CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

NOLICIN, 400 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD ILO SCIOWY | JAKO SCIOWY
1 tabletka powlekana zawiera 400 mg norfloksacygriloxacinun).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana
Tabletki powlekaneasspomaraczowe, oksigte, lekko wypukite, z rowkiem podziatu z jednepsty.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Nolicin stosujegsiv leczeniu nagpujacych zakaen wywotanych przez
drobnoustroje wrdiwe na norfloksacye

- powiktane lub niepowiktane, ostre lub przewlekékaenia gornych i dolnych drég moczowych
obejmupce: zapaleniegeherza, zapalenie miedniczek nerkowych, przewle&palenie gruczotu
krokowego, zakzenie dr6g moczowych zwgane z chirurgicznymi zabiegami urologicznyniciperz
neurogenny lub kamica nerkowa.

Nalezy sprawdzt, jezeli jest to maliwe, wrazliwos¢ drobnoustroju, wywotacego zakaenie, na
norfloksacyr. Jednake teraps norfloksacym mazna rozpocac jeszcze przed otrzymaniem wynikow
testu wraliwosci.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Tabletki naley potykat, popijaac szklanlg wody przynajmniej 1 godzénprzed lub 2 godziny po
positku lub po przyjciu pokarmu mlecznego.

W ciagu 2 godzin od zg/cia norfloksayny nie nahy przyjmowa preparatow wielowitaminowych,
suplementow mineratéw (npelaza, cynku, glinu lub magnezu), lekow zaiipjacych sok
zotadkowy zawierajcych magnez lub glin, sukralfatu lub didanozyny.

Nalezy sprawdzt, jezeli jest to maliwe, wrazliwos$¢ drobnoustroju, wywohaicego chorob, na
norfloksacyr. Jednake terapt norfloksacym mazna rozpocac jeszcze przed otrzymaniem wynikow
testu wraliwosci.

Wskazania Dawkowanie Czas trwania leczenia
Niepowiktane zakzenia dolnych drég
S 400 mg dwa razy .

moczowych (np. zapalenie miedniczek 3 dni

na dole
nerkowych)
Zakaenia drog moczowych 400 mg dwa razy- 4o 10 dni

na dolg




Przewlekte, powracage zakaenia drog 400 mg dwa razy
moczowych* na dolg

do 12 tygodni

* jezeli w ciagu pierwszych 4 tygodni leczenie przyniosto odpaniesfekt terapeutyczny, moa zmniejszy
dawlke produktu leczniczego Nolicin.

Pacjenci z zaburzeniami czysiabnerek

Norfloksacyna mge by stosowana u pacjentéw z zaburzeniami czyaingerek. U pacjentow z
klirensem kreatyniny mniejszym:n80 ml/ min/ 1,73 rf niewymagajcych hemodializysredni okres
pottrwania norfloksacyny w surowicy wynosit w prayieniu 8 godzin. Badania kliniczne wykazaty
brak r&nic w srednim okresie poitrwania norfloksacyny u pacjentiirensem kreatyniny
mniejszym nt 10 ml/ min/1,73 rhw poréwnaniu do pacjentéw z klirensem kreatyniny

10-30 ml/min/1,73 rh W zwiazku tym, w tej grupie pacjentéw zalecana dawkalokstcyny wynosi
400 mg raz na deb Przy takiej dawce stenie norfloksacyny w odpowiednich tkankach i ptymac
ustrojowych przekracza wagm MIC (najmniejsze stzenie leku hamuajce wzrost drobnoustrojéw)
okreslone dla wikszasci drobnoustrojéw wrdiwych na t substangj czynr.

Dawkowanie u pacjentéw w wieku podesztym

Badania farmakokinetyczne nie wykazaly zr@gzh zmian w farmakokinetyce norfloksacyny u
pacjentow w wieku podesziym w poréwnaniu do pademnintodszych, z wyitkiem nieznacznego
wydtuzeniasredniego okresu péitrwania. U pacjentow w wiekugsallym z prawidlow czynndacia
nerek nie ma konieczgoi dostosowania dawki. Ograniczone badania klirecagkazaty ze
norfloksacyna jest dobrze tolerowana.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwosé¢ na norfloksacyg inne sktadniki produktu leczniczego lub inne lekjrupy
chinolonow.

