Sp. zn. sukls131885/2021

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Infilea 0,5 mg/g krém

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden gram krému obsahuje 0,5 mg klobetasol-propionatu (0,5 mg klobetasol-propionatu odpovida
0,44 mg klobetasolu).

Pomocné latky se zndmym tucinkem
Jeden gram krému obsahuje 0,75 mg chlorkresolu, 70 mg cetylstearylalkoholu a 475 mg
propylenglykolu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Krém.

Vzhled: bily az téméf bily krém.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Klobetasol-propionat je velmi t€inny lokalni kortikosteroid vhodny zejména pro dospélé a starsi
pacienty ke zmirnéni zanétlivych a svédivych projevii dermatdz reagujicich na 1é¢bu steroidy.
Zahrnuje tyto projevy:

- psoriaza (s vyjimkou plosné rozsitfené psoriazy);

- bul6zni pemfigoid.

4.2 Davkovani a zptusob podani

Klobetasol-propionat pati‘i mezi nejsilnéji u¢inné lokalni kortikosteroidy (IV. skupina) a
dlouhodobé pouZivani miZe mit za nasledek zavazné nezadouci ucinky (viz bod 4.4). Pokud je

v klinicky odtivodnénych piipadech tfeba pokracovat v 1écbé lokalnimi kortikosteroidy déle nez
4 tydny, je tieba zvazit pouziti slabé&ji uc¢inného kortikosteroidu. Pfi exacerbacich je mozZné
kratkodobé 1é¢ebnou kiru klobetasol-propionatem zopakovat (viz podrobnosti niZe).

Davkovani

Dospéli a starsi pacienti

Doporucuje se nanaset v tenké vrstvé a jemn¢ vtirat tak, aby se pokryla cela postiZzena oblast, a to
jednou nebo dvakrat denné po dobu az 4 tydni, dokud nedojde ke zlepseni, poté je tieba snizit ¢etnost
aplikaci nebo se doporucuje zménit lécbu na méné ucinny 1écivy piipravek. Pti aplikaci na obli¢ej ma
byt délka [éCby omezena pouze na nékolik dni (bez okluze). Po kazdé aplikaci pred aplikaci
zvlaénujiciho piipravku je nutno ponechat piipravku dostateény Cas pro vstiebani.

Opakované kratké kiry piipravkem Infilea lze pouzit ke kontrole exacerbaci s 4tydenni prestavkou
mezi cykly.
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U odolngjsich 1ézi, obzvlaste jsou-li spojeny s hyperkeratozou, mize byt G¢inek piipravku Infilea zvysen
prekrytim lécené plochy polyethylenovou folii. K uspokojivému vysledku mnohdy staci okluze pouze
pres noc. Poté miize byt zlepSeni obvykle udrzovano aplikaci bez okluze.

Pokud se projevy onemocnéni zhor$i nebo se nezlepsi béhem 2-4 tydnii, maji byt 1é¢ba a diagnoza
prehodnoceny.

Lécba nema trvat déle neZ 4 tydny. Pokud je kontinualni 1é¢ba nezbytna, ma se pouzit slab&ji pusobici
lécivy piipravek.

Maximalni tydenni davka nema pirekrocit 50 g krému/tyden.

Lécba ptipravkem Infilea ma byt postupné ukoncena, jakmile je dosazeno kontroly pacientova stavu a v
udrZovaci terapii se ma pokracovat podavanim zvlaciujicich prostfedkt (emoliencia). Pfi nahlém
pieruseni 1é¢by klobetasolem muZe dojit k navratu pivodnich pfiznaki dermatdzy.

Bulozni pemfigoid

Doporucuje se aplikovat piipravek Infilea v tenké vrstvé 1-2krat denné a celkové mnozstvi
aplikovaného krému bude zaviset na rozsahu onemocnéni. Délka této 1écby je obvykle 1 mésic, kdy se
hodnoti klinickd odpovéd’ a potfeba pokracovat v lokalni 1écbeé s odstupem nebo snizenim davek nebo
zménou na systémovou lécbu. V tomto konkrétnim piipadé€ je mozné pouzit davky az 40 g krému denné
a prekrocCit maximalni davku 50 g krému/tyden a délku 1écby 4 tydny.

