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Pletil®
tinidazol

PARTE I

IDENTIFICAGAO DO PRODUTO

Nome: Pletil®

Nome genérico: tinidazol

Forma farmacéutica e apresentagoes:

Pletil® 500 mg em embalagens contendo 4 ou 8 comprimidos revestidos.
USO ADULTO

USO ORAL

Composigao:

Cada comprimido revestido de Pletil® 500 mg contém 500 mg de tinidazol.

Excipientes: amido pré-gelatinizado, estearato de magnésio, povidona,
microcristalina, Opadry® clear e didxido de titanio.
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PARTE Il

INFORMAGOES AO PACIENTE

Pletil® (tinidazol) € um medicamento que age contra alguns tipos de bactérias e
protozoarios. Acredita-se que o mecanismo de ag¢dao do tinidazol contra esses
microorganismos seja através da penetragao dessa substancia no interior da célula
destruindo a mesma ou impedindo sua multiplicagao.

Pletil® é indicado para prevencao de infecgbes apoés cirurgias causadas por alguns
tipos de bactérias (bactérias anaerdbicas). Pletil® também ¢é indicado no tratamento
das seguintes infec¢bes: infecgoes intraperitoneais como peritonite e abscessos;
infecgbes ginecolégicas como endometrite, endomiometrite, abscesso tubo-ovariano;
septicemia bacteriana; infecgoes de cicatrizes no pés-operatoério; infecgoes da pele e
tecidos moles; infec¢cbes do trato respiratério superior e inferior, pneumonia,
empiemia, abscesso pulmonar. Pletil® é indicado no tratamento de vaginite
inespecifica, Tricomoniase urogenital (masculina e feminina), giardiase, amebiase
intestinal e amebiase extra-intestinal, especialmente abscesso hepatico amebiano.

Pletil® deve ser conservado em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C), protegido da
luz e umidade.

O tempo médio estimado de inicio de agao do medicamento é inferior a 2 horas.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao
médica ou do cirurgido-dentista.
Pletil® é contra-indicado a mulheres no primeiro trimestre de gestacao.

Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apos
seu término.

Pletil® é contra-indicado a mulheres que estejam amamentando.
Informe ao seu médico se estiver amamentando.

Pletil® é contra-indicado a pacientes com antecedentes ou na presencga de discrasias
sangiiineas (alteragbes da coagulagdao sangiiinea); na doenga neurologica e a
pacientes com historia de hipersensibilidade ao tinidazol ou a qualquer componente
da formula.

Assim como ocorre com outros compostos relacionados, evite o uso de bebidas
alcodlicas durante o tratamento ou até 03 (trés) dias apés o término do tratamento

com Pletil® devido a possibilidade de ocorrer reagoes do tipo dissulfiram (rubor,
caibras abdominais, vomito e taquicardia).

Nao foi estudado o efeito de tinidazol na habilidade de dirigir e usar maquinas. Nao
existe evidéncia que sugira que Pletil® possa afetar estas habilidades.

Recomenda-se que as doses de Pletil® sejam administradas durante ou apds as
refeigoes.

Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a
duracao do tratamento.
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Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Pletil® pode interagir com anticoagulantes e com dissulfiram.

As reacoes adversas relatadas foram geralmente pouco freqiientes, leves e
transitorias.

As reacoes adversas relatadas durante o tratamento com Pletil® foram: nauseas,
vomitos, tonturas, dor de cabega, boca seca, sabor amargo ou metalico, rubor, febre,
fadiga (cansago), ataxia, convulsdo (raro), hipoestesia (diminuicao de varias formas
de sensibilidade), parestesia (sensagdao anormal como ardor, formigamento e coceira,
percebidos na pele e sem motivo aparente), neuropatia periférica (inflamagao de um
nervo), disturbios sensoriais, vertigem, dor abdominal, anorexia, diarréia, lingua
pilosa, glossite, estomatite, leucopenia (reducao de leucécitos no sangue) transitoria,
reagoes de hipersensibilidade ocasionalmente graves podem ocorrer em raros casos
sob a forma de rash cutaneo, prurido (coceira), urticaria e edema angioneurético
(inchago nao-inflamatério da pele, mucosas, visceras e cérebro, de inicio subito e
com duracdo de horas a dias, acompanhado de outros sintomas como por exemplo,
febre), urina escura. Pode haver interferéncia em alguns testes laboratoriais.

Caso ocorram reagoes tais como, tontura, vertigem e ataxia, neuropatia periférica
(parestesia, disturbios sensoriais, diminuicdo da sensibilidade) e raramente
convulsées ou qualquer reagao neuroldogica anormal, o tratamento devera ser
descontinuado e o médico informado imediatamente.

