Sprawdzono
pod wzgledem merytorycznym
f

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Roxitron 150 mg tabletki powlekane

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 tabletka powlekana zawiera 150 mg roksytromycyny (Roxithromycinum)

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane.

Tabletki powlekane s biale, okragle i obustronnie wypukte.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie zakazeh bakteryjnych wywolanych przez drobnoustroje wrazliwe na roksytromycyne:

— zapalenie migdatkdw (angina) wywolana przez paciorkowce z grupy A beta-hemolizujace - jako
alternatywa dla antybiotykéw beta-laktamowych;

— ostre zapalenie zatok obocznych nosa, gdy nie mozna zastosowac antybiotyku beta-laktamowego;
~ nadkazen w przebiegu ostrego zapalenia oskrzeli;
— zaostrzenie przewleklego zapalenia oskrzeli;

— pozaszpitalne zapalenie pluc u pagjentéw bez czynnikow ryzyka, bez objawdw ciezkiego stanu
klinicznego i bez objawdw klinicznych wskazujacych na zakazenie wywolane przez pneumokoki;

— zakazenia skory i tkanki podskérnej o lekkim przebiegt, wywotane przez Staphylococcus aureus
lub Streptococcus pyogenes;

— nierzeZaczkowe zakazenia narzadéw plciowych, wywolane przez Chlamydia trachomatis,
Ureaplasma urealyticum,

W przypadku podejrzenia atypowego zapalenia ptuc makrolidy sq wskazane niezaleznie od nasilenia
objawow,

Podejmujac decyzjg o leczeniu produktem Roxitron nalezy uwzgledni¢ oficjalne zalecenia dotyczace
stosowania lekdw przeciwbakteryinych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie
Dorosli: 1 tabletka rano i 1 tabletka wieczorem, co 12 godzin (300 mg na dobeg).

Dlugosé leczenia zalezy od wskazan terapeutycznych, drobnoustroju wywolujacego zakazenie
i obrazu klinicznego choroby.

Dzieci: w razie koniecznosci zastosowania roksytromycyny u dzieci, nalezy zastosowad produkt o
mniejszej zawartosci substanc]i czynnej.

Dawkowanie u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci nerek

Tylko stosunkowo niewielka ilo§¢ leku (okoto 10% przyjetej doustrtie roksytromycyny lub jej
metabolitdw) jest wydalana przez nerki, dlatego u pacjentéw z niewydolnodeia nerek modyfikacja
dawkowania nie jest konieczna.
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Dawkowanie u pacjentdw z niewydolnoscia watroby

Nie zaleca sig stosowania produktu Roxitron u pacjentow z cigzka niewydolnoscia watroby, np. z
marskoscia watroby z zéttaczka i (lub) wodobrzuszem. Jednak jesli zastasowanie roksytcomyeyny jest
konieczne, dawke nalezy zmniejszy¢ o polowe i regularnie kontrolowaé czynno$é watraby.

Czynnos¢ watroby nalezy réwniez kontrolowac u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci watroby oraz
0sob, u ktorych niewydolnosé watroby wystapita podczas stosowania roksytromycyny w przesziosci.
Jesli w trakeie stosowania roksytromycyny dojdzie do pogorszenia parametréw czynnosci watroby,
nalezy rozwazy¢ odstawienie produktu Roxitron.

Dawkowanie u 0séb w podeszivm wieku
U pacjentéw w podeszlym wieku modyfikacja dawkowania nie jest konieczna.

Sposob podawania

Produkt Roxitron nalezy przyjmowaé przed positkami.
Tabletki nalezy polyka¢ z dostateczng iloscia wody.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwosé na substancje czynng albo inne antybiotyki makrolidowe lub na ktérakolwiek
substancje pomocniczg.

Jednoczesne stosowanie alkaloidéw sporyszu o zwgzajacym dzialaniu na naczynia krwiono$ne.

Jednoczesne stosowanie takich lekéw, jak astemizol, cyzapryd, pimozyd, terfenadyna, ze wzgledu na
mozliwo$é wystapienia arytmii komorowych (patrz punkt 4.5).

4.4 Specjalne ostrzezenia i sSrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Donoszono o przypadkach silnego zwgzenia naczyit (zatrucia sporyszem), mogacego powodowaé
martwice koficzyn, podczas jednoczesnego stosowania antybiotykow makrolidowych i alkaloidow
sporyszu o dzialaniu kurczacym na naczynia krwionosne. Z tego powodu, przed podaniem
roksytromycyny, nalezy upewnid sig, ze pacjent nie przyjmuje lekdw z grupy alkaloidéw sparyszu.