Pediatrickd populace

Ptipravek Infilea je kontraindikovan u déti do 1 roku (viz bod 4.3).

Ptipravek Infilea neni ur€en pro déti a dospivajici.

V soucasnosti dostupné tidaje jsou popsany v bodech 4.8 a 5.2, nelze v§ak doporucit davkovani.

Starsi pacienti

Klinické studie neprokazaly rozdily v odpovédich u starSich a mladSich pacientd.

Castgjsi vyskyt poruchy funkce jater nebo ledvin u star$ich pacienti mize zpozdit vylu¢ovani, pokud
dojde k systémové absorpci. Proto ma byt k dosazeni pozadovaného klinického u¢inku pouZzivano co
nejmensi mozné mnozstvi 1écivé latky.

Porucha funkce ledvin/jater

V piipad¢ systémové absorpce (pfi aplikaci na velké plochy po delsi dobu) mohou byt metabolismus a
vylucovani opozdéné, coz zvysuje riziko systémové toxicity. Proto ma byt k dosazeni pozadovaného
klinického tG¢inku pouZivano co nejmensi mozné mnozstvi 1é¢ivé latky.

Zpusob podani
Tento 1éCivy ptipravek je urcen pouze ke koznimu podani.
Krémy jsou vhodné zejména na vlhké nebo mokvajici povrchy kiize.

4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

Ptipravek Infilea je kontraindikovan v ptipadé téchto onemocnéni:

- rosacea;

- acne vulgaris;

- nelécené kozni virové (napf. herpes simplex, plané nestovice), bakterialni (napf. impetigo) nebo
plisnové (napi. kandidoza, tinea) infekce;

- projevy svédéni bez zanétu;

- perianalni a genitalni pruritus;

- perioralni dermatitida.
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Klobetasol je kontraindikovan u dermat6z u déti do 1 roku, véetné dermatitidy a plenkové vyrazky.
4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Ptipravek Infilea ma byt pouzivan s opatrnosti u pacienti s anamnézou lokalni hypersenzitivity na
kortikosteroidy. Lokalni alergické reakce (viz bod 4.8) mohou byt podobné piiznakiim onemocnéni, pro
které je pacient lécCeny.

Pacienti maji byt pouceni, aby si po pouziti pfipravku Infilea myli ruce, pokud tyto nejsou 1éeny.

U nékterych jedincth mize dojit nasledkem zvysené systémové absorpce lokalnich steroidii k projevim
hyperkortikalismu (Cushingliv syndrom) a reverzibilnimu potlaceni osy hypotalamus-hypofyza-
nadledviny (HPA), které vedou ke glukokortikosteroidni insuficienci.

Pokud je pozorovan jakykoli z vy$e zminénych piipadt, je nutné 1€k postupné vysadit pomoci snizovani
frekvence aplikaci nebo jej nahradit slab&ji i¢innym kortikosteroidem. Nahlé vysazeni 1é¢by miize vést
ke glukokortikosteroidni insuficienci (viz bod 4.8).

Rizikové faktory pro zvyseni systémovych ucinki jsou:

- sila a forma lokalniho steroidu;

- délka 1éCby;

- aplikace na velké plochy;

- aplikace na kryté plochy kiize, napt. intertrigindzni oblasti nebo pouziti okluzivniho kryti (plenka
muze fungovat jako okluzivni kryti);

- zvyseni hydratace stratum corneum;

- pouziti na plochy s tenkou kiizi, jako je pokozka obliceje;

- pouZiti na poranénou ktizi nebo u jinych stavii, kde mize byt porusena kozni bariéra;

Riziko infekce pfi okluzi

Teplo a vlhkost v koZnich zahybech nebo zplisobené okluzivnim krytim mohou podporovat vznik
bakterilni infekce. Pokud se pouziva okluzivni kryti, je tfeba ktizi pted aplikaci nového okluzivniho kryti
peclive ocistit. Je tfeba poznamenat, Ze plenky mohou ptisobit jako okluzivni obvaz.

