AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 9028/2016/01-02 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Norfloxacin Helcor 400 mg comprimate filmate

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat filmat contine norfloxacina 400 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimate filmate

Comprimate filmate, lenticulare, de culoare albastru-deschis, avand gravat pe una din fete “N/ 400” si o
linie mediana, cu diametrul de aproximativ 12 mm.

Linia mediana are numai rolul de a usura ruperea comprimatului pentru a fi inghitit usor si nu de divizare
in doze egale.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Norfloxacin Helcor este indicat in tratamentul infectiilor cu germeni sensibili la norfloxacina. Acestea
includ:

- cistitd acutd necomplicata - in cistitd acutd necomplicatd, Norfloxacin Helcor trebuie utilizat
numai atunci cand se considera inadecvata utilizarea altor medicamente antibacteriene care sunt
recomandate frecvent pentru tratamentul infectiilor respective.

- prostatita bacteriana

- infectii acute la nivelul tractului urinar la barbati.

- uretritd gonococicd si cervicitd gonococicd determinate de Neisseria gonorrhoeae susceptibild
la tratament.

Trebuie luate In considerare recomandarile oficiale privind utilizarea adecvatd a medicamentelor
antibacteriene.

4.2 Doze si mod de administrare

Pentru administrare orala.




Doze

Copii si adolescenti

Nu este indicata administrarea de norfloxacina la copii si adolescenti (vezi pct. 4.3.).

Adulti

In cistite acute necomplicate: 800 mg norfloxacina pe zi, in 2 prize, timp de 3 zile.

In prostatite bacteriene si in alte infectii acute la nivelul tractului urinar la adulti: 800 mg norfloxacina
pe zi, in 2 prize; durata tratamentului trebuie individualizata in functie de afectiune.

Varstnici

La varstnicii care au functia renala normala, se pot administra aceleasi doze de norfloxacina ca si la
adultii cu functie renala normala.

In absenta insuficientei renale nu sunt necesare modificari ale dozei. In cazul insuficientei renale
(clearance al creatininei mai mic de 30 ml/min si 1,73 m?), se recomanda 400 mg norfloxacind o dati pe
zZi.

Pacienti cu insuficientd renala
In cazul pacientilor cu insuficienta renala avand clearance-ul creatininei mai mare de 30 ml/min si 1,73
m?, dar care nu necesitd hemodializa, dozele zilnice de norfloxacind sunt cele recomandate la adulti.

Nu exista date disponibile privind administrarea norfloxacinei la valori ale clearance-ului creatininei
mai mici de 30 ml/min/1,73 m?.

Mod de administrare:

Prezenta alimentelor in stomac poate sa scada usor sau sa intarzie absorbtia norfloxacinei.

De aceea, norfloxacina trebuie administratd in conditii de repaus alimentar, cu o cantitate suficientd de
apa (cu o ora inainte de masa sau cu 2 ore dupa masa). Nu trebuie administratd cu lapte sau produse
lactate. Se recomanda un interval de 2 ore intre administrarea comprimatelor filmate de norfloxacina si
utilizarea de multivitamine, medicamente continand fer sau zinc, magneziu sau aluminiu, sucralfat sau
didanozind, care reduc absorbtia de norfloxacina (vezi si pct. 4.5.).

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la norfloxacina sau la un alt chimioterapic din grupa chinolonelor sau la oricare
dintre excipientii enumerati la pct. 6.1;

Tendinopatie determinata de fluorochinolone 1n antecedente (vezi pct.4.4 si 4.8);

Copii (in perioada de crestere);

Sarcind si alaptare (vezi pct. 4.6).

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Utilizarea norfloxacinei trebuie evitati la pacientii care au prezentat in trecut reactii adverse
grave la utilizarea medicamentelor care contin chinolone sau fluorochinolone (vezi pct. 4.8).
Tratamentul acestor pacienti cu norfloxacind trebuie initiat numai in absenta unor optiuni
alternative de tratament si dupa evaluarea atenta a raportului beneficiu/risc (vezi si pct. 4.3).

In timpul tratamentului se evita expunerea la radiatiile solare datorita riscului de fotosensibilizare.
In cazul insuficientei renale, conditiile de administrare si dozele nu au fost stabilite decat pentru un
clearance al creatininei mai mare de 30 ml/min/1,73 m?.

