CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Mycospor Onychoset (10 mg + 400 mg)/g masé

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 g masci zawiera 10 mg bifonazolu (Bifonazolum) i 400 g mocznika (Urea).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Masé

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania
Leczenie zakazen grzybiczych paznokcei rak i nog.

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania
Produkt leczniczy Mycospor Onychoset jest przeznaczony do stosowania miejscowego na paznokcie.

Zwykle Mycospor Onychoset stosuje si¢ raz na dobe¢, nanoszac cienkg warstwe masci na catg
powierzchni¢ zmienionego chorobowo paznokcia.

Leczenie produktem Mycospor Onychoset powinno trwac tak dlugo, az wszystkie zakazone warstwy
paznokcia zostang usunigte, a podtoze po usunigtym paznokciu wygladzi si¢. Zazwyczaj trwa to okoto
7-14 dni. Po usunigciu zakazonych warstw paznokcia nalezy kontynuowa¢ leczenie produktem
Mycospor w postaci kremu, stosujac go raz na dobe¢ przez nastgpne 4 tygodnie.

Na zakazony paznokie¢ nalezy nanie$¢ mas¢, nastepnie oklei¢ go plastrem i pozostawi¢ na okoto 24
godziny. Opatrunek nalezy zmienia¢ codziennie, a r¢gke lub noge moczy¢ po zdjeciu plastra przez
okoto 10 minut w cieptej wodzie. Za pomoca skrobaka ostroznie usuna¢ rozmigkczong warstwe
zakazonego paznokcia. Nastepnie paznokie¢ nalezy doktadnie osuszy¢, ponownie nanie§¢ warstwe
masci i zalozy¢ opatrunek.

Zazwyczaj nie trzeba zabezpieczaé okolic zdrowej skory przylegajacych do zakazonego paznokcia.
Jednak w przypadku wystgpienia objawdw podraznienia, przed przyklejeniem plastra nalezy ochronié
skore otaczajacg paznokie¢, np. smarujac ja pastg cynkowa.

Po usunieciu paznokcia i przed rozpoczgciem dalszego leczenia przeciwgrzybiczego, lekarz
prowadzacy powinien sprawdzi¢ czy onycholiza zaszta do konca i - jesli to konieczne - oczysci¢
lozysko paznokcia z pozostatosci ptytki.

Produkt leczniczy dziata wytgcznie na zakazone powierzchnie paznokcia, pozostawiajac zdrowe
cze$ci nie zmienione.

Stosowanie u dzieci

Doswiadczenie dotyczace stosowania u dzieci jest ograniczone. Na podstawie przegladu danych
klinicznych nie wykazano mozliwo$ci wystapienia szkodliwego dziatania po zastosowaniu produktu u
dzieci. Mimo to, u matych dzieci, bifonazol powinien by¢ stosowany wylacznie pod kontrolg lekarza.

4.3. Przeciwwskazania
Nadwrazliwos$¢ na bifonazol lub na ktérykolwiek z pozostatych sktadnikéw produktu leczniczego.

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania



Pacjenci, u ktorych w przesztosci wystapity reakcje nadwrazliwosci na inne przeciwgrzybicze
pochodne imidazolu (np. ekonazol, klotrymazol, mikonazol) powinni ostroznie stosowa¢ produkty
zawierajace bifonazol.

Ze wzgledu na zawartos$¢ lanoliny, produkt moze powodowaé miejscowe reakcje skorne (np.
kontaktowe zapalenie skory).

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji
Brak danych.

4.6. Ciaza i laktacja
Na podstawie badan przedklinicznych i farmakokinetycznych nie wykazano szkodliwego dziatania
produktu na matke ani na ptod. Brak jest jednak jakichkolwiek danych klinicznych.

Bifonazol mozna stosowaé w pierwszym trymestrze cigzy tylko po ocenie przez lekarza stosunku
korzysci do ryzyka.

