se ho demostrado que el Peróxido de Benzoilo,tiene una actividad antlmicrablana de amplio
espectro. de manera parflcular conlro el P. acnes, que está presente en ia unidad pnosebácea
afectada por el ocné. Además. el Peróxidode Benzoiloha demosfrado poseer acciones exfoiiatlvas
y queratolíticos. ambas beneficiosas para el tralomiento del acné. También es sebosfático.
con1rarrestando la producción excesiva de sebo asodada con el acné.
LO presencia de ambos principios activos en un producto es mós convenien1e y asegura el
cump~m¡en10 del paciente.

PROPIEDAPES fARMACOC!NÉTICAS
Lospropiedades formacocinéticos de DONiQ DUO~ ,on similaresal perfil farmacocinético del gel
de Adopolene al 0.1% solo.
Enun estudio farmococlnéfico de 30 días de exposición a la combinoción Adapalene/Peróxido de
Benzoilo o al gel de Adopalene 01 0.1 % conducido en pacientes con acné bojo condiciones
maximizadas (con lo oplicoción de 2 g de gel por díol. el Adopalene no fue cuantificable en la
moyorlo de los muestrosplasmáticas (límitede cuanfificación de O, i ng/ml).
Se midieron niveles bojos de Adapalene (Cm""enlre 0.1 y 0.2 ng/mll. en dos muestras de songre
lomadas de sujetos tratados con la combinación AdapolenelPeróxldo de Benzoilo.8 AUC 0.24 hs
más alto de Adapalene determinados en. el grupo fra1ado con la combinación
Adopalene/Peróxldo de Benzoiiofue de 1.99ng.hlml.
Estosresulfadosson comparables o oquellos obtenidos en estudios fcrmacoclnéticos clínicos prevías
cuando se evaluaron varios formulociones de Adapalene al 0.1% donde la exposición sistémica de
Adapalene fue consistenternente baja.
Lo penetración percutónea de Peróxido de Benzalloes muy boja: cuando se lo aplica sobre la piel,
se transforma totalmente en ácido benzoico que seelimina rápidamente.

POSOLOGfA - DOSifiCACIÓN IMOPO pE ADMINISTRACIÓN
Para uso tópico solamente. Debe evitarse el contacto de DONIQ DUO@ con los ojos. boca. fosas
nasales o membranas mucosas, Siel producto entra en losojos, enjuagor inmediatamente con aguo
tibia.
DONIQDUO<!lse debe aplicar sobre lodas lo, áreas afectodas por ocné uno vez por dia a la noche
sobre una piel limpia y seca. Se debe aplicar una capa flna de gel con la pun1a de los dedos.
evitando el contacto con losojosy los labios Iver Precauciones y Advertencias).
DONJQ DUO@ es un trotamiento de primera Unea de acné vulgoris. El médico determinar6 la
duración del tratamiento en base a la condición clínica del paciente. los slgn05 tempranos de
mejoño clínica generalmente aparecen después de 1a 4 semanas de trotamiento.
Niños y neonatos: no se ha estudiado la seguridad y eficacia de DON1Q.DUOOen neonatos y niños
menores a los9 años de edad:

CONTRAINPICACIONES
Hipersensibilidado losprincipiosactivos o o cualquiera de loscomponen1es del producto.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS
DONIQ DUO<!lno debe ser opllcodo sobre la piel doñada. yo sea piel lastimodo (cortes o
abrasiones) o sobre ta plel eczema toso. Como con o1ros retinoides. el uso de cera depilatoria
deberá evitarsesobre la piel trotoda con DONIQDUO<!l.
En caso de reacciones que sugieran sensibilidad a algún componente de lo fórmula, se deberá
discontinuar e1uso de DONIQ OUO@.
Se realizaron estudios que demosfraron que DONIQ DU{):El no es fototóxlco. no provoca
fotosensibilizaci6n. N stante. se debe evitar la exposición excesiva a lo lu solar o' a la radiación
UV. los pacientes e n al niveles de exposición al soly en oQuelloscon sen' ,. ad inherente al sol

mailto:!abllfattlllos@raymos.com
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deberón tener especial precaución usando pantallas solaresy vestimenta de protecclón(por ej.
sombrero). El clima extremo. toles como viento o frio, puede causar irritación en pacientes bajo
tratamiento con DONIQDU()@.
DONIQ DU()@ na debe estar en conlac!o con géneros teñidos ya que puede producirse
blanqueamiento Ydecoloración.
Reac:eionel cutáneas rocares: con el uso de DONIQ DUOO puede experimentarse eritema.
descamación de la piel. sequedad y picazón/ardor. Estassintamos pueden ocurrir durante las
primeras cua1ro semanas de tratamiento. y mayoritariamente son de intensidad leve a mod~aday
por lo general tienden a disminuircon el usode la medicación. También puede aparecer dermatitis
de contacto o alérgico. Dependiendo de la severidad de estos síntomos, el médico tratante puede
indicar 01 paciente la aplicaci6n de humectantes no comedogénicos, reducir la frecuencia de ~as
aplicaciones (por ej. dio por medio); suspender su uso en forma temperaña o discontinuar su uso por

completo.
Evitar el uso concomitante con airos producto tópicos potencialmente imtantes (medicamentos o
jabones abrasivosy/o de limpieza. jabones y cosméftcos que tienen fuerte efecto de secar la piel y
productos con altos concentraciones de alcohol. astringentes, especias o esencias).

Carclnogénesls mutagénesfs y deterioro de la fertilidad
Adapalene: los estudios de carcirlogenicldad con Adopalene se han llevado a cabo en ratones con
dosistópicas de 0.4: 1.3 y 4.0 mg/kg/día y en ratas con dosisorales de 0.15; 0.5 y 1.5 mg/kg/dla. Estas
dosisson equivalentes a 3 veces (ratones) y 2 veces (ratosl a la dosisdiaria máximo recomendada
en humanos. En e~ estudio por v¡o oral se observ6 una mayor incidencio de lesiones benignos y .
malignas. como feocromocitomas en las médulas suprarrenales de las rotas macho. Ningún estudio
de fotocorcinogénesis se ha llevado a cabo: Los estudios en animales han demostrado un aumento
del riesgo de neoplasias en la piel con el uso de drogos farmacológicamente similares (retinoides).
yo seo cuando se expone a irradiación UVen el laboratorio o a lo luz solar. Adapalene no mostró
efectos mulagénicos o gen01óxicosin vitro (test de Ames.ensayo en células de ovario de hómster
chino. ensayo de lintoma de ratón eTI e In vivo ¡prueba de micronúcleos de ratón). Estudiosde lo
función reproductiva y de fertilidad realizados en ratas, a las cuales se les administraron dosis orales
de Adapalene de hasta 20 mg/kg/dia ¡una dosis equivalente a 26 veces la dosis diaria máxima
recomendada). no mostraron efectos sobre el comportamiento reproductivo o la fertilidad de las
ratas macho o hembra.
Per6x1do de 8&nzollo: los datos obtenidos de diversos estudios realizados con una roza de ratones,
altamente susceptibles de desarrollar cóncer. sugieren que el Peróxido de Bem:oilo actúo como un
promotor de tumores. Se desconoce la implicancia cUnlca de estos hallazgos en seres humanos. No
se ha comprobado si Peróxido de Benzailo seo mutagénico (1est de Ames'. y no existe tnfonnación
publicada que indique que el peróxido de benzoílodeteriore o p9ljudlque la fertilidad.

