CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Canespor Onychoset (10 mg + 400 mg)/g mas¢

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 g masci zawiera 10 mg bifonazolu (Bifonazolum) i 400 mg 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 paznokci rak i ndég, obejmujace bezurazowe usuwanie paznokci i
jednoczesne leczenie przeciwgrzybicze.

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Canespor Onychoset stosuje si¢ raz na dobe.

Leczenie produktem Canespor Onychoset powinno by¢ prowadzone z zachowaniem ostroznos$ci
codziennie, tak dtugo az wszystkie zakazone warstwy paznokcia zostang usunigte. Zazwyczaj trwa to

okoto 7 do14 dni, w zaleznosci od stopnia zakazenia i grubosci paznokeci.

Po usunigciu zakazonych warstw paznokcia, nalezy kontynuowac¢ leczenie produktem Canespor w
postaci kremu, stosujac go raz na dobe przez nastgpne 4 tygodnie.

Dzieci i mtodziez
Doswiadczenie dotyczace stosowania u dzieci jest ograniczone. Na podstawie przegladu danych
klinicznych nie wykazano ryzyka szkodliwego dzialania produktu po zastosowaniu u dzieci. Mimo to,

u niemowlat i matych dzieci, bifonazol powinien by¢ stosowany wytacznie pod kontrolg lekarza.

Sposbéb podawania

Na zakazony paznokie¢ nalezy nanies$¢ cienkg warstwe produkt Canespor Onychoset, nastgpnie oklei¢
paznokie¢ plastrem i pozostawi¢ na okoto 24 godziny. Opatrunek nalezy zmienia¢ codziennie, a dton
lub stope po zdjeciu plastra moczy¢ w cieplej wodzie przez okoto 10 minut. Nastepnie za pomoca
skrobaka ostroznie usung¢ rozmigkczong warstwe zakazonego paznokcia. Paznokie¢ nalezy doktadnie
osuszy¢, ponownie nanie$¢ warstwe masci i zatozy¢ opatrunek.

Zazwyczaj nie trzeba zabezpiecza¢ okolic zdrowej skory przylegajacych do zakazonego paznokcia.
Jesli jednak wystapig objawy podraznienia, przed przyklejeniem plastra nalezy ochroni¢ skore

otaczajacg paznokie¢, np. smarujac ja pasta cynkowa.
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Po usunigciu paznokecia i przed rozpoczeciem dalszego leczenia przeciwgrzybiczego, lekarz
prowadzacy powinien sprawdzi¢ czy onycholiza zaszla do konca i - jesli to konieczne - oczyscic¢
tozysko paznokcia z pozostatosci ptytki.

Paznokcie objete zmianami dystroficznymi lepiej odpowiadajg na usuwanie z zastosowaniem
mocznika.

4.3. Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4. Specjalne ostrzezenia i SrodKki ostroznosci dotyczace stosowania

Pacjenci, u ktérych w przeszio$ci 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 powodowac¢ miejscowe reakcje skorne (np.
kontaktowe zapalenie skory).

Jezeli objawy choroby utrzymujg si¢ lub nie ustgpuja po przerwaniu leczenia, pacjent powinien
skontaktowac si¢ z lekarzem.

Nalezy unika¢ kontaktu produktu z oczami. Nie potykac.
4.5. Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Ograniczone dane wykazuja, ze mozliwa jest interakcja pomigdzy stosowanym miejscowo
bifonazolem i warfaryna, ktora prowadzi do zwigkszenia wartosci wspotczynnika INR. W przypadku
jednoczesnego stosowania warfaryny i bifonazolu, pacjent powinien by¢ odpowiednio monitorowany.

4.6. Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Ciaza
Na podstawie badan przedklinicznych i farmakokinetycznych nie wykazano szkodliwego dziatania

produktu na matke ani na ptéd. Brak jest jednak jakichkolwiek danych klinicznych.

W celu zachowania ostrozno$ci zaleca si¢ unikanie stosowania bifonazolu w pierwszym trymestrze
ciazy (patrz punkt 5.3).

Karmienie piersia

Nie wiadomo czy bifonazol przenika do mleka kobiet karmigcych piersig. Przenikanie bifonazolu do
mleka bylo badane u zwierzat. Dostgpne dane z badan farmakodynamicznych i toksykologicznych
przeprowadzonych na zwierzetach wykazywaty przenikanie bifonazolu i jego metabolitoéw do mleka
samic. W trakcie leczenia bifonazolem nalezy przerwac¢ karmienie piersia.