Ha poucos relatos de superdosagem em humanos com Pletil®. Se ocorrer
superdosagem, procure um médico imediatamente. O tratamento é sintomatico e de
suporte. Pode ser util lavagem gastrica. O tinidazol é facilmente dialisavel.

INFORME AO SEU MEDICO OU CIRURGIAO-DENTISTA SE VOCE ESTA FAZENDO
USO DE ALGUM OUTRO MEDICAMENTO.

INFORME AO MEDICO OU CIRURGIAO-DENTISTA O APARECIMENTO DE REAGOES
INDESEJAVEIS.

SIGA A ORIENTAGAO DO SEU MEDICO, RESPEITANDO SEMPRE OS HORARIOS, AS
DOSES E A DURAGAO DO TRATAMENTO.

NAO INTERROMPA O TRATAMENTO SEM O CONHECIMENTO DE SEU MEDICO.
ESTE MEDICAMENTO NAO PODE SER PARTIDO OU MASTIGADO.

NAO USE O MEDICAMENTO COM O PRAZO DE VALIDADE VENCIDO. ANTES DE
USAR OBSERVE O ASPECTO DO MEDICAMENTO.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER
PERIGOSO PARA SUA SAUDE.

ple02 3
27/10/08



oo

PARTE Ill

INFORMAGOES TECNICAS
Propriedades Farmacodinamicas

O tinidazol é o 5-nitroimidazol derivado de um composto imidazolico substituido e possui
atividade antimicrobiana contra bactérias anaerdbias e protozoarios. Acredita-se que o
mecanismo de acdo do tinidazol contra bactérias anaerdbias e protozoarios envolve a
penetragao do farmaco no interior da célula do microrganismo com subseqiiente destruigao
da cadeia de DNA ou inibigdo de sua sintese.

O tinidazol é ativo contra protozoarios e bactérias anaerdbias obrigatérias. A atividade
contra protozoarios inclui Trichomonas vaginalis, Entamoeba histolytica e Giardia lamblia.

O tinidazol é ativo contra Gardnerella vaginalis e a maioria das bactérias anaerdbias
incluindo: Bacteroides fragilis, Bacteroides melaninogenicus, Bacteroides spp., Clostridium
spp., Eubacterium spp., Fusobacterium spp., Peptococcus spp., Peptostreptococcus spp. e
Veillonella spp.

Propriedades Farmacocinéticas
Absorgao: o tinidazol é rapida e completamente absorvido apés administragao oral.

A absorgao sistémica da forma farmacéutica vaginal € minima em 10% quando comparado
com a administracdo oral.

Em estudos em voluntarios sadios recebendo 2 g de tinidazol oral, foram alcangados niveis
de pico plasmatico de 40-51 mcg/mL dentro de 2 horas e diminuiram para 11-19 mcg/mL
em 24 horas.

Voluntarios sadios que receberam 800 mg e 1600 mg de tinidazol intravenoso durante 10-15
minutos, alcangaram concentragdes de picos plasmaticos entre 14 a 21 mcg/mL para a
dose de 800 mg e uma média de 32 mcg/mL para a dose de 1600 mg. Apds 24 horas da
infusdo, niveis plasmaticos de tinidazol diminuiram para 4 a 5 mcg/mL e 8,6 mcg/mL,
respectivamente, justificando a posologia de dose Unica diaria.

Os niveis plasmaticos diminuem lentamente e o tinidazol pode ser detectado no plasma em
concentragdes de 0,5 mcg/mL 72 horas apds infusdo e até 1 mcg/mL 72 horas apos
administracdo oral. A meia-vida de eliminacdo plasmatica de tinidazol esta entre 12-14
horas.

Distribuigdo: o tinidazol € amplamente distribuido em todos os tecidos corporais e atravessa
a barreira encefalica, obtendo concentracbes clinicamente eficazes em todos os tecidos. O
volume aparente de distribuigdo € de aproximadamente 50 litros. Cerca de 12% de tinidazol
plasmatico esta ligado a proteinas plasmaticas.

Eliminag&o: o tinidazol é excretado pelo figado e rins. Estudos em voluntarios sadios
demonstraram que ap6s 5 dias, 60 a 65% de uma dose administrada € excretada pelos rins,
sendo 20 a 25% da dose excretada como farmaco inalterado. Até 5% da dose administrada
€ excretada nas fezes.

Estudos em pacientes com insuficiéncia renal (clearance de creatinina < 22 mL/min) indicam
que nao existe alteragdo estatisticamente significante nos paradmetros farmacocinéticos de
tinidazol nestes pacientes (vide “Posologia”).
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Dados de Seguranca Pré-Clinicos

Estudos de fertilidade conduzidos em ratos recebendo 100 mg/kg ou 300 mg/kg de tinidazol
ndao demonstraram efeitos na fertilidade, no peso de adultos e filhotes, na gestagao,
capacidade de fertilizagdo ou lactagao. Houve um leve aumento, porém nao significativo, na
taxa de reabsorgao na dose de 300 mg/kg.