Embaraza: EMBARAZO CATEGORfA c.
No se dispone de información gcerca de los efedQ$ del Adqpa!ene en mujeres embarazadas, por lo
tanto el producto no deberO ser usadQ en el embargzo.
Si hay sospecha de embarazo, el tratamiento deberá ser discontinuado.
AdQQaleos produce efectos 1eratogénjcos por yía ora! en ratas y conejos la dosj$ de :;;25 roa/kg\. En
dQSiScut6neQs hasta 200 veces la dosis terQpéutica, produciendO niveles en plasma de AdopQlene
de por lo menos 35 g 120 veces mÓ$ glta que IQ$ niveles en plasma demostrado en dosis
terqpéutlco. Ea estos niveles en animales Incremento$ Jeves de laS cifras en laS castillgs y védebrgs
en ratos demastroron no tener ningún efecto sable el desarrollo subsiguiente ni sobre lO función
reproductiva de la descendencia gfectadg,

Lac1gnclg:
No se han realizado es1udios s9bre lo excreci6n a la leche materna humana o animal luego de lo
administración cutóneo tópico de DONtQ DU~. Sin embargo. se conoce que no existen
restrícciones sobre el empleo de Peróxido de Benzoilo durante la lactancia.
Respecto al Adapalene, no existe información suficien1e sobre su excreción en la leche humana o
animal. Por ese motivo, no se puede excluir e¡ riesgo del lactante. La decisión de
continuar/discon1inuar la lactancia o de continuar/discontinuar el fratamiento con DONIOO DUO
deberó ser tomada teniendo en consideración el riesgo de amamantar y el beneficio del
tratamiento paro la madre. Los madres en perrada de lactancia no debe aplicar DONIQCB> DUO
sobre el pecho.

mailto:tiltll1'akll:ios@rayrnos.com
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U,O Dedlólrico: no se han establecido la segundad y eficacia en pacientes pediófricos menores de 9
anos de edad,

U,o aeriófrico: la seguridad y eficacia de Adapalene en pacientes geriótricos, de 65 anos a mós, no
se han establecido.

INTERACCIONES
No se han conducido esludios espedficos de interacción de la asociación Adapalene/Peróxldo de
Benzoilo.
Sin embargo, y de acuerdo a la experiencia previa can Adapalene y Peróxido de Benzoilo. no
exis1en interacciones conocidas con otros productos medicinales que se pueden emplear en forma
cutónea y concurrenfe con DONIQ DUO@.
No obstante. nO se deben emp~ear en forma concurrente otros retinoides o Peróxido de Benzoilo o
drogas con un modo de acción similar. Se debe tener precaucIón si se empleon cosméticos con
efectos descamativos.irri'an'es o secantes,ya que pueden producir aún m6s irritación con
DONIQDUOO, .
La absorción de Adapalene a través de la piel humana es bojo (Ver CARACTERiSTlCAS
FARMACOLÓGICAS/PROPIEDAI1ES),y por lo tanto es poco probable la Interacción con productos
medicinales sistémicos. No existe evidencia que la eficacia de drogos orales tales como los
anticonceptivos y antibióticos esté influenciado por el uso cutáneo de productos medidnales que
contienen Adapalene.
La penetración cutónea de Peróxido de Benzoilo en la piel es baja y la sus1ancla medicioal es
me\abolizada en su totalidad a ócido benzoico que se elimina rópidamente. Por lo fanto, es poco
probable que ocurra una interacción potencial del ácido benzoico con productos medicinales
sistémicos.
No usar este produclo dentro o cerco de los ojos o sobre las membranas mucosas.

REACCIONESAPVERSAS
Debido o que los estudios clinicos fueron re"a1izadosbojo condiciones muy variadas. los porcentajes
de reacciones adversos observadas en los estudios clínicos de una drogo no pueden compararse
directamente con los porcentajes de los estudios clínicos de otro droga y puede no reflejor 105
porcentajes observados en la próctico clrnico.
Durante las estudio. clínicos, 140i pacientes fueron expuestos a la asociación Adapalene/Per6xido
de benzollo. Un total de 1036 pacientes con acné vulgans, mayores de 12 ano. de edad, fueron
tratados una vez por día. por un perrada de tiempo que va desde 12 semanas O 12 meses. Las
reocelones adversos relacionadas e informadas durante las 12 semanas de trota miento y. en al
menos. el 1 % de los sujetos tratados con la asociación Adapolene/Peróxido de benzoilo gel y
aquellos reportados en sujetos tratados con placebo gel se muestran en la siguiente tabla:

Reac:cfones adversa. relacionackl. a la droga. reportada. en tos estudios cllnrcos. en el menOJ el J % de 'os pacHmfe.
"atodo, etutClPlteor2,emanas

ÓrganO$jtérmlno prl!detefmlrKldo
Adopalene/'.r6xido de Placebo gel

lenzollo gel n-489nlll564
Suje10sc:on reacciones adverso. l'" ."
Piel seco 7ót 2%

Dermofills de contacto 3%
< '"

ArdOl en el sitiode aplicación ,% <1%

Irritación en el sitio de aplIcación ,% <Iót

lnitoción en 10plel 1% 0%

las evaluaciones de la tolerobilídod local. mostrados en la siguiente Tobla. fueron realizados en
coda visita médica durante los estudios clfnicos para evaluar eritema. descamado. sequedad, ardor
ypicalón:

aSen eS'lvdlos clfnlcOJ conlrolodos (na 153) .Ignos y S¡'I~al emerge,.te. dellralamht-nlo
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Máxima severIdad flnal dellrCltamlento

