TIORFAN

racecadotrila

Forma Farmacéutica e Apresentagao:

P6 Granulado de 10 mg - Embalagens com 18 sachés de 1g.
P6 Granulado de 30 mg - Embalagens com 10 e 18 sachés de 3g.

Via Oral — USO PEDIATRICO

Composicao:

Cada grama do p6 de TIORFAN® contém:

. racecadotrila.............ccoeiiiiiiii 10 mg
. EXCIPIENTE (.S Purreeeeiiiiiiiie e 19

Excipientes: sacarose, silica coloidal, poliacrilato, aroma de damasco.
INFORMAGOES AO PACIENTE

Agdo do medicamento

TIORFAN® (racecadotrila) atua no trato digestivo, reduzindo a diarréia.

A absorgéo é rapida e o tempo médio estimado para o inicio da agédo é de 30 minutos apés a
administracao oral.

Indicagées do medicamento
TIORFAN® (racecadotrila) em pd é indicado no tratamento da diarréia aguda.

Riscos do medicamento

Contra-indicagbes: O uso de TIORFAN® (racecadotrila) é contra-indicado para pacientes com
conhecida hipersensibilidade aos componentes da formula. TIORFAN® (racecadotrila) em p6
deve ser usado com cautela em pacientes diabéticos.

Adverténcias: Em casos de uso do TIORFAN® (racecadotrila) em pé em adultos, deve-se
considerar que: caso ocorra gravidez durante ou logo apés o tratamento com TIORFAN®
(racecadotrila), suspenda a medicagado e comunique imediatamente ao seu médico.

Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu
término.Informar ao médico se estd amamentando.

Precaugdes: Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do
inicio, ou durante o tratamento.

Interacbes Medicamentosas: Até o momento, nao foram descritas interagdes medicamentosas
com racecadotrila. A presenga de alimentos no tubo digestivo néo influencia a absorgéo do
medicamento.

ATENCAO: este medicamento contém AGUCAR, portanto deve ser usado com cautela
em portadores de DIABETES.

TIORFAN® 10 mg é contra-indicado a criangas com idade inferior a 3 meses.
TIORFAN® 30 mg é contra-indicado a criangas com idade inferior a 3 anos.

Informe ao médico o aparecimento de reag¢oes indesejaveis.



Informe ao médico se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.

Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a
sua saude.

Modo de uso

TIORFAN® (racecadotrila) ¢ um pé branco finamente granulado, com odor caracteristico de
damasco.

Deve ser ingerido com agua dissolvendo pela agitagao o conteudo do saché ou misturado a
pequena quantidade de alimento em uma colher ou colocado diretamente na boca do paciente.
E importante assegurar que toda a dose necessaria esta sendo tomada pelo paciente.

A Posologia recomendada se determina em fungéo do peso corporal:

- TIORFAN® (racecadotrila) 10 mg: um saché por dose para criangas de 3 a 9 meses de
idade (com menos de 9 Kg aproximadamente), e de 2 sachés por dose para criangas de 9 a 30
meses de idade (de 9 a 13 Kg aproximadamente), trés vezes ao dia.

-TIORFAN® (racecadotrila) 30 mg: um saché por dose para criangas de 30 meses a 9 anos
de idade (de 13 a 27 Kg aproximadamente), e de 2 sachés por dose para criangas maiores de
9 anos de idade (com mais de 27 Kg aproximadamente), trés vezes ao dia.

TIORFAN® (racecadotrila) deve ser administrado juntamente com o tratamento de reidratagao
oral ou parenteral. Junto com a solugéo de reidratagdo oral, o tratamento deve ser iniciado com
o0 nimero de sachés recomendado independentemente do tempo. A continuagéo do tratamento
€ com a administragao oral do produto em periodos aproximados de 8 em 8 horas até que a
diarréia cesse.

Caso ocorra esquecimento da ingestdo de uma dose de TIORFAN® (racecadotrila), deve
toma-lo assim que lembrar. A dose diaria nao deve exceder a aproximadamente 6 mg/kg.

Se os sintomas persistirem por mais de 5 dias, o paciente deve procurar orientagdo médica.

