sp.zn. sukls210639/2020
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRIPRAVKU

Verrumal 5 mg/g + 100 mg/g kozni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden g (= 1,05 ml) koZniho roztoku obsahuje fluorouracilum 5 mg a acidum salicylicum 100 mg.

Pomocna latka se zndamym ucinkem:
Jeden g kozniho roztoku obsahuje 80 mg dimethylsulfoxidu a 160 mg ethanolu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1

3. LEKOVA FORMA

KozZni roztok
Popis: Ciry, bezbarvy az svétle hnédozluty, viskdzni roztok

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek se pouziva k 1é¢b¢ bradavic (Verrucae vulgares, Verrucae planae, Verrucae plantares,
Verrucae digitatae et filliformes).

4.2 Davkovani a zpiuisob podani

Obvykle se nanasi Stéteckem 2-3krat denné. Piipravek se nanasi pouze na mista s bradavicemi. Je
nutno se vyvarovat potiisnéni zdravé kize v okoli bradavice. Je vhodné chranit tato mista pokrytim
pastou nebo masti. Doporucuje se stétecek pred nanasenim otfit o hrdlo lahvicky. U velmi malych
bradavic se mlize pouzit misto Stétecku k nanaSeni paratko nebo Spejle s hrotem. U periunguélnich a
zv14asté subungualnich bradavic je tfeba dbat na to, aby se ptipravek nedostal do nehtového ltzka.
Pted kazdou dalsi aplikaci roztoku se musi zbyvajici povlak na bradavici odstranit.

Celkové osetfovana plocha nesmi byt vétsi nez 25 cm?.

Primérna doba 1€¢by je 6 tydnti a pfi piiznivé terapii je mozné ji prodlouzit na 7 tydnti. Dilezita
je dusledna denni aplikace a doporuceni pacientovi konzultovat prubéh 1€cby s Iékaiem, ktery

téz miZe odstranit odumfelou tkan bradavice pred dalSim oSetfovanim, coz je dulezité u

bradavic na chodidlech a u bradavic vyrazné prominujicich.

4.3 Kontraindikace
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Hypersenzitivita na 1é¢ivé latky nebo na kteroukoliv pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Soucasné pouziti s brivudinem, sorivudinem a jejich analogy je kontraindikovéano. Brivudin,
sorivudin a jejich analoga jsou silnymi inhibitory enzymu degradujicimu fluorouracil nazyvaného
dihydropyrimidindehydrogenaza (DPD) (viz také bod 4.5).

Verrumal je kontraindikovan v t¢hotenstvi, v obdobi kojeni, a nesmi ho pouzivat Zeny, u kterych
téhotenstvi neni vylouceno.

Verrumal je kontraindikovan v pfipadé€ rendlni insuficience a u kojenci.

Nesmi byt aplikovan na plochu vétsi nez 25 cm?.

Nesmi pfijit do styku s o¢ima a se sliznici.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Verrumal obsahuje cytostatickou latku fluoruracil.

Enzym dihydropyrimidindehydrogendza (DPD) hraje dilezitou ulohu pii Sté€peni fluoruracilu.
Inhibice, deficit nebo snizend aktivita tohoto enzymu mohou vést k hromadéni fluoruracilu. Pii
podavani ptipravku Verrumal podle schvalenych informaci pro piedepisovani je ale perkutanni
absorpce fluoruracilu zanedbatelna, a proto se u této subpopulace nepiedpokladaji zadné rozdily

v bezpecnostnim profilu ptfipravku Verrumal a nejsou tfeba zadné upravy davkovani.

U pacientll s poruchami smyslového vnimani (napf. u pacientii s diabetem mellitem) je zapottebi
peclivé 1ékarské sledovani 1é¢ené oblasti.

U bradavic, které jsou lokalizované v mistech s tenkou epidermis, je tieba redukovat pocet aplikaci
Verrumalu a pribéh terapie se ma Castéji kontrolovat, protoze silnym piisobenim kyseliny
salicylové obsazené v roztoku muze dojit k tvorbé nezadoucich jizev.

U bradavic se silnou tendenci k zrohovaténi je nékdy na misté vhodna predlécba s naplasti s
kyselinou salicylovou.

Po kazdém pouziti je nutno lahvicku dobfe uzavtit, protoze ptipravek velmi rychle vysycha a stava
se nepouzitelnym. Pokud se objevi krystaly, roztok nema byt nadale pouzivan.

