Hepatico/Biliar: toxicidade hepatica incluindo casos raros de fatalidades, elevacdo dos niveis de fosfatase
alcalma, bilirrubina, TGOe G

SistemaNervoso Central e Periférico: tontura, convulsées.
alopecia, da pele incluindo Sindrome de Stevens-Johnson e necrélise

epidermal toxica.
Gastrintestinal: dnspepsm. vémito.

iaincluindo
Geral analllaxla (lnclumdoangloedema edema facial, prurido, urticaria).
hepitica, hepatite, icterici

Outros sentidos: disturbio de paladar.

POSOLOGIA - Para dermatomicoses, incluindo tinea do corpo, do pé, crural e infecgdes por Candida, fluconazol deve ser
administrado e dose oralnica semanal de 150 mg. A duragao do tratamento & geralmente do 2 a 4 semanas, mas nos
casos de Tir podera ser

fluconazol neo
Medicamento Genérico lei n 9.787, de 1999.
FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGOES

Capsulas 150 mg: Embalagens contendo 01,02 @ 500 capsulas.
*Embalagem Hospitalar

USO ADULTO

USOORAL

COMPOSICAO

Cada capsula contém:

fluconazol. 150mg
ipientes q.5.p. 1 capsula

Para tinha ungueal (onicomicoses) a dose recomendada é de 150 mg de ﬂuccnazcl adm\mstradc em dose Unica semanal
O tratamento deve ser continuado até que a unha infectada seja pelo A

das unhas das maos pode levar de 3 a 6 meses enquanto que a dos pés de 6 a 12 meses. Entretanto, a velocidade de
crescimento das unhas esta sujeia a uma grande variagao individual ¢ de acordo com a dade. ApGs um tratamento eficaz
delonga di d s unhas p:

Para o tratamento de candidiase vagmal fluconazol deve ser administrado em dose unica oral de 150 mg.
Para reduzir a incidéncia de candidiase vaginal recorrente, deve-se utilizar dose tinica mensal de 150 mg. A duragao do
tratamento deve ser individualizada, mas varia de 4 a 12 meses. Alguns pacientes podem necessitar de um regime de dose
mais fregiiente.

Para ba\amte por Candlda fluconazol deve ser administrado como dose Unica oral de 150 mg
Usoem com ia Renal - & excretado de forma inalterada na urina.
Néo séo necessérios ajustes na terapia com dose Gnica ou com dose tnica semanal desta droga. Em pacientes com
insuficiéncia renal que utilizarao doses muliplas de ﬂuconazol uma dose inicial de 50 mg a 400 mg pode ser adotada. Apés
ad Ia (de acord a baseada natabelaa seguir:

Depuracéo de creati
(mL/min)

Porcentagem de dose
recomendada

> 50 100%

< 50 (sem dialise) 50%

pacientes submetidos a dialise regularmente | 100% da dose apds cada dialise

D itida - Caso de utilizar fluconazol no h ele deve fazé-l que lembrar.
Entretanto, se 4 estiver perto do horério de administrar a préxima dose, o paciente deve desconsiderar a dose esquecida e
administrar apenas a préxima. Neste caso, o paciente ndo deve utilizar a dose duplicada para compensar a dose
esquecida.
o

da dose pod aeficaciado

SUPERDOSE - Foram relatados casos dE superdosagem com fluconazol. Em um dos casos, um paciente de 42 anos

infectado com o virus da Bes e exibiu um paranéico apés

ingestao relatada de 8.200 mg de flucunazc\ 0 pac\eme foi hospitalizado e sua condigao foi resolvida em 48 horas.

Quando ocorrer lera ser adotado incluindo, se necessario, medidas de suporte

e lavagem gastrica. O ﬂuconazol & amplamente excretado na urina, a diurese forgada devera aumentar a taxa de
liminagao. Uma secéo d ds di i i 4 50%.

USO EM IDOSOS - Em casos onde ndo ha evidéncias de insuficiéncia renal, devem ser utilizadas as doses normais. Para
pacientes com insuficiéncia renal (depuragao de creatinina < 50 mL/min) a dose deve ser ajustada conforme descrito em
posologia. "Todo medicamento deve ser administrado com cautela e sob prescricao médica a pacientes idosos (acima de
60 anos), pois estes apresen(am variagdes fsioldgicas comuns (aumento do percentual de gordura, diminuigao da funcao
renal, etc.) .

