KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
MYCOSPOR® % 1 krem
2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIM
100 g kremde:

Etkin madde:
Bifonazol 19

Yardimci maddeler:
Setostearil alkol 109

Yardimci maddeler icin 6.1°e bakiniz.
3. FARMASOTIK FORM

Krem.
Beyaz krem.

4. KLINIiK OZELLIiKLER
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,
yuzeysel kandidiyazis) tedavisi

e  Eritrazmalarin tedavisi

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig: ve siiresi:
Doktor tarafindan bagka tiirlii 6nerilmedigi takdirde, MYCOSPOR gunde bir defa, tercihen
yatmadan once kullanilir.

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

Endikasyon: Tedavi suresi

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

Pityriasis versicolor, eritrazma 2 hafta
Derinin yuzeyel kandidiyazisi 2-4 hafta
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Uygulama sekli:

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

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bébrek / Karaciger yetmezligi:

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

Pediyatrik populasyon:

Cocuklarda detayli ¢aligmalar gergeklestirilmemistir. Raporlanan bir klinik veri anketinde,
cocuklarda herhangi bir zararl etki gosterdigine dair bir bulgu yoktur.

Bifonazol bebeklerde ve yiiriimeye yeni baslayan ¢ocuklarda sadece tibbi gbzetim altinda
kullanilmalidir.

Geriyatrik Populasyon:
Yasl hastalarda herhangi bir doz ayarlamasi gerekli degildir.

4.3. Kontrendikasyonlar

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

4.4. Ozel kullanim uyarilar1 ve énlemleri

Diger imidazol tlirevi antifungal ajanlara (6r. ekonazol, klotrimazol, mikonazol) asir
duyarlilik 6ykiisii olan hastalar, bifonazol igeren tiriinleri dikkatli kullanmalidir.

Semptomlarin tedavi sonrasinda devam etmesi durumunda doktorunuza bagvurunuz.
Genel olarak:
- MYCOSPOR c¢ocuklarin ulasamayacagi yerlerde saklanmalidir. GoOze temastan
kaginilmalidir

- Yutulmamalidir.

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

4.5. Diger tibbi iiriinlerle etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Sinirl veriler, topikal bifonazol ve varfarin arasinda etkilesim olasiligr bulundugunu ve bu
etkilesimin INR’de artisa yol acabilecegini gostermektedir. Varfarin tedavisi sirasinda

bifonazol kullanilan hastalar uygun bi¢cimde takip edilmelidir.

Okliizyon ve/veya genis bir ylizeye ya da hasar gormiis ve yarali deriye uygulama
durumlarinda yakin izlem gerekli olabilir.
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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 aragtirmalar iireme toksisitesinin bulundugunu gostermistir (bkz.
Bo6lim 5.3). Bununla birlikte bu etkilerin, topikal bifonazol uygulamasini takiben
gozlemlenen disiik sistemik maruziyetlerde goriilmesi beklenmez (bkz. Bolim 5.2).
Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Preklinik guvenlilik 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¢ ayimda kullanimindan kaginilmalidir.

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

Laktasyon donemi

Bifonazoliin insan siitiine ge¢ip ge¢medigi bilinmemektedir. Bifonazoliin siite gegisi
hayvanlarda ¢aligilmistir.

Anne siitii alan ¢ocuga yonelik risk géz ardi edilemez. Emzirmenin ¢ocuga yarar1 ve tedavinin
kadin i¢in yarar1 goz Oniinde bulundurularak emzirmenin ya da bifonazol kullaniminin
durdurulmasina yonelik bir karar verilmelidir.

