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Nitrofurantoin v lécbé a prevenci infekci
mocovych cest u dospelych a dospivajicich

MUDr. Michaela Matouskova
Urocentrum Praha, s.r.o.

V Ceské republice (CR) bylo vystfidano nékolik lIékovych forem lécivych pFipravkd
s obsahem nitrofurantoinu. Nedévno byl ukoncen specificky [é¢ebny program, v ramci
kterého byl do CR dodavan nitrofurantoin v mikrokrystalické bezvodé formé. Nové
je v CR dostupny nitrofurantoin v makrokrystalické formé. Hlavnim pouzitim je prvni
volba v I1é¢bé nekomplikovanych infekci dolnich mocovych cest (IDMC). Déle nalezne
nitrofurantoin vyuziti v pfipadé profylaxe rekurentnich IDMC. Makrokrystalicka forma
se vyznacuje lepsi snasenlivosti a biologickou dostupnosti oproti mikrokrystalické
formé. Doporucené davkovani uvedené v Souhrnu Udaja o pripravku pro Ié¢bu ne-
komplikovanych IDMC Ize na zakladé zjisténych informaci upfesnit na nitrofurantoin
50 mg po 6 hodinach, pfipadné 100 mg po 8 hodinach. V indikaci nekomplikovanych
IDMC mé byt makrokrystalicky nitrofurantoin podavén po dobu minimalné 5 dnd.
Kratsi terapie (3 dny) mize vést k selhani 1é¢by.

Kli¢ova slova: nitrofurantoin, infekce dolnich mocovych cest, antibiotikum.

Nitrofurantoin in the treatment and prevention of urinary tract infections
in adults and adolescents

In the Czech Republic, several dosage forms of medicinal products containing nitrofu-
rantoin have been used. Recently, a specific treatment programme under which nitro-
furantoin was supplied to the Czech Republic in the microcrystalline anhydrous form
was terminated. Nitrofurantoin is now available in macrocrystalline form. Its primary
indication is a first choice in treatment of uncomplicated lower urinary tract infections
(IDMCQ). It is also used in the prophylaxis of recurrent IDMC. The macrocrystalline form is
characterized by better tolerability and bioavailability compared to the microcrystalline
form. The recommended dosage given in the Summary of Product Characteristics for the
treatment of uncomplicated lower IDMC can be revised to nitrofurantoin 50 mg every
6 hours or 100mg every 8 hours, based on the available information. In the therapy of
uncomplicated lower IDMC, macrocrystalline nitrofurantoin should be administered for
a minimum of 5 days. Shorter therapy (3 days) may lead to treatment failure.

Key words: nitrofurantoin, lower urinary tract infection, antibiotic.

Uvod

Nitrofurantoin byl poprvé schvalen ame-
rickym Ufadem pro kontrolu potravin a lé&iv
jiz v roce 1953 a az do 70. let 20. stoleti, kdy
zacala byt v terapii infekci dolnich mocovych
cest (IDMC) pouzivéana jina antibiotika (ATB),
byl standardni |é¢bou. V poslednich 15 letech
se kvUli narUstajici rezistenci zejména na fluo-
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rochinolonova ATB jeho pouziti vraci a v sou-
¢asnosti je doporucen jako terapie prvnivolby
pro lé¢bu nekomplikovanych IDMC. Z ddvodu
stafi tohoto ATB, nebo presnéji chemoterapeu-
tika, bylo jeho pouziti hodnoceno v klinickych
studiich, jejichz pozadavky na design a meto-
diku se velmi lisily od soucasnych pozadavku
na klinické hodnoceni [é¢iv. Optimalni davko-
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vaci schéma nitrofurantoinu tak na zakladé
registracnich studii nelze dovodit (1, 2). V Ceské
republice (CR) navic za relativné kratkou historii
pouzivani nitrofurantoinu v rdmci prvni linie
|é¢by nekomplikovanych IDMC bylo vystfidano
nékolik lékovych forem Iécivych pripravki s ob-
sahem nitrofurantoinu. Nedavno byl ukoncen
specificky l1écebny program, v ramci kterého
byl do CR dodavén nitrofurantoin v mikrokry-
stalické bezvodé formé. Nové je v CR dostupny
nitrofurantoin v makrokrystalické formé a také
existuje lékova forma s prodlouzenym uvolro-
kombinaci makrokrystalické a mikrokrystalické
formy. Kazda lékova forma nitrofurantoinu se
pak vyznacuje svymi specifickymi vlastnostmi
a vhodnym pouzitim.

