IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

MARACUGINA®

Passiflora alata - Erythrina mulungu - Crataegus oxyacantha
FITOTERAPICO

APRESENTACOES
Comprimido Revestido.
Embalagem contendo 45 comprimidos revestidos

USO ORAL
USO ADULTO ACIMA DE 12 ANOS.

COMPOSICAO
Cada comprimido revestido contém:

Extrato seco de Passiflora alata, Ailton (Maracujd) — (Folhas).........ccceevveveiiieeiieeninnns
25,00 mg

(1,5% de flavondides totais expressos em vitexina) Farmacopéia Européia

Extrato seco de Erythrina mulungu, Martius — (CaSCas)........ccevevrreeeriveeeeesirireeeesvneeeennns
12,50 mg

Extrato seco de Crataegus oxyacantha, Linné — (Folhas)...........cccoueeieviiiieinciiiee e
12,50 mg

(1,5% de flavondides totais expressos em vitexina) Farmacopéia Européia

H EXCIPICIIEE (.S wvveeerrreerreeerreeenteesssreesssseesssseesssseesseeesseesssseesssseesssseennes 1 comprimido
revestido

* Excipientes: fosfato de cdlcio dibdsico diidratado, dlcool etilico, amido, povidona,
estearato de magnésio, copolimero metacrilato, talco, diéxido de titanio, macrogol,
alcool isopropilico.

Extrato Seco de Passiflora alata, Ailt.

Nomenclatura Botanica Oficial: Passiflora alata, A.

Familia: Passifloraceae

Nomenclatura Popular: Maracujd, Grenadille, Passiflora, Passion Flower, Pasionari.
Parte da planta utilizada: partes aéreas.

Extrato Seco de Erythrina mulungu, M.
Nomenclatura Botanica Oficial: Erythrina mulungu, M.
Familia: Leguminosae

Nomenclatura Popular: Mulungu, Murungu

Parte da planta utilizada: casca

Extrato Seco de Crataegus oxyacantha, L.

Nomenclatura Botanica Oficial: Crataegus oxyacantha, L.

Familia: Rosaceae

Nomenclatura Popular: Cratego, Hawthorn, English Hawthorn, Haw Apple, Aubépine,
Biancospino, Pirliteiro.

Parte da planta utilizada: frutos, folhas e flores.



INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
1. INDICACOES

A MARACUGINA ¢ um medicamento de a¢do sedativa, para uso oral, composto de
principios ativos vegetais, reconhecidamente neurossedativos. O uso prolongado de
preparacdes destinadas ao tratamento da excitabilidade aumentada do sistema nervoso
vegetativo encontra, na maioria das vezes, sérios obsticulos apresentados pelos proprios
medicamentos que compdem as vdrias férmulas existentes no comércio, tais como
barbitdricos, derivados halogenados, etc. Esses obstiaculos sdo representados
principalmente pelo hébito a essas drogas e pela depressdo organica por elas provocada.
Maracugina sendo isenta de tais substincias, apresenta vantagem de ndo criar o hébito
nem provocar depressao, mesmo apds uso prolongado.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Insdnia € definida como dificuldade para adormecer que causa incomodo ou
desconforto e muitas vezes esta relacionada a ansiedade. Causas de ansiedade e insOnia
além do estresse da vida moderna podem ser fatores eventuais como a morte de um ente
querido, separacdo, perda de emprego, dificuldades financeiras, sobrecarga de trabalho,
acidentes etc. Para um grau leve de insOnia e ansiedade, medicamentos fitoterdpicos
podem ser indicados como tratamento. Dentre eles estd a Maracugina, composta por
principios ativos vegetais tais como a Passiflora alata Ait. que apresenta acio
ansiolitica e sedativa, além de diminuir a pressdo arterial e ativar a respiragdo;
Crataegus oxycantha L. e Erythrina mulungu, que apresentam agao sedativa leve.

