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ITRACONAZOL

ANTIFUNGICO

FORMULA MOLECULAR ESTRUTURA QUIMICA

C35H38CIZN8O4

PESO MOLECULAR

705,641 g/mol

CAS DCB
84625-61-6 05122

CLASSE

Antifingico azélico

INDICACAO

E eficaz no tratamento de uma grande variedade de micoses superficiais, subcutineas e sistémicas. Por se
acumular nos queratindcitos e atingir altas concentracdes na secregdo sebacea e nos pelos, o itraconazol tem
se mostrado efetivo perante as dermatofitoses, sendo a medicacdo de escolha para pacientes felinos. E eficaz
na terapéutica da esporotricose canina e felina, sendo importante alternativa ao uso dos sais de iodo,
principalmente em gatos, em que o iodismo é comumente observado. Observam-se resultados favoraveis a
terapéutica com itraconazol em casos de histoplasmose, blastomicose, coccidioidomicose, micetomas,
pseudomicetomas dermatofiticos, cromomicoses, meningite criptocdcica e zigomicoses. Também se mostrou
efetivo para o tratamento de dermatite por Malassezia, mas as doses sao mais baixadas do que para outras
infeccdes.’ Em equinos, o itraconazol pode ser Util no tratamento de esporotricose e osteomielite causada
por Coccidioides immitis.

MECANISMO DE ACAO

O itraconazol, um antifingico azdlico amplamente utilizado, atua inibindo a sintese de ergosterol na
membrana celular flngica por meio da inibicdo da lanosterol 14-alfa-demetilase. Essa agdo interfere na
integridade da membrana celular flngica, levando a um aumento da permeabilidade da membrana flngica,
permitindo vazamento de conteldo celular, além de prejudicar a absor¢do de precursores de purina e
pirimidina. O itraconazol pode agir como fungistatico ou fungicida, dependendo do organismo em questao.
Além de suas propriedades antifingicas, o itraconazol também exibe atividade imunossupressora,
possivelmente por meio da supressao da proliferacdo de linfécitos T.

FARMACOCINETICA

A absorcdo do itraconazol é altamente dependente do pH gastrico e a presenca de alimentos. Em jejum, a
biodisponibilidade pode ser inferior a 50%, mas com a ingestdo de alimentos, pode atingir cerca de 100%.3

Absorcao: A absorcdo é variavel e dependente da espécie e da formulacdo. Em cdes, a biodisponibilidade é
>90% quando as capsulas sdo administradas com alimentos acidos, mas apenas 40% em cdes em jejum. Em
gatos, a biodisponibilidade da solucdo oral comercial é de 70% com o estémago vazio.* A solucdo oral é
absorvida em gatos aproximadamente cinco vezes mais do que a capsula oral, e em cavalos, a solucdo oral é
melhor absorvida do que as cpsulas (65% vs. 12%).'3

Distribuicao: Por ser extremamente lipofilico, o itraconazol é altamente ligado a proteinas plasmaticas (99%)
e se acumula na pele, figado, gordura, estrato cérneo e medula adrenal. 34
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Penetracao no Sistema Nervoso Central (SNC): O itraconazol tem baixa penetracao no CNS (<10%), mas

clinicamente ¢é relatado como eficaz em alguns casos de doenca do CNS (meningoencefalite criptocdcica em
gatos).*

Metabolismo: O itraconazol passa por um extenso metabolismo no figado para varios metabdlitos. O principal
metabolito (hidroxiitraconazol) tem atividade semelhante a do farmaco original. A eliminacdo é
principalmente via secrecdo biliar, com menos de 1% eliminado pelo trato urinario.*

Meia-vida: Apos doses Unicas em gatos e cdes, a meia-vida é de 28-30 horas. Vias oxidativas podem ficar
saturadas com doses cronicas, causando acimulo do medicamento.*

EFEITOS ADVERSOS

O itraconazol é mais bem tolerado que o cetoconazol, ndo alterando a concentragdo de hormonios esteroides.
Seus efeitos colaterais sdo associados a idiossincrasia ou sdo dose-dependentes. Vomitos e hepatotoxicidade
sdo possiveis, especialmente em altas doses. O itraconazol pode produzir lesGes cutdneas em cdes,
condizentes com vasculite, lesGes cutaneas supurativas estéreis, lesGes cutaneas ulcerativas, ictericia e edema
de membros. Doses elevadas em gatos causaram vomitos e anorexia. '®

