
KISA URTrN BiLGisi

1. BE$ERi TIBBi ORUNUN ADI
VERRUTOL silil ilacr, l5 g

2. KALiTATiF vE KANTiTATiT nirrgirr
Etkin maddeler:
I g soliisyon igerisinde:

5-Florourasil 0,005 g (% 0,5)

Salisilik asit 0,100 g (% l0)

Yardrmcr maddeler:
I g soliisyon iqerisinde:

Dimetil siilfoksit (DMSo) 0,08 g

Etanol 0,142 g

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakrnrz.

3. FARMASOTiX TONU
Soliisyon
Etil asetat kokulu, renksiz srvr.

4. KLiNiK OZELLiKLER
4.1. Terapdtik Endikasyonlar
VERRUTOL, ekstremitelerde g6riilen qegitli sigillerin (vem.rka) tedavisinde kullamlrr. Bunlar

Verruca vulgaris, Verruca plana, Verruca plantaris, Verruca digitata ve Verruca

Jiliformis'tir.

4.2. Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji / uygulama srkl[r ve siresi:
VERRUTOL gi.inde 2-3 kez uygulamr.

Ortalama tedavi siiresi 6 haftadrr. Uygun gdriildiiliinde tedavi t hafta kadar daha

stirdiiriilebilir.
Tedavi si.iresince belli arahklarla doktorun ziyaret edilmesi 6nerilir. ileri derecede yaygrn

silillerde ve ayak tabam sigillerinde, VERRUTOL tedavisi sonucu oluqan nekotik dokulann

doktor tarafindan uzaklagtrnlmasr yararh olabilir.

Uygulama gekli:
VERRUTOL yalmzca si[il iizerine uygulanmah, gewesindeki salhkh deriyle temas

ettirilmemelidir.
Uygulama, iiriin kapalrndaki frrqa ile yaprlrr. Frrgaya ahnan soliisyonun fazlasr, qige a[zrnm
kenanna silinerek uzaklagtrnlmahdrr. Qok kiigiik sililler igin bir kiirdan yardrmryla uygulama

yaprlabilir.
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Periungual ve subungual sililler igin iiriiniin trmak yatagma yayrlmamasrna dikkat
edilmelidir.
Her uygulamadan 6nce, bir iinceki uygulamadan kalan ilagh film tabakasr uzaklagtlnlmahdrr.
Tedavi edilecek btilge 25 cm2'den biiyiik olmamahdrr (25 cm2 = 5 cm x 5 cm'lik bir alan).

6zel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler:
B6brek / Karacifer yetmezlili:
Biibrek yetmezligi olan bireylerde kullamlmamahdtr.
Karaciler yetmezlili olan bireylerde etkinlili ve giivenlililine iliqkin veri bulunmamaktadrr.

Pediyatrik popiilasyon:
VERRUTOL bebeklerde kullamlmamahdrr. Qocuklarda kullammrrun etkinliEi ve
giivenliligine iliqkin veri bulunmamaktadrr.

Geriyatrik popiilasyon :

VERRUTOL't1n yaqhlarda kullammrna iligkin bir bilgi bulunmamaktadrr.

4.3. Kontrendikasyonlar
Salisilik asit'e, 5-Florourasil'e veya VERRUTOL'iin igerilindeki maddelerden herhangi birine
agrn duyarhhlr oldulu bilinen bireylerde kullanrlmamaldrr.
Emzirme, gebelik veya gebelik giiphesi durumunda kullamlmamahdrr.
Bdbrek yetmezligi olan bireylerde ve bebeklerde kullamlmamahdrr.

VERRUTOL, Brirudin, Sorivudin ve benzerleri ile birlikte kullamlmamahdrr. Bu ilaglar;

S-Florourasil'i pargalayan bir enzim olan Dihidropirimidin dehidrojenaz enzimini inhibe

ederler.

