KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
BIOBER-Zn oral siispansiyon igeren flakon

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIiM
Her 1 flakon (10 ml),

Etkin madde:

Bifidobakteriyum breve 6,6 mg (0,33 x 10° cfu)
Bifidobakteriyum infantis 10 mg (0,50 x 10? cfu)
Laktobasilus asidofilus 14,2 mg (0,71 x 10° cfu)

Cinko (¢inko siilfat heptahidrat halinde) 15 mg

Yardimci maddeler:

Fruktoz lg
Sodyum benzoat (E211) 10 mg
Sodyum siklamat 10 mg
igerir.

Yardimct maddeler i¢in, 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Stispansiyon

Calkalandiginda homojen goriiniimlii, opelesans, aromatik kokulu siispansiyon

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar
Enfeksiy6z ve non spesifik ishallerin tedavisinde kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/Uygulama sikhigi ve siiresi:

Doktor tarafindan baska bir sekilde Onerilmedigi takdirde giinde 1 flakon kullanilir, kullanim
stiresi en fazla 5 giindiir.

6 aydan kii¢iik ¢ocuklarda kullanilmaz.

Immiin baskilanmis ve immiin yetmezlikli hastaliklarin varliginda kullamlmamasi dnerilir.

Uygulama sekli:
Sadece agizdan kullanim i¢indir.
Yemeklerden sonra veya yemeklerle birlikte igilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Bobrek/Karaciger yetmezligi:

BIOBER-Zn’nin karaciger yetmezligi olan hastalardaki giivenlilik ve etkililigi incelenmemistir.

Bobrek yetmezliginde ¢inkonun viicuttaki birikimi artabilir.
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Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik kullanimi1 pozolojide verildigi gibidir.

Geriyatrik popiilasyon:
BIOBER-Zn’nin yasl hastalardaki giivenlilik ve etkililigi incelenmemistir.

4.3. Kontrendikasyonlar
Cinko tuzlarina veya surubun diger bilesenlerine karsi1 alerjisi olanlarda kontrendikedir.

Santral venoz kateteri olan hastalarda kullanilmamalidir.
6 aydan kii¢iik ¢ocuklarda kullanilmaz.

Immiin sistemi baskilanmis ve immiin yetmezlikli hastaliklarm varhginda kullanilmamasi nerilir.

4.4. Ozel kullamim uyarilar1 ve 6nlemleri

Daima ag1z yoluyla sivi-elektrolit yerine koyma tedavisi ile birlikte uygulanmalidir.

Yemeklerle birlikte kullanilabilir, fakat kalsiyum, fosfor veya fitatca zengin besinlerle birlikte
kullanimindan kaginilmalidir. Siddetli bulanti, kusma ya da akut hazimsizlik gelisen hastalarda
ilacin kullanimi durdurulmali ve doktora danisiilmalidir.

Uzun siire veya yiiksek dozda alinmasi bakir eksikligine neden olabilir.

Kullanim stiresi en fazla 5 giindiir.

Iceriginde bulunan fruktoz nedeniyle, nadir kalitimsal fruktoz intolerans problemi olan hastalarin
bu ilac1 kullanmamalar1 gerekir.

Bu tibbi iiriin her 10 ml’sinde (1 flakon) 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ihtiva eder; yani
esasinda “sodyum icermez”.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Cinko tuzlan ile tetrasiklinler ve penisilaminlerin birlikte alim1 etki azalmasina neden olabilir, bu
maddeler ¢inko tuzlari ile en az 3 saat ara ile kullanilmalidir.

Yiiksek dozda demir preparatlari ¢ginkonun absorbsiyonunu inhibe eder.

Cinko florokinolonlarin (siprofloksasin, levofloksasin, moksifloksasin, norfloksasin ve ofloksasin)
emilimini azaltabilir.

Bifidobakteriyum breve, Bifidobakteriyum infantis, Laktobasilus asidofilus bakteriyel yapida
oldugu icin antibakteriyel ilaglara kars1 duyarlidir.

Oral kontraseptifler plazma ¢inko diizeylerini azaltabilir.

Kepekli, lifli besinler ve siit tirlinleri ¢inkonun emilimini azaltir.

Trientin, ¢inkonun absorbsiyonunu azaltabilir.

