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BULA PARA PROFISSIONAL DE SAUDE

Bula de acordo com a Resolu¢ao-RDC n° 47/2009
I- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

Resist
cloridrato de lisina

APRESENTACOES
Capsulas duras de 500 mg: embalagens com 30 ou 90 capsulas.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada capsula dura de Resist contém:

CLOTIATALO A LISINA. ...ttt cetea et ettt b ettt ea ettt ea e e e be s et e s e st et e ae b s es e e ebesen e eseben et ebe e sa s et e e b sebeneeseneeas 500 mg
(equivalente a 400 mg de lisina)

Excipientes: talco, celulose microcristalina e estearato de magnésio, azul brilhante, vermelho allura 129, dioxido de titdnio e
gelatina.

II- INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Resist € destinado como auxiliar na prevengao do herpes simples recidivante.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em um estudo cruzado prospectivo, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, quarenta e um pacientes (n=41) com
infecgdes recorrentes de herpes simplex foram aleatoriamente designados a receber cloridrato de lisina (624-1248 mg por dia) ou
placebo durante 24 semanas. Todos os pacientes receberam a prescricdo de uma dieta rica em lisina e pobre em arginina. Os
resultados obtidos demonstraram que a dose mais baixa de lisina (624 mg/dia) foi ineficaz, enquanto o grupo que recebeu a dose
mais alta (1248 mg/dia) demonstrou diminui¢do da taxa de recorréncia de ataques de herpes simples em participantes ndo
imunocomprometidos. Além disso, observou-se que a lisina também pode ser capaz de diminuir a gravidade dos sintomas
associados as recorréncias. Nenhuma das doses mostrou qualquer evidéncia de encurtar o tempo de cicatrizagdo em comparac¢ao
com o placebo (MCCUNE, 1984).

Um estudo multicéntrico, duplo-cego, placebo controlado com L-lisina para prevengdo e tratamento da infec¢do recorrente por
Herpes simplex avaliou 27 pacientes que receberam 1000 mg de L-lisina via oral 3x ao dia por 6 meses, e 25 pacientes que
receberam placebo (n"TOTAL = 52). O grupo tratado com L-lisina teve uma média de 2,4 menos infecgdes que o grupo controle
(p<0,05), os sintomas foram significantemente diminuidos em gravidade, bem como em tempo de cura. A propor¢do de pacientes
que relataram que o tratamento foi eficaz ou muito eficaz foi de 74% no grupo que recebeu lisina e 28% no grupo controle (p<0,01).
Griffith et al. (1987) concluiram que L-lisina foi um agente altamente eficaz para reduc@o de ocorréncia, gravidade e tempo de cura
para infecgdes recorrentes pelo virus herpes simplex (GRIFFITH, 1987).

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

MCCUNE, M. A. et al. Treatment of recurrent herpes simplex infections with L-lysine monohydrochloride. Cutis, v. 34, n. 4, p.
366-373, 1984.

GRIFFITH, Richard S. et al. Success of L-lysine therapy in frequently recurrent herpes simplex infection. Dermatology, v. 175, n. 4,
p. 183-190, 1987.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

A lisina ¢ um aminoacido essencial envolvido em muitos processos bioldgicos, incluindo a afinidade de receptores, os pontos de
clivagem de protease, a retengdo do reticulo endoplasmatico, a estrutura nuclear e funcdo, a elasticidade do musculo e a quelagdo de
metais pesados.

A meia-vida biolégica e o volume de distribuigdo da lisina ndo sdo conhecidos na literatura cientifica

A lisina ¢ absorvida a partir do limen do intestino delgado para os enterdcitos por um processo de transporte ativo.

A maior parte da lisina fica concentrada no espaco intracelular do tecido muscular. Calcula-se que 78% do pool de lisina livre se
localize no musculo, 2% no plasma e os outros 20% fiquem divididos entre os outros tecidos.

A lisina ¢ transportada via circulagdo-porta para o figado. A biotransformacdo da lisina pode seguir a via metabdlica de sintese de
proteinas ou catabolismo oxidativo. O catabolismo oxidativo da lisina resulta em acetoacetil coenzima-A e CO, como produtos
finais. No entanto, tem sido sugerido que a utilizagdo inicial dos aminoacidos seja voltada principalmente para a sintese de
proteinas.
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A degradagdo dos aminoacidos se inicia com a remocdo do nitrogénio do esqueleto carbonico. O grupo amino ¢ retirado e
transferido para o alfa-cetoglurato, formando o aminoacido glutamato. Através de vias metabolicas especificas, o grupo amino ¢
canalizado para a sintese de ureia e a cadeia carbonica remanescente ¢ convertida em piruvato, acetil-coA e intermediarios do ciclo
de Krebs.