VERRUTOL, Dihidropirimidin dehidrojenaz enzim eksiklilinde kullamlmamahdrr.

4.4. 6zel kullanrm uyanlarl ve dntemteri
Sadece haricen kullanrm igindir.

Gdzlere ve mukozalara temaslndan saklmlmahdrr. Yanhghkla yutulmasr veya gdze slgramasl

halinde, acilen trbbi yardrm ahnmahdr.
VERRUTOL geni$ deri alanlanna (25 cm2'den daha biiyiik alanlara) uygulanmamahdrr.

VERRUTOL, sitostatik bir ajan olan 5-Florourasil igermektedir.

Dihidropirimidin dehidrojenaz (DPD) enzimi, 5-Florourasil yrkrmrnda iinemli rol
oynamaktadrr. Bu enzimin eksiklili, inhibisyonu veya etkisinin azalmasl sonucunda

S-Florourasil birikimi gdriilebilir. Bu nedenle, S-Florourasil kullammr ile DPD enzimini
inhibe eden Brivudin, Sorivudin ve benzerlerinin kullammr arasrnda 4 haftahk bir zaman

arahlrmn brrakrlmasr gerekmektedir. Eler miimktinse, 5-Florourasil veya diler
floropirimidinlerle tedaviden 6nce DPD enzim etkinlili belirlenmelidir. 5-Florourasil ile
tedavi edilen bir hastaya yanhghkla Brirudin verilmesi halinde, florourasil toksisitesini
azaltrcr dnlemler ahnmahdrr. Gerektiginde hasta bir hastaneye gdnderilmeli, sistemik
enfeksiyon ve dehidratasyona kargr gerekli Snlemler ahnmahdrr.

Herpes zoster enfeksiyonu (zona) tedavisi giiren ya da yakrn gegmiqte tedavi gdrmi\ hastalar,

hekimi aldrklan ilaglarla ilgili olarak bilgilendirmelidirler.
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Florourasil tedavisinin yanrnda Fenitoin tedavisi de gdrenler, yiikselmig plazma Fenitoin
diizeyleri aqrsrndan diizenli olarak test edilmelidir.
Duyu bozuklugu (6rne!in Diabetes mellitus hastalan) ve/veya dolagrm bozuklulu olan

hastalarda tedavi edilen bdlge yakrn medikal gdzlem altrnda tutulmahdrr.

Epidermisin ince oldulu bdlgeler tedavi ediliyorsa, VERRUTOL'Iin kullanrm srkhflr

azaltrlmah ve tedavi takibi daha yakrndan yapllmahdrr. Aksi takdirde, soltisyondaki salisilik
asit'in gtqlii keratolitik etkisi nedeniyle istenmeyen yara izleri oluqabilir.
VERRUTOL kumaglara ve akrilik malzemelere temas eftirilmemelidir, kahcr lekelenmelere

neden olabilir.
VERRUTOL silil gevresindeki normal deriyi tahrig etmemesi igin yalmz sigil iizerine

dikkatlice uygulanmahdrr. Eger saghkh deriye temas ederse, bir kalrt mendil ile silinmeli,
gerekirse ilgili bOlge yrkanmahdrr.

Qocuklann ulagabileceli yerlerden uzak tutulmahdrr.

VERRUTOL ugucu gdziiciiler igermektedir, buhan solunmamahdrr. Buhan solunursa

sersemlik yapabilir. Bu durumda temiz hava ahnmahdrr.

VERRUTOL atrn ya cr dzellikte oldugundan ate$ten uzak tutulmahdrr.
VERRUTOL gabuk kurudugundan her kullanrmdan sonra kapalr srkrca kapatrlmahdtr.

VERRUTOL'iin igerilinde bulunan,

o Dimetil si.ilfoksit (DMSO) nedeniyle, deride iritasyona neden olabilir.
o Etanol igin ise topikal kullanrm yolu nedeni ile herhangi bir uyan gerekmemektedir.

