MEBENDAZOL
GERMED FARMACEUTICA LTDA

Suspensao Oral
20 mg/mL



| - IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO
mebendazol
“Medicamento Genérico Lei n° 9.787 de 1999”

Anti-helmintico de amplo espectro

APRESENTAGAO
Suspensao oral - frasco contendo 10 mL ou 30 mhpe enedida

USO ORAL i
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSIGAO

Cada mL da suspenséao oral contém:

(01T 1= 0o F= Vo] OO TP U PR PR OOPPRTON 20 mg
veiculo*q.s.p.
* carmelose sodica + celulose microcristalina, gsalibato 80, sorbato potassio, sacarina sodicpilpamabeno, metilparabeno,
esséncia de framboesa, corante vermelho eritr8sicialamato de sddio, alcool etilico, acido cériagua purificada, simeticona.

Il - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUD E

1 - INDICAGOES

Como anti-helmintico polivalente, especificamergstihado ao tratamento das infestacdes isoladasspas, causadas pascaris
lumbricoides, Trichuristrichiura, Enterobius vermicularis, Ancylostoma duodenale, Necator americanus, Taenia soliume Taenia
saginata.

2 - RESULTADOS DE EFICACIA

Avaliou-se a atividade terapéutica do mebendazol @mscolares entre 5 e 11 anos de idade infecpaa&sterobius

vermicularis. Um grupo foi tratado com dose Unica de 100 mgp@rA) e outro foi tratado com doses de 100 mgs diedaes ao

dia, durante 3 dias consecutivos (grupo B). O pruee de cura foi de 92,8% (grupo A) e de 98,3%§grB) quando o controle foi
realizado 10 dias ap6s o tratamento.

Cento e onze pacientes com idade entre 2 e 72panasitados por um ou majeohelmintos foram divididos em dois grupos de
tratamento. O grupo A recebeu 500 mg de mebenéazalose Unica e o grupo B recebeu 100 mg (idadaro$) ou 50 mg (idade
< 3 anos) 2 vezes ao dia, durante 3 dias. Amod&dszes foram coletadas antes do tratamento m&hpds o tratamento. No
grupo A obteve-se uma taxa de cura de 88,24% @dugdie na contagem de ovos de 85,49% Pachuristrichuria e uma taxa de
cura de 86,96% e reducéo na contagem de ovos @@d8%araNecator americanus. No grupo B obteve-se uma taxa de cura de
95,83% e a reducéo na contagem de ovos de 84,280%rpehuristrichuria e uma taxa de cura de 90% e reducé@o na contagem de
ovos de 94,80% pafdecator americanus. A diferenca ente o grupo A e o grupo B no queefere as taxas de cura néo foi
significativa (p>0,05.

Foi realizado um estudo sobre a incidéncia de imtlasie em 375 pacientes, sendo selecionados ¥hpecpoliparasitados par
lumbricoides, T. trichiura, ancilostomideos E. vermicularis. O mebendazol foi administrado na posologia demi@@uas vezes ao
dia, durante 3 dias consecutivos com porcentagensm de 100% para ascaridiase, 100% para eraseol§i1% para
tricocefaliase e 92% para ancilostomfase.
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3 - CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinamicas

O mebendazol atua localmente no limen do intebtimeano, interferindo na formacéo da tubulina celdéaintestino dos vermes
através de ligacdo especifica a tubulina provocaltdeac6es degenerativas ultraestruturais nainbesComo resultado, a
captacdo de glicose e as fungdes digestivas deeveiminterrompidas de tal forma que ocorre umgssacautolitico.

A acéo terapéutica de mebendaminicia no primeiro dia de tratamento.

Propriedades farmacocinéticas

Absorcéo

Apds a administracéo oral, < 10% da dose atingecalagdo sistémica, devido a absorgcao incompleia extensivo metabolismo
pré-sistémico (efeito de primeira passagem). Aseoimacdes plasmaticas maximas séo geralmentevaasrem 2 a 4 horas apds
a administracéo. A administragdo com uma refeiftmeante calérica leva a um aumento moderado rdispionibilidade do
mebendazol.

