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O uso de Loratadina + Sulfato de Pseudoefedrina xarope estd embasado em estudos realizados com outras formas farmacéuticas1,2,3,4,5 de Loratadina + Sulfato de Pseudoefedrina, em estudos patrocinados6,7,8,9 e em literaturas publicadas10,11,12,13 . Referéncias Bibliograficas 1. A Double-Blind, Placebo-Controlled Study of the Effect of SCH 434
Compared to its Components in Patients with Seasonal Allergic Rhinitis. S85-034. Schering-Plough Corporation, Kenilworth, NJ. 2. A Double-Blind, Placebo-Controlled Study of the Effect of SCH 434 Compared to its Components in Patients with Seasonal Allergic Rhinitis, 186-305. Schering-Plough Corporation, Kenilworth, NJ. 3. A Double-Blind,
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to Pseudoephedrine in the Treatment of Children with Allergic Rhinitis: A Comparative Study. Invest Med Int 1993;(20):80-84. 9. Sdnchez Garcia M et al. Efficacy and Safety of Loratadine Plus Pseudoephedrine, Pediatric Solution, in Children with Allergic Rhinitis. Invest Med Int 1993;(20):92-98. 10. Cruz et al. A comparative study between
astemizole-D and loratadine-D in the treatment of seasonal allergic rhinitis. Invest Med Int (Mexico) 1993;20(4):147-154. 11. Trejo Tapia D et al. Hacia un major control sintomatico de rinitis alergica. Invest Med Int (Mexico) 1993;20(2):76-79. 12. Paz Martinez D et al. Comparative assessment of astemizole-pseudoephedrine and loratadine
pseudoephedrine in children with allergic rhinitis. Rev Alerg Mex. 1995;42(6):105-109. 13. Serra HA. Loratadine pseudoephedrine in children with allergic rhinitis: A controlled double-blind trial. Br J Clin Pharmacol 1998;45(2):147-150. Caracteristicas Farmacoldgicas A loratadina ¢ um anti-histaminico triciclico potente, de agdo prolongada, com
atividade seletiva e antagonica nos receptores H1 periféricos. O sulfato de pseudoefedrina é um agente vasoconstritor para administragdo por via oral; tem efeito descongestionante gradual, mas constante, das vias aéreas superiores. A membrana mucosa das vias respiratdrias descongestiona-se pela acao simpatomimética. A agdo antialérgica inicial
ocorre a partir de 1 a 3 horas apds a administracdo oral. Propriedades farmacodinamicas Durante os estudos dos efeitos sobre o sistema nervoso central (SNC), a loratadina ndo apresentou atividade depressora nem atividade anticolinérgica aguda. A loratadina apresentou afinidade muito baixa aos receptores da membrana do cértex cerebral e nao
penetra facilmente no SNC. Estudos autorradiograficos de corpo inteiro em ratos e macacos, estudos de distribuicao nos tecidos radiomarcados em camundongos e ratos, e estudos com radioligantes in vivo em ratos, mostraram que nem a loratadina nem os seus metabdlitos atravessam facilmente a barreira hematoencefélica. Estudos de ligacao com
radioligantes e receptores H1 pulmonares e cerebrais de cobaias indicam que houve ligacdo preferencial aos receptores H1 periféricos em relagédo aos receptores H1 do sistema nervoso central. O perfil de sedagao da loratadina, 10 mg diariamente, € comparavel ao do placebo e, durante o tratamento a longo prazo, ndo houve mudancgas clinicamente
significativas nos sinais vitais, valores em exames laboratoriais, exames fisicos ou eletrocardiogramas. Em estudos com comprimidos de loratadina com doses duas a quatro vezes superiores a dose recomendada de 10 mg, foi observado aumento dependente da dose na incidéncia de sonoléncia. A loratadina néo possui atividade significativa sobre os
receptores H2, ndo inibe a recaptacdo da norepinefrina e praticamente nédo possui qualquer influéncia sobre a funcéo cardiovascular ou sobre a atividade intrinseca do marcapasso cardiaco. Em um estudo em que foram administrados comprimidos de loratadina com doses quatro vezes a dose clinica por 90 dias, ndo foi observado aumento
clinicamente significativo do QTc nos ECGs. A pseudoefedrina age diretamente sobre os receptores a-, e em menor grau, sobre os receptores Badrenérgicos. Acredita-se que os efeitos a-adrenérgicos resultem da inibigao da produgao da adenosina 3',5'- monofosfato ciclico (AMP) pela inibigdo da enzima adenilato ciclase, enquanto os efeitos B-
adrenérgicos resultam da estimulacdo da atividade do adenilato ciclase. Como a efedrina, a pseudoefedrina também apresenta efeito indireto através da liberacao da noradrenalina a partir de seus sitios de armazenagem. A pseudoefedrina atua diretamente nos receptores a-adrenérgicos da mucosa do trato respiratério promovendo vasoconstricao que
resulta na reducdo das membranas das mucosas nasais congestionadas, reducao da hiperemia e do edema dos tecidos, da congestdo nasal, e no aumento da permeabilidade da via aérea nasal. A drenagem das secrecbes dos seios é aumentada e a trompa de Eustadquio obstruida pode ser aberta. A pseudoefedrina pode relaxar o musculo liso bronquial
através da estimulacao dos receptores p2- adrenérgicos; no entanto, broncodilatagcao substancial nao foi demonstrada de forma consistente apés a administracédo oral do medicamento. A administracdo oral de doses usuais de pseudoefedrina a pacientes normotensos geralmente produz efeito desprezivel na pressdo sanguinea. A pseudoefedrina pode
aumentar a irritabilidade do musculo cardiaco e pode alterar a funcao ritmica dos ventriculos, especialmente em doses elevadas ou apds a administracdo aos pacientes com doenca cardiaca que sdo hipersensiveis aos efeitos miocardicos de medicamentos simpatomiméticos. Podem ocorrer taquicardia, palpitacdo, e/ou extrassistoles ventriculares
multifocais. A pseudoefedrina pode causar estimulacao leve no SNC, especialmente em pacientes sensiveis aos efeitos de medicamentos simpatomimeéticos. Propriedades farmacocinéticas Loratadina Apds administragdo oral, a loratadina é radpida, intensamente absorvida e sofre um extenso metabolismo de primeira passagem. Em individuos normais,
a meia-vida de distribuicdo plasmatica da loratadina e seu metabdlito ativo é cerca de 1 e 2 horas, respectivamente. Os dados iniciais em individuos normais demonstraram meia-vida média de eliminacao de 12,4 horas para a loratadina e 19,6 horas para o metabélito ativo. Dados adicionais em individuos adultos normais demonstraram meia-vida
média de eliminagdo de 8,4 horas (intervalo = 3 a 20 horas) para a loratadina e de 28 horas (intervalo = 8,8 a 92 horas) para o principal metabélito ativo. Em quase todos os pacientes, a exposicao (ASC) do metabdlito foi maior do que a exposicdo ao composto de origem. A loratadina é altamente ligada (97% a 99%) as proteinas plasmaticas, e seu
metabdlito ativo, moderadamente ligado (73% a 76%) ligado. Os parametros de biodisponibilidade da loratadina e do seu metabdlito ativo sdo proporcionais a dose. Aproximadamente 40% da dose é excretada na urina e 42% nas fezes durante um periodo de 10 dias, principalmente na forma de metabdlitos conjugados. Aproximadamente 27% da dose
é eliminada na urina durante as primeiras 24 horas. Tragos de loratadina inalterada e do seu metabdlito ativo foram encontrados na urina. O perfil farmacocinético da loratadina e dos seus metabélitos é comparavel em voluntarios adultos sadios e em voluntdarios geridtricos sadios. Em pacientes com insuficiéncia renal crénica, tanto a ASC quanto os
niveis plasmaticos maximos (Cméax) da loratadina e do seu metabdlito, aumentaram em comparacgédo a ASC e aos niveis plasmaticos maximos (Cmdax) em pacientes com funcao renal normal. A meia-vida média de eliminacgdo da loratadina e do seu metabdlito néo foi significativamente diferente da observada em individuos normais. A hemodialise ndo
tem efeito sobre a farmacocinética da loratadina ou de seu metabdlito ativo em individuos com insuficiéncia renal créonica. Em pacientes com doencga hepatica alcoodlica cronica, a ASC e os niveis plasmaticos maximos (Cméax) da loratadina dobraram, enquanto o perfil farmacocinético do metabdlito ativo nao foi significativamente alterado em relacao
aos dos pacientes com fungédo hepatica normal. A meia-vida de eliminacdo da loratadina e do seu metabdlito foi de 24 horas e 37 horas, respectivamente, e aumentou com a gravidade da doenca hepética. A loratadina e seu metabélito ativo sdo excretados no leite materno de mulheres lactantes. Quarenta e oito horas apds a administracao da dose,
