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Anexo B
Historico de Alteragdo da Bula
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Dados da submissao eletrénica

Dados da petigdo/notificagio que altera bula

Dados das alteragdes de bulas

Data do No. Data do N° do Data de " Apresentagdes
expediente | expediente Assunto expediente | expediente Assunto aprovagio Itens de bulaze X;’;/svogg relacionadas
10461 - 10461 - Comprimido
ESPECIFICO- ESPECIF}CO- Bulas revestido
Inclusdo Inclusdo 1° submissfio no ara o Sulfato Ferroso
19/02/2016 - . 19/02/2016 - Inicial de 19/02/2016 o . par
Inicial de bulério eletrdnico. Paciente
Texto de Bula
Texto de Bula ~RDC 60/12 (VPS)
~RDC 60/12 199,13 mg/mL
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VITER C

acido ascorbico

Natulab Laboratdrio SA.

Solugéo Oral
200 mg/mL

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
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VITER C

acido ascorbico

APRESENTACAO
Linha Hospitalar: Caixa contendo 50 frascos com 20 mL.

FORMA FARMACEUTICA

Solugdo oral

USO ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada ml da solucéo oral contém:

ACIAO ASCOIDICO. c...vevvmrreeeiierceseesiseeesssessssssesessesssessessaesassassssassasssessasssnsssasssesassssssssassassssenns 200 mg
EXCIDIENES 8. Pecreierriterirmiinrisiieeiisiniseststisssnssesissssis s iessatssesssssssssesnsssssonsserserssnerssnssasssaonsenes 1 mL
(acido ascorbico, propilparabeno, metilpatabeno, hidroxido de sédio, alcool etilico, Corante caramelo

aromatizado, sucralose e agua purificada).

CONCENTRACAO DOS PRINCIPIOS ATIVOS

ADULTOS IDR CRIANCAS IDR
20 gotas (1 ml) 1 vez ao dia 333% | 3 gotas (0,15 ml) 2 vezes ao dia 132%
até até

20 gotas (1 ml) 4 vezes ao dia | 1333% | 3 gotas (0,15 ml) 4 vezes ao dia 266%

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DA SAUDE

1. INDICACOES
VITER C é um Suplemento Vitaminico que deve ser utilizado em todos os estados onde ha
deficiéncia ou aumento das necessidades de vitamina C no organismo. Indicado para combater a

deficiéncia de Vitamina C no organismo.

2. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

RUA H, N°02, GALPAO IIl - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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A vitamina C (4cido ascorbico) estd envolvida na sintese e modulagio de alguns hormdnios

componentes que fazem parte do sistema nervoso. Por sua habilidade em doar elétrons, a vitamina C

¢ um antioxidante efetivo. Pelo fato de nfio ser produzida pelo organismo humano, precisa estar
presente na alimentagfio diaria. A deficiéncia severa na ingestdo de vitamina C leva a uma doenga
denominada de escorbuto. A caracteristica clinica do escorbuto inclui hiperqueratose folicular,
petéquia, equimoses, inflamagfo e sangramento das gengivas, hemorragias perifoliculiar, infiltragSes
em articulagGes, artralgia e dificuldade na cicatrizacfo de feridas (Baker et al., 1971; Chazan ¢
Mistilis, 1963; Levine et al., 1996b). Outros sintomas incluem a dispinéia, edema, Sindrome de
Sjorgren (Olhos e bocas secas), fadiga, cansago, enfraquecimento e depressfio. Em experimentos
realizados com individuos apresentavam deficiéncia de vitamina C no organismo, mas que nfo
possuiam o escorbuto, surgiram: inflamagdes na gengiva (Leggot

et al., 1986) e fadiga (Levine et al., 1996%). Estes sdo os sintomas mais comuns que indicam os
baixos niveis de vitamina C no organismo. A deficiéncia de vitamina C em criangas resulta em 0ssos
deformados (ossos anormais) e prejudica o crescimento 6sseo, resultando em sintomas como anemia

¢ hemorragia (ParKXinen et al., 1996).

