CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Afastural, 3 g, granulat do sporzadzania roztworu doustnego

2 SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Fosfomycyna

Kazda saszetka jednodawkowa zawiera 5631 mg fosfomycyny z trometamolem, co
odpowiada 3 g fosfomycyny.

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: Kazda saszetka jednodawkowa zawiera 1,923 g
sacharozy.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Granulat do sporzadzania roztworu doustnego.
Biaty lub szarawy granulat w saszetce jednodawkowe;.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt Afastural jest wskazany do stosowania w leczeniu ostrych niepowiktanych zakazen
dolnych dréog moczowych u dorostych, wywotywanych przez drobnoustroje chorobotworcze
wrazliwe na fosfomycyneg.

Produkt Afastural jest wskazany do stosowania w profilaktyce okotozabiegowej u pacjentow
poddawanych diagnostycznym i chirurgicznym zabiegom przezcewkowym.

Nalezy przestrzega¢ obowiazujacych oficjalnych zalecen dotyczacych prawidlowego
stosowania lekow przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Dorosli

Niepowiktane zakazenia dolnych drog moczowych: jedna saszetka (3 g).

Profilaktyka okotozabiegowa zakazen drog moczowych: jedna saszetka 3 g 3 godziny przed
zabiegiem i jedna saszetka 3 g 24 godziny po zabiegu.

Dzieci
Fosfomycyna z trometamolem w dawce 3 g nie nadaje si¢ do stosowania u dzieci w wieku
ponizej 12 lat.

Sposob podawania
Produkt Afastural jest przeznaczony do stosowania doustnego i nalezy go przyjmowac na
czczo, najlepiej wieczorem przed pdjsciem do 16zka, po oproznieniu pecherza moczowego.




Zawartos$¢ saszetki nalezy rozpusci¢ w szklance wody i wypi¢ bezposrednio
po przygotowaniu.
Instrukcje rozpuszczania produktu leczniczego przed przyjeciem podano w punkcie 6.6.

Pacjenci w podeszitym wieku i z zaburzeniami czynnos$ci nerek
Fosfomycyna z trometamolem jest przede wszystkim wydalana przez nerki. Nalezy zachowaé

ostrozno$¢ w przypadku podawania tego antybiotyku pacjentom z niewydolno$cia nerek
(patrz punkt 5.2).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniona
w punkcie 6.1.
Stosowanie produktu Afastural jest przeciwwskazane:

* upacjentow z cigzka niewydolnoscia nerek (CL.<10 ml/min)

* upacjentdow poddawanych hemodializom

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Pokarm moze opdznia¢ wchtanianie substancji czynnej leku, powodujac niewielkie
zmniejszenie jej stgzenia maksymalnego we krwi i w moczu. W zwiazku z tym produkt
Afastural nalezy przyjmowac na czczo — albo najp6zniej 1 godzing przed positkami, albo co
najmniej 2 godziny po positkach.

Przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym dla dzieci.

Donoszono o przypadkach poantybiotykowego zapalenia okr¢znicy (w tym
rzekomobloniastego zapalenia okreznicy) zwigzanego ze stosowaniem antybiotykow

o szerokim spektrum, w tym fosfomycyny z trometamolem; dlatego wazne jest wzigcie pod
uwagg tego rozpoznania u pacjentow, u ktorych rozwinie si¢ cigzka biegunka w trakcie lub po
zakonczeniu leczenia fosfomycyna z trometamolem. W takiej sytuacji nalezy natychmiast
podja¢ odpowiednie leczenie. Przeciwwskazane jest stosowanie lekow hamujacych
perystaltyke jelit.

Produkt zawiera 1,923 g sacharozy na kazda saszetkg. Pacjenci z rzadkimi dziedzicznymi
zaburzeniami zwiazanymi z nietolerancja fruktozy, zespolem ztego wchianiania glukozy-
galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy nie powinni przyjmowac produktu
leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Wykazano, ze jednoczesne podawanie metoklopramidu powoduje zmniejszenie st¢zenia
fosfomycyny w surowicy i w moczu, w zwiazku z czym nalezy go unikac.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciqza

Istnieja jedynie ograniczone dane dotyczace stosowania fosfomycyny u kobiet w ciazy.