apenas 0,029% da dose de loratadina é detectada no leite como loratadina inalterada e seu metabdlito ativo. Pseudoefedrina Absorgao Apds a administracéo oral de 60 mg de cloridrato de pseudoefedrina como comprimidos ou solugéo oral, o descongestionamento nasal ocorre no periodo de 30 minutos e persiste durante 4-6 horas. O
descongestionamento nasal pode persistir durante 8 horas apds a administracao oral de 60 mg e até 12 horas apés 120 mg do medicamento em preparacoes de liberacao prolongada. Distribuicdo Embora faltem informacgoes especificas, presume-se que a pseudoefedrina possa atravessar a placenta e penetrar no fluido cerebroespinal (FCE). O
medicamento também pode ser distribuido para o leite. Eliminacao A pseudoefedrina ndo é completamente metabolizada no figado para um metabdlito inativo através da N-desmetilagdo. O medicamento e seu metabodlito sdo excretados na urina; 55-75% da dose é excretada inalterada. A taxa de excrecdo urinaria da pseudoefedrina é acelerada quando
a urina é acidificada a um pH de cerca de 5 por administracao prévia de cloreto de amonio. Quando a urina é alcalinizada a um pH de cerca de 8 por administragao prévia de bicarbonato de sédio, uma parte do farmaco é reabsorvido no tibulo renal e a taxa de excregdo urindria é retardada. HISTADIN D loratadina + sulfato de pseudoefedrina Xarope
FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACAO Xarope Embalagem contendo frasco de 60 mL + copo-medida USO ORAL USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 6 ANOS COMPOSICAO Cada mL contém: loratadina 1 mg sulfato de pseudoefedrina 12 mg veiculo q.s.p. 1 mL Veiculo: sacarose, glicerol, sorbitol1, metilparabeno, propilparabeno,
propilenoglicol, aroma de cereja, acido citrico e d4gua purificada. INFORMAGCOES AO PACIENTEPARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO? HISTADIN D é indicado para o alivio dos sintomas2 associados & rinite3 alérgica e ao resfriado comum, incluindo obstrucéo nasal (congestdo nasal), espirros, rinorreia4 (corrimento nasal), prurido5
(coceira) e lacrimejamento. E recomendado quando se deseja um efeito antialérgico e descongestionante em um mesmo medicamento.COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA? HISTADIN D age combatendo a rinite3 alérgica e o resfriado comum, proporcionando um descongestionamento nasal. A acdo antialérgica inicial ocorre a partir de 1 a 3
horas apés a administracio oral. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO? Este medicamento é contraindicado para uso por pessoa que: ja teve algum tipo de reagéo alérgicab ou reacdo incomum a qualquer um dos componentes da férmula do produto; est4 fazendo uso de medicamentos inibidores da enzima7 monoaminoxidase (IMAOS)
(por exemplo: tranilcipromina, moclobemida, selegilina) ou nos 14 dias apos a suspensdo destes medicamentos; possui glaucoma9 de angulo estreito (doencga ocular), retencéo urinarialO (dificuldade de urinar), hipertensdol1 grave (pressdo alta grave), doencga coronarianal2 grave (doenga grave nos vasos sanguineos13 que irrigam o coragaol4) e
hipertireoidismo15 (hiperfungédo da glandulal6 tireoide17). Este medicamento é contraindicado para menores de 6 anos.O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO? A loratadina + sulfato de pseudoefedrina pode estimular o sistema nervoso central18 (SNC19) e causar convulsdes e/ou colapso20 cardiovascular (faléncia do
coragaol4) associado com hipotensdo21 (pressdo muito baixa) e excitagdo, especialmente em criangas. Abuso e dependéncia Devido a presencga de sulfato de pseudoefedrina na formulagdo de HISTADIN D, o uso abusivo deste medicamento pode causar melhora do humor, diminuigao do apetite, sensacdao de maior energia fisica, maior capacidade e
agilidade mental e também ansiedade, irritabilidade e tagarelice. O uso continuo de HISTADIN D produz tolerancia e o seu uso em doses crescentes causa toxicidade22. Nesses casos, a suspensao subita do medicamento pode causar depressao. Uso durante a gravidez23 e amamentacao24 Nao estd estabelecido se o uso de HISTADIN D pode acarretar
riscos durante a gravidez23. Portanto, o medicamento s6 devera ser utilizado se, apés julgamento médico criterioso, os beneficios potenciais para a mae justificarem o risco potencial para o feto25. Considerando que este medicamento é excretado no leite materno, deve-se escolher entre parar com a amamentacdo24 ou o uso deste medicamento. Este
medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista. Uso em criancas A seguranca e eficdcia de HISTADIN D xarope ainda ndo foram comprovadas em criangas menores de 6 anos. Uso em idosos Em pacientes acima de 60 anos, HISTADIN D pode causar reacoes adversas como confusdo,
alucinagdes26, convulsées, depressdo do sistema nervoso centrall8 e morte. Deve-se proceder com cautela quando se administra uma férmula de acao prolongada em pacientes idosos. Durante o tratamento, o paciente nao deve dirigir veiculos ou operar maquinas, pois sua habilidade e atencdo podem estar prejudicadas. Precaucées Tenha cuidado ao
tomar HISTADIN D se vocé tiver glaucoma9 (doencga ocular), tlcera péptica27 estenosante (lilcera gastrica28 ou duodenal que diminui o calibre da regidao acometida), obstrucao piloroduodenal (obstrucgéo intestinal), hipertrofia29 prostatica (aumento do volume da proéstata30), obstrugédo do colo31 da bexiga32, doenga cardiovascular (doenga do
coracaol4 e dos vasos sanguineos13), aumento da pressao intraocular33, diabetes mellitus34 (aumento da glicose35 no sangue36) e se estiver usando digitadlicos (medicamentos que aumentam a contracdo do coracaol4). Se vocé tiver disfuncao hepéatica37 grave (doencga grave no figado38), procure o seu médico para que ele possa orienta-lo em
relacao a dose inicial que vocé deve tomar, pois, provavelmente, devera ser uma dose menor. Atencao diabéticos: contém acicar39. HISTADIN D ndo contém corantes. Este medicamento pode causar doping. Interagées medicamentosas A loratadina ndo aumenta o efeito do alcool. Se vocé utilizar este medicamento juntamente com cetoconazol
(medicamento usado no tratamento de micoses), eritromicina (antibidtico) ou cimetidina (medicamento utilizado no tratamento de ulcera40), poderd haver aumento da concentracao de loratadina no sangue36, porém sem alteragdes muito importantes. Se vocé estiver utilizando outros medicamentos que interferem no funcionamento do figado38,
HISTADIN D devera ser utilizado com cautela. Se este medicamento for utilizado juntamente com inibidores da monoaminoxidase41 (IMAQOS8) (por exemplo: tranilcipromina, moclobemida, selegilina), pode ocorrer aumento da pressao arterial42, inclusive crises hipertensivas. Os efeitos dos anti-hipertensivos (medicamentos usados no tratamento da
pressao arterial42), como a metildopa, mecamilamina, reserpina e alcaloides derivados do Veratrum, podem ser diminuidos por este medicamento. Os medicamentos bloqueadores beta-adrenérgicos43 (por exemplo: atenolol, carvedilol, metoprolol), normalmente utilizados para quem tem pressdo alta ou outros problemas do coracdaol4, também
podem interagir com os descongestionantes. O uso de loratadina + sulfato de pseudoefedrina juntamente com medicamentos que aumentam a contracdo do coracaol4 (digitdlicos) pode modificar os batimentos normais do coragaol4, levando-o a funcionar de forma diferente do batimento normal (marca-passo44 ectopico45). Os antiacidos46
aumentam a taxa de absorcao da pseudoefedrina, e o caulim (antidiarreico) a diminui. Interagdes em testes laboratoriais Vocé devera parar de usar HISTADIN D, assim como qualquer medicamento para alergia47, aproximadamente dois dias antes de se fazer qualquer tipo de prova na pele48, ja que esses farmacos poderao impedir ou diminuir as
reagoes que seriam positivas. Informe seu médico ou cirurgido-dentista se vocé estiver fazendo uso de algum outro medicamento. Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude49.0NDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO? Manter o produto em sua embalagem