3. CONTRAINDICACOES

VITER C é contraindicado para pacientes com reconhecida hipersensibilidade ao 4cido ascérbico ou
a qualquer outro componente do produto devem evitar o uso do medicamento.

Este medicamento pode ser utilizado durante a gravidez desde que sob prescricio médica ou

do cirurgido-dentista.

4. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Em caso de hipersensibilidade ao produto, recomenda-se descontinuar o uso e consultar o médico.
De acordo com a categoria de risco de farmacos destinados as mulheres gravidas, este produto
apresenta categoria de risco A. Este medicamento pode ser utilizado durante a gravidez desde que
sob prescrigdo médica ou do cirurgido-dentista.

Recomenda-se que individuos predispostos ao surgimento de cdlculos renais evitem o consumo

excessivo de Vitamina C.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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Uso adulto e Pediatrico. Nao existem recomendagdes especificas para o uso de VITER C em

pacientes idosos.

Pacientes portadores de doengas renais devem evitar doses altas de vitamina C por tempo
prolongado.

A mesma recomendac8o se aplica aos individuos pré-dispostos a pedras renais.

INTERVENCAO EM EXAMES
Altas doses de vitamina C devem ser descontinuadas em menos de 2 semanas antes de exames

fisicos, como exames de sangue e de urina, pois podem causar interferéncia nos resultados.

Este medicamento contém ALCOOL no teor de 0,5 %.
Este medicamento pode ser utilizado durante a gravidez desde que sob prescricio médica ou

do cirurgiio-dentista.

5. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
A vitamina C pode alterar os resultados de exames de laboratérios (exames de sangue e urina).
Aconselha-se descontinuar o uso de Vitamina C aproximadamente duas semanas antes de realizar os

exames.

6. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar o produto em temperatura ambiente (15 a 30° C). Evitar local quente e proteger da luz.
Nestas condi¢Bes, o medicamento se manterd proprio para o consumo, respeitando o prazo de
validade indicado na embalagem.

Nimero de lote e datas de fabricacéio e validade: vide embalagem.

Niao use medicamento com o prazo de validade vencido.

Para sua seguranca, mantenha o medicamento na embalagem original.

O medicamento VITER C ¢ apresentado na forma solugéo oral, de cor castanho claro, com odor de
caramelo de cor laranja.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Caso vocé observe alguma mudancga no aspecto do medicamento que ainda

esteja no prazo de validade, consulte o médico ou o farmacéutico para saber se

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

7. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Adultos: Ingerir 20 gotas (1 ml) 1 vez ao dia, podendo utilizar até 20 gotas (1 ml) 4 vezes ao dia.
Criangas: Ingerir 3 gotas (0,15 ml) 2 vezes ao dia, podendo utilizar até 3 gotas (0,15 ml) 4 vezes ao
dia.

8. REACOES ADVERSAS

Os estudos mostram que os efeitos adversos decorrentes de altas doses de Vitamina C ocorrem ap6s
um longo periodo de uso.

Reagdes comuns: Distirbios intestinais como niuseas, dores abdominais e diarréia sio os mais
comuns efeitos adversos da alta ingestio de Vitamina C.

Reagdes incomuns: Ocorréncia de escorbuto de rebote e o aparecimento de cdlculos renais em

pacientes com doengas renais.

9. SUPERDOSE

Ainda n#o foram descritos efeitos de intoxica¢do com o uso da Vitamina C.

Porém, como precaugdo, em casos de superdosagem, recomenda-se suspender o uso e procurar
orientagio médica.

Em caso de intoxicaciio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes sobre

como proceder.