Antiasitler, ¢inko siilfatin biyoyararlanimini azaltmaktadir. Yiiksek fitik asit iceren (inozitol)
gidalar ve kahve ¢inko bilesikleri ile selat olustururlar.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Ozel popiilasyonlara ait higbir etkilesim ¢alismas1 yapilmamustir.

Pediyatrik popiilasyon
Pediyatrik popiilasyona ait hi¢bir etkilesim ¢alismasi1 yapilmamustir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi C’dir.
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Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/ Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda kullanimina dair veri mevcut degildir.
Oral kontraseptifler plazma ¢inko diizeylerini azaltabilir.

Gebelik donemi

BIOBER-Zn’nin gebe kadinlarda kullanimma iliskin yeterli veri mevcut degildir. Hayvanlar
izerinde yapilan ¢aligmalar iireme toksisitesinin bulundugunu gostermistir.

Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

BIOBER-Zn, plasentaya gecer; gerekli olmadik¢a gebelik déneminde kullanilmamalidir.

Laktasyon donemi
BIOBER-Zn, anne siitine gecer; bu nedenle emzirme ddéneminde doktor kontroliinde
kullanilmalidir.

Ureme yetenegi/ Fertilite
Ureme yetenegi tlizerinde etkisi bulunmamaktadir.

4.7. Ara¢ ve makine kullanimu iizerindeki etkileri
Hedef popiilasyon {izerinde gergeklesen ara¢ ya da makine kullanimi ile iligkili performansini
konu alan herhangi bir arastirma yapilmamustir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Belirtilen istenmeyen etkiler, asagidaki kurala gore siniflandirilmistir:

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygmn 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).

Kan ve lenf sistemi hastaliklari
Yaygin olmayan: Nétropeni, 10kopeni

Bagisiklik sistemi hastalhiklar
Cok seyrek: Alerjik reaksiyonlar

Sinir sistemi hastaliklar:
Yaygin olmayan: Bas donmesi, bag agrisi, sinirlilik, uyusukluk
Bilinmiyor: Irritabilite, letarji

Vaskiiler hastahklar
Cok seyrek: Hipotansiyon, aritmi, potasyum eksikliginde elektrokardiyografik degisiklikler

Gastrointestinal hastaliklar
Yaygin olmayan: Mide bulantisi, karin agrisi, hazimsizlik, gastrik irritasyon, gastrit
Yaygin: Kusma

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiikk Onem
tagimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine olanak
saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli 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)
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4.9. Doz asim1 ve tedavisi
Asir1 dozda alinmasi halinde hipotansiyon, bag donmesi ve sersemlik hissi ve kusma gortilebilir.

Cinko siilfat asir1 dozda asindirict etkiye sahiptir. Semptomlar agiz ve mide mukus
membranlarinda asinma ve enflamasyondur ve midenin iilserasyonunu takiben perforasyon
meydana gelebilir.

Tedavi i¢in hasta kusturulmamali ve gastrik lavaj yapilmamali, hemen siit ve su verilmelidir.
Sodyum kalsiyum edetat gibi selat yapici ajanlar faydali olabilir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLiKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Antidiyareik mikroorganizmalar
ATC Kodu: AO7FAS1

Probiyotik suslar1 olan Laktobasilus asidofilus, Bifidobakteriyum breve, Bifidobakteriyum infantis,
uygun miktarlarda alindiklarinda kullanan kisinin bagirsak mikrobiyal dengesini diizelterek yararl
bir sekilde etkileyen canli organizmalardir.

Prebiyotik olarak iniilin, intestinal florada bulunan bir tiir veya smirli sayidaki birkac tiir
mikroorganizmanin ¢ogalmasini ve/veya aktivitesini se¢ici olarak aktive ederek konagin sagligini
olumlu yonde etkileyebilen sindirilemeyen besin bilesenleri olarak tanimlanmaktadir.

Probiyotik mikroorganizmalarinin sahip olmasi1 gereken ozellikler, patojen ve toksijenik
olmamasi, GIS boyunca canliliklarmi saglayan diisiik pH, safra tuzlar1 ve pankreatik enzimlere
direngli olmalaridir. Probiyotikler mukoza yiizeyindeki reseptorlere baglanabilme, immiin
modiilasyonun saglanmasi, patojenlerin reseptorlere tutunmasina engel olmasi, hasar gormiis
mukozanin iyilestirilmesi ve kisa siireli kolonizasyonun uzatilmasinda etkilidir.

