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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FUROLIN 50 mg capsule
FUROLIN 100 mg capsule

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare capsuld de 50 mg contine nitrofurantoina (sub forma de microcristale) 50 mg
Fiecare capsula de 100 mg contine nitrofurantoina (sub forma de microcristale) 100 mg

Excipient(ti) cu efect cunoscut:
Fiecare capsuld de 50 mg contine lactoza (sub forma de monohidrat) 103.5 mg
Fiecare capsula de 100 mg contine lactoza (sub forma de monohidrat) 207.0 mg

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Capsula

FUROLIN 50 mg capsule sunt capsule de marimea 3 (lungime aproximativ 16 mm, diametru
aproximativ 6 mm) cu capac galben si corp alb, continand o pulbere galbena .

FUROLIN 100 mg capsule sunt capsule de marimea 1 (lungime aproximativ 19 mm, diametru
aproximativ 7 mm) cu capac si corp de culoare galbena, continand o pulbere galbena.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

FUROLIN este indicat in tratamentul infectiilor de tract urinar cauzate de microorganisme sensibile la
nitrofurantoind (vezi pct. 5.1).

¢ In infectiile acute necomplicate de tract urinar inferior;

o Pentru profilaxia pe termen scurt dupa proceduri chirurgicale, interventii transuretrale,
cateterizare, cistoscopie si cateter intern;

e Pentru tratamentul de lunga durata, pana la 6 luni, a infectiilor de tract urinar; peste 6 luni,
numai dacd beneficiile depasesc potentialele riscuri. Din punct de vedere al efectelor
adverse, terapia de lunga durata se va utiliza numai daca nu exista alternative adecvate.
(vezi pct. 4.4).

FUROLIN este indicat in tratamentul la adulti si copii peste 5 ani.
Trebuie avute Tn vedere recomandarile oficiale privind utilizarea adecvata a agentilor
antibacterieni.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze




Tratamentul infectiilor necomplicate ale tractului urinar inferior
Adulti si copii peste 12 ani: 0 capsula de 50 mg de 4 ori pe zi.

Utilizare generala: de la 5 pana la 7 zile sau, cel putin 3 zile in care infectia nu se poate detecta in urina.

La fete intre 5 i 12 ani: doza uzuala este de 3 mg/kg corp pana la maxim 6 mg/kg corp pe zi, divizate
n 4 doze, timp de 7 zile sau cel putin 3 zile cand infectia nu se poate detecta in urina.

Aceasta formulare farmaceutica (capsule) ar putea fi inadecvata pentru utilizarea la aceasta grupa
de varsta.

Profilaxia de scurta durata in chirurgia tractului urinar
Adulti si copii peste 12 ani: 50 mg de 4 ori pe zi in ziua interventiei chirurgicale si 3 zile dupa
interventie.

Tratamentul de lunga durata a infectiilor de tract urinar
Adulti si copii peste 12 ani: intre 50 si 100 mg o data pe zi, de obicei seara Tnainte de culcare.

Populatie pediatrica
Pentru populatie pediatrica ar trebui avuta in vedere utilizarea unei alte formulari farmaceutice, de
exemplu Nitrofurantoina suspensie.

Varstnici

Tn cazul Tn care nu exista semne de insuficientd renala importanta, cand Nitrofurantoina este
contraindicata, doza este aceeasi ca la adultul normal. Pentru precautii si riscuri la varstnici
asociate terapiei de lunga durata, vezi pct. 4.8.

Insuficientd renala

Pacientii cu insuficienta renald necesitd monitorizarea functiei renale pe durata tratamentului cu
nitrofurantoina. Ar putea fi necesara ajustarea dozei la pacientii, inclusiv varstnici, cu insuficienta
renald usoara si moderata (vezi pct. 4.3, 4.4 51 4.8).

Tn cazuri individuale cu RFG intre 30-44 ml/minut, nitrofurantoina poate fi utilizata cu precautie
ca terapie de scurtd durata numai pentru tratamentul infectiilor necomplicate ale tractului urinar
inferior, cu patogeni rezistenti, daca se asteapta ca beneficiile sa fie mai mari decat riscurile.

Nitrofurantoina nu se administreaza la pacienti cu clearance-ul creatininei < 45 ml/minut (vezi
pct. 4.3).