DIZERES LEGAIS
MS: 1.3841.0018
Farm. Responsavel: Tales Vasconcelos de Cortes - CRF/BA n°3745
NATULAB LABORATORIO SA
Rua H, n°2, Galp@o 03 - Urbis II
Santo Antdnio de Jesus - Bahia — CEP - 44.574-150
CNPJ 02.456.955/0001-83
INDUSTRIA BRASILEIRA
SAC: (75) 3311 5555
Esta bula foi aprovada pela ANVISA em 28/09/2015.
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Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecendo os sintomas procure orientagdo médica.

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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Anexo B
Histérico de Altera¢io da Bula
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Dados da submissio eletrdnica

Dados da peti¢ido/notificacdo que altera bula

Dados das alteragoes de bulas

Data do No. Data do N° do Data de Itens de - Apresentagoes
expediente | expediente Assunto expediente | expediente Assunto aprovacao bula21 (‘\’lir;\(;:ss relacionadas
10461 - 10461 -
ESPECIFICO ESPECIFICO - .
- Inclusdo - Inclusdo Bulas ac;l)% iﬁ;‘;:;,bll_co
Inicial de Inicial de 1° submissdo para o
18/06/2014 | 0054954151 Texto de 18/06/2014 | 0054954151 Texto de 18/06/2014 1o bulério Paciente Solucso Oral
Bula - RDC Bula — RDC eletrénico. (VPS) a
60/12 60/12
Né&o houve
alteragdo de
. texto de bula,
10454 - Esslg:siglco apenas ) .
ESPECIFICO - Notificagdo mudanga nos Bulas acido ascarbico
- Notificacdo de Alteracio excipientes, ara o 200 mg/mL
22/01/2015 | 0061788151 | de Alteragdo | 22/01/2015 | 0061788151 d 3 22/01/2015 | uma vez que par
de Texto de e Texto de houve Paciente Solugdo Oral
Bula — RDC ; (vPs)
Bula ~ RDC 60/12 deferimento do
60/12 pedido da
empresa para
Altera¢do
Moderada de
Excipiente,
10454 - 10454 -
ESPECIFICO ESPECIFICO Bulas acido ascdrbico
- Notificagdo - Notifica¢dio para o 200 mg/mL
12/02/2016 - de Alteracdio | 12/02/2016 - de Alteragiio | 12/02/2016 | Apresentagdo Padiente
de Texto de de Texto de (VPS) Solugdo Oral
Bula ~RDC Bula —~ RDC
60/12 60/12

RUA H, N°02, GALPAOQ IIl - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPIJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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VITER C

acido ascorbico

Natulab Laboratdrio SA.

Comprimido 500 mg/com

Comprimido efervescente 1g/com

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75~ 3311-5555
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VITER C

acido ascorbico

APRESENTACAO
Comprimido:

Linha Hospitalar: Sem apresentagiio comercializada.

Comprimido efervescente:

Linha Hospitalar: Sem apresenta¢io comercializada.

FORMA FARMACEUTICA

Comprimido e comprimido efervescente,

USO ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 10 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido contém:

acido ascorbico DC 90 ............... rrevreeetenenaeas rereeeener et e enenen ceerresrentessereeresntens 550 mg*
EXCIpIente q.8.P. veveeveererrnernenens rrereeeerereenens rresverere e naeeeens reresreesesnssenssnsseennennnes 1 COMPpPrimido

(diéxido de silicio, estearato de magnésio, croscarmelose sodica, celulose microcristalina)

* Correspondente a 500 mg de 4cido ascérbico e 50 mg de amido

Componente  th0 do
medlcamento VITER
C, .

L ac1d0 ascérblco .

