VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Onytec 80 mg/g ladkekynsilakka

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi gramma lddkekynsilakkaa sisdltda 80 mg siklopiroksia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan:
Yksi gramma lddkekynsilakkaa sisdltid 10 mg setostearyylialkoholia ja 730 mg etanolia.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Ladkekynsilakka. Kirkas, variton tai hieman kellertdva liuos.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kiyttoaiheet

Lievit ja keskivaikeat dermatofyyttien, hiivasienten ja homesienten aiheuttamat kynsisilsat, jotka eivét
ole levinneet kynsimartoon tai lunulaan.

Onytec 80 mg/g lidkekynsilakka on tarkoitettu aikuisille.
4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Pediatriset potilaat

Onytecin turvallisuutta ja tehoa alle 18 vuoden ikdisten lasten ja nuorten hoidossa ei ole vield varmistettu.
Tietoja eiole saatavilla.

Antotapa
Tholle.

Paikallisesti sormen- ja varpaankynsiin ja niitd valittoméasti ymparoivélle iholle (perionychium,
hyponychium).

Jollei muuta ohjeisteta, Onytec-lidkekynsilakkaa levitetian kerran vuorokaudessa ohut kerros
hoidettaville kynsille, jotka on pesty ja kuivattu huolellisesti. Ladkekynsilakkaa levitetddn koko



kynsilevylle, 5 mmn leveydeltd kynttd ympéroivélle iholle ja mahdollisuuksien mukaan kynnenkérjen
vapaalle alapinnalle. Onytec-lidkekynsilakka kuivuu noin 30 sekunnissa. Hoidettuja kynsid ei saa pestd
vahintddn kuuteen tuntiin, joten valmistetta on suositeltavaa kiyttdd iltaisin ennen nukkumaanmenoa. Kun
valmisteen kaytostd on kulunut 6 tuntia, voidaan peseytyd normaalisti.

Onytec-lidkekynsilakan poistamiseen ei tarvita mitéén luotinta tai hiontavélinettd (kuten kynsiviilaa)
vaan kynsien peseminen vedelld riittdd. Jos Onytec-lddkekynsilakka pestddn vahingossa pois, lakan voi
levittdd uudestaan.

Kynsien Iyhentdmistd ja mahdollisesti luskoittuneen kynsiaineksen sddnnéllistd poistamista leikkaamalla
suositellaan.

Hoitoa on jatkettava, kunnes kynsi on mykologisesti ja kliinisesti tdysin parantunut ja tilalle on kasvanut
terve kynsi. Sormenkynsien hoito kestéé tavallisesti noin 6 kuukautta ja varpaankynsien noin 9—
12 kuukautta.

Kynsisienen seurantaviljely on tehtivi 4 vilkkon kuluttua hoidon pééttymisesti, jotta vaikuttavan aineen
mahdolliset jadmit eivit padse vaikuttamaan viljelytuloksiin.

Koska Onytec on paikallislidke, annostusta eitarvitse muuttaa erityispotilasryhmille.

Jos Onytec-ladkekynsilakka eitehoa kynsisilsaan ja/tai jos kynsisilsa on levinnyt laajalti yhteen tai
useampaan sormen- tai varpaankynteen, on harkittava suun kautta annettavaa lisdhoitoa.

4.3 Vasta-aiheet
Ylherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Valmistetta ei saa kdyttdd alle 18 vuoden ikdisille lapsille ja nuorille, koska kokemukset valmisteen
kéaytostd timénikdisille ovat rittAmattomia.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Lieva tai keskivaikea kynsisilsa maéritelldéin kynsien sieni-infektioksi, joka peittdd yksittdisen kynnen
pinta-alasta enintdén 75 % ja on enintddn viidessd kynnessd mutta ei ole levinnyt kynsimartoon eikd
lunulaan.

Jos kynsisilsa on vaikea ja potilaalla on altistavia tekijoitd, kuten diabetes tai jokin immuunisairaus, on
harkittava systeemistd liséhoitoa.

Sairauden kesto, infektion laajuus (levidminen kynsimartoon) ja kynnen paksuus (>2 mm voi olla merkki
infektion levidmisestd kynsimartoon; sarveismassa kynnen alla) voivat vaikuttaa hoitotulokseen.

Jos kayttdjd herkistyy valmisteelle, hoito on lopetettava ja aloitettava asianmukainen hoito.

Potilaan tulisi keskustella lidkarin kanssa ennen Onytec-hoidon aloittamista, jos hénelld on esitiedoissaan
diabetes, immuunisairaus, direisverisuonten sairaus, vamma, kynsikipua tai vakava kynsivaurio,
ithosairaus (kuten psoriaasi tai jokin muu pitkdaikainen ihosairaus), edeemaa taihengityshéirioitd
(keltakynsioireyhtyma).