4.5. Diler trbbi 0riinler ile etkileqimler ve diler etkilegim gekilleri

Dihidropirimidin dehidrojenaz (DPD) enzimi Florourasil yrkrmrnda dnemli bir rol

oynamaktadrr. Bril,udin ve Sorivudin gibi niikleosit benzerleri, florourasilin veya diler
floropirimidinlerin plazma deriqimlerini yiikseltebilir ve dolayrsryla da toksisite riskinde artrga

neden olabilir. Bu nedenle, Florourasil uygulamasr ile Briwdin, Sorirudin ve benzerlerinin

kullanrmr arasrnda et az 4 haftahk bir siire olmahdrr. Aynca, gerekti[inde DPD enzim

eksikli!inin belirlenmesi do[ru olacaktrr.

Fenitoin ve florourasilin birlikte kullammr sonucunda, Fenitoin toksisitesi semptomlanna

neden olabilecek seviyede yiikselmig plazma Fenitoin diizeyleri bildirilmigtir.
Salisilik asit sistemik olarak emildili takdirde; kanser, otoimmun hastahklann tedavisinde

kullamlan Metotreksat ve diyabet tedavisinde kullamlan Siilfoniliire'ler ile etkilegip

istenmeyen etkiler giizlenebilmektedir. Ancak Salisilik asit'in topikal kullammrnda sistemik

absorpsiyonu olduluna dair bir kanrt bulunmamaktadrr.

6zel popiilasyonlara iligkin ek bitgiler
Bu konuda yaprlmrq bir gahgma bulunmamaktadrr.

Pediyatrik popiilasyon
Bu konuda yaprlmrg bir gahgma bulunmamaktadrr.
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4.6. Gebelik ve Laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: X

Qocuk dofurma potansiyeli bulunan kadrnlar / Dofum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Topikal olarak uygulanan 5-Florourasil ve Salisilik asit'in, gocuk dopurma potansiyeli

bulunan kadrnlar ve dofium kontrolii iizerinde etkisini gdsteren bir veri bulunmamaktadrr.

Gebelik ddnemi
Topikal olarak uygulanan 5-Florourasil'in gebe kadmlarda kullarumtna iligkin veri

bulunmamaktadrr. Ancak 5-Florourasil'in gebelik ddneminde uygulandrlr takdirde ciddi

dolum kusurlanna yol agtrprndan qiiphelenilmektedir.

Salisilik asit'in kemirgenler tizerinde yaprlan qahgmalannda gebelifii olumsuz yiinde

etkiledigine dair kanrtlar bulunsa da. klinik uygulama yolu ne olursa olsun uzun yrllardrr genig

klinik kullammr sonucu bu molekiiliin insanlarda teratojenik bir etkisi olmadr[r

dii$iintiknektedir.
VERRUTOL gebelik dcineminde kontrendikedir.

Laktasyon diinemi
5-Florourasil'in ve Salisilik asit'in insan

srrurh bilgi mevcuttur. 5-Florourasil'in

fizikokimyasal ve eldeki farmakodinamik

aqrsrndan bir risk oldulu 96z ardt

kullanrlmamahdrr.

ya da halwan siitii ile atrldrlrna iliqkin yetersiz /
ve Salisilik asit'in siit ile atrlmasrna ydnelik

/ toksikolojik veriler nedeniyle memedeki gocuk

edilemez. VERRUTOL emzirme ddneminde

Oreme yeteneli / Fertilite
VERRUTOL'iin iireme yeteneli iizerine bilinen bir etkisi yoktur.

4.7. Arag ve makine kullanlmr iizerindeki etkiler
VERRUTOL'iIn arag ve makine kullanrmr iizerine bilinen bir etkisi yoktur.

