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| - IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

tinidazol
"Medicamento Genérico, Lei n°. 9.787, de 1999".

APRESENTAGOES
comprimidos revestidos de 500 mg em embalagensrdat4 ou 8 comprimidos.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSIGAO

Cada comprimido revestido

L1 = o PSPPSRI 500 mg

(2 (ol o] 1T a1 =Sl o TR o T PO PP PR PTRTPPI 1 comprimido

Excipientes: amido de milho pré-gelatinizado, covéiona, estearato de magnésio, povidona, celuhis®cristalina, hipromelose
+ macrogol, diéxido de titanio e agua purificada.

Il - INFORMAGCOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUD E

1. INDICAGOES

O tinidazol é indicado nos seguintes casos:

Profilaxia:

Profilaxia de infeccdes pos-operatérias causadabgmiérias anaerdbias, especialmente aquelasads®a cirurgias colonicas,
gastrointestinais e ginecoldgicas.

Tratamento das seguintes infecgdes:
. Infecgbes anaerdbias, tais como:
. infeccdes intraperitoneais: peritonite, abscessos;
. infecgdes ginecoldgicas: endometrite, endomionegtaibscesso tubo-ovariano;
. septicemia bacteriana;
. infecgbes de cicatrizes no p6s-operatorio;
. infeccdes da pele e tecidos moles;
. infecgbes do trato respiratorio superior e infeqreumonia, empiemia, abscesso pulmonar.
Vaginite inespecifica.
Tricomoniase urogenital (masculina e feminina).
Giardiase.
Amebiase intestinal.
Amebiase extra intestinal, especialmente abscessatibo amebiano.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O tinidazol apresenta eficacia no tratamento deb&amse causada peatamoeba histolytica.

O tinidazol mostrou eficacia no tratamento de 12@eacientes com abscesso amebiano no figadgoeseataram cura sem
eventos adversos sérios.

A eficacia do tinidazol foi demonstrada em estudwsiomizados controlados por placebo no tratandagvaginoses bacterianas.
O tinidazol mostrou eficicia no tratamento de paecom giardiase em estudos comparativos coreljlac

A porcentagem de cura para vaginite inespecific@@moniase urogenital € de 95%, para giardiake32,8%, para amebiase
intestinal é de 96,5% e para abscesso hepatico@meb de 96%.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinamicas

O tinidazol é o 5-nitroimidazol derivado de um carsip imidazolico substituido e possui atividadénaictobiana contra bactérias
anaerobias e protozoarios. Acredita-se que o matanie a¢éo do tinidazol contra bactérias anaeréljeotozoarios envolve a
penetracédo do fArmaco no interior da célula doargemismo com subsequente destruicdo da cadeidldeoD inibicdo de sua
sintese.

O tinidazol é ativo contra protozoarios e bactéaia@erobias obrigatorias. A atividade contra paddps incluiTrichomonas
vaginalis, Entamoeba histolytica e Giardia lamblia.

O tinidazol é ativo contr@ardnerella vaginalis e a maioria das bactérias anaerébias incluiBecteroides fragilis, Bacteroides
melaninogenicus, Bacteroides spp.,Clostridium spp.,Eubacterium spp.,Fusobacterium spp.,Peptococcus spp.,Peptostreptococcus
spp. eVeillonella spp.



Propriedades Farmacocinéticas

Absor¢éo: o tinidazol é rapida e completamenter@immapos administracéo oral.

A absorcao sistémica da forma farmacéutica vagimainima em 10% quando comparado com a administiagd

Em estudos em voluntéarios sadios recebendo 2igidezol oral, foram alcancados niveis de picorptiico de 40-51 mcg/mL
dentro de 2 horas e diminuiram para 11-19 mcg/ml24moras.

Voluntarios sadios que receberam 800 mg e 1600antipidazol intravenoso durante 10-15 minutos,rajesam concentracdes de
picos plasmaticos entre 14 a 21 mcg/mL para a de$890 mg e uma média de 32 mcg/mL para a doséfeng. Apés 24 horas
da infuséo, niveis plasmaticos de tinidazol dintawmi para 4 a 5 mcg/mL e 8,6 mcg/mL, respectivamgnggficando a posologia
de dose Unica diaria.

