VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

NIZORAL 2 % emulsiovoide

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Ketokonatsoli 20 mg/g

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan:

- propyleeniglykoli 201 mg/g

- stearyyhalkoholi 75 mg/gemulsiovoi
- setyylialkoholi 20 mg/g.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Emulsiovoide

Valkoinen, hajuton emulsiovoide.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kaiyttoaiheet

Dermatofyyttien (Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes, Microsporum canis ja
Epidermophyton floccosum) aiheuttamat ihoinfektiot, kuten tinea corporis, tinea cruris, tinea manus ja
tinea pedis sekd thon kandidoosi ja pityriasis versicolor (savipuoli). Seborrooinen dermatiitti.

4.2 Annostus ja antotapa

Nizoral-valmiste on tarkoitettu aikuisille.

Ihon hiivainfektioissa sekéd dermatofytooseissa, kuten tinea corporis, tinea cruris, tinea manus, tinea
pedis seka pityriasis versicolor (savipuoli), Nizoral-emulsiovoidetta levitetdén kerran pdivassa

hoidettavalle ihoalueelle ja sen ympéristoon.

Seborrooisessa ekseemassa Nizoral-emulsiovoidetta levitetddn 1-2 kertaa vuorokaudessa
infektoituneeseen kohtaan.

Riittdvd hoidon pituus on yleensé pityriasis versicolorin hoidossa 2—3 vikkoa, hiivainfektion hoidossa
2-3 viikkoa, tinea crurisin hoidossa 2—4 viikkoa, tinea corporiksen hoidossa 3—4 vikkoa ja tinea
pediksen hoidossa 4—6 viikkoa.

Seborroisen dermatiitin hoidon kesto on 2—4 viikkoa.

Seborroisen dermatiitin yllapitohoidossa emulsiovoidetta levitetddn 1-2 kertaa viikossa.

Hoitoa jatketaan riittivdn kauan; kaikkien oireiden hévittyd hoitoa jatketaan vield muutama paiva. Jos

klinistd paranemista ei ole tapahtunut 4 viikkon aikana, diagnoosi on tarkistettava. Hygieniaan on
kiinnitettdvd huomiota, jotta infektiolihde taiuudelleen infektoitumisen mahdollisuus voidaan



selvittdd.

Pediatriset potilaat
Tietoja 2 % ketokonatsoliemulsiovoiteen kéytostd pediatrisilla potilailla on rajoitetusti saatavilla.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet

Nizoral-valmiste ei ole tarkoitettu simésairauksien hoitoon.

Jos Nizoral-valmistetta kiytetddn samanaikaisesti paikallisen kortikosteroidin kanssa, pitkdaikaisen
kortikosteroidihoidon lopettamisen yhteydessé ilmenevin rebound-imion estdmiseksi suositellaan,
ettd paikallista kortikosteroidihoitoa jatketaan aamuisin ja Nizoral-emulsiovoidetta levitetddn iltaisin.
Paikallinen kortikosteroidihoito lopetetaan asteittain 2—3 vilkkon aikana. Voimakkaat paikalliset
kortikosteroidit on vaihdettava ensin miedompiin ja lopetettava véhitellen, kuten edelld on kuvattu.

Tamai ladkevalmiste sisdltdd 193 mikrolitraa propyleeniglykolia per gramma, joka vastaa 201 mg/g.
Propyleeniglykoli saattaa aiheuttaa ihodrsytysté.

Téama ladkevalmiste sisdltdd stearyylialkoholia ja setyylialkoholia, jotka saattavat aiheuttaa paikallisia
ihoreaktioita (esim. kosketusihottumaa).

4.5 Yhteisvaikutukset muiden Lifikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Ei tunnettuja yhteisvaikutuksia.
4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa tarkkoja ja hyvin kontrolloituja tutkimuksia raskaana olevilla naisilla.
Ketokonatsolipitoisuutta plasmassa ei ollut havaittavissa, kun Nizoral-valmistetta annosteltiin
sellaisten naisten iholle, jotka eivit olleet raskaana. Nizoral-valmisteen kdyttoon raskauden aikana ei
tiedetd liittyvén riskejd.

