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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Pevaryl 10 mg/g krém

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden gram krému obsahuje econazoli nitras 10 mg.

Pomocné latky se zndmym u¢inkem
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje butylhydroxyanisol a kyselinu benzoovou 2 mg/g krému.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Krém.

Mgkky, bily, vodou omyvatelny krém.
4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pevaryl je indikovan k 1écbé koznich kandid6z, dermatofytdz a pityriasis versicolor véetné podezieni
na soubézné grampozitivni bakterialni infekce (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zptusob podani

Dévkovani
Pripravek Pevaryl se aplikuje na kizi 2krat denn¢. Obvykla délka 1é¢by je 2 az 4 tydny.

Pokud po 4 tydnech 1écby nedojde ke zlepSeni ptiznakli, ma byt 1écba ptehodnocena.

Zpusob podani

Kozni podani.

Po osetfeni je vhodné vlozit mezi intertriginzni kozni zahyby prouzek hydrofilni gazy.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Pevaryl neni uren pro o¢ni nebo peroralni podani.
Pokud se objevi reakce hypersenzitivity nebo chemického podrazdéni, ma byt 1écba pierusena.

Trvalych 1é¢ebnych vysledkt 1ze dosahnout pouze za piredpokladu pravidelného pouzivani pfipravku a
dodrzovani zékladnich hygienickych navyka.

Pomocné latky se zndmym udinkem:
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Tento 1éCivy ptipravek obsahuje butylhydroxyanisol, ktery mtize zpisobit mistni kozni reakce (napf.
kontaktni dermatitidu) nebo podrazdéni oci a sliznic.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 2 mg kyseliny benzoové v jednom gramu krému.

Kyselina benzoova miize zptisobit mistni podrdzdéni. Mlze zpisobit neimunologické okamzité
kontaktni reakce moznym cholinergnim mechanismem.

Kyselina benzoova mize zesilit Zloutenku (zezloutnuti kiize a o¢i) u novorozenci (do 4 tydnt véku).
Absorpce ptes nevyzralou kiizi u novorozencti je vyznamna.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Ekonazol je znamy inhibitor CYP3A4/2C9. Navzdory k omezené systémové dostupnosti po koznim
podani, je mozny vyskyt klinicky relevantnich interakci, které byly hlaseny u pacientd uzivajicich
peroralni antikoagulancia, jako je warfarin nebo acenokumarol. U téchto pacienti tfeba zvySené
opatrnosti a ¢astéj$i monitorovani antikoagulacniho u¢inku. Pfi soubézné 1€¢bé ekonazolem a
peroralnimi antikoagulancii a po skonceni 1éCby miiZze byt nezbytna iprava davkovani
antikoagulancia.

4.6 Fertilita, t€hotenstvi a kojeni

Téhotenstvi
Studie na zvitatech ukazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.1)

Systémova absorpce ekonazolu topické davky u ¢loveka je nizké (< 10%). Nejsou k dispozici
dostatecné udaje o nezadoucich ti¢incich z dobfe kontrolovanych studii pfi pouZzivani piipravku
Pevaryl u t€hotnych zen a dalsi pfislusné epidemiologické tidaje nejsou dostupné.

Vzhledem k systémové absorpci by mél byt Pevaryl pouzivan v prvnim trimestru pouze, pokud 1ékar
zhodnoti prospésnost 1écby na zdravotni stav pacientky.

V priibéhu druhého a ttetiho trimestru mtize byt Pevaryl pouzivan pouze pokud potencialni prospéch
1é¢by matky vyrazné pievysuje mozna rizika pro plod.

Kojeni

Po peroralnim podéani ekonazol-nitratu laboratornim potkantim v laktaci byly ekonazol a jeho
metabolity vyluCovany do mléka a byly nalezeny v téle kojenych mlad’at.

Neni zndmo, zda je Pevaryl po koznim podani vylu¢ovan do lidského matetského mléka.
Pouzivani ptipravku Pevaryl kojicimi matkami vyZzaduje zvySenou pozornost.