Produktu leczniczego Nolicin nie nalepodawa dzieciom i mtodzigy w okresie rozwoju.
Nie nalery stosowa produktu leczniczego Nolicin u kobiet wagy i karmiacych piersi.

4.4 Specjalne ostrzienia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

U pacjentéw z zaburzeniami czyrseoosrodkowego uktadu nerwowego (zwtaszcza z padaczk
innymi stanami, mogeymi wywotywat drgawki), produkt leczniczy Nolicin naig podawa
ostranie.

W przypadku wysipienia cezkiej i dlugotrwatej biegunki w trakcie lub po lecda norfloksacyn lub
innymi chinolonami nakey wzia¢ pod uwag mazliwosé¢ wystapienia rzekomobtoniastego zapalenia
jelita grubego (zagtajacezyciu, potencjalnie kidczace s¢ zgonem). W tym przypadku naie
niezwtocznie przerwaleczenie norfloksacyni wdrozy¢ odpowiednie leczenie. Leki hamuag
perystaltyk jelit sa przeciwwskazane.

Wykazanoze norfloksacyna, podobnie jak i inne chinolony wiwye reakcje o typie
fotowrazliwosci. W czasie leczenia pacjent powinien udikadmiernego nazania nawiatto
stoneczne lub promieniowanie ultrafioletowe. W ragtku wysipienia hadwraiwosci naswiatto,
nalezy przerwd leczenie.

Nalezy dba o prawidtowe nawodnienie pacjenta. U pacjentéwervgdolndgcia nerek naley
odpowiednio zmniejsZydawlke norfloksacyny.

W pismiennictwie donoszono o pojedynczych przypadkagialzeaia, a nawet egciowego lub
catkowitego zerwaniéciggien (zwtaszczaciegna Achillesa) w czasie leczenia chinolonami. Doyyc
to zwtaszcza pacjentéw w wieku podesziym i pacjerigczonych jednocZeie kortykosteroidami.
Zaleca st przerwanie leczenia w przypadku wygienia bélowsciegien lub pierwszych objawdw
zapalenigciggien. W czasie leczenia i beZpednio po jego zakazeniu pacjent powinien uni&a
nadmiernego wysitku fizycznego.

Chinlolony, w tym rownie norfloksacyna, magspowodowa nasilenie objawdw miastenii
(Myasthenia gravis)co mae wywota zagraajaca zyciu niewydolnéé¢ migsni oddechowych.
Produkt leczniczy Nolicin naky podawa ostraznie u pacjentow z miastenfpatrz punkt 4.8).



U pacjentéw z niedoborem dehydrogenazy glukozosefanowej, zarowno w postaci utajonej jaki i
czynnej, przyjmujcych chinoliny, w tym norfloksacyn bardzo rzadko odnotowywano wysbwanie
reakcji hemolitycznych (patrz punkt 4.8).

Bardzo rzadko stosowanie niektorych lekow z grupinalonéw mae powodowa wydtuzenie
odstpu QT w obrazie EKG. Bardzo rzadko obserwowano iémwvysipowanie arytmii (wicznie z
niezwykle rzadkimi przypadkami zabufzeytmu serca typtorsade de pointg@sPodobnie jak w
przypadku innych lekéw powodigych wydhzenie odsipu QT, naley zachowad ostraznosé przy
podawaniu produktu leczniczego Nolicin pacjentohipokaliema, znaczg bradykardi lub
przyjmujacych leki przeciwarytmiczne klasy la lub klasy Nalezy zachowa ostraznos¢ stosugc
niektére chinlolony, w tym norfloksacygnu pacjentow przyjmagych cyzapryd, erytromycynleki
przeciwpsychotyczne, trojpiaieniowe leki przeciwdepresyjne lub u pacjentéwyrluzeniem
odstpu QT oraz pacjentéw z wydteniem odsgpu QT w wywiadzie.

