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Nitrofurantoina - Generalidades
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NITROFURANTOINA

~ Sofre reacdo de reducao para formar composto ativo

Bactérias a reduzem mais rapidamente que as células humanas

~ (Atividade antimicrobiana seletiva) @




Nitrofurantoina -
Preparacoes farmacéuticas

» 1) Furadantina: Forma microcristalina

» 2) Macrodantina: Forma macrocristalina (menos efeitos colaterais no TGI)
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(UFRN/2010) - Para diminuicdo da freqiiéncia das cistites
de repeticao, a recomendacdo de quimioprofilaxia é:

A) Nitrofurantoina 100 mg/dia.
B) Cefalexina 1 g/dia.

C) Norfloxacina 8oo mg/dia.

D) Acido nalidixico 1 g/dia.
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ITU - Fatores de risco

Mulheres
Diabetes Mellitus
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ITU - Fatores de risco

Cateterizacdo prolongada

Contaminacdo do saco coletor

Sondagem urindria superior a 7 dias: ITU em até 25% dos pacientes




(REVALIDA/2012) - Uma paciente de 17 anos de idade, estudante, é
atendida em UBS com queixa de distiria, polacitria e urgéncia urindria
ha 48 horas. Nega febre ou corrimento vaginal. Informa que tem vida
sexual ativa e que seu namorado faz uso sistematico de preservativo.
Nao apresenta, ao exame fisico, qualquer alteracdo relevante. A
conduta médica mais adequada para essa jovem é:

a) solicitar urinocultura por mic¢do espontanea e aguardar resultado para
iniciar antibioticoterapia.

b) ndo solicitar qualquer exame complementar no momento e prescrever
nitrofurantoina empiricamente.

c) solicitar sedimento urindrio e, se pidria e bacteriiria presentes,
prescrever sulfametoxazol e trimetoprima.

d) prescrever ciprofloxacina e azitromicina em dose unica e encaminhar a
paciente para exame ginecoldgico.

e) prescrever antiespasmodico via oral e solicitar ultrassonografia e
radiografia simples de vias urinarias



(REVALIDA/2012) - Uma paciente de 17 anos de idade, estudante, é
atendida em UBS com queixa de distiria, polacitria e urgéncia urindria
ha 48 horas. Nega febre ou corrimento vaginal. Informa que tem vida

ox11a] 9tjva e gue seu namorado {3 0 sistematico de preservativo

EEEnmem:lagén
O tratamento empirico estd indicado em mulheres com

distiria e pn]a-.:'ilirla. na auséncia de leucorreia e irntagao \r.aginal,

devido 3 elevada prc-lialillin:lan:le de in rec-gﬁa:.- urinaria.

[ J Y L] Cl U Cl U UAD, aly

d) prescrever ciprofloxacina e azitromicina em dose unica e encaminhar a
paciente para exame ginecoldgico.

e) prescrever antiespasmodico via oral e solicitar ultrassonografia e
radiografia simples de vias urinarias
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Nitrofurantoina - Farmacocineética

Rapidamente absorvida no TGI

T1/2: 20-60 min

Distribuicdo ampla

Concentra-se na urina

Nao atinge concentracées antibacterianas no plasma!
Insuficiéncia renal: | eficacia e 1 toxicidade sistémica

Mais eficaz em pH acido




Ativa contra muitas cepas de E. coli e Enterococos
sdao habitualmente
Muitas espécies de Enterobacter e Klebsiella sdo resistentes.

destroi a atividade antibacteriana: Urina nio deve ser alcalinizada

As bactérias sensiveis raramente tornam-se resistentes




Nauseas, vomitos, sonoléncia, cefaléia e erupcoes cutaneas

Pneumonite intersticial (febre, calafrios, tosse, dispnéia, dor
tordcica, infiltracao pulmonar e eosinofilia)

Polineuropatias: Desmielinizacdo e degeneracdao de nervos motores
e sensitivos.

Reacoes hepatotoxicas: Ictericia colestatica, lesdo hepatocelular,
hepatite cronica ativa e hepatite autoimune induzida por droga.

Reacdes dermatoldgicas: Urticdria, exantemas maculopapulares.

