Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2023/03640-Z1B

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Permethrin Axonia 50 mg/g gél

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
1 g gélu obsahuje 50 mg permetrinu (Permethrinum,).

Pomocné 14tky so znamym ucinkom
1 g gélu obsahuje 100 mg etanolu (96 percent).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Gél.

Nepriehl'adna gélovita hmota bielej az krémovej farby.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

G¢él je indikovany na liecbu svrabu u dospelych, dospievajucich, deti a dojciat starSich ako 2 mesiace.
4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dévkovanie

Ak lekar neurci inak, odpora¢ané davkovanie je nasledovné:

Dospeli a dospievajici starsi ako 12 rokov:
Naneste najviac 30 g gélu (zodpoveda jednej 30 g tube alebo ¥4 60 g tuby).

Pediatricka populacia

Deti vo veku od 6 do 12 rokov:
Naneste najviac 15 g gélu (zodpoveda %2 30 g tuby alebo 4 60 g tuby).

Deti vo veku od 2 mesiacov do 5 rokov:
Naneste najviac 7,5 g gélu (zodpoveda % 30 g tuby alebo % 60 g tuby).

Bezpecnost’ a ti¢innost’ Permethrinu Axonia u deti mladSich ako 2 mesiace neboli stanovené. K dispozicii nie
su ziadne tdaje.

Presné davkovanie nie je mozné definovat’ pre variabilitu oSetrovanej plochy. V pripade oSetrenia tvare, usi
alebo vlasmi pokrytej Casti hlavy je mozné pouzit’ vyssiu davku.

Sp6sob podavania

Liek je urceny len na vonkajSie pouZitie a nesmie sa prehltnut’.
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Dospeli a dospievajuci:

G¢l sa ma aplikovat’ na celé telo, ale nie na hlavu a tvar, ak tieto oblasti nie st priamo postihnuté. Pozornost’
sa ma venovat’ oblastiam medzi prstami na rukach a nohach, pod nechtami, na zapéstiach, v podpazusi, na
vonkajsich genitaliach, v oblasti prsnikov a zadku.

Deti starsie ako 2 roky:

G¢él sa ma aplikovat’ na celé telo. Pozornost’ sa ma venovat oblastiam medzi prstami na rukach a nohach, pod
nechtami, na zapastiach, v podpazusi, na vonkajsich genitaliach, v oblasti prsnikov a zadku. Vyhnite sa
oblasti okolo ust, kde by mohlo dojst’ k olizaniu gélu, a oblasti okolo o¢i. Podobne sa mé zabranit’ olizovaniu
lieku z ruk, teda v pripade potreby rukavicami.

Deti vo veku od 2 mesiacov do 2 rokov:

Vzhl'adom na obmedzené udaje v tejto populécii sa liek méze pouzivat’ len pod lekarskym dohl'adom. Gél sa
ma aplikovat’ na celé telo vratane krku, tvare, usi a pokozky hlavy. Pozornost’ sa ma venovat oblastiam
medzi prstami na rukach a nohéach, pod nechtami, na zapéstiach, v podpazusi, na dlaniach a chodidlach, na
vonkaj$ich genitaliach a zadku. Gél sa nem4 nandsat’ okolo ust, kde by mohlo djst k jeho olizaniu, a do
oblasti okolo o¢i. Podobne sa ma zabranit’ olizovaniu lieku z ruk, teda v pripade potreby rukavicami.

Liek sa nema pouzivat u novorodencov a doj¢iat mladsich ako 2 mesiace pre zvysené riziko systémovych
ucinkov a pre obmedzené skiisenosti v tejto vekovej skupine.

Starsi pacienti (nad 65 rokov):

G¢él sa mé aplikovat’ na celé telo vratane krku, tvare, usi a pokozky hlavy. Pozornost’ sa ma venovat’
oblastiam medzi prstami na rukach a nohach, pod nechtami, na zapéstiach, v podpazusi, na vonkajsich
genitalidch, v oblasti prsnikov a zadku. Je potrebné vyhntt sa aplikacii na oblast’ blizko o¢i.

G¢él sa ma ponechat’ na pokozke 8 az 14 hodin. Ak v priebehu tohto ¢asu boli umyté niektoré Casti tela, kde
bol liek aplikovany, ma sa na tieto miesta aplikovat’ znova. Celé telo sa ma dokladne umyt’ 8 az 14 hodin po
aplikécii.

