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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Fosfomicina Monuril 3 g granulado para solucao oral

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada saqueta contém 5,631 g de fosfomicina trometamol, equivalente a 3 g de
fosfomicina.

Excipientes com efeito conhecido:

Sacarose: Cada saqueta contém 2,213 g de sacarose.
Sdédio: Cada saqueta contém 1,4 mg de sdédio.
Sulfitos: cada saqueta contém 0,002 mg de sulfitos

Lista completa de excipientes, ver seccao 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Granulado para solugao oral.
Apresenta-se como po6 granulado branco com odor caracteristico a tangerina.

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicagoes terapéuticas

Fosfomicina Monuril é indicado para (ver secgdo 5.1).

- tratamento de cistite aguda ndao complicada em mulheres e adolescentes do sexo
feminino

- profilaxia antibidtica perioperatdria para bidpsia transretal a prostata em homens
adultos

Devem considerar-se as orientagdes oficiais sobre a utilizacdo adequada de agentes
antibacterianos.

4.2 Posologia e modo de administragao

Posologia

Cistite aguda, ndao complicada em mulheres e adolescentes do sexo feminino (> 12
anos): 3 g de fosfomicina uma vez

Profilaxia antibiotica perioperatéria para bidpsia transretal a prostata: 3 g de
fosfomicina 3 horas antes do procedimento e 3 g de fosfomicina 24 horas depois do
procedimento.

Compromisso renal:
A utilizagdo de Fosfomicina Monuril ndo € recomendada em doentes com
compromisso renal (depuracdo de creatinina < 10 ml/min, ver seccao 5.2).
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Populagdo pediatrica
A seguranca e eficacia de Fosfomicina Monuril em criangas com menos de 12 anos
nao foram estabelecidas.

Modo de administracao

Para administracdo por via oral.

Indicado para cistite aguda, ndo complicada em mulheres e adolescentes do sexo
feminino deve ser tomado de estbmago vazio (cerca de 2-3 horas antes ou 2-3 horas
ap6s uma refeicdo), de preferéncia antes de deitar e apds esvaziamento da bexiga.

A dose deve ser dissolvida num copo de agua e tomada imediatamente apds a sua
preparacao.

4.3 Contraindicagoes

- Hipersensibilidade a substéancia ativa ou a qualquer dos excipientes mencionados
na secgao 6.1.

4.4 Adverténcias e precaucgdes especiais de utilizagao

Reagdes de hipersensibilidade

Reacdes de hipersensibilidade graves e ocasionalmente fatais, incluindo anafilaxia e
choque anafilatico, podem ocorrer durante o tratamento com fosfomicina (ver
seccoes 4.3 e 4.8). Se estas reagdes ocorrerem, o tratamento com fosfomicina tem
de ser interrompido imediatamente e tém de ser iniciadas medidas de emergéncia
adequadas.

Diarreia associada a clostridioides difficile

Colite associada a clostridioides difficile e colite pseudomembranosa foram
reportadas com fosfomicina e podem variar em gravidade de ligeira a fatal (ver
seccdo 4.8). Por conseguinte, € importante considerar este diagndstico em doentes
gque apresentem diarreia durante ou apdés a administracdo de fosfomicina. A
descontinuacdo da terapéutica com fosfomicina e a administracdo do tratamento
especifico para Clostridioides difficile devem ser consideradas. Ndo devem ser
administrados medicamentos que inibem movimentos peristalticos.

Populagédo pediatrica

A seguranca e eficacia de Fosfomicina Monuril em criangas com menos de 12 anos
nao foram estabelecidas. Por conseguinte, este medicamento nao deve ser utilizado
neste grupo etario (ver seccdo 4.2).

InfecOes persistentes e doentes do sexo masculino

Em caso de infegGes persistentes, é recomendado um exame minucioso e uma
reavaliacdo do diagnostico, uma vez que se devem frequentemente a infegGes do
trato urinario complicadas ou a prevaléncia de microorganismos resistentes (por
exemplo, Staphylococcus saprophyticus, ver seccao 5.1). Em geral, infecoes do trato
urinario em doentes do sexo masculino tém de ser consideradas como complicadas
para as quais este medicamento ndo é indicado (ver secgdo 4.1).