Siga a orientagado do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragao
do tratamento.

Néo interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Nao use o medicamento com o prazo de validade vencido. Antes de usar observe o
aspecto do medicamento.

Reagoes Adversas
Sonoléncia, nausea, vomito, constipagao, vertigem e dor de cabega foram raramente relatados.

Atencao: este ¢ um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia
e seguranca aceitaveis para comercializagao, efeitos indesejaveis e nao conhecidos
podem ocorrer. Neste caso, informe seu médico.

Conduta em caso de superdose

N&ao existem dados disponiveis sobre superdosagem em criangas. No entanto, em adultos,
doses individuais de 2g, isto é, 20 vezes a dose terapéutica para o tratamento de diarréia
aguda em adultos, foram administradas nas pesquisas clinicas sem causar efeitos nocivos.
Nenhum incidente com superdosagem acidental foi relatado.

Em caso de emergéncia € imprescindivel a assisténcia médica.

Cuidados de conservagao e uso

TIORFAN® (racecadotrila) deve ser conservado em temperatura ambiente (temperatura entre 15°C
e 30°C).

Todo medicamento deve ser mantido em sua embalagem original até o momento do uso.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.



INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
Caracteristicas Farmacoldgicas

Propriedades farmacodinamicas

TIORFAN® (racecadotrila) € um inibidor de encefalinase, a enzima responsavel pela
decomposicéo das encefalinas. E um inibidor seletivo, porém reversivel, e protege as
encefalinas enddgenas que sao fisiologicamente ativas no trato digestivo.

TIORFAN® (racecadotrila) € um agente antisecretor intestinal puro, que demonstrou néo ter
qualquer efeito sobre a motilidade gastrintestinal. Reduz a hipersecregao intestinal de agua e
eletrolitos causada pela toxina do coélera ou inflamagéo sem afetar a secregao basal. Portanto,
nao ha qualquer efeito sobre o intestino normal.

Quando administrado por via oral, a inibicdo da encefalinase é puramente periférica.
TIORFAN® (racecadotrila) ndo afeta a atividade da encefalinase no sistema nervoso central, e
nao demonstrou produzir dependéncia nem efeitos estimulantes ou sedativos no sistema
nervoso central.

Propriedades farmacocinéticas

Racecadotrila é rapidamente absorvido pela via oral. E rapidamente hidrolisado a (RS)-N-(1-
oxo-2(mercaptometil)-3-fenilpropil) glicina, seu metabdlito ativo, que, por sua vez, é convertido
a metabdlitos inativos que sao eliminados através dos rins, fezes e pulmdes.

A intensidade e durac&o da acao de racecadotrila dependem da dose administrada.

A atividade contra a encefalinase plasmatica € iniciada em 30 minutos, com a atividade
maxima correspondendo a 75% de inibicao para uma dose de 100mg, ocorrendo 1-3 horas
apos a administracado. A meia-vida biolégica de racecadotrila é de 3 horas. Para uma dose de
100mg, a duragédo da atividade contra a encefalinase plasmatica é de cerca de 8 horas.
(RS)-N-(1-ox0-2-(mercaptometil)-3-fenilpropil) glicina, o metabdlito ativo de racecadotrila,
mostra ligacao de 90% com proteinas plasmaticas, principalmente albumina. A distribuicéo
pelos tecidos afeta somente cerca de 1% da dose administrada.

As propriedades farmacocinéticas de racecadotrila ndo sdo alteradas pela administracéao
repetida ou em individuos idosos. A biodisponibilidade de racecadotrila ndo é afetada pelos
alimentos, porém a atividade maxima é retardada em uma hora e meia.

Resultados de Eficacia

TIORFAN® (racecadotrila) foi avaliado em 102 criangas no tratamento da diarréia aguda
(média de 4,7 anos). Quando comparado com outra droga, os tratamentos foram rapidamente
eficazes, mas o grupo TIORFAN® necessitou de menos medicagdo suplementar (reidratagao
oral, antieméticos, analgésicos) com menos constipacao (Ref: Turk Dberard H, Fretault N,
Lecomte JM. Treatment of acute diarrhoea in children. Comparison of the safety and efficacy of
loperamide in a double-blind versus placebo randomised study. Gastroenterology
1995;108:A701).