* IDR Ingestao D1ar1a Recomendada

COMPOSICAO

Cada comprimido efervescente contém:

acido ascorbico DC 90 .....covevvievincvccnnnnnnne ceereerrereneneneassisssssnssrssaressssererensessnasesseresenense 1,1118%
EXCIPICILE QuS.P. cevrveeeereriesirrersrnireresreneetessesessessnssnsans rereae et re s .... 1 comprimido

RUA H, N°02, GALPAO I1I - SANTO ANTONIO DE JESUS BA — CEP 44.574-150
CNPI: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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(bicarbonato de sddio, acido citrico, sucralose, aroma de laranja, benzoato de sdédio, macrogol,

corante amarelo crepisculo)

* Correspondente a 1.000 mg de acido ascérbico e 111 mg de amido

_ A4cido ascérbico

* IDR Ingestﬁo Diéﬁa Recomendada
INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
O medicamento VITER C esté indicado em todos os estados em que ha deficiéncia ou aumento das
necessidades de vitamina C no organismo, como auxiliar do sistema imunoldgico e nas fases de

crescimento.

2. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

O 4cido ascérbico ¢ uma vitamina hidrossolivel essencial ao metabolismo humano e que deve
ser ingerida pelo organismo de forma regular para manter adequada reserva interna. Uma vez
ingerida, a vitamina C ¢ distribuida amplamente em todos os tecidos do organismo onde serve de
substrato para diversas atividades metabolicas. A vitamina C participa de fungdes do sistema
imunolégico, aumenta a atividade das células de defesa, sendo importante para o combate a quadros
infecciosos virais e bacterianos. A vitamina C participa na sintese do coligeno e na manutengdo da
integridade do tecido conjuntivo, das cartilagens, matriz dssea, dentina, pele e tenddes. Estd também
envolvida nos processos cicatriciais. O 4cido ascérbico acelera ainda a absorgdo intestinal de fons de
ferro, influenciando sua distribui¢io no organismo e sendo importante para a prevengio da anemia
ferropriva. A vitamina C age como antioxidante, eliminando os radicais livres, nutrindo e protegendo
as células dos danos causados pelos oxidantes. Alguns estudos tém sugerido que a vitamina C
participaria do processo de prevencéio da doenga aterosclerdtica. Observou- se que fumantes tém
menores concentragdes séricas de dcido ascorbico eventualmente necessitando de sua suplementagio
ou mesmo sua utilizagdo no combate aos oxidantes derivados do cigarro. Uma vez ingerida no

organismo, a absor¢do do dcido ascérbico ocorre na parte superior do intestino delgado sendo
RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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necessdria a existéncia de sodio para a sua absor¢do. Calcula-se que as reservas corporais totais de

dcido ascorbico cheguem a 3g sendo o 4cido ascorbico eliminado totalmente pela urina quando em

€XCCSS0 no organismo.

3. CONTRAINDICACOES

VITER C nio deve ser utilizado por pacientes com reconhecida hipersensibilidade ao 4cido
ascorbico ou a qualquer outro componente do produto e em  pacientes
com litiase urindria acompanhada por oxaltria e insuficiéncia renal.

Este medicamento também ¢ contraindicado para pacientes portadores de doengas
relacionadas a retencio de ferro (hemocromatose, talassemia, anemia sideroblistica e
depranocitica).

Este medicamento ¢é contraindicado para menores de 10 anos.

VITER C ¢ classificado como um medicamento de categoria C, de acordo com a tabela que trata das

categorias de risco de farmacos destinados as mulheres gravidas. Este medicamento ndo deve ser

utilizado por mulheres grividas sem orientacio médica ou do cirurgido-dentista.

4. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Em pessoas com deficiéncia de glicose-6-fosfatodesidrogenase ,0 uso deste medicamento pode
provocar hemolise.

O uso de doses elevadas de 4cido ascérbico, por periodo prolongado, pode levar ao escorbuto de
rebote.

Nio existem restri¢des quanto ao uso do medicamento VITER C por pacientes idosos.

Nas dietas com restri¢iio de sédio, considerar que 1 comprimido efervescente de VITER C contém
323,7 mg de sddio.

VITER C ¢ classificado como um medicamento de categoria C, de acordo com a tabela que trata das
categorias de risco de firmacos destinados as mulheres grividas. Este medicamento nio deve ser

utilizado por mulheres grividas sem orientacio médica ou do cirurgifo-dentista.

5. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
A vitamina C pode potencializar a agfio quelante da desferoxamina. Ainda, em pacientes sadios, a
administragéo concomitante de indinavir e doses clevadas de 4cido ascorbico reduzem,

significativamente, a concentra¢fo de indinavir no soro.

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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O uso concomitante de vitamina C com barbitlricos, tetraciclina e salicilatos pode aumentar a

excregdo desta vitamina pela urina.

Foi observado, ainda, que a vitamina C aumenta os niveis de etinilestradiol presentes no sangue e
que contraceptivos orais reduzem a quantidade de acido ascdrbico nos leucécitos e no plasma em
mulheres saudaveis.

O 4cido ascorbico interage com diversos farmacos como cianocobalamina (vitamina B12),
corticosterdides, paracetamol e flufenazida. Se estiver fazendo uso de algum deles, consulte seu
médico.

Em pacientes diabéticos, as doses de vitamina C podem interferir nos testes de avaliagio da
glicostria sem alterar a glicemia e nestes casos, o uso de VITER C deve ser interrompido pelo menos
7 dias antes do exame.

O wuso da vitamina C pode alterar ainda o resultado de alguns outros exames de laboratério, como
sangue oculto nas fezes, desidrogenase latica, transaminases e bilirrubina. Ainda, o 4cido ascérbico

pode interferir nos seguintes exames: creatinina e 4cido trico.

6. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

VITER C - COMPRIMIDO

Conservar em temperatura ambiente (temperatura entre 15 a 30 °C). Nestas condicdes, o
medicamento se mantera proprio para consumo, respeitando o prazo de validade de 24 meses,

indicado na embalagem.

VITER C - COMPRIMIDO EFERVESCENTE

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

Nestas condicoes, 0 medicamento se manterd préprio para consumo, respeitando o prazo de

validade de 24 meses, indicado na embalagem.

Numero de lote e datas de fabricagfio e validade: vide embalagem.

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

VITER C - COMPRIMIDO
O medicamento VITER C — COMPRIMIDO ¢ apresentado na forma de um comprimido

circular na coloracéo branca.

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75-3311-5555
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VITER C - COMPRIMIDO EFERVESCENTE
O medicamento VITER C — COMPRIMIDO EFERVESCENTE ¢ apresentado na forma de

um comprimido circular, liso, de coloracfio levemente rosa a alaranjada.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

7. POSOLOGIA E MODO DE USAR

VITER C - COMPRIMIDO

Ingerir um comprimido ao dia, preferencialmente pela manha.

Os comprimidos devem ser ingeridos inteiros e sem mastigar, com quantidade suficiente de dgua

para que sejam deglutidos.

VITER C — COMPRIMIDO EFERVESCENTE

Ingerir um comprimido ao dia, dissolvido em agua.

Utilizar apenas a via oral. O uso deste medicamento por outra via pode causar a inefetividade do
medicamento ou mesmo promover danos a satde.

Caso haja esquecimento da ingestio de uma ou mais doses deste medicamento, a posologia indicada
devera ser retomada, ndo havendo necessidade de repor as doses esquecidas.

Este medicamento nio deve ser partide, aberto ou mastigado.

8. REACOES ADVERSAS

Podem ocorrer reagdes como disturbios digestivos, eritema, cefaléia ¢ aumento da diurese. Em
pacientes com insuficiéncia renal e naqueles predispostos a calculose, podem ocorrer litiase oxalica
ou urica.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificages em Vigilincia Sanitiria —
NOTIVISA, disponivel em www. anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilancia

Sanitaria Estadual ou Municipal.

SUPERDOSE

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75-3311-55535
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Embora a vitamina C ndo seja téxica e possua boa tolerabilidade no organismo, no caso de ingestio

acidental ou intencional de doses elevadas (3 g ou mais) podem ocorrer nauseas, vomitos e diarréia.