Reactii adverse grave la medicament, prelungite, invalidante si posibil ireversibile
La pacientii cirora li s-au administrat chinolone si fluorochinolone, indiferent de virsta acestora
si de factorii de risc preexistenti, au fost raportate cazuri foarte rare de reactii adverse grave la

medicament, prelungite (care persista timp de luni sau ani), invalidante si posibil ireversibile, care

afecteaza diferite sisteme din organism, uneori fiind implicate mai multe sisteme (musculo-
scheletic, nervos, psihic si senzitiv),. Administrarea norfloxacinei trebuie opriti imediat, la
primele semne sau simptome ale unei reactii adverse grave, iar pacientii trebuie sfatuiti sa se
adreseze medicului curant pentru recomandari.
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Tendinitd si ruptura de tendon

Tendinita si ruptura de tendon (mai ales la nivelul tendonului lui Ahile, fira a se limita la acesta),
uneori bilaterala, poate surveni in primele 48 ore de la initierea tratamentului cu chinolone si
fluorochinolone, aparitia acestora fiind raportati chiar si timp de pana la citeva luni de la oprirea
tratamentului. Riscul de tendinitd si rupturi de tendon este crescut la pacientii varstnici, la
pacientii_cu_insuficienta renali, la pacientii cu transplant de organ solid si la cei tratati
concomitent cu corticosteroizi. Prin urmare, utilizarea concomitenti de corticosteroizi trebuie
evitata.

La primul semn de tendinita (de exemplu umflare insotitd de durere, inflamatie), tratamentul cu

norfloxacini trebuie oprit si trebuie avut in vedere un tratament alternativ. Membrul (membrele)
afectat(e) trebuie tratat(e) in mod corespunzitor (de exemplu prin imobilizare). Nu trebuie
utilizati corticosteroizi daca apar semne de tendinopatie.

Neuropatie periferici

La pacientii tratati cu chinolone si fluorochinolone au fost raportate cazuri de polineuropatie
senzoriala sau senzorial-motorie care determina parestezie, hipoestezie, disestezie sau slibiciune.
Pacientii tratati cu norfloxacina trebuie sfatuiti sa informeze medicul, inainte de a continua
tratamentul, in cazul In care apar simptome de neuropatie, cum sunt durere, senzatie de arsura,
furnicaturi, amorteald, slibiciune, in scopul de a preveni aparitia unei afectiuni potential
ireversibile. (vezi pct. 4.8)

Norfloxacina trebuie administratd cu prudenta la pacientii cu miastenie gravis, la cei cu antecedente de
convulsii sau 1n cazul prezentei factorilor care predispun la aparitia convulsiilor.

Indeosebi in timpul tratamentului de lunga durata si/sau in cazul infectiilor nozocomiale se pot selecta
tulpini rezistente de Staphylococcus si Pseudomonas.

La pacientii cu deficit de glucozo-6-fosfatdehidrogenaza rareori s-au raportat reactii hemolitice in timpul
tratamentului cu chinolone, incluzand norfloxacina.

Tulburari cardiace
Sunt necesare precautii cand se administreaza fluorochinolone, inclusiv norfloxacina, la pacientii cu
factori de risc cunoscuti pentru prelungirea intervalului QT, cum sunt de exemplu:
- sindrom QT prelungit congenital,
- administrarea concomitenta a medicamentelor cunoscute pentru prelungirea intervalului QT (de
exemplu antiaritmice clasa IA si III, antidepresive triciclice, macrolide, antipsihotice)
- dezechilibru electrolitic necorectat (de exemplu hipokaliemie, hipomagneziemie)
- vérstnici
- Dboli cardiace (de exemplu insuficientd cardiaca, infarct miocardic, bradicardie) (vezi pct. 4.2
Varstnici, pct. 4.5, pct. 4.8, pct. 4.9).

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Administrarea concomitentd de probenecid nu modifica concentratia plasmatica a norfloxacinei, dar
scade excretia urinara.

Nitrofurantoina antagonizeaza efectul antibacterian al norfloxacinei.

In cazul asocierii cu norfloxacini concentratiile plasmatice ale teofilinei cresc, existand risc de
supradozaj.