Je tiez dolezité dodrziavat’ vS§eobecnt stratégiu eradikacie parazitov:
e osoby, ktoré s v kontakte s postihnutou osobou, maju byt’ oSetrené sucasne s fou, aj ked’ nejavia
priznaky nakazy;
e oblecenie a postel'na bielizen sa ma pred liecbou a po nej vymenit'.

Dizka lie¢by:
o Uspesnost’ (percento tGispesne vylie¢enych osob) je priblizne 90 % pri jednej aplikacii. V pripade
zlyhania lieCby (bez znamok hojenia pdvodnych 1ézii alebo vyskyt novych 1ézii a podkoznych
chodbiciek) je mozné v pripade potreby vykonat’ druht aplikaciu, a to najskor 7 dni po prvej aplikécii.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieivo permetrin alebo iné latky zo skupiny pyretrinov, alebo na ktorukol'vek z pomocnych
latok uvedenych v ¢asti 6.1. V takychto pripadoch sa ma liecba zmenit’ na lie¢bu chemicky odlisnym lieckom
proti svrabu.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Len na dermalne pouzitie!

Osoby, ktoré gél aplikuja, mézu pouzit rukavice, aby sa predislo akémukol'vek moznému podrazdeniu rak.
V pripade precitlivenosti na chryzantémy alebo iné z cel'ade astrovitych (Compositae/Asteraceae) mdze byt

liecba podana len vtedy, ak je striktne indikovana. V takychto pripadoch sa ma liecba zmenit’ na liecbu
chemicky odlisnym liekom.
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U deti vo veku od 2 mesiacov do 23 mesiacov su k dispozicii len obmedzené skisenosti s Permethrinom
Axonia. Preto v tejto vekovej skupine sa lie¢Cba musi podavat’ len pod prisnym lekarskym dohl'adom.

Gél ma drazdivé ucinky na ocné spojovky, preto sa ma zabranit’ vniknutiu gélu do oc¢i. Tiez sa ma predist’
kontaktu gélu so sliznicami (t. j. nosa, ust, genitalii) a otvorenymi ranami. V pripade kontaktu zasiahnuté
miesto ihned’ oplachnite vodou.

Ma sa zamedzit’ dlhodobe;j aplikacii na kozu alebo dlhodobému pouzivaniu, pretoze napriek nizkej aktitnej
toxicite lokdlne aplikovaného permetrinu méze dlha expozicia permetrinu potencialne viest' k zvySene;j
systémovej dostupnosti a neurotoxickym ucinkom, a to najma u malych deti.

Liek je Skodlivy pre vSetky druhy hmyzu a vodné organizmy (ryby, riasy, dafnie). Treba zabranit’ znecisteniu
akvarii a terarii. Permetrin je vysoko toxicka zlucenina nielen pre vodné organizmy, ale aj pre bezstavovce,
ako aj pre organizmy Zijice v sedimentoch a v pdde.

Informacie o pomocnych latkach
Tento liek obsahuje 100 mg etanolu (alkohol) v kazdom grame gélu. M6zZe vyvolat’ pocit palenia na
poskodene;j kozi.

4.5 Liekové a iné interakcie
Nie st zname ziadne interakcie.

Je potrebné zvazit’ doCasné prerusenie pouzivania dermalnych kortikosteroidov. V dosledku imunosupresie
kortikosteroidmi existuje zvysené riziko opatovného prepuknutia ndkazy svrabom.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Stadie na zvieratach nepreukazali reproduként toxicitu (pozri ¢ast’ 5.3). Vzhl'adom na obmedzené udaje o
pouziti lieku u tehotnych Zien maju tehotné Zeny pouzivat’ permetrin len po predchadzajicej konzultacii s
lekarom. Pomer rizika a prinosu sa ma dokladne zvazit’ a liek sa ma pouzit’ len vtedy, ak je to skutocne
potrebné.

Dojcenie

Vzhl'adom na obmedzené udaje o pouziti lieku u dojciacich zien sa ma dokladne zvazit’ pomer rizika a
prinosu a liek sa ma pouzit’ len v pripade, ak je to skutocne potrebné. Pocas pouZzivania liecku a minimalne
tyzden po aplikécii sa odporuca zdrzat’ sa dojCenia.

Fertilita

Dostupné predklinické tidaje poukazuji na maly alebo ziadny uc¢inok permetrinu na plodnost, s vynimkou
expozicie pri vel'mi vysokych davkach, ktoré nie su pri tomto lieku mozné.