original e conservar em temperatura ambiente (entre 152 e 302C). O prazo de validade é de 24 meses apds a data de fabricacao (vide cartucho). Numero de lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem. Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original. Aspecto fisico: liquido limpido amarelado
com aroma de cereja. Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe alguma mudanca no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se podera utiliza-lo. Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO? Adultos e criangas acima de
6 anos de idade e com peso corporal acima de 30 kg: 5 mL a cada 12 horas. Criangas de 6 a 12 anos de idade e com peso corporal até 30 kg: 2,5 mL a cada 12 horas. Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracao do tratamento. N&do interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.O QUE DEVO
FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO? Caso vocé se esqueca de tomar este medicamento, tome-o assim que se lembrar e entdo acerte o horario de toma-lo. Ndo use o dobro da dose para compensar a dose esquecida. O uso continuo deste medicamento produz tolerancia e o seu uso em doses crescentes causa
toxicidade22. Nesses casos, a suspensdo subita do medicamento pode causar depressao. Em caso de duvidas, procure orientagédo do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR? Junto com os efeitos necessarios para seu tratamento, os medicamentos podem causar efeitos
nao desejados. Apesar de nem todos estes efeitos colaterais50 ocorrerem, vocé deve procurar atendimento médico, caso algum deles ocorra. As reacbes adversas associadas ao uso deste medicamento sao: insonia, boca51 seca, cefaleia52 (dor de cabegca53) e sonoléncia. Reagcdes adversas raras sdo: nervosismo, tontura54, fadiga55 (cansaco),
nauseasb6 (enjoos), disturbios abdominais, anorexia57 (perda de apetite), sede, taquicardia58 (aumento da frequéncia de batimentos cardiacos), faringite59, rinite3, acne60, prurido5 (coceira), erupcdao61 cutanea62, urticaria63, artralgia64 (dor nas articulagdes65), confusdo, disfonia66 (alteracdes na voz), hipercinesia67 (aumento da movimentacao e
inquietacao), hipoestesia68 (diminuicdo da sensibilidade), diminuicao da libido69 (diminuicédo do desejo sexual), parestesia70 (alteracoes da sensibilidade), tremores, vertigem71 (tontura54), rubor (vermelhidao), hipotensdo21 ortostatica (pressédo baixa ao levantar-se), sudorese72 (aumento da transpiragdo73), distirbios oculares, dor no ouvido,
zumbido, anormalidades no paladar74, agitacdo, apatia75, depressdo, euforia, perturbagcées do sono, aumento do apetite, mudanca nos hébitos intestinais, dispepsia76 (alteragées na digestdo77), eructacao78 (arrotos), hemorroidas79, descoloracao da lingua80, vomitos81, fungdo anormal passageira do figado38, desidratacdao82, aumento de peso,
hipertensaol1l (aumento da pressao arterial42), palpitacdao83 (batedeira no coracdol4), cefaleia52 intensa (dor de cabega53 forte), broncospasmo (inchago84 no peito85), tosse, dispneia86 (falta de ar), epistaxe87 (sangramento nasal), obstrugao nasal (congestao nasal), espirros, irritagdo nasal, distria88 (dor ao urinar), distirbios na micgao89,
nicturia90 (aumento das vezes em que se urina91 a noite), politria92 (aumento do volume urinario), retencdo urinarialO, astenia93 (falta de animo), dor na coluna, cdibras, mal- estar e calafrios94. Durante a comercializacao da loratadina, alopecia95 (perda de cabelo96), anafilaxia97 (choque98 alérgico), funcao alterada do figado38, tontura54 e
convulsdo99 raramente foram reportadas. Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reagdes indesejaveis pelo uso do medicamento. Informe também & empresa através do seu servico de atendimento.O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA DESTE MEDICAMENTO?
Caso voceé utilize uma grande quantidade deste medicamento de uma so6 vez, procure o seu médico para que ele inicie um tratamento geral dos sintomas2 imediatamente. Sintomas2: depressao do sistema nervoso centrall8, sedacao100, apneialO1 (parada respiratodria), diminuicdo da capacidade mental, cianose102, comal03, faléncia do coragaol4 e
colapso20 circulatdrio (pressao muito baixa), insonia (falta de sono), alucinagdo104, tremores, convulsao99, euforia, excitacdo, taquicardia58 (batimentos cardiacos acelerados), palpitacdo83, sede, aumento da transpiragao73 (sudorese72), nauseas56 (enjoos), tontura54, zumbidos, ataxial05 (falta de coordenagdo motora), visdao106 borrada,
hipotens&do21 (pressao baixa), hipertensaoll (pressdo alta), cefaleia52 (dor de cabeca53), vomitos81, dor no peito85, dificuldade de urinar, debilidade e tensdao muscular, ansiedade, nervosismo, alteracoes no ritmo cardiaco, problemas circulatdrios, insuficiéncia respiratérial07 até parada cardiaca e pulmonar. As manifestacdes gastrintestinais (no
estdmago108 e intestino), boca51 seca, pupilas dilatadas, vermelhidao e hipertermia (aumento da temperatura) sdao mais observadas em criangas. O que fazer antes de procurar socorro médico? Deve-se evitar provocar vomitos81 e ingerir alimentos e bebidas. O mais indicado é procurar um servigco médico, portando a embalagem do produto e, de
preferéncia, sabendo-se a quantidade exata de medicamento ingerida. Pode-se, alternativamente, solicitar o auxilio ao Centro de Desintoxicagdes da regiao, o qual deve fornecer as orientacdes para a superdose em questdo. Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem ou bula do
medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orienta¢des. DIZERES LEGAIS VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA Registro MS - 1.0497.1194 Farm. Resp.: Florentino de Jesus Krencas CRF-SP n° 49136 UNIAO QUIMICA FARMACEUTICA NACIONAL S/A Rua Coronel Luiz Tendrio de Brito, 90 Embu-Guacu - SP - CEP
06900-000 CNPJ 60.665.981/0001-18 Fabricado na unidade fabril: Trecho 1, conjunto 11, lote 6/12 Polo de Desenvolvimento JK Brasilia - DF - CEP: 72549-555 CNP]J: 60.665.981/0007-03 Industria Brasileira SAC 0800 11 1559 Histadin D ¢é indicado para o alivio dos sintomas associados a rinite alérgica e ao resfriado comum, incluindo obstrucéo nasal
(congestao nasal), espirros, rinorreia (corrimento nasal), prurido (coceira) e lacrimejamento. E recomendado quando se deseja um efeito antialérgico e descongestionante em um mesmo medicamento.Como o Histadin D funciona?Histadin D age combatendo a rinite alérgica e o resfriado comum, proporcionando um descongestionamento nasal. A acao
antialérgica inicial ocorre a partir de 1 a 3 horas apos a administragdo oral. ContraindicagaoEste medicamento é contra-indicado para uso por pessoa queja teve algum tipo de reacao alérgica ou reagao incomum a qualquer um dos componentes da férmula do produto;Esta fazendo uso de medicamentos inibidores da enzima monoaminoxidase (IMAO)
(por exemplo: tranilcipromina, moclobemida, selegilina) ou nos 14 dias apds a suspensao destes medicamentos;Possui glaucoma de angulo estreito (doenca ocular), retengdo urinaria (dificuldade de urinar), hipertensédo grave (pressdo alta grave), doenca coronariana grave (doenca grave nos vasos sanguineos que irrigam o coracao) e hipertireoidismo
(hiperfuncgédo da glandula tireoide).Este medicamento é contra-indicado para menores de 6 anos.Como usarAdultos e criancas acima de 6 anos de idade e com peso corporal acima de 30 kg5 mL a cada 12 horas.Criancas de 6 a 12 anos de idade e com peso corporal até 30 kg2,5 mL a cada 12 horas.Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre
os hordrios, as doses e a duragao do tratamento. N&do interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.O que devo fazer quando eu me esquecer de usar o Histadin D?Caso vocé se esqueca de tomar este medicamento, tome-o assim que se lembrar e entdao acerte o horario de toméa-lo. Ndo use o dobro da dose para compensar a dose
esquecida. O uso continuo de Histadin D produz tolerancia e o seu uso em doses crescentes causa toxicidade. Nesses casos, a suspensao subita do medicamento pode causar depressao.Em caso de duvidas, procure orientacdo do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.PrecaucoesHistadin D pode estimular o sistema nervoso central
