CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Clotrimazolum Aflofarm, 10 mg/g, krem

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 g kremu zawiera 10 mg klotrymazolu (Clotrimazolum).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: alkohol cetylowy, alkohol stearylowy.
1g kremu zawiera 10 mg alkoholu benzylowego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Krem.
Krem koloru biatego.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

- Kandydozy skory i bton §luzowych zewnetrznych narzadéw piciowych.
- Grzybice powierzchniowe skory spowodowane przez dermatofity: Trichophyton rubrum,
Trichophyton mentagrophytes, Epidermophyton floccosum, Microsporum canis:
- grzybice stop (tinea pedis),
- pachwin (tinea cruris),
- ciata (tinea corporis),
- migdzypalcowe (tinea interdigitalis), grzybica stop z wtérnym zakazeniem, np.
grzybica stop u sportowcow.
- Lupiez pstry (tinea versicolor) wywotany przez Mallassezia furfur.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Naktada¢ cienka warstwe produktu leczniczego na chorg powierzchni¢ skory i przylegajacy obszar
dwa razy na dobe¢: rano i wieczorem. Stosowac nie krocej niz przez 4 tygodnie.

Ostre objawy choroby ustepujg mniej wiecej po tygodniu stosowania produktu.

Terapia zakazen grzybiczych bton §luzowych zewngtrznych narzadow ptciowych powinna trwac od
tygodnia do dwoch tygodni.

Drzieci, pacjenci w podesztym wieku
Dzieci w wieku ponizej 11 lat i osoby w podesztym wieku moga stosowac¢ produkt leczniczy tylko na
zalecenie lekarza.

Sposdb podawania
Produkt leczniczy przeznaczony do stosowania miejscowego.

4.3 Przeciwwskazania



Nadwrazliwos¢ na klotrymazol lub na ktorakolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong w punkcie
6.1.

Dzieci w wieku ponizej 11 lat.

Niewydolnos¢ nerek.

I trymestr cigzy.

Stosowanie produktu leczniczego: dopochwowo i do oczu.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Brak poprawy po 4 tygodniach stosowania klotrymazolu lub wczes$niejsze zaostrzenie objawow
choroby jest wskazaniem do przerwania stosowania produktu i wykonania badan mikrobiologicznych,
w celu prawidlowego okreslenia przyczyny choroby.

Stosowanie u dzieci w wieku ponizej 11 lat i 0sob w podesztym wieku jest mozliwe jedynie na
zlecenie i pod kontrolg lekarza.

Pacjenci leczeni immunosupresyjne, poddani chemoterapii, diabetycy oraz zakazeni wirusem HIV
powinni skonsultowaé stosowanie produktu leczniczego z lekarzem.
Kobiety cigzarne i karmigce piersiag nie powinny stosowaé klotrymazolu bez porozumienia z lekarzem.

Mozliwe jest wystepowanie krzyzowej nadwrazliwosci klotrymazolu z innymi pochodnymi
azolowymi o dziataniu przeciwgrzybiczym takimi jak: itrakonazol, flukonazol, ketokonazol,
mikonazol.

Specjalne ostrzezenia dotyczace substancji pomocniczych

Alkohol cetylowy, alkohol stearylowy
Produkt leczniczy moze powodowac miejscowg reakcje skorna (np. kontaktowe zapalenie skory).

Alkohol benzylowy
Produkt leczniczy zawiera 10 mg alkoholu benzylowego w kazdym gramie kremu.
Alkohol benzylowy moze powodowac reakcje alergiczne lub tagodne miejscowe podraznienie.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Klotrymazol moze hamowa¢ dziatanie antybiotykow polienowych (nystatyna, natamycyna)
stosowanych zewnetrznie na skutek rozktadu ich wigzan polienowych.
Miejscowe stosowanie glikokortykosteroidow moze ostabi¢ dziatanie klotrymazolu.

4.6  Wplyw na plodnos$¢, ciaze i laktacje

Cigza
Nie wolno stosowaé produktu w pierwszym trymestrze cigzy.

W drugim i trzecim trymestrze cigzy stosowanie produktu jest mozliwe na wyrazne zalecenie lekarza
i tylko w przypadku zdecydowanej koniecznosci.

Po podaniu miejscowym klotrymazol jest wchtaniany do krwiobiegu w minimalnym stopniu (<0,1%
w postaci 1% kremu na nieuszkodzong skore), co wykazano w badaniach na ludziach stosujac
klotrymazol znakowany weglem C-14.

