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carbamazepina

Medicamento Genérico
Lei n? 9.787, de 1999
200 mg
Comprimidos

USO ORAL -
USO ADULTO E PEDIATRICO

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESEN-
TACOES

Comprimidos de 200 mg. Embalagem com 30
comprimidos.

COMPOSICAO

Cada comprimido de 200 mg contém:
carbamazepina ..200 mg
Excipientes: lactose monmdratada amidoglicola-
to de sddio, etilcelulose, glicerol, croscarmelose
sddica, dioxido de silicio, estearato de magnésio.

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acéo esperada do medicamento
A carbamazepina estd indicada no tratamento de
alguns tipos de epilepsia: crises parciais simples
ou complexas com ou sem generalizagdo se-
cundéria e epilepsia tonico-clonica generalizada
primaria (grande mal); sua utilizagdo pode ser
isolada ou em associagdo a outras drogas anti-
convulsivantes. A carbamazepina tem indicagéo,
também, no tratamento de dores, especialmente
as decorrentes de polineuropatias periféricas tais
como a neuralgia idiopatica do trigémio, a neu-
ropatia diabética dolorosa e a dor neuropatica
pos-herpes zoster.
Cuidados de armazenamento
O medicamento deve ser armazenado na emba-
lagem original até sua total utilizagdo. Conservar
em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C).
Proteger da luz e umidade.
Prazo de validade
Desde que respeitados os cuidados de arma-
zenamento, o medicamento apresenta uma va-
lidade de 36 meses a contar da data de sua
fabricagdo. Nao devem ser utilizados medica-
mentos fora do prazo de validade, pois podem
trazer prejuizos a saude.
Gravidez e lactacao
Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na
vigéncia do tratamento ou apés o seu término.
Informar ao médico se estd amamentando.
Cuidados de administragao
Os comprimidos devem ser ingeridos sem masti-
gar, durante ou ap0s as refeigdes, com um pouco
de liquido. E importante tomar o medicamento
regularmente. Se o paciente se esquecer de
tomar uma dose, deve toma-la logo que possi-
vel e, entdo, voltar ao esquema habitual. Se ja for
hora de tomar a préxima dose, tome-a normal-
mente, sem dobrar o nimero de comprimidos.
Se esquecer de tomar mais de uma dose, con-
sulte seu médico.
Siga a orientagao do seu médico, respeitando
sempre os hordrios, as doses e a duragédo do
tratamento.
Interrupgéo do tratamento
Siga corretamente as instrugdes do seu médico
quanto ao uso do produto, nao interrompendo ou
modificando o tratamento antes de consulta-lo. A
retirada do produto deve ser gradual, de acordo
com orientagao médica.
Nao interromper o tratamento sem o conheci-
mento do seu médico.
Reagdes adversas
Informe seu médico o aparecimento de rea-
cOes desagradaveis.
A carbamazepina é bem tolerada; entretanto,
podem ocorrer, principalmente no inicio do
tratamento, as seguintes reagoes adversas:
tontura, dor de cabecga, falta de coordenagao
dos movimentos, sonoléncia, cansaco, visao
dupla, nausea, vomitos, reacdes alérgicas
da pele, secura da boca, inchago e aumento
do peso. Caso ocorra qualquer reacdo desa-
gradavel no inicio ou durante o tratamento,
avise seu médico; ele Ihe dara a orientacao
adequada.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.
Ingestdo concomitante com outras subs-
tancias
Se estiver tomando qualquer outro medicamento,
avise seu médico. Em especial, a eficacia de an-
ticoncepcionais pode ser reduzida.
Contra-indicacdes e precaucoes
Durante o periodo de tratamento com carba-
mazepina, o paciente nao deve ingerir dlcool.
E muito importante que o paciente faga con-
sultas regulares ao médico. Antes de qual-
quer cirurgia, incluindo tratamento dentario
ou de emergéncia, o dentista ou o médico
responsavel deve ser avisado de que o pa-
ciente esta tomando carbamazepina. A car-
bamazepina pode ser usada de modo seguro
por criangas e pacientes idosos, que devem
receber mformagoes especmcas do médico
como, por J jos na d
Estes pacientes devem estar sob observacao
estrita do médico, principalmente no inicio do
tratamento. O médico devera ser avisado se
o paciente for portador de qualquer outra
ca e alergia cor ao
e/ou a alguns medicamentos antidepressivos.
Durante o tratamento, a longo prazo, devem
ser feitos exames odontoldgicos para ob-
servacao de caries e exames de sangue
periédicos, conforme orientacdo médica.
Pacientes em tratamento devem ter cuidado
ao dirigir veiculos e/ou operar maquinas,
pois sua capacidade pode estar afetada.
Informe seu médico sobre qualquer medi-
camento que esteja usando, antes do inicio,
ou durante o tratamento.
NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMEN-
TO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO
PARA A SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS
CARACTERISTICAS