Em estudos agudos realizados em ratos e camundongos, a DL50 para camundongos foi >
3600 mg/kg e > 2300 mg/kg para as administrages oral € intraperitonial, respectivamente.
Para ratos, a DL50 foi > 2000 mg/kg para as administragdes oral e intraperitonial.

Eficacia

A porcentagem de cura para vaginite inespecifica e tricomoniase urogenital € de 95%, para
giardiase é de 92,8%, para amebiase intestinal € de 96,5% e para abscesso hepatico
amebiano é de 96%.

INDICAGOES

Pletil® (tinidazol) é indicado nos seguintes casos:

Profilaxia:

Profilaxia de infecgdes pds-operatérias causadas por bactérias anaerébias, especialmente
aquelas associadas a cirurgias colbnicas, gastrointestinais e ginecoldgicas.

Tratamento das seguintes infecgoes:
- Infecgbes anaerobias, tais como:
- infecgOes intraperitoneais: peritonite, abscessos;
- infecgdes ginecoldgicas: endometrite, endomiometrite, abscesso tubo-ovariano;
- septicemia bacteriana;
- infecgbes de cicatrizes no pos-operatorio;
- infeccbes da pele e tecidos moles;
- infeccbes do trato respiratério superior e inferior, pneumonia, empiemia, abscesso
pulmonar.
- Vaginite inespecifica.
- Tricomoniase urogenital (masculina e feminina).
- Giardiase.

- Amebiase intestinal.

- Amebiase extra-intestinal, especialmente abscesso hepatico amebiano.
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CONTRA-INDICAGOES

O uso de Pletil® (tinidazol) é contra-indicado a mulheres durante o primeiro trimestre
da gravidez, lactantes (vide “Uso durante a Gravidez e Lactagao”), a pacientes
portadores de distarbios neurolégicos e a pacientes com conhecida
hipersensibilidade ao tinidazol ou a qualquer um dos componentes do produto.
Assim como ocorre com outros farmacos de estruturas similares, Pletil® também é
contra-indicado a pacientes que apresentam ou tenham histérico de discrasia
sangiiinea, embora nao se tenha notado alteragbes hematolégicas persistentes nos
estudos clinicos em animais.

ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Assim como ocorre com outros compostos relacionados, deve-se evitar o uso de bebidas
alcodlicas durante o tratamento ou no minimo 72 horas apoés o término do tratamento com
Pletil® (tinidazol) devido a possibilidade de ocorrer reagdes do tipo dissulfiram (rubor,
caibras abdominais, vémito e taquicardia).

Farmacos com estrutura quimica similar, incluindo o Pletil®, foram associados a varios
disturbios neurolégicos como tonturas, vertigem, ataxia, neuropatias periféricas e raramente
convulsdes. Se houver o desenvolvimento de qualquer um destes sinais neuroldgicos
durante o tratamento com Pletil®, o mesmo deve ser descontinuado. Esses mesmos
farmacos podem ainda produzir leucopenia e neutropenia transitérias. Assim, recomenda-se
a contagem de leucdcitos total e diferencial, antes e apds o tratamento com a substancia,
especialmente se um segundo esquema for necessario.

Uso durante a Gravidez e Lactagao
Gravidez

O tinidazol atravessa a barreira placentaria. Uma vez que os efeitos de compostos desta
classe no desenvolvimento fetal ainda ndo s&o definitivamente conhecidos, o produto é
contra-indicado durante o primeiro trimestre da gravidez. Embora nao existam evidéncias de
que Pletil® seja prejudicial durante os ultimos estagios da gravidez, seu uso nos dois
ultimos trimestres requer que os potenciais beneficios do tratamento sejam avaliados contra
0s possiveis riscos para a mae e para o feto (vide “Dados de Seguranga Pré-Clinicos”).

Pletil® é um medicamento classificado na categoria C de risco de gravidez, portanto,
este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao
médica ou do cirurgido-dentista.

Lactagao

O tinidazol é distribuido para o leite materno. O tinidazol pode ser encontrado no leite
materno por mais de 72 horas apos sua administracdo. As mulheres nao devem amamentar
durante o tratamento e no minimo 3 dias apds descontinuacéo de Pletil®.

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas

N&ao foi estudado o efeito de tinidazol na habilidade de dirigir e usar maquinas. Nao existe
evidéncia que sugira que Pletil® possa afetar estas habilidades.
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INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Anticoagulantes: medicamentos com estrutura quimica similar ao Pletil® (tinidazol)
mostrou potencializar os efeitos dos anticoagulantes orais. O tempo de protrombina deve
ser cuidadosamente monitorado e o ajuste da dose do anticoagulante deve ser feito se
necessario.