V pracovnych a epidemiologickych stidiach dlhodobej environmentalnej expozicie u I'udi nebola spojitost’
medzi vysledkami naprie¢ §tadiami. Ziadne Gidaje nepoukazuju na vplyv permetrinu na plodnost’ pri jeho
pouziti na liecbu svrabu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Permethrin Axonia nema Ziadny alebo ma len zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

4.8 Neziaduce ucinky
K naj¢astej$im neziaducim reakciam patria mierne a prechodné kozné reakcie ako vyrazka, svrbenie a kozné
parestézie v podobe pocitu Stipania, palenia alebo brnenia. U pacientov lieCenych na svrab mozu tieto reakcie

napriek uspesnej liecbe pretrvavat’ 2 tyzdne alebo v niektorych pripadoch dokonca az 4 tyzdne. Vo
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vSeobecnosti sa to povazuje za dosledok alergickej reakcie na mftve roztoCe svrabu pod kozou a nemusi to
nevyhnutne znamenat’ zlyhanie liecby.

Nazvy pouzivané na pomenovanie kazdého z neziaducich uc¢inkov podla nasledujiiceho dohovoru:
Vel'mi Casté (=1/10)

Casté (> 1/100 az < 1/10)

Menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100)

Zriedkavé (>1/10 000 az < 1/1 000)

Velmi zriedkavé (< 1/10 000)

Nezname (neda sa odhadnut’ na zaklade dostupnych udajov)

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Casté: vyrazka, svrbenie, erytematozna vyrazka, sucha koza
Vel'mi zriedkavé: exkoriacia, folikulitida, hypopigmentacia koze
Nezname: kontaktna dermatitida, zihl’'avka

Poruchy nervového systemu
Casté: parestézia, pocit palenia koze
Zriedkavé: bolest hlavy

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Vel'mi zriedkavé: dyspnoe (u citlivych/alergickych pacientov)

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Nezname: nevolnost’

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili akékol'vek
podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie
Nebol hlaseny Ziadny pripad predavkovania.

Predavkovanie u dospelych po lokalnom podani nie je mozné a u deti je vel'mi nepravdepodobné z dovodu
vel'mi nizkej systémovej dostupnosti permetrinu po aplikacii na kozu. Jediny scenar, ktory moze potencialne
viest’ k predavkovaniu, je nahodné pozitie vel'kého mnozstva lieku. Symptémy pozorované pri otravach
vysoko koncentrovanymi pripravkami s permetrinom zahtiaji nevol'nost’, vracanie, bolest’ hlavy, zavrat,
unavu a v zavaznych pripadoch pocity ako mravcenie koze, hucanie v usiach, necitlivost’, hyperreaktivita,
tras a kicCe. V pripade potreby treba podat’ symptomaticku lieCbu a zabezpecit’ intenzivnu starostlivost’.
Vyplach zaludka mozno zvazit’ do dvoch hodin po poziti (¢as je obmedzeny vyprazdnenim zaludka).

Zavazné predavkovanie lickom pri aplikacii na kozu je nepravdepodobné. M6ze vSak potencialne viest’ k
vyskytu miernych neziaducich uc¢inkov pozorovanych pri pravidelnom pouzivani, ako st kozné reakcie a
parestézie (parestézie boli pozorované aj v pripade otravy po peroralnom uziti), idaje o takychto javoch st
vsak obmedzené.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antiektoparazitika, vratane skabicidov, pyretriny, vratane syntetickych
zlucenin. ATC kod: PO3ACO4.

Mechanizmus uéinku
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Permetrin je zmes syntetickych pyretroidnych cis- a trans-izomérov. Je to lokalny insekticid a akaricid, ktory
pOsobi na mnoho druhov hmyzu a roztocov, vratane zakozky svrabovej.

Permetrin ovplyviluje membrany neurénov hmyzu a narusa tok sodikovych ionov v kanaloch regulujicich
polarizaciu membrany (hlavne napétovo riadené sodikové kanaly). Toto naruSenie sposobuje senzoricku
hyperexcitabilitu, nekoordinovanost’ a vyCerpanie.

Pediatricka populacia

Novorodenci a dojcata:

Bezpecnost’ a u€¢innost’ permetrinu u novorodencov a dojc¢iat mladSich ako 2 mesiace neboli stanovené,
pretoze nie st dostupné Ziadne udaje z prospektivnych studii alebo rozsiahlejsich hlaseni. Obmedzeny pocet
hlaseni z liecby deti mladsSich ako 2 mesiace so svrabom nenaznacuje Specifické obavy tykajuce sa
bezpecnosti lokdlneho pouzitia permetrinu v tejto vekovej skupine, ale nie je mozné vyvodit’ definitivny
zaver.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia a distribucia

Stadie na zdravych dobrovolnikoch a pacientoch so svrabom naznaéuju, Ze po aplikacii na kozu sa do
systémového obehu absorbuje len priblizne 0,5 % — 1 % davky. Véacsina davky sa odstrani umytim alebo sa
ulozi do hornych vrstiev koze a epidermy (stratum corneum).