Nie przeprowadzono badan klinicznych u kobiet bedacych w I trymestrze cigzy. Badania kliniczne
wykonane u cigzarnych w 11 i III trymestrze cigzy nie wykazaty szkodliwego wplywu podawanego
dopochwowo klotrymazolu na ptod.

Badania u ci¢zarnych szczurow, ktorym podawano dopochwowo klotrymazol w dawce do 100 mg nie
wykazaty szkodliwego wptywu na ptod. Duze doustne dawki klotrymazolu (50-120 mg/kg m.c.)
podawane ci¢zarnym myszom i szczurom oddziatywaty embriotoksycznie, zmniejszaty wielkosé¢



miotu i zywotno$¢ mtodych mozliwe jednak, ze byto to spowodowane toksycznos$cig tak wysokich
dawek dla organizmu matki. Klotrymazol nie wykazywat dziatania teratogennego po podaniu
doustnym myszom, krolikom i szczurom w dawkach 200 mg/kg mc., 180 mg/kg mc.,

100 mg/kg mc. (odpowiednio).

W badaniach na zwierzgtach ekspozycja na klotrymazol nie spowodowata zmian strukturalnych
chromosomow ptciowych w stadium metafazy. Klotrymazol nie jest mutagenny i moze by¢ stosowany
przez osoby w wieku rozrodczym.

Karmienie piersia
Nie wiadomo czy klotrymazol przenika do mleka ludzkiego, totez produkt u kobiet karmigcych piersia
powinien by¢ stosowany ostroznie i tylko na zlecenie lekarza.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstlugiwania maszyn

Produkt leczniczy nie powoduje uposledzenia sprawnosci psychofizycznej, zdolnosci prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Niekiedy moga pojawiac si¢ objawy podraznienia ze strony skory takie jak:

rumien, wysypka, pokrzywka, miejscowe zaczerwienienie, swedzenie, wystgpienie pryszczy, obrzek
lub inne objawy miejscowej nietolerancji produktu oraz ogdlne reakcje nadwrazliwosci.

Tego typu uciazliwe reakcje sg podstawa do przerwania terapii.

Dziatania niepozadane mogg by¢ wywotane przez zawarty w produkcie srodek konserwujacy alkohol

benzylowy.

Zelaszanie podejrzewanych dzialah niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem:

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji
Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

faks: + 48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Nie sg znane przypadki przedawkowania klotrymazolu u Iudzi.

Przedawkowanie zewnetrznie stosowanego klotrymazolu jest wysoce nieprawdopodobne ze wzgledu
na bardzo niskg biodostepnos¢ po podaniu miejscowym w postaci kremu.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwgrzybicze do stosowania miejscowego; pochodne imidazolu

i triazolu.
Kod ATC: D01 AC 01



Klotrymazol jest pochodng imidazolu o szerokim spektrum dziatania grzybostatycznego (w st¢zeniu
do 10 pl/ml) i grzybobojczego (w stezeniu od 10 pl/ml). Klotrymazol dziata na wigkszos¢ grzybow
wywotujacych zakazenie u cztowieka. Jego dziatanie obejmuje zakres aktywnosci amfoterycyny B i
nystatyny oraz gryzeofulwiny.

Klotrymazol in vitro dziata na:

- dermatofity: Epidermophyton floccosum, Microsporum spp., Trichophyton spp., Mallassezia furfur,
- drozdzaki i ple$nie: Candida spp., Cryptococcus neoformans, Torulosis spp., Aspergillus spp.,
Cladosporium spp., Madurella spp., Sporotrichum schenckii,

- grzyby dimorficzne: Blastomyces dermatidis, Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatu,.

- promieniowce z rodzaju Nocardia.

Ponadto wykazuje dziatanie przeciwbakteryjne na ziarniaki Gram-dodatnie i przeciwpierwotniakowe
na Trichomonas spp.