Mechanismus ucinku

Nitrofurantoin patii mezi chemické slou-
ceniny zvané nitrofurany. Mechanismus Gcin-
ku je podobny jako u nitroimidazold, ¢ili se
nitrofurantoin v bakteriich aktivuje redukci
prostiednictvim flavoproteinové nitrofuran-
toinreduktdzy na nestabilni metabolity, které
narusuji ribozomalni ribonukleové kyseliny,
deoxyribonukleové kyseliny a dalsi intrace-
luldrni slozky. Jedna se o baktericidni ATB ze-
jména pro bakterie pfitomné v kyselé moci (3).

Spektrum ucinku

Rezistence Escherichia colik nitrofuranto-
inu se v CR drzi dlouhodobé pod trovni 3 %.
V roce 2021 byla rezistence Escherichia coli
0,9%. Pro srovnani, pro dalsi ATB je rezistence
v roce 2021 nasledujici: ampicilin — 39,1 %;
amoxicilin + klavulanat nebo ampicilin +
sulbactam - 11,7 %; kotrimoxazol — 21,7 %;
fluorochinolony - 10,3 %; cefotaxim 3,9 % (4).
Mezi dalsi citlivé gramnegativni bakterie patfi:
Shigella spp.; Salmonella enterica; Helicobacter
pylori. Mezi citlivé grampozitivni bakterie
patfi: Staphylococcus aureus; Staphylococcus
epidermidis; Staphylococcus saprophyticus;
Enterococcus spp.; Streptococcus pyogenes;
Streoptococcus pneumoniae; Corynebacterium
spp.; Gardnerella vaginalis (3, 5).

Farmakokinetické
a farmakodynamické vlastnosti
Znacné variabilni je u nitrofurantoinu

jeho absorpce z gastrointestinalniho traktu,

kterd je ovlivnéna pouzitim makrokrystalické
¢i mikrokrystalické formy; mikrokrystaly se
vstiebavaji rychleji, coz zplsobuje castéjsi
nauzeu ¢i zvraceni, makrokrystaly se vstre-
bavaji pomaleji. Vétsina autorl predpoklada
biologickou dostupnost kolem 90 %. Jeho
plazmaticky polocas je velmi kratky (< jedna
hodina) a terapeutickych plazmatickych kon-
centraci neni zpravidla dosazeno. Vstfebavani
je pritom lepsi s jidlem nez na la¢no (94 vs.
87 %) (3, 6).

Vylucuje se pfevazné v nezménéné po-
dobé modi, coz vede k dostate¢né vysokym
koncentracim v pftipadé [écby nekompliko-
vanych IDMC. S vyjimkou pacientd s tézkym
selhdnim ledvin jsou sérové koncentrace té-
méf nedetekovatelné a nelze tak ocekévat ja-
kykoli efekt na lé¢bu napfiklad pyelonefritidy.
Metabolizace probiha v jatrech i riznych dal-
Sich tkanich, vétsina metabolitl vsak postrada
jakoukoli antibakterialni u¢innost (3, 6).

Nitrofurantoin se z organismu vylucuje
prevédzné moci. Rendlni eliminace zahrnuje
glomerularnifiltraci, tubuldrni sekreci a tubu-
larni reabsorpci. Alkalizace mo¢i muze za-
branit reabsorpci nitrofurantoinu v renalnich
tubulech, ale nitrofurantoin mé v alkalické mo-
¢i snizenou antibakteridlni aktivitu. Vylucovani
bilidrni exkreci neni vyznamné. U pacientt
se selhanim jater neni nutna zadna Uprava
davky (7).

