Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2022/05027-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU
POLYGYNAX

35000 IU/35 000 TU/100 000 IU vaginalne kapsuly

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazd4 vaginalna kapsula POLYGYNAXU obsahuje lieciva:

Neomycinium-sulfat 35000 IU
Polymyxinium-sulfat B 35000 IU
nystatin 100 000 TU

Pomocna latka so znadmym ucinkom: hydrogenovany s6jovy olej

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Vaginalna kapsula.

Vzhlad lieku: hladké, ovalne bledozIté az zIté kapsuly.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

POLYGYNAX vaginalne kapsuly su indikované:

e na lokidlnu lie¢bu vaginitidy sposobenej citlivymi mikroorganizmami (aerobna vaginitida;
vulvovaginitida spésobena kvasinkami Candida albicans a Candida non-albicans; zmie$ané infekcie)

a bakterialnej vagin6zy.
e na prevenciu:

pred potratom;
pred a po elektrokoagulacii krcka maternice;
- pred vnutromaternicovymi vySetreniami (hysterografia).

POLYGYNAX je indikovany u dospelych Zien.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

pred vSetkymi chirurgickymi vykonmi na pohlavnych cestach (vaginalna chirurgia);

Jedna vaginalna kapsula denne ma byt aplikovana intravaginalne vzdy vecer pred spanim pocas 12

dni.



Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2022/05027-ZME

ODPORUCANIE:

- Pocas celej liecby je nutné dodrziavat hygienické zésady (pouzivat' bavlnent spodni bielizen,
vylucit' vaginalne sprchovanie/vyplachy, vylucit pouZzivanie tampoénov) a pokial’ je to mozné,
vylucit’ prispievajuce faktory.

- Liecba partnera je individualna a 1i8i sa od pripadu k pripadu.

- Liecba sa pocas menstruacie nema prerusit’.

- Liecba je kompatibilna s latexovymi a polyizoprénovymi muzskymi kondomami (pozri Cast’ 4.5).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a i¢innost POLYGYNAXU u deti a dospievajtcich Zien neboli stanovené.

Pacienti s poruchou funkcie obliciek alebo pecene
U pacientov v tychto podskupinach sa s POLYGYNAXOM neuskutocnili Ziadne cielené klinické
Studie.

Sposob podavania
Vaginalne pouzitie.
Vlozte kapsulu hlboko do posvy, pokial’ mozno v leziacej polohe.

4.3 Kontraindikacie

POLYGYNAX je kontraindikovany v nasledujucich pripadoch:

e precitlivenost’ na lieCivo alebo ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v casti 6.1 (alebo pri
skrizenej citlivosti);

e subezné pouzitie pesarov alebo polyuretdnovych muzskych alebo zenskych kondomov (pozri Cast’
4.5)

e alergia na arasidy alebo soju z dovodu obsahu s¢jového oleja.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Liecba sa musi prerusit’ v pripade lokalneho podrazdenia alebo alergickej reakcie.
Lokalna precitlivenost’ na antibiotikd moze obmedzit’ nasledné systémové pouzitie podobnych alebo
pribuznych antibiotik.

Trvanie lie¢by musi byt ¢asovo limitované, lebo prediZené podavanie méze podporovat selekciu
rezistentnych kmenov spdsobujucich nasledne superinfekciu.

Vzhl'adom na nedostatok udajov o vstrebavani neomycinu a polymyxinu B sliznicou posvy sa neda
vylucit’ moznost’ systémovych t¢inkov (neurotoxické, nefrotoxické a ototoxické ucinky), ako napr.
zlyhanie obliciek.

Neodporuca sa pouzitie spermicidnych pripravkov (ako lokalne kontraceptivum) pri si¢asnom
pouzivani POLYGYNAXU, pretoze je pravdepodobné, Ze spermicid nebude Gc¢inny.

Tento liek obsahuje sojovy olej
POLYGYNAX obsahuje sojovy olej, moze spdsobit’ reakcie z precitlivenosti (zihl'avka, anafylakticky
Sok). Ak ste alergicka na arasidy alebo soju, nepouZzivajte tento liek.
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4.5 Liekové a iné interakcie

Kontraindikované kombindcie
Polyuretanové muzské kondomy, Zenské konddémy a pesary: kvoli riziku ich ruptiry.

Kombinécie, ktoré sa neodporacaju
Spermicidne pripravky: akakol'vek lokalna vagindlna terapia moéze Uplne eliminovat ucinok
spermicidnej lokalnej antikoncepcie.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Fertilita

Predklinické stadie tykajuce sa vplyvu neomycinu, polymyxinu B a nystatinu na fertilitu sa
neuskuto¢nili.

Nie st k dispozicii ziadne klinické tidaje o u¢inkoch neomycinu, polymyxinu B a nystatinu na fertilitu
u muzov a Zien.

Gravidita

Z dovodu pritomnosti neomycinu, ktory moéze spdsobit’ ototoxické a nefrotoxické riziko, a
polymyxinu B spojeného s potencidlnou neurotoxicitou a moznosti ich systémovej absorpcie sa
pouzitie tohto lieku pocas gravidity neodporuca.