Insuficientd hepatica
Nitrofurantoina se va utiliza cu precautie la pacientii cu insuficientd hepatica, mai ales varstnicii
cu terapie de lunga durata cu nitrofurantoin vor necesita monitorizare (vezi pct. 4.4).

Mod de administrare

Pentru administrare orala.

Acest medicament se va administra intotdeauna cu alimente sau lapte. Administrarea FUROLIN cu
alimente, favorizeaza absorbtia si optimizeaza eficienta.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1
Pacientii cu insuficienta renala (RFG sub 45 ml/minut)

Deficit G6PD

Porfiria acuta

Copii sub 3 luni si femei gravide la termen (in timpul travaliului sau nasterii) din cauza

enzimatic eritrocitar imatur



e Pacientii cu antecedente de reactii pulmonare sau hepatice, altele decat neuropatia
periferica dupa utilizarea de nitrofurantoina sau alti nitrofurani.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare
Utilizarea indelungatia a FUROLIN nu este recomandati. Tn timpul; tratamentului cu nitrofurantoina, pot sa
apara complicatii pulmonare si hepatice care si puna viata in pericol. (vezi pct. 4.8). lin aceste cazuri,

tratamentul trebuie oprit imediat si instituite masurile necesare.

Reactii pulmonare

S-au observant reactii pulmonare acute, subacute si cronice la pacientii tratati cu nitrofurantoina.
Daca apar asemenea reactii, administrarea de nitrofurantoina trebuie opritd imediat.

Reactii pulmonare cronice (inclusiv fibroza pulmonara si pneumonia interstitiala difuza) se pot
dezvolta insidios si aparea frecvent la varstnici. Se recomanda monitorizarea atenta a afectiunilor
pulmonare la pacientii cu terapie de lunga durata (mai ales varstnici).

Hepatotoxicitate

Reactii hepatice, incluzand hepatita, hepatita autoimina, icterul colestatic, hepatita cronica active
si necroza hepatica, apar cu raritate. Au fost raportate decese. Debutul hepatitei cronice active
poate fi insidios iar pacientii trebuie monitorizati periodic prin urmarirea modificarilor testelor
biochimice care ar putea indica afectarea hepatica. In cazul aparitiei hepatitei, medicamentul
trebuie oprit si instituite masurile necesare.

Afectiuni preexistente ar putea masca reactiile adverse pulmonare si hepatice. Nitorfurantoina se
administreaza cu precautie la pacientii cu afectiuni pulmonare, afectarea functiei hepatice,
afectiuni neurologice si diateza alergica

Neuropatia
Neuropatia periferica, care poate sd devina grava sau ireversibild, se manifesta de obicei dupa

doua luni, si poate pune viata in pericol. De aceea, la aparitia primelor semne de afectare
neuronala (parestezii, slabiciune) tratamentul trebuie oprit. Circumstante ca insuficienta renala,
anemia, diabetul zaharat, alcoolismul, tulburari electrolitice, deficit de vitamina B (mai ales
deficienta de folati) cresc riscul aparitiei neuropatiei periferice.

Teste de laborator

Dupa administrarea de nitrofurantoina, urina se poate colora galben sau maroniu. Pacientii care
iau nitrofurantoina pot avea test fals pozitiv pentru glucoza urinara ( daca se testeaza pentru
substante reductoare urinare)

Nitrofurantoina poate afecta anumite teste de laborator. Rezultate fals-pozitive sau citiri incorect de
mari pot sa apara la testul glucozei urinare care se bazeaza pe reducerea sulfatului de cupru, cum este
reactivul Benedict sau Clinitest (Ames). Cu toate acestea, nu interfera cu testul Clinistix.

Reactii hematologice

Trebuie oprita administrarea de FUROLIN daca exista semne de hemoliza la persoane suspectate
de deficit de glucoza-6-fosfat dehidrogenaza (10% din persoanele cu pielea inchisa la culoare de
origine Afro-Caraibiana si un procent redus de grupuri entice de origine Mediteraneana, Orientul
Mijlociu sau Asia de Vest suferd de deficit de G6PD)

Excipienti

Acest medicament contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare ca intoleranta la galactoza,
deficit total de lactaza sau malabsorbtie glucoza-galactoza, nu ar trebui sa utilizeze acest
medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune



Efectele altor medicamente asupra nitofurantoinei:

¢ Alimentele sau medicamentele care intarzie evacuarea gastrica cresc biodisponibilitatea
nitrofurantoinei, probabil datoritd unei mai bune dizolvari in sucul gastric.