Distribuicao

A ligacéo do mebendazol as proteinas plasmatidas9® a 95%. De acordo com dados obtidos em pasient tratamento cronico
com mebendazol (40 mg/kg/dia durante 3-21 meses)dgmonstram o nivel do farmaco no tecido, o veldmdistribuicdo é 1 a
2 L/kg, indicando que o mebendazol penetra em espag¢ravasculares.

Metabolismo
O mebendazol administrado por via oral é extenstraenmetabolizado primariamente pelo figado. As



concentragdes plasmaticas dos seus principais @liébal(as formas amino e aminohidroxilada de mdbeal) séo
substancialmente maiores gque a concentracdo plaardatmebendazol. Fungéo hepatica, metabolisnaliminacéo biliar
prejudicados podem resultar em um aumento do piasinatico de mebendazol.

Eliminacéo

O mebendazol, as suas formas conjugadas e os stalsafitos provavelmente sofrem algum grau deaekicéo enterohepatica e
sdo excretados na urina e na bile. A meia-viddidenacao aparente apds uma administracdo orad @3 a 6 horas na maioria
dos pacientes.

Farmacocinética no estado estacionario

Durante administracéo cronica (40 mg/kg/dia dur@24 meses), a concentracéo plasmatica do meh#redseus principais
metabolitos aumentam, resultando em uma expospr@daimadamente 3 vezes maior no estado estaciopaaiodo comparado a
uma administracdo Unica.

4 - CONTRAINDICAGOES

O mebendaza contraindicado em criangas com menos de 1 aitlade para o tratamento em massa de infestacdes
gastrintestinais isoladas ou mistas. Além dissdeandazol é contraindicado em pessoas com hipebfieteie ao farmaco ou aos
excipientes da formulagao.

Este medicamento é contraindicado para menores deaho de idade.

5 - ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Convuls@es em criangas, incluindo naquelas coneidddrior a 1 ano, foram relatadas muito raramduotante a experiéncia de
pés-comercializagdo com mebendazol.

O mebendazatao foi extensivamente estudado em criangas comsmn?2 anos de idade, portanto, mebendazol devsago
em criangas entre 1 — 2 anos de idade apenasesefidio potencial justificar o risco potendjpbr exemplo, se suas infestacdes
por vermes interferirem significativamente em sgado nutricional desenvolvimento fisico).

Ocorreram relatos raros de distarbios reversiveifudcéo hepatica, hepatite e neutropenia, des@itopacientes que foram
tratados com mebendazol empregando as doses ustmimeomendadas para determinadas condi¢des. &v&sees, e ainda
glomerulonefrites, também foram relatados com dssbstancialmente superiores as recomendadas e tatamento por
periodos prolongados.

Resultados obtidos em um estudo de caso contrastigando uma ocorréncia de Sindrome de Stevémsdo / necrélise
epidérmica toxica sugerem uma possivel relacde &irdrome de Stevens-Johnson /necrélise epidéténiica e 0 uso
concomitante de mebendazol e metronidazol. Dadomadis sugerindo tal interagdo medicamentosaeséi disponiveis.
Portanto, o uso concomitante de mebendazol e nid#zwi deve ser evitado.

Efeito sobre a capacidade de dirigir veiculos ou @par maquinas.
O mebendazaido afeta o estado de alerta mental ou habilidedkridir.

Gravidez (Categoria C)

O mebendazol demonstrou atividade embriotoxicaaedgénica em ratos e camundongos. Nao foram cuses\efeitos
prejudiciais sobre a reproducéo em outras espéeiasimais testadas.

Os possiveis riscos associados a prescricdo dendestmdurante a gravidez devem ser pesados contra ofidies¢erapéuticos
esperados.