(SNC) e causar convulsdes e/ou colapso cardiovascular (faléncia do coragao) associado com hipotensado (pressdao muito baixa) e excitagdo, especialmente em criangas.Abuso e dependénciaDevido a presenca de sulfato de pseudoefedrina na formulacédo de Histadin D, o uso abusivo deste medicamento pode causar melhora do humor, diminuicéao do
apetite, sensacao de maior energia fisica, maior capacidade e agilidade mental e também ansiedade, irritabilidade e tagarelice. O uso continuo de Histadin D produz tolerancia e o seu uso em doses crescentes causa toxicidade. Nesses casos, a suspensao subita do medicamento pode causar depressdao.Uso durante a gravidez e amamentacdoNao esta
estabelecido se o uso de Histadin D pode acarretar riscos durante a gravidez. Portanto, o medicamento sé devera ser utilizado se, apds julgamento médico criterioso, os beneficios potenciais para a mae justificarem o risco potencial para o feto. Considerando que este medicamento é excretado no leite materno, deve-se escolher entre parar com a
amamentacdo ou o uso deste medicamento.Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdao médica ou do cirurgido-dentista.Uso em criancasA seguranca e eficacia de Histadin D xarope ainda nao foram comprovadas em criancas menores de 6 anos.Uso em idososEm pacientes acima de 60 anos, Histadin D pode causar
reacbes adversas como confusdo, alucinagées, convulsdes, depressao do sistema nervoso central e morte. Deve-se proceder com cautela quando se administra uma férmula de acado prolongada em pacientes idosos.Durante o tratamento, o paciente nao deve dirigir veiculos ou operar maquinas, pois sua habilidade e atencao podem estar
prejudicadas.Tenha cuidado ao tomar Histadin D se vocé tiver glaucoma (doenga ocular), tlcera péptica estenosante (tilcera gastrica ou duodenal que diminui o calibre da regidao acometida), obstrugao piloroduodenal (obstrucgéo intestinal), hipertrofia prostatica (aumento do volume da préstata), obstrugédo do colo da bexiga, doenga cardiovascular
(doenca do coracao e dos vasos sanguineos), aumento da pressao intraocular, diabetes mellitus (aumento da glicose no sangue) e se estiver usando digitalicos (medicamentos que aumentam a contracdo do coragao).Se vocé tiver disfuncdo hepatica grave (doenca grave no figado), procure o seu médico para que ele possa orienta-lo em relacao a dose
inicial que vocé deve tomar, pois, provavelmente, deverd ser uma dose menor.Atencdo diabéticos: contém agtcar. Histadin D ndo contém corantes. Este medicamento pode causar doping. Interacdes medicamentosasA loratadina ndo aumenta o efeito do dlcool.Se vocé utilizar este medicamento juntamente com cetoconazol (medicamento usado no
tratamento de micoses), eritromicina (antibiético) ou cimetidina (medicamento utilizado no tratamento de tlcera), podera haver aumento da concentragao de loratadina no sangue, porém sem alteracdes muito importantes. Se vocé estiver utilizando outros medicamentos que interferem no funcionamento do figado, Histadin D devera ser utilizado com
cautela.Se este medicamento for utilizado juntamente com inibidores da monoaminoxidase (IMAQ) (por exemplo: tranilcipromina, moclobemida, selegilina), pode ocorrer aumento da pressao arterial, inclusive crises hipertensivas. Os efeitos dos anti-hipertensivos (medicamentos usados no tratamento da pressao arterial), como a metildopa,
mecamilamina, reserpina e alcaloides derivados do Veratrum, podem ser diminuidos por este medicamento.Os medicamentos bloqueadores beta-adrenérgicos (por exemplo: atenolol, carvedilol, metoprolol), normalmente utilizados para quem tem pressao alta ou outros problemas do coracgao, também podem interagir com os descongestionantes. O uso
de loratadina + sulfato de pseudoefedrina juntamente com medicamentos que aumentam a contracao do coracgao (digitdlicos) pode modificar os batimentos normais do coracgao, levando-o a funcionar de forma diferente do batimento normal (marca-passo ectopico). Os antidcidos aumentam a taxa de absorcao da pseudoefedrina, e o caulim
(antidiarreico) a diminui.Interagdes em testes laboratoriaisVocé devera parar de usar Histadin D, assim como qualquer medicamento para alergia, aproximadamente dois dias antes de se fazer qualquer tipo de prova na pele, jad que esses fairmacos poderao impedir ou diminuir as reacées que seriam positivas.Informe seu médico ou cirurgido-dentista
se voceé estiver fazendo uso de algum outro medicamento. Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude.Reacées AdversasJunto com os efeitos necessarios para seu tratamento, os medicamentos podem causar efeitos ndo desejados. Apesar de nem todos estes efeitos colaterais ocorrerem, vocé deve
procurar atendimento médico, caso algum deles ocorra.As reagdes adversas associadas ao uso de Histadin D sdoIns6nia;Boca seca;Cefaleia (dor de cabecga);Sonoléncia.Reagdes adversas raras sdoNervosismo;Tontura;Fadiga (cansago);Nauseas (enjoos);Distirbios abdominais;Anorexia (perda de apetite);Sede;Taquicardia (aumento da frequéncia de
batimentos cardiacos);Faringite;Rinite;Acne;Prurido (coceira);Erupgdo cutanea;Urticaria;Artralgia (dor nas articulagbes);Confusdo;Disfonia (alteragées na voz);Hipercinesia (aumento da movimentagdo e inquietagdo);Hipoestesia (diminuicdo da sensibilidade);Diminuicdo da libido (diminuicdo do desejo sexual);Parestesia (alteragées da

sensibilidade); Tremore;Vertigem (tontura);Rubor (vermelhidado);Hipotensao ortostatica (pressao baixa ao levantar-se);Sudorese (aumento da transpiragdo);Distirbios oculares;Dor no ouvido;Zumbido;Anormalidades no paladar;Agitacao;Apatia;Depressao;Euforia;Perturbacoes do sono;Aumento do apetite;Mudanca nos hébitos intestinais;Dispepsia
(alteracdes na digestdo);Eructacao (arrotos);Hemorroidas;Descoloragdo da lingua;Vomitos;Funcdo anormal passageira do figado;Desidratacdo;Aumento de peso;Hipertensao (aumento da pressao arterial);Palpitacédo (batedeira no coragao);Cefaleia intensa (dor de cabeca forte);Broncospasmo (inchago no peito);Tosse;Dispneia (falta de ar);Epistaxe
(sangramento nasal);Obstrucdo nasal (congestdo nasal);Espirros;Irritagdo nasal;Disturia (dor ao urinar);Distirbios na micgédo;Nictiria (aumento das vezes em que se urina a noite);Politria (aumento do volume urindrio);Retencédo urindria;Astenia (falta de animo);Dor na coluna;Caibras;Mal-estar;Calafrios.Durante a comercializagdo da loratadina, foram
relatadas raramente alopecia (perda de cabelo), anafilaxia (choque alérgico), incluindo angioedema (um edema profundo da pele, de origem vascular, sem inflamacao), funcdo alterada do figado, tontura e convulsao.Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reacdes indesejaveis pelo uso do medicamento. Informe
também a empresa através do seu servico de atendimento.ComposicdoCada mL contém:Loratadinal mgSulfato de pseudoefedrinal2 mgVeiculo: sacarose, glicerol, sorbitol, metilparabeno, propilparabeno, propilenoglicol, aroma de cereja, acido citrico e dgua purificada.SuperdosagemCaso vocé utilize uma grande quantidade deste medicamento de
uma so vez, procure o seu médico para que ele inicie um tratamento geral dos sintomas imediatamente.SintomasDepressédo do sistema nervoso central, sedacao, apneia (parada respiratéria), diminuicao da capacidade mental, cianose, coma, faléncia do coracgdo e colapso circulatério (pressao muito baixa), insonia (falta de sono), alucinacgéo, tremores,
convulsdo, euforia, excitagdo, taquicardia (batimentos cardiacos acelerados), palpitacao, sede, aumento da transpiracdo (sudorese), nduseas (enjoos), tontura, zumbidos, ataxia (falta de coordenacdo motora), visao borrada, hipotensao (pressdo baixa), hipertensdo (pressao alta), cefaleia (dor de cabeca), vomitos, dor no peito, dificuldade de urinar,
debilidade e tensao muscular, ansiedade, nervosismo, alteragées no ritmo cardiaco, problemas circulatorios, insuficiéncia respiratoria até parada cardiaca e pulmonar.As manifestacoes gastrintestinais (no estdbmago e intestino), boca seca, pupilas dilatadas, vermelhidédo e hipertermia (aumento da temperatura) sao mais observadas em criancas.O que
fazer antes de procurar socorro médico?Deve-se evitar provocar vomitos e ingerir alimentos e bebidas. O mais indicado é procurar um servigco médico, portando a embalagem do produto e, de preferéncia, sabendo-se a quantidade exata de medicamento ingerida. Pode-se, alternativamente, solicitar o auxilio ao Centro de Desintoxicagcbes da regiao, o