Jos potilaalla on esitiedoissaan insuliinihoitoinen diabetes mellitus tai diabeettinen neuropatia, on
punnittava tarkoin riski, joka aiheutuu, jos terveydenhuollon ammattilainen poistaa alustastaan irti olevan,
infektoituneen kynsiaineksen tai jos potilas itse sen poistaa kynttid puhdistaessaan.

Vilti valmisteen joutumista kosketuksiin silmien ja limakalvojen kanssa.

Ladkekynsilakka on tarkoitettu vain ulkoiseen kayttoon.

Hoidettavissa kynsissi ei saa kayttda tavallista kynsilakkaa tai muita kosmeettisia kynsituotteita.

Onytec sisdltdé setostearyylialkoholia, joka voi aiheuttaa paikallisia ihoreaktioita (esim.
kosketusihottumaa).

Pullo on pidettdvd korkilla suljettuna kéyttokertojen valissa.

Tama lddkevalmiste sisdltdd 730 mg alkoholia (etanolia) per gramma liuosta. Saattaa aiheuttaa polttelua
vahingoittuneilla ihoalueilla.

Téama ladkevalmiste on syttyvad. Ei saa sdilyttdd kuumuudenléhteen eikd avotulen lahelld.
4.5 Yhteisvaikutukset muiden lddikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Yhteisvaikutustutkimuksia muiden lddkevalmisteiden kanssa eiole tehty. Suositellusti kdytetyn
siklopiroksin systeeminen biologinen hyotyosuus on kuitenkin alle 2 %, mitd pidetddn lahes
olemattomana. Systeemisié yhteisvaikutuksia eisiis odoteta imenevén.

4.6 Fertiliteetti, raskaus ja ime tys

Raskaus

Raskauden aikaisista siklopiroksialtistuksista eiole klinisid tietoja. Eldintutkimuksissa eiole osoitettu
suoria eikd epdsuoria haittavaikutuksia tineyteen, alkionkehitykseen, sikionkehitykseen ja/tai syntyméén.
Tiedot mahdollisista pitkdaikaisvaikutuksista poikasten syntyménjilkeiseen kehitykseen ovat kuitenkin
riittimattomid (ks. kohta 5.3). Systeeminen altistus siklopiroksille on lihes olematonta, joten Onytec-
ladkekynsilakan kdyttod raskausaikana voidaan harkita tarpeen mukaan.

Imetys

Ei tiedeté, erittyvitko siklopiroksi tai sen metaboliitit ithmisen rintamaitoon. Hoitoannoksina kéytetylld
Onytec-lidkekynsilakalla ei kuitenkaan odotettavasti ole vaikutuksia vastasyntyneisiin tai imevaisiin.
Hedelmdllisyys

Ihmisille eiole tehty hedelmillisyystutkimuksia. Tédmén lidkevalmisteen anto suun kautta on pienentinyt
rotan hedelméllisyysindeksid (ks. kohta 5.3). Téllaisilla eldimid koskevilla tiedoilla ei ole juurikaan
klinistd merkitysté, koska Onytec-hoidon aiheuttama systeeminen siklopiroksialtistus on vdhédinen.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Onytec-lidkekynsilakalla eiole vaikutusta ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Haittavaikutusten esiintymistiheyksien méaritelmét ovat:



hyvin yleiset (> 1/10), yleiset (> 1/100, < 1/10), melko harvinaiset (> 1/1 000, < 1/100), harvinaiset
(= 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinaiset (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd
arviointiin).

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat

Hyvin harvinaiset: punoitus, hilseily, polttelu ja kutina lidkkeen kéyttoalueella.

Tuntematon: ihottuma, ekseema, allerginen ihottuma, my6s muualla kuin kiyttéalueella.

(Ohimenevi) kynnen vérjaytyminen (my0s kynsisilsa voi aiheuttaa timén reaktion).

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista.
Se mahdollistaa lddkevalmisteen hy6ty-haitta —tasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon
ammattilaisia pyydetidn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Liadkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA.

4.9 Yliannostus

Onytec on tarkoitettu paikalliskdyttoon. Tamédn ladkkeen kiyton yhteydessa ei ole imoitettu
yliannostustapauksia. Jos lidkettid on otettu vahingossa suun kautta, mahalaukku voidaan tyhjentda
asianmukaisella menetelmalld.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Thon sienitautien lddkkeet, muut paikallisesti kdytettdvit sienitautilidkkeet,
ATC-koodi: DO1AE14

Onytec-lidkekynsilakka on alkuperédinen, patentoitu formulaatio, jossa hydroksipropyylikitosaani
kuljettaa vaikuttavan aineen, siklopiroksin, kynsiin.