Barwnik azowy (E 110) ma powodowa reakcje nadwrdiwosci, z astm oskrzelovs whacznie.
Reakcje nadwrdiwosci s3 czstsze u 0s6b nadwilavych na kwas acetylosalicylowy.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakciji

Chinolony, w tym rownie norfloksacyna, sinhibitorami enzymu CYP1A2 przez co modof¢ do
interakcji z innymi lekami metabolizowanymi przentenzym.

Probenecydhie wpltywa na szenie norfloksacyny w surowicy, zmniejsza natomjejstvydalanie z
moczem.

Jednoczesne podawanie norfloksacyny i teofitmye prowadat do nadmiernego zwkszenia
stezenia teofiliny w surowicy krwi i wysipienia jej dziata niepazadanych. Jéi rbwnoczesne
stosowanie tych lekéw jest konieczne, aglawaznie kontrolowé stzenie teofiliny w surowicy
i odpowiednio zmniejszyjej dawk;.

Przy jednoczesnym stosowaniu norfloksacyny i cybdwgny stezenie cyklosporyny wzrasta. Dlatego
przy rbwnoczesnym podawaniu obu lekow agliontrolowa stzenie cyklosporyny w surowicy i
odpowiednio dostosowgej dawk;.

Jednoczesne przyjmowanie norfloksacyny i dousttgkbtw przeciwzakrzepowycgwarfaryna lub jej
pochodne) mze wzmagé dziatanie lekdw przeciwzakrzepowychsllaiezbednie jest rownoczesne
podawanie obu lekéw naidg kontrolowa czas protrombinowy lub wykotanne odpowiednie
badania krzepliwgi krwi.

Mleko i jogurt (ptynne wyroby mleczne) zmniejszaychtanianie produktu leczniczego Nolicin.
Pacjenci powinni zgywa¢ produkt leczniczy Nolicin godzénprzed lub dwie godziny po mlecznym
positku.

Preparatow wielowitaminowygclsuplementéw mineratéynp.zelaza, cynku, glinu lub magnezu),

lekéw zobogtniajacych sokzotadkowy zawierajcych magnez lub glin, sukralfatub dydanozynyiie
nalezy przyjmowa jednoczénie lub wcagu 2 godzin od zgcia norfloksacyny, poniewamog one

wptywat na wchtanianie norfloksacyny zmniejsgajej st:zenie w surowicy krwi i w moczu.

Przy jednoczesnym zgwaniu chinolonow i kortykosteroidowaoze wzrasté ryzyko wystpienia
zapalenia lub naderwardaiggien.

Jednoczesne stosowanie norfloksacyny i glibenklarfpdchodna sulfonylomocznika) nasila
dziatanie hipoglikemizujce glibenklamidu. Dlatego podczas jednoczesnegogtania nalzy
kontrolow& stzenie glukozy we krwi.

Niektdre leki z grupy chinolonéw, w tym norfloksa@; mog wplywat na metabolizm kofeinyGo
moze prowadat do zmniejszenia klirensu kofeiny i wydienia jej okresu pottrwania w surowicy.



Przy jednoczesnym zgwaniu z_nitrofurantoia dziatanie obu lekéw ulega ostabieniu.

Badania na zwiertach wykazatyze chinolony w skojarzeniu_z fenbufenenog wywotywaé
drgawki. Dlatego tenalezy unikat jednoczesnego podawania norfloksacyny i fenbufenu.

Podczas jednoczesnego podawania niesteroidowyétwIpkzeciwzapalnyckiNLPZ) i chinolonéw, w
tym norfloksacyny, mze zwickszy¢ sie ryzyko stymulacji uktadu nerwowego oraz wysenia
napadéw drgawek. Dlatego u pacjentéw otrzygoyth NLPZ naley zachowa ostraznoi¢ przy
jednoczesnym podawaniu produktu leczniczego Nolicin

4.6 Ciaza i laktacja

Badania na zwiertach nie wykazaty dziatania teratogennego lub maeriaggo norfloksacyny.

Po zastosowaniu dych dawek leku u ezarnych samic krélikow obserwowano toksyczne dzietan
norfloksacyny na ptdd, wtérne do toksycznego driataorfloksacyny na matk

U malp cynomolgus obserwowano wczesne poronieriaMysepowania dziatania teratogennego.
Znaczenie tych badalla ludzi nie jest jasne.