Lékové interakce

Absorpce nitrofurantoinu mize byt
snizend pfi soucasném uziti s antacidy (na
bazi hofecnaté nebo hlinité soli) nebo s me-
toklopramidem. Naopak zvyseni biologic-
ké dostupnosti Ize dosdhnout podanim po
jidle nebo s latkami, které vyprazdrovani
zaludku zpomaluji. Dochazi pravdépodob-
né k lepsimu rozpusténi v zaludecni staveé.
Doporucuje se proto uziti po jidle a zapiti mlé-
kem, mimo zlepseni biologické dostupnosti
se rovnéz optimalizuje snasenlivost - jsou
minimalizovany nezadouci gastrointestinalni
ucinky. Tento efekt je vyznamnéjsi v pripadé
mikrokrystalické formy, jelikoZ ta se oproti
makrokrystalické formé rozpousti rychleji.
Nitrofurantoin dale mdze antagonizovat uci-
nek ATB ze skupiny chinolon(, konkrétné
norfloxacinu (8). Jejich soucasné podavani
se z tohoto diivodu nedoporucuje a je nutné
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se této kombinaci vyhnout. Aktivitu nitrofu-
rantoinu muze ovlivnit podavani inhibitor(
karboanhydrazy. Dusledkem jejich podavani
dochdzi k alkalizaci mod¢i, a tim nizsi aktivité
nitrofurantoinu. Na Urovni exkrece Ize ovlivnit
metabolismus nitrofurantoinu podavanim
probenecidu a sulfinpyrazonu. Snizenim je-
ho rendlni exkrece je aktivita nitrofurantoinu
téz snizena. Nitrofurantoin dale interferuje
s nékterymi testy na glukézu v modi (pouze
zalozenych na redukci siranu médnatého), kte-
ré tak mohou poskytovat falesné pozitivni vy-
sledky, a inaktivuje peroralni tyfovou vakcinu
a muze tak snizit jeji icinnost (9, 10). Mozna je
interakce s flukonazolem, ktera zvysuje riziko
jaterni a plicni toxicity; jeji mechanismus vSak
neni zndm. Pokud je to mozné, je vhodné se
této kombinaci vyhnout a riziko tim omezit,
v pripadé nutnosti soubézného podavani je
vhodné sledovani pacienta. Mezi teoretické
interakce patii zvysSeni toxicity methotrexa-
tu na podkladu jeho zvysenych plazmatic-
kych hladin. Preventivné je vhodné se jejich
soubéznému podavéni vyhnout, popfipadé
spravné toto riziko monitorovat. Obdobné je
vhodné se vyhnout soubéznému podavani
ketokonazolu a minimalizovat tak riziko hepa-
totoxicity. Mezi méné zavazné interakce patfi
mozné snizeni absorpce folatu (10).

Kontraindikace

Nitrofurantoin je dle souhrnu udaju o pfi-
pravku (SPC) kontraindikovan u pacientd
s deficitem glukozo-6-fosfat dehydrogenazy,
s akutni porfyrii, u déti do 3 mésic(, u gravid-
nich pacientek v terminu porodu (po 38. tydnu
téhotenstvi) a pacientl s funkci ledvin nizsi
nez 45 ml/min a v ptipadé kombinace makro-
krystalické formy s mikrokrystalickou formou
u pacientd, u kterych se po predchozim uzi-
vani projevila plicni nebo jaterni toxicita nebo
periferni neuropatie (9, 10). PouZziti u pacientt
se snizenou funkci ledvin je diskutovano dale,
jelikoz zde panuje diskrepance mezi doporu-
¢enim v SPC a doporu¢enim v rdmci doporu-

cenych postupt (11).

Nezadouci ucinky

Nejcastéjsimi nezadoucimi Ucinky jsou
zvraceni, bolesti bficha a prajem, které lze
minimalizovat podanim s jidlem nebo zapi-

tim mlékem. Vzacné se mohou objevit jater-
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ni nebo plicni reakce a periferni neuropatie,
které jsou ¢astéjsi pro formu s prodlouzenym
uvoliiovanim. Plicni reakce se obvykle objevuji
béhem prvniho tydne a jsou reverzibilni po
ukonceni lé¢by (10). S kratkodobou lé¢bou je
spojena cholestatickd Zloutenka, chronicka
aktivni hepatitida je spojena s dlouhodobym
podavanim nitrofurantoinu (po 6 mésicich).
Monitoring jaternich testl je v ptipadé dlou-
hodobého podéavéani vhodny a lé¢ba by méla
byt pferusena pfi prvnich zndmkach jaterni
toxicity. Obdobné ma byt |é¢ba ukoncena
pfi prvnich neurologickych pfiznacich. U pa-
cientl s preexistujicim onemocnénim plic,
jater a neurologickym onemocnénim ma byt
nitrofurantoin podavan s opatrnosti (9). Pro
pacienty mlze byt alarmujici pfitomnost be-
nigniho zbarveni moc¢i do hnéda nebo Zluta,
a je proto vhodné je predem o tomto neza-
doucim uc¢inku informovat (9, 10).

