REACOES ADVERSAS

Os efeitos descritos a seguir podem ocorrer, geralmente, apés o uso crénico de
fenobarbital, princi por via oral: éncia no inicio do dia; dificuldade em
acordar e as vezes, para falar; problemas de coordenacdo motora e equilibrio
(particularmente em idosos); raramente vertigem com cefaléia; reacdes alérgicas
cutaneas (erupgdes maculo-papulares escarlatiniformes) em 1 a 3% da populagéo, mais
comumem do queem H oes mais , tais como dermatite
esfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson e necrdlise epidérmica toxica sao
extremamente raras; artralgia; disturbios do humor; anemia megaloblastica, devido a
deficiéncia de acido félico; osteomalacia; raquitismo e contratura de Dupuytren foi
muito raramente relatada.

ALTERA(;()ES EMEXAMES CLINICOS E LABORATORIAIS
Até o momento nao foram relatadas alteragdes em exames clinicos e laboratoriais. Porém,
recomenda-se informar ao laboratério clinico o uso de Garbital (fenobarbital).

POSOLOGIA

Adultos: 2 a3mg/kg/dia em dose Unica ou fracionada.

A posologia deve ser diminuida em pacientes portadores de insuficiéncia renal, insuficiéncia
hepatica, idosos e nos alcoolistas.

A suspensao do tratamento ndo deve ser feita bruscamente; as doses devem ser diminuidas
progressivamente, até a suspensdo completa.

Aeficacia do tratamento e a avaliagdo do ajuste posolégico devem ser realizadas somente apés
15 dias de tratamento.

Se clinicamente necessario, os niveis séricos devem ser monitorados em amostras sanguiineas
coletadas preferencialmente pela manha (recomendando-se niveis entre 65 e 130pmol/L, ou
seja, 15a30mg/L).

SUPERDOSE

Sintomas na hora seguinte & administragdo macica: nausea, vémito, cefaléia, obnubilagao,
confusdo mental e até coma, acompanhado por uma sindrome de caracteristicas
neurovegetativas (bradipnéiairregular, congestao traqueobronquial, hipotenséo arterial).
Tratamento: manutengdo das vias respiratdrias pérvias e assisténcia ventilatéria mecanica, se
necessaria; manuten¢éo da pressao arterial, hidratagao e temperatura corporal; monitorizagdo
dos sinais vitais, do equilibrio hidroeletrolitico e acido-basico; se houver diurese normal, deve-
se aumentar o débito com alcalinizagao urinaria, se possivel; medidas gerais complementares
de manutengéao da vida.

PACIENTES IDOSOS

Os pacientes idosos (acima de 60 anos), pela fungéo hepética e renal reduzidas, podem se
mostrar mais suscetiveis a apresentar reagbes adversas, particularmente alterages da
coordenagao motora e do equilibrio. Por isso, recomenda-se cautela e reducao das doses de
Garbital (fenobarbital) emidosos.
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Garhital

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES
Comprimido 100mg: embalagens contendo 20 e 200* comprimidos.
*Embalagem Hospitalar

USOADULTO
USOORAL

COMPOSIGAO

Cada comprimido contém:

fenobarbital 100mg
excipientes q.s.p. 1 comprimido
(celulose microcristalina, lactose, glicolato amido sédico, diéxido de silicio coloidal e estearato
de magnésio).