Para avaliar a eficicia e a seguranca do uso da MARACUGINA foi escolhido como
comparativo um outro produto similar fitoterdpico, composto de principios ativos
vegetais tais como a Passiflora incarnata com agao ansiolitica e sedativa; Crataegus
oxycantha L.com ac¢do sedativa leve e a Salix alba L. com leve efeito antiinflamatério e
analgésico.

Para quantificar o nivel de ansiedade, ¢ muito comum se utilizar de escalas como a de
Hamilton, pois nos permite a obtencao sistematizada de informag¢des, quantificando os
sintomas, possibilitando assim uma andlise mais objetiva, interessante para o

acompanhamento dos pacientes numa pesquisa clinica .

Para este estudo serdo incluidos pacientes com sintomas leves ou eventuais de
ansiedade e / ou insoOnia, utilizando a Escala de Hamilton para Ansiedade para a
avaliacdo inicial dos pacientes e também para a monitorizagdo da melhora clinica e da
resposta terapéutica ao medicamento administrado ), além da avaliacdo clinica.Deve se
ressaltar ainda que este estudo visou suprir as exigéncias das agéncias regulatdrias para
determinar o resultado do risco/beneficio da Maracugina no valor terapéutico e
eventuais reagdes adversas nos sintomas de ansiedade e insOnia leves. Para a inclusao
foram avaliados os sintomas psicolégicos e os sintomas fisicos da ansiedade, além da
avaliacdo clinica. Foi incluido o paciente ambulatorial que alcangcou um escore de



pontos acima de 18 e abaixo de 24 na Escala de Hamilton para Ansiedade @, idade
entre 18 e 75 anos e boa saude fisica.

A Posologia utilizada foi para o Maracugina comprimido foi de 1 a 2 comprimidos 3
vezes ao dia e para o Produto similar fitoterdpico foi de 1 a 2 comprimidos 3 vezes ao
dia.Os pacientes que receberam tratamento com Maracugina comprimido, foram
avaliados através da observacao clinica e da escala de Hamilton nas visitas 2 e 3. No
aspecto melhora dos sintomas foram comparados os escores obtidos através das escalas
nas visitas 1 e 2, visitas 2 e 3 e visitas 1 e 3. A primeira comparagado realizada para esse
grupo, demonstrou que 96% dos pacientes apresentaram melhora.

Entre as visitas 2 e 3, a melhora foi de 100%. Os pacientes que receberam tratamento
com Produto similar fitoterdpico comprimido, foram avaliados através da observagao
clinica e da escala de Hamilton nas visitas 2 e 3.

No aspecto melhora dos sintomas foram comparados os escores obtidos através das
escalas nas visitas 1 e 2, visitas 2 e 3 e visitas 1 e 3. A primeira comparacao realizada
para esse grupo, entre a V1 e V2, demonstrou que 100% dos pacientes apresentaram
melhora. Entre as visitas 2 e 3, a melhora também foi de 100%. O presente estudo
comparou dois medicamentos consagrados no mercado, utilizados no tratamento de
sintomas de ansiedade e insOnia leves. Sdo eles: Maracugina e Produto similar
fitoterapico. Foram utilizadas as duas formas farmac€uticas comercializadas dos
medicamentos, liquido e comprimido. O nimero pretendido de pacientes participantes
do protocolo clinico era de 30 voluntérios por grupo, totalizando 120 individuos.

Esse montante ndo foi alcangado, pois 96 pacientes concluiram o estudo, uma
quantidade de pacientes suficiente de acordo com o célculo da populacdo do estudo
apresentada no protocolo clinico DM-MAR-04. A demografia da populacdo do estudo
apresentou homogeneidade entre os grupos no aspecto nimero de pacientes. Os 4
grupos apresentaram um numero maior de pacientes do sexo feminino e de raca
caucasiana.