Biotransformacia

Absorbovany permetrin sa rychlo metabolizuje v kozi a pe€eni u cicavcov hlavne hydrolyzou esterov a v
mensej miere oxidaciou na neaktivne metabolity, ktoré sa vylucuju predovsetkym moc¢om. Hlavné
metabolity permetrinu boli detegovate'né v moci v priebehu niekol’kych hodin po celotelovej aplikacii u
zdravych dobrovolnikov alebo pacientov so svrabom.

Eliminacia

Najvyssie hladiny vylucovania boli zistené pocas prvych 48 hodin, ale ve'mi nizke hladiny metabolitov boli
stale detegovatel'né v moci niektorych osob az 28 dni po liecbe. Celkovy priebeh vylucovania naznacuje, ze
pocas prvych 48 hodin sa absorbuje menej ako 0,5 % aplikovaného permetrinu. Po tyzdennej aplikacii
permetrinu sa nepozoruje Ziadna akumulécia metabolitov.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu a reprodukénej toxicity v rozsahu klinicky
relevantnych davok neodhalili Ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Udaje o akutnej toxicite u hlodavcov nazna&ujii nizsiu toxicitu permetrinu v porovnani s inymi pyretroidmi.
Oralna LDsg technického permetrinu u pokusnych zvierat bola v rozmedzi 0,5 — 5 g/kg telesnej hmotnosti.
Vodné suspenzie permetrinu zvycajne vykazovali najmensiu toxicitu s hodnotami LDsg v rozmedzi od 3 do

4 g/kg telesnej hmotnosti. Permetrin v suspenziach kukuri¢ného oleja viedol k hodnotam LDs priblizne

0,5 g/kg vo vicsine §tadii zahfiajicich peroralne podavanie potkanom a mySiam (vyssia toxicita
pravdepodobne suvisela so zvysenou absorpciou v pripade mastnych nosi¢ov). Pomer cis/trans-izomérov tiez
ovplyviiuje toxicitu, pricom cis-izomér je toxickejsi ako trans-izomér, o moze byt Ciasto¢ne sposobené
pomal$im metabolizmom cis-izoméru. Toxicita pozorovana v predklinickych stadiach po peroralnom podani
bola hlavne neurotoxicita — v pripade permetrinu pozorovana ako T syndrém (tras), v niektorych stadiach bol
vSak pozorovany aj ¢iastocny CS syndrom (CiZe slinenie). Ina toxicita v Stiidiach akutnej toxicity
(kardiotoxicita) bola menej vyrazna a mohla byt’ vo vicsine pripadov sekunddrna vo vztahu k celkovej
neurotoxicite. Klinické priznaky aktitnej otravy sa prejavili do 2 hodin po expozicii. Po lokdlnom podani sa
pozorovala vel'mi nizka akutna toxicita, ktord je v sulade s farmakokinetikou permetrinu. Pri aplikécii
technického permetrinu na kozu potkanov v davke 2 g/kg neboli pozorované Ziadne umrtia.

Hladina bez pozorovaného Gc¢inku (No Observed Effect Level — NOEL) pre permetrin u potkanov v 3- a 6-
mesacnych Studiach kfmenia sa pohybovala od 20 do 1 500 mg/kg. Potkany a mysi prezili expoziciu
permetrinu az 10 000 mg/kg (v krmive) pocas 2 az 26 tyzdnov, hoci klinické priznaky toxicity boli