Bezpieczéstwo stosowania norfloksacyny w czasigginie zostato zbadane. Jedpaladania na
zwierztach wykazatyze norfloksacyna, podobnie jak i inne chinoliny, poluje uszkodzenie tkanki
chrzstnej u niedojrzatych osobnikéw. Z tego wedl nie naley stosowad produktu leczniczego
Nolicin w okresie cizy.

Nie wiadomo czy norfloksacyna przenika do mlekazki€go, dlatego tenie naley stosowa
produktu leczniczego Nolicin w okresie karmieniarph.

4.7 Whplyw na zdoIng¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwaniarzadzen
mechanicznych w ruchu

Produkt leczniczy Nolicin wywiera umiarkowany wptyva zdoIné¢ prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania gdzer w ruchu. Produkt leczniczy Nolicin e czasami
powodowad wystpienie dziata niepaadanych (bél glowy, zawroty gtowy), ktére mpgmniejsza
zdolnas¢ szybkiego reagowania, szczegolnidijpacjent pije jednoczmie napoje alkoholowe.

4.8 Dziatania niepazagdane

Czgstaé¢ wyskpowania dziath niepazadanych wymienionych ponej okrelono nastpujaco:
Bardzo cezsto & 1/10)

Czsto ¢ 1/100 do < 1/10)

Niezbyt czsto & 1/1000 do < 1/100)

Rzadko £ 1/10000 do < 1/1000)

Bardzo rzadko (< 1/10000), w tym pojedyncze przypad

Dzialania niepgadane zwazane ze stosowaniem norfloksacyny:

Badania diagnostyczne:

Niezbyt czsto: zwgkszona aktywn@ aminotransferaz, zasadowej fosfatazy, dehydrogenaz
mleczanowej (LDH)

Rzadko: zwtkszone stzenie mocznika i kreatyniny w surowicy, zmniejszovartas¢ hematokrytu

Zaburzenia serca:
Bardzo rzadko: w czasie leczenia niektorymi chiohalmi, w tym norfloksacyn maze bardzo rzadko
dojs¢ do wydtwenie odstpu QT i arytmii komorowych (w tym typtorsade de pointgs

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego:
Niezbyt czsto: eozynofilia i leukopenia



Bardzo rzadko: niedokrwisté hemolityczna, czasami zgaana z niedoborem dehydrogenazy
glukozo-6-fosforanowej

Zburzenia uktadu nerwowego

Niezbyt czsto: bol glowy, zawroty gtowy, depresja

Rzadko: zmczenie

Bardzo rzadko: senté, dezorientacja, niepokéj (zwt. ruchowy), pobudlééostrach, omamy, szum
w uszach

Zaburzenia zotadka i jelit:

Czesto: mdigci

Niezbyt czsto: anoreksja, biegunka

Bardzo rzadko: rzekomobtoniaste zapalenie jelitdoggo

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki hcznej:
Bardzo rzadko: egciowe lub catkowite zerwanigiegien (szczegblnie w pgtzeniu z innymi
szkodliwymi czynnikami), zaostrzenie objawényasthenia gravis

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
Bardzo rzadko: reakcje alergiczne (pokrzywka, wksypwiad, anafilaksja), ezkie alergiczne
reakcje skorne

4.9 Przedawkowanie

Zbyt duze dawki norfloksacyny magprzede wszystkim wywotywianudndci, wymioty, biegunk, a

w ciezszych przypadkach rownigawroty gtowy, uczucie zeszenia, dezorientagj drgawki.

Jeili pacjent zayt zbyt dwza ilosé tabletek, naley wykona ptukaniezotadka, uwanie go
obserwowa i w razie potrzeby zastosowheczenie objawowe. Bardzo wee jest dobre nawodnienie
pacjenta, w celu utrzymania odpowiedniej diurezy.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: fluorochinolony; KodGAT01MAOQ6.