¢ Inhibitorii anhidrazei carbonice si agentii alcalinizanti pot reduce actiunea antibacteriana a
nitrofurantoinei.

o Trisilicatul de magneziu co-administrat cu nitrofurantoina reduce absorbtia nitrofurantoinei.

o Ar putea exista un antagonism intre quinolone si nitrofurantoina: administrarea simultana
nu este recomandata.

e Probenecidul si sulfinpirazona pot reduce eliminarea renald a nitrofurantoinei.

Deoarece Nitrofurantoina apartine unei clasei de agenti antibacterieni, va avea urmatoarele
interactiuni:
- Vaccinul (oral) impotriva febrei tifoide: agentii antibacterieni inactiveaza vaccinul impotriva
febrei tifoide.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Numeroase date privind utilizarea la femeile gravide nu sugereaza efecte teratogene sau toxicitate
fetald/neonatala. Studiile la animale au aratat efecte toxice (vezi pct. 5.3). Daca este indicata de
un medic, nitrofurantoina se poate utiliza n timpul sarcinii.

Cu toate acestea, nitrofurantoina este contraincicata la femeile gravide in timpul travaliului si al
nasterii, din cauza riscului posibil de hemoliza a eritrocitelor imature ale nou-nascutului (vezi pct.
4.3).

Alaptarea
Urme de nitrofurantoina se detecteaza in laptele matern. Nitrofurantoina se poate administra in timpul

alaptarii. A se evita aldptarea unui sugar sub o luna sau a unui sugar diagnosticat sau suspectat de a
avea orice deficientd de enzimai eritrocitara (inclusiv deficienta G6PD).

Fertilitatea

La barbati s-a observat, la doze suprateraputice, o oprire temporara a spermatogenezei si
reducerea numarului de spermatozoizi. Dozele clinice nu sunt asociate cu infertilitatea masculina.
Datele 1a animale nu sugereaza scaderea fertilitatii. la sobolan, la doze mari, s-a observat o oprire
temporara a spermatogenezei.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nitrofurantoina poate provoca ameteala si somnolenta. Daca se intampla, pacientul nu trebuie
sd conduca autovehicule sau sa foloseasca utilaje pana nu dispar simptomele.

4.8 Reactii adverse
Reactiile adverse raportate la nitrofurantoina sunt prezentate mai jos pe aparate, organe i sisteme.

Frecventa reactiilor adverse este definita astfel: foarte frecvente (>1/10), rare (>1/10,000 si
<1/1,000), cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimta din datele disponibile).

Aparate Organe Foarte Rare Frecventa
Sisteme frecvente necunoscuti
Infectii si infestatii Sialadenita
Tulburari Agranulocitoza,
hematologice si eozinofilie, leucopenie,
limfatice granulocitopenie

trombocitopenie, anemie

aplastica anemie

megaloblastica’

4



Tulburari ale
sistemului imunitar

Dermatita exfoliativa
Dermatita, Eritem
polimorf, Sindrom
Stevens-Johnson

Rash maculo-
papular Rash
eritematos,
Eczema, Urticaria,
Angioedem.
Sindrom Lupus
(asociat cu reactii
pulmonare), Reactii

anafilactice ,
Sindrom DRESS,
Vasculita cutanata

Tulburari Anorexie

metabolice si de

nutritie

Tulburiri Psihice 2

Depresie, euforie,
confuzie, reactii
psihotice, cefalee?,

Tulburari ale
sistemului nervos

Hipertensiune
intracraniana
idiopatica

Neuropatie motorie
periferica,
Neuropatie
senzoriala periferica.
Nevrita optica.
Nistagmus,
ameteli,
somnolenta

Tulburari cardiace

Colaps circulator,
Cianoza

Tulburari
Respiratorii, toracice
si mediastinale

Afectare pulmonara
acuta® manifestata
prin febra, frisoane?,
durere toracica,
dispnee, tuse,
infiltrate pulmonar
cu consolidare sau
infiltrat pleural® si
eozinofilie.