5



Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2023/03640-Z1B

evidentné. Hladina NOEL u psov, ktorym sa permetrin podaval peroralne v Zelatinovych kapsulach, sa
pohybovala od 5 mg/kg v 3-mesacénej $tadii do 250 mg/kg v 6-mesacénej $tadii. Primarnym cielovym
organom v Studiach subchronickej a chronickej toxicity na hlodavcoch je pecen. Toxicita sa prejavila
zvySenim absolutnej a relativnej hmotnosti pecene. ZvysSenie hmotnosti si vyZaduje niekol'’ko opakovanych
expozicii vysokym davkam, aby sa prejavilo. K vyznamnému zvyseniu hmotnosti pecene doslo u potkanov
po pozivani permetrinu v davke 100 mg/kg denne pocas 26 tyzdiiov, €o je najnizsia davka, pri ktorej bol
takyto ti€¢inok zaznamenany. Narast hmotnosti pecene u potkanov vystavenych vysokym davkam permetrinu
je spdsobeny hepatocelularnou hypertrofiou. Najnizsia urovein NOEL zo $tudii subchronickej toxicity
permetrinu u psov bola odhadnuta na 5 mg/kg za defi. Studie systémovej toxicity permetrinu ukazuji, ze
systémova toxicita po lokalnom podani sa prakticky neprejavila. Jedinou toxicitou v takomto pripade bolo
podrazdenie a lokalna hypersenzitivna reakcia. V 21-dnovej stadii dermalnej toxicity sa pozorovalo aj
dermalne podrazdenie (deskvamacia, edém a chrasty). Hladina najnizSieho pozorovaného ucinku (Lowest
Observed Effect Level — LOEL) pre tento ciel'ovy ukazovatel bola 50 mg/kg/de.

Hypertrofia pecene bola najcastejSim neonkogénnym ucinkom pozorovanym v §tididch chronickej toxicity u
potkanov a mysi. Najnizsia hladina LOEL pre hypertrofiu pecene s chronickou expoziciou bola

50 mg/kg/det, ktora bola pozorovana u mysi. DalSie pozorované u¢inky na pedefi, vratane proliferacie
peroxizomov a eozinofilie, boli zaznamenané u mysi pri davke 150 mg/kg/den. Okrem ucinkov na pecen sa
pri chronickom vystaveni permetrinu pozorovalo niekol’ko d’al§ich ti¢inkov, vratane hypoplazie semennikov
u samcov mysi pri davke 300 mg/kg/den, proliferacie alveolarnych buniek u samic mysi pri davke

375 mg/kg/den, fokalnych poruch v rastovom vzorci folikularnych buniek §titnej zI'azy samcov potkanov pri
davke 250 mg/kg/den a 1ézii nadobliciek a znizeného prirastku telesnej hmotnosti u psov pri davke

100 mg/kg/den. Najnizsia hladina NOEL pre r6zne chronické ucinky bola 3 — 5 mg/kg/deii u potkanov a
psov (v zavislosti od pomeru cis/trans-izomérov) a troven LOEL 5 mg/kg u psov v pomere 40:60.

Zistilo sa, Ze permetrin nie je genotoxicky. Existuju urcité dokazy o slabej karcinogenite u hlodavcov, ale
permetrin nie je klasifikovany ako karcinogénny pre 'udi alebo zvierata.

Dostupné predklinické tidaje poukazuji na maly alebo ziadny uc¢inok permetrinu na vyvinové alebo
reprodukéné ciel'ové ukazovatele, s vynimkou expozicie pri vel'mi vysokych davkach, ktoré nie su pri tomto
lieku mozné.

Udaje o ekotoxicite naznacuju vysoki toxicitu pre bezstavovce, vodné organizmy vratane ryb, organizmy
zijuce v sedimentoch a pode. Pre vysoko lipofilné vlastnosti sa permetrin prestiva v Zivotnom prostredi do
sedimentov, pddy a organickej hmoty. Po zamys$l'anom pouziti tohto lie¢iva je predpoklad zavazného
Skodlivého ti¢inku na vodné organizmy (dafnie a ryby) a suchozemské organizmy (rastliny) po prechode
¢istickou odpadovych vod (pozri Cast’ 6.6).

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Etanol (96 %), karbomér 980, trolamin, Cistena voda.

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.



Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2023/03640-Z1B
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Hlinikova tuba s epoxidovo-fenolovym vnutornym potahom a polypropylénovym skrutkovacim uzaverom,
obsahujuca 30 g a 60 g gélu, balena v kartonovych skatulkach s pisomnou informaciou pre pouzivatela.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi poziadavkami.
Ked’Ze je zname, Ze permetrin je vysoko toxicky pre vodné organizmy, organizmy zijuce v sedimentoch a
pdde, je dolezité nevyhadzovat’ nepouzity liek do domového odpadu, ale odovzdat’ ho miestnym
zdravotnickym pracovnikom, ktori st zodpovedni za likvidaciu odpadu z liekov, napr. v lekarni, z dovodu
ochrany zivotného prostredia. Je tiez ddlezité zabranit’ akémukol'vek znecisteniu akvarii, terarii alebo
akémukol'vek kontaktu lieku, vratane lieku aplikovaného na kozu, s akymikol'vek bezstavovcami, najma
hmyzom (pozri ¢ast’ 5.3).
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