CONTRAINDICACOES

O itraconazol ndo deve ser utilizado em pacientes com hipersensibilidade a ele ou a outros agentes
antifingicos azélicos. Use com cautela em animais com sinais de doencga hepatica ou hipocloridria. O
itraconazol pode ter um efeito inotrépico negativo; use com cautela em animais com fun¢ao cardiaca reduzida.
E contraindicado durante a gravidez. O itraconazol passa para o leite e pode causar efeitos colaterais em
animais lactantes. Ndo é considerado seguro em animais em amamentac&o. '

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Antiacidos diminuem a absorcdo oral do itraconazol. Ndo deve ser administrado concomitantemente com
cetonazol, cisaprida e terfenadina, por aumentar sua hepatotoxicidade e favorecer o aparecimento de
arritmias cardiacas. A utilizacdo de fenobarbital, por estimular o sistema enzimatico hepatico P450, pode
aumentar seu metabolismo e diminuir sua eficacia antimicdtica. Quando utilizados com o itraconazol,
observaram-se prolongamento do efeito e aumento da toxicidade de benzodiazepinicos, ciclosporina,
corticosteroides, anti-histaminicos, digoxina e vincristina. '

CAES: 2,5-10,0 mg/kg, viaoral, 1 a2 vezes ao dia. °
Dermatofitose: 3,0 mg/kg, via oral, 1 vez ao dia, durante 15 dias. "2
Esporotricose: 5,0 - 10,0 mg/kg, via oral, 1 vez ao dia, durante 30 dias. 3

Dermatite por Malassezia: 5,0 mg/kg, via oral, 1 vez ao dia, durante 2 dias, repetidas a cada semana
por 3 semanas. 13

GATOS: 5,0 -10,0 mg/kg, via oral, 1 a 2 vezes ao dia (25-50 mg/gato) '°
Dermatofitose: 1,5 - 5,0 mg/kg, via oral, 1 vez ao dia, durante 15 dias. 2
Esporotricose: 5,0 - 10,0 mg/kg, via oral, 1 vez ao dia, durante 30 dias. 3

EQUINOS: 5 mg/kg/dia (2,5 mg/kg, 2 vezes ao dia) por via oral. "2

TOPICO: Uso tépico em formulacdes a 2%.°
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FARMACOTECNICA

Sugestao de excipientes:
Para capsulas utilizar dosador de pellets ou pellets inertes.

Para outras formas farmacéuticas: Adicionar alcool absoluto sobre os pellets deixando-os em repouso por 3 a
4 minutos para amolecimento dos mesmos. Triturar os pellets amolecidos até a evapora¢do do alcool e
obtencdo de um pé seco. Incorporar na forma farmacéutica.

Biscoito: Biscovet®
Pasta: Pastavet®

Nota: Administrar ao animal alimentado para melhor absorgao.

MODO DE CONSERVACAO

Conservar em temperatura ambiente de 15 a 30°C, ao abrigo da luz direta e da umidade. Manter fora do
alcance de criangas e animais domésticos.

Conservagao do produto manipulado: Capsulas: Armazenar em temperatura ambiente.

Pastas e/ou suspensdo: Armazenar sob refrigeragao.

REVISAO DE LITERATURA

MADRID et al., 2007 7
Trataram um canino diagnosticado com esporotricose 0ssea e cutanea, durante trés meses com 10 mg/kg de
itraconazol, por via oral, obtendo-se a cura das lesoes.

MADRID et al., 2007 8

Utilizaram terapia antifingica com itraconazol na dose de 10 mg/kg, via oral, uma vez ao dia, por um periodo
minimo de trés meses em trés caninos com esporotricose. Os animais demonstraram melhora do quadro
clinico apds 20 dias de tratamento, sendo observada a cura clinica dos animais ao final do periodo
previamente determinado.

CORGOZINHO et al., 2006 °

Relataram um caso atipico de esporotricose num gato doméstico. O gato apresentava obstrugdo uretral
parcial, ocasionando grave retencdo urinaria. Sporothrix schenckii foi isolado da lesdo. O tratamento com
itraconazol oral por dois meses provou ser eficaz associado com a uretrostomia perineal.

ACCIOLY et al., 2019 1°

Relataram um caso clinico de histoplasmose em gato. O tratamento com itraconazol manipulado em capsula
por via oral na dose de 10 mg/kg duas vezes ao dia durante 60 dias, resultou em melhora significativa em 7
dias, com regressao total apos 26 dias.
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