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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

PENDEPON COMPOSITUM
Prasok na injekénu suspenziu

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna injekéna liekovka obsahuje benzatin-benzylpenicilin 1 200 000 IU a prokain-benzylpenicilin,
monohydrat 300 000 IU.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Présok na injek¢nu suspenziu

Biely alebo takmer biely mikrokrystalicky prasok bez zapachu alebo slabého charakteristického zapachu.
Je vel'mi tazko rozpustny vo vode, tazko rozpustny v lichu 96 % a prakticky nerozpustny v chloroforme.
Je 'ahko rozpustny v dimetylformamide.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Prevencia streptokokovych nakaz o0s6b ohrozenych reumatickou horuckou. Sandcia bacilonosiCov
betahemolytického streptokoka. Syfilis.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dévkovanie

Na prevenciu streptokokovych nakaz a recidiv reumatickej horucky sa aplikuje vzdy po 14 - 18 diioch davka
1 500 000 IU. Pokial' po€as dlhodobej prevencie prepukne akutne streptokokové ochorenie, treba ihned’
zaCat' liecbu kratkodobymi penicilinmi trvajucu 7 dni. Pri sanacii bacilonosi¢ov betahemolytického
streptokoka sa poda jedna injekcia lieku kazdych 14 dni.

Syfilis: lie¢ba skorych §tadii u dospelych (primarna, sekundarna a latentna faza trvajuca menej ako rok)
jednorazovo 3 000 000 IU. Liecba neskorych stadii (latentnd faza trvajtica dlhsie ako rok, kardiovaskularny
syfilis) 3 000 000 IU tyzdenne pocas troch tyzdnov (celkom 9 mil. IU).

Sposob podéavania

Opatrenia pred zaobchadzanim alebo podanim lieku

PENDEPON COMPOSITUM sa aplikuje ako suspenzia silnejSou vnutrosvalovou ihlou hlboko
intraglutealne do vonkajsieho horného kvadrantu M. glutaeus maximus. Detom sa podava do M. femoris
lateralis. Odporuca sa pred injekciou aspiraciou preverit’ spravne umiestnenie kanyly vo svalstve.

Pokyny na riedenie lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.
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4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na penicilin a prokain alebo na ktorukolI'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Relativnou kontraindikaciou je podavanie pripravku pacientom s akoukol'vek alergiou, sennou nadchou
a zihl'avkou v anamnéze a pri bronchialnej astme.

Liek sa nehodi na liecbu akutnych infekcii.

Intraveno6zna aplikacia PENDEPON COMPOSITUM je absolutne zakazana!

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Liek sa nehodi na lieCbu akttnych infekcii. Opatrnost’ je nutnd pri podavani pacientom s akoukol'vek
alergiou, sennou nadchou, zihl'avkou a pri bronchiadlnej astme i v anamnéze. Pri anafylaktickom Soku je
treba predovsetkym zvladnut’ zlyhanie obehu a pripadné poruchy dychania adrenalinom, noradrenalinom,
hydrokortizonom, podat’ antihistaminika a vapnik. Postupuje sa podl'a zasad na zvladnutie tychto reakcii.

V suvislosti s liecbou beta-laktimovymi antibiotikami (vratane penicilinov) boli zaznamenané zdvazné
kozné neziaduce reakcie (SCARs—Severe Cutaneous Adverse Reactions), vratane Stevensovho-
Johnsonovho syndrému (SJS—Stevens-Johnson syndrome), toxickej epidermalnej nekrolyzy (TEN-Toxic
Epidermal Necrolysis), liekovej reakcie s eozinofiliou a systémovymi symptémami (DRESS—Drug
Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms) a akiitnej generalizovanej exantémovej pustulozy
(AGEP-Acute Generalised Exanthematous Pustulosis).

Benzylpenicilin je kontraindikovany u pacientov, ktori su hypersenzitivni na peniciliny. Pacienti, ktori maja
v anamnéze hypersenzitivitu na cefalosporiny, peniciliny alebo iné beta-laktamové antibiotikd, mézu byt
tiez hypersenzitivni na benzylpenicilin (pozri ¢ast’ 4.3). Benzylpenicilin ma byt pouZzivany s opatrnost’ou u
pacientov s anamnézou nezdvaznych hypersenzitivnych reakcii na akékolvek iné beta-laktamové
antibiotika (napr. cefalosporiny alebo karbapenémy) a vobec nesmie byt pouzity u pacientov s anamnézou
zavaznych hypersenzitivnych reakcii. Pokial' sa v priebehu lieCby benzylpenicilinom objavi zavazna
alergicka reakcia alebo SCARs, liecba ma byt ukoncena a maju byt’ prijaté vhodné opatrenia.