qual deve fornecer as orientacdes para a superdose em questdo.Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacées.Interacdo MedicamentosaUm aumento das concentracoes
plasmaticas de loratadina tem sido relatado em estudos clinicos controlados, apds o uso concomitante com cetoconazol, eritromicina ou cimetidina, porém sem alteragdes clinicamente significativas (incluindo eletrocardiograficas). Outros medicamentos conhecidamente inibidores do metabolismo hepatico devem ser coadministrados com cautela, até
que estejam completos os estudos de interacao.Quando agentes simpatomiméticos sdo administrados a pacientes em uso de inibidores da monoamino oxidase (IMAOs), podem ocorrer elevagoes da pressao arterial, inclusive crises hipertensivas. Os efeitos anti-hipertensivos da metildopa, mecamilamina, reserpina e dos alcaloides derivados do
veratrum podem ser reduzidos pelos compostos simpatomiméticos. Os agentes bloqueadores beta-adrenérgicos também podem interagir com os simpatomiméticos.Quando se usa a pseudoefedrina concomitantemente com digitalicos, pode-se aumentar a atividade de marca-passos ectopicos. Os antidcidos aumentam a taxa de absorgao da
pseudoefedrina, e o caolim a diminui.Alteragées em exames laboratoriaisO tratamento com anti-histaminicos devera ser suspenso aproximadamente dois dias antes de se efetuar qualquer tipo de prova cutanea, ja que estes farmacos podem impedir ou diminuir as reagdes que, de outro modo, seriam positivas como indicadores de reatividade celular.A
agregacao in vitro da pseudoefedrina a soros que contém a isoenzima cardiaca CKMB inibe progressivamente a atividade da enzima. A inibicdo completa-se em seis horas.Interagdo AlimenticiaQuando administrada concomitantemente com alcool, a loratadina nao exerce efeitos potencializadores, como demonstrado através de avaliagdes em estudos
de desempenho psicomotor.A¢ao da SubstdnciaResultados de eficaciaO uso de Loratadina + Sulfato de Pseudoefedrina (substancias ativas) Xarope estd embasado em estudos realizados com outras formas farmacéuticas de Loratadina + Sulfato de Pseudoefedrina (substancias ativas), em estudos patrocinados e em literaturas
publicadas.Caracteristicas farmacoldgicasA loratadina é um anti-histaminico triciclico potente, de agdo prolongada, com atividade seletiva e antagonica nos receptores H1 periféricos.O sulfato de pseudoefedrina é um agente vasoconstritor para administragdo por via oral; tem efeito descongestionante gradual, mas constante, das vias aéreas
superiores. A membrana mucosa das vias respiratorias descongestiona-se pela agao simpatomimética.A acao antialérgica inicial ocorre a partir de 1 a 3 horas apds a administragdo oral.Propriedades farmacodinamicasDurante os estudos dos efeitos sobre o sistema nervoso central (SNC), a loratadina nao apresentou atividade depressora nem atividade
anticolinérgica aguda.A loratadina apresentou afinidade muito baixa aos receptores da membrana do cortex cerebral e nao penetra facilmente no SNC.Estudos autorradiograficos de corpo inteiro em ratos e macacos, estudos de distribuicdo nos tecidos radiomarcados em camundongos e ratos, e estudos com radioligantes in vivo em ratos, mostraram
que nem a loratadina nem os seus metabdlitos atravessam facilmente a barreira hematoencefélica.Estudos de ligacdo com radioligantes e receptores H1 pulmonares e cerebrais de cobaias indicam que houve ligacdo preferencial aos receptores H1 periféricos em relagdo aos receptores H1 do sistema nervoso central.O perfil de sedacao da loratadina,
10mg diariamente, é comparavel ao do placebo e, durante o tratamento a longo prazo, ndao houve mudancas clinicamente significativas nos sinais vitais, valores em exames laboratoriais, exames fisicos ou eletrocardiogramas. Em estudos com comprimidos de loratadina com doses duas a quatro vezes superiores a dose recomendada de 10mg, foi
observado aumento dependente da dose na incidéncia de sonoléncia.A loratadina ndo possui atividade significativa sobre os receptores H2, nao inibe a recaptacao da norepinefrina e praticamente nao possui qualquer influéncia sobre a funcao cardiovascular ou sobre a atividade intrinseca do marcapasso cardiaco. Em um estudo em que foram
administrados comprimidos de loratadina com doses quatro vezes a dose clinica por 90 dias, nao foi observado aumento clinicamente significativo do QTc nos ECGs.A pseudoefedrina age diretamente sobre os receptores ?-, e em menor grau, sobre os receptores ?-adrenérgicos. Acredita-se que os efeitos ?-adrenérgicos resultem da inibigdo da
producao da adenosina 3’,5-monofosfato ciclico (AMP) pela inibicdo da enzima adenilato ciclase, enquanto os efeitos ?-adrenérgicos resultam da estimulacao da atividade do adenilato ciclase. Como a efedrina, a pseudoefedrina também apresenta efeito indireto através da liberacdo da noradrenalina a partir de seus sitios de armazenagem.A
pseudoefedrina atua diretamente nos receptores ?-adrenérgicos da mucosa do trato respiratério promovendo vasoconstrigdo que resulta na reducao das membranas das mucosas nasais congestionadas, reducdo da hiperemia e do edema dos tecidos, da congestao nasal, e no aumento da permeabilidade da via aérea nasal. A drenagem das secregoes
dos seios é aumentada e a trompa de Eustdquio obstruida pode ser aberta.A pseudoefedrina pode relaxar o musculo liso bronquial através da estimulacdo dos receptores ?2-adrenérgicos; no entanto, broncodilatacdo substancial ndo foi demonstrada de forma consistente apds a administracdo oral do medicamento.A administracao oral de doses usuais
de pseudoefedrina a pacientes normotensos geralmente produz efeito desprezivel na pressao sanguinea. A pseudoefedrina pode aumentar a irritabilidade do musculo cardiaco e pode alterar a fungao ritmica dos ventriculos, especialmente em doses elevadas ou apds a administracao aos pacientes com doencga cardiaca que sao hipersensiveis aos efeitos
miocardicos de medicamentos simpatomiméticos.Podem ocorrer taquicardia, palpitagdo, e/ou extrassistoles ventriculares multifocais. A pseudoefedrina pode causar estimulagdo leve no SNC, especialmente em pacientes sensiveis aos efeitos de medicamentos simpatomiméticos.Propriedades farmacocinéticasLoratadinaApods administracdo oral, a
loratadina é rapida, intensamente absorvida e sofre um extenso metabolismo de primeira passagem. Em individuos normais, a meia-vida de distribuigao plasmaética da loratadina e seu metabdlito ativo é cerca de 1 e 2 horas, respectivamente. Os dados iniciais em individuos normais demonstraram meia-vida média de eliminacdo de 12,4 horas para a
loratadina e 19,6 horas para o metabdlito ativo.Dados adicionais em individuos adultos normais demonstraram meia-vida média de eliminacdo de 8,4 horas (intervalo = 3 a 20 horas) para a loratadina e de 28 horas (intervalo = 8,8 a 92 horas) para o principal metabdlito ativo. Em quase todos os pacientes, a exposicdo (ASC) do metabdlito foi maior do
que a exposigdo ao composto de origem.A loratadina é altamente ligada (97% a 99%) as proteinas plasmaticas, e seu metabdlito ativo, moderadamente ligado (73% a 76%) ligado. Os parametros de biodisponibilidade da loratadina e do seu metabdlito ativo sao proporcionais a dose.Aproximadamente 40% da dose é excretada na urina e 42% nas fezes
durante um periodo de 10 dias, principalmente na forma de metabdlitos conjugados.Aproximadamente 27% da dose é eliminada na urina durante as primeiras 24 horas. Tracos de loratadina inalterada e do seu metabdlito ativo foram encontrados na urina.O perfil farmacocinético da loratadina e dos seus metabdlitos é comparavel em voluntarios
adultos sadios e em voluntdrios geriatricos sadios.Em pacientes com insuficiéncia renal cronica, tanto a ASC quanto os niveis plasmaticos maximos (Cméx) da loratadina e do seu metabdlito, aumentaram em comparacao a ASC e aos niveis plasméaticos maximos (Cméx) em pacientes com func¢do renal normal.A meia-vida média de eliminacao da