Genel olarak probiyotiklerin diyarenin Onlenmesi ve tedavisindeki rolleri ile ilgili potansiyel
mekanizmalar; immiin sistemin uyarilmasi (bagirsakta IgA sekresyonu ve lokal IFN salinimini
artirir), intestinal epitelyal hiicrelerdeki reseptorlere baglanma ve besin 6geleri i¢in patojenlerle
yarigma, niasin gibi bakteriyosinlerin etkisi, luminal pH’daki diisme ve mukus iiretiminin
desteklenmesi olarak siralanabilmektedir.

Cinkonun ishal tedavisindeki yeri ile ilgili bir¢ok c¢alisma yapilmistir. Bu c¢alismalarda ¢inko
takviyesinin akut ve inat¢1 ishalin siiresi ve siddetini azalttig1 tespit edilmistir. Cinkonun ishaldeki
etkinligi temel olarak iki yol ile olusmaktadir: In vitro calismada ¢inko eksikliginin bagirsaktaki
tiroguanilin seviyesini artirarak ishale neden oldugunu veya mevcut olan ishali artirdigini
diisiindiirmektedir. Cinkonun hiicresel diizeyde diyare {iizerindeki etkinligi ile ilgili olarak,
intestinal iyon emilimi ve sekresyonuna olan etkisini arastiran bir ¢aligmada, ¢inkonun bazolateral
membrandaki potasyum kanallarin1 bloke etmesi sonucu cAMP bagimli klor sekresyonunu inhibe
ettigi tespit edilmistir. Bu inhibisyonun, asir1 klor sekresyonuna bagli diyarenin olusmasina engel
oldugu diisiinilmektedir. Cinko, su ve elektrolit emilimini diizeltir; intestinal epitelyumun
rejenerasyonunu saglar. Ayrica epitel ylizeyindeki enzimlerin miktart ile immun yanitin artigina
paralel olarak ortamdaki patojenlerin uzaklastirilmasina destek olur. Enfeksiy6z ajanlara karsi
diren¢ olusumunda modiilator rol oynar ve ishalin siiresi, siddeti ve olugma riskini azaltir.

Enfeksiydz ishal, ¢inko eksikligi ile iligkilidir. Ve ¢inko takviyesinin ishali iyilestirdigi
gosterilmistir. Bu nedenle ¢inko yeterliligi, enfeksiyoz ishalin tedavisinde ve 6nlenmesinde 6nemli
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bir faktor olarak degerlendirilmektedir. Probiyotikler, cocuklarda enfeksiy6z ishal tedavisinde ve
onlenmesinde kullanilmistir. Yapilan bir meta-analizde probiyotiklerin ishalin siire ve siddetini
azaltabildigi ifade edilmistir. Enfeksiy6z ishal tedavisinde benzer etkileri olmasi nedeniyle,
probiyotiklerin, ¢inko eksikliginde bagirsak patojen enfeksiyonlarina ve ¢inko eksikliginin sebep
oldugu konak savunma sistemindeki bozukluga karsi etkinligine yonelik yapilan bir in-vitro
calismada probiyotiklerin ve ¢inkonun intestinal mukozal immiinitede belirgin rolii oldugu ifade
edilmistir. Enteropatojenik invazyon ve inflamatuvar yanit 6zellikle ¢inko yetersiz enterositlerde
artmigtir. Probiyotikler, ¢inko yetersiz hiicrelerin enteropatojenik bakterilere olan artmig
duyarliligimi gidermede etkilidir.

Cinko ile probiyotiklerin birlikte etkinligine dair yapilan bir ¢alismada ¢inko-probiyotik grubunun
yalnizca ¢inko alan gruba gore ishal siiresini azalttig1 gosterilmistir.

Akut toksisite:

Bir defalik toksik doz: Agizdan alinan ¢inko bilesiklerinin akut toksisitesi diigiiktiir. Yetigkinler
icin 1-2 g ¢inko siilfatin bir defada alimi toksik belirtilere, 3—5 g ¢inko siilfatin bir defada alimi
Oliime sebebiyet vermektedir.