4.5 Liekové a iné interakcie

Pri sicasnom podédvani bakteriostatickych antibiotik (tetracykliny, chloramfenikol, erytromycin a d’alSie)
vznika vzajomny antagonizmus. PENDEPON COMPOSITUM znizuje Gc¢inok peroralnych antikoagulancii;
chlérpromazin znizuje G¢inok penicilinu. Hladinu penicilinu v krvi zvySuje stiCasna aplikacia salicylatov,
aminofenazonu a vitaminu C. Na dosiahnutie vysokych sérovych koncentracii je mozné pouzit’ probenecid,
ktory redukuje tubularnu sekréciu penicilinu a tym zvySuje jeho plazmaticka hladinu. Liek sposobuje
falo$ne pozitivne testy na bielkoviny a cukor v mo¢i.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Benzylpenicilin prechadza placentou a hladina v sére plodu dosahuje hladiny blizke hladindm v sére matky.
Doterajsie skusenosti s podavanim gravidnym zenam a tiez testovanie na potkanoch, kralikoch a opiciach
nepreukazali dokaz teratogenity. V beznych davkach nie je liek kontraindikovany. V prvom trimestri sa
vsak podava len pokial’ je to nevyhnutné.

Dojcenie
Penicilin sa vylucuje do materského mlieka, hladiny v mlieku dosahuju 2 - 15 % sérovej koncentracie. To
mdbze byt pri¢inou senzibilizacie (alergickej reakcie), CastejSie vSak ovplyvnenie fyziologickej flory Creva.
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4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

PENDEPON COMPOSITUM nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest' vozidla
a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Nasledujtiice neziaduce reakcie boli pozorované a hlasené pocas liecby prokain-benzylpenicilinom
v kombinacii s benzatin-benzylpenicilinom s nasledujiicimi frekvenciami: vel'mi casté (> 1/10); casté (>
1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1000); vel'mi zriedkavé
(< 1/10 000); nezname (z dostupnych udajov).

Alergické reakcie sa vyskytuju podstatne CastejSie u 0sob s alergickou dispoziciou.

Poruchy krvi a lymfatického systému:

hemoragia, hemolyticka anémia, eozinofilia,
anémia, trombocytopénia (Nezname).

Poruchy imunitného systému:

najtazSou je anafylaktickd reakcia (néhla alergicka reakcia), ktora sa prejavi 1 - 2 minuty po podani
(niekedy aj do pol hodiny i neskor) ako kolaps kardiorespira¢né zlyhanie, ktoré méze mat’ az letalny
koniec. Bezprostredny typ reakcie je vSak u depotnych liekov vzacny.

zihl'avka, horucka, bolesti kibov,

lupus erythematodes,

angioedém (Nezname).

Psychické poruchy:

ak prenikne pri parenteralnom podani suspenzia benzatin-benzylpenicilinu do krvi, méze sa objavit’
Hoigného syndrom, ktory ma rychly nastup, avSak benigny priebeh. Prejavuje sa prevazne psychickymi
zazitkami (strach zo smrti, sluchové a zrakové farebné halucinacie, zméatenost’, dezorientacia), zavratmi,
poruchami chuti, tachykardiou, palpitaciou srdca. Komplikacie obyc¢ajne zmizni do 30 minut a lieCia
sa symptomaticky.

Poruchy nervového systému:

metabolicka encefalopatia (Nezname).

Poruchy gastrointestinalneho traktu:

nauzea, zvracanie, hnacka,
hnacka sposobena Clostridium difficile (Zriedkavé).

Poruchy pecene a zl¢ovych ciest:

ojedinelo cholestaticka Zltacka.

Poruchy koze a podkozného tkaniva:

angioneuroticky edém,

Lyellov alebo Stevensov-Johnsonov syndrom,

akutna generalizovand exantémova pustuloza (AGEP), pruritus, makulopapularna vyrazka,
morbiliformna vyrazka, erytém (Nezname).