Alcool: o uso concomitante de tinidazol e alcool pode produzir reacdes do tipo dissulfiram e
deve ser evitado (vide “Adverténcias e Precaugdes”).

Dissulfiram: evitar o uso com dissulfiram, pois podem ocorrer efeitos confusionais e
delirios.

REAGCOES ADVERSAS

As reagOes adversas relatadas foram geralmente pouco freqiientes, leves e transitérias.
Sistema Nervoso Auténomo: rubor.

Geral: febre e fadiga.

Sistema Nervoso Central e Periférico: ataxia, convulsao (raro), tontura, cefaléia, hipoestesia,
parestesia, neuropatia periférica, disturbios sensoriais, vertigem.

Gastrintestinal: dor abdominal, anorexia, diarréia, lingua pilosa, glossite, nausea, estomatite,
vomito.

Hematopoiético: leucopenia transitoria.

Pele e anexos: reagdes de hipersensibilidade ocasionalmente graves podem ocorrer em
raros casos sob a forma de rash cuténeo, prurido, urticaria e edema angioneurético.

Orgéos dos sentidos: sensacéo de sabor metalico.

Sistema Urinario: urina escura.

Interagoes em Testes Laboratoriais

Substancias de estrutura similar (nitroimidazolicos) podem interferir em certas analises
quimicas, tal como a da transaminase glutamico-oxalacética.

POSOLOGIA

Profilaxia

Prevencéo de infeccdes pos-operatorias

Dose unica de 2 g, cerca de 12 horas antes da cirurgia.

Tratamento

Infeccoes anaerobias
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Dose inicial de 2 g no primeiro dia, seguida de 1 g/dia em dose uUnica, ou 500 mg duas
vezes ao dia.

A duragéo do tratamento de 5 a 6 dias é geralmente adequada, no entanto, de acordo com
o critério médico, a duracdo da terapéutica podera variar, particularmente quando a
erradicagao da infecgdo em certas areas for mais dificil.

A observagéo clinica e laboratorial regular € recomendada e considerada necessaria
quando a terapia durar mais de 7 dias.

Vaginite inespecifica

Vaginite inespecifica foi tratada com sucesso com dose Unica oral de 2 g. Maiores taxas de
cura sao obtidas com doses unicas diarias de 2 g durante 2 dias consecutivos (dose total de

4 g).

Tricomoniase urogenital

Quando a infecgéo por Trichomonas vaginalis for confirmada, é recomendado tratamento
simultédneo do parceiro 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. Ocasionalmente, quando as trés doses unicas
diarias forem ineficientes, o tratamento pode ser continuado por até 6 dias.

Amebiase extra-intestinal

Dose unica diaria de 2 g durante 3 dias consecutivos.

Em casos de abscesso hepatico amebiano pode ser necessaria a aspiragado do pus, além
do tratamento com Pletil®. A dosagem total varia de 4,5 a 12 g, dependendo da viruléncia
da Entamoeba histolytica. O tratamento deve ser iniciado com dose oral Unica diaria de 1,5
a 2 g durante 3 dias. Ocasionalmente, quando as trés doses unicas diarias forem
ineficientes, o tratamento pode ser continuado por até 6 dias.

Uso na Insuficiéncia Renal

O ajuste da dose em pacientes com insuficiéncia renal geralmente ndo é necessario. No
entanto, pelo tinidazol ser facilmente removido por hemodialise, os pacientes podem
necessitar de uma dose adicional de tinidazol para compensar.
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CUIDADO DE ADMINISTRAGAO

Recomenda-se que Pletil® oral seja administrado durante ou apods as refeigoes.

SUPERDOSAGEM
Sinais e Sintomas

Relatos de superdose em humanos com tinidazol sdo poucos e nao fornecem dados
consistentes dos sinais e sintomas da superdose.

Tratamento
Ndo ha um antidoto especifico para o tratamento da superdose com o tinidazol. O

tratamento é sintomatico e de suporte. Pode ser util lavagem gastrica. O tinidazol é
facilmente dialisavel.
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PARTE IV

MS - 1.0216.0164
Farmacéutica Responsavel: Raquel Oppermann — CRF-SP n° 36144

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.
Numero do lote e data de fabricagéo: vide embalagem externa

LABORATORIOS PFIZER LTDA.
Av. Monteiro Lobato, 2270

CEP 07190-001 — Guarulhos — SP
CNPJ n° 46.070.868/0001-69
Industria Brasileira.

Fale Pfizer 0800-16-7575
www.pfizer.com.br
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