Je nutno vénovat pozornost tomu, aby roztok pti nanaSeni nepfisel do styku s textiliemi a umélymi
akrylatovymi hmotami (détské vanicka), protoze roztok zptisobuje na jejich povrchu neodstranitelné
skvrny.

Pozor, roztok je hotlavina! Pfipravek se nesmi pouZzivat v blizkosti otevieného ohn¢, plamend,
zapalené cigarety nebo nékterych piistroji (napt. fénu na vlasy).

Tento 1éCivy piipravek obsahuje dimethylsulfoxid, ktery miize zpisobit podrazdéni kiize.

Tento 1écivy pfipravek obsahuje 160 mg alkoholu (ethanolu) v jednom gramu. Alkohol mtize na
porusené pokozce zpusobit pocit paleni.

Klinické studie u déti nebyly dosud provedeny.
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4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Enzym dihydropyrimidindehydrogendza (DPD) hraje vyznamnou roli pfi degradaci fluoruracilu.
Nukleosidové analogy jako brivudin, sorivudin mohou vést k velice vyznamnému zvySeni
plazmatickych koncentraci fluoruracilu nebo jinych fluoropyrimidint, a tim k souvisejicimu
zvyseni toxicity. Z toho diivodu by mél byt dodrzen interval nejméné 4 tydni mezi soubéznym
pouzitim fluoruracilu a brivudinu, sorivudinu a jejich analogi.

V ptipadé¢, ze je pacientim léCenym fluoruracilem nedopatfenim podan analog nukleosidu, napf.
brivudin ¢i sorivudin, je tieba nasadit u¢inna opatfeni ke snizeni toxicity fluoruracilu. Mize byt
nutnd i hospitalizace. Je tieba nasadit nutna opatieni k ochrané pted systémovymi infekcemi a
dehydrataci.

Pt soubézném podavani systémového fluoruracilu a fenytoinu byly hlaSeny zvySené plazmatické
hladiny fenytoinu zptisobujici symptomy intoxikace fenytoinem.

Nebyly zjistény dikazy relevantni systémové absorpce kyseliny salicylové, nicméné absorbovana
kyselina salicylova miize ovlivnit methotrexat a derivaty sulfonylmocCoviny.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Verrumal je kontraindikovéan v t¢hotenstvi a v obdobi kojeni a u Zen, u nichz
neni t€hotenstvi vylouceno.

4.7 U¢inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Verrumal nema zadny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Nezadouci u¢inky jsou uvadény podle tfidy organovych systémtt MedDRA a klesajici frekvenci dle
nasledujici definice: Velmi ¢asté (2 1/10), Casté (2 1/100 az <1/10), méné¢ Casté (= 1/1000 az
<1/100), vzacné (2 1/10 000 az <1/1000), velmi vzacné (<1/10 000), a dale neni znamo (z

dostupnych tdajli nelze urcit)

Poruchy nervového systému
Casté: bolest hlavy.

Poruchy oka
Méng¢ Casté: suchost oka, svédéni oka, zvysené slzeni.

Poruchy kiiZe a podkoZzni tkané
Casté: olupovani kiize.

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Velmi casté: erytém, zanét, podrazdéni (véetné popaleni), bolest, svédéni v misté aplikace.
Casté: krvaceni, eroze, strupy v mist& aplikace.

Mén¢ Casté: dermatitida, edém, tvorba viedl v misté aplikace.
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Kwvli silnému zmékcujicimu ucinku na horni vrstvy kiize mtize dojit, obzvlasté v okoli bradavice,
ke zbéleni klize a k jejimu néslednému olupovani.

Vzhledem k obsahu kyseliny salicylové muze pouziti tohoto 1é¢ivého piipravku zptisobit mirné
projevy podrazdéni, napt. dermatitidu a kontaktni alergické reakce, u predisponovanych pacienti.
Kontaktni alergické reakce se mohou projevit jako svédéni, zCervenani kiiZe a tvorba malych
puchyit i mimo oblast aplikace.

Hlaseni podezrieni na neZadouci Gcinky

HI4Seni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dulezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1écivého ptipravku. Zaddme zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na nezadouci u¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1éCiv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webov¢ stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

4.9 Predavkovani

Pii spravném zplisobu pouzivani (nanaseni na doporucenou velikost plochy nepfesahujici 25 cm?)
by nemélo dojit k nezadoucim projeviim z predavkovani. Pti aplikaci na kiizi podle doporuc¢eného
postupu je systémova intoxikace 1é¢ivymi latkami nepravdépodobna. Cetnéjsi aplikace, nez je
doporucovano, miize vést ke zvyseni reakci v misté aplikace a jejich zavaznosti.