Kronik toksisite:

Yiiksek tedavi dozlarinin (660 mg/giin’ lik dozlarda bile) uzun siire agizdan alinmasi ile
olusabilecek toksisite belirtisinin tespit edilmedigi bildirilmektedir. Plazma bakir seviyelerinde
diisiis olup olmadigi takip edilmelidir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Probiyotik bakteriler

Emilim:

Bifidobakteriyum breve, Bifidobakteriyum infantis, Laktobasilus asidofilus emilmez.

Dagilim:

Siirekli oral uygulandiginda Bifidobakteriyum breve, Bifidobakteriyum infantis, Laktobasilus
asidofilus kolonize olmadan sindirim sistemi tiipiinden transit geger.

Biyotransformasyon:

Sindirim sistemi tiiplinden transit gecer, metabolize olmaz.

Eliminasyon:

Bifidobakteriyum  breve, Bifidobakteriyum infantis, Laktobasilus asidofilus tedavinin
kesilmesinden sonraki 2-5 giin i¢inde hizl bir sekilde fecesle atilir.

Dogrusallik/Dogrusal Olmayan Durum:

Veri bulunmamaktadir.
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Cinko

Emilim:

Cinko oral yolla alindiginda ince bagirsaklardan (%60’1 duodenumdan, %30’u ileumdan, %10’u
da jejunumdan) spesifik bir mekanizmayla emilir. Mukoza hiicrelerinde ¢inko baglayici proteinler
tarafindan demir gibi tecrit edilir ve daha sonra mukoza hiicresi zarindan kandaki serum
albiiminine iletilir. Diyetle alinan ¢inko intraluminal ileti ile enterositi gecerek plazmaya verilir.

Dagilim:
Normal plazma konsantrasyonu 0,7 ile 1,5 g/ml arasindadir, bunun %84’ albiimine, %15°1 a2-

makroglobuline ve %1°1 amino asitlere bagl olarak tasiir. Oral olarak 50 mg ¢inko (220 mg
cinko siilfata esdegerdir.) alan hastanin plazma konsantrasyonu 2-3 saatte yaklasik 2,5 g/ml’ye
ulagmaktadir. Plazma yar1 6mrii 3 saattir. Kandaki ¢inkonun %801 eritrositlerdeki karbonik
anhidraz enzimi igerisinde, %3’1i 16kositlerde ve az miktarda da trombositler igerisindedir. Diyetle
alim, hormonlar (glukokortikoidler, glukagon, epinefrin), stres, enflamatuvar hastaliklar plazma
¢inko diizeyini etkilemektedir.

Eksikliginde dokulardaki kayip aymi degildir; sag, deri, kalp ve iskelet kasinda ayni kalirken,
plazma, karaciger, kemik ve testiste ¢inko diizeyi azalir.

Biyotransformasyon:
Biyotransformasyona ugramaz.

Eliminasyon:
Gastrointestinal sistemden atilim 2,5-5,5 mg/giin olarak hesaplanmistir. Bobrekten kayip ise

tiibiiler sekresyon ile sabit miktarda olup; 300-700 mikrogram/giin’diir. Ter ile de atilir.

Dogrusallik/Dogrusal Olmayan Durum:
Farmakokinetigi dogrusaldir. Plazma diizeyleri verilen dozlara bagl olarak artig gdsterir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri
Belirlenmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Iniilin

Fruktoz

Sodyum benzoat (E211)

Sodyum siklamat

Sitrik asit monohidrat

Silikon dioksit

Maltodekstrin
Butilhidroksitoluen (E321)
Magnezyum oksit

Limon aromasi

Deiyonize su
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6.2. Gecimsizlikler
Biober-Zn’nin herhangi bir ila¢ ya da madde ile gecimsizligi olduguna dair bir kanit
bulunmamaktadir.

6.3. Raf omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler
25°C altindaki oda sicakliginda saklayiniz.
Hazirlanmis olan siispansiyonu bekletmeden kullaniniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

BIOBER-Zn, pilfer-proof PE rezervuar kapak sistemi ile kapatilmis amber renkli PET sise
igerisinde pazarlanmaktadir.

Her bir kutuda 10 mI’lik 5 flakon bulunmaktadir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi”ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Berko Ilag ve Kimya Sanayi A.S.

Yenisehir Mah. Ozgiir Sok. No: 16-18 Atasehir/Istanbul
Tirkiye

0216 456 65 70 (Pbx)

0216 456 65 79 (Faks)

info@berko.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI
2017/725

9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi
[k ruhsat tarihi: 26.09.2017
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIHi
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