Nie wiadomo czy bifonazol przenika do mleka kobiet karmiacych piersig. Przenikanie bifonazolu do
mleka bylo badane u zwierzat. Bifonazol moze by¢ tylko stosowany u kobiet karmigcych piersia, tylko
po ocenie przez lekarza stosunku korzysci do ryzyka. W okresie laktacji nie nalezy stosowac
bifonazolu w obrebie klatki piersiowe;.

Badania niekliniczne nie wykazaty, aby bifonazol wptywal negatywnie na ptodno$¢ u samcow lub
samic.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Produkt leczniczy Mycospor Onychoset nie ma wptywu na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdoéw
mechanicznych i obslugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8. Dzialania niepozadane

¢ Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Kontaktowe zapalenie skory, maceracja skory, tuszczenie skory, zaburzenia w obrgbie paznokcia,
odbarwienie paznokcia, rumien, podraznienie, $wigd, wysypka.

Wszystkie dziatania niepozadane ustepowaty po zakonczeniu terapii produktem.

Bardzo rzadko obserwuje si¢ uczulenie na plaster. Dlatego tez w przypadku wystapienia reakcji
alergicznych pacjent powinien skontaktowac si¢ z lekarzem. Mozna zmieni¢ rodzaj uzywanego plastra
na inny lub zastosowa¢ gumowa ostonke na palec.

4.9. Przedawkowanie
Nie zgtoszono zadnego przypadku przedawkowania.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wlasdciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwgrzybicze do stosowania miejscowego, pochodne imidazolu
i triazolu, w polaczeniu z innymi lekami.

kod ATC: D 01 AC 60

Bifonazol jest pochodng imidazolu o szerokim zakresie dziatania przeciwgrzybiczego. Bifonazol
dziata na dermatofity, drozdzaki, plesnie i inne grzyby, takie jak np. Malassezia furfur oraz na
Corynebacterium minutissimum.



Wartosci MIC bifonazolu dla wymienionych wyzej gatunkéw grzybow mieszczg si¢ w przedziale
ponizej 0,062-4 (-16) pg/ml substratu. Wartosci MIC bifonazolu dla poszczeg6lnych gatunkow

WYnosza:

Dermatofity 0,031 - 0,5 pg/ml
Mucor circinelloides 4 pg/ml

Candida ssp. 0,23 — 20 pg/ml
Malassezia farfur 0,06 -1 pg/ml
Grzyby drozdzopodobne 4 -> 8 pg/ml

Z rodzaju 1->8 pg/ml
Hyphomycetes

Z rodzaju Dematiaceous 4 - 8 pg/ml

Na dermatofity, np. Trichophyton spp., bifonazol dziata grzybobojczo. Bifonazol dziata grzybobdjczo
w stezeniu okoto 5 pg/ml i po ekspozycji trwajacej ponad 6 godzin. Na drozdzaki, np. Candida
species bifonazol w stezeniu 1-4 ng/ml dziata grzybostatycznie, natomiast w stezeniu 20 pg/ml dziata
grzybobojczo.

W stosunku do ziarniakow Gram-dodatnich — z wyjatkiem enterokokow — wartosci MIC bifonazolu
mieszcza si¢ w przedziale od 4 do 16 pg/ml. Dla Corynebacterium spp. wartosci MIC wynosza od 0,5
do 2 pg/ml.

Przypadki wystepowania odmian grzybow pierwotnie opornych na bifonazol sg bardzo rzadkie.
Dotychczasowe badania nie wykazaly rozwoju wtdrnej opornosci wérdd szczepdw pierwotnie
wrazliwych.

Bifonazol hamuje synteze ergosterolu na dwdch réznych poziomach, wyr6zniajac si¢ w ten sposob
zard6wno sposrod pochodnych imidazolu jak i innych lekow przeciwgrzybiczych, ktore dziataja tylko
na jednym poziomie. Hamowanie przez bifonazol syntezy ergosterolu prowadzi do strukturalnej

i funkcjonalnej niewydolnosci blony cytoplazmatyczne;.