Dostupné lékové formy
nitrofurantoinu

Nitrofurantoin je dostupny v mikrokrysta-
lické formé, makrokrystalické formé a kom-
binované formé s prodlouzenym uvolriova-
nim (makrokrystalicka s mikrokrystalickou
formou). V CR je v souc¢asné dobé dostupna
a hrazend z prostredkd vefejného zdravotniho
pojisténi pouze makrokrystalicka forma v pfi-
pravku FUROLIN® o sile 50 mg nebo 100 mg.
Seznam dostupnych ptipravkd s obsahem
lécivé latky nitrofurantoin a jejich Uhrada je
uveden v tabulce 1.

Indikace

Akutni nekomplikovana cystitida
Nitrofurantoin je dle SPCindikovan k 1é¢bé
nekomplikovanych IDMC u dospélych, dospi-
vajicich a déti od 7 let s télesnou hmotnosti
>29kg v pfipadé makrokrystalického nitrofu-
rantoinu a od 12 let v pfipadé nitrofurantoinu
s prodlouzenym uvolnovanim (9, 10). Ackoli
se jednd o relativné staré ATB, ucinnost nit-
rofurantoin byla prokazana v recentni studii,
ktera srovnavala pouziti nitrofurantoinu s fo-
sfomycinem u zen s nekomplikovanou IDMC.
Klinického zlepseniv ramenu nitrofurantoinu
dosahlo 70% pacientek (vs. 58 %) (12). To je
v souladu se systematickym prehledem litera-
tury s metaanalyzou, ktery potvrzuje dobrou
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Tab. 1. Dostupné lécivé piipravky s obsahem lécivé Idtky nitrofurantoin

Nazev Sila Lékova forma Dostupnost Uhrada*
FUROLIN® 100mg IR, makrokrystal Ano Ano
FUROLIN® 50mg IR, makrokrystal Ano Ano

IR — okamzité uvolriovdni (makrokrystalickd forma)

*lécivy piipravek je hrazen z prostredk( verejného zdravotniho pojistént

ucinnost nitrofurantoinu v 1é¢bé nekompliko-
vanych IDMC a soucasné ptijatelnou toxicitu
kratkodobého podavani (5-7 dni) (13). Na po-
uziti nitrofurantoinu v prvni linii 1é¢by nekom-
plikovanych IDMC se shoduji doporucené po-
stupy Evropské urologické spole¢nosti (EAU)
s lokalnimi konsenzudlnimi postupy v [é¢bé
mocovych infekci v ordinacich praktickych
|ékard, které nitrofurantoin upfednostriuji jako
|é¢ivo prvnivolby (11, 14). Alternativou v prvni
linii je fosfomycin a pivmecillinam (11). S ohle-
dem na prevenci rozvoje a vzniku bakterialni
rezistence je doporuceno fosfomycin Setfit
pro patogeny na bézna ATB rezistentni (14).

Profylaxe rekurentni
nekomplikované infekce
mocovych cest

Nitrofurantoin v makrokrystalické nebo
mikrokrystalické formé je indikovan k pro-
fylaxi recidivujicich urologickych infekci
u dospivajicich a dospélych pacientl (9, 10).
Nitrofurantoin ve formé s prodlouzenym uvol-
fnovanim neni k této indikaci vhodny a také
tuto indikaci nema uvedenou v SPC. V syste-
matickém prehledu literatury s metaanalyzou
je uvedeno, Ze nitrofurantoin je vysoce ucinny
v prevenci IDMC a zédvazné nezadouci ucinky
se vyskytuji zfidka. Je nutné mit na paméti,
Ze zavazné nezadouci Ucinky jsou v tomto
pfipadé typu C (toxicita Iéciv pfi dlouhodo-
bém podavani terapeutickych davek) (15).
Doporuceni EAU, stejné jako doporucené po-
stupy pro praktické lékare ohledné profylaxe
rekurentnich IDMC, zahrnuji podavani nitro-
furantoinu v subinhibi¢ni davce jednou denné
s tim, Ze je doporuceno zohlednit mistni stav
rezistence a neni doporuceni stran optimalni
celkové délky podavani a je nutné celkovou
délku 1é¢by hodnotit individudlné.