Caso estas reagdes ocorram ¢ haja suspeita de superdosagem, deverd ser avaliado o tempo de

ingesto, sendo que as possiveis condutas sdo: hidratacfo, lavagem géstrica, uso de carvio ativado e

monitorizagdo.

Em caso de intoxicacéio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes sobre

como proceder.

DIZERES LEGAIS
MS: 1.3841.0018
Farm. Responsavel: Tales Vasconcelos de Cortes - CRF/BA n°3745
NATULAB LABORATORIO SA
Rua H, n°2, Galpéo 03 - Urbis II
Santo Antdnio de Jesus - Bahia — CEP - 44.574-150
CNPJ 02.456.955/0001-83
INDUSTRIA BRASILEIRA

SAC: (75) 3311 5555

Esta bula foi aprovada pela ANVISA em 28/09/2015.

e

Siga corretamente o modo de usar, nfo desaparecendo os sintomas procure orientagio médica.

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150
CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555
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Anexo B
Histérico de Alteragiio da Bula
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Dados da submisséo eletronica

Dados da petigdo/notificagio que altera bula

Dados das alteracoes de bulas

Data do No. Data do N° do Data de Itens de ~ Apresentacoes
expediente | expediente Assunto expediente | expediente Assunto aprovagao bula21 (\‘I’irls‘«;;ss relacionadas
10461 - 10461 - acido ascorbico
ESPECIFICO ESPECIFICO
- Incdlusdo - Inclusdo ° ooz Bulas 500mg/com
12/02/2016 - Inicialde 1 450972016 - Inicialde | 45/05/2016 oo | parao | SooPime
' Texto de Texto de eletrdnico Paciente
Bula -~ RDC Bula — RDC : (VPS) 1g/com
60/12 60/12 g/com
Comprimido
efervescente

RUA H, N°02, GALPAO III - SANTO ANTONIO DE JESUS - BA — CEP 44.574-150

CNPJ: 02.456.955/0001-83 - FONE: (0XX) 75- 3311-5555

> U

X
e
.






q;%ga

W?L?J
e b m |
Aerolin®
GIaxoSmlthKlme Brasil Ltda.
~ Comprimidos
2 mg
| 4 mg

oy -
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LEIA ATENTAMENTE ESTA BULA ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

I- IDENTIFICAC.&O DO MEDICAMENTO
Aerolin®
sulfato de salbutamol

APRESENTACOES
Aerolin® comprimido 2 mg é apresentado em caixas com 20 comprimidos.
Aerolin® comprimido 4 mg é apresentado em caixas com 20 comprimidos.

USO ORAL .
USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 6 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido de Aerolin® contém:

salbutamol .... 2,0 ou 4,0 mg (equivalentes a 2,4 ou 4,8 mg de sulfato de salbutamol)
excipientes™® q.8.p. 1 comprimido

* lactose, amido de milho e estearato de magnésio

11 - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Aerolin® ¢ um agonista betay-adrenérgico seletivo indicado para o tratamento ou prevengio do broncoespasmo. Ele fornece agdo
broncodilatadora de curta durago na obstrugio reversivel das vias aéreas devido a asma, bronquite crénica e enfisema.

Os broncodilatadores ndo devem ser o tinico nem o principal tratamento em pacientes com asma grave ou instavel. Nos pacientes com
asma grave que ndo respondem a Aerolin®, o tratamento com corticosterdides inalatérios é recomendado para alcangar e manter o
controle. Nio responder ao tratamento com Aerolin® pode sinalizar a necessidade de consultar um médico urgente ou tratamento.