Reactii respiratorii
subacute
manifestate prin
febra si eozinofilie.
Reactii pulmonare
cornice manifestate
prin febra, frisoane,
tuse si dispnee®

Tulburari
Gastrointestinale

Greata

Varsaturi, Dureri
abdominale, diaree,
pancreatita

Tulburari
hepatobiliare

Icter colestatic, hepatita

cronica’.

Hepatita
autoimmuna

Afectiuni cutanate si
ale tesutului
subcutanat

Alopecie

Vasculita cutanata

Tulburari renale si
ale cailor urinare

Suprainfectii cu
fungi sau
microrganisme
rezistente

Nefrita interstitiala




(adica
Pseudomonas)
Tulburari Anemia
congenitale, hemolitica/Deficienta de
familiale si genetice G6PD
Tulburari generale si Astenie, artralgii
la la locul
administrarii

! Tratamentul trebuie inrerupt pand la normalizarea hemoleucogramei.

2 Tratamentul trebuie Tnrerupt la primul semn de afectare neurologica sau psihiatrica.

% Daca apare oricare din urmitoarele manifestari respiratorii, folosirea medicamentului trebuie
oprita

4 Reactiile pulmonarev acute apar de reguld in prima saptdmana de tratament si sunt reversibile dupa
Tntreruperea tratamentului.

® Confirmata prin diagnostic radiologic.

® Reacttiile pulmonare cronice sunt rare la pacientii cu tratament continuu pentru 6 luni sau mai mult, si sunt
mai des intélnite la pacientii varstnici.

" Se raporteazi decese. Icterul colestatic este ifn general asociat cu tratementul de scurtd duratd (pana la 2
saptamani). Hepatita cronica activa, care ocazional duce la necroza, este n general asociata cu tratamentul de
lunga durata (6 luni). Tratamentul trebuie intrerupt la primele semne de hepatotoxicitate. \Vezi pct. 4.4

Raportarea reactiilor adverse suspecatate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupd autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Simptome
Simptomele si semnele de supradozare includ iritatie gastrica, greata si varsaturi.

Tratament

Nu se cunoaste un antidot specific. Cu toate acestea, nitrofurantoina se poate elimina prin
hemodializa in cazul ingestiei recente. Tratmentul standard consta in inducerea emezei prin lavaj
gastric iin decurs de o ord de la ingestie. Se recomanda monitorizarea hemoleucogramei, teste ale
functiei hepatice si pulmonare. Ingestia de cantitate mare de fluide pentru a stimula excretia
urinarda a medicamentului.

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: antibacteriene pentru uz sistemic, alte antibacteriene, derivate de
nitrofuran, codul ATC: JO1XEO1

Mecanism de actiune

Nitrofurantoina apartine clasei de nitrofurani. Concentratiile active terapeutic se realizeaza numai
in urind. Nitrofurantoina este cel mai activ in urina acida iar daca valoarea ph-ului este peste 8
mare parte din activitatea antibacteriana se pierde. Mecanismul exact de actiune nu este cunoscut.
Sunt descrise multiple moduri de actiune. Nitrofurantoina inhiba numeroase enzime bacteriene.




Deasemenea inhiba proteinele ribozomale bacteriene si astfel provoaca inhibitia completa a
sintezei proteinelor bacteriene.

Este posibil ca nitrofurantoina sa lezeze si AND-ul bacterian.

Rezistenta

Rareori apare rezistenta in timpul tratamentului cu nitrofurantoina, posibil din cauza faptului ca
nitrofurantoina are diferite mecanisme de actiune. Rezistenta se poate dezvolta in tratamentul de
lunga durata. Rezistenta indusa plasmidic este raportata la Escherichia coli. S-a observat
sensibilitate redusa la bacteriile intestinal producatoare de ESBL. Rezistenta se poate datora
pierderii de nitrofuran reductaza care genereaza intermediarii activi.