Dojcenie

Nie su k dispozicii dostato¢né informacie o vylu¢ovani polymyxinu B/neomycinu/nystatinu do
materského mlieka. Riziko pre novorodencov/dojcata nemozno vylucit. Musi sa rozhodnut’, ¢i
prerusit’ dojcenie alebo zdrzat’ sa liecby POLYGYNAXom, bertic do tivahy prinos dojcenia pre dieta
a prinos liecby pre Zenu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

POLYGYNAX nema Ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Neziaduce G¢inky pri liecbe s POLYGYNAXOM podla tried organovych systémov databazy
MedDRA a podrla frekvencie vyskytu zoradené podl'a nasledujicej konvencie: vel'mi casté (> 1/10),

Casté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000),
vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych systémov | Frekvencia | NeZiaduce uc¢inky

podla databazy MedDRA

Poruchy imunitného systému Nezname
Precitlivenost  vyrazka, svrbenie, zihlavka a
anafylakticka reakcia

Poruchyreprodukéného Nezname

systému a prsnikov Lokalne reakcie, ako su palenie, svrbenie,

podrazdenie, sCervenanie a opuchy
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Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoziluje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nadmerné a dlhodobé podavanie moze spdsobit’ systémové ucinky (ototoxické, nefrotoxické a
neurotoxické ucinky), najmé u pacientov s rendlnou insuficienciou. Pri dlhodobom pouzivani je
zvysené riziko alergického ekzému. V pripade predavkovania je lieCba symptomaticka, pretoze
neexistuje ziadne Specifické antidotum. Moze sa zvazit’ vyplach posvy.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: gynekologické antiinfektiva a antiseptikd, antibiotika
ATC kod: GO1AAS1

POLYGYNAX je kombinaciou 3 lie¢iv neomycin, polymyxin B and nystatin.
MECHANIZMUS UCINKU

Neomycin je aminoglykozidové antibiotikum. Cielom neomycinu je ribozomalna podjednotka 30S,
ktora vyvolava inhibiciu syntézy bakteridlnych proteinov s vyskytom nefunkénych proteinov.
Aberantné proteiny prenikaji cez bunkovil membranu, menia jej permeabilitu a narasaju dalSie
zivotne dolezité bakterialne procesy, ¢o vedie k baktericidnej aktivite.

Polymyxin B je polypeptidové antibiotikum. Polymyxin B interaguje s fosfolipidmi membrany
mikroorganizmov (lipopolysacharidy gramnegativnych baktérii), ¢o vedie k dezorganizacii membran
a nasledne k destrukcii bakteridlnych buniek.

Nystatin je polyénové antimykotikum s i¢inkom na mikroorganizmy rodu Candida. Nystatin sa viaze
na steroly v bunkovej membrane plesiiovych kmetiov, modifikuje bunkovi permeabilitu a spésobuje
unik intracelularneho materialu a tym aj bunkovu smrt’.

SPEKTRUM ANTIBAKTERIALNEJ AKTIVITY POLYGYNAXU

Stadie in vitro, vykonané v podmienkach napodobiiujicich vaginalne prostredie, preukazali
baktericidnu aktivitu POLYGYNAXU, ako aj jeho kinetiku (doba kontaktu 1 h a 4 h) na hlavné
baktérie zodpovedné za bakteridlnu vagindzu (anaerobne baktérie) a aerdbnu vaginitidu (aerdbne
baktérie) pouzitim metddy riedenia /neutralizacie. Citlivost' roznych kmeniov bola stanovend na
zaklade logaritmického zniZenia bakteridlnej zataZze pozorovanej pre kazdy kmen. Kritické prahové
hodnoty rozlisujuce citlivé kmene od kmenov so strednou citlivostou a rezistentnych kmenov si: S:
red log > 3 a R: red log < 2.

Citlivost’ roznych kmeniov na POLYGYNAX je uvedena v nasledujticej tabul’ke:

| Citlivé druhy | Drubhy so strednou citlivost’ou | Rezistentné druhy |
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Mikroaerébna baktéria

Gardnerella vaginalis

Anaerobne baktérie

Atopobium vaginae
Mobiluncus curtisii
Prevotella bivia

Aerobne baktérie

Grampozitivne:

Corynebacterium amycolatum
Methicillin-sensitive  staphylococcus
aureus

Streptoccoccus agalactiae (Group B)

Streptococcus pyogenes (Group
A)

Enterococcus faecalis
Enterococcus hirae

Gramnegativne:

Branhamella catarrhali
Escherichia coli

Haemophilus influenzae
Klebsiella aerogenes (Enterobacter
aerogenes)

Klebsiella pneumoniae

Neisseria meningitidis

Proteus hauseri (Proteus vulgaris)
Pseudomonas aeruginosa
Salmonella enteritidis

Shigella flexneri

Yersinia enterocolitica

Proteus mirabilis

Poznamka: Tato tabulka poskyvtuje neuplny zoznam baktérii, ktoré sa casto podielaju na bakterialnej

vaginoze/vaginitide. Tento zoznam nespochybnuje spektra individualnej aktivity kazdej antibioticky

aktivnej zlozky v POLYGYNAXE na iné bakterialne kmene.