Similar celorlalte fluorochinolone, norfloxacina poate creste efectele anticoagulantelor orale, cu risc de
hemoragie. Sunt necesare determinarea periodica a concentratiei de protrombina si adaptarea dozei de
anticoagulant oral in timpul administrarii concomitente si dupa oprirea tratamentului cu norfloxacina.
Produsele care contin fier sau zinc, antiacidele sau sucralfatul trebuie administrate cu o ora inainte sau
doua ore dupa norfloxacind, deoarece scad biodisponibilitatea fluorochinolonelor prin scaderea
absorbtiei datorita chelarii.



Norfloxacina creste concentratiile plasmatice ale ciclosporinei; in cazul administrarii concomitente
este necesara scaderea dozelor de ciclosporina.

Medicamente cunoscute pentru prelungirea intervalului QT

Norfloxacin Helcor, similar altor fluorochinolone, trebuie utilizat cu precautie la pacientii carora li se
administreazd medicamente cunoscute ca prelungesc intervalul QT (de exemplu antiaritmice clasa IA
si III, antidepresive triciclice, macrolide, antipsihotice) (vezi pct. 4.4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si aldptarea

Sarcina

Datele provenite din utilizarea norfloxacinei la femeile gravide sunt inexistente sau limitate.

Studiile la animale sunt insuficiente pentru evidentierea efectelor toxice asupra functiei de reproducere.
In caz de administrare la copii au fost evidentiate afectari articulare legate de administrarea de chinolone.
Norfloxacin Helcor nu este recomandat in timpul sarcinii si la femei aflate la varsta fertila care nu
utilizeaza masuri contraceptive.

Alaptarea

Norfloxacina se excretd 1n laptele uman si s-au evidentiat efecte la nou-nascuti aldptati de catre femeile
tratate.

Norfloxacin Helcor este contraindicat in timpul alaptarii (vezi pct. 4.3).

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

Norfloxacin Helcor nu influenteaza capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje, dar
pacientii trebuie avertizati asupra posibilelor reactii adverse care pot s apara (vertij, crize convulsive,
halucinatii).

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse au fost clasificate pe grupe de frecventd utilizind urmatoarea conventie: foarte
frecvente (>1/10), frecvente (=>1/100 si <1/10) mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100), rare (=1/10000
si <1/1000) foarte rare (<1/10000), cu frecventd necunoscutd (care nu poate fi estimatd din datele
disponibile).

Tulburari gastro-intestinale
Mai putin frecvente: pirozis, dureri si crampe abdominale, greata, varsaturi, diaree, anorexie
Rare: colite pseudomembranoase, pacreatite;

Tulburéri ale sistemului nervos*

Mai putin  frecvente: cefalee, vertij, crize convulsive, tulburari ale somnului, acufene,
anxietate/nervozitate, iritabilitate, dezorientare, reactii psihotice, halucinatii, depresie, euforie,

Rare: parestezii, tremuraturi, mioclonii, polinevrite;

Tulburari cutanate si ale tesutului subcutanat
Mai putin frecvente: eruptie cutanata tranzitorie
Rare: fotosensibilitate, sindrom Stevens—Johnson
Foarte rare: epidermoliza toxica;

Tulburéri ale sistemului imunitar
Foarte rare: edem Quincke si urticarie;

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv*
Rare: dureri articulare, dureri musculare, tendinite;
Foarte rare: rupturi de tendon;




Investigatii diagnostice
Rare: leucopenie, neutropenie, eozinofilie si cresterea transaminazelor, fosfatazei alcaline, a
bilirubinemiei, a ureei i a creatininei plasmatice.

Tulburari cardiace

Cu frecvenfa necunoscuta: aritmie ventriculara si torsada varfurilor (raportata 1n special la pacientii cu
factori de risc pentru prelungirea intervalului QT), prelungirea intervalului QT pe ECG (vezi pct. 4.4 si
4.9).

*Au fost raportate cazuri foarte rare de reactii adverse grave la medicament, prelungite (piana la
luni sau ani), invalidante si posibil ireversibile, care afecteazi citeva, uneori mai multe aparate,
sisteme si organe si simturi, (inclusiv_reactii precum tendinita, ruptura de tendon, artralgie,
durere la nivelul extremitatilor, tulburari ale mersului, neuropatii asociate cu parestezie, depresie,
oboseala, afectare a memoriei, tulburari ale somnului si afectare a auzului, vederii, gustului si
mirosului), in asociere cu utilizarea chinolonelor si fluorochinolonelor, in unele cazuri indiferent
de factorii de risc preexistenti (vezi pct. 4.4).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. 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

In cazul supradozajului, se instituie tratament simptomatic. Trebuie monitorizatdi ECG, datorita

.....