Valori critice
Valorile critice recomandate de EUCAST:

Aerococcus sanguinicola si A. urinae (numai ITU S< 16, R> 16 mg/L

necomplicate)

S. saprophyticus S< 64, R> 64 mg/L

(numai ITU necomplicate)

E. faecalis S <64, R>64 mg/L
(numai 1TU necomplicate)

S. agalactiae S <64, R>64 mg/L
(streptococci grupa B) (numai ITU necomplicate)

E. coli S <64, R> 64 mg/L
(numai 1TU necomplicate)

Pentru mai multe informatii referitoare la valorile critice ale Comcentrateia Minied Inhibitoare (CMI),
va rugam consultati https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-
mic-breakpoints_en.xIsx

Tabelul de mai jos cuprinde un sumar al microorganismelor relevante pentru aceasta indicatie.
Speciile sensibile:

Staphylococcus aureus

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus saprophyticus

Enterococcus faecalis

Escherichia coli

Tipurile la care rezistenta dobandita poate fi o problema:
Citrobacter species

Enterobacter species

Klebsiella species

Organisme rezistente:
Proteus species
Pseudomonas species
Serratia species

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtia

Fiecare capsula contine macrocristale de nitrofurantoina, care se dizolva si se absorb mai lent
decét microcristalele de nitrofurantoina. Nitrofurantoina se absoarbe rapid in portiunea superioara
a intestinului subtire. Ingestia impreund cu alimentele sau laptele accelereaza absorbtia.
Concentratia plasmatica la doze terapeutice este redusa, cu maxime sub 1ug/ml.

Distributia


https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.xlsx
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.xlsx

Tntre 60 si 77% din nitrofurantoina este slab legata de albumina plasmatica. Distributia se face
ntre compartimentele tesutului intra si extracelular. Cantitati reduse de nitrofurantoina
traverseaza bariera hematoplacentara.

Metabolizarea
Aproximativ 60% dintr-o doza de nitrofurantoind administrata este metabolizata primar enzimatic in
aminofurani inactivi microbiologic care pot sa decoloreze urina.

Eliminarea

Timpul de injumatatire Tn sange sau plasma este estimat la 60 minute. La pacientii cu functie
renald normala si la doze medii, valorile medii sunt intre 50 si 200 micrograme/ml nitrofurantoina
in urina.

5.3 Date preclinice de siguranta

Studiile la animale au aratat ca administrarea de nitrofurantoinad duce la modificari degenerative
ovariene si testiculare la rozatoare, la doze mai mici decat dozele utilizate frecvent in clinicd
(trasformata in unitati de suprafatd corporald).

Tratamentul cu nitrofurantoina in timpul gestatiei la rozatoare a aratat toxicitate embrionara,
inclusiv stagnarea in crestere si scaderea viabilitatii.

Tn studiul dezvoltirii embriofetale la sobolan, S-a constatat cresterea numarului de rezorbtii,
scaderea greutatii la nastere a puilor vii si in ziua a 4-a postnatal, scaderea viabilitatii puilor in a
4-a zi dupa nastere, la lotul care a primit 20 mg/kgc/zi , generand NOAEL de 10 mg/kc/zi pentru
efectul embriotoxic.

Nitrofurantoina a avut un efect toxic clar asupra spermatogenezei la sobolan la doze de 10
mg/kgc/zi si peste. Degenerescenta/atrofia ovariana s-a produs la doze mai mari.
Nitrofurantoina are efect mutagenic atat in vitro cat si in vivo.

Studiile carcinogenitate pe termen lung au aratat aparitia de tumori ovariene la femelele de
soarece si un efect slab la masculii de sobolan (osos si renal).

Desi nu sunt date relevante clinic, nitrofurantoina se recomanda a fi utilizata pe termen lung
numai daca nu sunt disponibile alte alternative terapeutice.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Amidon de porumb
Monohidrat de lactoza
Talc (E553b)

50 mg capsule

Corp
Dioxid de titan (E171)

Gelatina

Capac

Oxid galben de fer (E172)
Dioxid de titan (E171)
Gelatina

100 mg capsule

Corp si Capac
Dioxid de titan (E171)

Oxid galben de fer (E172)
Gelatina

6.2 Incompatibilitati



Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3ani

6.4 Precautii speciale pentru pistrare

Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Blistere din PVC/AI continand 20 sau 30 capsule.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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