Asymptomaticka bakteriurie
(off-label)

Kromé vyse uvedenych indikaci, které
jsou on-label, existuje dostatek dikazl pro
pouziti ¢i nepouZiti nitrofurantoinu v off-label
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indikaci |é¢by asymptomatické bakteriurie
(ABU). Tato indikace byla hodnocena naptiklad
v prospektivni kohortové studii s vnorenou
randomizovanou kontrolovanou studii oproti
placebu. Primarnim cilovym parametrem byla
pyelonefritida soucasné s nebo bez predcas-
ného porodu. V rdmci kompozitniho vysledku
se podil Zzen s pyelonefritidou, pfed¢asnym
porodem nebo kombinaci nelidil v placebo
ramenu ¢i u nelécenych pacientek mezi ABU
pozitivnimi a ABU negativnimi pacientkami
(upraveny pomeér Sanci = 1,5; 95% Cl: 0,6-3,5).
U vice Zen ABU pozitivnich, které nebyly Ié¢eny
nebo obdrzely placebo, byl pozorovan castéjsi
rozvoj pyelonefritidy nez u zen s negativni ABU
(2,4% oproti 0,6 %). V randomizované kontro-
lované studii bylo méné zen ABU pozitivnich
v ramenu s nitrofurantoinem, u kterych se ob-
jevila symptomatickd IDMC, nez u ABU pozitiv-
nich zen vramenu s placebem. Tento vysledek
nebyl statisticky signifikantni (p = 0,18) (16).
Nitrofurantoin Ize zvaZit pro lé¢bu ABU u téhot-
nych pacientek po co nejkratsi dobu, pokud je
to nutné, jelikoz jinak ABU zasadné nelécime
(vyjimkou je ndlez u gravidnich pacientek, kde
bez antimikrobidlni 1é¢by mUlze dojit k rozvoji
akutni pyelonefritidy s moznymi komplikacemi,
potratu nebo predc¢asnému porodu). Podani
nitrofurantoinu vsak v pozdnich fazich tého-
tenstvi zvysuje riziko hemolyzy u novorozence
(14). Dle aktualnich doporucenych postupt
EAU je doporucené skrinovat a lécit ABU pouze
u pacientll pred urologickou operaci ¢i téhot-
nych pacientek, pokud jsou u nich pfitomny
rizikové faktory (11). Alternativni ATB by méla
byt pouzita u téhotnych pacientek s deficitem
glukézo-6-fosfat dehydrogendzy. Je nutné také
myslet na to, ze v pfipadé dostupnych [écivych
pfipravkd s obsahem nitrofurantoinu je tato
indikace v CR off-label (10).

Doporucené davkovani

V CRje v sou¢asné dobé dostupny a hra-
zeny z prostiedkl verejného zdravotnictvi
pouze |éCivy pFipravek FUROLIN® o sile 50 mg
nebo 100 mg. U tohoto léc¢ivého pfipravku je
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v SPC uvedeno davkovani pro dospélé a do-
spivajici, které Ize vice ¢i méné povazovat za
nedostatecné specifické. Piehled davkovani
dle SPC je uveden v tabulce 2.

Doporucené postupy

Ceska urologické spole¢nost své vlastni
aktualni doporucené postupy pro lé¢bu moco-
vych infekci nema a doporucuje se fidit dopo-
ru¢enymi postupy EAU. Makrokrystalicky nitro-
furantoin ma byt podavan v davce 50-100 mg
Ctyrikrat denné po dobu péti dnt. U rekurent-
nich IDMC je nitrofurantoin doporucen pro-
fylakticky v ddvce 50-100mg jednou denné
nejlépe pied spanim (11). V recentni publikaci
Konsenzualni postupy v 1é¢bé mocovych infek-
ci je uvedeno nasledujici doporuceni pro em-
pirickou |é¢bu akutni cystitidy v tabulce 3 (14).
Poznédmka pod ¢arou ke gastrointestindini ne-
snasenlivosti byla s ohledem na nedostupnost
makrokrystalického nitrofurantoinu v dobé
vydani pfedmétné publikace vdzéna prede-
vsim na mikrokrystalicky nitrofurantoin, ktery
je hare snasen z dGivodu rychlé absorpce.