Pouziti u psoriazy

Lokalni kortikoidy je tfeba u psoriazy pouzivat s opatrnosti, protoze v n€kterych piipadech byly
zaznamenany relapsy onemocnéni, rozvoj tolerance, riziko vzniku generalizované pustulozni formy
psoriazy a rozvoj lokalni nebo systémové toxicity zpisobené poruchou bariérové funkce kiize. Pokud se
tento piipravek pouZziva u pacientli s psoridzou, je tieba je pecliveé sledovat.

Soubézné infekce
P1i 1é¢bé infikovanych zanétlivych 1ézi je tfeba pouzit vhodnou antimikrobialni 1écbu. Pti jakémkoli
Sifeni infekce je nutné vysazeni lokalnich kortikosteroidi a podéani vhodné antimikrobialni 1écby.

Chronické bércové viedy
Pouziti lokalnich kortikosteroidi k 1é¢bé dermatitidy v okoli chronickych bércovych viedi mtze byt
spojeno s vyss§im vyskytem lokalni alergické reakce a zvySenym rizikem lokalni infekce.

Aplikace na oblicej
Aplikace na oblicej je nezadouci, nebot’ tato oblast je vice nachylna k atrofickym zménam. Pokud se
piipravek pouzije na obli¢ej, 1é¢ba ma byt omezena pouze na nékolik dnti a nema se pouzivat okluze.

Aplikace na o¢ni vicka

V ptipad¢ aplikace pripravku Infilea na o¢ni vicka je nutné zajistit, aby se ptipravek nedostal do oka,
nebot’ by pfi opakovaném kontaktu mohl zplsobit kataraktu ¢i glaukom. Pokud se ptipravek Infilea
dostane do kontaktu s o€ima, musi se postizené oko vyplachnout velkym mnoZzstvim vody.

Porucha zraku
U systémového i lokalniho pouziti kortikosteroidi mtize byt hlaSena porucha zraku. Pokud se u pacienta
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objevi symptomy, jako je rozmazané vidéni nebo jiné poruchy zraku, ma byt zvaZeno odeslani pacienta
k o¢nimu 1ékati za G¢elem vySetfeni moznych pricin, mezi které patii katarakta, glaukom nebo vzacna
onemocnéni, napt. centralni serozni chorioretinopatie (CSCR), ktera byla hlaSena po systémovém i
lokalnim pouziti kortikosteroida.

Osteonekrdza, zavazné infekce, systémova imunosuprese

Pti dlouhodobém pouzivani klobetasol-propionatu nad doporuc¢ené davky byly hlaseny piipady
osteonekrozy, zavaznych infekci (véetné nekrotizujici fasciitidy) a systémové imunosuprese (nékdy
vedouci k reverzibilnim 1ézim Kaposiho sarkomu), (viz bod 4.2). V nékterych ptipadech pacienti
soucasn¢ pouzivali jiné silné peroralni/lokalni kortikosteroidy nebo imunosupresiva (napf-.
methotrexat, mofetil-mykofenolat). Pokud je 1é¢ba lokalnimi kortikosteroidy klinicky opravnéna po
4 tydnech, je tfeba zvazit pouziti méné ucinného kortikosteroidniho 1é¢ivého piipravku.

Pomocné latky
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje v jednom gramu 0,75 mg chlorkresolu, ktery mtZe zpusobit alergické

reakce.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje v jednom gramu 70 mg cetylstearylalkoholu, ktery mtize zptisobit
lokalni koZni reakce (napf. kontaktni dermatitidu).

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje v jednom gramu 475 mg propylenglykolu. Propylenglykol miize
zpusobit podrazdéni ktze.

Pripravek Infilea obsahuje nahrazku vosku PHC6621 (ve form¢ bilého véeliho vosku). Je tfeba poucit
pacienty, aby kvtli riziku tézkych popalenin nekoutili a neptiblizovali se k ohni. Tkanina (odévy, lozni
pradlo, obvazy atd.), ktera byla v kontaktu s timto pripravkem, snadnéji hofi a je vaznym nebezpecim
pii vzniku pozaru. Prani odévi a lozniho pradla mize snizit hromadéni ptipravku, ale ne ho zcela
odstranit.

