sp.zn. sukls223555/2020

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

PENBENE 1 MIU potahované tablety
PENBENE 1,5 MIU potahované tablety

2. KVALITATIVNIi A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna tableta obsahuje phenoxymethylpenicillinum kalicum 1 MIU (654 mg).
Jedna tableta obsahuje phenoxymethylpenicillinum kalicum 1,5 MIU (981 mg).

Sila pripravku se stanovuje v mg 1é¢ivé latky a nasledné je prepocitana podle nize uvedeného vzorce.
Phenoxymethylpenicillinum kalicum 1 mg odpovida ptiblizn¢ 1 530 IU.

Pomocné latky se zndmym ucinkem: draslik

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahované tablety

Penbene 1 MIU: bilé az slabé smetanoveé zbarvené, ovalné, bikonvexni potahované tablety, slabé

peprmintové ving, s pulici ryhou na obou stranach.
Tabletu l1ze rozdélit na dvé stejné davky.

Penbene 1,5 MIU: bilé az slabé smetanove zbarvené, ovalné, bikonvexni potahované tablety, slabé
peprmintové viing, s piilici ryhou na obou stranach.

Pulici ryha ma pouze usnadnit déleni tablety pro snazsi polykani, nikoliv jeji rozdéleni na stejné
davky.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Lécba a profylaxe lehkych az stiedné tézkych infekci vyvolanych bakteriemi citlivymi na
fenoxymethylpenicilin. Pfipravek Penbene 1 MIU je urcen k 1é¢bé dospélych, dospivajicich a déti nad
6 let. Ptipravek Penbene 1,5 MIU je urcen k 1ébé dospélych a dospivajicich.

Indikace volby:
- streptokokova tonzilofaryngitida
- infekce ustni dutiny a stomatologické infekce

Indikace alternativni:
- alternativa prokain-benzylpenicilinu u profylaxe revmatické horecky a stfedn¢ tézkych

streptokokovych infekci mékkych tkani

Dalsi indikace:
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-k dokon¢eni

pocatecni

parenteralni  aplikace

benzylpenicilinu
- Lymska borelidza (erythema chronicum migrans) u déti

4.2

Davkovani a zpiisob podani

Davkovani a délka 1é¢by

Davkovani

Obvykla davka:

Dospéli:

benzylpenicilinu,

pripadné

prokain-

Obvykla davka je 0,8 MIU kazdych 6 hodin nebo 1,2-1,5 MIU kazdych 8 hodin, tj. 3,2 MIU ve 4
dil¢ich davkach nebo 3,6-4,5 MIU ve 3 dilé¢ich davkach.
Dospéli snasi dobte denni davku az 6 MIU.

parenteralni léchy

IPenbene 1,5 MIU 3x denn€ nebo 0,8 MIU
lkazdych 6 hodin, tj. jedna tablet Penbene
1 MIU kazdych 6 hodin..

Indikace Déavkovani Délka lécby
Streptokokova 1,2-1,5 MIU kazdych 8 hodin, tj. jedna |10 dnti
faryngitida, tableta Penbene 1 MIU 3x denné (dospéli
Infekce ustni dutiny a |do télesné hmotnosti maximalné 60 kg)
istomatologické infekcelnebo jedna tableta Penbene 1,5 MIU 3x

denné.
\Dokoncent 1,5 MIU kazdych 8 hodin, tj. jedna tableta |dlouhodobé

\Profylaxe revmatické

horecky

0,75 MIU kazdych 12 hodin, tj, ptl tablety
Penbene 1 MIU 2x denné nebo jedna
tableta Penbene 1 MIU 2x denng.

dlouhodobé

Stredné tezke
streptokokove infekce
mékkych thani

1,2-1,5 MIU kazdych 8 hodin, tj. jedna
tableta Penbene 1 MIU 3 x denné
(dospéli do télesné hmotnosti maximalné
60 kg) nebo jedna tableta Penbene

1,5 MIU 3x denné.

Pediatrickd populace:

Obvykla davka je 20 kIU/kg télesné hmotnosti kazdych 6 hodin nebo 25-30 kIU/kg télesné hmotnosti

kazdych 8 hodin.

