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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Candibene 100 mg vaginalni tablety
Candibene 200 mg vaginalni tablety

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna vaginalni tableta obsahuje clotrimazolum 100 nebo 200 mg.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Vaginalni tableta.
Popis pfipravku: bilé podlouhlé bikonvexni vaginalni tablety, u 100 mg tablet na jedné strané
vyrazeno “CL”.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1. Terapeutické indikace

Candibene je Sirokospektré antimykotikum, které se pouziva k 1é¢bé gynekologickych zanéta
zpusobenych houbovitymi mikroorganizmy, kvasinkami, plisnémi pfedev§im rodu Candida. Navic
pusobi proti Trichomonas vaginalis, a dale infekcim pochvy zplsobenymi grampozitivnimi mikroby,
predevsim streptokoky a stafylokoky, a gramnegativnimi mikroby (Bacteroides, Gardnerella
vaginalis).

Pripravek je urcen pro Zeny a divky od 12 let.
4.2. Davkovani a zptlisob podani

Davkovani
Candibene 100 mg 1 vaginalni tabletu denné€ po dobu 6-12 dni, Candibene 200 mg 1 vaginalni tabletu
denné po dobu 3-12 dni zavést hluboko do pochvy.

Zpusob podani
Vaginalni tablety se zavadgji veCer pomoci aplikatoru v poloze na zadech a s lehce pokréenymi koleny
co nejhloubéji do pochvy.

4.3. Kontraindikace
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.
4.4. Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Pti prokazané infekci Trichomonas vaginalis je nutnd souCasna léCba peroralné¢ podavanymi
antibiotiky, a to i u sexualniho partnera. Sexualni partner ma také podstoupit lokalni 1é¢bu, a to nejen
kdyz ma prtiznaky infekce, napt. svédéni, zanét. Lécba obou sexudalnich partnerti predchazi vzniku
mozné opakované infekce (reinfekce).

Lécba nema byt provadéna tésné pred menstruaci nebo béhem menstruace.

Candibene muze snizit bezpecnost neékterych antikoncepcnich metod, napt. pfi uziti spermicidnich
vaginalnich pfipravki, kondomu nebo pesaru. Tento vliv je do¢asny a trva pouze v dobé 1€¢by.
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Soucasna 1é¢ba sexualnich partnerd s pouzitim mistni aplikace klotrimazolu je pro zvladnuti
onemocnéni nezbytna.

4.5. Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Klotrimazol mtZze snizovat u€inek amfotericinu a mistn€¢ podévanych antimykotickych ptipravki,
zejména antibiotik polyenové fady (nystatinu a natamycinu).

4.6. Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Prestoze klinické Setfeni neprokazala Skodlivy vliv pouzivani tohoto piipravku béhem té€hotenstvi a
kojeni, musi o pouziti v prvnich 3 mésicich téhotenstvi rozhodnout 1ékar.

Candibene lze pouzit k sanaci porodnich cest v poslednich 4-6 tydnech t€hotenstvi.

V dobé¢ teéhotenstvi je nutno zavadét tabletu bez pouziti aplikatoru!

Pouzivani v obdobi druhého a tietiho trimestru nevedlo k negativnim vliviim na plod.

V pribéhu studii na potkanich samicich, jimz byl klotrimazol podavan intravaginaln¢ v davce vétsi
nez 100 mg/kg/den, nebyly pozorovany zadné nezddouci ucinky.

Kojeni
Zatim se nesledovalo, zda po lokalnim pouziti u kojicich Zen dochazi k prostupu piipravku do
matetského mléka. Kojici zeny proto maji ptipravek pouzivat pouze ze zvlast’ zdvaznych divoda.

4.7. U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje
Candibene nema zadny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8. Nezadouci ucinky

Pripravek je obvykle dobie snasen. Ojedinéle se mohou v misté aplikace vyskytnout alergické reakce,
jako pruritus, zarudnuti, bolestivost a edém sliznice pochvy.

HlaSeni podezieni na neZadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci G¢inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inosii a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9. Predavkovani
Vzhledem ke $patnému vstiebavani (3-10 %) pti mistnim podani je predavkovani nepravdépodobné.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: gynekologika, ATC kod: GO1AF02.

Klotrimazol je derivat imidazolu. Plisobi primarné jako fungistatikum.

Antimykoticky u¢inek klotrimazolu podle soucasnych znalosti spodiva v tlumeni biosyntézy
ergosterolu. ProtoZe ergosterol je esencielni soucasti bunéénych membran plisni, dochazi vlivem
klotrimazolu, se zpozdénim danym spotfebou cytoplazmatického ergosterolu, ke znacnym zménam
sloZeni a vlastnosti membran. S tim spojena porucha permeability membran vede k lyzi bunék.

Ve fungistatickych koncentracich klotrimazol dale interferuje s mitochondrialnimi a perixosomalnimi
enzymy. Nasledkem je toxické zvySeni koncentraci hydrogenperoxidaz, coz pravdépodobné urychluje
zanik bungk.
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Klotrimazol vykazuje in vitro a in vivo $iroké antimykotické spektrum, které zahrnuje dermatofyty,

kvasinky, plisné a dimorfni plisné¢. Pfi vhodnych podminkach testd se hodnoty MIC u téchto plisni

pohybuji v rozsahu od méné nez 0,062 do 4(-8) pg/ml.

In vitro ptisobi na fadu mikroorganismuti zptsobujicich kozni onemocnéni:

- mikroorganismy  vyvolavajici  dermatofytické infekce (Epidermophyton  floccosum,
Microsporum sp., Trichophyton sp.);

- kvasinky a plisn¢ (Candida sp., Cryptococcus neoformans, Torulosis sp., Aspergillus sp.,
Cladosporium sp., Madurella sp.);

- bicikovci (Blastomyces dermatitidis, Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatum);

- Actinomycetes a Nocardia,

- Trichomonas vaginalis.