Plodnos¢
Badania niekliniczne nie wykazaty, aby bifonazol wptywatl negatywnie na ptodnos¢ u samcow lub
samic.

4.7. 'Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Canespor Onychoset nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazddw i obslugiwania maszyn.

4.8. Dzialania niepozadane



Ponizej wymieniono dziatania niepozadane wedtug czesto$ci wystepowania oraz uktadow i narzadow,
zgodnie z terminologiag MedDRA.

Nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

® Zaburzenia skory i tkanki podskornej
kontaktowe zapalenie skory, maceracja skory, tuszczenie skory, zaburzenia w obrebie paznokcia,
odbarwienie paznokcia, rumien, podraznienie, §wiad, wysypka.

® Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
bol konczyn, bdl w miejscu podania.

Dziatania niepozadane ustepowaly po zakonczeniu terapii produktem.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych
Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan

niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zglaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dzialan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

4.9. Przedawkowanie

Brak ryzyka ostrego zatrucia, poniewaz jest mato prawdopodobne, aby nastgpito po pojedynczym,
miejscowym podaniu na skor¢ zbyt duzej dawki lub w wyniku przypadkowego potknigcia.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwgrzybicze do stosowania miejscowego, pochodne imidazolu
i triazolu, w potaczeniu z innymi lekami, kod ATC: D 01 AC 60

Mechanizm dziatania

Bifonazol jest pochodng imidazolu o szerokim zakresie dzialania przeciwgrzybiczego. Bifonazol
dziala na dermatofity, drozdzaki, ple$nie i inne grzyby takie jak, np. Malassezia furfur. Dziala on
rowniez na Corynebacterium minutissimum.

Mocznik wykazuje dziatanie keratolityczne.

Bifonazol hamuje synteze ergosterolu na dwoch réznych poziomach, wyrdzniajac sie¢ w ten sposob
zaréwno sposrod innych pochodnych azolu, jak i innych lekow przeciwgrzybiczych, ktore dzialaja
tylko na jednym poziomie. Hamowanie przez bifonazol syntezy ergosterolu prowadzi do strukturalne;j
i funkcjonalnej niewydolnos$ci btony cytoplazmatyczne;.

Dzialanie farmakodynamiczne
Wartosci MIC bifonazolu dla wymienionych wyzej gatunkow grzybow mieszczg si¢ w zakresie

ponizej 0,062-16 pg/ml substratu.
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Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Na dermatofity, zwtaszcza na Trichophyton spp., bifonazol dziata grzybobojczo. Bifonazol dziata

grzybobojczo w stezeniu okoto 5 pg/ml i po ekspozycji trwajacej ponad 6 godzin.
Na drozdzaki, np. Candida specie,s bifonazol w stezeniu 1-4 pg/ml dziata grzybostatycznie, natomiast
w stezeniu 20 pg/ml dziata grzybobojczo.

Przypadki wystepowania odmian grzyboéw pierwotnie opornych na bifonazol sg bardzo rzadkie.
Dotychczasowe badania nie wykazaty rozwoju wtornej opornosci wsrdd szczepoéw pierwotnie
wrazliwych.

Mocznik po zastosowaniu na paznokcie, rozmigekcza keratyne zakazonego paznokcia, co umozliwia
jego nieinwazyjne i bezbolesne usunigcie. Ponadto w badaniach in vitro wykazano, ze mocznik
zwigksza penetracje bifonazolu w zakazonych paznokciach nog.

Skojarzone stosowanie obu substancji zwigksza dziatanie przeciwgrzybicze produktu.

5.2. Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wochianianie

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 goérnych
warstwach naskorka (warstwa rogowa) do 5 pg/cm’ . w warstwie brodawkowatej. Wszystkie
zanotowane st¢zenia mieszcza si¢ w zakresie aktywnosci przeciwgrzybicze;j.

