KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
MYCOSPOR® % 1 krem

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIM

100 g kremde:

Etkin madde:

Bifonazol lg
Yardimcr maddeler:
Setostearil alkol 10g
Benzil alkol 2g

Yardimci maddeler i¢in 6.1°¢ bakiniz.
3. FARMASOTIiK FORM

Krem.
Beyaz krem.

4. KLINiK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar
e Dermatofitler, mayalar, kiifler ve diger mantarlarin neden oldugu dermatomikozlarin

(6rn. Tinea pedis, tinea manuum, tinea corporis, tinea inguinalis, pitiriyazis versikolor,
ylizeysel kandidiyazis) tedavisi

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi:

Doktor tarafindan bagska tiirlii 6nerilmedigi takdirde, MYCOSPOR giinde bir defa, tercihen

yatmadan once kullanilir.

MYCOSPOR kullanimi1 akut enfeksiyon semptomlar1 ve belirtileri kaybolduktan sonra
kesilmemeli ve hastaligin tipine bagl olarak asagida gosterilen siirelerde devam edilmelidir.

Endikasyon: Tedavi siiresi
Ayak mikozlar, interdigital mikozlar | 3 hafta
(Tinea pedis, tinea pedis interdigitalis)
Govde, el ve deri kivrimlarindaki mikozlar | 2-3 hafta
(Tinea corporis, tinea manus, tinea
inguinalis)

Pityriasis versicolor 2 hafta
Derinin yiizeyel kandidiyazisi 2-4 hafta




Uygulama sekli:
Krem ince bir tabaka halinde hastalikli cilt bolgesine tatbik edilir ve masaj yaparak yedirilir.
Genellikle az bir miktar krem el ayas1 kadar bir bolgenin tedavisi i¢in yeterlidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek / Karaciger yetmezligi:
MYCOSPOR’un bdbrek/karaciger yetmezligi olan hastalardaki giivenliligi ve etkililigi
incelenmemistir.

Pediyatrik popiilasyon:
Bu tibbi iiriiniin pediyatrik popiilasyondaki giivenliligi ve etkililigi belirlenmemistir.

Geriyatrik Popiilasyon:
Bu tibbi iiriiniin bu hasta grubundaki giivenliligi ve etkililigi belirlenmemistir.

4.3. Kontrendikasyonlar

Bifonazole veya Boliim 6.1°de listelenen yardimci maddelerden herhangi birine karsi asiri
duyarlilig1 oldugu bilinen hastalarda kontrendikedir.

4.4. Ozel kullamim uyarilari ve 6nlemleri

Diger imidazol tlirevi antifungal ajanlara (6r. ekonazol, klotrimazol, mikonazol) asir
duyarlhilik 6ykiisii olan hastalar, bifonazol igeren tirtinleri dikkatli kullanmalidir. Asir1 duyarlilik
reaksiyonu olmas1 durumunda tedavi kesilmeli ve uygun terapotik dnlemler alinmalidir.

Varfarin tedavisi alan hastalar es zamanli bifonazol kullanimi durumunda izlenmelidir (bkz.
Boliim 4.5).

Okliizyon ve/veya genis bir yiizeye ya da hasar gérmiis ve yarali deriye uygulama
durumlarinda yakin izlem gerekli olabilir. (bkz. Boliim 4.5)

Uriin uygulandiktan sonra bdlgenin bandaj ile kapatilmasi, sistemik emilimi arttiracagi icin
onerilmez.

Genel olarak:

- MYCOSPOR ¢ocuklarin ulagsamayacagi yerlerde saklanmalidir. Goze temastan
kagmilmalidir

- GOz temasi1 halinde gozler bol su ile yikanmali ve gerekirse bir géz doktoruna
danisilmalidir.

- Yutulmamalidir.

MYCOSPOR, setostearil alkol icermektedir. Lokal deri reaksiyonlarina (6rnegin, kontakt
dermatite) sebebiyet verebilir.

Her bir gram kremde 20 mg benzil alkol bulunur. Benzil alkol alerjik reaksiyonlara neden
olabilir. Benzil alkol hafif lokal tahrise neden olabilir.

MY COSPOR igerisindeki bazi yardimc1 maddeler genital bolgeye uygulandiginda, kondom ve



diyafram gibi lateks iirlinlerin etkisini azaltabilir. Bu etki gegicidir ve sadece tedavi sirasinda
ortaya cikabilir.