Lactacéo
N&o hé& informagbes se mebendazol é excretadotedl@inano. Por esta razdo, precaucdes devem seidsmuando mebendazol
for administrado a lactantes.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica.

Fertilidade
Resultados dos estudos referentes aos efeitos lwEnnteezol sobre a reprodugdo ndo demonstraramse$eiboe a fertilidade com
doses de até 10 mg/kg/dia (60 mg/m2).

Carcinogenicidade e mutagenicidade

N&o foram observados efeitos carcinogénicos ems mt@amundongos. Nenhuma atividade mutagénicbfgirvada em estudos
in vitro sobre gene-mutagenicidade.

Testes in vivo ndo revelaram atividade prejudiiektrutura cromossémica. Resultados de testeaonmmicleo demonstraram
efeitos aneugénicos em células soméaticas de mam#erma da concentracéo plasmatica limite de gi6in

Toxicidade reprodutiva

Em doses toxicas para as méaes, atividades emhdatéxeratogénica foram demonstradas em ratabgs@om dose Unica de 10
mg/kg (60 mg/m2) ou com doses superiores. Efe@i@dgénicos e fetotdxicos também foram observasosamundongos com
doses maternas toxicas de 10 mg/kg (60 mg/m2) wuduses superiores. Nao foram observados efeiépsdiziais sobre a
reproducéo em outras espécies animais testadas.

6 - INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O uso concomitante de cimetidina pode inibir o inefiamo do mebendazol no figado, resultando em atowa concentracéo
plasmaética do medicamento, especialmente em us@ord

O uso concomitante entre mebendazol e metronidieze ser evitado.

7 - CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Mantenha mebendazol suspensé&otemperatura ambiente (entre 15°C e 30°C) ejaaduz e umidade.



Este medicamento tem validade de 36 meses a pada data de fabricacao.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.

Aspecto fisico
O mebendazol é uma suspensdo homogénea, na cartevs®, com odor e sabor de framboesa, isertagieezas e material
estranho.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criangas.

8 - POSOLOGIA E MODO DE USAR

Infestacdes por nematdédeos mL do copo-medida 2 vezes ao dia durante 3 diasecutivos, independente do peso corpéreo e
idade.

Infestacdes por cestddeod0 mL do copo-medida 2 vezes ao dia durante 3otiasecutivos. A posologia para criangas é de 5 mL
do copo-medida 2 vezes ao dia, durante 3 dias cotiges.

Populacgdes especiais

Pacientes pediétricos < 2 anos de idade

Devido ao risco de convuls@es, mebendézambntraindicado em criangas com menos de 1 aitade para o tratamento em massa
de infesta¢des gastrintestinais isoladas ou mistas.

O mebendazatéo foi extensivamente estudado em criancas cors?2 anos de idade. Portanto, mebendazol deusasio

em criangas entre 1 — 2 anos de idade apenasesefidio potencial justificar o risco potencial.

Administracéo
N&o é necessario seguir uma dieta especial opantprodutos que estimulem a evacuagéao.

Agite bem a suspensao antes de usar.

9 - REACOES ADVERSAS

Ao longo desta se¢éo, séo apresentadas as redy@esaa relatadas. As reagdes adversas sdo eadntrsos que foram
considerados razoavelmente associados ao uso @ndaol, tendo como base a compreenséo das infaesdisponiveis de
eventos adversos. Uma relacédo causal com mebendazpbde ser estabelecida com seguranca paraicdisiduais. Além

disso, pelo fato dos estudos clinicos serem coddszob condigdes amplamente variadas, as taxeagfes adversas observadas
nos estudo clinicos de um medicamento, ndo podedirséamente comparadas as taxas obtidas em sestlidicos de outro
medicamento e podem néao refletir as taxas obsesthdante a pratica clinica.