Indikace Vek Davkovani Délka 1écby
(t€lesnd hmotnost)

Streptokokova Déti starsi 12 let Penbene 1,5 MIU 3x | 10 dnt

faryngitida (s hmotnosti nad 49 | denn¢

Infekce ustni dutiny a | kg)
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stomatologické 6 az 12 let Pil tablety Penbene 1

infekce (22 az 49 kg) MIU 3x denné nebo
Penbene 1 MIU 3x
denné
Déti starsi 12 let Jedna tableta 3 tydny
(s hmotnosti nad 49 | Penbene 1,5 MIU 3x
, .y kg) denné
?ey g:;:mbaormrieglzzni ) 6 az 12 let Pul tablety Penbene 1
(22 az49 kg) MIU 3x denné nebo

jedna tableta Penbene
1 MIU 3x denné

Déti starsi 12 let Pul tablety Penbene 1 | dlouhodobé
MIU 2x denné nebo
Profylaxe revmatické jedna tableta Penbene
horecky 1 MIU 2x denn¢
- Pil tablety Penbene 1
6 rokt az12 let MIU 2x denné
Stredné tezké 20 kIU/kg kazdych 6
streptokokové infekce hodin nebo 25-30
mékkych thkani kIU/kg kazdych 8
hodin
Dokonceni 20 kIU/kg kazdych 6 | dlouhodobé
parenteralni lécby hodin

Délka léechby
Délka Ié€by je zavisld na odpovédi ptivodce onemocnéni, pfipadné€ na klinickém obrazu. Neni-li
uvedeno jinak, piipravek se podava jest¢ 48-72 hodin po poklesu teploty a istupu znamek infekce.

Davkovani pfi poruse funkce ledvin a jater

Do clearance kreatininu 30-15 ml/min a davkovacim intervalu 8 hodin neni obvykle nutné redukovat
davku. Pfi zdvazné renalni insuficienci (clearance endogenniho kreatininu <10ml/min) se podava
obvykla davka kazdych 8 hodin.

U pacientt s anurii ma byt davkovaci interval zvySen na 12 hodin.

Pti poruse funkce jater je potfeba davkovani obdobné upravit jen pii soucasné poruse funkce ledvin,
protoze v tomto pfipadg jsou jatra hlavni cestou eliminace.

Zpusob podani

Ptipravek Penbene se uziva peroralne. Mize byt podavan s jidlem, nicméné hladiny v krvi jsou mirné
vy$$i po podani na la¢no.

Potahované tablety se uzivaji nerozkousané s dostatkem tekutin (napt. 1 sklenice vody). Détem lze
podat tablety i palené.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bode¢ 6.1.
Hypersenzitivita na peniciliny nebo cefalosporiny.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti
U onemocnéni jako tézka pneumonie, empyém, sepse, perikarditida, meningitida je indikovana
parenteralni terapie penicilinem.

Po podani peroralnich penicilini byly pozorovany vSechny stupné hypersenzitivnich reakci, véetné
fatalni anafylaxe. Se zvlastni opatrnosti musi byt fenoxymethylpenicilin podavan pacientim s alergii
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nebo atopii v anamnéze, protoZe je u nich vysSi riziko vzniku hypersenzitivni reakce. Vzhledem
k témto problémim nema byt penicilin pouzivan k1é¢bé trividlnich infekci nebo téch, které
pravdépodobné na penicilin nebudou reagovat, napt. virova infekce jako bézné nachlazeni.

Je mozna zkiizena alergie mezi fenoxymethylpenicilinem a ostatnimi beta-laktamovymi antibiotiky.

U pacientd se zavaznymi gastrointestinalnimi poruchami se zvracenim a prijmem nemé byt
fenoxymethylpenicilin pouzivan, protoze nemtize byt zajisténa adekvatni absorpce. V téchto ptipadech
je doporucena parenteralni terapie benzylpenicilinem.

U pacient s onemocnénim srdce nebo tézkymi poruchami elektrolytd jiného plvodu je tieba
pamatovat na piisun kalia pfipravkem.

Pii vzniku alergie je tfeba terapii prerusit a pacienta 1éCit obvyklymi prostiedky jako adrenalin,
antihistaminika a glukokortikoidy.