4.8. istenmeyen etkiler
Agaprdaki srklk gruplan kullamlmrqtrr:

Qok yaygrn (>l/10); yaygrn (>1/100 ila <l/10); yaygrn olmayan (>1/1.000 ila <l/100); sel, ek

(>l/10.000 ila <1/1.000);gok seyrek (<1/10.000); bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle

tahmin edilemiyor)

Sinir sistemi hastahklan
Yaygrn: Ba; alnsr

G6z hastahklarr
Yaygrn olmayan: Gdzde kuruluk, kagrntr, gdzyaSr salgrsrnda artlg
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Deri ve deri altr doku hastahklarl
Yaygrn: Deride soyulma

Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iligkin hastal*Ian
Qok yaygrn: Eritem, enflamasyon, yanma hissi, iritasyon, aEn, ka;lnh
Yaygrn: Kanama- erozyon, kabuk olugumu

Yaygrn olmayan: Dermatit, 6dem, iilser

Bilinmiyor: Boynuzsu tabakayr yumutatrcr etkisi nedeniyle silil gewesinde beyazlaqma

geklinde bir renk deliqiklili, deride pullanma.

VERRUTOL'tin igeri[indeki Salisilik asit'e ba[h olarak, bazr hastalarda kontakt alerjik

reaksiyonlar ve dermatit gibi iritasyon belirtileri olugabilir. Bu tip kontakt alerjik reaksiyonlar

kagrntr, krzankhk ve uygulama bdlgesinin drqrnda da gdriilebilen kiigiik kabarcrklann

olugmasr ile kendini 96sterebilir.

4.9. Doz agrmr ve tedavisi
VERRUTOL'Iin dnerilen gekilde uygulanmasr (en fazla 25 santimetrekarelik bir alamn tedavi

edilmesi) ile sistemik doz agrmr belirtileri beklenmez.

Uruniin dnerilenden gok daha fazla ve stk uygulanmasr sonucu, uygulama yerinde g<iriilen yan

etkilerin ciddiyeti ve srkh[r artabilir.

VERRUTOL'In 25 cm2 geniqlilinde bir yiizeye uygulanmasr sonucunda, 0,2 g VERRUTOL
yani 1 mg 5-Florourasil deriye siiriilmiiq olur. I mg 5-Florourasil, 60 kg alrrhgrnda bir
yetiqkinde 0,017 mg,&g geklinde bir doza denk gelmektedir. 5-Florourasil; 15 mglkg veya

iizerindeki dozlarda intravendz yolla kullamldrgrnda sistemik dolagrma geqerek zehirlenmeler

g<iriilebilirken, deri iizerine uygulamalarda bu durum s6z konusu delildir (Bkz. bdliim 5.2).

Salisilik asit deriden emildikten sonra, serum diizeyi 5 mg/dl-'nin iizerinde bir delere

ulagmadrlrndan (bkz. bdliim 5.2), VERRUTOL'iin belirtilen kullanrm gekli ile salisilat

zehirlenmesinin g6riilme olasrhlr yoktur. Bir salisilat zehirlenmesine iliqkin erken belirtiler,

serum diizeyinin ancak 30 mg/dl deperini agmasryla ortaya qrkabilmektedir. Siiz konusu

belirtiler kulak uguldamasr. afrr igitme, kulak gtnlamasr, burun kanamasr, mide bulantrsr,

mukozalarda tahriq ve kuruluk hissidir.

5. FARMAKOLOJiK 6ZELLiKLER
5.1. Farmakodinamik 6zellikler
Farmakoterapdtik grubu: Silil ve nasrr ilaglan

ATC Kodu: DI lAF

5-Florourasil antimetabotit etkisi olan bir sitostatik ajandrr. Niikleik asitlerde bulunan Timin
(5-metilurasil) molekiiliine olan yaptsal benzerlili nedeniyle, timin'in oluqumunu ve

kullammrnr engeller. Biiylece hem DNA hem de RNA sentezini inhibe eder.