Propriedades far
Como agente antiepilético, o espectro de ativida-
de da carbamazepina inclui: crises parciais (sim-
ples e complexas), com ou sem generalizagao
secundaria; crises tonico-clénicas generalizadas
(grande mal), assim como combinagdes desses
tipos de epilepsia. Em estudos clinicos, obser-
vou-se que carbamazepina, administrada em
monoterapia a pacientes com epilepsia, em
particular a criancas e adolescentes, exerce uma
agao psicotropica, incluindo-se efeito positivo
sobre os sintomas de ansiedade e depresséo,
assim como diminuigao na irritabilidade e agres-
sividade. Com relagd@o as fungdes cognitivas e
psicomotoras, em alguns estudos foram obser-
vados efeitos duvidosos ou negativos, depen-
dendo também das dosagens administradas.
Em outros estudos, foram observados efeitos
benéficos sobre a atengao, a memaria e as fun-
¢oes cognitivas.

Como agente neurotrépico, carbamazepina é
clinicamente eficaz em vérios disturbios neu-
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rolégicos (por exemplo: prevengdo de crises
paroxisticas de dor em neuralgia idiopatica do
trigémeo). Na sindrome de abstinéncia alcod-
lica, eleva o limiar convulsivo e melhora sinto-
mas de abstinéncia, como hiperexcitabilidade,
tremor e deficiéncia na deambulagéo; reduz o
volume urindrio e alivia a sensagédo de sede no
diabetis insipidus centralis.

Como agente psicotropico, carbamazepina pro-
vou ter eficacia clinica em disturbios afetivos
como, por exemplo, no tratamento da mania, e
também na prevengéo do disturbio maniaco-de-
pressivo (bipolar), quando administrada como
monoterapia ou em associagdo com neurolép-
ticos, antidepressivos ou litio. O mecanismo de
acdo da carbamazepina foi somente parcial-
mente elucidado. A carbamazepina estabiliza a
membrana do nervo hiperexcitado, inibe a des-
carga neuronal repetitiva e reduz a propagacao
sinaptica dos impulsos excitatdrios. Considera-
se que o bloqueio dos canais de sédio sensiveis
a diferenga de potencial pode ser um ou mesmo
o principal mecanismo da ag&o primério da car-
bamazepina. Os efeitos acima mencionados,
assim como a agdo depressiva da carbama-
zepina no turnover (quantidade metabolizada)
de catecolamina e na liberagdo de glutamato,
poderiam possivelmente resultar desse efeito
primario. Enquanto a redugéo da liberagéo de
glutamato e a estabilizagdo das membranas
neuronais podem ser consideradas responsa-
veis principalmente pelos efeitos antiepilépticos,
o efeito depressivo do turnover (quantidade
metabolizada) de dopamina e noradrenalina
poderia ser responsavel pelas propriedades
antlmanlacas da carbamazeplna
Propriedades far

Absorcao

A carbamazepina, ministrada na forma de com-
primidos, é absorvida quase completamente,
porém, de maneira relativamente lenta. Os com-
primidos convencionais apresentam um pico
plasmético médio da substancia inalterado em
12 horas ap6s uma dose oral Gnica. Em relagéo
a quantidade de substancia ativa absorvida, nao
ha diferengas clinicamente relevantes entre as
formas farmacéuticas orais. Apds uma dose
Unica por via oral de 400 mg de carbamazepina,
0 pico médio de concentragao do farmaco inal-
terado no plasma é de aproximadamente 4,5
mcg/mL. A ingestdo de alimentos ndo tem in-
fluéncia significativa na taxa e na extensao da
absorgao, em relagdo a forma farmacéutica da
carbamazepina.

As concentragdes plasmaticas de steady state
(estado de equilibrio) da carbamazepina sdo
atingidas em cerca de uma a duas semanas,
dependendo da auto-indugédo individual pela
carbamazepina e pela heteroindug&o por outros
farmacos indutores enzimaticos, bem como do
pré-tratamento, da posologia e da duragéo do
tratamento.

Distribuicao

A carbamazepina estd ligada as proteinas sé-
ricas em 70 a 80%. A concentragao de subs-
tancia inalterada no liquido cefalorraquiano e na
saliva reflete a parte da ligagdo nao-protéica
do plasma.

As concentragbes encontradas no leite materno
foram equivalentes a 25 a 60% dos niveis
plasmaticos correspondentes. A carbamazepina
atravessa a barreira placentaria. Assumindo a
completa absorgdo da carbamazepina, o volume
aparente de distribuicao varia de 0,8 a 1,9 L/kg.
Eliminagao

A meia-vida média de eliminagao da carbama-
zepina inalterada é de aproximadamente 36
horas apdés uma dose oral Unica, sendo que,
apos a administragao oral repetida, a média é
de 16 a 24 horas (sistema de auto-indugao da
monoxigenase hepatica), dependendo da dura-
cao do tratamento. Em pacientes que recebem
tratamento concomitante com outros farmacos
indutores de enzimas hepaticas (por exemplo,
fenitoina, fenobarbital), a meia-vida média en-
contrada é de 9 a 10 horas. A meia-vida média
de eliminagdo do metabdlito 10,11-epdxido no
plasma é de cerca de 6 horas apds dose Unica
oral do préprio epdxido.

