Cynt®

moxonidina

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES

CYNT® é apresentado em cartuchos contendo 30 comprimidos re-
vestidos de 0,2 mg ou 0,4 mg, administrados por via oral. CYNT®
0,2 mg apresenta superficies convexas, lisas e de coloragao rosa
clara contendo a Inscrigao “0,2". CYNT® 0,4 mg difere de CYNT®
0,2 mg pela coloragéo rosa opaca e a inscrigdo “0,4”,

USO ADULTOQ

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de CYNT® contém:

Moxonidina .. . 0,2 mg ou 0,4 mg
Excipientes: (Iactose monoldratada, powdona crospovidona,
estearato de magnésio, etilcelulose, polietitenoglicol, talco,
hidrompropllmetllcelulose éxido de ferro vermelho & didxide de
titanio) g.s.p... e . 1 comprimido revestido

INFORMAQOES AO PACIENTE

Agio esperada do medicamento: CYNT?® é indicado para o tra-
tamento da hipertensao arterial. Os efeitos maximos de redugio da
presséo arterial surgem dentro da primeira hora apés a tomada do
comprimido.

Culdados de armazenamento: CYNT® deve ser mantido em sua
embalagem original, em temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C)
e protegido da umidade.

Prazo de validade: CYNT® possui prazo de validade de 2 anos
{24 meses) a partir da data de fabricagao {vide cartucho}. Néo use
medicamento com o prazo de validade vencido.

Gravidez e lactagao: Informe seu médico sobre a ocorréncia de
gravidez na vigéncia do tratamento ou apds ¢ seu termino. Infor-
mar ao médico se estd amamentando.

Culdados de administragdo: Siga a orientagao do seu médico,
respeitando sempre os horérios, as doses e a duragdo do trata-
mento. Este medicamento deve ser administrado por via cral e ndo
pode ser partido ou mastigado.

Interrupgdo do tratamento: O tratamentc com CYNT® no deve
ser interrompido abruptamente. Nao interromper o tratamento sem
o conhecimento do seu médico.

Reagbes adversas: Informe ssu médico sobre o aparecimento de
reagdes desagradéveis. As reagdes adversas mais freqiientes sdo: boca
seca, dor de cabega, tontura, fraqueza geral e sonoléncia. Esses sinto-
mas geralmente diminuem apds as primeiras semanas de tratamento.

“TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE
DAS CRIANGAS".

Ingestio concomitante com outras substinclas:

A administragio concomitante de CYNT® com outros medicamentos
anti-hipertensivos resuita em aumento da agdo anti-hipertensiva, por-
tanto informe seu médico sobre outros medicamentos que estefa to-
mando.

Devido & falta de experiéncia terapéutica, 0 uso da moxonidina
junto com antidepressivos triciclicos, benzodiazepinicos ou alcool
deve ser evitado.

CYNT® pode ser tomado com ou sem a ingestio de alimentos,

Contra-Indicacbes o precaugdes: Os pacientes devem evitar
dirigir veiculos ou operar maquinas durante o tratamento, até que
tenham certeza de que seu desempenho nio fol afetado, CYNT® &
contra-indicado em casos de hipersensibilidade conhecida a qual-
quer um dos compoenentes da férmula.

Informe seu médico sobre qualguer medicamento que esteja usan-
do, antes do inicio ou durante ¢ tratamento.

“NAQ TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDI-
CO, PODE SER PERIGOSO PARA SUA SAUDE".

INFORMAGOES TECNICAS
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Descrigao
A moxonidina é um agonista seletivo dos receptores imidazolinicos,
com agéo anti-hipertensiva com férmula molecular CH,,CIN,O.

Apresenta-se como um pé cristalino branco, levemente solivel em
‘metanol e muito pouco solivel em agua, etancl, acetona, clorofér-
mio e em diclorometano. Tem ponto de fuséo variando de 197° a
205°C (desintegragao) e o peso molecular é 241,7.

Propriedades farmacodinamicas

Em estudos com diferentes animais a moxonidina demonstrou ser
um potente agente anti-hipertensivo. Dados experimentais dispo-
niveis sugerem gue o local da agao anti-hipertensiva da moxonidina
6 o sistema nervoso central (SNC). No tronco cerebral, a moxonidina
estimula os receptores imidazolinicos de modo seletivo. Estes re-
ceptores estio localizados principalmente na medula ventrolateral
rostral, a drea por exceléncia responsavet pelo controle do sistema
nervoso simpéatico periférico. A estimulagao dos receptores
imidazolinicos reduz a atividade simpética e a pressdo arterial.