Onytec-lidkekynsilakalla on paikallinen, antimykoottinen vaikutus. Valmisteen vaikuttava aine
siklopiroksi on pyridonijohdos. Siklopiroksilla on osoitettu in vitro seka fungisidinen ettd fungistaattinen
vaikutus, ja lisdksi silld on itiditd tuhoavaa vaikutusta. Siklopiroksilla on laajakirjoinen vaikutus
dermatofyyttejd, hiivasienid, homesienid ja muita sienid vastaan. MIC-arvo on useimpien dermatofyyttien
(Trichophyton-lajit, Microsporum-lajit, Epidermophyton-lajit) ja hiivasienten (Candida albicans, muut
Candida-lajit) suhteen 0,9-3,9 mikrog/ml.

Herkkyystaulukko (kynsisilsan kannalta merkitykselliset kannat):

Dermatofyytit Trichophyton rubrum
Trichophyton mentagrophytes
Trichophyton spp
Microsporum canis
Epidermophyton floccosum



http://www.fimea.fi/

Hiivasienet Candida albicans
Candida parapsilosis
Homesienet Scopulariopsis brevicaulis
Aspergillus spp
Fusariumsolani

Kliininen teho ja turvallisuus

Onytec-lidkekynsilakkaa on tutkittu klinisesséd pitkdaikaistutkimuksessa 467 kynsisilsapotilaalla.
Tutkimuksessa sitd verrattiin lumelddkkeeseen ja kaupan olleeseen 8-prosenttiseen siklopiroksi-
ladkekynsilakkaan. Infektoituneita kynsid hoidettin kullakin valmisteella pdivittdin 48 vilkkkoa. Hoidon
loputtua potilaita seurattiin vield 12 viikkoa. Kaikki tehon arvioinnit tehtiin seurattavaksi valitusta

isovarpaankynnesta.

Seurannan lopussa (vilkkko 60) saadut tulokset taulukoituina

Paitetapahtuma lﬁﬁk?l?)?’;:icl;lkka Lumelédike | EU-vertailuvalmiste
Téysin “parantuneet™” 12,7 % 1.3 % 5.8 %
“Hoitoon vastanneet™ 28,7 % 14,7 % 173 %

K}m;ggg}gaa 46,5 % 347 % 39,7 %
K i inta-ala
ynn;lizﬁﬁysn% aa 363 % 162 % 21,8 %

*Negatiivinen tulos seki sienen natiivimikroskopiasta etté sieniviljelystd, ja hoidettu isovarpaankynsi
ndyttdd tdysin (100 %) terveelta.

*Negatiivinen tulos seké sienen natiivimikroskopiasta etta sieniviljelystd; kynnen sairas kokonaispinta-ala
pienentynyt < 10 %:iin (mukaan lukien nolla) sokkoutetun arvioijan arvioimana

‘Potilaat, joilla kynnen sairas pinta-ala pienentynyt hoidon lopussa véhintdén 20 % lihtétilanteeseen
verrattuna sokkoutetun arvioijan arvioimana, ja negatiivinen tulos sienen natiivimikroskopiasta ja
sienivilje lysté.

¥Kynnen sairas kokonaispinta-ala pienentynyt < 10 %:iin sokkoutetun arviojjan arvioimana.

Onytec-lidkekynsilakka osoitettiin tehokkaammaksi kuin lumelddke ja siklopiroksi-vertailuvalmiste.
Onytecin parempi teho nikyi siind, ettd vertailuvalmistetta saaneisiin verrattuna ensisijaisen
padtetapahtuman (tdysin parantuneet) saavuttaneita oli Onytec-ryhméssi 119 % enemman (tilastollisesti
merkitseva ero, p < 0,05) ja toissijaisen keskeisen padtetapahtuman (hoitoon vastanneet) saavuttaneita
66 % enemman (tilastollisesti merkitseva ero, p < 0,05).

Téssa klimisesséd tutkimuksessa ei imoitettu Iddkkeeseen littyneitd systeemisid haittatapahtumia.

Ladkekynsilakan siedettdvyyttd kiyttoalueella seurattiin keskeytyksettd koko hoitojakson ajan. Onytec-
ladkekynsilakan ryhmédssé ilmoitettiin merkkejd 2,8 %:lla ja oireita 7,8 %:lla, EU-vertailuvalmisteen
ryhmissé vastaavat luvut olivat 8,6 % ja 16 % ja lumelddkeryhméssd 7,2 % ja 12,4 %. Yleisin ilmoitettu
merkki oli punoitus (2,8 %:lla Onytec-ryhméssé ja 8,6 %:lla vertailuvalmisteen ryhméssd). Yleisin oire
oli polttelu (2,8 %:lla Onytec-ryhméssd ja 10,7 %:lla vertailuvalmisteen ryhmassi).

