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MONOGRAFIA CLINICA FARMACOLOGICA

1.- Denominacion:

Nombre : Tonaril
Principio Activo : Trihexifenidilo Clorhidrato
Forma Farmacéutica  : ¢ Comprimidos

2.- Composicion:

Tonaril 2 mg comprimidos.
Cada comprimido contiene:

Trihexifenidilo 2 mg
Excipientes c.s.

3.- Formulas:

Trihexifenidilo Clorhidrato:

Formula Estructural

Formula Global : C20 H32 CI NO

P.M. : 337,92
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4.- Categoria: Anticolinérgico. Antiparkinson.

5.- Indicaciones:
El farmaco estd indicado como coadyuvante en la terapia de todas las
formas de Parkinsonismo (post-encefalico, arterioesclerdtico e
idiopatico).
Es util para el control y prevencion de los desordenes extrapiramidales
producidos por drogas con accion sobre el SNC, tales como Reserpina y
derivados de Fenotiazina. Estos desordenes son similares a los que se
presentan en la enfermedad de Parkinson e incluyen temblor, rigidez,
salivacidon excesiva, agitacion constante y disquinesias caracterizadas por
contracciones espasticas y movimientos involuntarios.

6.- Posologia:

Trihexifenidilo Clorhidrato se debe administrar 3 veces al dia con las
comidas; si una cuarta dosis es necesaria, ésta se debe administrar al
acostarse.

La dosis debe ajustarse de acuerdo a los requerimientos, y respuesta
individual, especialmente en pacientes mayores de 60 afios.

En el alivio sintomatico del sindrome de parkinson, la dosis inicial usual
de Trihexifenidilo es 1 mg durante el primer dia.

Las dosis siguientes pueden incrementarse cada 2 mg en intervalos de 3 a
5 dias hasta una dosis total de 6 - 10 mg diarios. En pacientes con
sindrome parkinsoniano post-encefalico hasta 12 - 15 mg diarios si es
necesario.

La dosis usual de Trihexifenidilo para el alivio de desérdenes
extrapiramidales inducidas por agentes antipsicoticos varia entre 5 - 15
mg diarios, las dosis deben aumentarse progresivamente hasta que se




asegure una respuesta adecauda.
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Lo oOptimo es obtener el efecto deseado sin experimentar sintomas
extrapiramidales.

Farmacologia:

Trihexifenidilo posee una accion bloqueadora similar a la atropina, sobre
la estructura periférica inervada por el sistema parasimpatico, incluyendo
el musculo liso. El mecanismo de accion exacto en el sindrome
parkinsoniano no es bien conocido pero resulta del bloqueo de impulsos
eferentes y de la inhibicién central de centros motores cerebrales. En
pequefias dosis, Trihexifenidilo produce depresion del SNC, pero a
grandes dosis causa excitacion cerebral similar a los signos de toxicidad
de la atropina.

Farmacocinética:

Trihexifenidilo se absorbe rapidamente desde el tracto gastrointestinal
luego de la administracion oral. El comienzo de la accion ocurre dentro
de 1 hora y el efecto peak luego de 2 a 3 horas. La duracion de la accion
es entre 6 a 12 horas.

La velocidad metabdlica no ha sido determinada; la droga se excreta por
la orina sin experimentar cambio.

Informacion para su prescripcion:

Precauciones y Advertencias:

Antes de iniciar una terapia con Trihexifenidilo, los pacientes deberian
recibir una examinacién gonioscopica y durante terapias prolongadas, la
presion intraocular deberia monitorearse regularmente.

En aquellos pacientes con fiebre, el riesgo de hipertermia puede
incrementarse al administrar antimuscarinicos.
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Aquellos pacientes que realizan actividades que requieren alerta mental
deben ser advertidos ya que el tratamiento con antimuscarinicos podria
producir somnolencia y vision borrosa.