Anemia hemolitica em pacientes com deficiéncia de G6PD




Deficiéncia de G6PD

Primaquina

Naftaleno. Azul-de-metileno,

Fosfina, Espiramicina,
Fenazopiridina

Tabela 2 - Farmacos e quimicos associados a hemdlise na deficiéncia de GEPD
Fonte da imagem: REVISTA DE SAUDE AMATO LUSITANO 2013; 32:31-35



(PSU/2014) - Escolar, 9 anos de idade, apos iniciar tratamento de ITU
com nitrofurantoina desenvolve ictericia acompanhada de urina
muito escura e com estado geral. Exames mostram queda de Hb,
reticulocitose e aumento da bilirrubina indireta. O diagndstico mais
provavel é

A) Deficiéncia de glicose 6 fosfato desidrogenase
B) Hepatite A

C) Hepatite medicamentosa

D) Sindrome de Gilbert

Fonte da imagem: REVISTA DE SAUDE AMATO LUSITANO 2013; 32:31-35
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Nitrofurantoina - Seguranca

CONTRAINDICADO EM PACIENTES COM INSUFICIENCIA RENAL

Gestantes e criangas:
Contraindicado: 12 trimestre de gestacao e 12 més de vida

Idosos:
Mais suscetiveis a toxicidade pulmonar do farmaco
Fibrose pulmonar intersticial




5. A NITROFURANTOINA PODE SER USADA NO
TRATAMENTO DA CISTITE NAO-COMPLICADA?
EM QUAIS ESQUEMAS?

A utilizage'm da nitrofurantoina, primeiro
antimicrobiano seguro e efetivo para o tra-
tamento da cistite, data de 1953. Trata-se de
um antisséptico urinario indicado somente para
ITU inferior, na medida em que nio penetra
aclequadamente nos tecidos, nem alcan;:a niveis
sistémicos®(D). Esse antimicrobiano nio
apresenta agao em pH alcalino e nas imtccgﬁes
por Proteus sp e Pseudomonas aeruginosa. Nio
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Importancia da cor da urina -
“Purple Urine Bag Syndrome”

Pseudomonas aeruginosa
E. Coli

Klebsiella pneumoniae

Proteus mirabilis

Acinetobacter baumannii
MRSA




Nitrofurantoina -
Urina acastanhada




Nitrofurantoina -
Interacoes medicamentosas

oo oo acido nalidixico ' dcido oxolinico.
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(PUC-PR/2013) Gestante de 18 anos e idade gestacional de 16 semanas
traz urocultura solicitada na rotina de pré- natal e esta assintomatica. A
urocultura revela E.coli e contagem de colénias acima de 100.000
ufc/ml. Antibiograma ndo demonstrou resisténcia aos antibidticos
testados. Para esse caso, assinale a conduta CORRETA:

A) As quinolonas sdo a primeira escolha para esse tratamento.
B) A nitrofurantoina pode ser utilizada para tratamento.

C) A sulfa pode ser usada com seguranga para tratamento nesse caso e em
qualquer trimestre da gestacao.

D) Nado ha necessidade de tratamento de bacteritiria assintomatica na
gestacao.

E) Apos tratamento ndo ha necessidade de urocultura de controle.
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(UNICAMP/2010) - Mulher, 29 anos, primigesta, vem para consulta de
pré-natal de rotina sem queixas clinicas. Idade gestacional= 29

semanas. Exame de urina: sem altera¢des. Urocultura: positiva para E.
coli multissensivel. O DIAGNOSTICO E CONDUTA SAO:

a) Bacteritria assintomatica; acido nalidixico e urocultura apds o
tratamento.

b) Cistite; nitrofurantoina, urocultura a cada 6 semanas e profilaxia
com nitrofurantoina até o parto.

c) Bacteritria assintomatica; nitrofurantoina, urocultura a cada 6
semanas e profilaxia com nitrofurantoina até o parto.

d) Cistite; acido nalidixico e urocultura apés o tratamento.
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Nitrofurantoina - Custo

