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cloridrato de terbinafina

Medley.

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES

Comprimidos (sulcados) de 125 mg: embalagem com 14 comprimidos.
USO PEDIATRICO ACIMA DE 2 ANOS

Comprimidos (sulcados) de 250 mg: embalagem com 7, 14 ou 28 com-
primidos.

USO ADULTO

USO ORAL
COMPOSICOES

Cada comprimido contém:

cloridrato de terbinafing ..........ccoovveeieieeeeeeeeee e 140,640 mg
(equivalente a 125 mg de terbinafina base)
cloridrato de terbinafina ............ccccoeiiiiiiiiiriciiiescee 281,280 mg
(equivalente a 250 mg de terbinafina base)
excipientes g.s.p. ... .. 1 comprimido

(celulose microcristalina, copovidona, crospovidona, dioxido de silicio,
estearato de magnésio, lactose monoidratada e talco).

INFORMACOES AO PACIENTE

e Acao esperada do medicamento: cloridrato de terbinafina é utilizado
no tratamento de infeccdes causadas por fungos.

e Cuidados de ar conservar o produto em temperatura
ambiente (entre 15 e 30 °C). Proteger da umidade.

* Prazo de validade: 24 meses. Nao use o medicamento com o prazo de
validade vencido, o que pode ser verificado na embalagem externa do produto.
o Gravidez e lactacao: informe seu médico a ocorréncia de gravidez durante
o tratamento ou apos o seu término. Informe ao médico se esta amamentando.
e Cuidados de administracdo: siga a orientacdo do seu médico,
respeitando sempre os horarios, as doses e a duracdo do tratamento.

e Interrupcao do tratamento: nio interrompa o tratamento sem o
conhecimento do seu médico.

* Reacoes adversas: informe seu médico o aparecimento de reacoes
desagradaveis. As principais reagdes que poderdo ser observadas durante o
tratamento sdo: perda do apetite, nauseas, dor ou desconforto abdominal
leve, diarreia e erupcao cutanea.

"TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS."

* Ingestao concomitante com outras substancias: informe seu médico
sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio, ou durante
o tratamento.

* Contraindicacoes e Precaugdes: o produto é contraindicado a pacientes
alérgicos a terbinafina ou a outros componentes da formulacdo (veja
Composicdes). )

“NAO TOME REMEDIO SEM .0 CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER

PERIGOSO PARA A SAUDE."

INFORMACOES TECNICAS

Caracteristicas

Farmacodinamica

Grupo farmacoterapéutico: agente antifingico.

Aterbinafina é uma alilamina com amplo espectro de atividade contra fungos
patogénicos da pele, cabelo e unhas inclusive dermatéfitos como Trichophyton
(por exemplo: T. rubrum, T. mentagrophytes, T. verrucosum, T. tonsurans e T.
violaceum), Microsporum (por exemplo: M. canis), Epidermophyton floccosum
e leveduras do género Candida (por exemplo: C. albicans) e Pityrosporum.
Em concentracoes baixas, a terbinafina tem acdo fungicida contra fungos
dermatofitos, filamentosos e alguns fungos dimorficos. Sua atividade contra
leveduras é fungicida ou fungistatica, dependendo de sua espécie.

A terbinafina altera especificamente uma etapa inicial da biossintese dos
esterois fungicos. Essa interferéncia acarreta deficiéncia de ergosterol e
actimulo intracelular de esqualeno, resultando em morte da célula fangica. A
terbinafina age por inibicao da esqualeno-epoxidase, na membrana da célula
fingica. A enzima esqualeno-epoxidase nao esta vinculada ao sistema do
citocromo P450. A terbinafina néo interfere no metabolismo de horménios
ou de outros medicamentos.
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Quando administrado por via oral, o farmaco concentra-se na pele, nos cabelos
e nas unhas, em niveis associados 4 atividade fungicida.

Farmacocinética

Uma dose oral tnica de 250 mg de terbinafina proporciona concentracoes
plasmaticas maximas de 0,97 mcg/mL, duas horas apds a administracdo. A
meia-vida de absorcéo é de 48 minutos e a meia-vida de distribuico é de
4 horas e 36 minutos.

A biodisponibilidade da terbinafina é moderadamente modificada por
alimentos, mas ndo o bastante para requerer ajuste das doses.
Aterbinafina liga-se fortemente com as proteinas plasmaticas (99%). Difunde-
se rapidamente através da derme e se concentra no extrato corneo lipofilico.
A terbinafina também é encontrada na secrecao sebacea, atingindo assim
altas concentracoes nos foliculos pilosos, pélos e peles gordurosas. Ha
evidéncias de que a terbinafina se distribui na placa ungueal dentro das
primeiras semanas apos o inicio do tratamento.

A biotransformacdo da terbinafina resulta em metabdlitos sem atividade
fingica, que sdo excretados predominantemente na urina. A meia-vida de
eliminacdo é de 17 horas. Nao ha indicio de acimulo. Nao se observaram
alteracbes das concentracdes plasmaticas de terbinafina no estado de
equilibrio relacionadas a idade, porém a velocidade de eliminacéo pode ser
reduzida em pacientes com insuficiéncia renal ou hepatica, proporcionando
niveis sanguineos de terbinafina mais elevados.