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

Pti soubézném podavani 1€k, které inhibuji CYP3 A4 (napf. ritonavir a itrakonazol), bylo prokazano, ze
dochézi k inhibici metabolismu kortikosteroidii, coz vede ke zvySeni systémové expozice. Do jaké miry
je tato interakce klinicky vyznamna zavisi na davce a zpusobu podani kortikosteroidl a na sile
inhibitoru CYP3A4.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Té&hotenstvi

Udaje o pouzivani klobetasolu u téhotnych Zen jsou pouze omezené.

Studie na zvitatech prokazaly reproduk¢ni toxicitu (viz bod 5.3). Vyznam tohoto zjisténi pro ¢lovéka
nebyl stanoven.

Pouziti klobetasolu béhem téhotenstvi ma byt zvazovano pouze v piipadé, Ze o¢ekavany piinos pro
matku prevazi riziko pro plod. Ma byt pouzivano co nejmensi mnozstvi piipravku po co nejkratsi dobu.

Kojeni

Bezpecénost pouzivani lokalnich kortikosteroidi v obdobi kojeni nebyla stanovena.

Neni znamo, zda lokalni aplikace kortikosteroidii miize vést k dostatecné systémové absorpci, kterd by
navodila mnozstvi detekovatelné v matefském mléce. Pouziti klobetasolu v obdobi kojeni ma byt
zvazovano pouze v ptipade, ze ocekavany ptinos pro matku pfevazi mozné riziko pro dité.

V obdobi kojeni klobetasol nema byt aplikovan na prsa, aby se zabranilo ndhodnému poziti ditétem.

Fertilita
Udaje pro hodnoceni G&inku lokélnich kortikosteroidi na fertilitu u lidi nejsou k dispozici.
Klobetasol podavany subkutanné snizil fertilitu u potkant (viz bod 5.3).

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nebyly provedeny zadné studie hodnotici vliv klobetasolu na fizeni nebo schopnost obsluhovat stroje.
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Negativni vliv na tyto ¢innosti se vzhledem k profilu aktualnich nezadoucich G¢inkl klobetasolu
neocekava.
4.8 Nezadouci ucinky

Nezadouci u€inky jsou sefazeny nize podle tfid organovych systémi MedDRA. Frekvence vyskytu
nezadoucich t¢inkt jsou definovany nasledovng: velmi casté (>1/10), casté (>1/100 az <1/10), méné
casté (>1/1000 az <1/100), vzacné (>1/10 000 az <1/1 000), velmi vzacné (<1/10 000), neni znamo

(z dostupnych tdaji nelze urdit).

Postmarketingové sledovani

Infekce a infestace
Velmi vzacné: oportunni infekce.

Poruchy imunitniho systému
Velmi vzacné: lokalni hypersenzitivita, generalizovana vyrazka.

Endokrinni poruchy

Velmi vzacné: utlum osy hypotalamus-hypofyza-ktira nadledvinek (HPA), ptiznaky Cushingova
syndromu (napf. mésicovy oblicej, centralni obezita), zpozdéni pribyvani na
vaze/retardace ristu u déti, osteopordza, hyperglykemie/glykosurie, hypertenze,
zvyseni télesné hmotnosti/obezita, sniZzeni hladiny endogenniho kortizolu, alopecie,

trichorexe
Poruchy oka
Velmi vzacné: katarakta, centralni ser6zni chorioretinopatie, glaukom
Neni znamo: rozmazané vidéni (viz také bod 4.4).

Poruchy kuze a podkozni tkané

Caste: sveédeéni, lokalni paleni ktize/bolest kiize
Mené casté: kozZni atrofické zmény*, strie*, teleangiektazie*.
Velmi vzacné: ztenCeni kiize*, vrasky*, suchd pokozka*, zmény pigmentace®, hypertrichoza, zhorSeni

zakladnich piiznaki, alergické kontaktni dermatitida/ dermatitida, pustulozni psoriaza,
erytém, vyrazka, koprivka, akné*

*Sekundarni reakce kiize na lokalni a/nebo systémové ucinky potlaceni osy hypotalamus-hypofyza-kiira
nadledvinek (HPA).