Mocznik, jako sktadnik produktu wykazuje dziatanie keratolityczne.

Mocznik po zastosowaniu na paznokcie rozmickcza keratyne zakazonego paznokcia, co umozliwia
jego nieinwazyjne i bezbolesne usuni¢cie. Ponadto w badaniach in vitro wykazano, ze mocznik
zwicksza penetracje bifonazolu w zakazonych paznokciach nog, przez co wzmaga dziatanie
przeciwgrzybicze produktu.

5.2. Wladciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Bifonazol bardzo dobrze przenika do zakazonej warstwy skory. Po uptywie 6 godzin po zastosowaniu
produktu, stezenie bifonazolu w réznych warstwach skory wynosi od 1000 pg/cm® w gérnych
warstwach naskorka (warstwa rogowa) do 5 pg/cm’ pc. w warstwie brodawkowatej. Wszystkie
zanotowane stezenia mieszczg si¢ w zakresie aktywnos$ci przeciwgrzybicze;j.

Utrzymywanie si¢ dziatania przeciwgrzybiczego bifonazolu badano na §winkach morskich —
utrzymywalo si¢ ono przez 48 do 72 godzin po natozeniu leku w postaci kremu.

Badania farmakokinetyczne po natozeniu na nieuszkodzong ludzka skorg wykazaty, ze tylko niewielka
ilo$¢ bifonazolu ulega wchtonigciu (0,6 — 0,8 % dawki), a stgzenia w osoczu miescity si¢ ponizej
granicy wykrywalnosci (np. < 1 ng/ml). Zaobserwowano, ze niewielkie ilosci ulegaja absorpcji
wytacznie po podaniu produktu na skore objeta procesem zapalnym (odpowiednio 2 do 4 % dawki).
Przy tak niskich stezeniach w osoczu (zazwyczaj ponizej 5 ng/ml) nie ma podstaw, aby spodziewac si¢
wystapienia jakichkolwiek dziatan ogoélnoustrojowych po podaniu miejscowym.



Pomiary stezen uzyskane w wyniku leczenia bifonazolem w postaci masci do paznokci byly zawsze
ponizej granicy oznaczalnosci bifonazolu (np. < 1 ng/ml).

Bifonazol przenika przez barierg lozyskowa u szczurow.

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan toksycznosci po podaniu
jednorazowym i genotoksyczno$ci nie ujawniajg wystepowania szczegolnego zagrozenia dla
cztowieka. W badaniach toksycznosci po doustnym podaniu wielokrotnym obserwowano wplyw na
watrobe (indukowanie enzymow, zwyrodnienie thuszczowe), jednak tylko w przypadku narazenia
przekraczajacego maksymalne narazenie cztowieka, co wskazuje na niewielkie znaczenie tych
obserwacji w praktyce klinicznej. Nie przeprowadzono badan potencjalnego dziatania rakotworczego
bifonazolu.

W badaniach toksycznego wptywu na reprodukcje u szczuréw i krolikow doustne dawki leku rowne
lub wigksze 30 mg/kg m.c. powodowaly embrio- i fetotoksycznos¢, w tym réwniez Smiertelno$c.
Biorac pod uwage mate wchianianie substancji czynnej przez skore, wyniki te maja niewielkie
znaczenie w praktyce klinicznej. Nie zaobserwowano uposledzenia ptodnosci samcow lub samic
szczurow, ktorym podawano doustne dawki do 40 mg/kg mc.

Toksyczno$¢ po podaniu jednorazowym, toksyczno$¢ po podaniu wielokrotnym

Toksyczno$¢ po doustnym podaniu jednorazowym bifonazolu (LD50) jest wicksza niz 2000 mg/kg
mc. u myszy 1 szczuréw, podczas gdy u krélikow i psow wynosi ponad 500 mg/kg mc.