Imetys
Ei ole olemassa tarkkoja ja hyvin kontrolloituja tutkimuksia imettdvilli naisilla. Nizoral-valmisteen
kayttoon imetyksen aikana ei tiedetd hLittyvan riskeja.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Ketokonatsoli ei imeydy paikallisesti annosteltuna, joten sen kdytto ei vaikuta autolla ajokykyyn eikd
tarkkuutta vaativien koneidenkayttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Nizoral 2 % emulsiovoiteen turvallisuutta arvioitin 30 kliinisessd tutkimuksessa, joihin osallistui
1079 koehenkildd. Nizoral-emulsiovoidetta annosteltin koehenkildiden iholle. Néistd klinisistd
tutkimuksista koottujen turvallisuustietojen perusteella yleisimmin ilmoitettuja haittavaikutuksia
(esiintymistiheys véihintddn 1 %) olivat annostelupaikan kutina (2 %), ihon polttelu (1,9 %) ja
annostelupaikan punoitus (1 %).

Edellda mainittujen haittavaikutusten liséiksi seuraavassa taulukossa on lueteltu haittavaikutukset, joita
on ilmoitettu joko kliinisissd tutkimuksissa tai markkinoille tulon jilkeen. Haittavaikutusten
esiintyvyys on ilmoitettu seuraavasti:



Hyvin yleinen (>1/10), yleinen (> 1/100, <1/10), melko harvinainen (>1/1 000, <1/100), harvinainen
(=1/10 000, <1/1 000), hyvin harvinainen (<1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd
esiintyvyyden arviointiin).

Elinjérjestelmé Haittavaikutus

Esiintyvyys

Yleinen Melko harvinainen Tunte maton

Immuunijiirjeste lmi Y liherkkyys

Iho ja ihonalainen Thon polttelu Rakkuloiden Urtikaria
kudos muodostuminen
Kosketusihottuma
Thottuma

Thon kuoriutuminen
Tahmea iho

Antopaikassa Punoitus Verenvuoto

tode ttavat haitat Kutina Epdmukava tunne
Thon kuivuminen
Tulehdus

Arsytys
Tuntohéiriot

Muut antopaikassa
todettavat reaktiot

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lidkevalmisteen epaillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdéillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Léadkealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimea
Liaakkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Liiallinen paikallinen annostelu saattaa aiheuttaa punoitusta, turvotusta ja polttavaa tunnetta. Oireet
havidvit, kun hoito keskeytetdan.

Oireenmukainen tukihoito on aloitettava, jos emulsiovoidetta on vahingossa nielty.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Paikallisesti kdytettdvit sieniléidkkeet, Imidatsoli- ja triatsolijohdokset.
ATC-koodi: DO1ACOS.

Vaikutusmekanismi
Ketokonatsoli estdd sienten ergosterolin biosynteesid ja muuttaa muiden solukalvon
lipidikomponenttien koostumusta.

Farmakodynaamiset vaikutukset
Ketokonatsoliemulsiovoide vaikuttaa nopeasti thon kutinaan, joka on yleistd dermatofyytin, hiivan ja




Malassezian aiheuttamille ihoinfektioille. Kutina lievittyy ennen kuin infektion paranemisesta on
néhtivissd merkkeja.

Mikrobiologia

Ketokonatsoli on synteettinen imidatsolidioksolaanijohdannainen, jolla on voimakas antimykoottinen
vaikutus dermatofyytteihin (mm. Trichophyton-, Epidermophyton- ja Microsporon-lajit) ja
hiivasieniin, my0s Malassezia- ja Candida-lajeihin. Erityisen hyvin se tehoaa Malassezia-lajin.