loratadina e do seu metabdlito nao foi significativamente diferente da observada em individuos normais. A hemodidlise ndo tem efeito sobre a farmacocinética da loratadina ou de seu metabdlito ativo em individuos com insuficiéncia renal créonica.Em pacientes com doenca hepatica alcodlica cronica, a ASC e os niveis plasméaticos maximos (Cméx) da
loratadina dobraram, enquanto o perfil farmacocinético do metabdlito ativo ndo foi significativamente alterado em relagdo aos dos pacientes com fungdo hepatica normal. A meia-vida de eliminacdo da loratadina e do seu metabdlito foi de 24 horas e 37 horas, respectivamente, e aumentou com a gravidade da doenca hepatica.A loratadina e seu
metabdlito ativo sdo excretados no leite materno de mulheres lactantes. Quarenta e oito horas apds a administracao da dose, apenas 0,029% da dose de loratadina é detectada no leite como loratadina inalterada e seu metabdlito ativo.PseudoefedrinaAbsor¢daoApods a administragéo oral de 60mg de cloridrato de pseudoefedrina como comprimidos ou
solugdo oral, o descongestionamento nasal ocorre no periodo de 30 minutos e persiste durante 4-6 horas. O descongestionamento nasal pode persistir durante 8 horas apdés a administracao oral de 60mg e até 12 horas apés 120mg do medicamento em preparacoes de liberacdo prolongada.DistribuicaoEmbora faltem informacées especificas, presume-
se que a pseudoefedrina possa atravessar a placenta e penetrar no fluido cerebroespinal (FCE). O medicamento também pode ser distribuido para o leite.EliminacdoA pseudoefedrina ndo é completamente metabolizada no figado para um metabdlito inativo através da N-desmetilacdo.O medicamento e seu metabdlito sdo excretados na urina; 55-75%
da dose é excretada inalterada. A taxa de excrecdo urindria da pseudoefedrina é acelerada quando a urina é acidificada a um pH de cerca de 5 por administracao prévia de cloreto de amonio. Quando a urina é alcalinizada a um pH de cerca de 8 por administragao prévia de bicarbonato de sédio, uma parte do farmaco é reabsorvido no tibulo renal e a
taxa de excrecao urinaria é retardada.Cuidados de ArmazenamentoManter o produto em sua embalagem original e conservar em temperatura ambiente (entre 150 e 300C). O prazo de validade é de 24 meses apos a data de fabricacao (vide cartucho).Numero de lote e datas de fabricacao e validade: vide embalagem. Nao use medicamento com o prazo
de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.Aspecto fisicoLiquido limpido amarelado com aroma de cereja.Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe alguma mudancga no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se podera utilizd-lo.Todo medicamento deve ser mantido fora
do alcance das criancas.Dizeres LegaisRegistro MS - 1.0497.1194Unido Quimica Farmacéutica Nacional S/A Rua Coronel Luiz Tendrio de Brito, 90 Embu-Guacu - SP CEP 06900-000 CNP] 60.665.981/0001-18 Industria BrasileiraFarm. Resp.: Florentino de Jesus Krencas CRF-SP n° 49136Fabricado na unidade fabril: Trecho 1, Conj. 11, Lote 6/12, Polo
de Desenvolvimento JK Brasilia - DF CEP: 72549-555 CNPJ: 60.665.981/0007-03 Industria BrasileiraVenda sob prescricdo médica. Unido Quimica Alergia Laboratério: Unido QuimicaPrincipios ativos: loratadina, sulfato de pseudoefedrinaXarope 1 mg/mL + 12 mg/mL: embalagem contendo frasco de 60 mL + copo-medida. Cada mL contém:loratadina
................................. 1 mgsulfato de pseudoefedrina ............ 12 mgVeiculo: sacarose, glicerol, sorbitol, metilparabeno, propilparabeno, propilenoglicol, aroma de cereja, dcido citrico e d4gua purificada. HISTADIN D é indicado para o alivio dos sintomas associados a rinite alérgica e ao resfriado comum, incluindo obstrucgao nasal (congestao nasal),
espirros, rinorreia (corrimento nasal), prurido (coceira) e lacrimejamento. E recomendado quando se deseja um efeito antialérgico e descongestionante em um mesmo medicamento.HISTADIN D age combatendo a rinite alérgica e o resfriado comum, proporcionando um descongestionamento nasal. A acéo antialérgica inicial ocorre a partir de 1 a 3
horas apds a administracao oral.Este medicamento é contra-indicado para uso por pessoa que:- ja teve algum tipo de reacao alérgica ou reagdo incomum a qualquer um dos componentes da férmula do produto;- estd fazendo uso de medicamentos inibidores da enzima monoaminoxidase (IMAO) (por exemplo: tranilcipromina, moclobemida, selegilina)
ou nos 14 dias apos a suspensao destes medicamentos;- possui glaucoma de angulo estreito (doenga ocular), retencédo urinéria (dificuldade de urinar), hipertensao grave (pressao alta grave), doenca coronariana grave (doenca grave nos vasos sanguineos que irrigam o coracgdo) e hipertireoidismo (hiperfuncédo da glandula tireoide).Este medicamento é
contra-indicado para menores de 6 anos.AdverténciasHISTADIN D pode estimular o sistema nervoso central (SNC) e causar convulsdes e/ou colapso cardiovascular (faléncia do coragao) associado com hipotensdo (pressdo muito baixa) e excitagdo, especialmente em criangas.Abuso e dependénciaDevido a presenca de sulfato de pseudoefedrina na
formulagao de HISTADIN D, o uso abusivo deste medicamento pode causar melhora do humor, diminuicao do apetite, sensagdo de maior energia fisica, maior capacidade e agilidade mental e também ansiedade, irritabilidade e tagarelice. O uso continuo de HISTADIN D produz tolerancia e o seu uso em doses crescentes causa toxicidade. Nesses
casos, a suspensao subita do medicamento pode causar depressdo.Uso em criancasA seguranca e eficacia de HISTADIN D xarope ainda ndo foram comprovadas em criancas menores de 6 anos.Uso em idososEm pacientes acima de 60 anos, HISTADIN D pode causar reagées adversas como confusdo, alucinagoes, convulsoes, depressédo do sistema
nervoso central e morte. Deve-se proceder com cautela quando se administra uma férmula de acao prolongada em pacientes idosos.Durante o tratamento, o paciente nao deve dirigir veiculos ou operar maquinas, pois sua habilidade e atencao podem estar prejudicadas.PrecaucéesTenha cuidado ao tomar HISTADIN D se vocé tiver glaucoma (doencga
ocular), tlcera péptica estenosante (tlcera gastrica ou duodenal que diminui o calibre da regidao acometida), obstrucao piloroduodenal (obstrucao intestinal), hipertrofia prostatica (aumento do volume da préstata), obstrucédo do colo da bexiga, doenga cardiovascular (doenca do coragdo e dos vasos sanguineos), aumento da pressdo intraocular,
diabetes mellitus (aumento da glicose no sangue) e se estiver usando digitalicos (medicamentos que aumentam a contragcao do coracao).Se vocé tiver disfuncao hepatica grave (doenca grave no figado), procure o seu médico para que ele possa orienta-lo em relacao a dose inicial que vocé deve tomar, pois, provavelmente, devera ser uma

dose menor.Atencdo diabéticos: contém agtcar.HISTADIN D nao contém corantes.Este medicamento pode causar doping.Informe seu médico ou cirurgido-dentista se vocé estiver fazendo uso de algum outro medicamento.Ndo use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude.A loratadina ndo aumenta o efeito
do alcool.Se vocé utilizar HISTADIN D juntamente com cetoconazol (medicamento usado no tratamento de micoses), eritromicina (antibiético) ou cimetidina (medicamento utilizado no tratamento de tlcera), podera haver aumento da concentragao de loratadina no sangue, porém sem alteracdes muito importantes.Se vocé estiver utilizando outros
medicamentos que interferem no funcionamento do figado, HISTADIN D devera ser utilizado com cautela.Se HISTADIN D for utilizado juntamente com inibidores da monoaminoxidase (IMAO) (por exemplo: tranilcipromina, moclobemida, selegilina), pode ocorrer aumento da pressao arterial, inclusive crises hipertensivas. Os efeitos dos anti-
hipertensivos (medicamentos usados no tratamento da pressao arterial), como a metildopa, mecamilamina, reserpina e alcaloides derivados do Veratrum, podem ser diminuidos por HISTADIN D.Os medicamentos bloqueadores beta-adrenérgicos (por exemplo: atenolol, carvedilol, metoprolol), normalmente utilizados para quem tem pressao alta ou
outros problemas do coragao, também podem interagir com os descongestionantes. O uso de HISTADIN D juntamente com medicamentos que aumentam a contracdo do coracao (digitalicos) pode modificar os batimentos normais do coracéao, levando-o a funcionar de forma diferente do batimento normal (marca-passo ectépico). Os