Registro M.S. n® 1.0465.0427
Farm. Responsavel: Dr Marco Aurélio Limirio G. Filho - CRF-GO n® 3.524
N° do Lote, Data de Fabricagéo e Prazo de Validade: VIDE CARTUCHO
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ligue para nosso SAC - Servigo de Atendimento ao Consumidor.

(lactose, croscarmelose sédica, dioxido de silicio, estearato de magnésio).

INFORMAGOES AO PACIENTE
- Agdo esperada do medicamento: fluconazol esta indicado para o tratamento de candidiase vaginal aguda,
dermatomicoses e infecgdes por Candida.
- Cuidados de o
protegido da luz e umidade.
- Prazo de validade: 24 MESES. N&o use medicamento com o prazo de validade vencido, pode ser perigoso para sua
saude.
- Gravidez e lactag&o: O uso na gravidez é contra-indicado, excetono do médico, em p infecgdes
fingicas graves ou que apresentem risco de vida e nos quais os potenciais beneficios possam superar os possiveis riscos
ao feto. "Informe seu médico a ocorréncia de gravidez, na vigéncia do tratamento ou ap6s o seu término”. "Informe seu
médico se esta amamentando”.
o

deve ser em ambiente (entre 15° e 30° C),

Gofoi
ados de administracdo: fluconazol deve ser administrado por via oral, podendo ser ingerido juntamente com as

-R : "Informe seu médi .
- As reades adversas mais comuns incluem: nauseas, dor abdominal, diarréia, flatuléncia e dor de cabega.
Informar o médico se erupgao cutanea ocorrer.

-"TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS cmANcAs"

farmaco ou a composms azélicos. Informar ao médico qualquer reagdo alerglca ocorrida com o uso anterior de
medicamentos.

- Fluconazol esta classi do na categoria C de risco de gravidez. Portanto, este medicamento néo deve ser
uhllzado por i 50 médi do cirurgi tist

- ”NAO TOME MEDICAMENTO SEM CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO PARA SUA
SAUDE".

INFORMAGOES TECNICAS
micas - O fluconazol, um membro de uma nova classe de agentes antifingicos triazélicos, &

Propriedades Farmacodi
um inibidor

A de Vluconazol ter atividade em uma variedade de modelos animais com
infecgao fungica. Foi demonstrada ahvwdade contra micoses cporlumstas tais como infecgdes por Candida spp, incluindo

candidiase sistémica_emanimais : [ incluindoinfecgdes
;& com spp. ) fluconazol também se mostrou ativo em modelos
animais de micoses endémicas, incluindo infecgdes com com Cc immitis, incluindo

Foram relatados casos de superinfecgao por outras espécies de Candida que no C. albicans, as quais mutas vezes néo
sdo suscetiveis ao fluconazol (por exemplo, Candida kruse). E: dem requererterapia

O fluconazol é altamente especifico para as enzlmas dependen!es do citocromo fingico P450. Uma dose diaria de 50 mg
de fluconazol por até 28 dias afetar a de nos homens ou as
concentragdes de esteréides em mulheres em |dade reprodu(\va o ﬂuconazol em doses de 200 a 400 mg diérios néo afeta
de modo clinic o0s niveis de ou a resposta i do horménio
adios do sexo masculino. Estudos de \nteragao com antipirina indicam que o

 (ACTH) em
fluconazol emd

do ﬂuconazol sdo sumnares apos administragdo via
intravenosa e oral. Apés admlms!rag:ao oral o fluconazol é bem absorvido e os niveis plasmaticos e de biodisponibiidade
sistémica
Aabsorgéo oral ndo é afetada pela ingestdo concomitante de alimentos. Em jejum, os pmos de concentragdo plasmatica
ocorrem entre 05e 1 5 hora apos a dose, com meia-vida de eli 30 horas. As

neo .
qQuimica
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adose. Ap6s 4 - 5 dias com doses Unicas dlanas sao alcangados 90% dos

niveis de equilibrio (steady s(a(e).

Aadministragéo de uma dose maciga (no primeiro dia) equivalente ao dobro da dose diaria usual atinge niveis plasméticos

de apvoxlmadameme 90% dos mve\s de equilibrio (sleady s‘ate) no segundo dia. O volume aparente de distribui¢ao
lume total corp agua. Al ébaixa (11-12%).