5.2 Farmakokinetiikka

Ketokonatsolipitoisuutta plasmassa ei ollut havaittavissa aikuisilta, kun Nizoral 2 % emulsiovoidetta
oli levitetty paikallisesti iholle. Yhdessa tutkimuksessa, jossa seborrooista dermatiittia sairastaville
imevaisikiisille (n=19) siveltin noin 40 g Nizoral 2 % emulsiovoidetta pdivdssa 40 prosentille kehon
pinta-alasta, havaittin viiden imevéisikdisen lapsen plasmasta ketokonatsolipitoisuuksia, jotka
vaihtelivat 32—133 ng/ml.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Prekliniset tiedot, jotka perustuvat tavanomaisiin tutkimuksiin (kuten primaari silmi- tai ihodrsytys,
ihon sensitisaatio ja toistuvan annoksen ihotoksisuus), eivét viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.
6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Propyleeniglykoli

Stearyylialkoholi

Setyylialkoholi

Sorbitaanimonostearaatti

Polysorbaatti 60

Isopropyylimyristaatti

Natriumsulfiitti

Polysorbaatti 80

Puhdistettu vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Sailytys

Tamai lddkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

Alumiinituubi.
Pakkauskoko: 30 g.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisvaatimuksia.



7. MYYNTILUVAN HALTIJA
STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2—18

61118 Bad Vilbel

Saksa

8. MYYNTILUVAN NUMERO

11190

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivimaéra: 29.11.1993
Vimeisimmén uudistamisen paiviméara: 10.5.2006

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

30.1.2024



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

NIZORAL 2 % krdm

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Ketokonazol 20 mg/g

Hjilpdmnen med kénd effekt:

- propylenglykol 201 mg/g
- stearylalkohol 75 mg/g

- cetylalkohol 20 mg/g.

For fullsténdig forteckning 6ver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Kram

Vit, luktfri krdm.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

Hudinfektioner orsakade av dermatofyter (Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes,
Microsporum canis och Epidermophyton floccosum), sésom tinea corporis, tinea cruris, tinea manus
och tinea pedis samt kutan kandidos och pityriasis versicolor (fargskiftande pityriasis). Seborroisk
dermatit.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Nizoral ar avsedd for vuxna.

Vid jéstinfektioner i huden samt dermatofytos sdsom tinea corporis, tinea cruris, tinea manus, tinea
pedis och pityriasis versicolor (fargskiftande pityriasis) strykes Nizoral krdm pd och omkring
hudpartiet som skall behandlas en gang dagligen.

Vid seborroiskt eksem strykes Nizoral krdm pa det infekterade omradet 1-2 ganger per dag.

Tillrdcklig behandlingstid dr vanligen 2—3 veckor vid pityriasis versicolor, 2—3 veckor vid
jastinfektion, 2—4 veckor vid tinea cruris, 3—4 veckor vid tinea corporis och 4—6 veckor vid tinea pedis.

Vid seborroisk dermatit dr behandlingstiden 2—4 veckor.

Vid underhallsbehandling av seborroisk dermatit appliceras krim 1-2 ginger i veckan.
Behandlingen skall fortsétta tillrdckligt linge; efter att alla symptom forsvunnit skall behandlingen
fortsétta d&nnu ndgra dagar. Om ingen klinisk forbattring skett under 4 veckor skall diagnosen

kontrolleras. For att kunna identifiera infektionskéllan eller utreda mdjligheten for ny infektion bor
man vara uppmérksam pa hygienen.



Pediatrisk population
Det finns begrinsad information om anvindning av2 % ketokonazol krdm till pediatriska patienter.

4.3 Kontraindikationer

Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Nizoral ar inte avsedd for behandling av 6gonsjukdomar.

Om Nizoral anvinds samtidigt med lokala kortikosteroider rekommenderas det att man fortsétter med
att anvinda lokala kortikosteroider pa morgonen och att Nizoral krim anvinds pa kvéllen for att
forhindra rebound-fenomen i samband med avslutande av langvarig behandling med kortikosteroider.
Lokal behandling med kortikosteroider skall avslutas stegvis under 2—3 veckor. Kraftiga lokala
kortikosteroider skall forst bytas mot svagare och sedan avslutas stegvis enligt beskrivning ovan.

Detta likemedel innehaller 193 mikroliter propylenglykol per gram motsvarande 201 mg/g.
Propylenglykol kan ge hudirritation.

Detta likemedel innehaller stearylalkohol och cetylalkohol som kan ge lokala hudreaktioner (t.ex.
kontakteksem).

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner
Inga kénda interaktioner.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Adekvata och vilkontrollerade studier med gravida kvinnor saknas. Plasmakoncentrationer av
ketokonazol var inte detekterbara efter kutan administrering av Nizoral hos icke-gravida kvinnor. Det
finns inga kinda risker med anvéndning av Nizoral under graviditet.