W badaniach na zwierzgtach, w ktorych stosowano fosfomycyng z trometamolem (w postaci
uzytej w produkcie Afastural), nie wykazano zagrozen dla ptodu.

We wczesniejszych badaniach na szczurach wykazano toksyczno$¢ dla ptodu po podaniu soli
wapniowej i sodowej fosfomycyny w maksymalnych ocenianych dawkach (okoto 25 razy
wigkszych od dawek leczniczych). Nie obserwowano jednak toksycznego wplywu na ptéd po
podawaniu leku w mniejszych dawkach u szczuréw i po ktorejkolwiek z dawek badanych



na kroélikach. Fosfomycyng nalezy podawac kobietom w ciazy wytacznie wtedy, gdy
spodziewane korzySci przewazaja nad ryzykiem.

Karmienie piersiq

Fosfomycyna przenika do mleka kobiecego. Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwac karmienie
piersia lub czy odstawi¢ produkt Afastural/zrezygnowac z jego stosowania, biorac pod uwage
korzysci z karmienia piersia dla dziecka i korzysci z leczenia dla kobiety.

Ptodnosé
Nie sa dostgpne dane kliniczne; potencjalne ryzyko dla ludzi jest w zwiazku z tym nieznane.

4.7 Wplyw na zdolno§¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wptywem produktu na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

Istnieja jednak pewne dziatania niepozadane zwiazane ze stosowaniem tego produktu, takie
jak zawroty glowy 1 zmeczenie, ktore moga te zdolnos$¢ u pacjentdw ograniczaé (patrz punkt
4.8).

4.8 Dzialania niepozadane
Dziatania niepozadane zostaly wymienione ponizej zgodnie z klasyfikacja uktadow

1 narzadéw i konwencja klasyfikowania czgstosci wystepowania przyjetymi w stowniku
MedDRA:

bardzo czgsto: (>1/10)

czgsto: (>1/100 do <1/10)

niezbyt czgsto: (>1/1 000 do <1/100)

rzadko: (>1/10 000 do <1/1 000)

bardzo rzadko: (<1/10 000)

€z¢stos¢ nieznana: (czgstos$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

Zaburzenia ukladu immunologicznego

Czgsto$¢ nieznana wstrzas anafilaktyczny
reakcje alergiczne

Zaburzenia ukladu nerwowego

Czesto bole gtowy

zawroty glowy
Niezbyt czgsto parestezje
Zaburzenia serca
Rzadko czestoskurcz
Zaburzenia naczyniowe
CzestoS¢ nieznana niedoci$nienie
Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srédpiersia
Czesto$¢ nieznana astma
Zaburzenia Zoladka i jelit
Czesto objawy dyspeptyczne
Niezbyt czgsto biegunka

nudnosci

wymioty

boéle brzucha
Czgsto$¢ nieznana rzekomobloniaste zapalenie okrgznicy
Zaburzenia skéry i tkanki podskérnej
Niezbyt czgsto wysypka

pokrzywka



swiad

Rzadko swedzenie

Czestos¢ nieznana obrzek naczynioruchowy
Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi

Czegsto zapalenie sromu i pochwy
Zaburzenia ogoélne i stany w miejscu podania

Niezbyt czgsto zmeczenie

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka
stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego
powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem
Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu
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, e-

mail: ndl@urpl.gov.pl.

4.9 Przedawkowanie

Po przedawkowaniu fosfomycyny obserwowano nastgpujace objawy: uszkodzenie narzadu
przedsionkowego, pogorszenie stuchu, metaliczny smak w ustach i ogélne pogorszenie
odczuwania smaku.