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

pri lie¢be syfilisu vznika az u 50 % pripadov Jarischova-Herxheimerova reakcia, ktora sa prejavuje
horiuckou, potenim, bolestami hlavy az kolapsom (nasledok uvolnenia endotoxinov), pri
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kardiovaskularnom syfilise moze mat tato reakcia vel'mi tazky priebeh (primarna atrofia n. optici,
nervova hluchota) a méze skoncit’ az letalne.

- po intramuskuldrnom podani méze vzniknut’ lokalne bolestiva reakcia, nekroza svalu a absces,

- po intravazalnej injekcii moéze u deti vzniknut’ Nicolauov syndréom. Skoré symptomy: nahla ischémia
koze distalne od miesta vpichu, ¢iastocne s lividnym zafarbenim a bolest'ou. Neskoré symptomy: mierne
ochrnutie, ischemické nekrozy, crevné a oblickové krvacanie. Okrem miestnych nalezov podmienenych
ischémiou (napriklad bolest, bledost’, tvorba edémov a pluzgierov s naslednou nekrotizaciou) nemozno
vylucit’ tazsi priebeh prejavujici sa Sokom a koagulopatiou. Bezodkladne podat’ 300 IU/kg heparinu
1.v., v pripade nutnosti i.m. Urychlene zacat’ trombolytickl terapiu na Specializovanom pracovisku. V
prevencii obidvoch syndrémov sa musi uplatiiovat’ spravna technika aplikacie (striedanie miesta vpichu,
ihla s dostato¢ne velkym Iimenom, aspiracia a fixacia v mieste vpichu). Pacient by mal po aplikacii
zostat’ najmenej 30 mintt pod lekdrskym dohl'adom.

Popis vybranych neziaducich reakcii

Zavazné kozné neziaduce reakcie SCAR (Stevensov-Johnsonov syndrom, toxicka epidermalna nekrolyza,
liekova reakcia s eozinofiliou a systémovymi priznakmi, akiitna generalizovana exantémova pustul6za)
boli hlasené pri beta-laktdmovych antibiotikach vratane penicilinov (pozri Cast’ 4.4).

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu arizika liecku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili akékol'vek
podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Benzatin-penicilin je depotny liek, po intramuskularnom podani je takmer vylic¢ené dosiahnutie toxicke;
sérovej hladiny (LDso benzylpenicilinu u mysi a potkanov je vyssia ako 5 000 mg/kg). Prokain je v lieku
obsiahnuty mnozstve 120 mg, taktiez nie je pravdepodobné dosiahnutie toxickej hladiny.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antibiotikd na systémové pouzitie, peniciliny citlivé na posobenie
betalaktamaz.
ATC kod: JOICE30

PENDEPON COMPOSITUM je zmes malo a ve'mi malo rozpustnej soli benzylpenicilinu s dlhodobym
ucinkom, vhodna predovsetkym k prevencii streptokokovej infekcie u pacientov ohrozenych reumatickou
horuckou. Penicilin kompetitivne inhibuje bakteridlne transaminazy, ktoré posobia pri stavbe bunkovej
steny a inhibuje tak syntézu mureinu. Aktivuje autolytické enzymy s naslednou léziou bunkovej steny, ¢o
ma za nasledok usmrtenie bakterialnej bunky.

Antimikrobidlne spektrum: je zhodné so spektrom benzylpenicilinu. Vel'mi dobre posobi na pyogénne a
ostatné hemolytické streptokoky, pneumokoky, gonokoky a meningokoky, korynebaktérie, listérie,
Erysipelothrix insidiosa, bacil antraxu, aktinomycéty, klostridia tetanu a anaerébnych traumat6dz, moraxely,
Treponema pallidum a na vacSinu kmenov leptospir.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Zmes dvoch depotnych penicilinov s r6znou kinetikou uvol'iiovania.
Absorbcia