Ladkekynsilakkaa tutkittin myos toisessa satunnaistetussa kliinisesséd pitkdaikaistutkimuksessa
137 kynsisilsapotilaalla. Kyseisessd satunnaistetussa, kahden hoitohaaran 48 vikkoa kestineessa
tutkimuksessa verrattiin Onytec-lidkekynsilakkaa markkinoilla olleeseen akrylaattipohjaiseen



S-prosenttiseen amorolfiini- lidkekynsilakkaan. Onytec-lidkekynsilakkaa kdytettin kerran pdivassa ja
amorolfiini- idkekynsilakkaa kaksikertaa viikkossa.

Kaikki tehomuuttujat (tutkimuksen péditetapahtumat) arvioitin seurattavaksi valitusta
isovarpaankynnesta.

Tutkimus saavutti ensisijaisen tavoitteensa eli Onytec-lidkekynsilakka eiollut 12 hoitovikon jilkeen
huonompi kuin 5-prosenttinen amorolfiini-akekynsilakka, kun katsottiin vilielytuloksen muuttumista
negatiiviseksi: vilielyn tulos oli negatiivinen 78,3 %:lla Onytec-lidkekynsilakan ryhméssa ja 64,7 %:lla
S-prosenttisen amorolfiini-lidkekynsilakan ryhméssé, eli hoitoryhmien vililld oli eroa

13,6 prosenttiyksikkdd (95 %m luottamusvili [-1,4; 28,5]).

Viikon 48 kohdalla sellaisten potilaiden prosenttiosuudet, joiden tauti oli tdysin parantunut, joilla hoito oli

onnistunut /jotka olivat vastanneet hoitoon ja joiden tauti oli mykologisesti parantunut, olivat
Onytec-ladkekynsilakan ryhmésséd johdonmukaisesti suuremmat kuin vertailuvalmisteen ryhméassa.

Taulukko: tulokset hoidon lopussa (viikko 48)

Péitetapahtumat | Onytec- 5-prosenttinen Ero (%) 95 %:n luottamusvéli

ladkekynsilakka | amorolfiini- eron osalta
ladkekynsilakka

Téysin

parantuneiden 35,0 % 11,7 % 233" 8.8; 37,9

osuus”

Hoidon 583 % 267 % 317 14.9; 484

onnistuminen” ’ ’ ’ 7o

Mykologisesti | g5 o, 81,7 % 183" 8,5; 28,1

parantuneet®

*Negatiivinen tulos sekd sienen natiivimikroskopiasta etté sienivilielystd, ja hoidettu isovarpaankynsi
nayttid tdysin (100 %) terveeltd sokkoutetun arvioijan arvioimana.

"Negatiivinen tulos sekd sienen natiivimikroskopiasta ettd sieniviljelystd; kynnen sairas kokonaispinta-ala
pienentynyt < 10 %:iin sokkoutetun arviojjan arvioimana.

YNegatiivinen tulos seké sienen natiivimikroskopiasta ettd sienivilje lysta.

“p<0,001

Téassdkddn klinisessd tutkimuksessa ei ilmoitettu ladkkeeseen littyneitd systeemisid haittatapahtumia.

Onytec-ladkekynsilakkaa siedettiin hyvin mitattuna paikallisilla ja muilla haittavaikutuksilla. Ainoastaan
2,06 %:lla havaittin drsytyksen merkkejd hoidettuja kynsid ympardivalld iholla Onytec-lddkekynsilakan
ryhméssa.

5.2 Farmakokinetiikka

Onytec-lidkekynsilakan on osoitettu lipdisevan keratiinia hyvin. Kun infektoituneella alueella
saavutetaan fungisidinen lddkepitoisuus, vaikuttava aine sitoutuu pysyvésti sienisolun seinédn, jolloin
sekd soluaineenvaihduntaan tarvittavien aineiden soluunotto etti soluhengitys estyvit.

Elimistoon imeytyvé siklopiroksimddrd on hyvin pieni (<2 % annetusta annoksesta).
Pitkdaikaistutkimuksessa veren siklopiroksipitoisuus oli 6 hoitokuukauden jilkeen 0,904 ng/ml (n = 163)
ja 12 hoitokuukauden jilkeen 1,144 ng/ml (n = 149). Tdma osoittaa, ettd siklopiroksi vaikuttaa



nimenomaan paikallisesti ja etté riski mahdollisesta vaikutuksesta normaaleihin elintoimintoihin on Idhes
olematon.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, geenitoksisuutta ja karsinogeenisuutta koskevien
konventionaalisten tutkimusten tulokset suun kautta annetusta 10 mg/kgn siklopiroksiannoksesta eivét
viittaa erityiseen vaaraan ihmisille. Rottien ja kaniinien lisddntymistutkimuksissa ei todettu alkio- tai
sikiotoksisuutta eikd teratogeenisuutta. Kun rotille annettiin siklopiroksia suun kautta 5 mg/kg, rotan
hedelméllisyysindeksi pieneni. Nayttod peri- tai postnataalisesta toksisuudesta ei saatu, mutta jilkeldisiin
mahdollisesti kohdistuvia pitkdaikaisvaikutuksia eiole tutkittu. Kaniineilla ja marsuilla tehdyissé
paikallista siedettidvyyttd koskeneissa tutkimuksissa Onytec-lidkekynsilakan ei todettu aiheuttavan
minkddnlaista drsytysta.