Na podstawie standardowych badan toksycznosci i genotoksycznosci pojedynczej dawki, badania
przedkliniczne nie wykazaty szczegolnych zagrozen dla ludzi.

W badaniach po doustnym podaniu zwielokrotnionej toksycznej dawki, zaobserwowano oznaki
indukcji enzymatycznej oraz stluszczenia watroby. Nie przeprowadzono badan rakotworczych
dotyczgcych bifonazolu.

Tolerancje bifonazolu w postaci masci, testowano u krolikow w badaniu naskérnej toksycznos$ci
podostrej. Zastosowanie dawki 300 mg masci/kg mc. (co odpowiada 3 mg bifonazolu i 120 mg
mocznika/kg mc.) nie udowodnito specyficznego dziatania substancji czynnych, uszkadzajacego skorg
czy narzady wewnetrzne. W szczegdlnosci, w obrgbie fragmentéw skory poddawanych terapii nie
wystapity owrzodzenia. Tolerancja miejscowa bifonazolu w postaci masci byta dobra.

Wplyw na reprodukcje

W badaniach toksykologicznych przeprowadzonych na krélikach i szczurach, po zastosowaniu
doustnych dawek bifonazolu 30 mg/kg mc. i wigkszych, zaobserwowano toksyczne dziatanie na ptod
i embriotoksyczno$¢, wystapily takze przypadki zgonow.

Badania dotyczace ptodnosci u szczuréw po podaniu doustnym do 40 mg/kg mc. nie potwierdzity
wptywu na ptodnos¢ osobnikéw meskich i zenskich.

Dziatanie mutagenne
Zaden z przeprowadzonych testéw, w celu zbadania potencjalnego dziatania mutagennego bifonazolu,
nie wykazat takiego dziatania.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych
Wosk biaty, wazelina biata, lanolina

6.2. NiezgodnoS$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy.



6.3. Okres waznosci
3 lata

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu
Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30°C.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Dostepne opakowanie to zestaw zawierajacy:

- tub¢ aluminiowg zawierajaca 10 g masci,

- wyciskarke do masci,

- 15 szt. plastrow,

- skrobak do paznokei.

Cato$¢ jest umieszczona w tekturowym pudetku.

6.6. Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

1. Nogg lub reke umy¢ w cieptej wodzie, doktadnie osuszy¢.

2. Wsuna¢ zagietg koncowke tuby w szczeline plastikowa walca, a nastepnie umiesci¢ go razem
z tubg w oprawce wyciskarki. Wolno przekrecaé walec w prawo az do uzyskania paska masci
o dtugosci odpowiedniej do pokrycia dotknigtego grzybicg paznokcia.

Nanie$¢ mas¢ na chorobowo zmienione paznokcie. Nie wcierac.

Potowg plastra pokry¢ paznokie¢. Uwaga! Dla matych paznokci listek plastra mozna podzieli¢ na
mniejsze czesci.

Boczne czg¢sci plastra pokryte klejem przyklei¢ do dolnej powierzchni palca.

Druga potowa plastra pokry¢ spod palca.

W ten sposob paznokieé bedzie catkowicie zaklejony. Opatrunek pozostawi¢ na 24 godziny.
Po uptywie 24 godzin zdja¢ plaster. Reke lub noge moczy¢ przez 10 minut w cieplej wodzie

i doktadnie osuszy¢.

9. Zapomoca skrobaka ostroznie usuna¢ rozmigkczong warstwe zakazonego paznokcia.
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PRASWN

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Bayer Sp. z o0.0.

Al. Jerozolimskie 158

02-326 Warszawa

8. NUMERC(-Y) POZWOLENIA(-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Pozwolenie R/3731

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU/
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA
11.10.1995, 20.11.2000, 22.01.2005, 26.09.2005, 22.09.2006, 29.07.2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2010-10-29
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