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

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

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

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach toksycznos$ci bifonazolu po doustnym podaniu wielokrotnym obserwowano wptyw na
watrobe (indukowanie enzymoéw, zwyrodnienie ttuszczowe), jednak tylko w przypadku narazenia
przekraczajgcego 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 krolikow, bifonazol w doustnych dawkach

30 mg/kg mc. byt embriotoksyczny, w tym rowniez odnotowano $miertelnos$¢. U szczurdéw, bifonazol
w dawkach doustnych do 100 mg/kg mc. nie byl embriotoksyczny, natomiast przy dawce doustne;j
wynoszacej 100 mg/kg mc. mozna bylo zaobserwowacé opdzniony rozwdj uktadu kostnego u ptodu.
Efekt ten moze by¢ uznany za wtorny, spowodowany toksycznym dzialaniem na matke (spadek masy
ciata). Biorac pod uwage mate wchlanianie substancji czynnej przez skore, wyniki te majg niewielkie
znaczenie w praktyce klinicznej. Nie zaobserwowano upos$ledzenia ptodnosci samcéw lub samic
szczurow, ktorym podawano doustne dawki do 40 mg/kg mc.

Bifonazol przenika przez barierg tozyskowg u szczuréw.
Badanie przeprowadzone u karmiacych samic szczurow, ktérym podawano bifonazol dozylnie,
wykazato, Ze przenika on do mleka samic.



Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan toksycznosci mocznika po
podaniu jednorazowym, toksycznosci po podaniu wielokrotnym, rakotworczo$ci oraz toksycznego
wptywu na rozrdd i rozw6j potomstwa nie wykazaty wystepowania szczegdlnego zagrozenia dla
cztowieka.

Badania genotoksycznosci daty rozne wyniki. Dziatanie genotoksyczne opisane w niektérych
badaniach mogg by¢ zwigzane z pekaniem tancucha DNA przy duzym niefizjologicznym stezeniu
mocznika, narazeniu uznanym za znaczaco przekraczajgce maksymalne narazenie u ludzi, co
wskazuje na niewielkie znaczenie tych obserwacji w praktyce klinicznej.

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

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

Na podstawie standardowych badan toksycznos$ci 1 genotoksycznos$ci pojedynczej dawki, badania
przedkliniczne nie wykazaty szczego6lnych zagrozen dla ludzi.

W badaniach po doustnym podaniu wielokrotnej toksycznej dawki, zaobserwowano oznaki indukcji
enzymatycznej oraz sthuszczenia watroby. Nie przeprowadzono badan rakotworczosci dotyczacych
bifonazolu.

Tolerancje bifonazolu w postaci masci testowano u krolikdw w badaniu naskornej toksycznosci
podostrej. Nie wykazano dziatania substancji czynnych uszkadzajacego skore czy narzady
wewngtrzne po zastosowanie 300 mg produktu leczniczego na kg mc. (co odpowiada 3 mg bifonazolu
i 120 mg mocznika na kg mc.). W szczego6lnosci, w obrgbie obszaréw skory poddawanych terapii nie
wystapity owrzodzenia. Tolerancja miejscowa bifonazolu w postaci masci do leczenia grzybicy
paznokci byta dobra.

Wplyw na reprodukcje

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

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

Dziatanie mutagenne
Zaden z przeprowadzonych testow, 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. Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3. Okres waznoSci

3 lata

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 30°C.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania



Dostepne opakowanie to zestaw zawierajacy:

- tube aluminiowg zawierajaca 10 g masci,
- 15 szt. plastrow,

- skrobak do paznokci.

Cato$¢ jest umieszczona w tekturowym pudetku.

6.6. Szczegolne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

1. Stopg lub dlon umy¢ w cieplej wodzie, doktadnie osuszy¢.

2. Wycisna¢ z tuby pasek masci o dtugosci odpowiedniej do pokrycia dotknigtego grzybica
paznokcia. Nanies¢ mas¢ na chorobowo zmienione paznokcie. Nie wcierac.

3. Potowa plastra pokry¢ paznokie¢. Uwaga! Dla matych paznokei listek plastra mozna podzieli¢ na
mniejsze czgsci.

4. Boczne czgéci plastra pokryte klejem przyklei¢ do dolnej powierzchni palca.

5. Druga polows plastra pokry¢ spod palca.

6. W ten sposob paznokie¢ bedzie catkowicie zaklejony. Opatrunek pozostawi¢ na 24 godziny.

7. Po uplywie 24 godzin zdja¢ plaster. Dton lub stop¢ moczy¢ przez 10 minut w cieplej wodzie
i doktadnie osuszy¢.

8. Zapomocg skrobaka ostroznie usuna¢ rozmigkczong warstwe zakazonego paznokcia.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Bayer Sp. z o0.0.

Al Jerozolimskie 158

02-326 Warszawa

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie R/3731

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/ I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 11.10.1995

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 29.10.2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

06.2016
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