Hayvanlarda mevcut farmakodinamik/toksikolojik veriler, bifonazol/metabolitlerin site
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 kullanimu iizerindeki etkiler

[lacin ara¢ ve makine kullanimi iizerinde hi¢ etkisi yoktur ya da ihmal edilebilir bir etkisi
vardir.
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4.8. Istenmeyen etkiler

Bifonazol kullaniminin onaylanmasindan sonra agagidaki advers reaksiyonlar tanimlanmistir.
S6z konusu reaksiyonlar belirsiz biiyiikliikteki bir popiilasyon tarafindan goniillii olarak
bildirildiginden, olaylarin sikligini giivenilir bir sekilde tahmin etmek her zaman olasi
degildir.

Bagisiklik sistemi hastalhiklar
Cok nadiren, sistemik hipersensitivite reaksiyonlart meydana gelebilir.

Deri ve deri alti doku hastalhiklar

Kontakt dermatit (topikal uygulamadan 2 giin sonra), alerjik dermatit, eritem, kasinti,
dokuntd, drtiker, su toplama, ciltte eksfoliyasyon, egzama, cilt kurulugu, cilt iritasyonu, ciltte
maserasyon, ciltte yanma hissi, rahatsizlik hissi

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Uygulama bolgesinde agri, periferik 6dem (uygulama bolgesinde)

Bu yan etkiler tedavinin kesilmesiyle kaybolur.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesinin strekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir stipheli advers reaksiyonu Turkiye
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 asim ve tedavisi

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

Bununla birlikte kazara oral yoldan yutulmasi halinde, yalnizca asir1 dozun klinik
semptomlar1 (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 uygulanmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterap06tik grup: Imidazol ve triazol tiirevleri
ATC kodu: DO01AC10

Bifonazol, dermatofitler, mayalar, kiifler ve Malassezia furfur gibi diger mantarlar1 kapsayan

genis bir antimikotik etki spektrumuna sahip bir imidazol tirevidir. Ayrica Corynebacterium
minutissimum’a da etkilidir.
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Uygun test kosullarinda, yukarida adi gegen mantar tiirleri i¢in MIK degerleri 0.062-16
mcg/ml’nin altindadir. Bifonazol, dermatofitlere, 6zellikle de Trichophyton tiirlerine karsi
fungusit etki gosterir. Yaklasik 5 mcg/ml konsantrasyonda, 6 saat icinde 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’in  MIK degerleri, enterokoklar haric gram-pozitif koklarda 4-16 mcg/ml,
Corynebacteriae turlerinde ise 0,5-2 mcg/ml arasindadir.

Bifonazol, diren¢ gelisiminin az olmasi agisindan olumlu bir profile sahiptir. Duyarli
mantarlarin primer direng¢li varyantlar1 ¢ok enderdir. Bugiline kadar yapilan arastirmalarda,
primer olarak duyarli olan suslarda sekonder direncin gelistigini gosteren hicbir bulgu
saptanmamigtir.

Etki mekanizmasi

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

5.2. Farmakokinetik 6zellikler
Emilim:

Bifonazol enfekte deri tabakalarina iyi penetre olur. Uygulamadan 6 saat sonra derinin farkli
tabakalarindaki konsantrasyonlari, epidermisin st tabakasinda (stratum corneum) 1000
mcg/cm® ile, stratum papillare’de 5 mcg/cm® arasinda degisir. Bu konsantrasyonlar,
antimikotik etki sinirlart igindedir.

Gine domuzlarinda “enfeksiyona kars1 koruyucu etki” olarak 6lgiilen deride kalma zamani,
bifonazol kremde 48-72 saattir.

Farmakokinetik arastirmalarda, saglam insan derisine topikal olarak uygulandiktan sonra,
bifonazoliin sadece ¢ok az bir bolimiinin emildigi (dozun %0.6-0.8’1) ve serum
konsantrasyonlarinin her zaman saptama limitlerinin altinda oldugu (<1 ng/ml) goriilmiistiir.
Hafif bir emilim (dozun % 2-4’11), ancak enflamasyonlu deri bolgelerine uygulama sonrasinda
gozlenmistir. Etkin maddenin plazmadaki ¢ok diisiik miktarina bagli olarak (genellikle <5
ng/ml), topikal uygulamay1 takiben sistemik etki olusmaz.