No parametro idade, a maioria dos pacientes do grupo Maracugina e do Produto similar
fitoterdpico comprimido eram jovens (59,3% para Maracugina e 47,8% para Produto
similar fitoterdpico). Para Maracugina e Produto similar fitoterdpico liquido os
pacientes adultos e de meia idade predominaram (54,5% para Maracugina e 45,9% para
Produto similar fitoterdpico). Pelo fato dos medicamentos utilizados serem liquidos e
comprimidos, definimos quatro grupos de pacientes distintos para apresentacdo dos
resultados (grupo A — Maracugina comprimido, grupo A’ — Maracugina liquido, grupo
B — Produto similar fitoterdpico comprimido, grupo B’ — Produto similar fitoterdpico
liquido) e todas as avaliacdes feitas para um grupo foram realizadas para os demais.
Observando a avaliacdo de eficicia de acordo com a Escala de Hamilton (figura 1 e 7)
podemos afirmar que o grupo A e o grupo B apresentam indices de eficacia
semelhantes.

O critério excelente tem um destaque de 2% no grupo A, correspondendo a 77% e no
grupo B a 75%. Os pacientes que tomaram Maracugina comprimido (grupo A)
apresentaram eficdcia maior no tratamento de sintomas de ansiedade e insonia leves do
que os pacientes tratados com Produto similar fitoterdpico comprimidos (grupo B). E
possivel concluir comparativamente que as pacientes tratadas com Maracugina liquido
(grupo A’) tiveram maior eficdcia nos parametros boa e muito boa do que as tratadas
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que tomaram a forma farmacéutica comprimidos e a maioria em pacientes que tomaram
Produto similar fitoterdpico (9 casos). Os casos de eventos adversos onde a relacdo com
a droga era possivel (6) e provavel (2) o diagnéstico foi sonoléncia e que os pacientes
08, 15 e 18 tiveram eventos adversos em duas visitas (visita 2 e 3) com severidade de
leve a moderado.Tanto a Maracugina como o Produto similar fitoterdpico tem eficacia
equivalente independente da forma farmacéutica.

Analisando estatisticamente a melhora sintomdtica detectada nas avaliacdes segundo a
escala de Hamilton, obtemos que:

Conforme os resultados obtidos nesse estudo, podemos concluir que os medicamentos

Maracugina e o Produto similar fitoterdpico sdo eficazes no controle sintomatico da
. e A . 4

ansiedade e insonia leves. E foram muito bem tolerados. ¥
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

A Maracugina é um produto de agdo sedativa, para uso oral, composto de principios
ativos vegetais, reconhecidamente neurossedativos. O uso prolongado de preparacdes
destinadas ao tratamento da excitabilidade aumentada do sistema nervoso vegetativo
encontra, na maioria das vezes, sérios obsticulos apresentados pelos préprios
medicamentos que compdem as vdrias formulas existentes no comércio, tais como
barbitdricos, derivados halogenados, etc.

Esses obstaculos sdo representados principalmente pelo hédbito a essas drogas e pela
depressdo organica provocada por elas. Maracugina sendo isenta de tais substancias,
apresenta a vantagem de ndo criar o habito, nem provocar depressdao, mesmo apos uso
prolongado. O produto € a combinagdo de Passiflora, Crataegus e Mulungu, que lhe
confere eficiente acdo nos estados de ansiedade e nas manifestagdes resultantes de
disfuncdo neurovegetal. Sua férmula € constituida de principios ativos de origem
vegetal, ndo tendo sido relatados, até o presente, efeitos colaterais. O Maracujd ou
Passiflora goza de propriedades sedativas, sendo largamente empregado nos diversos
casos de insOnia, podendo ainda ser utilizado nas diversas manifesta¢des de dor, como
nevralgias, A Passiflora exerce acdo, também, nas neurastenias e neurose devidas ao
excesso de trabalho e perturbagdes nervosas da menopausa. O maracuja promove ainda
a diminuicdo da tensao arterial e ativa a respiracao.