Excipientes
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Este medicamento contém sacarose. Doentes com problemas hereditarios raros de
intolerancia a frutose, malabsor¢cdo de glucose-galactose ou insuficiéncia de
sacarase-isomaltase ndo devem tomar este medicamento.

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por saqueta ou
seja, é praticamente “isento de sodio”.

Este medicamento pode causar, raramente, reacdes alérgicas (hipersensibilidade)
graves e broncospasmo porque contém sulfitos.

4.5 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacdo

Metoclopramida:

A administracdo concomitante de metoclopramida demonstrou reduzir as
concentracdes séricas e urinarias de fosfomicina e deve ser evitada.

Outros medicamentos que aumentam a motilidade gastrointestinal podem produzir
efeitos semelhantes.

Efeitos com alimentos:

Os alimentos podem retardar a absorcao da fosfomicina, com a consequente reducao
ligeira nos niveis plasmaticos maximos e concentracdes urinarias. Recomenda-se que
o medicamento seja tomado em jejum ou 2-3 horas apos as refeicbes.

Problemas especificos relativos a alteracdo de INR:

Foram reportados varios casos de aumento da atividade anticoagulante oral em
doentes a receber terapéutica com antibidticos. Os fatores de risco incluem infecdo
grave ou inflamacgdo, idade e estado geral de salde fraco. Nestas circunstancias, é
dificil determinar se a alteracdo de INR se deve a doencga infeciosa ou ao respetivo
tratamento. No entanto, estdo mais frequentemente envolvidas determinadas
classes de antibidticos e, em particular: fluoroquinolonas, macrdlidos, ciclinas,
cotrimoxazol e algumas cefalosporinas.

Populagédo pediatrica
Os estudos de interacdo so6 foram realizados em adultos.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez:

Apenas estdo disponiveis dados limitados sobre a seguranca do tratamento com
fosfomicina durante o 1.0 trimestre da gravidez (n=152). Estes dados ndo geram
qualquer sinal de seguranca para teratogenicidade até ao momento. A fosfomicina
atravessa a placenta.

Os estudos em animais ndo indicam efeitos nefastos directos ou indirectos no que
respeita a toxicidade reprodutiva (ver seccdo 5.3).

Fosfomicina Monuril deve apenas ser utilizando durante a gravidez, se realmente
necessario.

Amamentacgao:

A fosfomicina é excretada no leite humano em quantidades reduzidas. Se for
realmente necessario, uma dose Unica oral de fosfomicina pode ser utilizada durante
a amamentagao.
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Fertilidade:
Nao estdo disponiveis dados em humanos. Em ratos macho e fémea, a administragao
oral de fosfomicina em até 1000 mg/kg/d ndao compromete a fertilidade.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

N3o foram realizados estudos especificos, mas os doentes devem ser informados de
que foram comunicadas tonturas. Isto pode influenciar a capacidade de alguns
doentes conduzirem e utilizarem maquinas (ver secgao 4.8).

4.8 Efeitos indesejaveis

Resumo do perfil de seguranga

As reacOes adversas mais frequentes apds a administracdo de dose Unica de
fosfomicina trometamol envolvem o trato gastrointestinal, principalmente diarreia.
Estes eventos sao habitualmente autolimitados em duracdo e resolvem-se
espontaneamente.

Lista tabelar das reacdes adversas

A seguinte tabela apresenta reagdes adversas que foram comunicadas com a
utilizacdo de fosfomicina trometamol a partir de experiéncias de ensaios clinicos e
pds comercializagao.

Os efeitos indesejaveis sdo listados por sistema de érgaos e frequéncia, utilizando a
seguinte convengao:

Muito frequentes (= 1/10); frequentes (= 1/100 a < 1/10); pouco frequentes (=
1/1000 a < 1/100); raros (= 1/10 000 a <1/1000); muito raros (<1/10 000),
desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis).