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Velmi vzacné: podrazdéni/bolest v misté aplikace

Hlaseni podezieni na nezadouci ti¢inky

HlaSeni podezfeni na nezadouci u€inky po registraci lé€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby
hlasili podezieni na nezddouci ucinky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu lé¢iv

Srobérova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Ptiznaky
Lokaln¢ aplikovany klobetasol mtize byt absorbovan v dostate¢ném mnozstvi pro vznik systémovych
ucinkd. Akutni predavkovani je nepravdépodobné, nicméné v pripadech chronického podavani nebo
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nevhodného pouziti se mohou objevit ptiznaky hyperkortikalismu (viz bod 4.8).

Lécba

V piipadé predavkovani ma byt klobetasol vysazovan postupné snizenim frekvence aplikace nebo
nahrazenim méné u¢innym kortikosteroidem kvuli riziku glukokortikosteroidni insuficience.

Dalsi 1é¢ba ma byt klinicky indikovana nebo doporu¢ena narodnim toxikologickym centrem, pokud je
k dispozici.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: kortikosteroidy, velmi siln€ u¢inné (skupina IV),
ATC: DO7ADO1.

Mechanismus ucinku

Klobetasol-propionat je vysoce aktivni lokalni kortikosteroid.

Lokalni kortikosteroidy pisobi jako protizanétlivé latky prostiednictvim vice mechanismii, které
inhibuji pozdni fazi alergické reakce, vEetné snizeni hustoty mastocytl, snizeni chemotaxe a aktivace
eozinofild, poklesu produkee cytokinti lymfocyty, monocyty, mastocyty a eozinofily, a inhibice
metabolismu kyseliny arachidonové.

Kortikosteroidy mohou piisobit dvéma riiznymi cestami. V genomovych drahach tvoii
klobetasol-propionat komplex s glukokortikoidnimi receptory, vaze se na glukokortikoidy-
responzivni-elementy a nakonec ptisobi na genovou transkripci a syntézu proteint. Pisobeni na
negenomické cesté vede k okamzZitému terapeutickému Géinku prostfednictvim nositelti a membranove
vazanych receptort cilovych bunék (monocyti, krevnich desticek a T-bun¢k).

Farmakodynamické uéinky

Lokalni kortikosteroidy maji protizanétlivé, antipruritické, vazokonstrik¢ni a antiproliferativni
vlastnosti. Nejvyznamnéj$im ucinkem klobetasol-propionatu na klizi je nespecificka protizanétliva
odpovéd’, ¢asteéné zplsobena vazokonstrikci a snizenou syntézou kolagenu. Piedpoklada se, ze
kortikosteroidy ptisobi prosttednictvim lipokortinti, které mohou fidit biosyntézu mediatorti zanétu.
Mechanismus vasokonstrikéniho G¢inku neni objasnén, ale mize byt zpisoben blokovanim ucinku
vazodilatator(, jako je histamin a bradykinin. Erytém je redukovan v disledku konstrikce kapilar

v povrchové dermis. Vasokonstrikéni u¢ine muiZe piispivat k protizanétlivym ucinkdam.

Jako antiproliferativni uc¢inek snizuji lokalni kortikosteroidy mitézu v epidermis a vrstva bazalnich
bun€k se zmensuje. Stratum corneum a granulosum jsou ztenceny. Proliferaci keratinocytii a produkci
melanocytt snizuji také lokalni kortikosteroidy. Znamky atrofie dermis jsou zplisobeny inhibici
proliferace fibroblastli, migrace, chemotaxe a syntézy proteinll. Snizeni objemu dermis je zptisobeno
ztratou kolagenu a glykosaminoglykant a vySe zminénym vasokonstrikénim uc¢inkem klobetasolu a
také agregaci elastinu a kolagenovych vlaken. Tyto procesy jsou ptiznivé z hlediska 1é¢by psoriazy,
piispivaji v8ak k atrofickym zménam vyvolanym lokalnimi kortikosteroidy.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Lokalni kortikosteroidy mohou byt systémové absorbovany neporusenou kiizi, ale zd4 se, ze pouze