Seveddad ,... Moderada Severa Leve Moderada Severa

Eritema 27% \3% 1% 8% 2% 1%

Descamado 35% 11% 1% 9% 1% <1%

seQuedod 41% 13% 1% 10% 2% <1%

Picazón/ardor 41% 15% 3% 7% 2% 1%

los estudios clínicos mostraron una folerobilidad local comparable entre la combinación fija Y
Adopolene cuando se los empleó o lo misma concentración.
Durante los estudios cllnicos en pediatría. 285 niños con acné vulgalis. de enlre 9 a 11 años de edad
fueron tratados can la asociación Adapalene/Peróxldo de benzoilo gel o con placebo gel una vez
por dia durante 12 semanas. El perfil de seguridad de la asociación Adapolene/Peróxido de
benzailo en estos sujetos es comparable con el perfil de segulidad observado en pacientes mayores
de 12 años de edad, tanto en la naturaleza y la frecuencia de las reacciones observadas.
En el onólisis de las evaluaciones de tolerabilidod total mostraron similar incidencia de los signos y
sintomas emergente, como en los sujetos mayores de 12 años. en cuanto a lo tolerabilidad local de
los picos de signos y síntomos durante la primer semana de tratamiento y descenciendo durante el
peliodo de tratamiento.
DONIQ DUOO puede causar las siguientes reacciones adversos en el sitio de ap6caci6n:
Frecuentes; piel seca. dermatitis de contacto Irritativo. formación de escamas. eritema y ardor.
Poco frecuentes: irritación y quemadura por exposición 01 sol.
Si aparece irritación cutónea después de la aplicación de DONIQ DUQ<!!l. la Intensidad es
generalmente leve o moderada. con sintamos de tolerobilidad local que llegan o un pico durante
las primeros dos semanas y luego disminuyen.
Otros reacciones adversos observadas con Adapolene repOftados en menos del 1 % de los
pacientes tratados fueron: dermatitis de contocio. bronceado. edema polpebral. conjuntivitis,
decoloración de la piel, erupción cuióneo y eczema. Rara vez se reportó un desmejoramiento del
acné tratodo con este producto.

SOBREPOSIFICACl6N
DONIQDUQ<!!l estó indicado poro ser utilizado vla tópica externa. una vez al dio solamente. En caso
de ingestión accidental debe considerarse un método apropiadO para el vaciamiento góstrico.
En el coso de excesiva apllcoción los efectos corresponden a yn enrojecimiento de lo piel. piel
escamosa y molestias en la zona de aplicación.
Ante lo eventualidad de uno sobredosificoción ylo Intoxicación concurrlr al Hospital mós cercano o
comunicarse con tos Centro de Toxicologra:

Hospital de Pedlotría Ricardo Gutierrez 1011J 4962-6666/2247.
Hospitol Nacionol Prof. A. Posados (01114654-6648/658-7777.
Hospital Generol de Niños Dr. Pedro Enzalde (011) 4300-2t 15/4362-6063.
Hospital de Pediatrfa Sor Morlo ludovico (02211451-5555.

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 15 g: 30 g: 40 g Y45 g.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE lOS NIÑOS.

CONSERVAR BIEN CERRADO. A TEMPERATURA AMBIENTE MENOR A 30° C.

Especialidad Medicinal autorizodo por el Ministelio de Solud. Certificado N° 55.147

CHAA~ S.A.C.I.
RLa . GONZAlEZ
FARM, eUl-ICO

DIRECT TECNICO
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INFORMACiÓN PARA ELPACIENTE
Por fovor. leo esto informoción antes de comenzar el tratamiento con DONIQ DUOIl>y codo vez que
debo comprar otro envase del producto. Puede que se incluyo nuevo información de su uHlidad.
Esto información descnbe importante información de segundad acerco de DONIQ DUOIl>. Esto
información no reemplaza lo indicación de su médico acerca de su condición clínica ni de su
tratamiento.

8 médico tratante debe informar 01 paciente de lo disponibilidad de esto Información poro el
paciente y debe instruirlo de leerlo anfes de comenzar con lo Ingesta del producto. ademós de ta
indicación de que debe tomar el producfo Solo de lo formo que él lo prescribo.

IMPORTANTe:solo poro uso tópico dérmico {sobre lo piel). No utilizar DONIQ DUO<1ilsobre boca. ojos
ovagino.

¿Qué es DONtQ DUOIl>?
DONIQ DUO<1ilgel dérmico es un medicamenfo de venta bajo receto paro uso exclusivo fópico
[sobre lo piel). Indicado poro el frafamiento del acné vulgari, en pacientes mayores de 9 años de
edad.
8 acné vulgans es una condición clínico en la cual. la piel. tiene puntos negros y espinillas.
Se desconoce si DONIQ DUO<1ilgel dérmico es seguro y eficaz en niños menores de 9 años de edad.

¿Qué debo Informar al médico anles de usar DONIQ DUOIl>?
Antes de utilizar el producto. informe o su médico 51:

TIene otros trastornos y/o problemas en lo piel, incluyendo cortes o quemaduras soleres.
Tiene otras condiciones médicos {enfermedades}.
Estó embarazado o pianea un embarozo. Se desconoce si DONIQ DUO<1ilgel dérmico puede
causar daño en el feto. Informe o su médico si estó embarazado o si planeo un embarazo a
corta plazo.
Estó omamantando. Se desconoce si DONIQ DUO@gel dérmico poso o través de la leche
materno y si esto causo algún tipo de daño al niños. Consulte con su médico acerco de la
mejor manera ~e amamantar a su bebé si usted debe comeruor a utilizar.OONIQ DUO@gel
dérmico.

Informe o su médIco sobre todas los medicamentos que se encuentre 1omando, incluyendo
medicamen10s de venta bolo receta o venta libre, vllamlnas y suplementos herboles.

Informe especialmente a su médico si se encuentra utilizando algún otro medicamento para el
trata,!,iento del acné. la utilización de DONIQ DUCJ@gel dérmico con otros medicamentos tópicos
que contengan sulfuro, resorcinol o ácido sancílico puede causarle irritación en la piel. Conozca
todos los medicamentos que usted toma. Mantenga uno lista de enos y' muéstresela a su médico
cuando tenga que u1i1iz.arotro medicamento.

¿C6mo debo usar DONIQ DUOIl>?
Utilice DONIQ DUOilll gel dérmico tal cual ,e lo indica su médica. Es solo poro uso tópico
sobre la piel. No u1i1icees1e producto en boca, ojos o vagina.
Aplique DONIQ DUO@gel dérmico solo una ve> 01 dio.
No opnque mós get de DONIQ DUOI5>que lo necesario poro cubrir el órea o frajar. Utilizando
demasiado gel o us6ndolo mós de uno vez al día. usted puede aumentar las chances de
apanclón de irritación en la piel.