W razie przedawkowania nalezy zastosowac leczenie objawowe i wspomagajace. Nalezy
zwigkszy¢ wydalanie leku z moczem poprzez doustne podawanie duzych ilo$ci ptynow.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbakteryjne do stosowania ogdlnego, inne leki
przeciwbakteryjne.
Kod ATC: J0O1XXO01

Fosfomycyna z trometamolem jest podawana doustnie sola fosfomycyny, pochodna
epoksydowa kwasu fosfonowego.

Mechanizm dziatania

Fosfomycyna z trometamolem jest antybiotykiem o szerokim spektrum, pochodna kwasu
fosfonowego.

Hamuje aktywno$¢ enzymu transferazy fosfoenolopirogronianowej, ktory katalizuje
tworzenie kwasu N-acetylomuraminowego z N-acetylo-aminoglukozy

i fosfoenolopirogronianu. Kwas N-acetylomuraminowy jest potrzebny do budowy
peptydoglikanu, niezbednego sktadnika $ciany komoérkowej bakterii. Fosfomycyna wykazuje
przede wszystkim dziatanie bakteriobojcze.

Stosunek FK/FD
Ograniczone dane wskazuja na to, ze fosfomycyna dziata najprawdopodobniej w sposob
zalezny od czasu.

Mechanizmy powstawania opornosci


mailto:adr@urpl.gov.pl

Opornos$¢ na fosfomycyng moze si¢ rozwina¢ w jednym z wymienionych ponizej
mechanizmoéw.
* Fosfomycyna jest aktywnie wprowadzana do wnetrza komorki bakteryjnej z udzialem
dwoch réznych uktadéw transportowych (glicerolo-3-fosforanu i heksozy-6). U bakterii
z rodzaju Enterobacteriaceae uktad transportu glicerolo-3-fosforanu moze zostaé¢
zmieniony w taki sposob, ze fosfomycyna nie bgdzie juz transportowana do komorki.
* Inny mechanizm kodowany na plazmidzie, wystgpujacy u bakterii
Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp. oraz Acinetobacter spp., bazuje na obecnosci
okreslonego biatka, ktére powoduje zmetabolizowanie fosfomycyny i zwiazanie si¢ jej z
glutationem (GSH).
* U gronkowcoéw wystepuje rdwniez oporno$¢ na fosfomycyne kodowana przez
plazmidy. Doktadny mechanizm rozwoju opornosci nie zostal dotychczas ustalony.
Nie wiadomo, z jaka czgsto$cig wystepuje opornos¢ krzyzowa na fosfomycyng i inne grupy
antybiotykow.

Stezenia graniczne
Kliniczne stezenia graniczne doustnej fosfomycyny MIC wg EUCAST, pozwalajace na

dokonanie podziatu na drobnoustroje antybiotykowrazliwe (S) i oporne (R) na lek sa
nastgpujace:

*  Enterobacteriaceae S<32 mikrogramy/ml, R>32 mikrogramy/ml

* W przypadku innych gatunkdéw nie okreslono st¢zenia granicznego MIC.

Antybiotykowrazliwos$¢

Rozpowszechnienie opornosci nabytej u pojedynczego gatunku moze by¢ zmienne
geograficznie i wykazywac zmienno$¢ w czasie. Konieczne sa w zwiazku z tym lokalne
informacje na temat stanu opornosci — zwlaszcza w celu podjecia prawidlowego leczenia
cigzkich zakazen. Jezeli skuteczno$¢ fosfomycyny jest watpliwa z uwagi na lokalne
przypadki opornosci, zaleca si¢ odbycie konsultacji w sprawie leczenia z ekspertem.
Zwtaszcza w przypadku cigezkiego zakazenia lub niepowodzenia terapeutycznego zaleca si¢
przeprowadzenie diagnostyki mikrobiologicznej wskazujacej drobnoustroj chorobotworczy
i jego wrazliwo$¢ na fosfomycyne.

Informacje przedstawione ponizej pozwalaja jedynie w przyblizonym stopniu okresli¢
prawdopodobienstwo wrazliwosci danego mikroorganizmu na fosfomycyne lub jej braku.