antidcidos aumentam a taxa de absorcao da pseudoefedrina, e o caulim (antidiarreico) a diminui.Interagdes em testes laboratoriaisVocé deverda parar de usar HISTADIN D, assim como qualquer medicamento para alergia, aproximadamente dois dias antes de se fazer qualquer tipo de prova na pele, ja que esses fairmacos poderdo impedir ou diminuir as
reacoes que seriam positivas.Ndo estd estabelecido se o uso de HISTADIN D pode acarretar riscos durante a gravidez. Portanto, o medicamento s6 devera ser utilizado se, apds julgamento médico criterioso, os beneficios potenciais para a mae justificarem o risco potencial para o feto.Considerando que este medicamento é excretado no leite materno,
deve-se escolher entre parar com a amamentacao ou o uso deste medicamento.Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.Manter o produto em sua embalagem original e conservar em temperatura ambiente (entre 152 e 302C).O prazo de validade é de 24 meses apds a data de
fabricacgao (vide cartucho).Numero de lote e datas de fabricacao e validade: vide embalagem.Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.Aspecto fisico: liquido limpido amarelado com aroma de cereja.Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e

vocé observe alguma mudancga no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se podera utilizd-lo.Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.Adultos e criangas acima de 6 anos de idade e com peso corporal acima de 30 kg: 5 mL a cada 12 horas.Criangas de 6 a 12 anos de idade e com peso corporal até 30 kg: 2,5 mL a cada 12
horas.Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracao do tratamento. N&do interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.Caso vocé se esqueca de tomar este medicamento, tome-o assim que se lembrar e entdo acerte o horario de toma-lo. Ndo use o dobro da dose para compensar a dose
esquecida.O uso continuo de HISTADIN D produz tolerancia e o seu uso em doses crescentes causa toxicidade.Nesses casos, a suspensao sibita do medicamento pode causar depressdo.Em caso de duvidas, procure orientagdo do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgidao-dentista.Junto com os efeitos necessérios para seu tratamento, os
medicamentos podem causar efeitos ndo desejados. Apesar de nem todos estes efeitos colaterais ocorrerem, vocé deve procurar atendimento médico, caso algum deles ocorra.As reacbes adversas associadas ao uso de HISTADIN D sao: ins6nia, boca seca, cefaleia (dor de cabeca) e sonoléncia.Reacbes adversas raras sao: nervosismo, tontura, fadiga
(cansaco), nduseas (enjoos), disturbios abdominais, anorexia (perda de apetite), sede, taquicardia (aumento da frequéncia de batimentos cardiacos), faringite, rinite, acne, prurido (coceira), erupgao cutanea, urticaria, artralgia (dor nas articulagées), confusdo, disfonia (alteragdes na voz), hipercinesia (aumento da movimentacgdo e inquietagéo),
hipoestesia (diminuicao da sensibilidade), diminuicédo da libido (diminuicdo do desejo sexual), parestesia (alteragées da sensibilidade), tremores, vertigem (tontura), rubor (vermelhidao), hipotensao ortostatica (pressdo baixa ao levantar-se), sudorese (aumento da transpiracao), distirbios oculares, dor no ouvido, zumbido, anormalidades no paladar,
agitacdo, apatia, depressédo, euforia, perturbacées do sono, aumento do apetite, mudanca nos habitos intestinais, dispepsia (alteracées na digestdo), eructacdo (arrotos), hemorroidas, descoloracao da lingua, vémitos, funcao anormal passageira do figado, desidratacdo, aumento de peso, hipertensao (aumento da pressao arterial), palpitacao

(batedeira no coracao), cefaleia intensa (dor de cabeca forte), broncospasmo (inchago no peito), tosse, dispneia (falta de ar), epistaxe (sangramento nasal), obstrucao nasal (congestdo nasal), espirros, irritagdo nasal, disdria (dor ao urinar), distirbios na micgao, nictiria (aumento das vezes em que se urina a noite), polituria (aumento do volume
urinario), retencao urinaria, astenia (falta de animo), dor na coluna, caibras, malestar e calafrios.Durante a comercializacdao da loratadina, foram relatadas raramente alopecia (perda de cabelo), anafilaxia (choque alérgico), incluindo angioedema (um edema profundo da pele, de origem vascular, sem inflamacdo), funcao alterada do figado, tontura e
convulsdo.Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reacoes indesejaveis pelo uso do medicamento. Informe também a empresa através do seu servico de atendimento.Caso vocé utilize uma grande quantidade deste medicamento de uma sé vez, procure o seu médico para que ele inicie um tratamento geral dos
sintomas imediatamente.Sintomas: depressao do sistema nervoso central, sedacdo, apneia (parada respiratdria), diminuicdo da capacidade mental, cianose, coma, faléncia do coracgao e colapso circulatério (pressao muito baixa), insonia (falta de sono), alucinagao, tremores, convulsao, euforia, excitacdo, taquicardia (batimentos cardiacos acelerados),
palpitacao, sede, aumento da transpiracao (sudorese), nduseas (enjoos), tontura, zumbidos, ataxia (falta de coordenacédo motora), visdao borrada, hipotensao (pressao baixa), hipertensdo (pressao alta), cefaleia (dor de cabecga), vomitos, dor no peito, dificuldade de urinar, debilidade e tensdo muscular, ansiedade, nervosismo, alteragoes no ritmo
cardiaco, problemas circulatérios, insuficiéncia respiratéria até parada cardiaca e pulmonar.As manifestacdes gastrintestinais (no estdmago e intestino), boca seca, pupilas dilatadas, vermelhidao e hipertermia (aumento da temperatura) sdo mais observadas em criangas.O que fazer antes de procurar socorro médico?Deve-se evitar provocar vomitos e
ingerir alimentos e bebidas. O mais indicado é procurar um servigo médico, portando a embalagem do produto e, de preferéncia, sabendo-se a quantidade exata de medicamento ingerida. Pode-se, alternativamente, solicitar o auxilio ao Centro de DesintoxicagOes da regido, o qual deve fornecer as orientacdes para a superdose em questdo.Em caso de
uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacées.VENDA SOB PRESCRICAO MEDICARegistro MS - 1.0497.1194UNIAO QUIMICA FARMACEUTICA NACIONAL S/ARua Coronel Luiz Tenério de
Brito, 90Embu-Guacgu - SP - CEP 06900-000CNPJ 60.665.981/0001-18Industria BrasileiraFarm. Resp.: Florentino de Jesus KrencasCRF-SP n° 49136Fabricado na unidade fabril:Trecho 1, Conj. 11, Lote 6/12, Polo de Desenvolvimento JKBrasilia - DF - CEP: 72549-555CNP]J: 60.665.981/0007-03Industria BrasileiraSAC 0800 11 1559 O uso de Loratadina
+ Sulfato de Pseudoefedrina xarope estd embasado em estudos realizados com outras formas farmacéuticas1,2,3,4,5 de Loratadina + Sulfato de Pseudoefedrina, em estudos patrocinados6,7,8,9 e em literaturas publicadas10,11,12,13 . Referéncias Bibliogréficas 1. A Double-Blind, Placebo-Controlled Study of the Effect of SCH 434 Compared to its
Components in Patients with Seasonal Allergic Rhinitis. S85-034. Schering-Plough Corporation, Kenilworth, NJ. 2. A Double-Blind, Placebo-Controlled Study of the Effect of SCH 434 Compared to its Components in Patients with Seasonal Allergic Rhinitis, 186-305. Schering-Plough Corporation, Kenilworth, NJ. 3. A Double-Blind, Placebo-Controlled
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Mexico Children’s Hospital, Mexico City, Mexico April 1993. 7. Davila Velazquez et al. Therapeutic Evaluation of Antihistamine and Pseudoephedrine Combinations in Children with Perennial Allergic Rhinitis. Invest Med Int 1993;(20):85-91. 8. Gonzalez Gamez ] et al. Efficacy and Safety of Two New Generation Antihistamines Associated to
Pseudoephedrine in the Treatment of Children with Allergic Rhinitis: A Comparative Study. Invest Med Int 1993;(20):80-84. 9. Sanchez Garcia M et al. Efficacy and Safety of Loratadine Plus Pseudoephedrine, Pediatric Solution, in Children with Allergic Rhinitis. Invest Med Int 1993;(20):92-98. 10. Cruz et al. A comparative study between astemizole-D
and loratadine-D in the treatment of seasonal allergic rhinitis. Invest Med Int (Mexico) 1993;20(4):147-154. 11. Trejo Tapia D et al. Hacia un major control sintomatico de rinitis alergica. Invest Med Int (Mexico) 1993;20(2):76-79. 12. Paz Martinez D et al. Comparative assessment of astemizole-pseudoephedrine and loratadine pseudoephedrine in