Nalezy zachowaé ostroznosé stosujac prodekt Roxitron u pacjentéw z cigzka niewydolnodcia watroby
(patrz punkt 4.2).

Nalezy zachowat szczegding ostroznosé, jesli w trakcie stosowania produktu Roxitron u pacjenta
wystapi biegunka, poniewaz moze by¢ ona objawem rzekomobloniastego zapalenia jelit, wywotanego
przez toksyny nadmiernie namnozonej w jelitach bakterii Clostridium difficile. Zapalenie moze mie¢
przebieg lekki lub cigzki - lekkie zwykle ustgpuje po odstawieniu leku, a w cigzszych przypadkach
konieczne moze byé zastosowanie metronidazolu lub wankomycyny. Pacjent nie powinien
przyjmowaé lekéw hamujacych perystaltyke jelit ani innych dzialajacych zapierajaco.

Makrolidy, w tym roksytromycyna, moga u niektérych pacjentéw powodowaé wydhuzenie odstgpu
QT. Nalezy zachowaé ostrozno$¢ stosujac roksytromycyng u pacjentéw z wrodzonym wydfuzeniem
odstepu QT, w sytuacjach sprzyjajacych wystapieniu zaburzedi rytmu serca (np. niewyréwnana
hipokaliemia lub hipomagnezemia, klinicznie znaczaca bradykardia) oraz u pacjentéw otrzymujacych
leki przeciwarytmiczne klasy TA 1 1L

Roksytromycyna, podobnie jak inne makrolidy, moze powodowaé nasilenie miastenii.

4,5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Alkaloidy sporyszu zwezajace naczynia krwionoéne
Jednoczesne stosowanie alkaloidéw sporyszu zwezajacych naczynia krwionosne i roksytromycyny
jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3 i 4.4).

Terfenadyna
Niektdre antybiotyki makrolidowe moga zwigkszaé stezenie terfenadyny w surowicy kewi i w

konsekwencji powodowaé cigzkie komorowe zaburzenia rytmu serca (zwlaszcza zaburzenia typu
torsade de pointes) w trakeie jednoczesnego stosowania z terfenadyna. Chociaz podobnych reakgji nie
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obserwowano w przypadku roksytromycyny, a badania prowadzone na ograniczone) liczbie zdrowych
ochotnikéw wykazaty brak podobnych interakcji lub istotnych zmian w zapisie EKG, to jednak
jednoczesne stosowanie roksytromycyny i terfenadyny jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).

Astemizol, cyzapryd, pimozyd

Niektére antybiotyki makrolidowe hamuja eliminacje lekéw metabolizowanych przez izoenzym
watrobowy CYP3A (w tym astemizolu, cyzaprydu i pimozydu), co moze powodowaé wydtuzenie
odstepu QT i (lub} arytmie (gtdwnie zaburzenia typu torsade de pointes). Choé roksytromycyna nie
ma weale lub ma jedynie ograniczong zdolnesé do wiazania CYP3A i hamowania metabolizmu
innych lekdw metabolizowanych przez ten izoenzym, to nie mozna z cala pewnoscig wykiluczyé
mozliwosci wystapienia ewentualnych klinicznych interakeji pomigdzy roksytromycyna i
wymienionymi wyzej lekami, w zwigzku z czym jednoczesne stosowanie roksytromycyny z tymi
lekami jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).

Leki przeciwzakrzepowe

W badaniach przeprowadzonych u ochotnikéw nie obserwowano interakcji roksytromycyny z
warfaryna. Jednak u pacjentéw leczonych roksytromycyng i lekami z grupy antagonisiéw witaminy K
(np. pochodnymi kumarolu) odnotowano przypadki wydluzenia czasu protrombinowego lub wzrostu
wartosci INR (co jednak moglo by¢ spowodowane samym zakazeniem), Zaleca sig, aby podczas
leczenia skojarzonego roksytromycyna i antagonistami witaminy K monitorowaé wartosci INR.

Dizopiramid

W badaniu przeprowadzonym w warunkach in vifro wykazano, Ze roksytromycyna moze wypiera¢
dizopiramid z jego polgczen z biatkami. W warunkach in vivo takie dzialanie moze spowodowac
wzrost stezenia wolnego dizopiramidu w surowicy, dlatego w trakeie jednoczesnego stosowania tych
lekow nalezy monitorowa¢ zapis EKG i, w miar¢ mozliwosci, stezenia dizopiramidu w surowicy krwi.