Mimo svlij antimykoticky uc¢inek tlumi klotrimazol in vitro rozmnozovéani korynebakterii a

grampozitivnich kokd, s vyjimkou enterokokd, v koncentracich od 0,5-10 pg/ml a v koncentracich 100

pg/ml puisobi trichomonacidng.

Rezistence na klotrimazol je vzacna; primarn€ rezistentni varianty citlivych druhil jsou velmi vzacné,

sekundarni vznik rezistence byl za 1écebnych podminek pozorovan jen zcela ojedinéle.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Farmakokineticka Setfeni po dermalni a vaginalni aplikaci ukazala, Ze absorpce klotrimazolu je mensi

nez 2 %, respektive 3-10 %, davky.

Metabolismus

Po absorpci se klotrimazol metabolizuje oxidaci a desaminaci imidazolového kruhu na neaktivni
metabolit 2-chlorofenyl-4-hydroxyfenyl-fenylometan. Z 50 % se vaze na plazmatické bilkoviny,
Maximalni plazmaticka koncentrace je dosazena za 2-6 hodin a je niz$i nez 10 ng/ml.

Eliminace
Pripravek se vylucuje hlavné zlué¢i. Jen mala ¢ast se vylucuje ledvinami. Pouze 1 % piipravku je
vylouceno v nezménéné forme.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Akutni toxicita
Akutni peroralni toxicita klotrimazolu (LDso) je u hlodavc mezi 500-900 mg/kg; u kralikl, kocek a
pst nemohly byt letalni davky v disledku zvraceni pti davkach nad 100 mg/kg zjistény.

Subakutni/subchronicka toxicita

Pfi subakutni dermalni aplikaci kralikiim a vaginalni aplikaci psim v davkach do 500 mg po dobu 3
tydnt byla zjisténa dobra dermalni a vaginalni lokalni tolerance. LécCiva latka se prokazala jako
primarné nedrazdici kizi a sliznice. Zkouska 1% roztoku klotrimazolu na iritaci oka kralika taktéz
nevykazala zadné poSkozeni.

Ve studiich subakutni, respektive subchronické toxicity (az 13 tydnti) s peroralnimi davkami az do 200
mg/kg u pst a potkanti byly zjistény zmény biochemického vysetfeni krve podminéné zmeénami jater
(aminotransferazy, alkalické fosfatdzy). Makroskopicky bylo pozorovano zvétSeni jater,
mikroskopicky hypertrofie jaternich bunék. Nekroza jaternich bunék nebyla pozorovana. Tyto zmény
jsou typické pro peroralni aplikaci azolovych antimykotik.

Chronicka toxicita

Dlouhodoba aplikace vysokych peroralnich davek potkantim, psiim a opicim méla za nasledek zmény
na jatrech a nadledvinach. Doslo k hypertrofii jater (bunécna hypertrofie a zvySeni hmotnosti), ktera
byla zavisla na davce a spocivala v indukci mikrosomalnich enzyma v hepatocytech. (Ptiznaky
intrahepatalni cholestazy nebo patologické zmény nebyly u psd a opic pozorovany). Pouze u potkanti
se vyskytly pii davkach pod 200 mg/kg a den na zakladé zvlastni citlivosti na klotrimazol
degenerativni zmény v hepatocytech. Tato funkéni hypertrofie po ukonceni podavani klotrimazolu
rychle vymizi.
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Ztlusténi kiry nadledvin bylo podminéno zvySenym ukladanim tuku v retikularni a fascikularni zoné.
Poskozeni parenchymu nebylo pozorovano. Také tyto zmény jsou po ukonceni aplikace klotrimazolu
reverzibilni, nicméné pretrvavaji déle nez zmény na jatrech.

Mutagenita
Mozné mutagenni vlastnosti byly v dominantn€ letalnim testu a pii cytologickych vysetfenich

spermatogonii kieckl pti ddvkovani 100 mg/kg vylouceny.

Kancerogenita
V ramci vySetieni chronické toxicity u potkanl s peroralnimi davkami 10, 25, 50 a 150 mg

klotrimazolu/kg denné po dobu az 78 tydnti nebyly zjistény zadné kancerogenni ti€inky.

Reprodukéni toxicita

Studie na mysich, potkanech a kralicich nevykazaly zadné embryotoxické ucinky klotrimazolu ani pfi
vaginalni ani pfi peroralni aplikaci. Ani Setfeni fertility u potkant s ddvkami az 50 mg/kg peroralné
nevykdzala zadny vliv na fertilitu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1. Seznam pomocnych latek

Kukuti¢ny skrob, kyselina adipova, hydrogenuhlicitan sodny, kopovidon, magnesium-stearat, koloidni
bezvody oxid kiemicity, polysorbat 80, monohydrat laktosy.

6.2. Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3. Doba pouZitelnosti

3 roky.

6.4. Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy piipravek nevyZaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5. Druh obalu a obsah baleni

Al/Al blistr, plastovy aplikator v zataveném foliovém sacku, krabicka.
Velikost baleni: 6x100 mg s aplikdtorem a 3x200 mg s aplikdtorem.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity 1éCivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
ratiopharm GmbH, Graf-Arco-Strape 3, 89079 Ulm, Némecko
8. REGISTRACNI CISLO

Candibene 100 mg: 54/922/92-A/C
Candibene 200 mg: 54/922/92-B/C
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9. DATUM REGISTRACE / DATUM PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 30.12.1992
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 9.10.2013

10. DATUM POSLEDNI REVIZE TEXTU

16.12. 2019
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