Tamén ladkevalmisteen kitosaanijohdos ei sisédlld tropomyosiinia, eikéd sitd ole osoitettu allergeeniseksi
ayridisallergikoille.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Etyyliasetaatti

Etanoli 96 %

Setostearyylialkoholi
Hydroksipropyylikitosaani

Puhdistettu vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.
Avattu pullo: 6 kuukautta.

6.4 Sailytys

Siilytd pullo ulkopakkauksessa. Herkki valolle. Ali siilyti kylméssi. Ei saa jadtyi.
Avattu pullo: Pidé pullo tiiviisti suljettuna sisdllon haihtumisen estdmiseksi.

Avatun lddkevalmis teen siilytys, ks. kohta 6.3.

Tamai liddikevalmiste on syttyvia. Ei saa siilyttii kuumuude nléihte en eiki avotulen Lihella.
Ladkekynsilakka voi hyyteloityd alle 15 °C:ssa. Valmisteessa voi ilmetd my0s véhiistd hiutale- tai
sakkamuodostusta. Ndmai havidvit, kun pullo immitetddn huoneenlimpdiseksi (25 °C) hieromalla pulloa

kdmmenten vélissd, kunnes liuos on jilleen kirkasta (tdmé vie noin minuutin). Hiutale- tai
sakkamuodostus ei vaikuta valmisteen laatuun eiké tehoon.



6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Léapindkyva lasipullo, jossa on pensselilld varustettu polypropyleeninen kierrekorkki.
Pakkauskoot: 3,3 ml, 6,6 mL

Kaikkia pakkauskokoja ei valttiméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Kéayttdmiton lddkevalmiste tai jate on hivitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Polichem SA

50, Val Fleuri, 1526 Luxemburg
Luxemburg

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

29118

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivamaiara: 30.11.2012
Vimeisimmédn uudistamisen paiviméara: 14.3.2017

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

13.7.2022



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Onytec 80 mg/g medicinskt nagellack

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Ett gram medicinskt nagellack mnehéller 80 mg ciklopirox.

Hjilpdmne med kiind effekt:
Ett gram medicinskt nagellack innehéller 10 mg cetostearylalkohol och 730 mg etanol.

3. LAKEMEDELSFORM

Medicinskt nagellack. Klar, farglos eller svagt gul 16sning.

4.  KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Milda och mattligt svara svampinfektioner pa naglar fororsakade av dermatofyter, jast eller
mogelsvampar, som inte omfattar nagelmatrixen eller lunula.

Onytec 80 mg/g medicinskt nagellack ar avsett for vuxna.
4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering

Pediatrisk population

Effekt och sékerhet av Onytec hos barn och ungdomar under 18 ar har dnnu inte faststéllts.
Inga data finns tillgdngliga.

Administreringssatt

Kutan anvidndning
For topikal anvindning pa fingernaglar, tdnaglar och nirmast omgivande hud.
Om inte annat anges, ska Onytec nagellack appliceras 1 ett tunt lager en gang dagligen pa nageln/naglarna

som ska behandlas efter noggrann tvéttning och torkning. Nagellacket ska strykas ut 6ver hela
nagelplattan, 5 mm ut pd omgivande hud och om mgjligt d@ven under den fria nagelkanten. Onytec



nagellack torkar pa ungefar 30 sekunder. De behandlade naglarna ska inte tvéttas pa minst 6 timmar och
darfor rekommenderas pastrykning pa kvillen fore singgaendet. Efter 6 timmar kan normala
hygienrutiner foljas.

Onytec behdver inte tas bort med ndgot 16snings- eller slipmedel (dvs. nagelfilning), det ér tillidckligt att
tvdtta naglarna med vatten. Vid oavsiktlig borttagning genom tvittning kan Onytec appliceras igen.

Det rekommenderas att regelbundet forkorta naglarna och klippa eventuella nageldelar som lossnat fran
nagelbddden.

Behandlingen ska fortsétta tills fullstindig mykologisk och klinisk lakning har uppnatts och friska naglar
vuxit ut igen. Vanligtvis dr behandlingsperioden for fingernaglar ungefar 6 manader, medan den for

tanaglar dr ungefdr 9—12 ménader.