Mechanizm dziatania

Mechanizm dziatania norfloksacyny polega na hamawsyntezy DNA komorki bakteryjnej.
Glownym mechanizmem jest hamowanie akty$an@nzymu gyrazy DNA (topoizomerazy II).
Wyniki dotychczasowych badavskazuj na to,ze gyraza rozszczepiankeuch DNA, a nagpnie
tworzy skt kompleks ztéony z rozszczepionegonleucha DNA, chinolonu i gyrazy. Powstaty
kompleks uniemdiwia replikac tancucha DNA i zmienia jego uksztattowanie przestrzeefirak
zmienione DNA nie mze juz wypetnia swoich normalnych funkcji. W kolejnej fazie DNA<taje
roztozony na mniejsze fragmenty. Dziatanie przeciwbalgteryghinolondw jest bardziej zwdane z
tworzeniem kompleksow, az prostym hamowaniem aktyw§t gyrazy.

Produkt leczniczy Nolicin wykazuje dziatanie baktébjcze wobec tlenowych bakterii Gram-
dodatnich i Gram-ujemnych. Atom fluoru w pozycjweczasteczce norfloksacyny zapewnia
zwiekszory skutecznéé dziatania wzgidem bakterii Gram-ujemnych natomiast fragment
pirerazynowy w pozycji 7 odpowiedzialny jest zatgaznaé¢ wobec bakterii z rodzaju
Pseudosomonas

Stkezenia graniczngdwedtug NCCLS -National Committee for Clinical Laboratory Standard



Aby odr@ni¢ od siebie szczepy drobnoustrojéw wiaych (S) od szczepow opornych (R) na
norfloksacyr przyjmuje s¢ nastpujace wartdci MIC (najmniejsze stenie leku hamuagce wzrost
bakterii): S< 4 pg/ml, R> 16 g g/ml.

Dla Neisseria gonorrhoea@arta¢ graniczna MIC nie zostala oktena.

Wrazliwosé

Czestas¢ wystgpowania oporngei niektorych gatunkéw drobnoustrojow p@ozmienig Sig w
zaleznosci od rejonu geograficznego i czasu. Dlategn tevtaszcza w przypadku leczeniaasich
zakaen, nalezy bra¢ pod uwag lokalne dane dotyaze wysgpowania opornsci.

Wymienione w tabeli ponej dane wskazgjjedynie w przyblieniu prawdopodobiestwo czy dany
mikroorganizm bdzie czy te nie kedzie wraliwy na norfloksacya.

Drobnoustroje Prewalencja oporngci
(zakres)

[Unia Europejskal]

WRAZLIWE
Tlenowe bakterie Gram-dodatnie
Bacillus cereus

Enterococcus faecalis 13 do 64%
Group G streptococci

Staphylococcusoag. Ujemne 0 do 80%
Staphylococcus aureylko szczepy wraiwe na metycylig) [0 do 20%
Staphylococcus epidermidiylko szczepy wraiwe na 7 do 22%
metycylire)

Staphylococcus saprophytic(iglko szczepy wrdiwe na 0 do 17%
metycylire)

Streptococcus agalactiae 0 do 67%

Viridans group streptococci

Tlenowe bakterie Gram-ujemne
IAeromonas hydrophilia 0 do 33%
Campylobacter fetusubsp Jejuni

Citrobacter koser{dawniejCitrobacter diversu$ 0%
Citrobacter freundii 0 do 33%
Edwardsiella tarda

Enterobacter aerogenes 0 do 67%
Enterobacter agglomerans

Enterobacter cloacae 0 do 36%
Enterotoxigenid&scherichia coli

Escherichia coli 0 do 75%
Hafnia alvei 0%




Haemophilus ducreyi

Haemophilus influenzae

Klebsiella oxytoca 0 do 27%
Klebsiella pneumoniae 0 do 13%
Morganella morganii 0 do 53%
Neisseria gonorrhoea

Plesiomonas shigelloides

Proteus mirabilis 0 do 33%
Proteus vulgaris 0 do 7%
Providencia rettgeri 0 do 33%
Providencia stuartii 0 do 100%
Pseudomonas aeruginosa 0 do 47%
Pseudomonas cepacia

