| priedas
Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti registracijos pazyméjimo (-u) salygas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto permetrino periodiskai
atnaujinamo saugumo protokolo (PASP) vertinimo ataskaita, padarytos toliau iSdéstytos mokslinés

iSvados.

1. Irasyti teiginj dél ,atsargumo priemoniy néstumo metu", skirta galvos utéliy

indikacijai

Remiantis turimais duomenimis apie permetring, toksinis poveikis vaisiui néra galutinis, todél negalima

aiskiai atmesti galimos kancerogeninés rizikos.

Bent kai kurie vertinimai neatmeta kancerogeninio, permetrino veikliosios medziagos poveikio. PSO /
MZUO0 ,Jungtinis susitikimas dél pesticidy liku¢iy® (JMPR) permetring jvertino 1999 m. ir padaré i$vada,
kad medziaga turi labai silpng onkogeninj poveikj ir nuotoline onkogeninio poveikio tikimybe Zmonémes.
Tarptautiné véZzZio tyrimy agentira (IARC) suklasifikavo permetring kaip neklasifikuojama dél
kancerogeninio poveikio Zzmonéms (3 Grupé) dél nepakankamy jrodymy su tiriamais gyviinais. Be to,
Jungtiniy Valstijy Aplinkos Apsaugos Agenttra (US-EPA) permetring jvertino kaip ,tikétina, kad jis bus

kancerogeninis zmonéms" vartojant per burna.

Kitavertus, Yamada ir kt. (2017 m.) ikiklinikiniy tyrimy metu padaré iSvada, kad permetrinas greiciausiai
nesukels padidéjusio jautrumo plauciy naviky vystymuisi Zzmonéms, o ,Infectopharm" jvertintas ICSR

nerodo jokio galimo kancerogeninio poveikio.

Be to, Boffetta ir kt. (2018 m.) sisteminé apZzvalga taip pat negaléjo iSsklaidyti abejoniy dél galimo
permetrino kancerogeninio poveikio. Remdamiesi pasirinktais Sios sisteminés apzvalgos tyrimais,
autoriai padareé iSvada, kad permetrino poveikis Zmonéms nesukelia vézio rizikos. Daugybinés mielomos
ir vaiky leukemijos rezultatai yra nejtikinami ir prieStaringi, bei reikalauja pakartojimo nepriklausomose

populiacijose. Todél, Sioje apzvalgoje yra ypac neaiski vaiky leukemijos rizika.

Apibendrinant galima teigti, kad permetrino kancerogeninio poveikio rizika su Sia PASP vienkartinio
vertinimo ataskaita pateiktais duomenimis néra nei jrodyta, nei galutinai atmesta. Taip pat, tikriausiai
galima daryti prielaidg, ypac pagal ,Infectopharm* pateiktus skaiciavimus, kad yra maZa vézio rizika

vaikams nuo 2 mén. amziaus ir suaugusiesiems, kai permetrino vartojama lokaliai, pagal indikacijq.

Nepaisant to, kancerogeninés rizikos vaikams (vaiky leukemijos) patyrusiems pesticidy poveikj gimdoje,
aptarimas, remiantis Ferreira ir kt. (2013 m.) paskutineje PASP vienkartinio vertinimo ataskaitoje, nauji

duomenys, pateikti per S| PASP laikotarpj, negaléjo issklaidyti su Sia rizika susijusiy neaiSkumu.

Be to, du GSK paminéti tyrimai (Kennedy 2005 m.; Mytton 2007 m.), kurie jvertina poveikj néstumo
metu, negaléjo atmesti apsigimimy rizikos dél per mazy meéginiy dydZio apribojimo. Dar daugiau,
remiantis Siais tyrimais negalima daryti iSvados dél galimo kancerogeninio poveikio, nes tolesnis Siy
atvejy tyrimas buvo atliktas tik maZzos apimties Kennedy 2005 m. atliktam tyrimui (113 néstumy baigciy

permetrino vartojimo metu).

Kadangi, dél ankstesniy stebéjimo tyrimy metodologiniy apribojimy nejmanoma tvirtai patvirtinti ar
atmesti galimos rizikos vaisiui, tolesni tyrimai bdty labai pageidautini. Taciau galimybé jvertinti

permetrino turindiy vaistiniy preparaty kancerogeniskumo poveikj bisimuose duomeny baziy tyrimuose



yra maza, dél ilgai trunkanciy rezultaty, maZo poveikio néstumo metu, bdtinybé susieti motinos

duomenis su jy vaikais ir vaisty skyrimo statusu Salyse su atitinkamomis duomeny bazémis.

Apibendrinant galima teigti, kad pagal visus pateiktus duomenis, galimas pavojus vaisiui negali biti

tvirtai atmestas.