children with allergic rhinitis. Rev Alerg Mex. 1995;42(6):105-109. 13. Serra HA. Loratadine pseudoephedrine in children with allergic rhinitis: A controlled double-blind trial. Br J Clin Pharmacol 1998;45(2):147-150. Caracteristicas Farmacoldgicas A loratadina é um anti-histaminico triciclico potente, de acao prolongada, com atividade seletiva e
antagonica nos receptores H1 periféricos. O sulfato de pseudoefedrina é um agente vasoconstritor para administragdo por via oral; tem efeito descongestionante gradual, mas constante, das vias aéreas superiores. A membrana mucosa das vias respiratorias descongestiona-se pela acao simpatomimética. A acdo antialérgica inicial ocorre a partir de 1
a 3 horas apds a administragao oral. Propriedades farmacodindmicas Durante os estudos dos efeitos sobre o sistema nervoso central (SNC), a loratadina ndo apresentou atividade depressora nem atividade anticolinérgica aguda. A loratadina apresentou afinidade muito baixa aos receptores da membrana do cértex cerebral e ndo penetra facilmente no
SNC. Estudos autorradiograficos de corpo inteiro em ratos e macacos, estudos de distribuicao nos tecidos radiomarcados em camundongos e ratos, e estudos com radioligantes in vivo em ratos, mostraram que nem a loratadina nem os seus metabolitos atravessam facilmente a barreira hematoencefalica. Estudos de ligacao com radioligantes e
receptores H1 pulmonares e cerebrais de cobaias indicam que houve ligacdo preferencial aos receptores H1 periféricos em relagdo aos receptores H1 do sistema nervoso central. O perfil de sedacdo da loratadina, 10 mg diariamente, é comparavel ao do placebo e, durante o tratamento a longo prazo, ndo houve mudangcas clinicamente significativas
nos sinais vitais, valores em exames laboratoriais, exames fisicos ou eletrocardiogramas. Em estudos com comprimidos de loratadina com doses duas a quatro vezes superiores a dose recomendada de 10 mg, foi observado aumento dependente da dose na incidéncia de sonoléncia. A loratadina nao possui atividade significativa sobre os receptores H2,
nao inibe a recaptacao da norepinefrina e praticamente ndo possui qualquer influéncia sobre a fungédo cardiovascular ou sobre a atividade intrinseca do marcapasso cardiaco. Em um estudo em que foram administrados comprimidos de loratadina com doses quatro vezes a dose clinica por 90 dias, ndo foi observado aumento clinicamente significativo
do QTc nos ECGs. A pseudoefedrina age diretamente sobre os receptores a-, € em menor grau, sobre os receptores padrenérgicos. Acredita-se que os efeitos a-adrenérgicos resultem da inibicdo da producdo da adenosina 3',5'- monofosfato ciclico (AMP) pela inibigao da enzima adenilato ciclase, enquanto os efeitos p-adrenérgicos resultam da
estimulacao da atividade do adenilato ciclase. Como a efedrina, a pseudoefedrina também apresenta efeito indireto através da liberagao da noradrenalina a partir de seus sitios de armazenagem. A pseudoefedrina atua diretamente nos receptores a-adrenérgicos da mucosa do trato respiratério promovendo vasoconstricao que resulta na reducao das
membranas das mucosas nasais congestionadas, reducao da hiperemia e do edema dos tecidos, da congestdo nasal, e no aumento da permeabilidade da via aérea nasal. A drenagem das secrecOes dos seios é aumentada e a trompa de Eustaquio obstruida pode ser aberta. A pseudoefedrina pode relaxar o musculo liso bronquial através da estimulacao
dos receptores B2- adrenérgicos; no entanto, broncodilatagdo substancial nao foi demonstrada de forma consistente apos a administracédo oral do medicamento. A administracdo oral de doses usuais de pseudoefedrina a pacientes normotensos geralmente produz efeito desprezivel na pressédo sanguinea. A pseudoefedrina pode aumentar a irritabilidade
do musculo cardiaco e pode alterar a fungdo ritmica dos ventriculos, especialmente em doses elevadas ou apods a administracdo aos pacientes com doenca cardiaca que sao hipersensiveis aos efeitos miocardicos de medicamentos simpatomiméticos. Podem ocorrer taquicardia, palpitacdo, e/ou extrassistoles ventriculares multifocais. A pseudoefedrina
pode causar estimulacdo leve no SNC, especialmente em pacientes sensiveis aos efeitos de medicamentos simpatomiméticos. Propriedades farmacocinéticas Loratadina Apds administragdo oral, a loratadina é rapida, intensamente absorvida e sofre um extenso metabolismo de primeira passagem. Em individuos normais, a meia-vida de distribuigcao
plasmatica da loratadina e seu metabolito ativo é cerca de 1 e 2 horas, respectivamente. Os dados iniciais em individuos normais demonstraram meia-vida média de eliminacdo de 12,4 horas para a loratadina e 19,6 horas para o metabdlito ativo. Dados adicionais em individuos adultos normais demonstraram meia-vida média de eliminacao de 8,4
horas (intervalo = 3 a 20 horas) para a loratadina e de 28 horas (intervalo = 8,8 a 92 horas) para o principal metabdlito ativo. Em quase todos os pacientes, a exposicdo (ASC) do metabdlito foi maior do que a exposicao ao composto de origem. A loratadina é altamente ligada (97% a 99%) as proteinas plasmaticas, e seu metabdlito ativo,
moderadamente ligado (73% a 76%) ligado. Os parametros de biodisponibilidade da loratadina e do seu metabdlito ativo sdo proporcionais a dose. Aproximadamente 40% da dose é excretada na urina e 42% nas fezes durante um periodo de 10 dias, principalmente na forma de metabdlitos conjugados. Aproximadamente 27% da dose é eliminada na
urina durante as primeiras 24 horas. Tragos de loratadina inalterada e do seu metabdlito ativo foram encontrados na urina. O perfil farmacocinético da loratadina e dos seus metabdlitos é comparavel em voluntarios adultos sadios e em voluntarios geriatricos sadios. Em pacientes com insuficiéncia renal cronica, tanto a ASC quanto os niveis
plasmaticos maximos (Cmax) da loratadina e do seu metabdlito, aumentaram em comparagdo a ASC e aos niveis plasmaticos maximos (Cmax) em pacientes com fungao renal normal. A meia-vida média de eliminagdo da loratadina e do seu metabdlito ndo foi significativamente diferente da observada em individuos normais. A hemodidlise nao tem
efeito sobre a farmacocinética da loratadina ou de seu metabdlito ativo em individuos com insuficiéncia renal cronica. Em pacientes com doenca hepatica alcodlica cronica, a ASC e os niveis plasmaticos maximos (Cmax) da loratadina dobraram, enquanto o perfil farmacocinético do metabdlito ativo ndo foi significativamente alterado em relacdo aos
dos pacientes com funcao hepatica normal. A meia-vida de eliminacao da loratadina e do seu metabdlito foi de 24 horas e 37 horas, respectivamente, e aumentou com a gravidade da doencga hepatica. A loratadina e seu metabdlito ativo sdo excretados no leite materno de mulheres lactantes. Quarenta e oito horas apds a administracao da dose, apenas
0,029% da dose de loratadina é detectada no leite como loratadina inalterada e seu metabdlito ativo. Pseudoefedrina Absorcdo Apds a administracao oral de 60 mg de cloridrato de pseudoefedrina como comprimidos ou solugao oral, o descongestionamento nasal ocorre no periodo de 30 minutos e persiste durante 4-6 horas. O descongestionamento
nasal pode persistir durante 8 horas apds a administracao oral de 60 mg e até 12 horas apds 120 mg do medicamento em preparacées de liberacdo prolongada. Distribuicao Embora faltem informacdes especificas, presume-se que a pseudoefedrina possa atravessar a placenta e penetrar no fluido cerebroespinal (FCE). O medicamento também pode
ser distribuido para o leite. Eliminacao A pseudoefedrina nao é completamente metabolizada no figado para um metabdlito inativo através da N-desmetilacdao. O medicamento e seu metabdlito sdo excretados na urina; 55-75% da dose é excretada inalterada. A taxa de excregdo urinaria da pseudoefedrina é acelerada quando a urina é acidificada a um



pH de cerca de 5 por administragao prévia de cloreto de amonio. Quando a urina é alcalinizada a um pH de cerca de 8 por administragdo prévia de bicarbonato de sédio, uma parte do farmaco é reabsorvido no tubulo renal e a taxa de excregdo urindria é retardada.