Em cada grupo de frequéncia, os efeitos indesejaveis sdao apresentados por ordem
decrescente de gravidade.

Classes de|Reacbes adversas ao medicamento
sistemas de|Frequentes Pouco frequentes Desconhecidas
orgaos
Infecbes e|Vulvovaginite
infestacdes
Doencas do ReacOes anafilaticas,
sistema incluindo choque anafilatico,
imunitario hipersensibilidade (ver
seccao 4.4)
Doengas do|Tonturas, dores
sistema nervoso |de cabeca
Doencas Diarreia, Vomitos Colite associada a antibiotico
gastrointestinais |nduseas, (ver secgao 4.4)
dispepsia, dor
abdominal
Afecoes dos Erupcao cutanea,|Angioedema
tecidos cutaneos urticaria, prurido
e subcutaneos
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Notificacdo de suspeitas de reagbes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacbes adversas apds a autorizacdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relagao beneficio-
risco do medicamento. Pede-se aos profissionais de salide que notifiquem quaisquer
suspeitas de reacOes adversas diretamente ao INFARMED, I.P.:

Portugal

Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcao de Gestao do Risco de Medicamentos

Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

Os sintomas relativos a sobredosagem de fosfomicina oral sdo limitados. Casos da
hipotonia, sonoléncia, disturbios de eletrélitos, trombocitopenia e
hipoprotrombinemia foram comunicados com a utilizagdo parentérica de fosfomicina.
Em caso de sobredosagem, o doente tem de ser monitorizado (particularmente para
niveis de eletrélitos de plasma/soro) e o tratamento deve ser sintomatico e de
suporte. A reidratacdo é recomendada para a promogdo da eliminacdo urinaria da
substancia ativa. A fosfomicina é eficazmente eliminada do corpo por hemodialise,
com uma semivida de eliminacdo média de, aproximadamente, 4 horas.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 1.1.11 - Medicamentos anti-infecciosos,
Antibactaerianos,; Outros agentes antibacterianos.
Codigo ATC: J01XX01

Mecanismo de acdo:

A fosfomicina exerce um efeito bactericida sobre agentes patogénicos ao prevenir a
sintese enzimatica da parede celular bacteriana. A fosfomicina inibe a primeira fase
da sintese da parede celular bacteriana intracelular, bloqueando a sintese do
peptidoglicano.

A fosfomicina é ativamente transportada para a célula bacteriana através de dois
sistemas de transporte diferentes (os sistemas de transporte sn-glicerol-3-fosfato e
hexose-6).

Relagdo farmacocinética/farmacodinamica
Dados limitados indicam que a fosfomicina atua provavelmente de forma dependente
do tempo.

Mecanismo de resisténcia


http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram

APROVADO EM
10-08-2020
INFARMED

O principal mecanismo de resisténcia € uma mutagdo cromossdmica que causa uma
alteragao dos sistemas de transporte de fosfomicina bacteriana. Mais mecanismos de
resisténcia, que sao suportados por plasmideos e transposdes, causam inativacao
enzimatica da fosfomicina pela ligagdo da molécula a glutationa ou por clivagem da
ligagdo carbono-fosforo na molécula da fosfomicina, respetivamente.

Resisténcia cruzada
A resisténcia cruzada entre fosfomicina e outras classes de antibidticos é
desconhecida.

Pontos de rutura dos testes de suscetibilidade

Os pontos de rutura de suscetibilidade estabelecidos pelo Comité Europeu para o
Teste a Suscetibilidade Antimicrobiana sdo os seguintes (Tabela de pontos de rutura
EUCAST versao 10):

Espécie suscetivel resistente

Enterobacterales < 32 mg/L > 32 mg/L

Prevaléncia de resisténcia adquirida

A prevaléncia de resisténcia adquirida de espécies individuais pode variar
geograficamente e ao longo do tempo. Informacgbes locais sobre a situacdo de
resisténcia sdo, por conseguinte, necessarias, especialmente para garantir o
tratamento de infecOes graves.