Amning
Adekvata och vilkontrollerade studier med ammande kvinnor saknas. Det finns inga kénda risker med
anvandning av Nizoral under amning.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Ketokonazol absorberas inte efter lokal administrering och anvandning har dérfor ingen effekt pa
formagan att framfora fordon och anvdinda maskiner som kraver noggrannhet.

4.8 Biverkningar

Sékerheten for Nizoral 2 % krim utvérderades 130 kliniska studier med 1 079 forsokspersoner.
Nizoral krdm applicerades pa huden hos forsdkspersonerna. Pa basen av sammanstélld
sakerhetsinformation fran dessa kliniska studier var de vanligast rapporterade biverkningarna
(frekvens minst 1 %) klada vid administreringsstéllet (2 %), brannande kénsla i huden (1,9 %) och
rodnad vid administreringsstillet (1 %).

Utover de biverkningar som nimns ovan anges biverkningar som rapporterats antingen i kliniska
studier eller efter marknadsforing i tabellen nedan. Biverkningarnas frekvens anges enligt foljande:

Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1 000, < 1/100), sillsynta
(> 1/10 000, <1/1 000), mycket sédllsynta (< 1/10 000), ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran



tillgdngliga data).

Organsystem

Biverkning

Frekvens

Vanliga

Mindre vanliga

Ingen kiind frekvens

Immunsys te met

Overkinslighet

Hud och subkutan
vavnad

Bréannande kénsla i
huden

Blasbildning
Kontakteksem
Utslag
Flagnande hud
Klibbig hud

Urtikaria

Allmiinna symptom

och/eller symptom vid
adminis treringsstillet

Rodnad
Klada

Blodning
Obehagskénsla

Torr hud
Inflammation
Irritation
Kénselstorningar
Andra reaktioner vid
administreringsstillet

Rapportering av misstinkta biverkninear

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvirdspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret
PB 55
00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Overdriven lokal administrering kan orsaka rodnad, svullnad och briinnande kénsla. Symptomen
forsvinner dé behandlingen avslutas.

Vid oavsiktligt intag av krim skall stodjande symptomatisk behandling paboérjas.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Svampmedel for utvirtes bruk, imidazol- och triazolderivat.

ATC-kod: DO1ACO8.

Verkningsmekanism

Ketokonazol inhiberar biosyntesen av ergosterol hos svampen och foréndrar lipidsammanséttningen 1

cellmembranet.

Farmakodynamisk effekt

Ketokonazol krdm verkar snabbt mot hudkldda som &r vanlig vid hudinfektioner orsakade av
dermatofyter, jast och Malassezian. Kladan lindras innan tecken pa att infektionen forbéttras ses.

Mikrobiologi

Ketokonazol ér ett syntetiskt imidazoldioxolanderivat med kraftig antimykotisk effekt mot
dermatofyter (bl.a. Trichophyton-, Epidermophyton- och Microsporon-arter) och jastsvamp, dven




Malassezia- och Candida-arter. Det har sérskilt bra effekt mot Malassezia-arter.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Plasmakoncentrationer av ketokonazol var inte detekterbara hos vuxna efter lokal administrering av
Nizoral 2 % krdm pa huden. I en studie dar cirka 40 g Nizoral 2 % krdm applicerades dagligen pa
40 % av kroppsytan hos spadbarn (n=19) med seborroisk dermatit kunde plasmakoncentrationer av
ketokonazol om 32—133 ng/ml detekteras hos fem av spadbarnen.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende prekliniska uppgifter (sdsom primér 6gon- eller hudirritation, sensitisering av
huden och dermal toxicitet efter upprepad dosering) visade inte nagra sarskilda risker for manniska.
6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Propylenglykol

Stearylalkohol

Cetylalkohol

Sorbitanmonostearat

Polysorbat 60

Isopropylmyristat

Natriumsulfit

Polysorbat 80

Vatten, renat

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Inga sédrskilda forvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Aluminiumtub.
Forpackningsstorlek: 30 g.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

STADA Arzneimitte]l AG
Stadastrasse 2—18

61118 Bad Vilbel
Tyskland



8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

11190

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
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