INFORMAGCOES AO PACIENTE
- Garbital (fenobarbital) tem agéo anticonvulsivante.
- Conservar em temperatura ambiente (15°a 30° C). Proteger da luz e umidade.
- Prazo de Validade: VIDE CARTUCHO. Nao use medicamento com o prazo de validade
vencido; podera ocorrer diminuigao significativa do seu efeito terapéutico.
- “Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu
término”. “Informe seu médico se estd amamentando”. Durante a amamentagdo, nédo é
recomendado o uso de fenobarbital devido a passagem da substancia para o leite, com
possibilidade de retardo do crescimento, sedacéo e dificuldade de sucgédo nos primeiros meses
devida.
- “Siga a orientagéo do seu médico respeitando sempre os horéarios, as doses e a duragéo do
tratamento”.
- “Nao interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico”. Ainterrupcao abrupta do
tratamento pode induzir crises convulsivas e até mesmo crises repetidas seguidamente,
particularmente em caso de alcoolismo. A interrupcdo do tratamento deve ser feita
gradualmente, sob orientagdo médica.
- “Informe seu médico a ocorréncia de reagbes desagradaveis, tais como: sonoléncia,
dificuldade para falar e para acordar, problemas de coordenagdo motora e de equilibrio,
vertigens com cefaléia, reagbes alérgicas da pele, dores articulares, alteragdes de humor e
anemia”.
-“TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORADO ALCANCE DAS CRIANCAS™”.
- O uso de Garbital (fenobarbital) concomitante com bebidas alcodlicas é estritamente proibido.
Deve-se evitar a ingestdo de qualquer quantidade de alcool, até mesmo em medicamentos que
o utilizem como excipiente. Garbital diminui a eficacia dos anticoncepcionais hormonais. Nao
administrar concomitantemente anticoagulantes, sedativos, digitoxina, disopiramida,
hormoénios tireoidianos, teofilina, entre outros.
- Garbital (fenobarbital) & contra-indicado em casos de porfiria aguda, insuficiéncia respiratéria
grave, insuficiéncia hepatica ou renal graves e antecedentes de hipersensibilidade aos
barbituricos. Contra-indicado durante a gravidez e lactagdo. Deve-se reduzir a posologia em
individuos idosos, alcoolistas e em pacientes com comprometimento da funcéo renal e
hepatica.
Neste Ultimo caso, recomenda-se monitoramento clinico-laboratorial, pois existe risco de
encefalopatia hepatica. No caso de insuficiéncia hepatica ou renal graves, o uso do fenobarbital
esta contra-indicado.
- “Durante o tratamento com Garbital (fenobarbital), o paciente ndo deve dirigir veiculos ou
operarmaquinas, pois sua habilidade e atengao podem ser prejudicadas”.
- “NAO TOME MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER
PERIGOSO PARA SUA SAUDE”.

INFORMAGOES TECNICAS
O fenobarbital € um barbittrico utilizado como anticonvulsivante e sedativo. Aproximadamente
80% da dose de fenobarbital administrada é absorvida pelo trato gastrintestinal. Aconcentragao
plasmética maxima ocorre dentro de aproximadamente 8 horas em adultos e 4 horas em
criangas. Em criangas, a meia-vida plasmatica é de 40 a 70 horas, enquanto que em adultos, é
de 50 a 140 horas, sendo ligeiramente maior em pacientes idosos e em casos de insuficiéncia



renal ou hepatica. Em criangas, a ligagdo do fenobarbital as proteinas plasmaticas é de
aproximadamente 60%, enquanto em adultos é de aproximadamente 50%. O fenobarbital &
distribuido através de todo organismo, particularmente no cérebro (devido a sua
lipossolubilidade). Atravessa a barreira placentaria e é excretado no leite materno. E
metabolizado no figado a um derivado hidroxilado inativo, que é em seguida glicuroconjugado
ou sulfoconjugado; é excretado pelos rins na forma inalterada (principalmente se a urina for
alcalina).

INDICAGOES

Garbital (fenobarbital) € um medicamento que age no Sistema Nervoso Central (SNC), sendo
utilizado para prevenir o aparecimento de convulsées em individuos com epilepsia ou crises
convulsivas de outras origens.

CONTRA-INDICAGOES

CONTRA-INDICADO EM CASOS DE PORFIRIA AGUDA, INSUFICIENCIA RESPIRATORIA
GRAVE, INSUFICIENCIA HEPATICA OU RENAL GRAVES E ANTECEDENTES DE
HIPERSENSIBILIDADE AOS BARBITURICOS. CONTRA-INDICADO DURANTE A
GRAVIDEZ E LACTAGAO. DEVE-SE REDUZIR A POSOLOGIA EM INDIVIDUOS IDOSOS,
ALCOOLISTAS E PACIENTES COM COMPROMETIMENTO DA FUNGAO RENAL E
HEPATICA. NESTE ULTIMO CASO, RECOMENDA-SE MONITORAMENTO CLiNICO-
LABORATORIAL, POIS EXISTE RISCO DE ENCEFALOPATIAHEPATICA.

