CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1.  NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Gynoflor

50 mg + 0,03 mg, tabletki dopochwowe,

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka dopochwowa 50 miligramdw liofilizatu bakterii kwasu mlekowego (Lactobacillus
acidophilus) i 30 mikrogramow estriolu (Estriolum).

Wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki dopochwowe
Tabletki dopochwowe sg lekko bezowe, kropkowane, o owalnym, dwuwypuktym ksztalcie.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1. Wskazania do stosowania

o Przywrdcenie flory Lactobacillus acidophilus po miejscowym lub uktadowym leczeniu
srodkami przeciwinfekcyjnymi lub chemioterapeutykami;

o Zanikowe zapalenie pochwy z powodu niedoboru estrogenéw w okresie okotomenopauzalnym i
po menopauzie lub leczenie wspomagajace w hormonalne;j terapii zastepcze;j;

o Wydzielina z pochwy nieznanego pochodzenia (uptawy) lub tagodne i umiarkowane przypadki
bakteryjnego zapalenia i kandydozy pochwy, kiedy nie ma bezwzglednej konieczno$ci
stosowania chemioterapii przeciwinfekcyjnej.

4.2. Dawkowanie i spos6b podawania

Przywracanie flory pochwy, wydzielina z pochwy:

1-2 tabletki dopochwowe na dobe przez 6-12 dni

Zanikowe zapalenie pochwy:

W przypadku zanikowego zapalenia pochwy zalecana dawka to 1 tabletka dopochwowa na dobe przez
6-12 dni a nast¢pnie 1 tabletka dopochwowa 1-2 razy w tygodniu jako dawka podtrzymujaca.

Tabletki dopochwowe nalezy wprowadza¢ gleboko do pochwy wieczorem, przed udaniem si¢ na
spoczynek. Najlepiej zrobi¢ to w pozycji lezacej z lekko ugietymi nogami.

W czasie menstruacji leczenie nalezy przerwac i wiaczy¢ je ponownie po zakonczeniu krwawienia
menstruacyjnego.
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4.3. Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynne lub jakakolwiek substancje pomocnicza
Nowotwory ztosliwe (nowotwory estrogenozalezne) piersi, macicy lub pochwy
Krwawienia z pochwy o nieznanym pochodzeniu

Zapalenie zy! lub zapalenie zyt w wywiadzie

Ostre lub przewlekte choroby watroby

ZbMaczka lub zottaczka w okresie cigzy w wywiadzie

Porfiria, zespot Rotora, zespot Dubin-Johnsona

Choroby naczyn mézgowych lub naczyn wiencowych

Otoskleroza

Endometrioza (podejrzewana lub zdiagnozowana)

Stosowanie u mtodych dziewczat przed osiggnigciem dojrzatosci plciowe;.

4.4, Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Bolesnos¢ piersi lub zwigkszenie ilosci wydzieliny pochwowej moga wskazywac na to, ze dawka
estrogenu jest zbyt duza.

U pacjentek w podesztym wieku stosowaé pod kontrolg zwlaszcza, jezeli wspotistnieja: niewydolnosé
serca, zaburzenia czynno$ci nerek lub watroby, nadci$nienie, padaczka, migrena, zaburzenia
zakrzepowo-zatorowe w wywiadzie, endometrioza, dysplazja witoknisto-torbielowata piersi, cukrzyca.

4.5. Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lactobacillus acidophilus jest wrazliwy na rézne $rodki przeciwinfekcyjne (stosowane miejscowo lub
uktadowo).
Jednoczesne leczenie takimi lekami moze prowadzi¢ do ostabienia skutecznosci produktu Gynoflor.

4.6. Wplywa na cigze i laktacje

Gynoflor mozna stosowa¢ w czasie cigzy i karmienia piersia.
Podobnie jednak jak w przypadku wszystkich produktow leczniczych, nalezy zachowac¢ ostroznosc¢
stosujac Gynoflor u kobiet w pierwszym trymestrze cigzy.

Dane pochodzace z ograniczone;j liczby cigz, w ktorych doszto do ekspozycji na estradiol i
Lactobacillus acidophilus wskazujg na brak niepozadanego dziatania tych substancji na cigze lub stan
ptodu/noworodka. Poza tym Gynoflor byt stosowany od ponad 15 lat i nie powodowat dziatan
niepozadanych.

Badania na zwierzetach wykazaty szkodliwy wptyw estriolu na ptody meskie (patrz punkt 5.3). Estriol
jest jednak hormonem plciowym specyficznym dla czlowieka i nie wystgpuje u innych gatunkow
ssakow. W zwigzku z tym toksykologiczne wyniki badan na zwierzetach maja ograniczone
zastosowanie i nie mozna ich ekstrapolowa¢ na cztowieka.