Pti dlouhodobém podévani se doporucuji kontroly krevniho obrazu, diferencidlniho krevniho obrazu a
kontroly funkce jater a ledvin.

Pii dlouhodobé terapii je tfeba pamatovat na moznost prerlstani rezistentnich zarodkd, piipadné
choroboplodnych hub.

Opatrnosti je tieba pfi podavani piipravku pfi infekéni mononukledze, protoze zde mohou castéji
vznikat exantémy.

Pti tézkych a dlouhodobych prijmech je tfeba pomyslet na antibiotikem vyvolanou
pseudomembranozni kolitidu, kterd mlze byt zivot ohrozujici. Proto je nutné v téchto piipadech
pripravek ihned vysadit a zavést terapii podle prikazu ptivodce (napf. vankomycin peroralné 4x 125
mg). Latky tlumici peristaltiku jsou kontraindikovany.

Terapie anafylaktického Soku
Kromeg jinych béznych opatfeni péce o prichodnost dychacich cest.

Akutni medikamentozni postupy

Okamzité podat adrenalin intravendzné.

Po zfedéni 1 ml bézného roztoku adrenalinu (fedéni 1:1000) na 10 ml se pomalu injikuje 1 ml roztoku,
t.j. 0,1 mg adrenalinu, za kontroly pulzu a krevniho tlaku pro nebezpeci poruch srde¢niho rytmu.
Davka adrenalinu miize byt opakovana.

Dale antihistaminika, ndhrada objemu intraven6zné€, napf. expanderem plazmy, lidskym albuminem,
roztokem kompletnich elektrolytii.

Nasledné podat glukokortikoidy i.v. napt. 250-1000 mg prednisolonu (nebo ekvivalentni mnozstvi
derivatu). Davka glukokortikoidii mize byt opakovana.

Jako dalsi lécebna opatfeni pfichazeji v tivahu napt. umélé dychani, inhalace kysliku, podani kalcia.
Pacient musi byt pod peclivym dohledem.

Pomocné latky
Draslik

Jedna tableta ptipravku Penbene 1 MIU obsahuje 1,7 mmol (66 mg) drasliku. Toto mnozstvi by mélo
byt vzato v ivahu u pacientll s poruchou funkce ledvin a u pacientd na dieté s kontrolovanym
mnozstvim drasliku.
Jedna tableta ptipravku Penbene 1,5 MIU obsahuje 2,5 mmol (99 mg) drasliku. Toto mnozstvi by
melo byt vzato v tvahu u pacientd s poruchou funkce ledvin a u pacientd na dieté s kontrolovanym
mnozstvim drasliku.

Sodik

Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné potahované tableté, to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku*.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Vzhledem k tomu, Ze penicilin plisobi pouze na proliferujici zarodky, nesmi se fenoxymethylpenicilin
kombinovat s bakteriostatickymi antibiotiky nebo chemoterapeutiky (chloramfenikol, erythromycin,
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tetracykliny, sulfonamidy). Kombinace s jinymi antibiotiky se ma pouzit jen tehdy, kdyz lze o¢ekavat
synergismus nebo piinejmensim aditivni G¢inek. Jednotlivé soucasti kombinace se musi podavat v
plné ucinné davce (vyjimka: pfi prokdzaném synergismu je mozno snizit davku toxictéjsi slozky
kombinace).

Neomycin mize snizovat absorpci fenoxymethylpenicilinu.

Mozny kompetitivni atlum vylucovani pfi soucasném podani antiflogistik, antirevmatik, antipyretik
(zejména indomethacinu, fenylbutazonu, salicylatt ve vysokych davkach) a probenecidu.

Je-li podan fenoxymethylpenicilin pfi jidle, dochézi ke snizeni absorpce.

Fale$né pozitivni laboratorni nalezy jsou mozné pti neenzymatickém pritkkazu cukru v moci, pritkazu
urobilinogenu a urceni aminokyselin v moc¢i ninhydrinovou metodou.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

T¢hotenstvi

Pfi podéavani penicilinu biezim samicim zvifat nebyla zjiSténa teratogenita ani fetotoxicita. Zkusenosti
s n€kolika tisici t€hotnymi zenami lé¢enymi penicilinem v 1. trimestru nebo pozdéji béhem téhotenstvi
neukazuji na zadné poskozeni plodu. Kontrolované studie u t€hotnych Zen vSak nejsou dostupné.
Pokud je nezbytna antibioticka 1écba, je mozno podéavat fenoxymethylpenicilin v pritbéhu celého
téhotenstvi.