A moxonidina diferencia-se de outros anti-hipertensivos
simpaticoliticos porque, em comparagac com os receptores
imidazolinicos, apresenta uma fraca afinidade pelos alfa2 -
adrenorreceptores. Esta fraca afinidade pelos alfa2 -
adrencrreceptores contribui para explicar a baixa incidéncia de
sedagdo e secura de boca com a moxonidina. Em humanos, a
maxonidina promove uma redugdo da resisténcia vascular sistémica
8, conseqlentemente, uma redugéo da presséo arterial. O efeito anti-
hipertensivo da moxonidina foi demonstrade por inGmeros estudos
randomizados, duple-ceges, placebo-controlados.

Em sstudo clinico placebo-controlado de dois meses de duragéo,
a moxonidina melhorou a sensibilidade a insulina em 21% em paci-
entes obesos e em pacientes resistentes & insulina com hiperten-
s80 moderada.

Propriedades farmacocinéticas

Apds a administragdo oral, a moxonidina é rapida (t, ,, cerca de 1h)
e quase que completamente absorvida pelo trato gastrintestinal.
Apés um periodo de 24 horas, 78% da dose total sdo excretados
na urina sob a forma de moxonidina inalterada e 13% da dose
excretados come moxonidina desidrogenada. Qutros metahélitos
encontrados na urina somaram aproximadamente 8% da dose. Em
amostras combinadas de plasma humano, apenas a moxonidina
desidrogenada foi positivamente identificada. A atividade
farmacodinémica da moxonidina desidrogenada é cerca de 1/10
comparada & moxonidina. A eliminagdo da moxonidina e seu
metabdlito & relativamente répida {meias-vidas terminais de apro-
ximadamente 2,5h e 5 h, respectivamente). Menos de 1% é elimi-
nado nas fezes.

A ligagdo &s proteinas plasmaéticas, determinada in vitro é de cerca
de 7,2%. A ingestdo de alimentos ndo tem influéncia na
farmacocinética da,moxonidina.

Nao foram observadas mudangas farmacocinéticas relevantes em
pacientes hipertensos quando comparados com voluntarios sadi-
os. Foram notadas alteragbes na farmacocinética relacionadas com
a idade e sd0 mais provavelmente devidas a redugéo da atividade
metabdlica a/ou biodisponibilidade ligeiramente maior em indivi-
duos geridtricos. Porém, essas diferengas farmacocinéticas ndo sao
consideradas clinicamente relevantes.

A eliminagio da moxoniding & significantemente correlacionada
com o clearance de creatinina. Em pacientes com insuficiéncia
renal severa (filtragéo glomerular < 30 ml/min) as concentragdes
plasmaéticas de squilibric e meia-vida terminal sao aproximada-
mente 3 vezes maiores comparadas com pacientes hipertensos
com fungéo renal normal (filtragdo glomerular > 90 mi/min), Em
pacientes com insuficiéncia renal moderada (filtragio glomerular
30-60 mi/min) as concentragdes plasmaticas de equilibrio ¢ a meia-
vida terminal sdo aproximadamente 80% e 35% maiores, respec-
tivamente. Em ambos os grupos as concentragbes plasmdéticas
maximas s&o apenas 50% matores. N&o foi observado actmulo
da droga ap6s multiplas doses nesses pacientes. Em pacientes
com insuficiéncia renal, a dose deve ser determinada de acordo
com as necessidades individuais. Como a moxonidina nao é
recomendada para criangas, nao foram feitos estudos
farmacocinéticos nesta subpopulagdo.

A moxonidina é pouco eliminada por hemodialise.




INDICAGOES
A moxonidina & indicada para o tratamento da hipertenséo arterial.

CONTRA-INDICAGOES

A moxonidina & contra-indicada nos casos de:

* Hipersensibilidade conhecida a qualquer um dos
componentes da férmula;

« Pacientes com doenga do né sinusal ou bradicardia
{freqliéncia cardiaca em repouso < 50 batimentos/minu-
o).

POSOLOGIA

CYNTe deve ser administrado por via oral.

A dose inicial usual de CYNT® & de 0,2 mg por dia, com uma dose
méxima didria de 0,6 mg dividida em duas tomadas (0,4 mg pela
manha e 0,2 mg & noite). A dose Unica maxima recomendada é de
0,4 mg. Ajustes na dose didria devem ser feitos de acordo com a
resposta ao tratamento.

Em pacientes com insuficiéncia renal moderada a grave a dose
inicial & de 0,2 mg ao dia. Se necessdria e bem tolerada, a dose
pode ser aumentada para 0,4 mg ao dia.

Em pacientes submetendo-se & hemodidlise a dose inicial é de 0,2
mg ao dia. Se necessdria e bem tolerada, a dose pode ser aumen-
tada para 0,4 mg ao dia.