Digoksyna i inne glikozydy nasercowe

Roksytromycyna, podobnie jak wiele innych antybiotykdw makrolidowych, moze zwigkszac
wchianianie digoksyny, co w bardzo rzadkich przypadkach moze powodowaé nasilenie dziatan
niepozadanych glikozyddw nasercowych (moga wystapic takie objawy, jak nudnoscei, wymioty,
biegunka, béle lub zawroty glowy, a takze zaburzenia przewodzenia sercowego czy zaburzenia rytmu
serca). Z tego powodu, u pacjentéw przyjmujacych jednoczesnie roksytromycyne i digoksyng lub nny
glikozyd nasercowy nalezy monitorowa¢ czynnos¢ elektryczna serca oraz, w miarg mozliwosci,
stezenie glikozydow nasercowych w surowicy krwi. Takie postgpowanie jest konieczne w przypadku
wystapienia objawow §wiadczacych o przedawkowaniu glikozydéw nasercowych.

Midazolam, triazolam

Podobnie jak inne antybiotyki makrolidowe, roksytromycyna moze zwigksza¢ pole pod krzywa
(AUC) oraz wydtuzaé okres péttrwania (T,,) midazolamu, a w zwiazku z tym réwniez nasila¢ i
wydtuzaé jego dziatanie, Brak ostatecznych dowodow potwierdzajacych wystepowanie interake)i
pomiedzy roksytromycyna i triazolamem.

Teofilina

Roksytromycyna moze zwigkszaé steZenia teofiliny w osoczu, a w zwiagzku z tym réwniez nasilac jej
dzialania niepozadane, jednak modyfikowanie dawkowania roksytromycyny z powodu tej interakcji
zwykle nie jest konieczne.

Cvklosporyna
Roksytromycyna moze zwigkszaé stgzenia cyklosporyny w osoczu, jednak modyfikowanie

dawkowania roksytromycyny z powodu tej interakcji zwykle nie jest konieczne.

Leki przeciwarytmiczne klasy TA i III
Roksytromycyne, podobnie jak inne makrolidy, nalezy stosowac ostroznie u pacjentow otrzymujacych
jednoczesnie leki przeciwarytmiczne klasy IA 1111 (patrz punkt 4.4).

Inne

W przeprowadzonych badaniach nie stwierdzono, by roksytromycyna wchodzita w klinicznie istotne
interakcje z karbamazeping, wodorotlenkiem glinu lub magnezu, doustnymi $rodkami
antykoncepcyjnymi zawierajacymi estrogeny i progestageny i ranitydyna.
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4.6 Cigza i laktacja

Badania na zwierzgtach dotyczace wplywu na przebieg ciazy, rozwdj zarodka i plodu, przebieg
porodu i rozwéj pourodzeniowy (patrz punkt 5.3) sa niewystarczajgce. Potencjalne zagrozenie dla
czlowieka nie jest znane.

Produktu Roxitron nie nalezy stosowaé w okresie ciazy, jesli nie jest to bezwzglednie konieczne.

Brak do§wiadczesn klinicznych dotyczacych stosowania roksytromycyny u kobiet karmiacych piersia.
Wiadomo jednak, ze niewielkie ilosci roksytromycyny przenikaja do mleka kobiet karmiacych,
dlatego pacjentki karmigce piersig powinny przerwa¢ leczenie roksytromycyna, albo podjac decyzje
0 zaprzestaniu karmienia piersia.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Roxitron moze powodowac zawroty glowy.

4.8 Dzialania niepozadane

Czestos¢ wystepowania przedstawionych ponizej dziatan niepozadanych jest nie znana (nie moze byé
okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego: eozynofilia.

Zaburzenia ukladu nerwowepo: zawroty glowy, béle glowy, parestezje. Tak jak w przypadku innych
antybiotykdw makrolidowych, donoszono o wystgpowaniu zaburzen smaku (w tym brak smaku) lub
powonienia (w tym brak wechu).

Zaburzenia ukiadu oddechowego. klatki piersiowej i $rodpiersia; skurcz oskrzeli.

Zaburzenia zotadka i jelit: nudno$ci, wymioty, bole w nadbrzuszu (niestrawnosc), biegunka (czasami
krwawa). Obserwowano objawy zapalenia trzustki; wigkszo$é z tych pacjentéw otrzymywala takze
inne leki, ktére mogly spowodowacd zapalenie trzustki jako dziatanie niepozadane.

Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej: rumief wielopostaciowy, wysypka, pokrzywka, plamica.