Dados de seguranca pré-clinicos

Em estudos de longo prazo (de até 1 ano) em ratos e caes, ndo se observaram
efeitos toxicos em nenhuma das espécies, com a administracdo de doses
orais de até aproximadamente 100 mg/kg por dia. Durante a administracdo
oral de altas doses, o figado e provavelmente os rins foram identificados
como 6rgdos-alvo em potencial.

Em estudo de carcinogenicidade oral por 2 anos com camundongos, ndo se
observaram quaisquer resultados anormais ou neoplasias atribuiveis ao
tratamento com doses de até 130 mg/kg por dia em machos e de até
156 mg/kg por dia em fémeas. Em estudo de carcinogenicidade oral com
ratos por 2 anos, observou-se maior incidéncia de tumores hepaticos em
machos que receberam os mais altos niveis de dose equivalentes a 69 mg/kg
por dia. As alteracdes que podem estar associadas com a proliferacéo de
peroxissomos mostraram-se especificas das espécies, desde que estas nao
sejam observadas em estudos de carcinogenicidade em camundongos ou
em outros estudos com camundongos, cdes ou macacos.

Durante estudos de altas doses em macacos, observaram-se irregularidades
de refracdo na retina com as doses mais altas (o nivel de efeito nao toxico de
50 mg/kg). Essas irregularidades foram associadas a presenca de um
metabdlito da terbinafina no tecido ocular e desapareceram apos a
descontinuacdo do medicamento, ndo estando associadas a alteracdes
histologicas.

Uma série-padrao de testes de genotoxicidade in vitro e in vivo ndo revelaram
potencial mutagénico ou clastogénico decorrentes.

N&o se observaram efeitos adversos na fertilidade nem em outros pardmetros
da reproducdo em estudos realizados em ratos ou coelhos.
INDICACOES

 Onicomicose (infeccdo fungica da unha) causada por fungos dermatdfitos.
o Tinea capitis: infeccoes flngicas da pele para o tratamento de tinea corporis,
tinea cruris, tinea pedis.

o Infeccoes cutaneas causadas por leveduras do género Candida (por exemplo:
Candida albicans), em que a terapia por via oral geralmente é considerada
apropriada, conforme o local, a gravidade ou a amplitude da infeccéo.
Observacao - ao contrario de cloridrato de terbinafina tépico, cloridrato de
terbinafina oral ndo é eficaz na pitiriase versicolor.
CONTRAINDICACOES

0O produto é contraindicado em casos de hipersensibilidade a
terbinafina ou a qualquer um dos componentes da formula (veja
Composicoes).
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PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

Os pacientes com disfuncao hepatica cronica estavel e pré-existente
devem receber metade da dose normal; para esses pacientes deve-
se também estabelecer um valor basal e realizar um acom-
panhamento adequado (veja Reagdes Adversas). Se um paciente
apresentar sinais e sintomas sugestivos de disfuncao hepatica,
como nausea persistente inexplicada, anorexia, cansaco ou ictericia,
urina escura ou fezes esbranquicadas, deve-se verificar a origem
hepatica e interromper a terapia com cloridrato de terbinafina (veja
Reacodes Adversas). Os pacientes com diminuicdo da funcdo renal
- com clearance (depuragao) de creatinina < 50 mL/min ou creatinina
sérica superior a 300 mcgmol/L) - devem receber metade da dose
normal.

Gravidez e lactacdo

Os estudos de fertilidade e de toxicidade fetal em animais ndo
evidenciaram reacbes adversas. Como a experiéncia clinica em
mulheres gravidas é muito limitada, cloridrato de terbinafina nao
deve ser administrado durante a gravidez, a menos que, as
potenciais vantagens superem 0s possiveis riscos. A terbinafina é
excretada no leite materno, por isso mées que utilizam tratamento
oral com cloridrato de terbinafina ndo devem amamentar.
Efeitos sobre a habilidade de dirigir veiculos e/ou operar
maquinas

Néo ha informacdes sobre se cloridrato de terbinafina afeta a
habilidade de dirigir e/ou operar maquinas.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Conforme os resultados de estudos realizados in vitro e em
voluntarios sadios, a terbinafina apresenta insignificante potencial
de inibir ou induzir a depuragéo dos medicamentos metabolizados
pelo sistema do citocromo P450 (p. ex.: ciclosporina, terfenadina,
triaxazolam, tolbutamina ou anticoncepcionais orais). Alguns casos
de irregularidades menstruais tém sido relatados em pacientes
que utilizam cloridrato de terbinafina concomitantemente com
contraceptivos orais, embora a incidéncia desses distdrbios
permanecam dentro dos limites de incidéncia basica das pacientes
tratadas com anticoncepcionais orais. Por outro lado, o clearance
(depuracéo) plasmatico da terbinafina pode ser acelerado por
drogas que induzam o metabolismo (como a rifampicina) e pode
ser inibido por medicamentos que inibam o citocromo P450 (como
a cimetidina). Quando for necessaria a administracdo simultanea
desses farmacos, sera preciso adaptar-se a dose de cloridrato de
terbinafina.