Fertilita
Vysledky reprodukénich studii s ekonazolem neprokazaly zadné Gcinky na fertilitu (viz bod 5.1).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Pevaryl nema zadny nebo zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
4.8 NeZadouci ucinky

V tomto bod¢ jsou prezentovany nezadouci G¢inky, které jsou povazovany za duvodné spojené

s pouzivanim ekonazolu na zdkladé komplexniho posouzeni dostupnych informaci o kazdém
nezadoucim ucinku. V jednotlivych ptipadech nemuze byt spolehlivé stanoven kauzalni vztah

s ekonazolem. Vzhledem k tomu, Ze jsou klinické studie provadény za velmi proménlivych podminek,
vyskyt nezadoucich ucinki pozorovanych v klinickém hodnoceni s jednim 1é¢ivym piipravkem nelze
pfimo srovnavat s vyskytem nezadoucich ucinki v klinickém hodnoceni s jinym lé¢ivym piipravkem a
nemusi odrazet vyskyt pozorovany v klinické praxi.
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Udaje z klinickych studii

Bezpecnost ekonazol-nitratu ve formé krému (1 %) a ekonazol-nitratu ve formé emulze (1 %) byla
hodnocena ve 12 klinickych studiich u 470 osob, kterym byla aplikovana minimaln¢ jedna z téchto
lékovych forem. Na zékladé shroméazdénych udaji z téchto klinickych studii byly nejcastéji hlasené
nezadouci ucinky (tj. >1% vyskyt, etnost vyjadiena v %) svédéni (1,3 %), pocit paleni kiize (1,3 %) a
bolest (1,1 %).

V Tabulce 1 jsou zahrnuty v§echny nezadouci u€inky, které byly hldSeny béhem pouzivani
dermatologické 1ékové formy piipravku Pevaryl v klinickych studiich nebo po uvedeni na trh, v¢etné
vyse zminénych nezadoucich ucinkd.

Nezéadouci u€inky jsou sefazeny s pouzitim nasledujici konvence:

Velmi Casté >1/10

Casté >1/100 az < 1/10

Mén¢ Casté >1/1 000 az <1/100

Vzacné >1/10 000 az <1/1 000

Velmi vzacné <1/10 000

Neni zndmo (z dostupnych daji nelze urcit)

V Tabulce 1 jsou zahrnuty nezadouci Gcinky s frekvenci Casté a velmi Casté, které byly hlaseny béhem
pouzivani dermatologické formy ptipravku PEVARYL v klinickych studiich a nezddouci ucinky
s frekvenci neni znamo na zakladé vyskytu po uvedeni na trh.

Tabulka 1: Nezddouci u¢inky

Nezadouci uéinek

Tridy organovych Frekvence
systémi Casté Méné Casté Neni zndmo
(>1/100 az <1/10) (=1/1 000 az <1/100)
Angioedém
Svedeni Kontaktni dermatitida
Poruchy kiiZze a podkoZni Pocity péleni kiize Erytém Vyrazka
tkané Koptivka
Puchyte
Odlupovani kiize

Celkové poruchy a reakce Bolest Mirna bolest
v misté aplikace Otoky

Poruchy imunitniho

, Hypersenzitivita
systemu yp ZIHV

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

HlaSeni podezfeni na nezadouci u€inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é€ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci Gi¢inky na adresu:
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Statni Gstav pro kontrolu 1éc¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Ptipravek Pevaryl je uren pouze ke koznimu podani. V piipad¢ nahodného pozieni je 1écba
symptomatickd. Pokud se ptipravek nedopatienim dostane do o¢i je tieba je vyplachnout ¢istou vodou
nebo fyziologickym roztokem, a pokud pfiznaky podrazdéni pretrvavaji, vyhledat 1€katskou pomoc.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: dermatologika, antimykotika pro lokalni aplikaci, imidazolové a
triazolové derivaty, ekonazol, ATC kod: DO1ACO03

Mechanismus t¢inku

Ekonazol-nitrat alteruje bunééné membrany. Permeabilita mykotické buiiky je zvysena. Jsou
poskozeny subcelularni cytoplazmatické membrany. Mistem ucinku je s nejvétsi pravdépodobnosti
acylovy podil nenasycenych mastnych kyselin membranovych fosfolipidt.