A tabela seguinte baseia-se em dados de estudos e programas de vigilancia. Esta
inclui organismos relevantes para as indicagdes aprovadas:

Espécies normalmente suscetiveis
Microrganismos aerdbicos Gram-negativo
Escherichia coli

Espécies em que a resisténcia adquirida pode ser um problema
Microrganismos aerdbicos Gram-positivo

Enterococcus faecalis

Microrganismos aerdbicos Gram-negativo

Klebsiella pneumonia

Proteus mirabilis

Espécies com resisténcia inerente

Microrganismos aerdbicos Gram-positivo

Staphylococcus saprophyticus

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Absorgao

Apos a administracdo oral de dose Unica, a fosfomicina trometamol tem uma
biodisponibilidade absoluta de cerca de 33-53%. A taxa e a extensao da absorgao
sdo reduzidas pelos alimentos, mas a quantidade total de substancia ativa excretada
na urina ao longo do tempo é a mesma. As concentragdes urinarias médias de
fosfomicina sao mantidas acima de um limite de MIC de 128 pg/ml durante, pelo
menos, 24 horas apo6s 3 g de dose oral em jejum ou apods ingestdo de alimentos,
mas o tempo para atingir concentracées maximas na urina é adiado por 4 horas. A
fosfomicina trometamol passa pela recirculagdo enterohepatica.
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Distribuigao

A fosfomicina ndo parece ser metabolizada. A fosfomicina é distribuida para os
tecidos, incluindo os rins e parede da bexiga. A fosfomicina ndo estd ligada a
proteinas plasmaticas e atravessa a barreira placentaria.

Eliminagao

A fosfomicina é excretada inalterada, principalmente através dos rins por filtracao
glomerular (40-50% da dose é encontrada na urina) com uma semivida de
eliminagdo de cerca de 4 horas apds uso oral e, em menor medida, nas fezes (18-
28% da dose). Mesmo se os alimentos atrasarem a absorcdo do medicamento, a
guantidade total de medicamento excretada na urina ao longo do tempo é a mesma.

Populagdes especiais

Em doentes com fungao renal comprometida, a semivida de eliminacdo é aumentada
proporcionalmente ao grau de insuficiéncia renal. As concentragbes urinarias de
fosfomicina em doentes com funcao renal comprometida permanecem eficazes
durante 48 horas apds uma dose habitual, se a depuracdo de creatinina estiver
acima de 10 ml/min.

Em idosos, a depuracdao da fosfomicina é reduzida de acordo com a redugdao na
fungao renal relacionada com a idade.

5.3 Dados de seguranga pré-clinica

Os dados ndo clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo
estudos convencionais de farmacologia de seguranca, toxicidade de dose repetida,
genotoxicidade ou toxicidade reprodutiva.

Nao estdo disponiveis dados de carcinogenicidade para fosfomicina.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

- Sacarose

- sacarina

- Aroma de laranja,

- Aroma de tangerina,

6.2 Incompatibilidades

N3o aplicavel.

6.3 Prazo de validade

3 anos.

6.4 Precaugoes especiais de conservagao
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Conservar a uma temperatura inferior a 25°C.

6.5 Natureza e conteldo do recipiente

As saquetas sdo constituidas por quatro camadas: papel, polietileno, aluminio,
polietileno.

Cada embalagem de Fosfomicina Monuril contém uma ou duas saquetas de
granulado para solugdo oral.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentacdes.

6.6 Precaucgoes especiais de eliminacao

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo
com as exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

Zambon Produtos Farmacéuticos, Lda
Rua Comandante Enrique Maya, 1
1500-192 Lisboa

Tel +351 217 600 952

Fax +351 217 600 975

e-mail zambonpt@zambongroup.com

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

N.0 de registo: 2308187 1 saqueta, Fosfomicina Monuril, 3 g, saquetas de
papel/polietileno/aluminio /polietileno.
N.0 de registo: 2261881 - 2 saquetas, Fosfomicina Monuril, 3 g, saquetas de
papel/polietileno/aluminio /polietileno.

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 27 de fevereiro de 1995
Data da ultima renovacdo: 10 de novembro de 2016

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO


mailto:zambonpt@zambongroup.com