0 fluconazol apresenta boa penetragio em todos os fluidos corpéreos estudados. Os niveis de fluconazol na saliva e

escarro sdo similares aos niveis plasmaticos. Em pacientes com meningite fingica os niveis de fluconazol no liquor sao

Altas concentragdes de fluconazol na pele, acima das concentragdes séricas, foram obtidas no extrato cémeo, derme,
epiderme, e suor écrino. O fluconazol se acumula no extrato comeo. Durante tratamento com doses tnicas didrias de 50
mg, a concentragao de fluconazol apés 12 dias foi de 78mg/g e 7 di oide
5,8mg/g. Em dose tnica 150mg, a fluconazol 6




foide 23,4 segunda dose, indaerade 7,1 mg/g.
A concentragao de fluconazol nas unhas apés quatro meses de dose tnica semanal de 150 mg foi 4,05 mg/g em unhas
saudaveis e 1,8 mg/g em unhas infectadas e o fluconazol foi ainda detectavel em amostras de unhas 6 meses ap6s o
término do tratamento.

Aprincipal via de excregao éa renal com 80% da dose

como droga inalterada

INTEHACOES MEDICAMENTOSAS An!lcoagulan(es Em um estudo de interagéo, o fluconazol aumentou o tempo de

(129 varfarina em voluntarios sadios do sexo masculino. Durante o periodo pés-

comercializagao, assim como com outros antifiingicos azélicos, foram relatados eventos hemorragicos (hematoma,

epistaxe, sangramento gastrintestinal, hemaluna e melena) em associagao com o aumento no tempo de protrombina em

pacientes fluconazol com a varfarina. O tempo de protrombina em pacientes recebendo
dotip

naurina. dofl i 80 da creatinina. N&o hé evid

Alonga meia-vida de eliminagéo plasmatica serve de suporte para a terapia de dose nica para candidiase vaginal e dose
tnica diaria ou semanal para outras indicagdes.

Propriedades em Idosos - Um estudo farmacocinético foi conduzido em 22 individuos com 65 anos de Idade ou mais,
recebendo dose Unica oral de 50 mg de fluconazol. Dez desses individuos diuréticos A
Cmax foi de 1,54 mcg/mL e ocorreu 1,3 horas apés a administragdo. AAUC média foi de 76,4 + 20,3 meg.h/mL e a meia-vida
terminal média foi de 46,2 horas. Esses valores dos parametros farmacocinéticos sdo maiores do que os valores analogos
relatados em voluntéarios jovens, normais e do sexo masculino. A co-administracdo de diuréticos ndo alterou
significativamente a AUC ou a Cmax.

Além disso, o clearance de creatinina (74 mL/min), a percentagem de farmaco inalterado recuperado na urina (0-24 hs, 22
%) e o clearance renal de fluconazol estimado (0,124 mLiminkg) para individuos idosos parece estar relacionada a
redugéo da fum;ao renal caractemshca deste grupo. Um comparativo da meia-vida de eliminagao terminal versus o
comacurva prevista de meia-vida - clearance de creatinina derivado
de individuos normais e individuos com variagdo no grau de insuficiéncia renal indicaram que 21 de 22 individuos cairam
dentro da curva prevista de meia-vida - clearance de creatinina (limite de confianca de 95 %). Esses resuitados séo
consistentes com a hipétese de que valores maiores para os em paciente idosos

Benzodiazepinicos (agao curta): Logo apés a administragao oral de midazolam, o fluconazol resultou em um aumento

na € nos efeitos do Esse efeito sobre o midazolam parece ser mais

6 quand a .Sep: tratados

com fluconazol necessitarem de uma terapia itante com um inico, uma di na dosagem do
conazol nec ° e ovor sor !

Cisaprida: Foram re\alados evemos cardiacos incluindc lorsade de po\nles em pacienles recebendo fluconazol

Ciclosporina: Em um estudo de farmacocinética realizado em pacientes com lransplan(e tenal, o fluconazol em doses
diarias de 200 mg mostrou aumentar as de m um outro estudo com
doses milliplas de 100 mg diarios de fluconazol, o mesmo nao afetou os niveis de ciclosporina em pacientes com
transplante de medula Gssea. , portanto, uma das de

Hidroclorotiazida: Em um estudo de interagéo farmacocinética, a co-administragao de doses muiltiplas de hidroclorotiazida
em voluntarios sadios que estavam recebendo fluconazol aumentou a concentragdo plasmatica desta Glitima droga em
40%. Esta alteragéo ndo devera requerer mudanca do regime de dosagem de fluconazol em pacientes que estejam
recebendo também diuréticos, porém o prescritor deve feremmentoessas consmeragoes

comparados com voluntarios jovens normais do lino s&o devido a redugao da fungéo renal que é esperada nos Contraceptivos orais: Dois estudos de foram realizados utilizando

pacientes idosos. doses miltiplas de fluconazol. Nao foram observados “fottos rolevantos nos mvels de hormonio no estudo com doses
~ diarias de 50 mac de fluconazol, enquamo que em doses diarias de 200 mg as AUCs (area sob a curva) de etinil-estradiol e

