1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Nitroxolin forte, 250 mg, kapsuiki, rikie

2. SKLAD JAKOSCIOWY | ILO SCIOWY

1 kapsutka mikka zawiera 250 mg nitroksoliny.
Produkt zawiera olej sojowy.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutki, mekkie

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Krétkotrwale stosowanie w leczeniu zaka ostrych i zaostrzenia przewlektych nawracggh
zakaen dolnych drog moczowycleystitis, urethritis) drobnoustrojami wrdiwymi na nitroksolire u
pacjentow dorostych.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie
Dorasli
Stosowanie: trzy razy na dpfedna kapsutka produktu leczniczego Nitroxolirtdor

Sposbb podawania

Kapsutki Nitroxolin forte nalgy stosowa doustnie, jéi to mozliwe, przed gtéwnymi positkami,
popijajac szklanlk wody. W nadwraliwosci zotadka produkt leczniczy mima przyjmowa 1 do 2
godzin po positku.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwraliwo$¢ na nitroksolig lub ktémkolwiek substangj pomocnicz wymieniory w punkcie 6.1.
- Cigzkie zaburzenia czynioi nerek i vatroby.

- Produkt zawiera olej sojowy. Nie stosawa razie stwierdzonej nadwiavosci na orzeszki ziemne
albo so§.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podczas diugotrwatego stosowania maleegularnie kontrolowaczynnagé watroby.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono bafl@otyczcych interakcji. Nie ména wykluczy hamugcego wptywu na
skuteczné&t nitroksoliny stosowania produktéw zawiex@jch due dawki substancji mineralnych.

4.6 Wplyw na ptodnaé¢, ciaze i laktacje



Ciaza
Brak danych dotyegych stosowania nitroksoliny u kobiet w okresigzgi Badania na zwiegtach

dotyczce szkodliwego wptywu na reprodukc niewystarczajce (patrz punkt 5.3). Na podstawie
dostpnych danych toksykologicznych nie ama catkowicie wyklucz§ ryzyka neurotoksyczroi
wobec ptodu/embrionu (patrz punkt 5.3). Z tego waglprodukt leczniczy mi@ by stosowany w
okresie cizy tylko w przypadku zdecydowanej konieczaio Nalezy uwzgkdni¢ indywidualry ocerg
opornaci na nitroksolig na podstawie antybiogramu.

Karmienie piersj

Brak wystarczajcych danych dotyezxych przenikania nitroksoliny do mleka ludzkiegatego
wzgledu nitroksolirg nie naley stosowa podczas karmienia piegsi

Nalezy uwzgkdnic¢, iz u niemowht karmionych piergi mogs wystypi¢ zaburzenia fizjologicznej flory
bakteryjnej jelit z towarzysza biegunk i rozwojem zakaen drazdzakowych w jelicie oraz
uczulenia.

4.7 Wplyw na zdoln@g¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nitroxolin forte nie ma wptywu lub wywiera nieistot wptyw na zdolné prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepagadane

Dziatania niepgadane podzielono zgodnie zgstdicia wystpowania, przedstawianw ponizszej
tabeli:

Bardzo czsto £1/10)

Czesto £1/100 do <1/10)

Niezbyt czsto £1/1 000 do <1/100)

Rzadko £1/10 000 to <1/1 000)

Bardzo rzadko (<1/10 000)

Czstaé¢ nieznana (astas¢ nie mae by okreslona na podstawie deginych danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego:
Rzadko:trombocytopenia.

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
Rzadko:reakcje nadwrdiwosci.

Zaburzenia zotadka i jelit:
Czesto: nudndci, wymioty, biegunka.

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej:

Niezbyt czsto: zaczerwienienie skorgwiad.
Rzadko:zazétcenie skéry, witosow i paznokci spowodowane injamse z6ttg barwg substancji

czynnej, dziatanie to jest nieszkodliwe i ma chtegakrzemijajcy.
Bardzo rzadkozazétcenie twarddéwki spowodowane intensywnidta barwg substancji czynnej,
dziatanie to jest nieszkodliwe i ma charakter prirggcy.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania:
Bardzo rzadkoznuzenie, bole i zawroty gtowy, niepewny chéd.