Aplicando DONIQ DUOIl>gel dérmico
Lave el órea a tratar, o seo, donde va a colocar el gel con un limpiador suave y seque.
Se debe evitar el contacto con los ojos, los labios, la nariz y los membranas mucosos.
Durante las pñmeras semanas de tratomlento con DON1 DUO. p.Jede ocurrir un
empeor íen aparente del acné. Estono Implica la suspensió trafamiento.
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las cremas hidrotantes pueden ser utilizadas si es necesario; sin embargo, se deben evitar
productos que contienen alfo hldrox! o ácido gllc6lico, Productos toles como Jabones fuertes.
astringentes y/o cosméticos que puedan tener un fuerte efecto poro secar su piel y
productos con altos contenido de alcohol.
Deberá también. evitar el uso de cero depilaforia como método paro remover el vello sobre
lo piel tratada con DONIQ DUO@gel dérmico. Esfe procedimiento aumento la posibilidad de

erosiones de la piel.
La exposición de los ojos o este producto (en especial o Adapalene uno de sus principias
activosl puede provocar hinchazón ocular. conjuntivitis e Irritación en los ojos.
Este me9icamento no debe aplicarse sobre cortes, quemaduras, eClamas de la piel o sobre
la piel bronceado.
Evite la exposición o ia luz solar o o los comas solares o lámparas de bronceado. DONIQ
DUOO gel dérmico puedo provocar que su piel sea más sensible 01sol yola luz de las comas
o lámparas solares. Deberá utilizor pantallas solares y sombrero y ropo protectora para cubrir
las áreas tratados con el producto 51tiene que, obllgatoriamente. exponerse al sol.
Deberá evitar la exposición al clima exfremo, tales como el vien~oy el frio ya que esto puede
causar la Irritación de su piel.
DONIQ DU~ gel dérmico puede decolorar su rcipa o pelo. Asegúrese que el producto esté
completamente seco antes de ves1i~eparo prevenir esta decoloración.
No usar este producto después de la fecha de vencimiento indicado en el envase.
No repita el tratom¡ento sin indicación médica.

No recomiende DONIQ@ DUO o otro persono

¿euóles son las posibles reacciones adversas de DOi'llQ DUOO?
DONIQ DUO@gel dérmico puede causar reacciones adversos incluyendo:

Reacciones locales en lo piel. Éstas ocurren mayoritarimonete durante las primeras .4
semanaS del tratamiento y usualmente desaparecen con el uso confinuo del producto. Los
signos y sfntomas de reacciones locales en lo piel incluyen:

o Enrojecimiento.
o Sequedad.
o Hinchazón.
o Descamación.
o Picazón o ardor.

Consulte inmediatamente o su médico si alguna de estas reacciones adversas continúan por mós
de .4 semanas o comienzan a desmejorar. esto podrfa ocasionar la discontinuación o cese del
frotamiento con DONIQ DUOO gel élérmico.

Informe a su médico si alguno de estos reacciones adversos son realmente molestos y no mejoron
con el tiempo.

No todas las reacciones adversas descriptos en el texto principal del prospecto son iodos las posibles
de ocurrenda bajo troto miento con DONIQ. DUO@ gel dérmIco. Para mayor información. consulte y
dialogue sobre esto con su médico tratante.

"Ante cualquier Inconveniente con el producto el paciente puede Henar lo ficha que estó en la
Página Web de la ANMAT: http://www qnmat poy grltarrnacQyjgi/ancia/NQfj(icqr. asp o IIamor a
ANMATresponde 0800.JJJ.I234"
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PROYECTODEPROSPECTO

DONIQ DUO@
ADAPALENE. PERÓXIDO DE BENZOILO
Gel dérmico

Venta bajo receta Industria Argentina

COMPOSICIÓN
Cada 100 g de gel contiene:
Adapalene 0.1 g: Peróxido de benzoilo 2.5 g.
Excipientes: Alcohol etilico. Propilenglicol, Poloxamer, Carbomer, EDTA. Metilparabeno, Hidróxido de
sodio, Aguo purificada c.s.

ACCiÓN TERAPÉUTICA
AnUacné[co de uso tópico.
Código ATC: Dl0A.

INOICACIONES
Tratamiento cutóneo del acné vulgaris en pacientes mayores de 9 años de edad.

CARACTERfsnCAS FARMACOLÓGICAS/PROPIEDADES
MecgnIsmo de acción:
Adgpalene¡
AdapaJene se une a los receptores nucleares de 6cido retlnoico especfficos pero no se une al
receptor de la proterna citosóiica. Las estudios sobre el perfil bioqulmico y tarmacológico han
demostrado que Adapolene es un modulador de la diferenciación celular. queratizaci6n y de los
procesos inflamatorios. Sin embargo. lo importancia de estos hallazgos relacionados con el
mecanismo de acción para el trotamiento del acné es desconocido.

Peróxido de benzollo:
Esun agente oxidante con efectos bactericidas y Quetotolfticos.

Farmocodingmlg:
. DONIQ DUOO combina dos principios activos. el Adapalene y el Peróxido de Benzoilo. que actúan
por meconismos de acción diferentes, pero complementarios.
la combinación fija de Adapalene y de Peróxido de Benzoilo regula el proceso de diferenciación y
queratinizaci6n en el canal pilosebáceo, inhibe la proliferación de propionibacterium acnés y
disminuye lo inflamación. Estas acciones estón des1Jnodos a contrarrestar 3 de los 4 factores
fisiopatotóglcos involucrados en el acné ..
Este perfil farmacológico fue confirmado durante los ensayos c1fnicos: estudios en pacientes con
acné proporcionaron evidencia clfnica que la combinación Adapalene/Per6xido de benzQilo es
efectivo en la reducción de lesiones de acné no inflamatorios (micro-comedones, comedones
abiertos y cerradOS) y de lesiones de acné Inflamatorias (pópulas y pústulas).
El nivel de eficacia logrado por esta asociación en el desarrollo clinico fue superior al logrado por los
principios activos por separado, utilizados en las mismos concentraciones qve en la combinación
(gei de Adapalene al 0.\ % Y gel de Peróxido de Benzoilo al 2.5 %) indicada consiguiendo o
logrando una potenciación de las actividades terapéuticos de estas sustancias cuando se las usa
en uno combinaci6n de dos1sfijas.

Adgpglene:
Esun derivado del ácido naftoico químicamente estable. con una actividad similar a la de los
relinoides. Estudios del perfil farmacológico Y bioqulmico demostraron que Adapalene actúa sobre
factores fisiopatol6gicos importantes del desarrollo del acné vulgaris: es un potente modulador de la
diferenc1ación y la e . ización celular y fiene propiedades antfinfla forioS:

mailto:Inborokilos@raymus.cocn
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B Adapolene se une a receptores nucleares específic~s del 6cido retinoico, pero. a diferencia de la
1refinoína. no se une a las proteínas receptoros del cifosol. la evidencia actual sugiere que el
Adapalene tópico normaliza la diferenciación de las células epiteliales foiiculares. dando como
resultado uno disminución en la formación de microcomedones. En modelos de ensayos in vitro.
Adapalene inhibe lo qulmiotaxis de los leucocitos poJimorfonucleares humanos; también inhibe el
metobolismo oxidatlvo de¡ 6cido araquid6nico inducido por mediadores inflamatorios. Estudios In
vl!ro mostraron la inhibición del factor AP.I y la inhibici6n de la expresión de los receptores tipo TolI 2.
Este perfil sugiere que el componente Inflamatorio dei acné mediodo por células es modificado por
el Adopalene.