Apds a administragdo de uma dose oral tnica de
400 mg de carbamazepina, 72% s&o excretados
na urina e 28% nas fezes. Na urina, cerca de 2%
da dose s&@o recuperados como substancia
inalterada e cerca de 1% como metabdlito 10,11-
epoxido, farmacologicamente ativo. A carbama-
zepina é metabolizada no figado, onde a bio-
transformac&o via epéxido é a mais importante,
tendo o derivado 10,11-trans-diol e seu gluco-
ronido como principais metabdlitos. O 9-hidro-
xi-metil-10-carbamoil acridan € um metabdlito
menor relacionado a essa via. Apds uma dose
oral Unica de carbamazepina, cerca de 30%
apareceram na urina como produto final da via
epoxido. Outra via de transformagéo importante
para a carbamazepina leva a vérios compostos
monohidroxilados, bem como ao N-glicuronidio
da carbamazepina.

Caracteristicas individuais

As concentragdes plasmaticas de steady-state
(estado de equilibrio) da carbamazepina con-
sideradas como ‘“intervalo terapéutico” variam
consideravelmente de individuo para individuo:
para a maioria dos pacientes, relatou-se um
intervalo entre 4 e 12 mecg/mL, correspondente
a 17 e 50 memol/L. As concentragdes de car-
bamazepina-10,11-epdxido, metabdlito farma-
cologicamente ativo, foram de cerca de 30%
dos niveis de carbamazepina.

Em funcdo de maior eliminagéo da carbamaze-
pina, as criangas podem requerer doses mais al-
tas desse farmaco (em mg/kg) do que os adultos.
Nao ha indicagéo de alteragdo da farmacociné-
tica da carbamazepina em pacientes idosos,
quando comparados com adultos jovens.

N&o ha dados disponiveis sobre a farmacoci-
nética da carbamazepina em pacientes com
distirbio de fungdes hepatica ou renal.
Dados de seguranca pré-clinicos

Em ratos tratados com carbamazepina por 2
anos, observou-se um aumento na incidéncia de
tumores de figado. O significado desses achados
relativos ao uso de carbamazepina em humanos
&, até o presente, desconhecido.

Os resultados dos estudos de mutagenicidade
em bactérias e mamiferos foram negativos.
Em animais (camundongos, ratos e coelhos), a
administrag@o oral de carbamazepina durante
a organogénese levou a um aumento da mor-
talidade do embrido em doses didrias que cau-
saram toxicidade na mae (acima de 200 mg/kg
de peso corporal por dia, isto é, 10 a 20 vezes
a posologia humana usual). Em ratos, também
houve indicio de abortamento na dose didria
de 300 mg/kg de peso corporal. Fetos de ratos
préximos ao termo mostraram retardamento
no crescimento, novamente em doses tdxicas
para a mae. Nao houve evidéncia de potencial
teratogénico nas 3 espécies de animais testa-
dos, mas, em estudo que utilizou camundongos,
a carbamazepina (40 a 240 mg/kg de peso
corporal por dia, via oral) causou anomalias
(principalmente a dilatagdo dos ventriculos ce-
rebrais) em 4,7% dos fetos expostos, quando
comparados com 1,3% do grupo controle.

A

INDICAGOES

Epilepsia: crises parciais simples e complexas
com ou sem generalizagdo secundaria.
Epilepsia generalizada primaria ou crises gene-
ralizadas secundariamente com um componente
ténico-clénico; formas mistas dessas crises. A
carbamazepina é adequada para monoterapia e
terapia combinada. Geralmente, a carbamazepi-
na nao é eficaz em crises de auséncia (pequeno
mal).

Mania e tratamento profilatico em disturbios ma-
niaco-depressivos (bipolares).

Sindrome de abstinéncia alcodlica.

Neuralgia idiopatica do trigémeo e neuralgia tri-
gemial em decorréncia de esclerose muiltipla.
Neuralgia glossofaringea idiopatica.
Neuropatia pés-herpes zoster

Neuropatia diabética dolorosa.

Diabetis insipidus centralis.

Polidria e polidipsia de origem neuro-hormonal.