Studie

Recentni studie zamérend na farmakokine-
tiku makrokrystalického nitrofurantoinu srov-
navala podani 50mg po 6 hodindch a 100mg
po 8 hodinach. Ukazalo se, Ze plazmatické
koncentrace jsou sice zavislé na dévce, nic-
méné z terapeutického pohledu dulezitéjsi
koncentrace v moc¢i byla na davce nezavisla,
coz napovida saturabilni exkreci nitrofurantoi-
nu do moci. Mirné vyssi hodnoty (943,49 vs.
855,95 mg-h/l) plochy pod kfivkou za 24 hodin
(AUC
dostavali 50 mg nitrofurantoinu po 6 hodinach.

o2 Pyly naméfeny v modi u pacientd, ktefi
Jestli byl tento rozdil klinicky vyznamny, nebylo
mozné posoudit, jelikoz se jednalo o farmakoki-
netickou studii. Autofi upozoriuji na vysokou
inter-individualni variabilitu jak koncentraci

v plazmé, tak v moci (17).

Poruchy elimina¢nich organii
Uziti nitrofurantoinu je dle EAU kontra-
indikovéno pfi odhadované glomerularni
filtraci (eGFR) <30ml/min/1,73 m?z divodu
vyssiho rizika nezadoucich Ucinkd, coz je v dis-
krepanci s udaji pro specialni populace uvede-
név SPC, na zakladé kterych je nitrofurantoin
kontraindikovén pfi eGFR <45 ml/min/1,73 m?

Tab. 2. Prehled doporuceného ddvkovdni dle SPC pro Iécivy pripravek FUROLIN

Indikace Davkovani Sila Délka terapie
Akutni nekomplikované infekce 3-4 davky kazdych 8 nebo 200-400mg 3-5dnl
dolnich mocovych cest 6 hodin

Dlouhodobd profylaxe recidivujicich | Vecer pred spanim 50-100mg Dlouhodobé
nekomplikovanych infekci dolnich

mocovych cest

SPC - souhrn tdaju o piipravku

Tab. 3. Doporucend empirickd antibiotickd lécba akutni cystitidy (prevzato dle (14))

Antibiotikum Davkovani Délka lécby ‘ Komentar
Lécba u zen
Nitrofurantoin' 100 mg/8-6 hod. 5dnl
Pivmecillinam 200-400mg/8 hod. | 3 dny
Fosfomycin 3gjednorazoveé 1 den Davku je vhodné po 24-48 hod.
opakovat, tj. minimalné 2 davky
Alternativa
Cefadroxil 500mg/12 hod. 3-5dnt
Gentamicin 5mg/kg Jednorédzové Mimo 2. trimestr gravidity
Lécba u muzd
Kotrimoxazol 960mg/12 hod. 7dnt
Pivmecillinam 200-400mg/8 hod. | 5dnl
Amoxicillin/k. klavulanova | 1g/8 hod. 5-7 dnt
Gentamicin 5mg/kg a24hod,
minimalné 2 davky

Presahuje-li lokdIni rezistence 15 %, pak neni antibiotikum vhodné k empirické lécbé.
'Pi poddni nitrofurantoinu je nutné nezameériovat mozné gastrointestindlni nezddouci Gcinky s alergii. Nezddou-
ci i¢inky nejsou vdzdny na tcinnou Idtku, ale na pridatné komponenty lécivého piipravku. Gastrointestindlni in-

toleranci Ize zmirnit sou¢asnym poddnim spolu s jidlem.