Malé déti maji rozdilny poméer mezi povrchem téla a télesnou hmotou nez dospéli. Z toho diivodu
vyznamného prekroc¢eni doporu¢ované 1écené plochy téla nebo Cetnosti aplikaci zvysSuje riziko
intoxikace kyselinou salicylovou, zejména u malych déti.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Dermatologikum
ATC kéd: D11AX

Verrumal je vysoce u¢inny kombinovany I€k k odstrafiovani bradavic. Spole¢né pisobeni
fluoruracilu a kyseliny salicylové se ukdzalo pti 1é¢be jako obzvlasté tspésné.

Fluoruracil (FU) nalezi do skupiny cytostatik s antimetabolickym u¢inkem.

Cytostaticky ucinek FU spociva v zdbran¢ transkripce DNK-RNK. FU se diky své strukturalni
podobnosti s bazi DNK thyminem (5-methyluracil) inkorporuje do molekuly fetézce DNK. Retézec
DNK se zabudovanym FU v misté thyminu neni schopen transkripce a tim je zabranéno syntéze
RNK. Cytostaticky ucinek se projevi predevsim u bunék ve stadiu rlstu - jako je tomu u bradavic,
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které diky své vysoké metabolické aktivité¢ zabudovavaji FU do molekuly DNK ve vétsi mife.
Timto zplisobem se brzdi rtist bradavic.

Kyselina salicylova byla pfidana do roztoku pro své keratolytické vlastnosti, aby se tim piizniveé
ovlivnilo obtizné pronikani FU do tkdn¢ bradavic. Stejného Gcinku, tj. zvyseni penetrace FU se
dosahuje také piisobenim dimethylsulfoxidu, ktery je sou€asti roztoku a navic zajistuje dokonalé
rozpusténi 1éCivych latek v roztoku.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Fluorouracil se po lokalni aplikaci resorbuje klizi. Resorbovany fluoruracil se metabolizuje v
jatrech. Vylucuje se ¢astecné ledvinami, ¢astecné respiraci.

Resorpéni studie na prasatech po perkutanni aplikaci velkého mnozstvi Verrumalu neprokazaly
obvyklou analytickou metodou (HPLC) zadny FU v séru.

Nov¢jsi studie potvrdily, Ze resorpce FU po perkutanni aplikaci u lidi lezi ztetelné pod hranici
0,1 %.

Po naneseni Verrumalu na tkan bradavic a po odpateni rozpoustédla se vytvoii na klizi pevny, bily
povlak, ktery dobie ulpiva. Tim se dosahne okluzivniho plisobeni s dlouhodobéjsi penetraci t€inné
latky do hlubsi vrstvy bradavic.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Naneseni Verrumalu na plochu 25 cm? odpovida asi mnozstvi 0,2 g roztoku, coz predstavuje davku
1 mg fluoruracilu (FU). 1 mg FU odpovida u osob s télesnou hmotnosti 60 kg davce 0,017 mg/kg
hmotnosti.

Systémova intoxikace nastava pfi intraven6znim podani FU v davce 15 mg/kg télesné hmotnosti,
tedy pfi davce tisickrat vétsi nez je aplikovano na kizi. Z téchto diivodi se vylucuje intoxikace pti
perkutanni resorpci.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latkek
Dimethylsulfoxid

Ethyl-acetat

Pyroxylin

Kopolymer methyl- a butylmethakrylatu
Bezvody ethanol

6.2 Inkompatibility

Nejsou zndmy

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky
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6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Pozor, hotlavina! Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Lahvicka z bezbarvého skla, bily PP Sroubovaci uzaveér spojeny s bezbarvou vlozkou a stéteCkovym
aplikdtorem (HDPE/LDPE - nylon), krabicka.

Velikost baleni: 13 ml (tj. 12,32 g roztoku)
6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Navod k pouziti je popsan v bodé 4.2.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Almirall Hermal GmbH

Scholtzstrasse 3

D-21465 Reinbek, Némecko

Tel: +49 (0) 40 72704-0

Fax: +49 (0) 40 7229296

info@hermal.de

8. REGISTRACNI CISLO

46/885/94-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 10.8.1994
Datum posledniho prodlouzeni: 18.2.2015

10. DATUM REVIZE TEXTU

22.10.2020
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