mala mnozstvi 1é¢ivé latky se dostanou do dermis a nasledné do systémového ob&hu pii obvyklém
davkovani. Rozsah perkutanni absorpce lokalnich kortikosteroida se u jednotlivct 1isi a je dan mnoha
faktory, véetné vehikula a integrity epidermalni bariéry. Stratum corneum ptsobi jako rychlost
omezujici bariéra perkutanni absorpce. V diisledku rizné tloustky této vrstvy na rtiznych ¢astech téla se
penetrace 1é¢iva také 1isi na riiznych mistech, pfi¢emz nejvyssi je pres sliznici a kiizi Sourku a nejméné
pres palmo-plantarni ktizi. Okluze, zanét a/nebo jiné chorobné procesy v kiizi mohou také zvysit
perkutanni absorpci. Systémova absorpce miiZe byt také zvysena pri piekroceni obvyklé davky.

V pribéhu jedné studie byla osm hodin po druhé aplikaci (13 hodin po prvni aplikaci) 30 g 0,05% masti
s klobetasol-propionatem u jedince se zdravou klizi pozorovana primérna maximalni plazmaticka
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koncentrace klobetasol-propionatu 0,63 ng/ml. Po aplikaci druhé davky 30 g 0,05% krému

s klobetasol-propionatem byly primérné maximalni plazmatické koncentrace mirné vy$si nez u masti a
byly pozorovany 10 hodin po aplikaci.

V samostatné studii byly primémé maximalni plazmatické koncentrace piiblizn€ 2,3 ng/ml a 4,6 ng/ml
pozorovany u pacientll s psoridzou a ekzémem tfi hodiny po jediné aplikaci 25 g 0,05% masti

s klobetasol-propionatem.

Distribuce

Kortikosteroidy se v riizné mife vaZzou na plazmatické proteiny. Pro hodnoceni systémové expozice
lokalnich kortikosteroidli je nezbytné pouziti farmakodynamickych parametri, vzhledem k tomu, ze
cirkulyjici hladiny jsou hluboko pod tirovni detekce. Neexistuji zadné udaje o distribuci kortikosteroidt
do télesnych organt po lokalni aplikaci u lidi.

Biotransformace

Po absorpci kiizi jsou lokalni kortikosteroidy distribuovany farmakokinetickymi cestami podobn¢ jako
systémov¢ kortikosteroidy. Jsou metabolizovany predevs§im v jatrech. Jaterni mikrozomalni enzymy
metabolizuji kortikosteroidy redukci 20-keto na 20-hydroxy formu, hydroxylaci 3-ketoskupiny a
redukci 4, 5 dvojnych vazeb. Kromé toho jsou metabolity konjugovany bud’ se sulfatem nebo

s kyselinou glukuronovou. Systémovy metabolismus klobetasolu vS§ak nebyl pln¢ charakterizovan ani
kvantifikovan.

Eliminace
Lokalni kortikosteroidy jsou vylu¢ovany ledvinami. Kromé toho jsou n¢které kortikosteroidy a jejich
metabolity vyluCovany také zluci.

Perkutanni toxicita lokalnich steroidt pfimo souvisi s perkutanni absorpci, takze faktory ovliviiujici
perkutanni absorpci také ovliviuji systémové nezaddouci ucinky. Existuje fada faktort, jako je misto
téla a oSetfovana oblast, mnozstvi pouzitého lokalniho steroidu, struktura a G¢innost 1é¢iva, vehikulum
1é¢iva, frekvence aplikace, délka 1é¢by, pouziti okluze, hydratace, aplikace keratolytickych ¢inidel,
lokalni hyperemie nebo intenzivni vtirani do ktize a dalsi souvisejici se zvlaStnimi skupinami pacienti.