Os niveis plasmaticos diminuem lentamente e oa#ubipode ser detectado no plasma em concentrded®$ mcg/mL 72 horas
apos infusdo e até 1 mcg/mL 72 horas apés adnaigégiroral. A meia-vida de eliminagéo plasmétictrdéazol esta entre 12-14
horas.

Distribuigao: o tinidazol € amplamente distribu@io todos os tecidos corporais e atravessa a lzaerefalica, obtendo
concentrag@es clinicamente eficazes em todos moE© volume aparente de distribuicdo é de apradtamente 50 litros. Cerca
de 12% de tinidazol plasmaético estéa ligado a preteplasmaticas.

Eliminacéo: o tinidazol é excretado pelo figadms.rEstudos em voluntarios sadios demonstraranapée5 dias, 60 a 65% de
uma dose administrada é excretada pelos rins, 2hd®5% da dose excretada como farmaco inaltefaé®% da dose
administrada é excretada nas fezes.

Estudos em pacientes com insuficiéncia reciahfance de creatinina < 22 mL/min) indicam que ndo exiftieracdo
estatisticamente significante nos parametros faogiaéticos de tinidazol nestes pacientes (vide 8efosologia e Modo de Usar).

Dados de Segurancga Pré-Clinicos

Estudos de fertilidade conduzidos em ratos receb28@ mg/kg ou 300 mg/kg de tinidazol ndo demorestneefeitos na
fertilidade, no peso de adultos e filhotes, naagesi, capacidade de fertilizacdo ou lactagdo. Hoovkeve aumento, porém nédo
significativo, na taxa de reabsor¢do na dose den8f)Rg. No estudo com 60 dias de duragdo, o nivelfeito adverso nao
observado relacionado com efeitos adversos testesie espermatogénese foi de 100 mg/kg.

Em estudos agudos realizados em ratos e camund@Bas0 para camundongos foi > 3600 mg/kg e > 289(kg para as
administrac@es oral e intraperitonial, respectivaieePara ratos, a DL50 foi > 2000 mg/kg para asimidtracdes oral e
intraperitonial.

4. CONTRAINDICAGOES

O uso do tinidazol é contraindicado a mulheresriara primeiro trimestre da gravidez, lactantedgviem 5. Adverténcias e
Precaucgdes - Uso durante a Gravidez e Lactacfagiantes portadores de disturbios neurolégicopaeintes com conhecida
hipersensibilidade ao tinidazol ou a qualquer usi@mmponentes do produto. Assim como ocorre cone®armacos de
estruturas similares, o tinidazol também é condiieado a pacientes que apresentam ou tenham béstigidiscrasia sanguinea,
embora néo se tenha notado alteragcdes hematolgmrsistentes nos estudos clinicos em animais.

O tinidazol € um medicamento classificado na catega C de risco de gravidez, portanto, este medicagnto nao deve ser
utilizado por mulheres gravidas sem orientagcdo méda ou do cirurgido-dentista.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Assim como ocorre com outros compostos relacionating-se evitar o uso de bebidas alcodlicas drimtratamento ou no
minimo 72 horas apds o término do tratamento cdimdazol devido a possibilidade de ocorrer reagliespo dissulfiram (rubor,
caibras abdominais, vomito e taquicardia).

Farmacos com estrutura quimica similar, incluindimidazol, foram associados a varios disturbiagrolégicos como tonturas,
vertigem, ataxia, neuropatias periféricas e rardenesnvulsdes. Se houver o desenvolvimento de gerlgn destes sinais
neurolégicos durante o tratamento com o tinidazohesmo deve ser descontinuado.

Esses mesmos farmacos podem ainda produzir leueop@eutropenia transitrias. Assim, recomendamtagem de leucécitos
total e diferencial, antes e apds o tratamento&eubstancia, especialmente se um segundo esqoenecéssario.