4.5. Diger tibbi iiriinlerle etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Siirlt veriler, topikal bifonazol ve varfarin arasinda etkilesim olasiligi bulundugunu ve bu
etkilesimin uluslararasi normal deger (INR)’de artisa yol acabilecegini gostermektedir.
Varfarin tedavisi sirasinda bifonazol kullanilan hastalar uygun bigimde takip edilmelidir.

Tibbi {irlinlin uygulanacagi bdolgeye es zamanli olarak bagka iiriinlerin uygulanmasi
onerilmemektedir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C’dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Kontrasepsiyon ile ilgili 6zel bir kullanim 6nerisi mevcut degildir.

Gebelik donemi

Bifonazoliin gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir.

Hayvanlar {izerinde yapilan arastirmalar yiiksek oral dozlarda iireme toksisitesinin
bulundugunu gostermistir (bkz. Boliim 5.3). Bununla birlikte bu etkilerin, topikal bifonazol
uygulamasini takiben gézlemlenen diisiik sistemik maruziyetlerde goriilmesi beklenmez (bkz.
Boliim 5.2). Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Preklinik giivenlilik verileri ve insanlardaki farmakokinetik veriler, gebelikte bifonazol
kullanim1 sonucu, anne ve ¢ocuk iizerinde =zararli bir etki ortaya c¢ikabilecegini
gostermemektedir. Bununla birlikte, gebelikte kullanim ile ilgili klinik veri yoktur.

Onlem olarak bifonazoliin gebeligin ilk ii¢ ayinda kullanimindan kagimlmalidir.

Bifonazol, yalnizca ilag kullaniminin hastaya yarar1 ve fetiis agisindan riski doktor tarafindan
degerlendirildikten sonra gebelikte kullanilabilir.

Laktasyon donemi

Bifonazoliin insan siitline gecip gecmedigi bilinmemektedir. Bifonazoliin siite gegisi
hayvanlarda ¢alisilmistir. Bifonazol, hayvanlarda intravendz uygulamadan sonra siite gecer
(bkz. Boliim 5.3).

Anne siitli alan ¢gocuga yonelik risk goz ardi edilemez. Emzirmenin ¢ocuga yarar1 ve tedavinin
kadin i¢in yarar1 g6z oniinde bulundurularak emzirmenin ya da bifonazol kullaniminin
durdurulmasina yonelik bir karar verilmelidir.

Hayvanlarda mevcut farmakodinamik/toksikolojik veriler, bifonazol/metabolitlerin siite
gecisini gostermistir (bkz. Boliim 5.3). Bifonazol ile tedavi sirasinda emzirme birakilmalidir.
Laktasyon doneminde bifonazol gogiis bolgesine uygulanmamalidir.



Ureme yetenegi / Fertilite

Preklinik ¢alismalar bifonazoliin erkek ya da kadin fertilitesine zarar verebilecegine dair bir
bulgu gostermemistir.

4.7. Arac ve makine kullanimi iizerindeki etkiler

[lacin ara¢ ve makine kullanimi iizerinde hic etkisi yoktur ya da ihmal edilebilir bir etkisi
vardir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Bifonazol kullaniminin onaylanmasindan sonra agagidaki advers reaksiyonlar tanimlanmaistir.
S6z konusu reaksiyonlar belirsiz biiyiikliikkteki bir popiilasyon tarafindan goniilli olarak
bildirildiginden, olaylarin sikligin1 glivenilir bir sekilde tahmin etmek her zaman olas1 degildir.

Siklik kategorileri su sekilde tanimlanir: Cok yaygin (>1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin
olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek (=1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000);
bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Bagisiklik sistemi hastaliklar
Cok seyrek: Sistemik hipersensitivite reaksiyonlart meydana gelebilir.

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar

Bilinmiyor: Kontakt dermatit alerjik dermatit, eritem, kasinti, dokiintii, lrtiker, su toplama,
ciltte eksfoliyasyon, egzama, cilt kurulugu, cilt iritasyonu, ciltte maserasyon, ciltte yanma
hissi, rahatsizlik hissi

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Bilinmiyor: Uygulama bolgesinde agr1, periferik 6dem (uygulama bdlgesinde)

Bu yan etkiler tedavinin kesilmesiyle kaybolur.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiilk 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplariin herhangi bir slipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz asimi ve tedavisi

Akut intoksikasyon riski, asir1 dozda tek dermal uygulamay1 (absorpsiyona uygun kosullar
altinda genis bir bolgeye uygulama) veya kazara agizdan yutmay: takiben meydana gelme
ihtimali olmadig1 i¢in yoktur.