Kontroll av svampkultur ska goras 4 veckor efter avslutad behandling for att undvika att eventuella rester
av aktiv substans paverkar resultatet.

Eftersom Onytec &r en topikal behandling behovs inte olika doseringar for sdrskilda populationer.

Om svampinfektionen dr behandlingsresistent mot Onytec nagellack och/eller om det &r en omfattande
utbredning pa en eller flera finger- eller tdnaglar ska oral tilliggsbehandling Overvigas.

4.3 Kontraindikationer
Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

Likemedlet ska inte anvéndas for barn och ungdomar under 18 ar pa grund av otillrdcklig erfarenhet i
denna aldersgrupp.

4.4 Varningar och forsiktighet

Mild eller mattlig onykomykos definieras som svampinfektion som angriper upp till 75 % av nagelytan,
omfattande upp till 5 naglar, utan att nagelmatrixen eller lunula ar angripen.

Vid allvarlig onykomykos och om patienten har predisponerande faktorer, som diabetes eller ndgon
immunsjukdom, ska tilligg av systembehandling 6vervégas.

Sjukdomens varaktighet, infektionens omfattning (hur stor del av nagelmatrixen som &r angripen) och
naglarnas tjocklek (> 2 mm kan indikera att nagelmatrixen &r paverkad, och keratinrester under nageln)
kan paverka resultatet av behandlingen.

Vid overkénslighet for likemedlet ska behandlingen avbrytas och lAmplig behandling séttas in.

Patienter med diabetes, immunsjukdom, perifer kérlsjukdom, skada, smirtsamma eller allvarligt skadade
naglar, huddkommor (som psoriasis eller annan kronisk huddkomma), 6dem eller andningsrubbningar
(Gula naglar-syndromet) i anamnesen ska diskutera med likare innan behandling med Onytec pabdrjas.

Risken med borttagande av 16s, infekterad nagel av vardpersonal eller av patienten sjilv vid tvéttning,
skall noga Gvervégas for patienter med insulinberoende diabetes mellitus eller diabetisk neuropati i
anamnesen.



Undvik kontakt med 6gon och slemhinnor.

Onytec medicinskt nagellack dr endast for utvértes bruk.

Nagellack och andra kosmetiska nagelprodukter ska inte anvinds pa de behandlade naglarna.

Onytec innehéller cetostearylalkohol som kan fororsaka lokala hudreaktioner (t. ex. kontaktdermatit).
Flaskan ska vara forsluten nir den inte anvénds.

Detta likemedel innehaller 730 mg alkohol (etanol) i varje g l6sning. Det kan orsaka en brinnande kénsla
pa skadad hud.

Denna produkt dr brandfarlig. Far ej utsdttas for virme eller 6ppen laga.
4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Inga likemedelsinteraktionsstudier har utforts. Den systemiska biotillgingligheten av ciklopirox efter
applicering enligt rekommendation dr dock under 2 %, en mingd som anses forsumbar. Det forvdntas
darfor inga interaktioner pa systemisk niva.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga kliniska data pa gravida kvinnor som har exponerats for ciklopirox. Djurstudier visar
varken direkt eller indirekt skadlig effekt pa graviditet, embryonalutveckling, fosterutveckling eller
fodsel. Det finns emellertid inte tillrdckligt med data pa eventuella langtidseffekter pa postnatal
utveckling (se avsnitt 5.3). Eftersom den systemiska exponeringen dr forsumbar kan behandling med
Onytec nagellack 6vervégas under graviditet, om behov finns.

Amning
Det dr okdnt om ciklopirox eller dess metaboliter utsondras i modersmjolken hos ménniska, men vid
terapeutiskea doser av Onytec nagellack forvéntas inga effekter hos nyfodda eller spadbarn.

Fertilitet

Inga fertilitetsstudier har utforts pd mianniska. Ett reducerat fertilitetsindex hos rattor observerades efter
oral administrering (se avsnitt 5.3). Dessa djurdata har féorsumbar klinisk relevans, pa grund av den laga
systemiska exponeringen av ciklopirox vid behandling med Onytec.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Onytec har ingen effekt pa formégan att framfora fordon och anvinda maskiner.

4.8 Biverkningar

For biverkningsfrekvens anvénds foljande fraser:

Mycket vanliga (>1/10), vanliga (>_1/100 till <1/10), mindre vanliga (> 1/1 000 till <1/100), séllsynta
(>1/10 000 till < 1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000), ingen kind frekvens (kan ej berdknas fran
tillgdngliga data).

Allmdnna symtom och/eller symtom vid administreringsstillet:



Mycket séllsynta: erytem, hudfjialining, sveda och kldda pa applikationsstillet.
Ingen kéind frekvens: utslag, eksem; allergisk dermatit, dven utanfor applikationsstéllet.
(Overgaende) missfirgning av nageln (dven onykomykosen kan fororsaka denna reaktion).