Salisilik asit keratolitik etkisi sayesinde, komeositlerin gevgemesini sallayp tizellikle

sigillerde zor gergeklegen gegigi kolaylagtrrarak 5-Florourasil'in sipil dokusuna

penetrasyonunu artrnr. Ay:rca, formiilasyonda yardrmct madde olarak bulunan dimetil

siilfoksit de 5-Florourasil'in giiziiniirliifiinti artrnr.
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5.2. Farmakokinetik dzellikler
Genel 6zellikler
VERRUTOL, silil iizerine uygulandrktan ve gdziiciisii ugtuktan sonra deri iizerinde beyaz ve

sert bir film tabakasr kalrr. Bu drtiicii etki sayesinde, etkin maddeler sililin derin katmanlanna

daha uzun siire penetre olabilmektedir.

Emilim:
5-Florourasil topikal uygulama sonrasr deriden emilmektedir. insanlarda yaprlan galtqmalar,

deri iizerine uygulama sonrasr 5-Florourasil molekiiliiniin emiliminin % 0,1'in alttnda

oldulunu gdstermektedir. Domuzlarda gergeklegtirilen bir emilim gahgmasrnda, kiitandz

uygulamada yiiksek miktarlarda uygulandrlrnda bile serumda 5-Florourasil molekiil[ tespit

edilememigtir.

insan ve halwanlar iizerinde yaprlan gahqmalar; Salisilik asit'in deriye hrzla penetre oldufunu
ve bu penetrasyonun srva! ve derinin durumu gibi diler etmenlere ballt oldu[unu
gdstermiqtir.

DaErhm:

Sistemik dolaqrma gegen 5-florourasil tiim vi.icut dokulan ve srvrlanna dalrhr. Yaldaki diigiik

gdziiniiLrliiliine ragmen, kan-beyin engelini aqarak serebrospinal stvrda ve beyin dokulannda

dalrhm gdsterir.

Kan dolaqrmrndaki salisilatrn %50-80'i plazma proteinlerine ballanrr, geri kalam aktif iyonize

haldedir. Proteinlere baglanma konsantrasyon baprmhdrr. Baglanma bdlgelerinde doygunluk,

daha fazla serbest salisilat dtizeylerine ve artan toksisiteye neden olur. Da$hm hacmi

0,1-0,2 L/kg'drr. Asidoz, salisilatlann doku penetrasyonunu artrrdrprndan dalrhm hacmini de

yiikseltir.
Biyotransformasyon:

5-Florourasil karacilerde metabolize olur.

Diiqiik dozlarda Salisilik asit'in yaklagrk %80'i karacilerde metabolize olur. Glisin ile
konjugasyon sonucunda salisiltirik asit olugurken, glukuronik asit ile konjugasyon ile agil ve

fenolik glukuronidler meydan gelir. Salisilik asit'in kiigiik bir miktan da hidroksillenerek

gentisik asit'e ddniiqiir. Yiiksek dozlarda kinetik birinci dereceden stfinncr dereceye kayar.

Eliminasyon:
5-Florourasil'in bir krsmr bdbreklerden, bir krsmr ise solunum ile atrlrr.

Salisilatlar ana olarak bdbreklerden; salisilik asit, salisiliirik asit, salisilik glukonidleri ve

gentisik asit olarak atrlrr. Atrlan metabolitlerin oranr idrar pH'srna bafhdrr. i&ann
alkalileqtirilmesi, Salisilik asit atrhmrm artrnr.

Tedavi dozlarrnda, plazma salisilat yanlanma 6mrii 2 - 4,5 saattir. Doz agtmtnda yanlanma

6mrii 18-36 saati bulmaktadrr.

DoErusalhk / doErusal olmayan durum: Bu konuda yaprlmrg bir gahgma bulunmamaktadrr.