Zv1astni skupiny pacienti

Pediatricka populace

Déti a kojenci mohou ve srovnani s dospélymi absorbovat tmérné vétsi mnozstvi lokalnich
kortikosteroidt a byt tak nachylInéjsi k systémovym nezadoucim ucinkiim. Je tomu tak proto, Ze déti
maji ve srovnani s dosp€lymi nezralou kozni bariéru a vétsi pomér plochy povrchu k télesné hmotnosti
a jsou mén¢ schopné rychle a adekvatné metabolizovat 1éCivou latku.

Stav kize
Stav klize také ovlivituje biologickou dostupnost. Onemocnéni s narusenou bariérovou funkci, jako je
atopicka dermatitida, jsou spojeny se zvySenou penetraci.

Porucha funkce jater nebo ledvin

Glukokortikoidy jsou metabolizovany hlavné v jatrech pomoci CYP3A4 a vylu¢ovany ledvinami.
Soucasné uzivani jinych 1€k, které jsou silnymi inhibitory CYP3A4, také zvysuje riziko systémovych
nezadoucich uc¢inkd.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Chronicka toxicita

Studie chronické toxicity klobetasol-propionatu ukazaly na davce zavislé priznaky predavkovani
glukokortikoidy u potkanti a mysi po lokalni aplikaci (napf. atrofické zmény ve slezing, brzliku a
nadledvinach, zvySena hladina cholesterolu v séru, pokles lymfocyt v periferni krvi, utlum kostni
dfen¢ a snizeny pfirastek télesné hmotnosti).

Kancerogenita
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Dlouhodobé studie na zvifatech pro vyhodnoceni kancerogenniho potencialu klobetasol-propionatu
nebyly provedeny.

Genotoxicita
Klobetasol-propionat nebyl v fadé in vitro testi bakterialnich bunék mutagenni.

Reprodukéni toxikologie

Fertilita

Ve studiich fertility nebyl po subkutannim podani klobetasol-propionatu u potkanti pii davkovani 6,25 az
50 mikrogrami/kg/den zjistén zadny vliv na pafeni a fertilita se snizila jen pfi podavani

50 mikrogramti/kg/den.

Tehotenstvi

Subkutanni podani klobetasol-propionatu mysim (>100 mikrogrami/kg/den), potkantim

(400 mikrogramut/kg/den) ¢i kralikiim (1 az 10 mikrogramt/kg/den) v pritbéhu biezosti zptisobovalo
abnormality plodu véetné rozstépu patra a retardace intrauterinniho vyvoje.

Ve studii na potkanech, kdy byl nékterym jedincim umoznén vrh, byl pozorovan opozdény vyvoj u F1
generace pii podani >100 mikrogramt/kg/den a hranice pfeziti byla snizena pii davce

400 mikrogramt/kg/den. Uéinky nesouvisejici s 1é¢bou byly pozorovany u reprodukénich ukazateli F1
nebo u F2 generace.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Cetylstearylalkohol

Chlorokresol

Dihydrat natrium-citratu

Propylenglykol (E 1520)

Emulgujici glycerol-monostearat (Arlacel 165)
Nahrazka vosku PHC6621
Glycerol-monostearat 40-55

Monohydrat kyseliny citronové

Cisténa voda

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiyje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky

Doba pouzitelnosti po prvnim otevieni: 2 mésice
6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pfi teplot¢ do 30 °C.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

30 g krému ve skladaci hlinikové tubé s membranou, uvniti potazené lakem na bazi epoxidové
pryskyftice a uzaviené HDPE sroubovacim uzavérem s propichovacim hrotem.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim
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Pacienti musi byt pouceni, aby si po aplikaci krému Infilea 0,5 mg/g myli ruce, pokud tyto nejsou
oSetfovany.
Infilea 0,5 mg/g krém neted'te.

Veskery nepouzity 1éCivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poZadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Egis Pharmaceuticals PLC

1106 Budapest’, Keresztari ut 30-38.

Mad’arsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA
Reg.C.: 46/190/21-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 8. 11. 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU

8.11.2022
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