Kojeni

Penicilin pfestupuje do matetského mléka ve velmi malém mnozstvi. Jako u kazdého antibiotika, i po
minimalnich davkach penicilinu v mléce mize u kojeného ditéte nastat stfevni dysmikrobie s prijmy
nebo alergicka reakce.

Vzhledem k minimdalni toxicité penicilinovych antibiotik patii fenoxymethylpenicilinmezi 1éky prvni
volby, je-1i u kojici matky nezbytna antibiotick4 1écba. Mozné riziko ovlivnéni ditéte se zvySuje

s vys§imi davkami a délkou trvani 1éCby. U ditéte je tieba sledovat rozvoj prijmu nebo alergie.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Pripravek Penbene nema zadny nebo méa zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Frekvence vyskytu nezadoucich uc¢inkd je vyjadiena nasledovné:
Velmi ¢asté (>1/10), asté (>1/100 az <1/10), mén¢ Casté (>1/1 000 az <1/100), vzacné (=1/10 000 az
<1/1 000), velmi vzacné (<1/10 000), neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit)

Poruchy krve a lymfatického systéemu
Neni znamo: eozinofilie, hemolyticka anémie, leukopenie, trombocytopenie

Poruchy imunitniho systému
Neni znamo: anafylaxe, angioedém, edém laryngu, sérovd nemoc

Ziidka se vyskytly tézké alergické reakce jako nasledek senzibilizace na 6-aminopenicilinovou
skupinu, napt. ve formé lékové horeCky, spazmti bronchii, rymy, bolesti kloubil, eozinofilie,
angioneurotického edému, edému laryngu, sérové nemoci, hemolytické anémie, alergické vaskulitidy,
Lyellova, Stevens-Johnsonova syndromu a akutni nefritidy.

Hypersenzitivni reakce vSech stupnii az k anafylaktickému Soku se vyskytly i po peroralnim podani
penicilinu. Tézké anafylaktoidni reakce (které se po peroralnim podani penicilinu vyskytuji podstatné
vzacnéji nez po i.v. nebo po i.m. aplikaci) vyzaduji podle okolnosti odpovidajici intenzivni terapii.

Poruchy ledvin a mocovych cest
Neni znamo: Tubulointersticidlni nefritida
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Gastrointestindlni poruchy

Neni znamo: gastrointestinalni diskomfort, nauzea, zvraceni, prujem, sucho v ustech, zmény chuti,
stomatitida, glositida, lingua villosa nigra

Pii vyskytu tézkych a dlouhotrvajicich prijmd béhem a po terapii, které mohou byt provazeny
horeckou a bolestmi bficha, je tfeba pomyslet na antibiotiky vyvolanou pseudomembranozni kolitidu
(viz bod 4.4).

Poruchy kiize a podkozni tkané
Neni znamo: kozni erupce, urtikarie
Urtikarialni okamzita reakce sveédci vétSinou pro alergii na penicilin a nuti k pferuseni terapie.

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Neni znamo: pyrexie

Hl4seni podezfeni na nezddouci u€inky

Hl4seni podezieni na nezddouci ucinky po registraci léCivého piipravku je dtlezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Toxicita fenoxymethylpenicilinu je extrémné nizk4, terapeuticka Sife je mimotadné velika. Jako u
ostatnich penicilini neni jednotlivé peroralni podani mnohonasobku terapeutické davky akutné
toxické. Pii peroralnim podani je prakticky nemozné dosahnout koncentrace, které vedou k vyvolani
neurotoxickych symptomt.

V ptipadée predavkovani jsou aplikovana celkova podptirna opatieni.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: antibakteridlni 1éCiva pro systémovou aplikaci, peniciliny citlivé
k ptisobeni beta-laktamaz

ATC kod: JO1CEO02

Fenoxymethylpenicilin je antibakterialné ptisobici peroralni penicilin. Inhibici syntézy bakteridlni
bunécné stény pusobi baktericidné na citlivé zarodky v proliferacni fazi.