CONTRA-INDICAGOES
Hipersensibilidade conhecida a carbamazepi-
na, a farmacos estruturalmente relaclonados
(por tri ou
a qualquer outro componeme da formulacao.
Pacientes com bloqueio atrioventricular, his-
téria anterior de depressao da medula 6ssea
ou histéria de porfiria aguda intermitente.
Em nivel tedrico (relagao estrutural a an’ude-
pressivos tricicli o uso de cartk -
nanao ér > em iacdo com
inibidores da monoamlnoxmase (IMAO).
Antes de se istrar a cart ina,
o(s) IMAO(s) deve(m) ser descontinuados por
no minimo 2 semanas ou mais, se a situagcao
clinica o permitir.
PRECAUGOES E ADVERTENCIAS
Agranulocitose e anemia aplastica foram
associadas ao uso de carbamazepina; en-
tretanto, em fungao da incidéncia muito baixa
! doencas, estimativas de risco signi-
para car ina sao dificeis de
serem obtidas. O risco total em populacées
nao tratadas em geral foi estimado em 4,7
pessoas por milhdo por ano para agranulo-
citose e 2,0 pessoas por milhdo por ano para
anemia aplastica. A diminuigao transitéria ou
persistente de leucécitos ou plaquetas ocor-
re, de ocasional a freqlientemente, em asso-
ciagao com uso de carbamazepina; contudo,
na maioria dos casos esses efeitos mostram-
se transitorios e sao indicios improvaveis de
um principio de anemia aplastica ou de agra-
nulocitose. Todavia, devera ser obtido o valor
basal da contagem de células sanguineas
no pre-tratamento, |nc|u|ndo-se plaque(as e
possi reticuldci e ferro sérico.
Apesar do valor de monitorizagdo hemato-
légica ser duvidoso, sugerem-se algumas
condutas, como, por exemplo, avaliar sema-
nalmente no 12 més, mensalmente nos cinco
meses seguintes e depois 2 a 4 vezes ao ano.
Se durante o tratamento forem observadas
reducgdes ou baixas definitivas na contagem
de plaquetas ou de leucécitos, o quadro
clinico e a contagem completa das células
sanguineas devem ser rigorosamente mo-
nitorizados. A carbamazepina devera ser
descontinuada, se ocorrer alguma evidéncia
significativa de depressao medular. Se sur-
girem sinais e sintomas sugestivos de rea-
coes graves da pele, como, por exemplo,
sindrome de Stevens-Johnson e sindrome
de Lyell, a carbamazepina devera ser retirada
imediatamente.
O produto devera ser administrado somente
sob supervisao médica.
A carbamazepina devera ser utilizada com
cautela em pacientes com crises epilépti-
cas mistas que incluam crises de auséncia
atipica, pois a carbamazepina nesse caso
foi associada a um aumento de freqiiéncia
de convulsdes. Em casos de exacerbacao
das crises, deve-se descontinuar o uso do
produto. Os pacientes devem estar cientes
dos sinais e smtomas tomcos precoces de
um pr assim
como dos smtomas de reagoes dermatol6-
gicas ou hepdticas. Se ocorrerem reacdes
tais como febre, dor de garganta, erupgao,
ulceras na boca, equimose, purpura pete-
quial ou hemorragica, o paciente deve con-
sultar seu médico imediatamente. A carba-

mazepina deve ser prescrita apos

avaliagdo critica do risco-b e sob
monitorizacao rigorosa para pacientes com
histéria de disturbios cardiacos, hepatlco
ou renal, rea¢ adversas b a
outros farmacos ou perlodos mterrompldos
de terapia com cart
periédicas e basais da fung;ao hepatlca,
particularmente em pacientes com histéria
de doenga hepatica e em idosos, devem ser
durante o tr com carba-
mazeplna. O medicamento deve ser retirado
imediatamente nos casos de disfuncao
hepatica agravada ou doenca ativa do figado.
Recomenda-se exame de urina completo,
periédico e basal, e determinacao de valores
de BUN (nitrogénio uréico sangiiineo). Rea-
coes leves de pele, como, por exemplo, exan-
tema maculo-papular ou macular isolado,
s@o na maioria das vezes transitdrias, ndo
perigosas e geralmente desaparecem dentro
de poucos dias ou semanas, durante o
tratamento ou apés uma diminui¢ao da poso-
logia. Entretanto, o paciente deve ser mantido
sob cuidadosa supervisdo. A carbamazepi-
na uma leve atividadi icolinérgica.
Portanto, pacientes com aumento da pressao
intra-ocular devem ser rigorosamente obser-
vados durante a terapia.
Deve-se considerar a possibilidade de ativa-
cao de uma psicose latente e, em pacientes
idosos, de confusao ou agitagao.
Foram relatados casos isolados de disttirbio
na fertilidade masculina e/ou espermatogé-
nese anormal; porém, a relacdo causal nao
foi estabelecida.
Foi relatado sangramento de escape em mu-
lheres sob uso de anticoncepcionais orais.
A acao esperada dos anticoncepcionais orais
pode ser adversamente afetada pelo uso de
carbamazepina, comprometendo a confiabi-
lidade do método.
Apesar da correlagdo entre a posologia e os
niveis plasmaticos de carbamazepina e entre
os niveis plasmaticos e a eficacia clinica ou
tolerabilidade ser muito ténue, a monitoriza-
¢ao dos niveis plasmaticos pode ser util nas
seguintes condigdes: aumento significativo
da freqiiéncia de crises/verificagao da ade-
réncia do paciente; durante a gravidez; no
tratamento de criang¢as ou de adolescentes;
na suspeita de distirbio de absorcao; na
suspeita de toxicidade quando mais de um
medicamento estiver sendo utilizado (ver
Interagoes Medicamentosas).
Seo com car ina tiver que
ser interrompido abruptamente, a substitui-
¢ao por uma nova substancia antiepiléptica
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devera ser feita sob a pi deum

comor alérgicas na pele. As reacoes

mento adequado (por exemplo, diazepam IV
ou retal ou fenitoina IV).