Be to, atsizvelgiant | permetrino vartojima néStumo metu, taip pat yra tam tikry jrodymuy, kad permetrino
veiksmingumas mazéja gydant galvos utéles tam tikrose Salyse. Taip pat, yra veiksmingy fiziskai

veikianciy galvos utéliy gydymo alternatyvuy.

Apibendrinant galima pasakyti, kad negalutiniai duomenys apie galima rizikg vaisiui garantuoja, kad baty
imtasi saugumo pagristy bddy, kad bity iSvengta poveikio vaisiui, ypac Siai indikacijai su

alternatyviomis, maziau toksiSkomis, gydymo galimybémis.

2. Irasyti teiginj ,nesékmingo gydymo ir atsparumo issivystymo", skirta galvos utéliy
indikacijai

Yra paplites didelis galvos utéliy atsparumo (kdr) geny sumazéjimas, kuris yra susijes su padidéjusia
permetrino tolerancija ar atsparumu. Taciau triksta aiskaus santykio tarp Sio genotipo ir galvos utéliy
gydymo sékmeés rodiklio. Daugeliu atvejy neaiSku, ar nesékmingas gydymas atsirado dél utéliy
adaptacijos ar dél netinkamo vartojimo ar pakartotinio uzsikrétimo. Tacdiau nesékmingo gydymo
klausimai turéty atsispindéti SmPC 4.4 skyriuje pateiktame jspé&jime ir turéty bati atsizvelgta | oficialias
rekomendacijas. Negana to, teiginys apie pakartotinj dozavima turéty buti jtrauktas | PCS ir PL dozavimo
skyriy.

CMDh sutinka su PRAC moksliniy, tyrimy iSvadomis.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-u) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél permetrino, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra permetrino, naudos ir rizikos santykis yra nepakites su salyga,
kad bus padaryti pasitlyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami Sios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazymeéjimo (-u) salygas reikia keisti. Kadangi Siuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra permetrino, arba ateityje ES bus praSoma
registruoti tokiy vaistiniy preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés
bei pareiskéjai ar registruotojai tinkamai atsizvelgty | S{ CMD(h) sutarima.



Il priedas

Vadovaujantis nacionalinémis proceduromis registruoto (-y) vaistinio (-iy)
preparato (-y) informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti j atitinkamus vaistinio preparato informaciniy dokumenty
skyrius (nhaujas tekstas pabrauktas ir parysSkintas, iStrintas tekstas — perbrauktas)

1) Irasyti teiginj dél ,,atsargumo priemoniy néstumo metu", skirta galvos utéliy
indikacijai
Zemiau nurodytas sakinys turi bti jtrauktas | visas PCS dél galvos uteéliy indikacijos:
0,43 %; 0,5 % ir 1 % permetrinas (galvos utélés)
PCS
4.6 Néstumo ir zindymo laikotarpis

Néstumas

klinikinés buklés reikalingas gydymas permetrinu.

PL

Laikantis atsargumo, X néstumo metu vartoti negalima, nebent, jisu gvdytojas nurodys
kitaip.

2) Irasyti teiginj dél ,,nesékmingo gydymo ir atsparumo issivystymo", skirta galvos utéliy
indikacijai

0,43%0; 0,5 % ir 1 2 permetrinas
PCs
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Jei po 7-10 dieny gydymo permetrinu randama gyvy utéliu, gydyma permetrinu butina
pakartoti. Jei po 14-20 dieny vis dar yra aktyvi infestacija, reikia apsvarstyti galimybe gydyti

Kitu vaistiniu preparatu.

4.4 Specialls jspéjimai ir atsargumo priemonés

Nesékmingas gydymas ir atsparumo atsiradimas

Geografiskai ir su laiku buvo pastebéti skirtingi permetrino klinikinés sékmés rodikliai gydant

galvos utéles. Su gydymo nesékme susije veiksniai yra neteisingas dozavimas ar vartojimo
klaidos, tuo paciu metu netaikomas gydymas Seimos nariams ir pakartotinis uzsikrétimas nuo

bendruomenés nariu. Be to, buvo nustatytas atsparumas permetrinui. Tacdiau. negalima
nustatyti aiSkaus rySio tarp veiksmingumo stygiaus ir mutaciju, kurios, kaip Zinoma, sukelia

atsparuma piretroidams. Turéty buti apsvarstytos oficialios rekomendacijos dél tinkamo
pediculicidy naudojimo.

PL
3. Kaip vartoti

Jei po 7-10 dieny gydymo permetrinu randama gyvu utéliy, gydyma permetrinu buatina
pakartoti. Jei po 14-20 dienuy randama gyvuy utéliy, reikia pasikonsultuoti su gydandiu

gydytoju, kad buty apsvarstytos alternatyvaus gydymo galimybés.




111 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h) 2019 m. geguzés CMD(h) poseédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2019-07-13
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése 2019-09-11
(registruotojas pateikia paraiskg keisti
registracijos pazyméjimo salygas)
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