PRECAUGOES
Ainterrupgéo abrupta do tratamento pode induzir crises convulsivas e até mesmo crises
repetidas seguidamente (estado de mal epiléptico), particularmente em caso de

alcoolismo. A interrupgéo do tratamento deve ser feita gr ite, sob ori

médica. Deve-se reduzir a p gia em il i idosos, i e i com
comprometimento da fungao renal e hepatlca Em crlangas recebendo tratamento com
fenobarbital por longos periodos, é de profilatico

para raquitismo: vitamina D2 (1200 a 2000 UI/dla) ouvitamina D3.
Gravidez: a taxa total de malformagoes congénitas em criangas nascidas de mulheres
eplleptlcas tratadas e 2 a 3 vezes (aproximadamente 3%) maior que a taxa normal. As
malfor itas mais freqii séo fenda labial e cardiopatias congénitas. A
interrupgao abrupta do tratamento antiepiléptico pode causar agravamento da doenca
namae, com conseqiiéncias nocivas ao feto.
Durante a gravidez, o tratamento antiepiléptico eflcaz com fenobarbital ndo deve ser
interrompido, exceto sob r 4o médica em conta as
caracteristicas individuais da paciente. Conforme a gestagdo progride, podem ser
rios ajustes p 6gicos do fenobarbital, devido 2 alteragdo das concentragGes
determi pelos ) R , ainda,
suplementagao adequada de &cido fdlico, calcio e vitamina K a gestante que faz uso
crénico de fenobarbital, devido as interferéncias deste com o metabolismo dessas
substancias.
Recém-nascidos: as drogas iepilépti pri
causar:
Em alguns casos: sindrome hemorragica nas primeiras 24 horas de vida das criancas
recém-nascidas de maes tratadas cronicamente com fenobarbital. A administragéo de 10
a 20mg/24 horas de vitamina K1 na mae, no més anterior ao parto, e a prescricao de
suplementos aprupriados de 1 a 10mg por inje¢éo intravenosa (IV) de vitamina K1 ao
neonato logo apds o nascimento, parecem ser medidas efetlvas contra esta condicéao.
Raramente: sindrome de anormais, succédo
ineficiente); disturbios do metabolismo de fosforoe calcwe da mlnerallzacao ossea.
Amamentacéo: a administracdo de fenobarbital a lactante ndo é recomendada, devido a
possibilidade de retardo do crescimento, sedacéo e dificuldade de sucgéo que este pode
determinar ao recé operiodo
“Durante o tratamento com Garbital (fenobarbital), o paciente ndo deve dirigir veiculos
oou operar maquinas, pois sua habilidade e atencéo podem estar prejudicadas”.

o fenobarbital, podem

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Associagoes desaconselhadas:

- Alcool: o efeito sedativo do fenobarbital é potencializado pelo alcool. Alteragdes no estado de
alerta podem tornar perigosos os atos de dirigir veiculos ou operar maquinas, onde a perda de
atengdo pode causar acidentes graves. Deve-se evitar a ingestdo de qualquer quantidade de
alcool em bebidas. Em casos de utilizagdo de outros medicamentos que contenham alcool
como excipiente, o médico deve ser consultado antes de iniciar o tratamento. Esta
recomendacéo é valida enquanto durar o uso do fenobarbital.

- Contraceptivos hormonais que contenham estrégenos e progestagenos: ocorre redugao do
efeito contraceptivo esperado, devido a indugao do catabolismo hepatico dos horménios pelo
fenobarbital. Aconselha-se, portanto, a adogédo de outros tipos de métodos contraceptivos,
especialmente métodos ndo hormonais (DIU, etc) nesta situagao.

Associagoes que requerem precaugoes:

a) Medicamentos que provocam aumento dos niveis plasmaticos de fenobarbital com aumento
dos seus efeitos colaterais, principalmente sedagéo.

- acido valpréico, valpromida (inibicdo do catabolismo hepatico; efeito mais comum em
criangas)

- progabida (agonistado GABA)

Neste caso recomenda-se monitorizagao clinico-laboratorial (nivel plasmatico do fenobarbital)
e, se necessario, redugao da dose de fenobarbital.

b) Medicamentos que provocam diminuicdo dos niveis plasmaticos ou da eficacia do
fenobarbital com aumento do risco de recorréncia das convulsdes.