Sicanlarda bifonazol plasentadan gegcmektedir.

Dagilim:
Topikal uygulandigi i¢in uygulanabilir degildir.

Biyotransformasyon:
Topikal uygulandigi i¢in uygulanabilir degildir.

Eliminasyon:
Topikal uygulandigi i¢in uygulanabilir degildir.
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5.3 Kilinik 6ncesi guvenlilik verileri

Karsinogenez, Mutagenez, Fertilite bozuklugu:

Tek doz konvansiyonel toksisite ve genotoksisite c¢aligmalarina gore preklinik veriler
insanlarda zarali bir etki gostermemistir. Oral uygulama ile tekrarlayan doz toksisite
calismalarinda karaciger {lizerine etkileri (enzim indiiksiyonu, yagli dejenarasyon)
gbzlenmistir, ancak bu durum sadece insanlarda maksimum dozunun asildigi durumlarda
gecerlidir. Bifonazol ile karsinojenite ¢aligmasi yapilmamastir.

Tavsanlarda tireme toksikolojisi ¢aligmalarinda 30 mg/kg viicut agirligr oral dozlarda letalite
dahil embriyotoksisite goriilmiistiir. Sicanlarda 100 mg/kg viicut agirhigmma kadar oral
dozlarda embriyotoksisite gozlenmemis, ancak fetiislerde 100 mg/kg dozda iskelet
gelisiminde gerilik meydana gelmistir. Iskelet gelisimi iizerindeki bu fetal etki maternal
toksisiteye (viicut agirhiginda azalma) bagl sekonder etkiler ¢er¢evesinde degerlendirilebilir.
Etkin maddelerin deri tarafindan diisiik diizeylerde emildigi g6z Oniine alindiginda bu
sonuglarm klinik kullanimla ilgisi yok denecek kadar azdir. 40 mg/ kg’a varan oral dozlarda
siganlarda erkek ve disi fertilitesinde bozulma gézlenmemistir.

Bifonazol sicanlarda plasenta bariyerini asar. Siit veren si¢anlara intravendz olarak bifonazol
uygulamasi yapilan bir ¢aligma ilacin siite gectigini gostermektedir.

Akut, kronik toksisite:
Etkin maddenin akut oral toksisitesi (LD50) fareler ve sicanlarda 2000 mg/kg viicut
agirhigi’nin, tavsanlarda ve kopeklerde ise 500 mg/kg viicut agirligi’nin tizerindedir.

Subakut ve subkronik toksisite c¢alismalarinda, test maddesinin siganlara 13 haftaya varan
siirelerde, oral yoldan 50 mg/kg viicut agirhigi’na kadar dozlarda uygulanmasi sonucunda
enzim induksiyonu belirtileri gbzlenmistir. Bununla birlikte, histopatolojik incelemelerde
karaciger veya diger parenkimal organlarda hi¢bir hasar bulgusu saptanmamistir. Kopekler
tizerinde gerceklestirilen 13 haftalik bir ¢calismada, 1 mg/kg viicut agirligi’na varan (1 mg/kg
dahil) oral dozlarin, toksikolojik agidan anlamli bir semptoma yol agmadan tolere edildigi
gozlenmistir. Bununla birlikte, 3 mg/kg viicut agirligi ve daha yiiksek dozlarda bifonazol
uygulamasinin, doza baglh olarak organ hasarina yol agtig1 belirlenmistir. Kopekler tizerinde
gerceklestirilen 6 aylik bir kronik toksisite ¢alismasinda, bifonazol oral yoldan 3, 10 ve 30
mg/kg viicut agirligi dozlarinda uygulanmis ve bu hasar 6zellikle belirgin bulunmustur. Bu
calismada, dozla orantili olarak karacigerde yagli dejenerasyon ve jeneralize matiirasyon
bozukluklar1 gézlenmistir.