Zakazenia i zarazenia pasozytnicze: nadkaZzenia: jak w przypadku innych antybiotykéw, stosowanie
roksytromycyny, zwlaszcza przez diuzszy czas, moze spowodowac narastanie opornosei
drobnoustrojéw. Niezwykle wazna jest wielokrotna ocena stanu pacjenta. W razie wystapienia
nadkazenia podczas leczenia roksytromycyna nalezy zastosowaé odpowiednie leczenie,

Zaburzenia ukfadu immunologicznego: obrzgk naczynioruchowy, wstrzas anaftlaktyczny.

Zaburzenia watroby i drég zélciowych: cholestatyczne lub, rzadziej, ostre zapalenie watroby (czasami
z z6ttaczka).
Zaburzenia psychiczne: amamy.

Badania diagnostyczne: zwickszenie aktywnosci enzymoéw watrobowych: AspAT, AIAT i (lub)
fosfatazy alkaliczne;j.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania wystgpuja zaburzenia zotadkowo-jelitowe (nudnosci, wymioty, bole
brzucha, biegunka). Po przedawkowaniu moga réwniez wystapi¢ lub nasilié sig takie dziatania
niepozadane, jak bdle i zawroty glowy.

Postgpowanie po przedawkowaniu obejmuje plukanie zoladka, podawanie wegla aktywowanego oraz
leczenie objawowe. Nie istnieje swoiste antidotum.
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5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: antybiotyki do stosowania ogdlnego, makrolidy, kod ATC: JOIF A06.

Roksytromycyna jest polsyntetycznym lekiem nalezacym do grupy antybiotykéw makrolidowych.
Hamuje zalezna od RNA synteze biatek na etapie wydluzZania taficuchdw peptydowych, przylaczajac
si¢ w sposdb odwracalny do podjednostki 50 S rybosomu.

Spekirum dzialania przeciwbakteryjnego roksytromycyny jest szerokie. Do szczepdw wrazliwych na
jej dziatanie naleza;

- szczepy wrazliwe in vifro (MIC <1 mg/l): Bordetella pertussis, Borrelia burgdorferi,
Branhamella catarrhalis, Campylobacter coli*, Campylobacter jejuni, Chlamydia trachomatis,
Ch. psittaci \ Ch. preumoniae, Clostridium, w tym Clostridium perfringens, Corynebacterium
diphteriae, Enterococcus spp., Gardnerella vaginalis, Helicobacter pylori Legionella
preumophila, Listeria monocytogenes, Staphylococcus spp. wrazliwe na metycyling, Mobiluncus
spp., Moraxella catarrhalis, Mycoplasma pneumoniae, Neisseria meningitidis, Pastewrella
multocida, Peptostreptococcus spp.™, Porphyromonas spp., Propionibacterium acnes,
Rhodococcus equi, Streptococcus spp., w tym Streptococcus preumoniae,

- szczepy Srednio wrazliwe (1 mg/l <SMIC <4 mg/l)y: Haemophilus influenzae, Ureaplasma
urealyticum, Vibrio cholerae.

*Wrazliwo$é zaznaczonego szczepu zalezy od epidemiologiii poziomu opornosci w danym kraju.

Do szczepdw opornych (MIC> 4 mg/l} nalezg: Acinetobacter spp., Bacteroides fragilis,
Enterobacteriaceae, Fusobacterium, Staphylococcus spp. oporne na metycyling (S. aureus i
koagulazo-ujemne), Mycaplasma hominis, Nocardia spp., Pseudomaonas spp.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchlanianie i dystrybucja

Dorogli

Roksytromycyna po podaniu doustnym szybko wchianiana jest z przewodu pokarmowego i nie ulega
rozktadowi w Srodowisku kwasnym. W osoczu stezenia wykrywalne osiaga juz w 5. minucie od
podania, a stezenie maksymalne 2,2 godziny od przyjecia doustnego w dawce 150 mg, na czczo.
Pokarm zmniejsza wchianianie roksytromycyny (dlatego nalezy przyjmowac ja przed positkiem).

Po podaniu pojedynczej dawki doustnej wynoszacej 150 mg u zdrowych osdb dorostych maksymalne
stezenie w osoczu wynosilto 6,6 mg/l, minimalne stezenie w osoczu (12 godzin od podania) wynosito
1,8 mg/l, a sredni okres péltrwania - 10,5 godziny.

Podczas podawania wielokrotnego (150 mg co 12 godzin przez 10 dni} zdrowym ochotnikom stan
stacjonarny ostagano pomiedzy 2. a 4. dniem od rozpoczecia leczenia; stezenie maksymaine wynosito
9,3 mg/l, 2 minimalne 3,6 mg/l.

Wiazanie z biatkami osocza roksytromycyty wynosi 96% (wiaze si¢ glownie z alfa-1 kwasna
glikoproteina). Wiazanie to jest nasycone, a predkosé wysycania zmniejsza sig, gdy stezenie
roksytromycyny w osoczu przekracza 4 mg/l.