A carcinogenicidade foi observada em camundongatos tratados de maneira crénica com metronidazobutro agente
nitroimidazdlico. Apesar de os dados de carcinageade ndo estarem disponiveis para o tinidazapasfarmacos sédo
estruturalmente relacionados e, portanto, existpatencial para efeitos bioldgicos similares. Guitados de mutagenicidade com
tinidazol foram variados (positivo e negativo) @item 3. Caracteristicas Farmacolégicas— Dad@edaranca Pré-Clinicos). O
uso do tinidazol para tratamento mais longo doajusual deve ser cuidadosamente considerado.

Uso durante a Gravidez e Lactacéo

Gravidez

O tinidazol atravessa a barreira placentaria. Uezague os efeitos de compostos desta classe novdesmento fetal ainda néo
sdo definitivamente conhecidos, o produto é camdieado durante o primeiro trimestre da gravideab&ra ndo existam
evidéncias de que Pletil® seja prejudicial durarstéiltimos estagios da gravidez, seu uso nos tois8 trimestres requer que 0s
potenciais beneficios do tratamento sejam avaliadoBa os possiveis riscos para a mée e para (/fde item 3. Caracteristicas
Farmacolégicas — Dados de Seguranca Pré-Clinicos).

Lactagcéo
O tinidazol é distribuido para o leite maternoir@tzol pode ser encontrado no leite materno pas ighe 72 horas apés sua
administracdo. As mulheres ndo devem amamentantduparatamento e no minimo 3 dias ap6s descag#imido timidazol.

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas
Na&o foi estudado o efeito de tinidazol na habileldd dirigir e usar maquinas. N&o existe evidége@sugira que tinidazol possa
afetar estas habilidades.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Anticoagulantes: medicamentos com estrutura quisiindar ao tinidazol mostrou potencializar os &feidos anticoagulantes
orais. O tempo de protrombina deve ser cuidados@meonitorado e o ajuste da dose do anticoaguiEve ser feito se
necessario.



Alcool: 0 uso concomitante de tinidazol e alcoad@@roduzir reagées do tipo dissulfiram e devesitado (vide item 5.
Adverténcias e Precaucges).
Dissulfiram: evitar o uso com dissulfiram, pois podocorrer efeitos confusionais e delirios.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

O tinidazol comprimidos revestidos deve ser coratmem temperatura ambiente (entre 15 e 30 °GEgido da luz e umidade e
pode ser utilizado por 24 meses a partir da dafatiEcacéo.

Namero 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.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criangas.

Caracteristicas fisicas e organolépticas do prodetaprimidos revestidos na cor branca, circulsicenvexo.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Profilaxia

Prevencéo de infec¢des pds-operatérias

Dose Unica de 2 g, cerca de 12 horas antes daieirur

Tratamento

Infecgbes anaerdbias

Dose inicial de 2 g no primeiro dia, seguida dédlagem dose Unica, ou 500 mg duas vezes ao dia.

A duragao do tratamento de 5 a 6 dias é geralnaglgiguada, no entanto, de acordo com o critérioangdiduragdo da terapéutica
podera variar, particularmente quando a erradicdgdnfeccao em certas areas for mais dificil.

A observacéo clinica e laboratorial regular é remmtada e considerada necessaria quando a terapiartais de 7 dias.

Vaginite inespecifica

Vaginite inespecifica foi tratada com sucesso cosedinica oral de 2 g. Maiores taxas de cura séaastrom doses Unicas
diarias de 2 g durante 2 dias consecutivos (ddakde 4 g).

Tricomoniase urogenital

Quando a infecgao pdrichomonas vaginalis for confirmada, é recomendado tratamento simult@iogoarceiro sexual.

Dose oral Unica de 2 g.

Giardiase

Dose oral Unica de 2 g.

Amebiase intestinal

Dose oral Unica diaria de 2 g por 2 a 3 dias. @oasinente, quando as trés doses Unicas diarian foedicientes, o tratamento
pode ser continuado por até 6 dias.