Farmakodynamické uéinky

Mikrobiologie

Bylo prokazano $iroké spektrum antimykotické aktivity proti dermatofytim, kvasinkdm a plisnim.
Byla prokazana klinicky vyznamna aktivita proti streptokokiim a stafylokoklim a nokardiim u
smiSenych plisnovych a bakterialnich infekcich.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Pti lokalni aplikaci na kiizi je systémova absorpce ekonazolu velmi nizka. Priimérna

plazmaticka/sérova koncentrace ekonazolu a/nebo jeho metaboliti byla pozorovéana 1 az 2 dny po
podani davky 2% krému <1 ng/ml aplikovaného na neporusenou kiizi a u 2% krému 20 ng/ml
aplikovaného na obnazenou kuzi. I kdyz vétsina ekonazolu zdstava na povrchu kiize (priblizné 90 %)
po aplikaci 1% krému, koncentrace ekonazolu, které byly nalezeny ve stratum corneum piekracovaly
minimalni inhibi¢ni koncentrace pro dermatofyty a inhibi¢ni koncentrace dosazené ve stiedni vrstvé
kaze.

Distribuce

Ekonazol a jeho metabolity jsou v systémovém ob&hu extenzivné vazany (> 98%) na sérové proteiny.

Biotransformace
Ekonazol po dosazeni systémové cirkulace je rozsahle metabolizovan oxidaci imidazolového kruhu,
nasledovany O-dealkylaci a glukuronidaci.

Eliminace
Ekonazol a metabolity jsou vylu¢ovany moci a stolici v pfiblizné stejném mnozstvi.

53 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické informace
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http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Predklinické ucinky byly pozorovany pouze po expozicich dostatecné pievysujicich maximalni
expozici u ¢lovéka, coz svédéi pro maly vyznam pii klinickém pouziti.

Studie akutni toxicity ukazuji Siroké bezpecnostni rozpéti u hlodavei s hodnotami LD50 v rozmezi
160-430 mg/kg. Ve studiich toxicity po opakovaném podavani, pti vysokych davkach
(50 mg /kg /den), byla identifikovéna jatra jako cilovy orgdn s minimalni toxicitou a Gplné uzdraveni.

Nebyla zaznamenana vyznamna lokalni toxicita, fototoxicita, lokalni podrazdéni ktize, vaginalni
podrazdéni ani senzibilizace. U krému bylo zaznamendno pouze mirné podrazdéni oci.

Karcinogenita a mutagenita

Nebyly provedeny zadné studie karcinogenniho potencialu vzhledem ke kratkému prabehu
navrhované klinické 1é¢by a absence vyznamného genotoxického potencidlu ekonazolu, ktery by mohl
vést k iniciaci nebo podpoie vzniku nadoru.

V rliznych testovacich systémech byly prokadzany bud’ zadné, nebo néjaké limitované ucinky na
genotoxicitu (strukturalni chromozomalni odchylky). Bylo prokazano, ze na zakladé celkového
posouzeni téchto udaji a indikovaného zptisobu podani, véetné vysledné minimalni systémové
expozice, ma ekonazol maly vyznam pro klinické pouziti.

Reprodukeéni toxicita
Vysledky studii na reprodukci s ekonazolem nevykazaly zadné teratogenni ucinky.

Fertilita
Vysledky studii na reprodukci s ekonazolem nevykazaly zadné Gcinky na fertilitu.

Tchotenstvi

Nizka neonatalni a fetalni toxicita byla spojovana pouze s toxicitou matky. Ekonazol nevykazal ve
studiich se zvifaty teratogenni ti€inek, avSak u hlodavci pti koznim podéani v davkach 20 mg/kg/den a
peroralnim podani u bfezich samic v davkach 10 mg/kg/den, byl prokazan fetotoxicky ucinek.
Vyznam tohoto ucinku u ¢lovéka neni znam.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Makrogol-350-stearat, glyceromakrogol-oleat, tekuty parafin, butylhydroxyanisol, kyselina benzoova,
¢isténa voda.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Zatavena hlinikova tuba s PE uzavérem s propichovacim hrotem o obsahu 30 g, krabicka.

5/6



6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Z4dné zvlastni pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Karo Pharma AB

Box 16184

103 24 Stockholm

Svédsko

8. REGISTRACNI CISLO

26/146/77-C
9, DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace:16.1.1978

Datum posledniho prodlouzeni: 25.2.2015

10. DATUM REVIZE TEXTU

11.4.2022
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