49 Przedawkowanie




Znany jest przypadek przedawkowania produktu lezago w probie samobojczej po zastosowaniu
dawki 5000 mg. W trakcie pragia do szpitala pacjent odczuwaleomenie, byt przytomny, bez
zaburzé orientacji. Nie stwierdzanzadnych dalszych objawow zatrucia. Pacjent powdiistanu
sprzed przedawkowania bez podejmowania dalsg@yetkéw zaradczych.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inne leki przeciwbaiter
Kod ATC: JO1XX07

Produkt leczniczy Nitroxolin forte jest chemioteuapykiem o widciwosciach przeciwbakteryjnych i
przeciwgrzybiczych.

Nitroksolina jest zwgzkiem chelatujcym kationy dwuwartéciowe. W s¢zeniach terapeutycznych
substancja czynna dziata bakteriobdjczo ngksdci¢ bakterii Gram-ujemnych i bakterii Gram-
dodatnich, wywotujcych infekcje drog moczowych. W oparciu o mechanilziatania leku
(kompleksowanie kationéw dwuwagtwowych) nieprawdopodobne jest powstawanie oping
postaci mutacji jednostopniowych.

Spektrum dziatania obejmuje rownirakaenia grzybicze wywotane m.in. przez patogenne dla
cztowieka gatunki Candida. Mechanizm dziataniaokioliny opiera s na wybiérczym hamowaniu
okreslonych enzymow, szczegolnie polimerazy RNA.

Wartcici graniczne dla minimalnegoesenia hamujcego (MIC) wynosz:
wrazliwe: < 8 mg/I
oporne=> 16 mg/l

W oparciu o dane z baflan vitro, w ponizszej tabeli dokonano klasyfikacji istotnych pod Vedgm
klinicznym bakterii, okréonych jako wraliwe lub oporne na nitroksolén

Rozpowszechnienie opor§t wybranego gatunku drobnoustroju #acsk rozni¢ w zaleznosci od
lokalizacji geograficznej i czasu. Do oceny opdmdonieczne g dane lokalne, zwtaszcza w
przypadku gjzkich zakeazen.

I. Gatunki zwykle wrazliwe

Saphyl ococcus aureus

Saphyl ococcus epidermidis

Paciorkowce beta hemolityczne

Citrobacter spp.

Enterobacter spp.

Escherichia coli

Klebsiella oxytoca

Morganella morganii

Proteus mirabilis

Proteus vulgaris

Providencia spp.

Mycoplasma hominis

Ureaplasma urealyticum

Candida albicans

Candida (Torulopsis) glabrata

Candida guillermondii

Candida kefir




Candida krusei

Candida parapsilosis

Candida pseudotropicalis

Candida tropicalis

Il. Szczepy, w przypadku ktérych oporng¢ na chemioterapeutyk mae stanowé problem

Enterococcus spp.

Gronkowce koagulazo-ujemne

Acinetobacter spp.

Klebsiella pneumoniae

Serratia spp.

Ill. Szczepy o0 oporngci wrodzonej

Burkholderia cepacia”

Pseudomonas spp.

Senotrophomonas maltophilia®

Y wezeniej Pseudomonas
5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym nitroksolina jest wchtaniarydoka i prawie catkowicie w jelicie. Substancja
czynna produktu leczniczego jest wykrywana we Kr@i 30 minut po podaniu doustnym. Lekagsi
maksymalne gtenie w osoczu krwi po 1 - 1,5 godziny.

Nie udowodniono skuteczneg@ztnia leku w surowicy i tkankach, z vaykiem prostaty, w ktorej po
podaniu duej dawki leku wykryto skuteczny terapeutycznie paozinitroksoliny. Wazanie z
biatkami osocza wynosi okoto 10%.