Dermatolojik toleransi degerlendiren c¢alismalar, tavsanlar {izerinde gerceklestirilmistir.
MYCOSPOR’un, 3 hafta boyunca 300 mg/kg viicut agirligi dozunda (3 mg/kg viicut agirhig
bifonazole esdeger) deri ilizerine subakut uygulanmasini takiben, deride tahris edici hafif
etkiler (siskinlik, kizarma) gozlenmistir. Bu etkiler oktododekanol isimli yardimc1 maddeye
bagl olabilir. Ozellikle etkin maddeye bagl degisikliklere dair bulgular elde edilmemis ve
sistemik etkiyi gosteren bulgulara rastlanmamistir. Dolayisiyla etkin maddenin ¢ok az bir
miktarinin deriden emildigi varsayilabilir. Primer iritasyon testinde, formiilasyonlarin deri,
mukoza ve okiiler tolerabilitesinin iyi oldugu gozlenmistir.

Teratojenite ve embriyotoksisite ¢alismalari, tavsan ve siganlara 6zofageal tiip araciligiyla,
sirastyla 30 ve 100 mg/kg viicut agirligi’na varan etken madde dozlarinin uygulanmasi ile
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yapilmistir. Sicanlarda 100 mg/kg’lik maternal toksik dozlar, iskelet matiirasyonunda gerilige
yol agmustir. Bu durum sekonder etki olarak yorumlanabilir. Bununla birlikte, 30 mg/kg viicut
agirhigi’na varan dozlar (30 mg/kg dahil), embriyonal ve fetal gelisme acisindan herhangi bir
zararh etki goriilmeksizin iyi tolere edilmistir. Tavsanlarda, 10 mg/kg viicut agirhig dozu
embriyo gelisimi iizerinde hi¢bir olumsuz etkiye yol agmamis ve ne embriyotoksik, ne de
teratojenik etki saptanmamistir. Bununla birlikte, 30 mg/kg’lik dozlarda ciddi embriyotoksik
etkiler ortaya ¢ikmustir.

Sicanlarda yapilan bir peri ve postnatal gelisme c¢aligmasinda, 40 mg/kg viicut agirlig
diizeyindeki maternal toksik dozun fetoletal oldugu goriilmiistiir. Bununla birlikte, 20 mg/kg
dozunda, yavrular iizerinde ya da yavrularin peri ve postnatal geligmelerinde higbir
istenmeyen etki gézlenmemistir.

Sicanlarda, 6zofageal tlip araciligiyla 40 mg/kg viicut agirligina varan dozlarin uygulandigi
fertilite ¢aligmalarinda, fertilite ya da genel tireme iizerinde higbir etki goriilmemistir.

Mutajenite:

Bifonazolin mutajenik potansiyeli olma olasiligin1 arastirmak amaciyla, mutajenik etkilerin
belirlenmesi i¢in Salmonella/mikrozom testi, kromozomal mutasyonlar1 degerlendirmek i¢in
mikronukleus testi, spermiyogenez Uzerine evreye spesifik etkilerin belirleyicisi olarak
dominant letal test yapilmistir. Bu aragtirmalarin higbiri bifonazoliin mutajenik etkisi
oldugunu ortaya ¢ikarmamaistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimc1 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 émri

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 kapli aliiminyum tiip.
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6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler

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

G0z ile temasindan kagininiz.

7. RUHSAT SAHIBI

Bayer Tiirk Kimya San. Ltd. Sti.

Fatih Sultan Mehmet Mah. Balkan Cad. No.53

34770 Umraniye / Istanbul

Tel: 0 216 528 36 00

Faks: 0 216 645 39 50

8. RUHSAT NUMARASI

154/25

9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHIi

[lk ruhsat tarihi: 05.12.1990
Ruhsat yenileme tarihi: 05.12.2010

10. KUB’UN YENILENME TARiHIi
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