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: antibiotice de uz sistemic, chinolone antibacteriene, fluorochinolone, codul
ATC: JOIMAO6

Norfloxacina este un agent antibacterian din clasa chinolonelor. Atomul de fluor din pozitia 6 1i confera
activitate antibacteriana asupra germenilor Gram-negativ, iar gruparea piperazinil din pozitia 7 1i confera
actiunea antipseudomonas.
Norfloxacina are un spectru larg antibacterian asupra germenilor aerobi Gram-pozitivi si Gram-negativi.
Inhiba sinteza acidului dezoxiribonucleic bacterian, avand efect bactericid.
Norfloxacina actioneaza asupra Escherichia coli, inhiband ADN giraza, enzima bacteriana, influentdnd
procesele de supraspiralare, relaxare si desfacere a catenei duble a ADN.
Rar se observa aparitia rezistentei datorata mutatiilor spontane.
Datorita structurii chimice norfloxacina este activd pe germenii rezistenti la acid nalidixic si la derivatii
chimici asemanatori.
Nu s-a observat rezistentd incrucisata la norfloxacina si derivatii asemanatori: acid nalidixic, acid
oxolinic, cinoxacind, flumechina si acid pipemidic.
Activitatea antibacteriana: spectrul antibacterian natural al norfloxacinei cuprinde:
- specii sensibile in mod obisnuit: Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus indol pozitiv,
Morganella morganii (Proteus morganii), Klebsiella, Enterobacter, Serattia, Citrobacter,
Edwardsiella tarda, hafnia, Pseudomonas aeruginosa, Flavobacterium, Staphylococcus aureus
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si saprophiticus, Shigella, Salmonella typhi, Campylobacter parahemolyticus, Bacillus cereus,
Neisseria gonorrhoeae producatoare sau nu de penicilinaza, Haemophilus influenzae;
- specii care pot fi sensibile: Enterococus, Ureaplasma urealyticum;
- specii rezistente in mod obisnuit: germeni anaerobi - Actinomyces, Fusobacterium, Bacteroides,
Clostridium altele decat C. perfrigens.
Norfloxacina prezintd antagonism fatd de nitrofurantoina.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Norfloxacina se absoarbe rapid dupa administrarea orala in proportie de 35 — 40%.

Concentratia plasmaticd maxima este mai scazuta daca se administreaza in timpul mesei.

Timpul de injumatatire plasmatica este de aproximativ 2 — 4 ore.

Dupa administrarea orald norfloxacina se distribuie in: zona corticald a rinichiului; bild; lichidul
prostatic; lichidul amniotic.

Norfloxacina se leaga de proteinele plasmatice In proportie mai mica de 15%.

Au fost identificati 6 produsi de metabolizare ai norfloxacinei, care poseda activitate antimicrobiana
similard norfloxacinei, la un nivel scazut fata de aceasta.

Norfloxacina se excretd pe cale renald: 70% sub forma nemetabolizata si 30% sub forma de metaboliti.
Excretia renala se datoreaza unei filtrari glomerulare si a unei secretii tubulare; clearance-ul renal este
aproximativ 275 ml/minut — 320 ml/minut. Dupa o doza unica de 400 mg concentratia urinara atinge o
valoare mai mica de 200 pg/ml la voluntarii sanatosi si rimane mai mare de 30 pg/ml timp de cel putin
12 ore.

Activitatea bactericida a norfloxacinei nu este influentatd de pH-ul urinei.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu sunt disponibile.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Nucleu

celuloza microcristalina

croscarmeloza sodica
stearat de magneziu

Film

hipromeloza

macrogol 6000

dioxid de titan (E 171)
indigotind (E 132)

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate
3 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

Acest medicament nu necesitd conditii speciale de pastrare.
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6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 2 blistere din PVC/PVDC/AI a céte 10 comprimate filmate.
Cutie cu 100 blistere din PVC/PVDC/ALI a céte 10 comprimate filmate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7.  DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

AC HELCOR Pharma S.R.L.

Str. Victor Babes nr. 50, Baia Mare, Romania
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9.  DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: Mai 2016
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Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe website-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roménia http://www.anm.ro.
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