Gynoflor zawiera estriol jedynie w niewielkiej dawce. U kobiet niebedacych w ciazy wykazano, ze po
pierwszym zastosowaniu produktu Gynoflor st¢zenie estriolu w osoczu przemijajaco zwigksza sig,
natomiast po dwunastej aplikacji produktu zadnego zwigkszenia nie obserwowano. W czasie
dtuzszego stosowania produktu stezenia estriolu w osoczu mieszczg sie w zakresie normy dla kobiet
po menopauzie. Poza tym st¢zenie estriolu w osoczu u kobiet w cigzy jest okoto 1000 razy wigksze niz
u kobiet niebgdacych w ciazy.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Gynoflor nie ma wptywu na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.
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4.8. Dzialania niepozadane

Zaburzenia ogo6lne i stany w miejscu podania

Bezposrednio po zaaplikowaniu produktu Gynoflor moze by¢ odczuwalne niewielkie pieczenie lub
palenie (1%). W rzadkich przypadkach opisywano reakcje nietolerancji, takie jak zaczerwienienie i
swedzenie. W jednym przypadku stwierdzono alergie na liofilizat Lactobacillus zawarty w preparacie
Gynoflor.

W razie przypadkowego przyjecia produktu Gynoflor doustnie nie powinny wystapi¢ zadne dziatania
niepozadane.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan 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 Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: + 48 22 49 21 301; faks: + 48 22 49 21 309, e-mail:
ndl@urpl.gov.pl.

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9, Przedawkowanie

Nie zgtoszono zadnego przypadku przedawkowania.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Hormony piciowe i modulatory uktadu ptciowego, estrogeny w
skojarzeniu z innymi lekami.
Kod ATC: G 03 CC 06

Lactobacillus acidophilus jest jednym z gléwnych mikroorganizméw tworzacych flor¢ pochwowsg u
zdrowych kobiet. Pateczki mlekowe (Lactobacilli) sa to niepatogenne bakterie, ktore petnig funkcje
ochronne w pochwie. Powodujg fermentacje glikogenu znajdujacego si¢ w nabtonku pochwy do
kwasu mlekowego. Powstate w ten sposob kwasne srodowisko (pH 3,8-4,5) tworzy warunki
niekorzystne dla kolonizacji i rozwoju mikroorganizméw chorobotwdérczych, natomiast sg to warunki
optymalne dla proliferacji pateczek mlekowych. Oprocz kwasu mlekowego pateczki mlekowe
produkujg nadtlenek wodoru i bakteriocyny, ktére rowniez hamujg wzrost patogennych
mikroorganizmow.

Estriol jest to endogenny estrogen oddziatujacy w sposob specyficzny na pochwe i niedziatajacy na
endometrium. Estriol zawarty w produkcie Gynoflor ma na celu zapewnienie proliferacji i
dojrzewania nabtonka pochwowego, ktory pelni funkcje bariery fizycznej oraz magazynuje glikogen,
substancj¢ odzywczg dla pateczek kwasu mlekowego. W przypadku zaburzen hormonalnych
obserwowanych cze$ciej w starszym wieku nabtonek pochwowy jest nieprawidlowy, a ilos¢
zawartego w nim glikogenu zmniejszona. Infekcje pochwy réwniez moga powodowac uszkodzenie
nabltonka pochwowego.

Egzogenny estriol, nawet w bardzo matych iloéciach, jakie sg obecne w preparacie Gynoflor,
poprawia proliferacje i dojrzewanie nabtonka, a tym samym stwarza optymalne warunki dla
przywrdcenia flory pochwowej zawierajacej pateczki kwasu mlekowego.
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Do zaburzen lub eliminacji fizjologicznej flory pochwowej moze dojs¢ w wyniku miejscowego lub
uktadowego leczenia lekami przeciwinfekcyjnymi, ciezkiej choroby ogolnej, niewtasciwej higieny lub
zakazen pochwy. W niefizjologicznym srodowisku pochwy pateczki kwasu mlekowego sg obecne w
mniejszej ilosci lub w ogdle nieobecne i nie s3 w stanie petni¢ swojej funkcji ochronne;j.
Terapeutyczne dziatanie produktu Gynoflor polega na przywracaniu flory pochwowej poprzez
dostarczenie egzogennych pateczek mlekowych i poprawie proliferacji i dojrzewania nabtonka
pochwowego dzigki egzogennemu estriolowi, co prowadzi do przywrocenia fizjologicznej rownowagi
flory pochwowej 1 nablonka pochwowego.

Lactobacillus acidophilus i estriol wywieraja swoje dziatanie miejscowo, w pochwie.

Laktoza, wykorzystana przy produkcji tabletek dopochwowych, réwniez moze ulega¢ fermentacji do
kwasu mlekowego pod wptywem pateczek mlekowych. Reprodukcja pateczek mlekowych i ponowna
kolonizacja pochwy tymi bakteriami rozpoczyna si¢ juz po pierwszej aplikacji produktu.

5.2. Wiasciwosci farmakokinetyczne

Natychmiast po zetknigciu sig tabletek dopochwowych z wydzieling pochwy tabletki zaczynajg si¢
rozpada¢ i uwalniajg si¢ z nich pateczki mlekowe i estriol. Doswiadczenia in vitro wykazaty, ze
pateczki kwasu mlekowego wznawiajg swoj metabolizm 1 powoduja obnizenie pH w ciagu kilku
godzin.