A lisina apresenta um efeito expressivo sobre a reducdo da replicagdo do VHS-1. As proteinas sintetizadas pelo VHS contém mais
arginina e menos lisina em comparagdo com as proteinas sintetizadas pela célula hospedeira. O VHS necessita de 5 argininas para
sua replicagdo. A lisina atua antagonizando a arginina por varios mecanismos:

—  Funciona como um antimetabdlito da arginina;

—  Compete com arginina para a reabsor¢do dos tubulos renais, aumentando assim a excre¢éo de arginina;

—  Compete com arginina pela absor¢ao intestinal;

—  Induz a enzima arginase, resultando na degradagédo de arginina;

—  Compete com arginina pelo transporte nas células.

Em cultura de tecidos, a lisina antagonizou a ag¢do de promogédo de crescimento da arginina em VHS. Estas observagdes levantam a
possibilidade de que tanto o aumentando do cosumo de lisina absoluta, quanto a relagdo de ingestdo de lisina para arginina sejam
relevantes para a prevencdo e tratamento de infec¢des do Herpes simplex.

Quando a razdo de lisina em relagio arginina ¢ elevada, a replicagdo viral e a citopatogenicidade do virus Herpes simplex é inibida.
Lisina também podem facilitar a absor¢do de calcio a partir do intestino delgado, garantindo a absor¢ao adequada de calcio. A lisina
ajuda a formar colageno, auxilia na produgdo de anticorpos, hormoénios e enzimas.

A deficiéncia em lisina pode resultar em cansaco, dificuldade de concentracdo, irritabilidade, olhos vermelhos, crescimento
retardado, perda de cabelo, anemia e problemas reprodutivos.

4.  CONTRAINDICACOES

Resist ¢ seguro quando utilizado via oral nas doses recomendadas por até um ano. Pode causar efeitos adversos como dor gastrica e
diarreia.

Gravidez e lactagio: nao ha dados suficientes sobre o uso de lisina durante a gravidez e lactagdo. Evitar usos nesta populago.
Doenga renal: ndo ha registro sobre o uso de lisina em pacientes com doenga renal. Se houver doenga renal, o uso de lisina deve ser
feito apos avaliagdo médica.

Doenga hepatica: ndo deve ser utilizada lisina em pacientes com doenga hepatica.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

A Recommended Dietary Alloowances (RDA) para a lisina ¢ maior em mulheres gravidas. A lisina ¢ encontrada no leite materno. A
RDA para a lisina ¢ maior em mulheres amamentando.

O uso deste medicamento no periodo da lactacio depende da avaliacio e acompanhamento do seu médico ou cirurgiiio-
dentista.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres grividas sem orientacio médica ou do cirurgiio-dentista.

A lisina pode aumentar a absor¢do de calcio. Normalmente esta interagdo ¢ favoravel. No entanto, pacientes com cancer devem ter
acompanhamento médico constante, pois o calcio pode favorecer o crescimento de células cancerosas.

A lisina também pode aumentar a nefrotoxicidade de aminoglicosideos em ratos. Ainda ndo se sabe se 0 mesmo pode ocorrer em
humanos, no entanto, recomenda-se cuidado ao administrar os dois concomitantemente.

A suplementag@o de lisina, quando testada em ratos, ndo aumentou a incidéncia de anomalia congénita, quando estudada em doses
de até 5 vezes o nivel controle de lisina na dieta. No nivel de ingestdo mais alto, a administragdo de lisina levou a diminuigdo de
peso materno e fetal.

Atencdo: Contém os corantes diéxido de titinio, azul brilhante e vermelho allura 129, que podem, eventualmente, causar
reacdes alérgicas.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A lisina pode aumentar a absor¢do de calcio. Normalmente esta interagéo é favoravel. No entanto, pacientes com cancer devem ter
acompanhamento médico constante, pois o céalcio pode favorecer o crescimento de células cancerosas.

O uso concomitante de aminoglicosideo est4 associado a faléncia renal em ratos. Portanto, deve-se evitar a associa¢@o de lisina com
aminoglicosideos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Armazenar em temperatura ambiente (de 15 °C a 30 °C). Proteger da luz e umidade.

Desde que respeitados os cuidados de armazenamento, o medicamento apresenta uma validade de 24 meses a contar da data de sua
fabricagdo.

Numero de lote e datas de fabrica¢io e validade: vide embalagem.

Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas: capsulas gelatinosas duras com tampa e corpo azul, contendo pé branco.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
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TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

A dose 6tima de lisina para prevengdo de herpes simplex recorrente em adultos recomenda-se um range de 1000 - 3000 mg/dia via
oral, sendo que o tratamento deve ser iniciado no primeiro estagio de recorréncia.