O Mulungu € usado para combater a excitacdo do sistema nervoso e nos casos de
insOnia. Possui diversas atividades na medicina caseira, dentre elas: na coqueluche,
como cicatrizante, hipnético e sedativo do sistema nervoso. O Crataegus ¢ utilizado nos
transtornos da idade critica e age como sedativo do sistema nervoso.

4. CONTRA-INDICACOES

O produto € contra-indicado para pacientes que apresentarem antecedentes de
hipersensibilidade a qualquer um dos componentes da férmula.

Vocé ndo deve usar MARACUGINA quando tomar outros medicamentos como
calmantes, antialérgicos  (betametasona, hidrocortisona,  dexclorfeniramina),
medicamentos anticoagulantes (Warfarina e Heparina), antidepressivos (Fenelzina,
iproniazida, e outros) e tomar bebida alcodlica.

“Este medicamento é contra-indicado para menores de 12 anos.”

Gravidez: Categoria C

“Nao foram realizados estudos em animais e nem em mulheres grdvidas; ou entdo, os
estudos em animais revelaram risco, mas nao existem estudos disponiveis realizados em
mulheres gravidas.”



“Este medicamento niao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacao
médica ou do cirurgido dentista”.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

O extrato de Crataegus oxyacantha apresenta atividade espasmolitica sobre o musculo
liso, bem como redu¢do do tonus muscular do intestino e tutero. Estudos in-vivo e in-
vitro demonstraram que Crataegus oxyacantha atua sobre o utero, reduzindo o tdonus
muscular e a motilidade, o que pode ser prejudicial durante a gravidez.

Gravidez: Categoria C

“Nao foram realizados estudos em animais e nem em mulheres grdvidas; ou entdo, os
estudos em animais revelaram risco, mas nao existem estudos disponiveis realizados em
mulheres gravidas.”

“Este medicamento niao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacao
médica ou do cirurgido dentista”.

“Este medicamento é contra-indicado para menores de 12 anos.”

Durante o tratamento, o paciente nao deve dirigir veiculos ou operar maquinas.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Ainda ndo foram totalmente relacionadas as interacdes deste medicamento com outras
drogas e/ou medicamentos.

Crataegus oxyacantha contém glicosideos flavondides com propriedades cardiotdnicas
semelhantes as da digoxina. Em funcdo dos efeitos cardiovasculares demonstrados por
Crataegus oxyacantha, ndo é recomendada sua associagdo com hipotensores artificiais.

Devido a seus efeitos antiarritmicos, pacientes que facam uso deste tipo de
medicamento devem ser observados com cuidado. Alguns estudos demonstram que ha
interagdo entre Crataegus oxyacantha e heterosideos cardiotonicos e derivados nitrados,
o que potencializa favoravelmente o efeito vasodilatador coronariano e o efeito
inotrépico positivo.

Outros estudos ndo recomendam a combinacdo de Crataegus oxyacantha com
heterosideos cardiotdnicos por haver risco de potencializacio dos efeitos destes
medicamentos. Assim sendo, Crataegus oxyacantha deve ser usado com cautela por
pacientes que facam uso de hipotensores arteriais, heterosideos cardiotonicos e
derivados de nitratos.

Medicamentos a base de maracuja ndo devem ser associados a bebidas alcodlicas nem a
outros medicamentos com efeito sedativo, hipndtico (pentobarbital e hexobarbital) e
anti-histaminico, pois pode ocorrer potencializacdo do efeito.



H4 indicios de que as cumarinas presentes na espécie vegetal apresentam acdo
anticoagulante potencial e possivelmente interagem com Warfarina, porém ndo ha
estudos conclusivos a respeito.

O uso deste medicamento junto a drogas inibidoras da monoaminoxidase
(isocarboxazida, fenelzina e tranilcipromina) pode provocar efeito aditivo.

Segue abaixo a lista dos medicamentos que nao devem ser tomados com
MARACUGINA ®

Sedativos: Fenobarbital e tiopental. — Potencializa o efeito.
Hipnéticos: Codeina, Cloridrato de Meperidina, Sulfato de Morfina, Flunitrazepam,
Trizolam, Midazolam, Oxazepam, Clordiazepoxido, Clonazepam - Potencializa o

efeito.