Peróxido de BenzoJlo:
Se ha demostrado que el Peróxido de Benzoilo tiene una actividad anfimicrobiana de amplio
espectro, de manera particular contra el P. oenes, que ast6 presente en la unidad pilosebácea
afectada por el acné. Adem6s, el Peróxido de Benzaila ha demostrado poseer acciones exfoliativos
y queratollticas. ambas beneticlosas para el tratamiento del acné. También es sebostófico.
contrarrestando la producción 'excesivo de ,sebo asocioda con el acné.
la presencia de ambos principios activos en un producto es mós conveniente y aseguro el
cumplimiento del paciente.

PROPIEDADES FARMACOCIN~T1CAS
Las propiedades farmacocinéticas de DONIQ DUOO son similares al perfil farmacocinético del gel
de Adapoiene al 0.1 % solo.
En un estudio farmacocinético de 30 días de exposici6n a la combinación Adapalene/Per6xido de
Benzoilo o al gel de Adapalene al 0.1 % conducido en pacientes con acné baja condiciones
maximizadas Icon la aplicación de 2 g de gel por dial. el Adopalene no fue cuantificable en la
mayoría de las muestras plasmóticos Ilimite de cuantificaci6n de 0.1 ng/mll.
Se midieron niveles bajos de Adopalene ¡Cm•• entre 0.1 y 0.2 ng/mll. en dos muestras de sangre
tomados de sujetos tratados con .10combinaci6n Adapolene'/Pe,óxido de Benzoilo. 8 AUC 0.24 hs
mós alto de Adapalene determinados en el grupo tratodo con la combinación
Adapalene/Peróxido de Benzollo fue de 1.99 ng.h/ml.
Estosresultados son comparables a aquellos obtenidos en estudios formacocinéticos clinices previos
cuando se evaluaron vorias formulaciones de Adapalene 01 0.1 % donde la exposición sistémica de
Adopalene fue consistentemente baja.
la penetración percutóneo de Peróxido de Benzoilo es muy baja: cuando se lo aplica sobre la piel.
se transforma totalmente en ácido benzoico que se elimina répidamente.

POSOLOGfA - DOSlflCACI6N/MOPO DE ADMINISTRACI6N
Para uso tópico solamente. Debe evitorse el contado de DONIQ DUO@con los ojos. baca. fosas
nasales o membranos mucosos. S(el producto entra en los ojos, enjuagar inmediatamente con aguo
tibia.
DONIQDUOO se debe apncar sobre todas las 6reas afectadas por acné una vez por dio a la noche
sobre una piel limpia y seca. se debe aplicar una capa fina de gel con la punto de los dedos,
evitando el contacto con los ojos y los labios (ver Precauciones y Advertencias).
DONIQ DUO@ es un tratamiento de primero Irneo de acné yulgaris. B médico determinar6 la
duración del tratamiento en base a lo condición cllnica del paciente. los signos 1empranos de
mejoría clínico generalmente aparecen después de 1a 4 semanas de 'ratomiento.
Nlfios y "'ODOJOS.: no se ha estudiado lo seguridad yeficada de DONIQ DUO@en neonatos y niños
menores a los 9 años de edad.

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad a los principIos activos o a cualquiera de los componentes del producto.

PRECAUCJONES y ADVERTENCJAS
DONIQ DUOO no debe ser aplicado sobre ia piel da~ada. ya sea piel lasflmada (cortes o
abrasiones) o sobre la píel eczematosa. Como con otros retinoides. el uso de cera depilatoria
deberó evitarse sobre la piellralada con DONIQ DUOO. .
'En caso de reacciones que sugieran sensibilidad a algún componente de la fórmula, se deberó
disconfinuar el uso de DONIQ DUOO.
Se realizaron estudios que demostraron Que DONIQ DUO@ no es fototóxico, no provoca
fofosensibilización. No obstante. se debe evitar la exposición excesiva la luz solar o a la radiación
UV. Los pacientes en Itos niveles de exposición 01501 y en aquellos n sensibilidad inherente al SOl
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deberón lener especial precaución usando pantallas solares y vestimenta de protecciónlpor ej.
sombrero), El clima extremo, tales como viento o fria, puede causar inilación en pacientes bajo
tratamiento con DONIQDUOO,
DONIQ DUOO no debe estar en contacto con géneros teñidas ya que puede producirse
blanqueamiento y decoloración.
Reaccione! cutóneas locg/es: con el uso de DONIQ DU()@ puede experimentarse eritemo.
descamación de lo piel. sequedad y picazón/ardor. EstossIntamos pueden ocurrir durante las
primerascuatro semanas de fratamiento, y mayoritariamente sonde intensidad leve o moderada y
por lo general tienden a disminuircon el usode la medicación, También puede aparecer dermatitis
de contacto o alérgica. Dependiendo de lo severidad de estossintamos,el médica lratante puede
indicar al paciente la aplicación de humectontes no comedogénicos. reducir la frecuencia de las
apUcaciones (por ej. dfa por medio); suspender suusoen forma temporaria o discontinuar s.uuso por
completo.
Evitar el uso concomitante con otros producto tópicos potencialmente irritantes (medicamentos o
jabones abrasivosy/a de limpieza, jabones y cosméticas que iienen fuerte etecto de secor ia piel y
productos con altas concentraciones de alcohol, astringentes. especios o esencias).