Eliminacja zachodzi gtéwnie w nerkach, przemia w postaci glukuronianéw i siarczanéwvedni
okres poitrwania w moczu wynosi okoto 2 godzin. Yeypadku umiarkowanej niewydolém nerek
(kreatynina w surowicy krwi 2 mg/100 ml) wydalatédu jest wolniejsze, ale kliniczna skutecgéo
leku w moczu zostaje agjnicta. W przypadku eizkiej niewydolndgci nerek (kreatynina w surowicy
krwi > 2 mg/100 ml) nie dochodzi do wydalania nisoliny i w zwizku z tym nie zostaje
zapewniona kliniczna skutecztgproduktu.

W warunkach ekstremalnych (np. w saunie) nitroksojest wydalana w niewielkich #ciach razem
z potem. Aktywne stenie bakteriobdjcze zostaje gmnigte po 1 - 2 godzinach w moczu.

Zaleznosci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne (PK/PD)

Przeprowadzone w 1992 r. badanie dadgezzalenosci PK/PD substancji czynnej wykazato
nastpujace stzenie w surowicy wzgidem produktu referencyjnego (badanie pitotae na 3
osobach):

Parametry Badany produkt leczniczy Referencyjny produkt leczniczy
Nitroxolin kapsutki 250 mg Nitroxolin zawiesina 250 mg

Crnax [Mg/mI] 6,09 - 7,78 6,17 — 9,56

tmax [N] 1,02 - 1,52 1,50 — 2,50

AUC,., [ug-h/ml] | 15,11 — 17,68 14,43 — 20,08

Stezenie leku w moczu po podaniu 250 mg nitroksolinjtridkolin forte, kapsutki lub Nitroxolin,
zawiesina) u 24 osob badanych (diagram przedstgyiaplenos¢ skezenia w stosunku do czasu):
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5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Dane niekliniczne wynikage z konwencjonalnych batléarmakologicznych dotygeych bada
toksyczndci po podaniu jednokrotnym i wielokrotnym przepralzanych u myszy, szczurow, kotow
i psow ujawnity objawy neurotoksyczém zalezne od podanej dawki. Podawaniezgeh dawek
nitroksoliny prowadzito u gryzoni do patomorfologiych zmian w motoneuronach rdzenia
kregowego oraz w obwodowym uktadzie nerwowym. Innymiathniami toksycznymi nitroksoliny
zaleznymi od podanej dawki byly zmiany patomorfologiczm@brebie organéw mjzszowych. W
badaniu dotyczcym dtugotrwatego stosowaniazeh dawek leku u szczuréw obserwowano
wystepowanie zamy. Jednak w innych badaniach, przeprowadzonydhmah gatunkach zwiegt

nie obserwowano takich dziataDotychczasowe tesin vitro orazin vivo nie ujawnity jego
potencjatu mutagennego.

Brak diugotrwatych badadotyczcych potencjatu rakotwérczego.

Nie przeprowadzono istotnych baddotyczcych toksycznego wptywu na reprodukajtroksoliny.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomochniczych

Triglicerydy nasyconych kwaséw ttuszczowychkredniej dtugéci tancucha
Olej sojowy, uwodorniony

Olej sojowy, czsciowo uwodorniony
Woskzotty

Lecytyna z nasion soi, ciekla
Etylowanilina

4-metoksy acetofenon

Sktad otoczki

Zelatyna

Glicerol 85%

Tytanu dwutlenek (E 171)

Czerwian koszenilowa A (E 124)
Woda oczyszczona



6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

2 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania
Nie przechowywaw temperaturze powsgj 25°C.

6.5 Rodzaj i zawartéé opakowania

Blistry z folii PVC/Aluminium w tekturowym pudetku

10 kapsutek, mnekkich

30 kapsutek, ngkkich

90 kapsutek, ngkkich

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.
6.6 Specjalngrodki ostroznosci dotyczace usuwania
Substancja czynna produktu leczniczegozitte zabarwienie. Ze wzgldu na to, 4 nitroksolina

wydalana jest z moczem, stosowanie produktuenpyowadzi do nieszkodliwego zabarwienia moczu
nazétty kolor.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU
MIP Pharma Polska Sp. z 0. o.

ul. Orzechowa 5
80-175 Gdask

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

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |E DO OBROTU
/IDATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