Bununla birlikte kazara oral yoldan yutulmasi halinde, yalnizca asir1 dozun klinik semptomlari
(6rn. bas donmesi, mide bulantis1 ya da kusma) ortaya c¢iktiginda gastrik lavaj gibi rutin
onlemler alinmalidir. Gastrik lavaj, yalnizca solunum yollar1 yeterince korundugu takdirde
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uygulanmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Imidazol ve triazol tiirevleri
Dermatolojik kullanim i¢in antifungaller, DO1ACI10
ATC kodu:

Bifonazol, dermatofitler, mayalar, kiifler ve Malassezia furfur gibi diger mantarlar1 kapsayan
genis bir antimikotik etki spektrumuna sahip bir imidazol tiirevidir. Ayrica Corynebacterium
minutissimum’a da etkilidir.

Uygun test kosullarinda, yukarida adi gecen mantar tiirleri icin MIK degerleri 0.062-16
mcg/ml’nin altindadir. Bifonazol, dermatofitlere, 6zellikle de Trichophyton tiirlerine karsi
fungusit etki gosterir. Yaklagik 5 mcg/ml konsantrasyonda, 6 saat i¢inde tam bir fungusit etki
saglanir. Bifonazol mayalarda (6rnegin Candida tiirleri), 1-4 mcg/ml konsantrasyonlarinda
primer olarak fungistatik etki gosterirken, 20 mcg/ml’lik konsantrasyonlarda fungusittir.

Bifonazol’iin MIK degerleri, enterokoklar hari¢ gram-pozitif koklarda 4-16 mcg/ml,
Corynebacteriae tiirlerinde ise 0,5-2 mcg/ml arasindadir.

Bifonazol, diren¢ gelisiminin az olmasi agisindan olumlu bir profile sahiptir. Duyarl
mantarlarin primer direngli varyantlar1 ¢ok enderdir. Bugiine kadar yapilan arastirmalarda,
primer olarak duyarli olan suslarda sekonder direncin gelistigini gosteren higbir bulgu
saptanmamistir.

Etki mekanizmasi

Bifonazol, ergosterol biyosentezini iki farkli diizeyde inhibe ederek; hem diger azol
tiirevlerinden hem de sadece tek bir diizeyde etki gosteren diger antifungallerden ayrilir.
Ergosterol sentezi inhibisyonu, sitoplazma zarinin yapisal ve fonksiyonel olarak bozulmasina
yol agar.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Emilim:

Bifonazol enfekte deri tabakalarina iyi penetre olur. Uygulamadan 6 saat sonra derinin farkli
tabakalarindaki konsantrasyonlari, epidermisin {iist tabakasinda (stratum corneum) 1000
mcg/em? ile, stratum papillare’de 5 mcg/cm® arasinda degisir. Bu sebeple belirlenen tiim
konsantrasyonlar, giivenilir antimikotik etki aralig i¢indedir.

Gine domuzlarinda “enfeksiyona karsi koruyucu etki” olarak olgiilen deride kalma zamant,
bifonazol kremde 48-72 saattir.

Farmakokinetik aragtirmalarda, saglam insan derisine topikal olarak uygulandiktan sonra,
bifonazoliin sadece ¢ok az bir bolimiiniin emildigi (dozun %0.6-0.8’1) ve serum
konsantrasyonlarinin her zaman saptama limitlerinin altinda oldugu (<1 ng/ml) goriilmiistiir.



Hafif bir emilim (dozun % 2-4ii), ancak enflamasyonlu deri bolgelerine uygulama sonrasinda
gozlenmistir. Etkin maddenin plazmadaki ¢ok diisiik miktara bagl olarak (genellikle <5
ng/ml), topikal uygulamay: takiben sistemik etki olusmaz.

Emilim orami saatte yaklasik 0,008 mg/100 cm? olmustur. {ltihapl ciltte bu degerler dort kat
daha yiiksektir. Bifonazoliin %1'lik ¢6zelti halinde uygulanmasindan sonra da benzer sonuglar
elde edilmistir.

Kremin 5 gramlik tek bir uygulamasindan sonra pisik olan bebeklerde 16 ng/ml'ye kadar
plazma seviyeleri elde edilmistir.

0,016 mg/kg [14C] bifonazoliin intravendz uygulanmasindan sonra doku alim1 hizli olmustur.
Ancak bifonazol hizla metabolize edilir ve uygulamadan 30 dakika sonra intravendéz dozun
yalnmizca %30'u degismeden kalir.