A habilidade de reacdo do paciente pode
estar prejudicada por vertigem e sonoléncia
causadas pela carbamazepina, especial-
mente no inicio do tratamento ou quando
em ajuste de dose. Os pacientes devem,
portanto, ter cuidado ao dirigir veiculos e/ou
operar maquinas.

GRAVIDEZ E LACTACAO

Mulheres gravidas com epllep5|a devem
ser tratadas com cuidado Para

adversas relacionadas a dose geralmente
diminuem dentro de poucos dias esponta-
ou apos transitoria da
posologla A ocorréncia de reacoes adversas
no SNC pode ser uma manifestagéo de super-
iva ou de fl o significativa
dos niveis plasmaticos. Em tais casos, é
aconselhavel monitorizar os niveis plasma-
ticos e, possivelmente, diminuir a dosagem
didria e/ou dividi-la em 3 a 4 fragdes de dose.
- Sistema Nervoso Central:
Neurologlcas

mulheres em idade fértil deve -se, sempre
que possivel, pr a carb vina

q : vertigem, ataxia, sonoléncia, fa-
dlga.
Ocasi

em monoterapia, pois a incidéncia de anor-
malidades congénitas em filhos de mulheres
tratadas com associagdes de farmacos an-
tiepilépticos (por exemplo, acido valpréico
mais carbamazepina, mais fenobarbital e/ou
fenitoina) é maior do que naqueles cujas
maes -am farmacos isolad 1te em
monoterapia. Deve-se administrar doses
minimas eficazes e recomenda-se a monito-
rizacao dos niveis plasmaticos. Se ocorrer
gravidez durante o tratamento com carba-
pina,ousear idade de se iniciar
otr com carb ina aparecer
durante a gravidez, o beneficio potencial do
medicamento devera ser cuidadosamente
avaliado contra os possiveis riscos, parti-
cularmente nos primeiros trés meses de
gravidez. E sabido que filhos de maes epilép-
ticas sdo mais propensos a disturbios de
desenvolwmento |nc|u|ndo-se malformagoes
Foi r ap bilidade da carb
pina, como todos os principais farmacos
antiepilépticos, aumentar esse risco, embora
faltem evidéncias conclusivas a partir de
estudos controlados com carbamazepina
em monoterapia. Entretanto, existem raros
relatos de distirbios do desenvolvimento e
malformagdes, incluindo espinha bifida,
associados ao uso de carbamazepina. As
pacientes devem ser informadas sobre a
possibilidade de um aumento de risco de
malformacéo e deve ser feito um screening
(triagem) pré-natal. A deficiéncia de acido
félico geralmente ocorre durante a gravidez
e os farmacos antiepilépticos agravam essa
deficiéncia, que pode contribuir para um
aumento da incidéncia de anomallas con-

diplopia, disturbios de
acomodacao visual (por exemplo: visao bor-
rada).

Raras: movimentos involuntarios anormais
(por exemplo: tremor, asterixis, discinesia
orofacial, distlrbios coreoatetéticos, disto-
nia, tiques), nistagmo.

Casos isolados: disturbios oculomotores,
disturbios da fala (por exemplo: disartria ou
pronuncia desarticulada da fala), neurite pe-
riférica, parestesia, fraqueza muscular, sinto-
mas paréticos.

Psiquiatricas:

Casos isolados: alucinagées (visuais ou a-
custicas), depressao, perda de apetite, inquie-
tagdo, comportamento agressivo, agitagéo,
confuséo e ativacao de p p! ite.
- Pele e anexos:
o] ou freqii : reagOes alérgicas
na pele, urticaria que, em alguns casos, pode
ser grave.

Raras: dermatite esfoliativa e eritroderma,
sindrome de Stevens-Johnson, sindrome se-
melhante ao lupus eritematoso sistémico
(sindrome lupus like).

Casos isolados: necrélise epidérmica toxica,
fotossensibilidade, eritema multiforme e no-
doso, alteragées na pigmentacédo da pele,
purpura, prurido, acne, sudorese e perda de
cabelo; hirsutismo (sendo que a relagao cau-
sal n@o é clara).

- Sangue:

Ocasionais ou freqiientes: Ieucopema eosi-
nofilia ional e trombc p

Raras: let e linfadenop

Casos isolad. agranulocit

aplastica, Japlasia de eritrécito pura anemia
megalc porfiria aguda intermitente,

génitas nos filhos de mulheres

retict deficiéncia de acido félico e

em tratamento. Logo, tém-se r
a suplementacdo de acido félico antes e
durante a gravidez. Também recomenda-se
a administracao de vitamina K a mae durante
as ultimas semanas de gravidez, assim co-
mo ao recém-nascido, para a prevengao de

possibilidade de anemia hemolitica.