Indicagoes
TIORFAN® (racecadotrila) 10 mg e 30 mg sao indicados no tratamento da diarréia aguda,
juntamente com terapia de reidratagéo oral ou parenteral.

Contra-indicagoes

TIORFAN® (racecadotrila) é contra-indicado para pacientes com conhecida hipersensibilidade
aos componentes da formula. Como a sacarose é a origem da glicose e frutose, TIORFAN®
em po nado deve ser usado em pacientes com intolerancia a frutose, sindrome de ma absorgéo
de glicose/galactose ou deficiéncia a isomaltase sucrase. Gravidez e lactagdo. Diarréia
enteroinvasiva caracterizada por febre e sangue. Diarréia provocada por tratamento com
antibidticos de amplo espectro.

Modo de usar e cuidados de conservagao depois de aberto



TIORFAN® (racecadotrila) em pd deve ser ingerido por via oral com agua dissolvendo pela
agitagédo o conteudo do saché ou misturado a pequena quantidade de alimento em uma colher
ou colocado diretamente na boca do paciente.

Deve ser conservado em temperatura ambiente (temperatura entre 15° e 30°C).

Todo medicamento deve ser mantido em sua embalagem original até o momento do uso.

Posologia

TIORFAN® (racecadotrila) em pd deve ser administrado juntamente com o tratamento de
reidratacao oral ou parenteral a pacientes nos quais a desidratagcédo tenha ocorrido ou seja
suspeita.

A Posologia recomendada é de 1,5 mg/kg de peso corporal, trés vezes ao dia.

A tabela abaixo define a dose usual de acordo com o peso e a idade do paciente. Use o peso
do paciente para calcular a dose. Caso nao seja possivel, use a idade do paciente.

Idade 3-9 meses 9-30 meses 3-8 anos 9-14 anos
Peso (kg) Menos de 9 kg 9-13 14-25 26-40
Dose 10 mg a cada 8 horas | 20 mg a cada 8 horas | 30 mg a cada 8 horas | 60 mg a cada 8 horas

o R
N° de sachés / dose horas horas horas horas

Junto com a solugéo de reidratagao oral, o tratamento deve ser iniciado com o numero de
sachés recomendado independentemente do tempo. A continuacao do tratamento é com a
administragao oral do produto em periodos aproximados de 8 em 8 horas até que a diarréia
cesse, porém nao deve ultrapassar 7 dias de tratamento.

A dose diaria ndo deve exceder a aproximadamente 6 mg/kg.

Caso ocorra esquecimento da ingestdo de uma dose de TIORFAN® (racecadotrila), deve
toma-lo assim que lembrar.

1 saché de TIORFAN® 10 mg contém 10 mg de racecadotrila e 990 mg de excipientes.

1 saché de TIORFAN® 30 mg contém 30 mg de racecadotrila e 2970 mg de excipientes.

Adverténcias

Em pacientes diabéticos, a quantidade de agucar no saché, 966,5 mg (saché 10 mg) e 2899
mg (saché 30 mg) de sacarose, devem ser levadas em considerag&o. Se a quantidade de
sacarose (origem da glicose e frutose) fornecida por TIORFAN® 10 mg e 30 mg exceder
5g/dia, deve-se considerar o suprimento diario, sendo necessario a reavaliagdo do suprimento
diario de agucar da alimentagdo do paciente.

ATENCAO: este medicamento contém AGUCAR, portanto deve ser usado com cautela
em portadores de DIABETES.

Atencéao deve ser dada a pacientes com insuficiéncia renal ou hepatica devido a falta de
experiéncia clinica nestes grupos.

Em casos de uso do TIORFAN® (racecadotrila) p6 em adultos, deve-se considerar que:
Gravidez: Nao estao disponiveis dados adequados, em seres humanos, para o uso durante a
gravidez. No entanto, estudos com animais nao identificaram qualquer risco para a gravidez ou
desenvolvimento embrio-fetal. TIORFAN® (racecadotrila) ndo deve ser usado na gravidez, a
menos que os beneficios potenciais compensem os riscos.Categoria de risco na Gravidez: B.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao médica.