Pseudomonas fluorescens

Pseudomonas stutzeri

Salmonellaspp. 0 do 8%
Salmonella typhi

Serratia marcescens 0 do 27%
Shigellaspp. 0 do 17%
Shigella boydii

Shigella dysenteriae

Shigella flexneri

Shigella sonnei

Vibrio cholerae

Vibrio parahaemolyticus

Yersinia enterocolitica

Inne:

Flavobacteriunspp

Ureaplasma urealyticum

OPORNE

Tlenowe bakterie Gram-dodatnie

Enterococcuspp. (inne ni E. faecalis)

Szczepy oporne na metycyirStaphylococcus aureus

Szczepy oporne na metycyirStaphylococcusepidermidis

Tlenowe bakterie Gram-ujemne

Acinetobactespp




Acinetobacter baumannii 0 do 93%
Beztlenowe bakterie Gram-dodatnie
Actinomyce spp.

Clostridiumspp (other thal. perfringensg
Beztlenowe bakterie Gram-ujemne
Bacteroidesspp.

Fusobacteriunspp.

* stezenie graniczne nieok§®ne

Mechanizm powstawania oportd

Oporna¢ na chinolony, w tym rowniena norfloksacya jest glownie wynikiem mutaciji genéw
kodujacych bakteryja gyraz DNA i topoisomerag IV. Ponadto mechanizm oportd moze
obejmowa& mutacje biatek bton komoérkowych, co zmienia pragmzalné¢ bton komaérkowych
prowadzac do czynnego wypompowania leku na zetrnkomorki drobnoustroju (ang. efflux
pumps).

Oporna¢ krzyzowa nie wys¢puje medzy norfloksacya a innymi, niespokrewnionymi strukturalnie,
lekami przeciwbakteryjnymi takimi jak: penicylinegfalosporyny, tetracykliny, makrolidy,
aminoglikozydy i sulfonamidy, 2,4-diaminopirymidytyb ich kombinacje (np. co-trymazol).
Mozliwa jest oporné¢ krzyzowa medzy norfloksacya i innymi fluorochinolonami. Szczepy oporne
na kwas nalidyksowy i kwas pipemidowywsrazliwe na norfloksacyg

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Po podaniu doustnym norfloksacyna dobrazengihtania z przewodu pokarmowego. U zdrowych
ochotnikéw po doustnym podaniu ggata szczytowe stenia w osoczu ggu 1 do 2 godzin.
Wchtanianie z przewodu pokarmowego nie jest calt@wivynosi 30 do 40 % dawki doustnej. Stan
stacjonarny stenia osiga w cagu dwoch dni.

Dystrybucja
Okoto 15 % norfloksacyny wke sk z biatkami osocza. Niewielki stogieviazania z biatkami

pozwala na jej dobre i szybkie przenikanie do tkangynow ustrojowych.

W tabeli poniej podandrednie sizenia norfloksacyny w ednych tkankach i ptynach ustrojowych po
1- 4 godzin po podaniu doustnym w dawce 2 razy(qbmg (j&li nie zaznaczono inaczej):

Tkanka lub ptyn Srednie sgzenie

Miazsz nerek 7,39/9

Gruczot krokowy 2,59/9

Sciana gcherza moczowego 31/g

Nasienie 2,7 pug/ml

Jadra 1,6 ug/g

Macica/szyjka 3,Qua/g

Jajowod 1,9u9/g

Pochwa 4,3ug/g

706k 6,9 ug/ml (po dawce 2 x 200 mg)

Po doustnym podaniu w dawce 50 mg/kg norfloksagymachodzi przez barigtozyska i oshga w
tkankach ptodu gtenia, ktore odpowiadajw przyblizeniu 10 % stzenia w surowicy matki.

Po dawce 400 mg norfloksacyny dwa razy naggdekzenia w nerkach wynogsod 3,9u9/g do 16,2
ng/g i znacznie przekraczagzenia we krwi (100- do 300-krotnie).¢genia maksymalne w moczu
po dawce 400 mg pojawigsie po dwoch godzinach i wynaspkoto 478ug/ml; sezenia w gruczole
krokowym (0,7 do 4,7.9/g) & mniejsze ni w moczu, jednak wksze nk we krwi. Wzoici i
przewodziezotciowym wspolnym sgzenia norfloksacyny wynogaodpowiednio 0,15 do 4,59/g i 0,4



do 4ug/g i przewyszap sktzenia we krwi 3- do 7-krotnie. Norfloksacyna s rownie wysokie
stezenia w watrobie.