- Figado:

Freqiientes: gama G-T elevada (causada por
indugéo da hepatica), g 1te ndo
relevante clinicamente.

Ocasionais: fc ina elevada e ra-

distarbios hemorragi A cart
passa para o Ielte materno (cerca de 25 a 60%
da cor ). O k da

devera ser > contra a
remota possibilidade de ocorrerem efeitos
adversos no lactente. Maes em terapia com
cark ina podem , mas a
crianca deve ser observada em relacdo a
possiveis reagcdes adversas (por exemplo,
sonoléncia excessiva). Existe um relato de
reacao grave de hipersensibilidade cutanea
em lactente.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Devido a indugéo do sistema enzimatico mo-
noxigenase hepatico, a carbamazepina pode
diminuir o nivel plasmatico e diminuir ou abolir
a atividade de certos farmacos metabolizados
por esse sistema. A posologia dos seguintes far-
macos podera sofrer ajuste conforme a exigén-
cia clinica: clobazam, clonazepam, etosuximida,
primidona, &cido valpréico, alprazolam, corti-
costerdides (por exemplo, prednisolona e dexa-
metasona), ciclosporina, digoxina, doxiciclina,
felodipina, haloperidol, imipramina, metadona,
anticoncepcionais orais (métodos anticoncep-
cionais alternativos devem ser considerados),
teofilina e anticoagulantes orais (varfarina, fem-
procumona e dicumarol). Niveis plasmaticos de
fenitoina foram aumentados e reduzidos pela
carbamazepina e niveis plasmaticos de mefe-
nitoina foram aumentados em casos raros. As
seguintes substancias aumentaram os niveis
plasmaticos da carbamazepina: eritromicina, tro-
leandomicina, possivelmente josamicina, isonia-
zida, verapamil, diltiazem, dextropropoxifeno,
viloxazina, fluoxetina, possivelmente cimetidina,
acetazolamida, danazol, possivelmente desipra-
mina e nicotinamida (em adultos, somente em
dose elevada). Uma vez que niveis plasmaticos
elevados de carbamazepina podem resultar em
reagdes adversas (por exemplo: vertigem, sono-
léncia, ataxia e diplopia), a posologia de carba-
mazepina deverd ser ajustada adequadamente
e/ou os niveis plasmaticos monitorizados. Foi
observado que o uso concomitante de carba-
mazepina e isoniazida aumenta a hepatotoxici-
dade induzida pela isoniazida. O uso combinado
de carbamazepina e litio ou metoclopramina de
um lado e de carbamazepina e neurolépticos
(haloperidol, tioridazina) de outro pode levar a
um aumento de reagdes adversas neuroldgicas
(com a combinagao posterior mesmo em pre-
senca de niveis plasmaticos terapéuticos). Os
niveis plasmaticos de carbamazepina podem ser
reduzidos por fenobarbital, fenitoina, primidona,
progabida ou teofilina e, apesar dos dados se-
rem parcialmente contraditérios, possivelmente
também por clonazepam, dcido valpréico ou
valpromida. Por outro lado, foi observado que o
acido valprdico, a valpromida e a primidona
aumentam o nivel plasmatico do metabdlito
farmacologicamente ativo carbamazepina-10,
11-epdxido. A dose de carbamazepina pode,
conseguintemente, ter que ser ajustada. A admi-
nistragdo concomitante de carbamazepina e de
alguns diuréticos (hidroclorotiazida, furosemida)
pode levar a hiponatremia sintomatica. A carba-
mazepina pode antagonizar os efeitos de nao-
despolarizagao dos relaxantes musculares (por
exemplo, pancurénio). Sua posologia pode ne-
cessitar de aumento e os pacientes devem ser
monitorizados rigorosamente para recuperagao
mais répida que o esperado do bloqueio neu-
romuscular. Foi observado que a isotretinoina
altera a biodisponibilidade e/ou o clearance (de-
puragdo) da carbamazepina e da carbamazepi-
na-10,11-epdxido, sendo que, ao se administrar
os dois farmacos concomitantemente, os niveis
plasmaticos de carbamazepina devem ser
monitorizados. A carbamazepina, como outros
farmacos psicoativos, pode reduzir a tolerancia
ao dlcool; portanto, é aconselhavel que o paci-
ente abstenha-se de alcool.

REACOES ADVERSAS E ALTERACOES DE
EXAMES LABORATORIAIS

Particularmente no inicio do tratamento com
car ina, ou se a p ia inicial for
elevada demals, ou durante o tratamento de
pacientes idosos, certos tipos de reacdes
adversas ocorrem ocasionalmente ou fre-
qlientemente, como, por exemplo, reacoes
adversas no SNC (vertigem, cefaléia, ataxia,
sonoléncia, fadiga e d ia); disturbios
gastrintestinais (ndusea e vomito), assim