Reac06es adversas ocorridas durante estudos clinicos

A seguranga de mebendazol foi avaliada em 6.27i@mqas que participaram de 39 estudos clinicos @é&@amento de
infestacBes parasitarias simples ou mistas do getrintestinal. Nesses 39 estudos clinicos néoeram reagdes adversasem
1% dos pacientes tratados com mebendazol. As reagdersas ocorridas em < 1% dos pacientes tratadosnebendazol sédo
apresentadas na tabela a seguir:

Reacdes adversas relatadas em < 1% dos pacientestados com mebendazol em 39 estudos clinicos
Classe de sistema/6rgéo Reacéo adversa
Disturbios gastrintestinais Desconforto abdomidelrreia e flatuléncia
Disturbios da pele e do tecido subcutaneo Erupg&mea

Experiéncia pés-comercializagao
As primeiras reacOes adversas identificadas duesesperiéncia pos-comercializacdo baseados raissespontaneos com
mebendazoéstio apresentadas a seguir. Os eventos advet@osglessificados, dentro de cada sistema, pejadreia.

Reacado muito rara (< 1/10.000):

- DistUrbios do sangue e sistema linfatico: neutr@en

- Distarbios do sistema imune: reac¢des de hipersiéidaite incluindo anafilaticas e anafilactéides.

- Distarbios do sistema nervoso: convulséo, tontura.

- Distarbios gastrintestinais: dor abdominal.

- Distarbios hepato-biliares: hepatite e testefidedo hepatica alterados.

- Distarbios da pele e do tecido subcutaneo: niserépidérmica toxica, Sindrome de Stevens-Johnson,
exantema, angioedema, urticaria e alopecia.

Em casos de eventos adversos, notifique ao SistedeaNotificacbes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISAdisponivel em
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou pea a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

10 - SUPERDOSE

Em pacientes tratados com doses substancialmereesmgue a recomendada ou por um longo periodenadeo, as seguintes
reacdes adversas foram raramente relatadas: appestiirbios reversiveis da fungéo hepatica, itepagranulocitose,
neutropenia, e glomerulonefrite. Com excecéo daradpcitose e glomerulonefrite, essas reacdes tanftr@m relatadas em
pacientes tratados com mebendazol em doses ustalreeamendadas.



Sinais e sintomas
No caso de superdose acidental, cdlicas abdomimaisea, vomito e diarreia podem ocorrer.

Tratamento
N&o existe antidoto especifico.
Carvao ativado pode ser administrado se for coreddeapropriado.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes.

Il - DIZERES LEGAIS
Registro MS - 1.0583.0510
Farmacéutica Responséavel: Dra Maria Geisa P. da kiilva — CRF-SP 8.082

Registrado por: GERMED FARMACEUTICA LTDA
Rod. Jornalista F. A. Proenca, km 08, Bairro Chédesay
Hortolandia/SP - CEP: 13186-901

C.N.P.J.: 45.992.062/0001-65

INDUSTRIA BRASILEIRA

Fabricado por: EMS S/A.
Hortolandia/SP

SAC 0800 7476000

www.germedpharma.com.br

Siga corretamente o modo de usar corretamente, n@l@saparecendo os sintomas procure orientagdo médica
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Historico de alteracao para a bula

Dados da submisséo eletrbnica

Dados da peticdo/rfmtacdo que altera bula

Dados das alteracGes de hsl

Data do N° do A ¢ Data do N° do A N Data de It de bul Versoes Apresentacoes
expediente expediente Ssunto expediente | expediente Ssunto aprovacao ens de bula (VP/IVPS) relacionadas
Atualizacdo de textq
conforme bula padréo. -
(10459) Medicamentd Suspensao oral - frasq
16/09/2014 N/A Genérico - Inclusdo | N/A N/A N/A N/A | Submissdo  eletronich VP /vps | contendo 10 mL ou 3
Inicial de Texto de apenas para mL + copo medida

Bula — RDC 60/12

disponibilizacdo do texto
de bula no Bulérig
Eletrénico da ANVISA.