Stezenia w pochwie i macicy po jednorazowym podaniu kigd®0 mg g 1- do 2-krotnie wiksze od
stezen we krwi. Stzenia w plwocinie, migdatkach, jajowodziédianie mcherzykazétciowego g
podobne lub nieznacznie mniejsze agtat we krwi.

Maksymalne stzenia norfloksacyny w moczua ®koto 100 razy wiksze od MIG, dla wigkszaci
drobnoustrojow wywotujcych zakaenia uktadu moczowego. Podobnie rowrsezenia w kale
znacznie przewsszap wartasci MICq dla licznych patogennych drobnoustrojow jelitowych

Biotransformacja

W organizmie zwiera laboratoryjnych i cztowieka norfloksacyna ulegattansformacji tylko w
ograniczonym zakresie. 80 % norfloksacyny wydajawspostaci nie zmienionej. Biotransformacja
norfloksacyny przebiega watrobie, przy kéicowym atomie azotu w pigieniu piperazynowym.
Gtownym metabolitem norfloksacyny jest okso-poctandnne metabolity, takie jak amino-, acetylo-,
formylo- i 2-aminoetyloaminowe pochodne g@enia chinolonowego, pojawiagic u ludzi w
mniejszym zakresie.

Wydalanie
Norfloksacyna wydala siz organizmu z moczeméicia i katem. Biologiczny okres poéttrwania

wynosi 3 do 4 godzin.

W ciagu 24 godzin po doustnej dawce 100 do 800 mg lekapczem wydala ¢i33 do 39 % dawki;
w przypadku wgkszej dawki (1600 mg) wydalags#7,8 % dawki, w tym 5 do 8 % w postaci
metabolitow.

Norfloksacyna wydalana jest przez nerki na drodzegczania ktbuszkowego i wydzielania
kanalikowego.

Norfloksacyna wydala sirowniez w mniejszej mierze z6icia (2 do 3 %).

Z katem wydala siponad 30 % doustnej dawki norfloksacyny.

W przypadku niewydolriei nerek zmiany wigciwosci farmakokinetycznych norfloksaycyny s
uzaleznione od stopnia niewydol&ci. Pomimo takich zmian wiaiwosci farmakokinetycznych, jak
przedhizenie czasu osfniecia stzenh maksymalnych, przedienie biologicznego okresu poéttrwania i
przedhizenie czasu wydalaniaesenia norfloksacyny w uktadzie moczowymre tyle due, ze
pozwalaj na skuteczne leczenie zaka

5.3. Dane przedkliniczne o bezpiechstwie

Po dtugotrwatym podawaniu norfloksacyny stwierdzamatodych zwierzt uszkodzenia chgstki
stawowe;j.

U szczurdw i psow, ktérym podawanozédudawki norfloksacyny, uszkodzenie cistki stawowej
pojawiato sg, jesli pH moczu wynosito 6 i wgcej.

W badaniach na zwiegtach nie stwierdzono teratogennego, mutagennegjmiworczego dziatania
norfloksacyny.

6. DANE FARMACETYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Poliwidon, glikolan sodowy skrobi (typ A), celuloraikrokrystaliczna, koloidalny dwutlenek krzemu,
magnezu stearynian, woda oczyszczona, hypromehkatytanu dwutlenek (E 171), 12000 FDC
Yellow No. 6 (E 110), glikol propylenowy.

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.



6.3 Okres wanosci
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6.4 Specjalnarodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zaleaalotyczcych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawartd¢ opakowania

Blistry z folii Al/PVC/PVDC: 10 lub 20 tabletek pdekanych, w tekturowym pudetku.

6.6.  Szczegolnérodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania
Brak szczegd6lnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

KRKA, d. d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 850¢dNnesto, Stowenia

8. NUMER POZOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr: R/0853

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZOWLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO
OBROTU / DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

20.01.1988 r./29.03.1999 . / 23.04.2004 r. 022005 .

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