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt Gvervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstinkt biverkning till

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Onytec dr for utvartes bruk. Inget tillfdlle med 6verdosering har rapporterats vid anvindning av denna
produkt. Vid oavsiktligt oralt intag kan Iimplig metod anvindas for magtomning.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga utvirtes medel vid hudmykoser, ATC-kod: DO1AE14

Onytec nagellack dr en original, patenterad formulering av ciklopirox baserad pa hydroxypropylkitosan
for leverans av den verksamma substansen till naglarna.

Onytec nagellack har en topikal antimykotisk verkan. Den verksamma substansen ér ciklopirox (derivat
av pyridon). In vitro har ciklopirox visats ha bade fungicid och fungistatisk, i tilligg till sporicid, aktivitet.
Ciklopirox &r verksamt mot ett brett spektrum av dermatofyter, jist, mogel och andra svampar. For det
flesta dermatofyter (Trichophyton-, Microsporum-, Epidermophytonarter) och jistsvampar (Candida
albicans, andra Candidaarter) ligger minimal inhiberingskoncentration (MIC) i omradet 0,9—3,9 pg/ml

Tabell dver kdnsliga stammar (relevanta f6r svampinfektionen)
Trichophyton rubrum
Trichophyton mentagrophytes
Dermatofyter | Trichophyton spp
Microsporum canis
Epidermophyton floccosum

Candida albicans
Candida parapsilosis

Jastsvampar

Scopulariopsis brevicaulis
Mogelsvampar | Aspergillus spp
Fusariumsolani



http://www.fimea.fi/

Klinisk effekt och sikerhet

Onytec nagellack dr undersokt i en klinisk langtidsstudie hos 467 patienter med onykomykoser, jamfort
med placebo och en kommersiellt tillgénglig formulering av ciklopirox 8 % nagellack. Alla behandlingar
utfordes dagligen pé de infekterade naglarna i 48 veckor. Patienterna foljdes dérefter upp 1 ytterligare

12 veckor. All effektvirdering gjordes pa stortanageln, som var mélet for behandlingen.

Tabell med resultat fran slutet av uppfoljningen (vecka 60)

Endpoint Onyte c nagellack Placebo Referensprodukti EU
“Fullstédndig lakning”” 12,7 % 1,3 % 58 %
“Responder” 28,7 % 14,7 % 17,3 %
“Forbattring”s 46,5 % 34,7 % 39,7 %
Reduktion av sjuk 363 % 162 % 218 %

nagel

* konvertering till negativt bade vid KOH-mikroskopi och for svampkultur, och 100 % likning av
stortdnageln som var mélet for behandlingen.

# konvertering till negativt bade vid KOH-mikroskopi och f6r svampkultur, och reducering av sjukt
omrade pé nageln till <10 % (inklusive noll) av hela nageln, efter blindad utvérdering,

$ patienter med minst 20 % reducering av sjukt omrade pa nageln, efter blindad utvdrdering i slutet av
behandlingen i forhallande till baseline och konvertering till negativt vid KOH och kulturer.

¥ Reducering av sjukt omrade pa nageln till < 10 % av hela nageln, efter blindad utvérdering.

Onytec nagellack visade béttre effekt jaimfort med placebo och referensprodukten for ciklopirox. En battre
effekt pavisades pa den primira endpointen “lakning” och pa den sekunddra huvudpunkten “responder”,
med en 119 % hdgre hastighet dnreferensen for lakning (statistiskt signifikant, p <0,05) och en 66 %
hogre hastighet for responder (statistiskt signifikant, p <0,05).

I denkliniska studien registrerades inga likemedelsrelaterade systemiska biverkningar.

Tolerabiliteten vid applikationsstéllet kontrollerades kontinuerligt under hela behandlingsperioden.
Registrerade tecken och symtom var 2,8 % respektive 7,8 % i Onytec-gruppen; 8,6 % tecken och 16%
symtom registrerades i referensgruppen och 7,2 % tecken och 12,4 % symtom registrerades i
placebogruppen. Det mest frekvent registrerade tecknet var erytem (2,8 % i1 Onytec-gruppen och 8,6 % i
referensgruppen). Det mest frekventa symtomet var sveda (2,8 % i1 Onytec-gruppen och 10,7 % i
referensgruppen).

I ytterligare en klinisk langtidsstudie medverkade 137 patienter med onykomykoser. Det var en
randomiserad, tvdarmad, 48-veckors-studie som jamforde Onytec nagellack, dagligen applicerad, med ett
nagellack pd marknaden, innehdllande 5 % amorolfin i en akrylatbas, som applicerades tvd génger i
veckan.