INDICAGOES - O pode ser iniciado antes que os dos testes de cultura ou outros testes m 40% e 24% Assim & que o uso de doses miiltiplas de

sejam conhecidos, entretanto, assim que estes forem disponiveis, o iinfeccioso di ajustado fluconazol o retetonact

adequadamente. Fenitoina: A administragéo concomitante de fluconazol e fenitoina pode aumentar os niveis desta tiltima droga para um

Fluconazol esta d int grau Se ambas as drogas concomitantemente, os niveis de fenitoina

- Candidiase vaginal aguda, recorrente e balanites por Candida, bem como profilaxia para reduzir a incidéncia de

deverao sermonitorizados e a sua dose ajustada para manter os niveis terapéuticos.

I candidiase vaginal recorrente (3 ou mais episodios por ano). Rifabutina: Existem relatos de que ha uma interagdo quando o fluconazol é administrado concomitantemente com a
- Dermatomicoses incluindo Tinea pedis, Tinea corporis, Tinea cruris, Tinea unguium (onicomicoses) e infecgdes por rifabutina, levando a um aumento nos niveis séricos da rifabutina. Existem relatos de veite em pacientes nos quais a
Candida. rifabutina e o fluconazol estavam sendo Pacientes rifabutina e
CONTRA-INDICAGOES - FLUCONAZOL E CONTRA-INDICADO A PACIENTES COM CONHECIDA SENSIBILIDADE Rifampicina: A administragdo de fluconazol concomitantemente com a rifampicina resultou em uma redug&o de 25% na
AO FARMACO, A QUALQUER COMPONENTE DO PRODUTO OU A COMPOSTOS AZOLICOS. A CO- AUC (érea sob a curva) e20% na mela -vida de fluconazu\ Em pacientes que estejam recebendo terapia concomitante a
A RAGAO COM T E CONTRA-INDICADA A PACIENTES RECEBENDO DOSES MULTIPLAS da dos " L
DE FLUCONAZOL DE 400 MG (POR DIA) OU MAIS, BASEADA EM UM ESTUDO DE INTERAGAO COM DOSES Sulfoniluréias: O °°“az°‘ de’“""s‘"’“ P“"""ga’ a meia-vida de orais
MULTIPLAS. A CO-ADMINISTRAGAO DE CISAPRIDA E CONTRA-INDICADA A PACIENTES Z & mesmas em voluntarios sadios.
B L UCONAZOL. . es orais podem ser o admmlstrados a pacientes diabéticos, porém a possibilidade de episédios
de hipoglicemia deve ser considerada.
I Tacrolimus: Existem relatos de que ha uma interagéo quando o fluconazol é administrado concomitantemente com
PRECAUGOES E ADVERTENCIAS - O fluconazol tem sido associado com raros casos de toxicidade hepética tacrolimus, levando a um amento nos nivels éricas de tacralmus. Existom relatos o6 nefratoxicidade om pacientes nos
e grave incluindo em com de base grave. Em casos de quais o tacrolimus e fluconazol estavam sendo Pacientes tacrolimus e fluconazol
— néio foi observada qualquer relagéo com a dose total duragéo do
tratamento, sexo ou idade do paciente. A hepatotoxicidade causada pelo tem sido Devido & de graves arritmias secundarias ao prolongamento do intervalo QTc em pacientes
I coma do que testes de fungéo hepatica anormais G azélicos em com foram realizados estudos de interagéo. Um estudo
duranteo levem que doses de fluconazol de 200 mg dirios n@o prolonga o intervalo QTc. Um outro estudo com doses dirias de
I mais graves. O fluconazol deve ser desconlmuado se houver o aparecimento de sinais clinicos ou sintomas fluconazol 46400 mg e 800 mg demonstrou que a administragao de fiuconazol em doses de 400 mg ou mais, aumenta
ao de danos hepéticos que possam ser i osniveis ing, quando sio £
Alguns tém reacoes cutaneas esfollatlvas, tais como Sindrome de Stevens- o fluconazol em d " 400 mg ou mais com (vide Cont licagor i a
I e necrélise téxica, durante o com AIDS sdo mais de fluconazol, em dosesmenoresque400mg pordia, com ina deve ser
predispostos a desenvolver reacdes cutaneas graves a iversas drogas Caso ocorra erupgéo cutdnea que seja Teofilina: Em um estudo de ints aadministragao de 200 mg diarios de fluconazol durante 14 dias

considerada como atribuivel ao o

agente deve ser desconsiderada.