@ Hantina smg/ml, 1 suspensae oral, 120ml nitrofurantoina Apsen

@ Macrodantina 100mg, caixals) com 28 acopo nitrofurantoina Mantecorp
100mg, caixals) com 28 capsula(s) nitrofurantoina
100mg, caixals) com 24 capsula(s) nitrofurantoina

@ Nitrofurantoina Rs 3,40  100m, caixals) com 28 capsulals) nitrofurantoina




Fosfomicina



Fosfomicina - Generalidades

» Derivados do acido fosfénico

* Fosfomicina: unico de valor na pratica clinica

- Sal dissédico:uso (o,33g de Na+/g)

- Sal cdlcico:uso 1/3 de blodlspomblhdade

> FoSfoniitinanometamol: uSQ' | 50% de blodlspomblhdade,




Fosfomicina - Mecanismo de acao

Inibe a enzima

Bloqueio da fase inicial da sintese da
bacteriana

Gram positivos e Gram-negativos




Fosfomicina - Farmacocinética

Molécula pequena, soltuvel e sem ligacdo a proteinas plasmaticas.

Transportada para célula bacteriana pelo sistema de transporte do glicerol
fosfato ou da glicose-6-fosfato

Principal mecanismo de resisténcia: transporte inadequado para o
interior da célula bacteriana

Boa distribui¢ao para tecidos.

Excrecao por filtracao glomerular em sua forma ativa

BRI e L e =

Ajuste de dose na Insuficiéncia Renal




Fosfomicina - Efeitos adversos

Bem tolerada, ndo toxica
Ha1 da eliminacao de potdassio - Hipocalemia
Apresentagoes parenterais:  JY(O\N81X0) %

(fosfomycin tromethamine
IM = dor ol }
IV = flebite

Alta carga de sodio ‘@1

Seu uso em gestante é seguro

(equivalent to 3 grams of fosfomycin)




Fosfomicina - Posologia

Cistite nao complicada:

*Mulher: 3g, VO (Saché para ser diluido em agua), EM DOSE UNICA!
*Homem: 3g/dia, VO (Saché para ser diluido em agua), por 3 dias

2 Esquemas terapéuticos da cistite em
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Cistme ma ouivies

Projeto D '
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Fortanto, o tratamento da cistite, na grivida, sofre uma
reducio significativa com relagio as drogas potencialmente uti-
lizdveis. As pnssilﬁlidacles terapéuticas clispﬂnfveis para a ges-
tante repousam sobretudo em antibidticos l:reta-lautﬁluiuus,
nitrofurantoina e fosfomicina e sdo, a segdulr, apresentaflas. Em

relas;é-::n aos beta-lactimicos, autores de paises nérdicos reco-

agentes
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gdestante e boa t-:r-]erahiliclaclef’(ﬁ]. Este antimicrobiano nio estd,
porém, clispnni'vcl no Brasil. A apresentagao da fosfomicina
trometamol é a terapéutica de escolha para grividas, por ser
ativa contra enterobactérias e enterococos, ter eficicia proxi-
ma de 00%, nao ter cﬂnl:ra-inclicagiﬂ nestas pacientes e por
ser empregada em dose dnica?’(A)5(B).
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(SMS de Macaé/2014) - O farmaco que pode ser
utilizado no tratamento da infeccao urinaria baixa da

gestante é

A - Quinolona

B - Tetraciclina

C - Gentamicina
D - Fosfomicina
E - Cloranfenicol
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1* As Bases Farmacologicas da Terapéutica -Goodman & Gilman, 122 edicao.
2* Farmacologia Basica e Clinica -Bertram G. Katzung, 102 edigdo.
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em: http://www.mdpi.com/2079-6382/3/1/39)
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6+ Tavares W, Lopes HV, Castro R, et al. Cistite recorrente: Tratamento e Prevencdo. Diretrizes Clinicas na
Saude Complementar, 2011. (Disponivel em:
http://www.projetodiretrizes.org.br/ans/diretrizes/cistite_recorrente-tratamento_e_prevencao.pdf)
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‘Tratamento. Projeto diretrizes, 2004. (Disponivel em:
http://www.projetodiretrizes.org.br/projeto_diretrizes/033.pdf).