Pierwotna oporno$¢ grzyboéw chorobotworczych na klotrymazol praktycznie nie wystepuje. Jedynie
pojedyncze izolowane szczepy Candida guilliermondi wykazywaty naturalng oporno$¢ na
klotrymazol. Wtorna oporno$¢ wystepuje rowniez rzadko. Wielokrotne pasaze szczepoéw Candida
albicans i Trichophyton mentagrophytes wzrastajacych na podtozu zawierajacym klotrymazol nie
wywotaly u nich zjawiska opornosci. Oporno$¢ nie wystepuje rowniez u szczepow niewrazliwych na
antybiotyki polienowe. Jedynie trzy szczepy Candida albicans wykazywaty niewielkg i odwracalng
opornos¢, cho¢ sa to doniesienia tylko jednego autora. Kliniczne znaczenie opornosci Candida
albicans odnosi si¢ tylko do jednego przypadku, w ktérym ten szczep wykazywatl opornos¢ wobec
flucytozyny i mikonazolu i krzyzowa opornos¢ na klotrymazol. Pozostat jednak wrazliwy na nystatyne
i amfoterycyne B.

Mechanizm dziatania klotrymazolu polega na zaburzeniu czynnosci i przepuszczalnosci btony
komorkowej grzyba, co prowadzi do $mierci komorki. Zwigzek ten hamuje synteze ergosterolu
oddzialywujac z 14-alfa demetylaza, enzymem cytochromu P-450, ktory jest niezbedny do
przeksztalcenia lanosterolu w ergosterol. Nastgpstwem tego jest niedobor ergosterolu i nagromadzenie
14-metylosteroli, zaburzenie czynnosci btony komoérkowej i $mier¢ komorki.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Parametry farmakokinetyczne klotrymazolu okreslono u 16 ochotnikow po jednorazowym podaniu
klotrymazolu w postaci 1% kremu typu o/w pod opatrunkiem okluzyjnym, 1% roztworu pod
opatrunkiem okluzyjnym. Okres$lono penetracje przez skore oraz lokalizacje dziatania w skorze.
Stosowano klotrymazol znakowany weglem C-14 okreslajac poziom radioaktywnosci w surowicy
1 MOCzu.

Klotrymazol wchtania si¢ przez skore w bardzo niewielkim stopniu.
Biodostepnosci przedstawia si¢ nastgpujaco:

< 0,1% - 1% krem o/w

<0,1% - 1% roztwor

Rozmieszczenie leku w skorze ksztattuje si¢ nastgpujaco:
Stratum corneum - 50 — 100 pg/ml

Startum spinosum - 3 — 6 pg/ml

Stratum papillare - 1,5-3 pg/ml

Startum reticulare - 0,5— 1 pg/ml

Subcutis - mniej niz 0,1 pg/ml

Po 48 h od podania kremu i roztworu nie znaleziono mierzalnych stezen klotrymazolu w surowicy
<0,001pg/ml.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie



Nie stwierdzono dziatania kancerogennego podczas 18-miesi¢cznego doustnego podawania
klotrymazolu szczurom.

Klotrymazol nie wykazuje rowniez dzialania mutagennego co wykazano w badaniach chromosoméw
ptciowych chomikéw chinskich.

Badania prowadzone na myszach, krolikach i szczurach wykazaty, ze klotrymazol nie jest teratogenny
po podaniu doustnym.

Wysokie doustne dawki klotrymazolu (50 do 120 mg/kg mc.) dziataly embriotoksycznie.
Powodowaly ostabienie popedu ptciowego, zmniejszenie wielkosci miotu i liczby zywych mtodych
oraz zmniejszenie przezywalnosci oseskoOw po przerwaniu karmienia.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Alkohol cetylowy
Alkohol stearylowy
Cetylu palmitynian
Oktylododekanol
Sorbitanu stearynian
Polisorbat 60
Alkohol benzylowy
Woda oczyszczona

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Klotrymazolu nie nalezy stosowa¢ razem z antybiotykami polienowymi (nystatyna, natamycyna),
gdyz dochodzi wowczas do rozpadu wigzan nienasyconych tych zwigzkow.

6.3  OKres waznosci

3 lata.
Okres waznosci po pierwszym otwarciu tuby: 28 dni.

6.4 Specjalne $rodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu, w temperaturze ponizej 25°C.
Nie zamrazac.
Przechowywac¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Tuba aluminiowa z membrang zabezpieczajaca, od wewnatrz pokryta lakierem epoksydowo-
fenolowym i biata zakretka z polietylenu HDPE, zawierajaca 20 g kremu, umieszczona w pudetku
tekturowym.

6.6  Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowywania produktu leczniczego
do stosowania

Bez specjalnych wymagan.
Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU



Aflofarm Farmacja Polska Sp. z o.0.
ul. Partyzancka 133/151

95-200 Pabianice

tel. (42) 22-53-100
aflofarm@aflofarm.pl

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 9053

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 23 listopada 2001 r.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 29 wrzesnia 2011 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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