Amebiase extra intestinal

Dose Unica diaria de 2 g durante 3 dias conseautivo

Em casos de abscesso hepatico amebiano pode sss&ég a aspiragdo do pus, além do tratamentdimiolzzol. A dosagem total
varia de 4,5 a 12 g, dependendo da viruléncianti@moeba histolytica. O tratamento deve ser iniciado com dose oral (diida

de 1,5 a 2 g durante 3 dias. Ocasionalmente, quasittés doses Unicas diarias forem ineficientést@mento pode ser ontinuado
por até 6 dias.

Uso na Insuficiéncia Renal
O ajuste da dose em pacientes com insuficiéncal gamalmente ndo é necessario. No entanto, péltatiol ser facilmente
removido por hemodidlise, os pacientes podem nitavede uma dose adicional de tinidazol para corsgen

MODO DE USAR
Recomenda-se que o tinidazol oral seja administadante ou apos as refeigdes.
Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou isizgado.

9. REACOES ADVERSAS
Todas as reacgdes adversas listadas no CDS constiiedDRA SOC. Dentro de cada categoria de freqaéasireagbes adversas
sdo apresentadas em ordem de importancia clinica.

Tabela de Reagdes AdversHs

Classe de sistemas de 6rgaos Com@mi/100 a < 1/10 Frequéncia desconhecida (ndo pcee
estimada a partir dos dados
disponiveis)

Disturbios do sistema Leucopenia

linfatico e sanguineo

Distirbios do sistema Hipersensibilidade a

imunolégico medicamentos

Distirbios de nutricédo e Diminuig&o de apetite

metabolismo

Distirbios do sistema Cefaleia Convulsées

nervoso Neuropatia periférica
Parestesia
Hipoestesia
Distlrbios sensoriais
Ataxia

Tontura




Disgeusia

Distarbios no labirinto e Vertigem
ouvido
Disturbios vasculares Rubor
Distarbios gastrointestinais Vémito Glossite
Diarreia Estomatite
Nausea Descoloracéo da lingua

Dor abdominal

Disturbios do tecido Dermatite alérgica Angioedema
subcutéaneo e pele Prurido Urticaria
Distlrbios urinarios e renais Cromaturia
Pirexia
Distlrbios gerais Fadiga

Categorias CIOMS Iff : Comum > 1/100 a < 1/10 (> 1% e < 10%), Descoidlae@ frequéncia néo pode ser estimada a pasir do
dados disponiveis

Interagdes em Testes Laboratoriais: substanciastdgura similar (nitroimidazélicos) podem inteifem certas anélises
quimicas, tal como a da transaminase glutadmiccaogsta.

Em casos de eventos adversos, notifique ao SistetieaNotificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISAdisponivel em
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSE
Sinais e Sintomas
Relatos de superdose em humanos com tinidazolas#&mp e ndo fornecem dados consistentes dos eigmitomas da superdose.

Tratamento

N&o ha um antidoto especifico para o tratamensugardose com o tinidazol. O tratamento é sint@oé&ide suporte. Pode ser
util lavagem gastrica. O tinidazol é facilmentelidével.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 yveeé precisar de mais orientagées.
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Historico de alteracéo para a bula

NUmero do | Nome do assunto Data da Data de aprovacao | Itens alterados
expediente notificagcao/peticdo da peticdo
N&o houve alteracéo no
(1.0459) texto de bula.
Medicamento Submiss3o eletroni
Genérico - Inclusio ubmissao eletrdnica
585235/13-8 - 19/07/2013 19/07/2013 apenas para
Inicial de Texto de . L
disponibilizac&o do texto
Bula .
de bula no Bulério
eletrbnico da ANVISA.
Informacdes ao
M (3.0452) N paciente: 8. QUAIS OS
Gonsrioa MALES QUE ESTE
0787607/13-6 Notificaéo de 16/09/2013 16/09/2013 | MEPICAMENTO PODE ME
Alteracdo de Texto CA]:USAR' N -
Bula — RDC 60/12 Informagées técnica aos
profissionais de saude:
9. REACOES ADVERSAS
(10452)
Medicamento
Geneérico — Informac&o do local de
N/A Notificacdo de 21/10/2013 21/10/2013 fa%rica 50
Alteracdo de Texto &
Bula — RDC 60/12