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Benzatin-benzylpenicilin je v kyslom prostredi zaludka stabilny. Jeho absorpcia z GIT je vSak nepravidelna
a nespolahliva. Preto sa benzatin-benzylpenicilin podava len vnuatrosvalovo. Po i.m. podani sa z depotu
vytvoreného vo svale pomaly absorbuje. Hydrolyzou molekuly benzatin-benzylpenicilinu sa uvolni
benzylpenicilin. Kinetika uvolfiovania sa blizi kinetike nulté¢ho poriadku. Benzatin-benzylpenicilin zaist'uje
po podani davky 600 000 IU viac ako tyzden terapeuticky U¢innu hladinu. Maximalne sérové hladiny sa
dosahuju u dospelych o 13 az 24 hodin, u malych deti a u novorodencov neskdr. Po jednorazovom podani
davky 600 000 IU dospelym dosahovali 12. defi hladiny 0,02 pg/ml. Po davke 1 200 000 IU boli priemerné
hladiny 0,15 pug/ml 1. den, 0,03 pug/ml 14. deni a 0,003 pg/ml 32. den. U novorodencov po davke 50 000
IU/kg boli hladiny 0,38 - 2,1 pg/ml po 24 hodinach a 0,07 - 0,09 pg/ml po 12 diioch. Po podani 600 000 U
detom (27 kg) po 24 hodinach dosahovali hladiny 0,11 - 0,21 pg/ml.

Prokain-benzylpenicilin je v kyslom prostredi zZaludka nestabilny, dochadza k hydrolyze beta-laktamového
kruhu. Absorpcia z gastrointestinalneho traktu je nepravidelnd, preto sa podava vyluéne intramuskularne.
Po intramuskularnej aplikacii sa zo svalu vstrebava pomaly a maximalnu plazmaticka hladinu dosahuje asi
0 2 hodiny (1 - 4), potom pomaly klesa. Uginnti hladinu mono dokézat’ este 24 hodin po podani.

Po aplikacii sa z prokain-benzylpenicilinu uvol'fiuje benzylpenicilin.

Distribticia

Benzylpenicilin sa distribuuje sa do celého organizmu, prenika do perikardialnej a pleuralnej dutiny, ZIce a
slin. Prechddza placentdrnou bariérou a do materského mlieka. Penetruje prednostne do miest, kde
prebiehaju zapalové procesy a dosahuje tam vyssie koncentracie ako v miestach bez zapalu. Pri meningitide
dosahuje vysoké koncentracie v mozgu. Nezapalenymi meningami prechadza len malo, na dosiahnutie
terapeutickej koncentracie v cerebrospinalnom likvore pri liecbe syfilisu sa preto kombinuje s
probenecidom. Neprenika do kosti. Nedostato¢ne prenika do hnisavych lozisk, do ischemickych oblasti a
nekrotickych tkaniv. Prokain-benzylpenicilin nie je rozpustny v lipidoch, preto nevstupuje do buniek. Na
plazmatické bielkoviny sa viaze 50 - 65 %.

Eliminécia

Z organizmu sa vyluCuje oblickami, prevazne tubularnou sekréciou, avSak ovela pomalSie ako
benzylpenicilin, draselna sol'. Inhibitor tubularnej sekrécie probenecid predlzuje polCas a zvySuje
plazmaticku hladinu, ¢o sa tiez terapeuticky vyuziva. V mensej miere je vyluCovany tiez zICou. V peceni sa
penicilin biotransformuje priblizne z 20 % na inaktivny metabolit.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

- polysorbat 80
- lecitin

6.2 Inkompatibility

V injekénych suspenziach je inkompatibilny s prokainom, tiopentalom, amobarbitalom, vitaminom C,
prometazinom, oxytetracyklinom, tetracyklinom chloramfenikolom, vankomycinom a sulfadiazinom.

Liek sposobuje falosne pozitivne testy na bielkoviny a cukor v moci.

6.3 Cas pouzitePnosti

5 rokov

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkost'ou.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

Injek¢énd liekovka z bezfarebného skla s obrubou, gumova zétka, hlinikovy uzaver s odnimate'nym
plastovym (flip off) vieckom, Skatulka.

Velkost balenia:1 a 10 injek¢nych liekoviek po 1 500 000 IU.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6 Speciélne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Liek pred podanim musi byt suspendovany. Obsah injekénej liekovky sa strasie na bo¢nu stenu liekovky,
potom sa vstrieckne do liekovky 4,5 ml vody na injekciu a miernym kruhovym pohybom sa pripravi
suspenzia, ktord obsahuje v 1 ml priblizne 300 000 IU. Homogenita sa dosiahne o 2 - 3 minuty. Liekovkou
sa nema trepat’, pretoze spenend suspenzia sa tazko aplikuje. Pripravena suspenzia sa podava hlboko
intragluteadlne do vonkajSieho horného kvadrantu M. glutaecus maximus, u deti do m. femoris lateralis
silnejSou ihlou na aplikaciu do svalu.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi poziadavkami.
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