Gatunki czesto wrazliwe:

Gram-dodatnie tlenowce

Staphylococcus saprophyticus*

Gram-ujemne tlenowce

Escherichia coli

Gatunki, u ktorych moze wystapi¢ opornos$¢ nabyta:

Gram-dodatnie tlenowce

Enterococcus faecalis

Gram-ujemne tlenowce

Proteus mirabilis



* W chwili publikowania tabel nie byly dostgpne Zadne aktualne dane. W podstawowym
pi$miennictwie, w standardowych pracach i w lecznictwie zaleca si¢ zaktadanie
antybiotykowrazliwosci.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Fosfomycyna w postaci fosfomycyny z trometamolem jest sola fosfomycyny dobrze
wchtaniajaca si¢ po podaniu doustnym. Po podaniu pojedynczej dawki zapewnia
utrzymywanie si¢ stezenia terapeutycznego substancji czynnej w moczu przez 36 godzin lub
dhuze;.

Fosfomycyng podaje si¢ doustnie po rozpuszczeniu w wodzie — produkt jest w niej catkowicie
rozpuszczalny. Dawki 2 g i 3 g fosfomycyny odpowiednio u dzieci i dorostych, w tym u oséb
w podesztym wieku, wchtaniaja si¢ szybko z przewodu pokarmowego. Po dawkach tych
maksymalne st¢zenie w osoczu wynoszace 20-30 mikrogramoéw/ml zostaje osiagnigte po 2
godzinach, przy czym okres péttrwania w surowicy w jest duzej mierze niezalezny od dawki.

Fosfomycyna jest eliminowana gtownie w postaci niezmienionej przez nerki, co powoduje
osiaganie przez nia bardzo duzego st¢zenia w moczu (ok. 3000 mg/l) w ciagu 2-4 godzin.
Stezenie terapeutyczne utrzymuje si¢ zazwyczaj W moczu przez co najmniej 36 godzin.
Pokarm powoduje opdznienie i zmniejszenie wchlaniania fosfomycyny z trometamolem, co
prowadzi do zmniejszenia jej stgzenia we krwi i w moczu. Nie powinno to jednak istotnie
wplywac na skutecznos¢ leku w leczeniu zakazen uktadu moczowego.

U pacjentow z umiarkowana niewydolnoscia nerek (klirens kreatyniny — Cr¢ <80 ml/min), co
obejmuje rowniez fizjologiczne pogorszenie funkcji nerek u os6b w podesztym wieku, okres
pottrwania fosfomycyny jest nieco wydtuzony, jednak st¢zenie w moczu pozostaje skuteczne
terapeutycznie.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak jest dodatkowych danych klinicznych istotnych dla lekarza przepisujacego lek, ktore nie
zostalyby wymienione w innych punktach niniejszej ChPL.

6 DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Aromat pomaranczowy skladajacy si¢ z maltodekstryny, dekstrozy jednowodnej, gumy
arabskiej (E 414), kwasu cytrynowego bezwodnego (E 330), butylohydroksyanizolu (E 320).
Sacharyna sodowa

Sacharoza
Wapnia wodorotlenek

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 OKkres waznoSci

Nieotwarta saszetka: 3 lata.
Po rozpuszczeniu: Gotowy roztwoér nalezy natychmiast wypic.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania



Bez specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Saszetka z papieru/LDPE/Aluminium/LDPE w pudetku tekturowym.
1 saszetka zawierajaca 8 g (3 g fosfomycyny)

2 saszetki po 8 g (w kazdej po 3 g fosfomycyny)

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

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

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego Iub jego odpady nalezy usunac
zgodnie z lokalnymi przepisami.

Zawartos$¢ jednej saszetki nalezy wsypa¢ do szklanki wody, tak aby uzyskac jednorodny,
opalizujacy roztwor. W razie potrzeby roztwor mozna zamieszac. Nalezy go wypic
natychmiast po przygotowaniu.
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