(9, 10, 11). Toto doporuceni vychazi z retro-
spektivni studie s cilem zjistit, zdali je 1é¢ba ni-
trofurantoinem u zen s rendlnim poskozenim
spojena s vyssim rizikem selhani [é¢by nebo
nezadoucich Ucinka. Z kohorty 21 317 pacien-
tek bylo u 3888 mozné urcit funkeni stav led-
vin. Stfedné zavazné (30-49 ml/min/1,73 m?)
a zavazné (10-29 ml/min/1,73 m?) poskozeni
ledvin bylo pfitomné u 166, respektive 20
pacientek. V této studii nebyla pozorovéna
signifikantné vyssi incidence selhani terapie
u pacientek s rendlni insuficienci. Riziko ne-
zadoucich ucinkl bylo u pacientek s eGFR
<50ml/min/1,73 m? signifikantné vyssi nez
u pacientek s eGFR nad 50 ml/min/1,73 m?
(upravené HR 4,1 95% Cl 1,31-13,09) (18).

Délka podavani

Dle mezinarodnich doporucenych po-
stupl ma byt délka terapie IDMC nitrofuran-
toinem minimalné 5 dni (11). Toto je ¢astec-
né v souladu se SPC (9). Srovnani ucinnosti
rezimd nitrofurantoinu (5 dni) oproti kotri-
moxazolu (3 dny) se vénovala randomizova-
na studie s otevienym designem, kde bylo
sledovéno 338 Zen ve véku 18-45 let s akutni
nekomplikovanou cystitidou. Hlavnim vy-
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sledkem bylo klinické vyléceni 30 dni po
ukonceni lé¢by. Sekundarni vysledky zahr-
novaly klinické a mikrobiologické vyléceni
5 az 9 dni po ukonceni |é¢by. Bylo zjisténo,
ze 5denni lé¢ba nitrofurantoinem je ekvi-
valentni z klinického i mikrobiologického
hlediska 3denni kufe kombinaci trimetho-
prim-sulfamethoxazol (pozn.: v CR maji re-
gistrované pfipravky s obsahem kombinace
trimethoprim-sulfamethoxazol doporucenou
délku terapie 7-10 dni, poptipadé 5-8 dni).
Pfi porovnani s jednorazovym podanim fo-
sfomycinu byla zjisténa signifikantné vyssi
pravdépodobnost klinického vyléceni u 171
z 244 pacientt (70 %), ktefi dostavali 5 dni ni-
trofurantoin, oproti 139 z 241 pacient (58 %),
ktefi dostavali fosfomycin (rozdil 12% [95% Cl,
4-219%)]; P =0,004) (12). Recentni nizozemska
retrospektivni studie ukazala rekurenci IDMC
u9,7% a 10,9 % pacientl pfi 5dennim davko-
véani pro nekomplikované cystitidy, respekti-
ve 7dennim pro komplikované pfipady (19).
V systematickém prehledovém ¢lankd s me-
taanalyzou prokazali autofi, ze pokud je nitro-
furantoin podéavan pouze 3 dny, vyznamné
se snizuje jeho ucinnost (13). Vyse uvedend
doporuceni lze shrnout v tabulce 4.
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Tab. 4. Prehled ddvkovdni dle doporucenych postupt a klinickych studii pro lécivy pripravek FUROLIN

nekomplikovanych infekci dolnich
mocovych cest

Indikace Davkovani Sila Délka terapie
Akutni nekomplikované infekce 3 davky kazdych 8 hodin | 300mg (3x100mg) | 5dnl
dolnich mocovych cest

4 davky kazdych 6 hodin | 200mg (4 x50 mg) 5dnad
Dlouhodobd profylaxe recidivujicich | Vecer pred spanim 50-100mg Dlouhodobé

Zaver

V kontextu dostupnych informaci, reali-
zovanych klinickych studii a doporu¢enych
postupli Ize povaZovat nitrofurantoin za léci-
vo prvni volby pro terapii nekomplikovanych
IDMC. Makrokrystalicky nitrofurantoin ma
oproti mikrokrystalickému lepsi gastrointe-
stindIni snasenlivost. Dalsiho zlep3eni sna-
Senlivosti soucasné se zlepsenim biologické
dostupnosti Ize dosdhnout jeho podanim
s jidlem. Nitrofurantoin Ize indikovat v rdmci

riznych onemocnéni IDMC. Prvnivolbou ma
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