ramente transaminases.
Raras:ictericia, hepatite colestatica parenqui-
matosa (hepatocelular), ou de tipo mista.
Casos isolados: hepatite granulomatosa.
- Trato gastrintestinal:
Ocasionais ou freqiientes: nausea e vomito.
Ocasional: secura da boca.
Raras: diarréia ou constipagao.
Casos isolados: dor abdominal, glossite e
estomatite.
- Reagodes de hipersensibilidade:
Raras: distirbio de hipersensibilidade re-
tardada, em muiltiplos 6rgaos, com febre,
erupgoes de pele, vasculite, linfadenopatia,
disturbios semelhantes a linfoma, artralgia,
leucopenia, eosinofilia, hepatoesplenomega-
lia e teste da fungao hepatica anormal, ocor-
rendo em vérias combinagdes. Outros 6rgaos
também podem ser afetados (por exemplo:
pulmoes, rins, pancreas e miocardio).
Casos isolados: meningite éptica, com
mioclonia e eosinofilia perlferlca O trata-
mento devera ser descontinuado quando tais
reacoes de hipersensibilidade ocorrerem.
- Sistema cardiovascular:
Raras: disturbios de conducédo cardiaca.
Casos isolados: bradicardia, arritmias, blo-
queio AV com sincope, colapso, insuficiéncia
cardiaca congestiva, hipertensao ou hipoten-
sdo, agravamento da doenca coronariana,
tromboflebite e tromboembolismo.
- Slstema endocrlno e metabollsmo

: edema, de liquido, au-
memo de peso, hiponatremia e redugao de
osmolaridade do plasma causadas por um
efeito semelhante ao do horménio antidiuré-
tico (HAD), conduzindo, em casos isolados, a

ir a0 hidrica de letargia,
vomito, cefaléia, confusdo mental e anomalias
neuroldgicas.

Casos isolados: ginecomastia ou galactor-
réia; testes de funcéo tireoidiana anormais,
ou seja, L-tiroxina diminuida (FT4, T4, T3) e
TSH aumentado, geralmente sem manifesta-
cas; disturbios do metabolismo 6s-
seo (diminuigcédo plasmatica de célcio e 25-OH
colecalciferol), levando em casos isolados a
osteomalacia; elevados niveis de colesterol,
incluindo-se HDL-colesterol e triglicérides.

- Sistema urogenital:

Casos isolados: nefrite intersticial e insufici-
éncia renal, assim como sinais de disfungao
renal (por exemplo: albumintria, hematuria,
oliguria e BUN (nitrogénio uréico sanguineo)/
azotemia elevados, freqiiéncia urinaria altera-
da, retengdo urindria e disturbio/impoténcia
sexual).

- Orgéos dos sentidos:

Casos isolados: disturbio do paladar, opa-
cificacao do cristalino, conjuntivite, tinitus
e hiperacusia.

- Sistema musculo-esquelético:

Casos isolados: artralgia, dor muscular ou
caibra.

- Trato respiratério:

Casos isolados: hip ibilidade pt
caracterizada por febre, dispnéia e pneu-
monia.

POSOLOGIA

Os comprimidos podem ser ingeridos durante,
apos ou entre as refeigdes com um pouco de
liquido. Em pacientes idosos a posologia da
carbamazepina deve ser ajustada com cuidado.
- Epilepsia:

Sempre que possivel, a carbamazepina deve ser
prescrita em monoterapia. O tratamento deve ser
iniciado com uma posologia diaria baixa, sendo
esta aumentada lentamente, até que se obtenha
um efeito 6timo. Apds obter-se o controle ade-
quado das crises, a posologia pode ser reduzida
gradualmente ao nivel minimo efetivo. A deter-
minagao dos niveis plasmaticos pode ajudar no
estabelecimento da posologia 6tima (ver Adver-
téncias e Precaugdes). Quando a carbamazepina
for adicionada a uma terapia anticonvulsivante ja
existente, a adicdo deve ser feita gradualmente,
enquanto se mantém ou, se necessario, se adap-
ta a posologia do(s) outro(s) anticonvulsivante(s)
(ver Interagdes Medicamentosas).