Roksytromycyna dobrze penetruje do wiekszosci tkanek i plynéw organizmu ludzkiego (zwlaszeza do
pluc, migdatkéw i gruczotu krokowego) w ciagu 6 — 12 godzin po podaniu doustnym.

Do mleka matki przenika w ilosciach sladowych: stwierdza si¢ w nim obecnosé mniej niz 0,05%
podanej dawki.

Badania nad dystrybucja roksytromyeyny w migdatkach i wgziach chtonnych wykazaly, ze:

- roksytromycyna szybko rozprzestrzenia sie w tkankach; jej srednie stezenie w tkankach po
podaniu pojedynczej dawki jest podobne do tego, jakie osiaga po przyjeciu czterech dawek;

- stezenie roksytromycyny w tkankach utrzymuje si¢ na wysokim poziomie do 12 godzin do chwili
podania (dzigki czemu mozna przyjmowaé ja co 12 godzin);

- w wielu tkankach stgZenie roksytromycyny jest co najmniej takie samo, jak jej stgZenie w osoczu
(mierzone w tym samym czasie).
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Roksytromycyna nie kumuluje si¢ w organizmie i moina ja podawac co 12 godzin. Dzieki dobrej
dystrybucji do tkanek oraz temu, ze osigga pordwnywalne stgzenia w osoczu dzieci i derostych,
mozliwe jest zalecenie jednakowego dawkowania we wszystkich rodzajach zakazen.

Metabolizm i eliminacja

Roksytromycyna metabolizowana jest gtéwnie w watrobie. Ponad polowa podangj dawki jest
wydalana w postaci niezmienionej. W moczu i kale stwierdzono obecno$é trzech metabolitow
raksytromycyny: gléwny metabolit to deskladynozoroksytromycyna, a dwa inee metabolity to N-
monodemetyloroksytromycyna i N-didemetyloroksytromycyna. Roksytromycyna i jej trzy metabolity
sa wydalane z moczem i katern w podobnych proporcjach.

U o0s6b dorostych z prawidlows czynnoscia watroby i nerek roksytromycyna jest wydalana giéwnie z
katem (tg droga wydalane jest 65% dawki podanej doustnie). Znacznie mniejsza ilosé roksytromycyny
wydalana jest z moczem (72 godziny po doustnym podaniu roksytromycyny znakowanej C'*
radioaktywnosé w moczu odpowiadala 12% catkowitej ilosci roksytromycyny wydalanej z moczem i
katem),

U o0s6b dorostych z zaburzeniami czynnosci nerek, wydalanie roksytromycyny i jej metabolitéw przez
nerki odpowiada okolo 10% catkowitej dawki doustnej (dawkowania u pacjentdw z niewydolnodeiy
nerek — patrz punkt 4.2).

U pacjentow z cigzkq niewydolnoscia watroby okres pditrwania wydtuza sig (25 godz.), a Chus
zwigksza (dawkowania u pacjentéw z niewydoinoscig watroby — patrz punkt 4.2).

3.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dzialanie teratogenne i embrioctoksyczne
W badaniach na zwierzgtach, ktorym lek podawano w dawkach do 40 razy wigkszych niz zalecane dla
ludzi, nie stwierdzono by lek wywierat dziatanie teratogenne czy embriotoksyczne.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzed tabletki: hydroksypropyloceluloza, kezemionka koloidalna (E551), skrobia zelowana,
poloksamer, powidon K90F (E572), magnezu stearynian, talk.

Otoczka tabletki (Opadry Y-1-7000): hypromeloza, tytanu dwutlenek (E171), makrogol 400,

6.2 Niezgodnoéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci
3 lata.

6.4 Specjalne §rodki ostrozno$ci przy przechowywaniu

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C. Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartoéé¢ opakowania

Roxitron tabletki powlekane 150 mg pakuje sig po 10 sztuk w blistry z folii PVC/AL
W pudetku tekturowym z nadrukiem umieszcza sig 1 blister wraz z ulotkq informacyjna,

6.6 Szezegolne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegdinych wymagan.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

ICN Polfa Rzeszdéw S.A.
ul. Przemystowa 2,
35-959 Rzeszdw

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 10323,

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/DATA PRZEDEUZENIA POZWOLENIA

05.04.2004 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYS-
TYKIPRODUKTU LECZNICZEGO

2009 -45- g

MINISTERSTWO ZDROWIA
Bepartament Polityki Lekowej i Farmacji
00-952 Warszawa
ul. Miodowa 15