5.3. Klinik dncesi gtvenlilik verileri
S-Florourasil'in topikal uygulanmasl sonucu akut veya subkronik toksisitesi ile ilgili deneysel

bir gahgma bulunmamaktadrr. 5-50 mg/kg giinliik dermal dozlarda (insanlardaki dozun

yakla5rk 10.000 katr) srganlarda yaprlan tekarlanan doz toksisite gahgmalanmn sonuqlan; doz

balrmh bir sistemik biyoyararlammmtn oldulunu, ciddi lokal reaksiyonlara ve
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5-Florourasil'in yiiksek dozlardaki antimetabolit etkileri nedeniyle dliimctil sistemik etkilere
neden oldufunu gdstermiqtir. Onerilen gekilde kullamldrlr takdirde, VERRUTOL ile bu
dozlara eri gilmemektedir.

5-Florourasil'in teratojenik etkisi gegitli deneylerden bilinmektedir. 5-Florourasil alan

hastalarda mutajenite riski kolayhkla dngdriilemeyebilir, ancak mukjenik etki olasrhlr yine

de degerlendirilmelidir. Haricen uygulanan VERRUTOL'den diigiik miktarlarda emildi[i igin,

S-Florourasil'in sistemik dalrhmr (6me!in gonadlara) sonritsr mutajenite riski oldukga

dtgtiktiir. 5-Florourasil'in iireme toksisite verileri, bileqifiin dolurganhlr ve genel iireme
performansrm etkilemedilini gdstermektedir. Ki.itan6z uygulama sonrasr oldukga srrurh olan

emilim nedeniyle, erkeklerde benzer bir etki olasrg oldukga diiqiiktiir.
Salisilik asit, diigiik akut toksisiteye sahiptir ve ancak yiiksek konsantrasyonlarda topikal
uygulama sonrasr deri reaksiyonlanm indiikleyebilir. Salisilik asit'in mutajenik, genotoksik,

karsinojenik veya teratojenik etkilerinin oldulu bilinmemektedir.

6. FARMASoTiX oZEl.liXr,rn
6.1, Yardlmcr maddelerin listesi
Dimetil siilfoksit (DMSO)

Piroksilin
Poli(butil metakrilat)
Etanol

Etil asetat

6.2. Gegimsizlikler
Bilinen herhangi bir gegimsizligi yoktur.

6.3. Raf 6mrn
24 ay.

6.4. Saklamaya yiinelik iizel uyanlar
25oC'nin alnndaki oda srcakhprnda saklanmaldrr.

Qocuklann gdremeyeceli, erigemeyece[i yerlerde ve ambalajrnda saklayrnrz.

Ddkiilme ve sagrlmalan Snlemek igin qiqe dik olarak saklanmahdrr.

$igenin agzr agrk brrakrlmamah ve her uygulamadan sonra srkrca kapatrlmahdrr.

Agrn yanrcr dzellikte oldugundan, ate$ten uzak tutulmahdr.
Buzdolabrna kolulmamah ve dondurulmamahdrr.

6.5. Ambalajrn nitelifi ve igerili
Kapalmda uygulama firqasr bulunan, 1 5 g'hk cam qiqede, Kullanma Talimatr ile birlikte
karton kutuda.

6.6. Begeri trbbi iirtnden arta kalan maddelerin imhasr ve diler Szel bnlemler
Kullamlmamrg iir-i.inler ya da atk materyaller "Trbbi Atrklann Kontrolfi Ydnetmeligi" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atrklannrn Kontrolii Ydnetmelili"ne uygun olarak imha edilmelidir.
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7. RUHSAT SAHiBi
ORVA ilaa San. ve Tic. A.g.
AOSB, 10010 Sok., No: 10, 35620 Qilli / izmir

8. RUHSAT NUMARASI
180-95

9. iLK RUHSAT TARiHi/RUHSAT YENiLEME TARiHi
ilk ruhsat tarihi: 15 I ot / 1997

Ruhsat yenileme tarihi: 08 /07 12009

10. K TB'UN YENiLENME TARiHi
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