Szybko rozpoczyna si¢ rowniez dziatanie estrogenne indukowane przez estriol, a proliferacja i
dojrzewanie nabtonka pochwy poprawia si¢ coraz wyrazniej w czasie leczenia (6-12 dni).

Wochtanianie estriolu z produktu Gynoflor badano u zdrowych kobiet po menopauzie z atrofia
nabtonka. Po jednorazowym dopochwowym podaniu produktu Gynoflor stwierdzono zwigkszenie
stezenia nieskonjugowanego estriolu w osoczu (posta¢ aktywna biologicznie) powyzej wartosci
podstawowych, a maksymalne stgzenie estriolu uzyskiwano po 3 godzinach. Po 8 godzinach
zwigkszone stezenie nieskonjugowanego estriolu w osoczu nie byto juz stwierdzane.

Po podaniu produktu po raz dwunasty na koniec terapii produktem Gynoflor (raz na dobe)
maksymalne st¢zenie nieskonjugowanego estriolu nie bylo zwickszone w porownaniu ze stgzeniem
podstawowym.

W czasie 12 dni leczenia nie obserwowano kumulacji estriolu. Stgzenia w osoczu obserwowane po
wielokrotnym podawaniu produktu Gynoflor miescity si¢ w zakresie warto$ci odpowiadajacych
prawidlowym stezeniom endogennego, nieskonjugowanego estriolu w osoczu u kobiet po
menopauzie.

Terapia estriolem nie ma wptywu na stezenia estronu i estradiolu w osoczu, gdyz estriol jest
metabolitem tych hormonéw. Estriol jest szybko wydalany z moczem, gldwnie w postaci nieaktywnej
biologicznie (glukuronidy, siarczany).

Dzieki matej dawce estriolu (0,03 mg), miejscowemu podawaniu produktu i ograniczonej dtugosci
leczenia (6-12 dni) nie dochodzi do akumulacji estriolu, a uktadowe dziatanie estrogenne jest bardzo
mato prawdopodobne.

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W przypadku lekéw podawanych dopochwowo nalezy uwzglednia¢ dwa aspekty toksykologiczne:
tolerancje miejscowa i mozliwos¢ toksycznosci uktadowej spowodowanej wehtanianiem si¢
sktadnikow produktu.

Paleczki kwasu mlekowego sg gtdéwnymi mikroorganizmami w pochwie zdrowych kobiet i sg

uwazane za niepatogenne. Z tego powodu wprowadzenie tych bakterii do pochwy nie powinno
powodowac¢ zadnego miejscowego podraznienia ani uszkodzenia nabtonka.
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Wyniki doswiadczen na zwierzetach (szczury Wistar) wykazaty, ze tylko duze dawki estriolu moga
spowodowa¢ feminizacje meskich ptodow.

Nalezy zauwazy¢, ze wyniki badan toksykologicznych u gryzoni majg ograniczong wartos¢ i nie
mozna ich ekstrapolowaé na cztowieka, gdyz estriol jest hormonem specyficznym dla ludzi i nie

wystepuje u innych gatunkow ssakow.

Zwazywszy na mata dawke estriolu w produkcie Gynoflor nie nalezy oczekiwac ostrej ani przewlektej
toksycznosci.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Woykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna

Disodu fosforan bezwodny

Magnezu stearynian (E470b)

Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3. Okres waznoS$ci

3 lata

6.4. Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywa¢ w temperaturze od 2° C do 8° C.

Tabletki dopochwowe moga by¢ przechowywane w temperaturze pokojowej podczas zaleconego
leczenia, przez okres od 6 do 12 dni.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

6 szt. — 1 blister po 6 szt
12 szt. — 2 blistry po 6 szt.

Blister PVC/PE/PVDC/AL, w tekturowym pudetku.

6.6. Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Gynoflor zawiera substancje pomocnicze, ktore nie ulegaja calkowitemu rozpuszczeniu. W zwigzku z
tym resztki tabletki mozna czasami zauwazy¢ na bieliznie. Nie ma to znaczenia dla skuteczno$ci
produktu Gynoflor.

W rzadkich przypadkach bardzo nasilonej sucho$ci pochwy moze si¢ zdarzy¢, ze tabletka
dopochwowa w ogole si¢ nie rozpusci i zostanie wydalona z pochwy w postaci nienaruszone;j.
Wowczas leczenie nie jest optymalne. Nie jest to jednak szkodliwe dla pochwy. Aby unikna¢ takie;j
sytuacji, przed wprowadzeniem tabletki do bardzo suchej pochwy mozna ja zwilzy¢ niewielka ilo$cig
wody.

Pacjentki powinny uzywaé podpasek.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

GEDEON RICHTER POLSKA Sp. z 0.0.

ul. Ks. J. Poniatowskiego 5

05-825 Grodzisk Mazowiecki

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

10688

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

30.04.2004 / 11.10.2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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