SYNERGICKA AKTIVITA MEDZI POLYMYXINOM B A NEOMYCINOM

Stadia in vitro preukézala, e dve antibiotikdi v POLYGYNAXE maja komplementarne spektrum, ¢o
vedie k homogénnejSej aktivite na Styri hlavné bakteridlne kmene zodpovedné za bakterialnu
vaginozu/vaginitidu (Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Streptococcus agalactiae, Gardnerella
vaginalis) a Zze pdsobia prinajmensSom aditivne.

SPEKTRUM ANTIFUNGALNEJ AKTIVITY POLYGYNAXU

Uskutocnila sa studia in vitro s cielom posudit’ citlivost’ kmenov Candida stanovenim minimalnych
inhibi¢nych koncentracii (MIC) nystatinu. Vysledky uvedené v tabulke niz8ie potvrdzuju, Ze citlivost’
na nystatin zostava identicka pre kmene Candida albicans aj Candida non-albicans.

Kmene MICso (mg/l) | MICqp (mg/l) MIC hodnota (mg/l)
Minimum-Maximum

Candida albicans (n=113) 2 4 1-4

Candida glabrata (n=54) 4 4 4

Candida krusei (n=11) 4 4 4

Candida tropicalis (n=11) 2 4 2-4

Candida parapsilosis (n=11) 4 4 2-4

MIC50: MIC inhibujuca 50% izolatov;, MIC90: MIC inhibujuca 90% of izolatov.

UCINOK NA LAKTOBACILY
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Uskutocnila sa stadia in vitro s cielom posudit vplyv POLYGYNAXU na hlavné laktobacily
nachddzajuce sa vo vagindlnej floére za fyziologickych podmienok (Lactobacillus crispatus,
Lactobacillus gasseri a Lactobacillus jensenii). Vysledky ukazuju, ze POLYGYNAX v
koncentraciach, ktoré mozno najst vo vaginalnom prostredi po podani liecby v odporti¢anom
davkovani, neovplyviiuje rast tychto troch druhov laktobacilov.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neomycin

Neomycin sa po parenteralnom podani rychlo vylu€uje oblickami. Plazmaticky elimina¢ny polcas je 1
- 2 hodiny. U zdravych jedincov sa po peroralnom podani absorbuji asi 3 % lieCiva. Neomycin sa
vel'mi zle vstrebava cez kozu.

Polymyxin B

Polymyxin B sa po parenteralnom podani vel'mi slabo viaze na plazmatické bielkoviny. Plazmaticky
polcas u ¢loveka bol stanoveny v rozmedzi 1,5 - 6 hodin v zavislosti od spdsobu podania (i.m. alebo
i.v.). Polymyxin B sa eliminuje oblickami. Absorpcia polymyxinu B cez kozu je vel'mi nizka.
Nystatin

Nystatin sa prakticky nevstrebava ani z GIT, ani cez kozu alebo muko6zu.

Farmakokinetické udaje (absorpcia, distribucia, atd’.) po intravaginadlnom podani nie su k dispozicii,
lebo liek je ur€eny iba na liecbu lokalnych infekcii.

5.3 Predklinické udaje o bezpecnosti

Stadie toxicity po opakovanom intravaginalnom podani lieku samiciam psov, krali¢im a opiim
samiciam dokazali dobri toleranciu. Udaje o bezpegnosti lieku potvrdzujii tieto vysledky.
Akutna toxicita sa Studovala u mysi po intraperitonealnom podani, a to jednotlivych zloziek lieku, ako
aj kombindcie lie¢iv nachadzajticich sa v lieku.

LDso POLYGYNAXU (kombinacie lie¢iv) bola stanovena na 420 mg/kg.

Ziadne z lie¢iv nachadzajuce sa v liecku POLYGYNAX nepreukézalo karcinogénne uéinky.

Stadie reprodukcie: Neomycin moze prechadzat’ placentou a moze teda teoreticky posobit’ nefroticky a
ototoxicky na plod. Vzhladom na kratkodobu liecbu je vSak toto riziko zna¢ne obmedzené.
Polymyxiny sa vSeobecne povazuju za latky bez teratogénneho ucinku. Lokalne podanie lieku toto
riziko este znizuje. Uginok nystatinu na reprodukciu sa 3tudoval na potkanoch. Nystatin nema
teratogénny ucinok.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Makrogolpalmitostearat

hydrogenovany sojovy olej

dimetikon 1000

Zelatina

glycerol

Cistend voda

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.
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6.3 Cas pouZzitelnosti

24 mesiacov

6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Teplom tvarovany blister (PVC/PVDC/AL), pisomna informacia pre pouzivatel’ku, papierova skatul’a.
POLYGYNAX sa dodava v baleniach obsahujucich 6 alebo 12 vaginalnych kapsul.

6.6 Specislne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom
Ziadne zvlastne poziadavky.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty zlieku sa ma zlikvidovat' v stlade s narodnymi
poziadavkami.
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