Spektrum ucinku je pfiblizné identické s benzylpenicilinem a zahrnuje pfedevsim streptokoky skupiny
A, C, G, H, L a M, Streptococcus pneumoniae, kmeny stafylokoki, které neprodukuji penicilinazu a
neisserie meningitidis a neisserie gonorrhoeae.

Nadto vykazuje fenoxymethylpenicilin ucinek na nékteré grampozitivni tyCinky (Erysipelothrix
rhusiopathiae, listerie, korynebakterie, Bacillus anthracis), dale pisobi proti aktinomycetam,
streptobaciltim, Pasteurella multocida, Spirillum minus, leptospiram, treponemam, boreliim a jinym
spirochetam, anaerobnim peptostreptokokim, fusobakteriim, klostridiim a dal§im anaerobtim.
Enterokoky (streptokoky skupiny D) jsou jenom ¢éastecné citlivé.

Fenoxymethylpenicilin nepiisobi na mikroorganismy tvotici betalaktamazy.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

6/8


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Fenoxymethylpenicilin neni inaktivovan zalude¢ni §tavou. Absorbovany podil ¢ini pii terapeutickych
davkach asi 60%. Maximalni sérové koncentrace se dosahuji za 30-60 minut. Soucasny piijem
potravy, zejména silné tucné, vede k snizeni absorpce.

Plazmaticky polocas je 30-45 minut, vazba na plazmatické bilkoviny cca 55%. Difuze do ledvin, plic,
jater, kiize, sliznic, svalti a do vétSiny télesnych tekutin je zejména pii zanétu dobré a do kosti mensi.
Fenoxymethylpenicilin se vylucuje pfevazné¢ nezménén ledvinami. Maly podil se vylucuje zluéi v
aktivni formé. Ve fetalnim ob€hu a v amniotické tekutiné se dosahuje 25-30% mateiské sérové
koncentrace, v mléce 5-10%.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Akutni toxicita

Studie na mysich a potkanech neukazaly zadnou zvlastni citlivost.

Chronicka toxicita

Studie chronické toxicity byly provadény na potkanech a psech. Toxické efekty nebyly prokazany.
Kancerogenita a teratogenita

Dlouhodobé studie kancerogenity na zvifatech nebyly provadény.

Teratogenita nebyla dostate¢né studovana. Stdvajici testy nicméné nepoukazuji na mutagenni
potencial.

Reprodukcni toxicita

Studie na riznych zvifatech neprokazaly zadnou toxicitu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Penbene 1 MIU:

Magnesium-stearat, makrogol 6 000, mastek, maltodextrin, povidon, sodna sil sacharinu, silice maty
peprné, oxid titaniCity, hypromelo6za.

Penbene 1,5 MIU:

Magnesium-stearat, makrogol 6 000, mastek, maltodextrin, povidon, sodna sil sacharinu, silice maty
peprné, oxid titaniCity, hypromeloza.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

Penbene 1 MIU: 2 roky.
Penbene 1,5 MIU: 2 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C v plivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
6.5 Druh obalu a velikost baleni

Ciry bezbarvy PVC/PVDC/AL blistr, krabi¢ka

Velikost baleni:
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Penbene 1 MIU: 12, 21 a 30 potahovanych tablet.
Penbene 1,5 MIU: 10, 12, 21 a 30 potahovanych tablet.
Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci a pro zachdzeni s nim

Z4dné zvlastni pozadavky.

7.  DRZITEL REGISTRACNIHO ROZHODNUTI
ratiopharm GmbH, Graf-Arco-Strasse 3, 89079 Ulm, Némecko
8. REGISTRACNI CiSLO

Penbene 1 MIU: 15/880/97-C

Penbene 1,5 MIU: 15/180/00-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/ PODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace:

Penbene 1 MIU: 24. 09. 1997

Penbene 1,5 MIU: 15. 3. 2000

Datum posledniho prodlouzeni registrace:
Penbene 1 MIU: 27. 8. 2014

Penbene 1,5 MIU: 30. 1. 2013

10. DATUM REVIZE TEXTU

25.11.2020
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