Dagilim:
Topikal uygulandigi i¢in uygulanabilir degildir.
Sicanlarda bifonazol plasentadan gegmektedir.

Biyotransformasyon:
Topikal uygulandigi i¢in uygulanabilir degildir.

Eliminasyon:
Metabolitlerin eliminasyonu bifaziktir (8 ve 50 saatlik T:;). Bes giinliik uygulama igerisinde

uygulanan dozun %@45°1 renal olarak atilmis, %40’1 karaciger ve safra (feges) yoluyla
eliminasyona ugramistir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

Tavsanlarda dermal tolerabilitesi degerlendirilmek i¢in arastirmalar yapilmistir. 3 hafta
boyunca 300 mg/kg bifonazol krem ve soliisyon (3 mg bifonazol/kg) dozlarmin subakut
dermal uygulanmasi sonrast, ciltte hafif tahris edici etkiler (sisme, kizariklik) gdzlemlenmistir.
Formiilasyondaki yardimci maddeler sirasiyla 2-oktododekanol (krem) ve izopropil miristat
(¢Ozelti). Spesifik olarak etkin maddenin neden oldugu herhangi bir reaksiyon belirtisi ve
herhangi bir sistemik etki belirtisi gézlemlenmemistir. Bu nedenle, etkin maddenin ¢ok az bir
kisminin deriden absorbe edildigi varsayilabilir. Birincil tahris testinde, formiilasyonlarin
kutandz, mukozal ve okiiler tolere edilebilirligi iyi olarak degerlendirilmistir.

Tek doz konvansiyonel toksisite ve genotoksisite calismalarima gore preklinik veriler
insanlarda zararli bir etki gostermemistir. Oral uygulama ile tekrarlayan doz toksisite
calismalarinda karaciger {izerine etkileri (enzim indiiksiyonu, yagli dejenaecrasyon)
gozlenmistir, ancak bu durum klinik kullanimla az ilgisi oldugunu gostererek sadece
insanlarda maksimum maruziyet dozunun asildigi durumlarda gegerlidir. Bifonazol ile
karsinojenite ¢aligsmasi yapilmamaistir.

Tavsanlarda iireme toksikolojisi ¢alismalarinda 30 mg/kg viicut agirlig1 oral dozlarda letalite
dahil embriyotoksisite goriilmiistiir. Siganlarda 100 mg/kg viicut agirligina kadar oral
dozlarda embriyotoksiksite goézlenmemis , ancak fetiislerde 100 mg/kg dozda iskelet



gelisiminde gerilik meydana gelmistir. Iskelet gelisimi iizerindeki bu fetal etki maternal
toksisiteye (viicut agirhginda azalma) bagli sekonder etkiler ¢ergevesinde degerlendirilebilir.

Etkin maddelerin deri tarafindan diisiik diizeyde emilimi gz 6niine alindiginda bu sonuglarin
klinik kullanimla ilgisi yok denecek kadar azdir. Radyoaktif isaretli bifonazol (intravendz 10
mg/kg) uygulanmis, siit veren sicanlarin ¢alismasinda dozun yaklasik %3,2’si siite gegmistir.
Diger bir radyoaktif isaretli bifonazol calismasinda, si¢anlarda intravendz yolla uygulanan
bifonazoliin (10 mg/kg) plasenta bariyerini gectigi bulunmustur.

40 mg/ kg’a varan oral dozlarda sicanlarda erkek veya disi fertilitesinde bozulma
gozlenmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Benzil alkol

Setil palmitat

Setostearil alkol

Oktildodekanol

Polisorbat 60

Sorbitan stearat

Demineralize su

6.2. Gecimsizlikler

Bilinen bir ge¢imsizligi bulunmamaktadir.
6.3. Raf omrii

60 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C altindaki oda sicakliginda, kuru ve serin bir yerde saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

10 g’lik, polietilen vida kapakli ve i¢i koruyucu no.11 kaph aliiminyum tiip.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamais olan iiriinler ya da atik materyaller, “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBIi

Bayer Tiirk Kimya San. Ltd. $ti.
Fatih Sultan Mehmet Mah. Balkan Cad. No.53



34770 Umraniye / Istanbul
Tel: 0216 528 36 00
Faks: 0216 645 39 50

8. RUHSAT NUMARASI
154/25
9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHi

[lk ruhsat tarihi: 05.12.1990
Ruhsat yenileme tarihi: 05.12.2010

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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