Lactagao: Nao estao disponiveis dados adequados, em seres humanos, para o uso de
TIORFAN® (racecadotrila) durante a lactagéo. No entanto, estudos com animais n&o
identificaram qualquer risco para a lactagdo ou prole sendo amamentada.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir e usar maquinas: Nenhum efeito adverso sobre a
capacidade de dirigir ou operar maquinas foi identificado.

Idosos: Nao é necessario ajuste da dosagem em pacientes idosos.

1x10 mg acada 8 2x10 mg acada 8 1x30 mg acada8 2x30mgacada8




Criangas: TIORFAN® (racecadotrila) 10 mg n&do é recomendado para criangas abaixo de 3
meses de idade. TIORFAN® (racecadotrila) 30 mg ndo é recomendado para criangas abaixo
de 3 anos de idade.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco

Pacientes Idosos: Nao existem recomendagdes ou cuidados especiais sobre o uso de
TIORFAN® (racecadotrila) em pacientes idosos.

Criangas (abaixo de 3 anos de idade): TIORFAN® (racecadotrila) 30 mg nao esta
recomendado para criangas com idade inferior a 3 anos.

Criangas: TIORFAN® (racecadotrila) 10 mg n&o é recomendado para criangas abaixo de 3
meses de idade.

Gravidas: nao deve ser usado na gravidez, a menos que os beneficios potenciais compensem
OS riscos.

Outros grupos de risco: em pacientes com insuficiéncia renal ou hepatica ndo se recomenda a
administragdo de TIORFAN® (racecadotrila) devido a falta de experiéncia clinica nestes
grupos.

Interacdoes medicamentosas

Nenhum estudo especifico em seres humanos foi realizado. Racecadotrila ndo inibe nem induz
o citocromo P450 em modelos animais.

O tratamento conjunto com loperamida ou nifuroxazida ndo modifica a cinética da
racecadotrila. Nao modifica a unido as proteinas de farmacos fortemente unidos a elas como a
tolbutamida, varfarina, acido niflumico, digoxina ou a fenitoina.

A presenca de alimentos no tubo digestivo nao influencia a absor¢ao do medicamento.

Reagoes adversas a medicamentos

Alguns casos de sonoléncia foram relatados durante as pesquisas clinicas.

Nausea e vomito, constipacao, vertigem e cefaléia também foram raramente relatadas. Os
efeitos colaterais foram leves e de natureza, freqiéncia e intensidade equivalentes aqueles
relatados com placebo.

Atencao: este é um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia
e seguranca aceitaveis para comercializagao, efeitos indesejaveis e nao conhecidos
podem ocorrer. Neste caso, informe seu médico.

Superdosagem

Nao existem dados disponiveis sobre superdosagem em criangas. No entanto, em adultos,
doses individuais de 2g, isto é, 20 vezes a dose terapéutica para o tratamento de diarréia
aguda em adultos, foram administradas nas pesquisas clinicas sem causar efeitos nocivos.
Nenhum incidente com superdosagem acidental foi relatado.

Tratamento: Em caso de emergéncia é imprescindivel a assisténcia médica. Nenhum antidoto
especifico foi identificado e o tratamento deve ser sintomatico e de apoio.

Armazenagem
Conservar em temperatura ambiente (temperatura entre 15°C e 30°C).

- N°do lote, data de fabricagao e data de validade: vide embalagem externa.

Registro M.S.: 1.5626.0002



Farmacéutico Responsavel: Patricia Machado de Campos - CRF-RJ N° 9817
Fabricado por: FERRER INTERNACIONAL S.A.

Calle Joan Buscalla 1-9 (08190)

Sant Cugat Del Valles — Barcelona - Espanha

Importado por: LABORATORIOS BAGO DO BRASIL S.A.

R. Cdnego Felipe, 365.

Rio de Janeiro — RJ - CEP: 22.713-010

CNPJ: 04.748.181/0001-90

Industria Brasileira

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.

ABagé

80-2826569

aci2bage.com.br