O tratamento com Resist deve ser de uma céapsula de 500 mg, 3 vezes ao dia (equivalente a 1200 mg de lisina por dia), junto as
refei¢des, durante 6 meses.

Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

O uso de Resist pode causar efeitos adversos como dor gastrica, diarreia e faléncia renal (em altas doses e por periodo prolongado).
Uma paciente de 44 anos de idade desenvolveu sindrome de Fanconi associada ao uso de alta dose de lisina (3000 mg ao dia) por
um periodo de 5 anos para prevengdo de herpés simples. Testes pré-clinicos realizados em modelo animal (ratos) demonstraram que
concentragdes muito altas de lisina podem levar a queda da taxa de filtragdo glomerular e do fluxo urinario. Uma infuséo de 600 mg
por um periodo superior a 4 horas levou a insuficiéncia renal peristente em ratos.

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa.

10. SUPERDOSE
Em caso de intoxicag¢ao ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

III- DIZERES LEGAIS

Registro: 1.0573.0466

Registrado por:

Aché Laboratorios Farmacéuticos S.A.
Av. Brigadeiro Faria Lima, 201 - 20° andar
Sao Paulo - SP

CNPJ 60.659.463/0029-92

Industria Brasileira

Produzido por:
Aché Laboratérios Farmacéuticos S.A.

Guarulhos — SP ou Cabo de Santo Agostinho — PE

VENDA SOB PRESCRICAO

A\ CAC

0800 701 6900 g
’

cac@ache.com.br
8:00 h as 17:00 h (seg. asex.)

&
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Dados da submissao eletrénica

Dados da peticdo/notificagdo que altera a bula

Dados das alteragdes de bulas

Data do N° do Assunto Data do N° do Assunto Data de tens de bula Versoes Apresentagoes
expediente expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
10461 -
10461 - ESPECIFICO ESPECIFICO -
27/6/2016 1989076/16-1 - Inclusao Inicial de 27/6/2016 1989076/16-1 Incluséo Inicial 27/6/2016 Incluso inicial de texto de bula VP/VPS Capsulas duras
Texto de Bula — RDC de Texto de 500 mg
60/12 Bula - RDC
60/12
VP
ESPECIFICO - ESPECIFICO - 5. Onde, como e por quanto
Notificacao de Notificacao de tempo posso guardar este
01/02/2017 0173063/17-1 | Alteragéo de Texto de Alteragao de 01/02/2017 |medicamento? VP/VPS Capsulas duras
Bula — RDC 60/12 Texto de Bula - Ill. DIZERES LEGAIS 500 mg
RDC 60/12
VPS
7. Cuidados de armazenamento
do medicamento.
Ill. DIZERES LEGAIS
10454 - ESPECIFICO 10141 - VP
- Notificagdo de 21/01/2021 0267343/21-6 ESPECIFICO - Ill. DIZERES LEGAIS
04/02/2021 0461109/21-8 | Alteragdo de Texto de Incluséo de local VPS VPIVPS Capsulas duras
Bula — RDC 60/12 de embalagem 9. REACOES ADVERSAS 500 mg
primaria lll. DIZERES LEGAIS
11362 -
10454 - ESPECIFICO ESPECIFICO -
15/01/2024 0048450/24-3 - Notificacédo de 27/12/2022 5100101/22-2 | comprovagéo de VPS
Alteracdo de Texto de seguranga e 2.RESULTADOS DE Capsulas duras
Bula — RDC 60/12 eficacia - RDC | 25/07/2023 | EFICACIA VPS 500 mg
242/2018
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10248 -
ESPECIFICO -
10454 - ESPECIFICO Incluséo de local
- Notificagdo de de fabricagédo do
12/12/2024 1702975/24-0 | Alteragdo de Texto de | 30/09/2024 1337067/24-7 | medicamento de Ill. DIZERES LEGAIS VP/VPS Capsulas duras
Bula — RDC 60/12 liberagao 500 mg

convencional
com prazo de

analise
VP
l. IDENTIFICAGCAO DO
MEDICAMENTO
4. O QUE DEVO SABER
ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?
5. ONDE, COMO E POR
QUANTO TEMPO POSSO | VP/VPS Capsulas duras
GUARDAR ESTE 500 mg
06/05/2025 - 10454 - ESPECIFICO NA NA NA NA MEDICAMENTO?
- Notificagao de Ill. DIZERES LEGAIS
Alteragdo de Texto de VPS
Bula — RDC 60/12 l. IDENTIFICAGCAO DO

MEDICAMENTO
5. ADVERTENCIAS E

PRECAUCOES

7. CUIDADOS DE
ARMAZENAMENTO DO
MEDICAMENTO

Ill. DIZERES LEGAIS
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