- folatos (&cido félico e folinico)

- antidepressivos triciclicos (imipramina, etc) - precipitam convulsoes.

Neste caso recomenda-se monitorizagao clinico-laboratorial (nivel plasmatico do fenobarbital)
e, se necesséario, aumento da dose de fenobarbital.

c) Medicamentos cujos niveis plasmaticos ou eficacia diminuem pela administragdo
concomitante com o fenobarbital (metabolismo hepatico aumentado), ainda que sem evidéncia
clinica desta ocorréncia: anticoagulantes orais (cumarinicos, etc)*, ciclosporina, tacrolimus,
disopiramida*, doxiciclina, esterdides (corticosterdides ou mineralocorticdides),
particularmente importante em doenga de Addison ou em transplantados, glicosideos
digitalicos (exceto digoxina)*, itraconazol, levotiroxina*, metadona*, quinidina*, xantinas
(aminofilina, teofilina)*, zidovudina. Neste caso recomenda-se monitorizagdo clinico-
laboratorial (nivel plasmatico do medicamento introduzido) e, se necessario, aumento da dose
do mesmo para se obter o efeito terapéutico desejado. Por outro lado, deve-se lembrar que ao
se interromper o uso do barbittrico, ocorrera elevagao imediata dos niveis plasmaticos do
medicamento associado (auséncia de indugdo enzimatica no figado). Deve-se assim, fazer
novos ajustes posolégicos.

*Observagdes:

- Nos pacientes sob anticoagulagéo oral deve-se realizar monitorizagdo regular do tempo de
protrombina (TP) durante e imediatamente ap6s o final do tratamento com fenobarbital. Se
houver necessidade, deve-se ajustar adosagem do anticoagulante oral.

- No caso dos cardiotonicos e antiarritmicos, recomenda-se monitorizagdo clinica e do
eletrocardiograma até o ajuste da dose destes medicamentos, de acordo com seu nivel
plasmatico.

- No caso da levotiroxina recomenda-se a monitorizagéo dos niveis séricos de T3 e T4, para
adequacao da dose do horménio.

- Nos pacientes em uso de metadona, deve-se aumentar a freqliéncia das doses de uma para 2
a3vezesaodia.

Associagoes onde se deve ter atengéao:

- Beta-bloqueadores (alprenolol, metoprolol e propranolol): diminui¢do dos niveis séricos
destes, com diminuigdo dos seus efeitos clinicos (devido ao aumento do metabolismo
hepatico);

- Carbamazepina: diminui¢do dos niveis séricos da carbamazepina e de seus metabdlitos,
ainda que sem afetar adversamente sua atividade anticonvulsivante;

- Outros depressores do Sistema Nervoso Central (SNC): a maioria dos antidepressivos, anti-
histaminicos H1, benzodiazepinicos, clonidina e compostos relacionados, hipnéticos,
derivados da morfina (analgésicos e antitussigenos), neurolépticos, outros ansioliticos que néao
sdo benzodiazepinicos: pode ocorrer exacerbagdo dos efeitos depressores do SNC, com
sérias conseqliéncias, especialmente sobre a capacidade para dirigir e operar maquinas;

- Metotrexato: pode ocorrer aumento da toxicidade hematoldgica devido a inibigdo cumulativa
da diidrofolato redutase;

- Fenitoina: em pacientes tratados previamente com fenobarbital combinado a fenitoina, niveis
plasmaticos aumentados do fenobarbital podem levar a efeitos téxicos (inibicdo competitiva do
metabolismo).

Podem ocorrer alteracdes imprevisiveis em caso de tratamento prévio com fenitoina
combinada ao fenobarbital:

Os niveis plasmaticos da fenitoina séo freqgiientemente reduzidos (aumento do metabolismo)
sem que esta redugao afete adversamente a atividade anticonvulsivante.

Apos interrupgao do fenobarbital, podem aparecer efeitos téxicos da fenitoina.

Em alguns casos, aumento dos niveis plasmaticos da fenitoina (inibicdo competitiva no
metabolismo).

Levar estas interagbes em consideragdo, quando da interpretagdo das concentragoes
plasmaticas destes medicamentos.