Antialérgicos: Betametasona, Dexclorfeniramina, Budesonida, Dexametasona,
Triancinolona, Hidrocortisona - Potencializa o efeito.

Anticoagulantes: Warfarina - H4 indicios de que as cumarinas presentes na espécie
vegetal apresentam acdo anticoagulante potencial e possivelmente interagem com
warfarina, porém nao hd estudos conclusivos a respeito.

Inibidores da MAQ: Fenelzina, Iproniazida, Isocarboxazida, Armalina, Nialamida,
Pargilina, Selegilina, Toloxatona, Tranilcipromina e Moclobemida. — Provoca efeito
aditivo.

Hipotensores arteriais: Furosemida, Hidroclortiazida.

Heterosideos Cardiotonicos: Digoxina.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

MARACUGINA deverd ser conservado evitando o calor excessivo (temperatura
superior a 40°C) e proteger da luz e umidade.

Prazo de validade — 24 meses.
""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."

MARACUGINA apresenta-se na forma de comprimido biconvexo, circular, revestido e
liso, colorag@o bege e revestimento branco

‘““Antes de usar, observe o aspecto do medicamento”.

""Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas."



8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Adultos (acima de 12 anos): 1 a 2 comprimidos revestidos 3 vezes ao dia apds as
refeicoes.

""Siga corretamente o modo de usar. Em caso de dividas sobre este medicamento,
procure orientacio do farmacéutico. Nao desaparecendo os sintomas, procure
orientacio de seu médico ou cirurgiao - dentista."

O uso de medicamentos que atuam no sistema nervoso central e que promovem a
sedacdo devem ser utilizados com cautela, por isso, recomenda-se a utilizacdo deste
medicamento até que haja o alivio dos sintomas provenientes da ansiedade, nervosismo,
tais como insOnia e a irritabilidade.

A duracdo do tratamento por uso continuo ndo deve ultrapassar 3 meses sempre
respeitando a dosagem recomendada. Periodos maiores de uso deste medicamento
somente através de orientacdo médica.

“Este medicamento nao deve ser partido, aberto ou mastigado”.

9. REACOES ADVERSAS

Nas doses recomendadas ndao sao conhecidos efeitos adversos ao medicamento.
Raramente podem ocorrer reagdes adversas como nduseas, vomitos, dor de cabeca.

Pode ocorrer a hipotensdo arterial e a bradicardia. Durante a utilizacdo de preparagdes
comerciais de Crataegus oxyacantha, um pequeno grupo de pacientes apresentou
algumas reagdes adversas, tais como: fadiga, transpiracdo, ndusea e coceira na pele, os
quais desapareceram com a suspensao do tratamento.

"Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacoes em Vigilancia
Sanitaria - NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa, ou para
a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal."

10. SUPERDOSE

No caso de superdosagem acidental deve-se suspender a medicacdo imediatamente.
Doses excessivas poderdo causar estados de sedacdo prolongada, estados de sonoléncia,
diminui¢do da atencao e dos reflexos.

Recomenda-se tratamento de suporte sintomético pelas medidas habituais de apoio e
controle das funcdes vitais.

"Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais
orientacoes.”



DIZERES LEGAIS

Reg. MS - 1.7287.0051

Farm. Resp.: Carlos Takashi Maki - CRF-SP n° 5606

HYPERMARCAS S/A.

Av. Fernando Cerqueira César Coimbra, 1000 — Tamboré — Barueri — Sdao Paulo
CEP 06465-090

CNPJ n° 02.932.074/0013-25

Industria Brasileira

Marca registrada

Atendimento ao Consumidor: 080077 17017 (Ligacdo Gratuita)

''Siga corretamente o modo de usar, nio desaparecendo os sintomas procure
orientacio médica”.

""Esta bula foi aprovada pela Anvisa em (dia/més/ano)"