A co-administragéo de ﬂuconazol em doses menores que 400 mg por dia, com terfenadina deve ser
(Vid

deve ser

e terapia posterior com este

Em raros casos, assim como com outros azélicos, anafilaxia tem sido relatada com o uso de fluconazol.
Fluconazol esta classificado na categoria C de risco de gravidez. Portanto, este medicamento néo deve ser

g
Usodurante a Gravidez

Nao existem estudos nem com mulheres grévidas. Existem relatos de
anormalidades mdltiplas congénita em criangas cujas maes foram tratadas para coccidioidomicose, com altas
doses (400-800 mg/dia) de fluconazol por 3 meses ou mais. A relagéo entre o uso de fluconazol e esses eventos,
néo esta definida. Efeitos adversos fetais foram observados em animais apenas com altas doses associadas a
toxicidade materna.

N&o houveram efeitos nos fetos com doses de 5 ou 10 mg/kg; aumentos de variantes anatémicas (costelas
supranumerarias, dilatagéo da pelve renal) e retardo de ossificagao no feto foram observados com doses de 25 e
50 mg/kg ou doses maiores. Com doses variando de 80 mg/kg (aproximadamente 20 a 60 vezes a dose
recomendada para humanos) a 320 mg/kg, a em ratos foi e fetais
incluiram ondulagédo de costelas, fissura palatina e ossificagdo cranio-facial anormal. Esses efeitos sdo
consistentes com a inibigo da sintese de estrégeno em ratos e podem ser resultado dos conhecidos efeitos de

q P
o i ser evitado, i O com potencial
i i i iai i uperar iveis ri feto.
Uso durante a Lactago
é no leite O imil dopl. , e desta i usoem

mulheres lactantes néo é recomendado.
Usoem Criangas

resultou numa redugdo de 18% na média da taxa de depuragéo plasmatica de teofilina. Pacientes que estejam recebendo
altas doses de teofilina, ou que estejam sob risco elevado de toxicidade a teofilina, deverao ser observados quanto aos
sinais de toxicidade & mesma enquanto estiverem recebendo fluconazol. Se houver aparecimento de sinais de toxicidade
mudanga naterapia deverd serinstituida.

Zidovudina: Dois estudos cinéticos resultaram em aumento dos niveis de zidovudina provavelmeme causado pe\a
diminuicdo da conversdo da zidovudina em seu principal Um estudo 0s niveis

pacientes aidéticos antes e depois da administragéo de 200 mg diarios de fluconazol por 15 dias. Holwe un aumento
significativo na AUC (area sob a curva) de zidovudina (20%). Um outro estudo randomizado, em dois periodos  cruzado
com dois grupos de tratamento avaliou os niveis de zidovudina em pacientes infectados pelo HIV. Em duas ocasices, com
intervalo de 21 dias, os pacientes receberam 200 mg de zidovudina a cada 8 horas com ou sem 400 mg didrios de

fluconazol por 7 dias. A AUC (area sob a curva) de aumentou (74%) durame co-

administragdo com fluconazol. Os pacientes esta devem ser ao
i de reagoes ad i i

Ousodefi | em pacientes i te I, ou outras d i lo siste

do citocromo P450, pode ser associado com elevacdes nos niveis séricos dessas drogas. Na auséncia de uma informacao
definitiva, deve-se ter cuidado quando o fluconazol for co-administrado. Os pacientes deve ser cuidadosamente
monitorizados.

Estudos de interagéo tém demonstrado que quando fluconazol oral é administrado concomitantemente com alimentos,
cimetidina, antiacidos ou apds irradiagao corporal total devido a transplante de medula ¢ssea, nao ocorre alteragao

Os médicos deverao considerar que embora estudos de interagoes medicamentosas com outras drogas nao tenham sido
lizad i es podera

REAGOES - é bem tolerado. Os efeitos indesejaveis mais comumente

Sistema Nervoso Central e Periférico: cefaléia.
Pele/Anexos: prurido

Ousode i parao idi gi i a0 foi dor inal, diarréia,

Efeitos i i eoperar i Em alguns pacnenles. particularmente aqueles com enfermidades graves, tais como AIDS e céncer, Ooram

A experiéncia tem mostrado que é avel o i d nos dos testes das fung: es erenal e

ccom o uso do fluconazol. (vide éncias e durante o om e agentes i o
ignifi linico e arelaga incertos.