Carclnogénesls. muta génesis y deterioro de lo tertllldad
Adapglene: losestudiosde carcinogenlcldad con Adapalene se han llevado a cebo en rotones con
dosistópicas de 0.4; 1.3y 4,0 mg/kg/dío y en ratas can dosisoralesde 0.15; 0,5Y 1,5mg/kg/día. Estos
dosisson equivalentes a 3 veces (ratonesj y 2 veces lratas) o la dosis9iaria m6xima recomendada
en humanos. En el estudIa par vía oral se observó una moyor incidencia de lesiones benignos y
malignas, como feocromocitomas en las médulas suprarrenales de los ratas macho. Ningún estudio
de fotocarcinogénesis se ha llevado a cabo. Losestudiosen animales han demostrado un aumento
del riesgode neoplasias en ia piel con el uso de dragos farmacológicamente similares(relinoides).
ya sea cuando se expone a irradiación UV en el laboratorio o a lo luz solar. Adapalene no mostró
efectos mutagénicos o genotóxicos in vitro (test de Ames. ensayo en células de ovario de hómster
chino, ensayo de linfama de rat6n el) e in vivo (prueba de micronúcleos de ratón}. Estudiosde la
función reproductivo y de fertilidad realizados en rotos, o '05 cuales se les administraron dosisorales
de Adapalene de hasta 20 mg/kg/dia {una dosis equivalente a 26 veces la dosis diaria móxima
recomendada). no mostraron efeclos sobre el comportamiento reproducliva o la fertilidad de las
ratas mocho o hembra.
PeróxIdo de Beozollo: los datos obtenidos de diversosestudios realizados con una raza de ratones.
altamente susceptibles de desarrollar cóncer. sugieren que el Peróxido de Benzoi10actúa como un
promotor de tumores. Se desconoce la implicancia cllnico de 8StoshaHazgos en seres humanos. No
se ha comprobado siPeróxido de 5enzoilo sea mutagénico (test de Ames). y no existe información
publicada que indique que el peróxido de benzonodeteriore o pe~udique la fertilidad.

Embarazo: EMBARAZO CATEGORíA C.
No se djspone de jnformqción acerca de losefeelos del Adqpqlene en muieres embargzadas. por lo
mnto el Q(oducto no deberó ser I,soda en el embargzo,
Si hay sospecha de embargzo el trgtgmiento deberó ser discontinuado
AdQpQ!ene produce etectos tera!ogénicm por vrg ora! en ratas y conejos rg dosisde "'25 mo/kg} En
dosiscutáneos hastg 200 veces la dosisterapélllicg produciendo niveles en plasma de Adapalene
de por lo menos 35 q !20 veces más olta gue IQ$ niveles en plasma demostrado en dosis
terapéutica En estos niveles ea gnimales incrementos leves de laScifras en las costillasy vértebras
en ralas demostraron no tener ningún efecto sobre el desarrollo subsiguiente nj sobre la funciÓn
reproductiva de la descendeodg gfectada

Lgdgncia:
No se han realizado estudios sobre la excreción a la leche materna humana o animal luego de la
administración cutánea tópica de DONIQ DU(XB). Sin embargo. se conoce que no existen
restriccionessobre el empleo de Peróxido de Benzoilodurante lo lactancia.
Respecto al Adopalene. no existe información suficienfe sobre su excredón en la leche humano o
animal. Por ese motivo, no se puede excluir el riesgo del lactante. la decisión de
continuar/discontinuor lo lactancia o de continuar/discontinuar el trota miento con DONIQ(JJl DUO
deberá ser tomada teniendo en consideración el riesgo de amamantar y el beneficio del
trotomienta para la m re. Lasmadres en penodo de lactancia no deben aplicar DONIQ@DUO
sobreei pecho. ~

M SS.A.C.L
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Uso pedlátrlco: no se han establecido la seguridad y eficacia en pacientes pedlátricos menores de 9
al\os de edad.

Uso gerlótrlco: la seguridad y eficacia de Adapalene en pacientes geriólricos. de 65 al\os o más. no
se han establecida.

INTERACCIONES
No se han conducido estudios especificas de interacci6n de lo asociaci6n Adapalene/Per6xido de

Benzoilo.
Sin embargo, y de acuerdo a la experiencia previa con Adapalene Y Peróxido de Benzailo. no
existen interacciones conocidas con otros productos medicinales que se pueden emplear en forma
cutánea y concurrente con DONIQ DU()(Ill.
No obstante. no se deben emplear en forma concurrente otros retlnojdes o Peróxido de Benzoi10 o
drogas con un modo de acción similar. Se debe tener precaución si se emplean cosméticos con
efectos descamatjvos. irritantes o secantes. yo que pueden producir aún mós irritación con
DONIQDUO@.
La absorcl6n de Adapalene a través de la piel humana es baja (Ver CARACTERlsTICAS
fARMACOLÓGICAS/PROPIEDADES). y por lo tanto es poco probable la interacci6n con productos
medicinales sistémicos, No existe evidencio que la eficacla de drogas orales tales como los
anticonceptivos Y antibióticos esté influenciada por el uso cutáneo de productos medicinaiesque
contienen Adapalene.
La penetrocl6n cutánea de Per6xido de Benzoilo en la piel es baja y la sustancia medicinal es
metabolízado en su totalidad a ácido benzoico que se elimina rópldamente. Por io tanta. es poco
probable Que ocurra una interacción potencial del ácido benzoico con productos medicinales
sistémicos.
No usar este producto dentro o cerca de los ojos o sobre las membranas mucosoS.

REACCIONESADVERSAS
Debido a Que los estudios clínicos fueron realizados bajo condiciones muy variadas, los porcentajes
de reocdones adversas observadas en los estudios clínicos de una droga no pueden compararse
directamente con los porcentajes de los estudios clínicos de otra droga y puede no reflejar los
porcentajes observados en la práctica cllnica.
Durante los estudios clínicos> 1401 pacientes tueron expuestos a ia asociaci6n Adapalene/Per6xido
de benzoilo. Un total de 1036 pacientes con acné vulgaris. mayores de 12 al\os de edad. fueron
tratados uno vez por dío. por un período de tiempo que vo desde 12 semanas a 12. meses. Las
reacciones adversas relacionadas e informadas durante las 12 semanaS de tratamiento y, en 01
menos. el 1 % de los sujetos trotados con lo asociaci6n Adapalene/Per6xldo de benzoilo gel y
aquellos reportados en sujetos tratados con placebo gel se muestran en la sigufente tabla:

Reacciones adversas relacionadas a la drogo, reporfodas en tos esItIcMoJ clínicos, en QI tneIIOI el I ,;¡ de lo, pocIente,
IrcfadoJ durante '2.somanm:

Órgano'/ténnlno predetet'mlnado
Adapolene/Per6xido dO Placebo gel

BenzoDo gel
n- 564

n••••

Sujetos con reacciones adversas ..,. ""
Piel seca 7% 2%

oermot1l1s de contacto . 3" <1'"

Ardor en el 51110de opllcodón 2% <1%

In1locl6n en el5i1iO de aplicación 1% <1%

Irritación en 10 piel 1'" 0%

Los evaluaciones de la tolerobilidad local. mostrados en la sigufen1e Tobla, fueron realizados en
cada visita médica durante los estudios clínicos pore evaluar eñtema. descemadol sequedad. ardor
ypicozón:

Incidencia d.ln'lIacI6n cutón
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Máxima severldod Rnol del tratamiento

severidad
leve Moderada severa Leve Modetoda Severa

Er'itema 27% 13'11 .% 8% 2% 1%

Descon'lodo 35% 11% 1% 9lió 1% <1%

sequedad '1lió 13% 1% 10% 2% <1%

Picaron/ardor .1% 15% 3% 7% 2% 1%

Los estudios c1inlcos mostraron una tolerabilidad local comparable entre la combinación fija y
Adapalene cuando se losempleó a la misma concentración.
Durante los estudios c1inicas en pediatrta. 285 niños con acné vulgaris, de entre 9 o 1'. años de edad
tueron trotados con lo asociación Adapalene/Peróxldo de benzoilo gel a con placebo gel una vez
por dia durante 12 semanas. El perfil de seguridad de lo asociación Adapalene/PefÓxido de
benzoila en estas sujetos es comparable can el perfil de seguridad observada en pacientes mayores
de 12años de edad, tonto en la naturaieza y lo frecuencia de los reacciones observadas.
En el an6lisisde las evaluaciones de tolerabilidod lotal mostraron similar incidencia de los signos y
síntomasemergentes como en lossujetosmayores de 12años, en cuanto a lo tolerabilidad local de
los picos de signas y srntomas durante lo primer semana de frotamiento y descencienda durante el
pertodo de tra1amlento,
DONIQ DUOO puede causar ias siguientes reacciones adversas en ei sitio de aplicación:
frecuentes: piel seca, dermatítis de contado irritativo. formación de escames. eritema y ardor.
Poco frecuentes: irrítación y quemadura por exposIción al sol.
Si aparece irritación culónea después de la aplicación de DONIQ DUOilil, lo intensidad es
generalmente leve o moderada. con sintamos de folerobilidad local que llegan o un pico durante
las primeras dos semanas y luego disminuyen.
Olras reacciones adversas observadas con Adapalene reportados en menOS del 1 % de las
pacientes frotadOS fueron: dermatitis de contocto, bronceadO, edema palpebral. conjuntivitis.
decoloración de la piel. erupción cutánea y eczema. Rara vez se reportó un desmejoramiento del
acné tratado con este producto.

SOBREDOSIFIC ••••CI6N
DONIQDUOilil e,t6 indicado para ser utilizado vio tópica externa, uno vez al dio solamente. En coso
de inges.tión accidental debe considerarse un método apropiado para el vaciamiento gástrico.
En el coso de excesiva aplicación los efectos corresponden a un enrojecimiento de la piel. piel
escamosa y molestias en la zona de aplicación.
Ante lo eventualidad de uno sobredosificación ylo intoxicación concurrir 01 Hospital más cercano o
comunicarse con los Centro de Toxicología:

Hospital de Pediatria Ricardo Gulierrez (011) 4962-6666/2247.
Hospital Nacional Pral. A. Posados 10t1) 4654-6648/658-7777.
Hospital General de Niños Dr. Pedro Elizalde ¡Oll) 4300-2115/4362-6063.
Hospl1al de Pediatría Sar Moria ludovico (0221) 451-5555.

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 15 g; 30 g; 40 g Y45 g.

M••••NTENER FUERA DEl ••••lCANCE DE lOS NIÑOS.

CONSERVAR .BIEN CERR••••DO, A TEMPERATUR••••••••MBIENTE MENOR A 30' C.

Especialidad Medicinal autorizado por el Mlni,terio de Salud. Cerfificado N' 55.147

mailto:Inbaratorigs@llrj'mos.com
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Laboratorio RAYMOS S.A.eJ.
Cubo 2760 -e 142BAET-Ciudad Autónomo de Buenos Aires.
Director Técnico: Cartos A. González -Farmacéutico.

Fecha de lo úllima revisión: .J .! .



RAVMOS S.A.e.!
Admlnlstradan: VUellad~ Obllglldo 2776 Cl42I5AOS
Aaafa: CUba 2760 C1428AET

Buonos Alfes. Argl!ntrna..
lal. 54 11 4781.2552 Fax: S4 11 4788.2825
WIoratQ'io:;CraYInoi.CClm

TRIPLICADO

INFORMACiÓN PARA ELPACIENTE
Por favor. lea esl0 información antes de comenzar el trotomiento can DONIQ DUO<ll>y codo vez que
debo comprar otro envase del producto. Puede que se incluya nueva informaci6n de su utilidad.
Esto información describe importante información de seguridad acerco de DONIQ DUO<Bl.Esto
información no reemploza la indicación de su médico acerco de su condición c1fnica n1 de su
tratamien10.

El médico tratante debe informar 01 paciente de la disponibilidad de esto información poro el
paciente y debe instruirlo de leerla anfes de comenzar con la ingesta del producto, ademós de lo
indicación de que debe tomar el producto solo de \0 formo que él \0 prescriba.

IMPORTANTE:solo para uso tópico dérmico {sobre lo piel). No utilizar DONIQ DUO<ll>sobre poco. ojos
o vagina.

¿Qué es DONIQ DUOII!)1
DONtQ DUOO gel dérmico es un medicamento de vento bajo receta poro uso exclusivo tópico
(sobre lo piel). Indicado poro ellratamlento del acné vulgaris en pocientes mayores de 9 anos de
edad.
B acné vulgoris es una condición clínica en la cual. lo piel. tiene puntos negros Y espinillas.
Se desconoce si DONIQ DUOilll gel dérmico eSseguro y eficaz en ninos menores de 9 anos de edad.

¿Qué debo Informar al médico antes de usar DONIQ DUOO1
Antes de utilizar el producto. informe a su médico si:

Tiene otros tras1ornos ylo problemas en la pIel. incluyendo cortes o quemaduras solares.
Tiene otras condiciones médicos (enfermedades}.
Estó embarazada a planeo un embarazo. Se desconoce si DONIQ DUOO gel dérmico puede
causar dono en el feto. Informe a su médico si estó embarazado o si planeo un embarazo a
corto plazo.
Está amamantando. Se desconoce si DONIQ DUOO gel dérmico posa a través de la leche
materna y si esto causa alg0n tipo de daño al niños. Consulte con su médico acerca de to
mejor manero de amamantar a su bebé si usted debe comenzar o utilizar DON1Q DUOO' gel
dérmico.

Informe o su médico sobre todas los medicamentos que se encuentre tomando, incluyendO
medicamentos de vento bajo receta o venta libre. vitaminas y suplementos herbales.

Informe especialmente a su médico si se encuentra utilizando algún otro medicamento paro el
Irofomienlo del acné. La ul¡¡¡zoción de DONIQ DUO<1llgel dérmico con otros medicamentos tópicos
que contengan sulfuro. resorcinol o ócido salicmco puede causarle irritación en la piel. Conozca
todos los medIcamentos que usted foma. Mantengo uno listo de ellos y muéstresela a su médico
cuando tenga que utilizar otro medicamento.