PRECAUGOES E ADVERTENCIAS

Se a moxonidina for administrada em combinagéo com
um beta-bloqueador & ambos os tratamentos tiverem de
ser descontinuados, o beta-bloqueador deverd ser
descontinuado primeiro, e sé depois entac a moxonidina.
O tratamento com moxonidina nao deve ser interrompido
abruptamente.

CYNT® pode ser tomado com ou sem a ingestéo
de alimentos.

Efeitos na habllidade de dirlgir e operar maquinas
N&o existem dados sugerindo que a moxonidina compro-
meta a habilidade de dirigir ou operar maquinas.
Sonoléncia e tonturas foram relatadas durante a sua utili-
zagéo. Assim, o paciente deve estar ciente disto durante o
desempenho destas tarefas.

Uso pediatrico

A seguranca e eficacia da moxonidina néao foram
estabelecidas para pacientes com menos de 18 ancs.
Gravidez ¢ lactagio

Néao ha dados clinicos disponiveis com moxenidina em
mulheres gravidas.

Estudos em animais néo indicaram efeitos prejudiciais
diretos ou indiretos com respeitc a gravidez, desenvolvi-
mento embrionério/fetal, parto ou desenvolvimento pos-
natal. Porém, deve-se ter precaucdo quando prescrito a
mulherss gravidas.

N&o ha evidéncia de carcinogénese, mutagénese e danocs
a fertilidade baseado em estudos in vitro € em animais.

A moxonidina é excretada no leite materno. Mulheres
lactantes devem ser alertadas para nic amamentarem
enguanto estiverem usando a moxonidina ou o tratamen-
to devera ser interrompido.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Co-administragdo com outros agentes anti-hipertensivos: a
moxoniding foi seguramente administrada com diuréticos
tiazidicos e bloqueadores de canais de calcio. A administra-
¢Ao concomitante destes e outros agentes anti-hipertensivos
resulta em aumento da acao anti-hipertensiva.

Em voluntarios sadios ndo se observaram interagbes
farmacocinéticas com hidroclorotiazida, glibenclamida
{gliburida) ou digoxina.

A moxonidina potencializa moderadamente o comprometi-
mento das fungdes cognitivas de individuos sob tratamento
com lorazepam e pode aumentar o efeito sedativo de
benzodiazepinas quando administrada concomitantemente.
Uma vez que os antidepressivos triciclicos podem reduzir a
eficacia dos agentes anti-hipertensivos de agio central, ndo
se recomenda que antidepressivos triciclicos sejam admi-
nistrados concomitantemente a moxonidina.

N&o foi demonstrada interagdo farmacodindmica com a
moclobemida.

REAGCOES ADVERSAS

Sistema nervoso — freqlentes: dores de cabega, sonolén-
cia e vertigem.

Sistema vascylar ~raras: hipotenséo e hipotenséo postural.
Sistema gastrintestinal - freqlientes: boca seca.

Gerais ~ freqlientes: astenia.

Os sintomas geralmente diminuem apds as primeiras se-
manas do tratamento.

SUPERDOSAGEM

Sintomas

Nos poucos casos conhecidos de superdosagem, doses
acima de 16 mg foram ingeridas sem ocorréncia de even-
tos fatais.

Os sinais e sintomas incluiram: dores de cabega, sedagao,
sonoléncia, hipotensdo, tonturas, fraqueza, bradicardia,
boca seca, vomito, fadiga e dores no estdmago.

Além disso, baseando-se nos poucos estudos com altas
doses em animais, pode ocotrer hipertenséo transiente,
taquicardia e hiperglicemia.

Tratamento

N&o se conhecem antidotos especificos. Em caso de
hipotensio, recomenda-se suporte circulatdrio tais como
a administracdo de fluidos e dopamina. A bradicardia pode
ser tratada com atropina.

Antagonistas de alfa-receptores podem diminuir ou neu-
tralizar os efeitos hipertensivos paradoxais da superdose
de moxonidina,

PACIENTES IDOSOS

Alteragbes farmacocinéticas relacionadas & idade foram
observadas provavelmente devido a atividade metabdlica
reduzida efou biodisponibilidade ligeiramente maior no
idoso, Enfretanto, essas diferengas farmacocinéticas néo
sdo consideradas como clinicamente relevantes.

“ESTE PRODUTO E UM NOVO MEDICAMENTO E EMBORA AS PES-
QUISAS TENHAM INDICADQ EFICACIA E SEGURANGA QUANDO
CORRETAMENTE INDICADO, PODEM OCORRER REAGOES AD-
VERSAS IMPREVISIVEIS AINDA NAO DESGRITAS OU CONHEC!-
DAS. EM CASO DE SUSPEITA DE REAGAQ ADVERSA, O MEDICO
RESPONSAVEL DEVE SER NOTIFICADO”
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