REACOES ADVERSAS

Frequéncia estimada: muito comum 10%; comum 1% a < 10%;
incomum 0,1% a < 1%; rara 0,01% a < 0,1% e muito rara < 0,01%.
O cloridrato de terbinafina é geralmente bem tolerado. Os efeitos
colaterais sdo em geral leves a moderados e temporarios. Os
sintomas mais comuns s&o gastrointestinais (sensacao de plenitude
gastrica, perda de apetite, dispepsia, nduseas, dor abdominal leve
e diarreia), reacdes cutdneas sem gravidade (exantemas e urticaria),
sintomas musculo-esqueléticos (artralgia e mialgia).

Incomum: alteracdo do paladar, inclusive perda do mesmo, o que
geralmente se restabelece dentro de algumas semanas apos a
interrupcdo do medicamento.

Rara: disfuncéo hepatobiliar (primaria de natureza colestatica) tem
sido relatada em associacdo ao tratamento com cloridrato de
terbinafina, inclusive casos muito raros de insuficiéncia hepatica
(Veja Precaucdes e Adverténcias).

Muito raras: tém sido reportadas reacfes cutaneas graves (por
exemplo, sindrome de Stevens-Johnson, necrélise epidérmica
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toxica) e reacdes anafilactoides. Se ocorrer erupcéo progressiva
da pele, o tratamento com cloridrato de terbinafina deve ser
interrompido. Foram observados distdrbios hematoldgicos como
neutropenia, agranulocitose ou trombocitopenia. Relatou-se
tambélm perda de cabelo, embora ndo se tenha estabelecido relacdo
causal.

POSOLOGIA

A duracdo do tratamento varia de acordo com a indicacdo e a gravidade da
infeccdo.

Criancas

N&o ha dados disponiveis sobre o uso em criangas com menos de 2 anos de
idade (geralmente abaixo de 12 kg). O cloridrato de terbinafina administrado
por via oral é bem tolerado por criancas com mais de 2 anos de idade.
Administracdo em criancas em dose Unica diaria, conforme faixa de peso:
o abaixo de 20 kg: 62,5 mg (1/2 comprimido de 125 mg);

o de 20 a 40 kg: 125 mg (1 comprimido de 125 mg);

e acima de 40 kg: 250 mg (2 comprimidos de 125 mg ou 1 comprimido de
250 mag).

Adultos

250 mg, uma vez ao dia.

- Infeccoes cutaneas: duracao recomendada de tratamento:

Tinha dos pés (interdigital, plantar/tipo mocassim): de 2 a 6 semanas.
Tinha do corpo, tinha crural: de 2 a 4 semanas.

Candidiase cutanea: de 2 a 4 semanas.

A cura micoldgica pode preceder de algumas semanas ao desaparecimento
completo dos sinais e sintomas da infeccao.

- Infeccées do couro cabeludo e dos cabelos: duracao recomendada de
tratamento:

Tinea capitis: 4 semanas.

A Tinea capitis ocorre principalmente em criancas.

- Onicomicose: na maioria dos pacientes, a duracdo do tratamento bem
sucedido é de 6 a 12 semanas.

- Onicomicose nas unhas das mdos: na maioria dos casos, 6 semanas de
tratamento sao suficientes para o tratamento de infecgdes nas unhas das
maos.

- Onicomicose nas unhas dos pés: na maioria dos casos, 12 semanas de
tratamento sao suficientes para o tratamento de infeccdes nas unhas dos
pés. Alguns pacientes com pouco crescimento das unhas podem requerer
tratamentos prolongados. O efeito clinico 6timo é observado alguns meses
apos a cura micoldgica e a interrupcao do tratamento. Esse efeito se relaciona
ao periodo necessario ao crescimento de tecido ungueal sadio.
SUPERDOSE

Tém sido relatados poucos casos de superdose (até 5 g) com a ocorréncia
de aumento de efeitos como cefaleia, nauseas, dor epigastrica e vertigem. O
tratamento recomendado para a superdose consiste em eliminar-se a droga,
primeiramente por administracao de carvao ativado e uso de terapia
sintomatica de suporte, quando necessario.

PACIENTES IDOSOS

N&o ha evidéncias de que os pacientes idosos necessitem de doses diferentes
ou que apresentem outros efeitos secundarios em relacao aos pacientes mais
jovens. Quando os comprimidos de cloridrato de terbinafina forem prescritos
a pacientes nessa faixa etaria, deve-se considerar a possibilidade de
diminuicdo da funcdo hepatica ou renal (veja Precaugdes e Adverténcias).

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

Data de fabricacdo, prazo de validade e n° do lote: vide cartucho.
Farm. Resp.: Dra. Miriam Onoda Fujisawa - CRF-SP n° 10.640
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