Alla effektvariabler (studiens endpoint) utvirderades pa stortdnageln.

Studien uppnadde det primira syftet, dvs. att efter 12 veckors behandling var Onytec nagellack inte sdmre
dn amorolfin 5 % pd att konvertera kulturen till negativ: konvertering till negativ kultur var 78,3 % for
Onytec nagellack jamfort med 64,7 % for amorolfin 5 %, vilket innebér en skillnad pa 13,6 % mellan
behandlingarna (95 % konfidensintervall (-1.4; 28.5)).



Vid vecka 48 var andelen patienter med fullstindig likning, behandlingsframgéng/responder och
mykologisk likning konsekvent hogre i Onytecgruppen an i referensgruppen.

Tabell med resultat frén slutet av behandlingen (vecka 48)

Endpoint Onytec nagellack | 5 % amorolfin | Skillnad (%) | 95 % konfidensintervall
nagellack for skillnaden

Fullstindig likning* 350 % 117 % 23 3%* 8.8: 37.9

Behandlings- . . . '

framgang# 583 % 26,7 % 31,7 14.9; 48 4

Mykologisk

1:@11<ymggo$g]S 100 % 81,7 % 18,3%% 8,5; 28,1

* konvertering till negativt bade vid KOH-mikroskopi och for svampkultur, och 100 % frisk stortanagel,
efter blindad utvirdering.

# konvertering till negativt bade vid KOH-mikroskopi och for svampkultur, och reducering av sjukt
omrdde pd nageln till < 10 % av hela nageln, efter blindad utvirdering.

$ konvertering till negativt bade vid KOH-mikroskopi och fo6r svampkultur

* p <0,001

I denna kliniska studie registrerades det heller inga likemedelsrelaterade, systemiska biverkningar.

Onytec nagellack tolererades vil betrdffande lokala och allménna biverkningar. Tecken pa hudirritation
runt den behandlade nageln sdgs endast hos 2,06 % i gruppen med Onytec nagellack.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Onytec nagellack har visat goda egenskaper for att penetrera genom keratin. Genom att uppna fungicid
koncentration pa infektionsstillet nar den aktiva substansen irreversibel bindning till svampens cellvigg,
vilket himmar upptaget av komponenter som behovs for cellsyntesen och for respirationskedjan.

En mycket liten midngd av ciklopirox absorberas systemiskt (<2 % av applicerad dos) och blodnivaerna i
en langtidsstudie var 0,904 ng/ml (n=163) och 1,144 ng/ml (n=149) efter 6 respektive 12 manaders
behandling. Detta visar att likemedlet utdvar sin effekt sérskilt pa lokal niva och att risken f6r mojlig
interferens med normala kroppsfunktioner &r minimal.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Prekliniska data pa en daglig oral dos upp till 10 mg ciklopirox/kg indikerar inga speciella risker for
ménniskor baserat pa konventionella studier av toxicitet vid upprepad dosering, gentoxicitet och
karcinogenicitet. I reproduktionsstudier pa rattor och kaniner har ingen embryo- eller fetotoxicitet eller
teratogenicitet upptickts. Vid oral dosering pa 5 mg/kg hos ratta observerades ett reducerat
fertilitetsindex. Det fanns inga bevis for peri- eller postnatal toxicitet. Eventuella langtidseffekter hos
avkomman har emellertid inte undersokts. Onytec nagellack uppvisade ingen irriterande effekt i
lokaltoleransstudier pa réttor och marsvin.

Kitosanderivatet i formuleringen &r tropomiosinfritt och visade ingen allergen potential hos patienter med
skaldjursallergi.



6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjilpimnen
Etylacetat

Etanol 96 %

Cetostearylalkohol

Hydroxypropylkitosan

Vatten, renat

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.
Efter forsta 6ppnandet av flaskan: 6 manader.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvara flaskan i ytterforpackningen. Ljuskénsligt. Forvaras i skydd mot kyla. Fér ej frysas.
Efter forsta 6ppnande: Héll flaskan tétt forsluten for att undvika att nnehallet avdunstar.

Forvaringsanvisningar for liikemedlet efter 6ppnande, se avsnitt 6.3.

Detta like medel ar brandfarligt. Far ej utséttas for virme eller 6ppen laga.

Vid temperatur under 15 °C kan det medicinska nagellacket tjockna. Latt fallning eller uppkomst av ett
latt sediment kan ocksé forekomma. Detta aterstélles genom uppvarmning till rumstemperatur (25 °C)
genom att gnida flaskan mellan hénderna tills 16sningen &r klar igen (ungefér en minut). Detta har ingen
inverkan pa produktens kvalitet eller eftekt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Klar glasflaska med skruvkork av polypropen med pensel.

Forpackningsstorlekar: 3,3 ml och 6,6 ml.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
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