Tonaril debe ser usado con precaucion en pacientes con hipertiroidismo,
enfermedad renal o hepatica, hipertension, taquiarritmias, falla cardiaca
congestiva o enfermedad coronaria, pacientes debilitados con enfermedad
pulmonar crénica y con extrema precaucion en pacientes con neuropatia
autonomica.

También debe usarse con precaucién en pacientes con ulcera gastrica,
reflujo esofagico o hernia hiatal asociada a reflujo esofagico ya que esta
droga inhibe la motilidad gastrica y relaja el esfinter esofagico
promoviendo la retencidn gastrica y agravando el reflujo.

Los antimuscarinicos deben ser administrados con extrema precaucion en
pacientes con infecciones gastrointestinales conocidas (ej. colitis
pseudomembranosa asociada a antibidticos, shigellosis, disenteria).
Tonaril debe usarse con precaucion en pacientes geriatricos o nifios ya
que éstos son mds susceptibles a los efectos adversos de la droga.

Contraindicaciones:

Tonaril estd contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida
al Trihexifenidilo. También estd contraindicado en pacientes con
glaucoma de angulo cerrado. Ademas debe ser usado con extrema
precaucién en pacientes con uropatia obstructiva parcial y esta
contraindicado en pacientes con miastenia gravis, en presencia de
taquicardia secundaria a insuficiencia cardiaca o tirotoxicosis, en
hemorragia aguda, colitis ulcerativa severa, enfermedad obstructiva del
tracto gastrointestinal, cardioespasmo, ileo paralitico o atonia intestinal.
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10.-

11.-

Interacciones con otros farmacos:

e Derivados de fenotiazinas: Trihexifenidilo HCI es capaz de prevenir y
aliviar los efectos extrapiramidales producidos por estos derivados.

e Anticolinérgicos de sintesis y derivados atropinicos: hay sumacion de
efectos anticolinérgicos, lo cual debe considerarse cuando se
administran en forma conjunta con Trihexifenidilo HCL.

Reacciones Adversas:

Aquellos efectos adversos del Trihexifenidilo que han experimentado
entre el 30 y 50% de los pacientes que reciben la droga, incluyen
sequedad de boca, vértigo, vision borrosa, nauseas e irritabilidad.

Entre otros efectos se incluyen constipacion, taquicardia, midriasis,
retencidn urinaria, somnolencia, aumento de la presién intraocular,
debilidad, vomitos y dolor de cabeza. La estimulacion sobre el SNC se
manifiesta por intranquilidad, agitacion, confusidon, delirio vy
alucinaciones o euforia en dosis altas o en personas con hipersensibilidad
conocida a la droga o en personas con arterioesclerosis. Se han registrado
casos aislados de rash, dilatacion del colon, ileo paralitico y parotitis
supurativa secundaria a sequedad de la boca. Pacientes que han recibido
una terapia prolongada con Trihexifenidilo han experimentado glaucoma
de angulo cerrado. Raramente se han registrado casos de disturbios
psiquiatricos como amnesia, ilusion o paranoia y pueden ser obviados con
la reduccidn de ésta. Si ocurre una reaccion adversa severa, la droga debe
ser discontinuada por varios dias y luego ser readministrada en dosis
bajas.

Informacion Toxicologica:

Sobredosis de Trihexifenidilo HCI produce disturbios siquiatricos que se
caracterizan por una euforia sostenida. En dosis mayores produce
sintomas centrales como confusion mental, fiebre, delirio, somnolencia,



alucinaciones y estado de coma, depresion respiratoria.
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En intoxicaciones agudas, se procederd, como en emergencias de esta
naturaleza, con las medidas generales de lavado de estdbmago o uso de
eméticos, administracion de antidotos (carbon vegetal activado o solucion
jabonosa).  En la etapa de delirio puede administrarse via I.V. un
barbiturico de accidn corta (pentobarbital o tiopental sddico). En caso de
depresion respiratoria, es necesaria la asistencia pulmonar y oxigeno.
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