Adlultos: iniciar com dose de 100 a200 mg, 1 a 2
vezes ao dia; aumentar lentamente a dose, ge-
ralmente até 400 mg, 2 a 3 vezes ao dia, até que
se obtenha uma resposta étima. Em alguns pa-
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cientes, a dose de 1600 ou mesmo 2000 mg/dia
pode ser apropriada.
Criangas: administrar 10 a 20 mg/kg de peso
corporal ao dia, isto é:
- até 1 ano: de 100 a 200 mg, 1 vez/dia.
-de 1 a5 anos: de 200 a 400 mg/dia, em 2
tomadas.
- de 6 a 10 anos: de 400 a 600 mg/dia,em2 a3
tomadas.
- de 11 a 15 anos: de 600 a 1000 mg/dia, em 3
tomadas.
Para criangas de 4 anos ou menos é recomen-
dada a dose inicial de 20 a 60 mg/dia, aumenta-
da de 20 a 60 mg a cada 2 dias. Para criangas
acima de 4 anos, a terapia pode comegar com
100 mg/dia, aumentada de 100 mg em intervalos
semanais.
- Neuralgia do trigémeo:
A posologia inicial de 200 mg a 400 mg por dia
deve ser elevada lentamente até a obtengéo de
analgesia (em geral, 200 mg, 3 a 4 vezes ao dia).
Reduzir, entdo, gradualmente a dosagem para
0 menor nivel de manutengéo possivel. Em pa-
cientes idosos, indica-se a dose inicial de 100
mg, 2 vezes ao dia.
- Sindrome da abstinéncia alcodlica:
A dosagem média é de 200 mg, 3 vezes ao dia.
Nos casos graves, essa dosagem pode ser ele-
vada durante os primeiros dias (por exemplo: 400
mg, 3 vezes ao dia). No inicio do tratamento de
manifestagdes de abstinéncia grave, a carbama-
zepina deve ser administrada em combinagao
com farmacos sedativo-hipnéticos (por exemplo:
clometiazol, clordiazepéxido). Apds o alivio da fa-
se aguda, a carbamazepina pode ser continuada
em monoterapia.
- Diabetis insipidus centralis:
A dosagem média para adultos é de 200 mg,
2 a 3 vezes ao dia. Em criangas, a dosagem
deve ser reduzida proporcionalmente a idade
e ao peso corporal.
- Neuropatia diabética dolorosa:
A dosagem média é de 200 mg, 2 a 4 vezes ao
dia.
- Mania e tratamento profildtico do disturbio
maniaco-depressivo (bipolar):
O intervalo de dose é de 400 a 1600 mg ao
dia, sendo que a posologia usual é de 400 a
600 mg ao dia, em 2 a 3 doses fracionadas. No
tratamento da mania aguda, a posologia deve
ser aumentada mais rapidamente, enquanto
que para profilaxia de disturbios bipolares sao
recomendados pequenos aumentos de dose,
a fim de se proporcionar tolerabilidade étima.
SUPERDOSAGEM
- Sinais e sintomas:
Os sinais e sintomas de superdosagem geral-
mente envolvem os sistemas nervoso central,
cardiovascular e respiratorio.
Sistema Nervoso Central: depressdo do SNC,
desorientagao, sonoléncia, agitagéo, alucinagao,
coma, visdo borrada, distlrbio da fala, disartria,
nistagmo, ataxia, discinesia, hiperreflexia inicial,
hiporreflexia tardia, convulsées, disturbios psico-
motores, mioclonia e hipotermia.
Sistema respiratdrio: depressao respiratéria e
edema pulmonar.
Sistema cardiovascular: taquicardia, hipotensao,
as vezes hipertensao, disturbio de condugao
com ampliagdo do complexo QRS, sincope em
associagdo com parada cardiaca.
Sistema gastrintestinal: vomito, esvaziamento
gastrico retardado e motilidade intestinal redu-
zida.
Fungdo renal: retengdo de urina, oliguria ou
anuria, retengéo de fluido, intoxicagédo hidrica
causada pelo efeito semelhante ao HAD da
carbamazepina.
Achados laboratoriais: hiponatremia, possibili-
dade de acidose metabdlica, possibilidade de
hiperglicemia e aumento de creatinina fosfo-
quinase muscular.
- Tratamento:
Nao ha antidoto especifico. O tratamento deve
ser feito considerando-se inicialmente a condi¢ao
clinica do paciente: internag@o, medida do nivel
plasmatico para confirmagao da intoxicagao pela
carbamazepina e determinagdo do grau da su-
perdosagem, esvaziamento gastrico e lavagem
gastrica com administragdo de carvao ativado.
Devem ser adotadas medidas de suporte em
unidade de terapia intensiva, com monitorizagdo
cardiaca e corre¢ado cuidadosa do equilibrio
eletrolitico.
Recomendagées especiais: em caso de hipo-
tensao, administrar dopamina ou dobutamina IV.
Disturbios em ritmo cardiaco: a serem contro-
lados em bases individuais.
Convulsdes: administrar um benzodiazepinico
(por exemplo, diazepam) ou outro antiepiléptico
como, por exemplo, fenobarbital (cuidadosa-
mente, por causa da depressao respiratoria)
ou paraldeido.
Hiponatremia (intoxicagdo hidrica): restricao
de liquido e infuséo IV de NaCl a 0,9% lenta e
cuidadosamente.
Essas medidas s&o Uteis na prevencao de leséo
cerebral. E recomendada hemoperfusdo com
carvao. Diurese forgada, hemodidlise e didlise
peritoneal sdo considerados ineficazes. A reinci-
déncia e o agravamento da sintomatologia nos 2
e 3 dias apds a superdosagem devem ser pre-
vistos em fung&o da absorg&o retardada.

PACIENTES IDOSOS

A carbamazepina pode ser usada de modo se-
guro por pacientes idosos, que devem receber
informagdes especificas do médico como, por
exemplo, cuidados na dosagem. Estes pacientes
devem estar sob observagéo estrita do médico,
principalmente no inicio do tratamento.

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.
SO PODE SER VENDIDO COM RETENCAO
DA RECEITA.
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