¿C6mo debo u.ar DONIQ DUOO1
Utilice DONIQ DUO@ gel dérmico tal cual se lo indica su médico. Es solo para uso tópico
sobre la piel. No utilice este producto en boca. ojos o vagina.
Aplique DONIQ DUO@gel dérmico solo una vez al dio.
No aplique mós gel de DONIQ DUOO que lo necesario paro cubrir el 6rea a trolor. Utilizando
demaslado gel o usóndolo mós de una vez 01 dra, usted puede aumentar las chances de
aparición de Irritación en la piel.

Aplicando DONIQ DUO<lilgel dérmico
lave el área a tratar. o sea, donde va a colocar el gel con un limpiador suave y seque.
Se debe evitor el contacfo con los ojos, los lobios. la nariz y las membranas mucOSOS.
Durante las primeras semanas de tratamiento con DONIQ@ O 0, ,puede ocurrir un
empeoramiento te del acné. Esto no implica la suspensión t amiento.



RAYMOS S.A.C.I
Admln£limI6n: Voolf.!¡ ~Ob!lgallO 2nS C142aADS
Planta: Ct.tla 2760 CU:2&AET
SUen03 Arres. Argerl1lml.
let. &411 4781-2552 Fa.: 54 '1 4799-2625
labOfalllrIosil!lraymas.CDl1l

TRIPLICADO

los cremas hidratantes pueden ser utilizados si es necesario; sin embargo. se deben ev¡tor
productos que contienen alfa hidroxi o ócido glicólico. Productos tales como jabones fuertes.
astringentes y/o cosméticos que puedan tener un fuerte efecto para secar su piel y

productos con altos contenido de alcohoL
Deberó también. evitar el uso de cera depilatoria como método para remover el vello sobre
la piel frotada con DONIQ DUOO gel dérmico. Este procedimiento aumenta la posibilidad de

erosiones de la piel.
la exposición de los ojos a este producto len especiol a Adapalene uno de sus principios
activos) puede provocar hinchazón ocular, conjuntivitis e irrifación en los ojos.
Este medicamento no debe aplicarse sobre cortes, quemaduras. aczemas de la piel o sobre

la piel bronceada.
Evite la exposición a la luz solar o a las camas solares o 16mparas de bronceado. DONIQ
DUOO gel dérmico puedo provocor que su piel seo más sensible 01sol yola luz de las camos
o iómparas solores. Deberó utilizar pantallas soiares y sombrero y ropa protectora para cubrir
las áreas trotadas con el producto si tiene que, obligatoriamente, exponerse al sol.
Deberó evitar ia exposición al clima extremo, lales como el vienlo y el frio ya que esto puede

causar la irritación de su piel.
DONIQ DUOO gel dérmico puede decolorar su ropa o pelo. Asegúrese que el producto esté
completamente seCOantes de vestirse pota prevenir esta decoloración.
No usar esfe producto después de la fecha de vencimiento indicada en el envase.
No repita el tratamienl0 sin indicación médica.

No recomiende DONIQ@ DUO a otra persono

¿Cu6les son las posibles reacciones adversas de DONIQ DUOili>?
DONIQ DU()@gel dérmico puede causar reacciones adversas incluyendo:

Reacciones locales en la piel. És10Socurren moyorltarimanete durante las primeras 4
semanas del tratamiento y usualmenfe desoparecen con el uso continuo del produclo. los
signos y sfntomas de reacciones locales en lo piel incluyen:

o Enrojecimienfo.
o Sequedad.
o Hinchazón.
o Descamación.
o Picazón o ordor.

I

Consulte inmediatamente a su médico si alguna de estas reacciones adversas continúan por m6s
de 4 semanas o comienzan a desmejorar, esto podrfa ocasionar la discontinuación o cese del
tratamiento con DONIQ DU()@gel dérmico.

Informe a su médico si alguna de estos reacciones adversas son realmente molestas y no meloran
con el tiempo.

No todas ~asreacciones adversas descriptas en el texto principal del prospecto son todas las posibles
de ocurrencia bajo tratamiento con DONIQ DUQ@gel dérmico. Para mayor información, consulte y
dialogue sobre esto con Sumédico tratante.

"Ante cualquier Inconveniente con el pfoducto el pacJente puede llenar la ficha que esfó en la ~,
Póglna Wetb de la ANMAT: bftp'lIwwwqnmat,goYQrltqrmacovjgiJqncia/NotiricQ[,Qsp o llamar CJ ~
ANMAT re'ponde 0800-333-1234"
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente NO: 1-0047-0000-014828-12-5

El Administrador Nacional de la Administración Nacional de Medicamentos,

Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposición

NO.'J. 2 4 2 ,y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO1.2.1.,

por LABORATORIOS RAYMOSSAL C., se autorizó la inscripción en el Registro

de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes

datos identificatorios característicos:

Nombre comercial: DONIQ DUO.

Nombre/s genérico/s: ADAPALENO.

~... Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboración: CUBA 2760 CABA - CORONEL MENDEZ 440, WILDE,

PROVINCIA DE BUENOSAIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: GEL DERMICO.

Nombre Comercial: DONIQ DUO.

Clasificación ATC: D10A.

Indicación/es autorizada/s: Indicado para el tratamiento cutáneo del acné

- 8 -
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vulgaris en pacientes mayores de 9 años.

Concentración/es: 2.5 9 de PEROXIDO DE BENZOILO, 0.1 9 de ADAPALENE.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual:

Genérico/s: PEROXIDO DE BENZOILO 2.5 g, ADAPALENE 0.1 g.

Excipientes: PROPILENGLICOL 8 g, ALCOHOL ETILICO 30 g, METILPARABENO

0.1 g, TRIETANOLAMINA C.S.P. AJUSTAR pH, EDTA 0.05 g, POLOXAMER 0.5 g,

CARBOMER 1 g, AGUA PURIFICADA C.S.P. 100 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Vía/s de administración: TOPICA.

Envase/s Primario/s: POMO LAMINADO BLANCO DE PE - ALU - PE.

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 15, 30,40 Y 45 GRAMOS.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 15, 30, 40 Y 45

GRAMOS.

Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: TEMPERATURA AMBIENTE INFERIOR 30°C.

Condición de expendio: BAJO RECETA.

, •• Se extiende a LABORATORIOS RAYMOS S.A.LC. el Certificado NOr S-23-.Q,2 la Ciudad de Buenos Aires, a los __ días del mes de

Z B NOV 2013 de __ ~, siendo su vigencia por cinco (5) años a partir

r

de la fecha impresa en el mismo.
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