Aerolin® comprimido ¢ indicado para o alivio do broncoespasmo na asma brénquica de qualquer tipo, bronquite cronica e enfisema.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Um estudo de Wolfe JD ef al. que envolveu 20 adulios com asma em regime de uso cronico de teofilina e agonistas adrenérgicos
inalatérios avaliou os efeitos do uso agudo de 4 mg de salbutamol oral, 20 mg de metaproterenol e 5 mg de terbutalina, evidenciando-se
valores similares de broncodilatagio méaxima entre os farmacos estudados. O efeito maximo do salbutamol sobre o VEF, ocorren em 3
horas. Os dados de FEMM e CVF exibiram tendéncias semelhantes de todos os farmacos. A duragdo da broncodilatagio foi de no
minimo 8 horas com salbutamol e terbutalina em comparagio com metaproterenol.'

Rachelefsky GS et al. avaliaram a eficécia do salbutamol em 20 criangas com asma em estudo de duas fases: monocega, que comparou
miltiplas doses de placebo a 3 tratamentos semanais separados com 2, 4 ¢ 6 mg de salbutamol (comprimido ou xarope) 4 vezes a0 dia; e
duplo-cega cruzada, que comparou 4 mg de salbutamol comprimido a xarope € placebo. Na Fase 1, as doses de 4 e 6 mg de salbutamol
mostraram maior eficacia. Na fase 2, a dose de 4 mg de salbutamol foi superior ao placebo. O pico de eficicia da dose de 4 mg do xarope
ocorreu em 4 horas, com duragfio de 6 horas, enquanto o do comprimido ocorrew em 2 horas ¢ se mostrou minimo apés 5 horas.?

1. Wolfe JD et al. Comparison of the acute cardiopulmonary effects of oral albuterol, metaproterenol, and terbutaline in asthmatics.
JAMA 1985; 253(14): 2068-72.
2. Rachelefsky GS et al. Oral albuterol in the treatment of childhood asthma. Pediatrics 1982; 69(4): 397-403.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinimicas

O salbutamol é um agonista seletivo dos receptores beta;-adrenérgicos. Em doses terapéuticas, atua nos receptores Br-adrenérgicos da
musculatura brénquica promovendo broncodilatagio de curta duragdo (4 a 6 horas) na obstrugio reversivel das vias aéreas O tempo
estimado de inicio de agio do salbutamol comprimido é de 30 minutos.

Propriedades farmacocinéticas

O salbutamol administrado por via intravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas ¢ é parcialmente depurado pelos rins e parcialmente
metabolizado, tranformando-se no composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fendlico), excretado principalmente através da urina. As fezes
representam uma via menor de excregdo. A maior parte da dose de salbutamol, administrada por via intravenosa, oral ou inalatéria, ¢
excretada em 72 horas. O salbutamol esté ligado as proteinas plasmaticas na proporgdo de 10%. Apés a administragdo oral, é absorvido
pelo trato gastrointestinal e sofre metabolismo de primeira passagem originando um composto chamado de sulfato fenélico. Tanto a
droga inalterada quanto o conjugado sdo excretados principalmente na urina. A biodisponibilidade da administragdo oral é de cerca de
50%.

4. CONTRAINDICACOES

O uso de Aerolin® comprimido é contraindicado para pacientes com histéria de hipersensibilidade a qualquer componente de sua
formula.

Aerolin® comprimido ndo deve ser usado no controle do parto prematuro ou quando houver ameaga de aborto.



i 3

034735 ;
=
Aerolin®
GlaxoSmithKline Brasil Ltda.
- Comprimidos
2 mg
4 mg




Aerolin® comprimido
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LEIA ATENTAMENTE ESTA BULA ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

1- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Aerolin®
sulfato de salbutamol

APRESENTACOES
Aerolin® comprimido 2 mg ¢ apresentado em caixas com 20 comprimidos.
Aerolin® comprimido 4 mg ¢ apresentado em caixas com 20 comprimidos.

USO ORAL )
USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 6 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido de Aerolin® contém:

salbutamol .... 2,0 ou 4,0 mg (equivalentes a 2,4 ou 4,8 mg de sulfato de salbutamol)
excipientes® .. RN A o) 1 comprimido

* lactose, amido de milho e estearato de magnésio

1I - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Aerolin® é um agonista betay-adrenérgico seletivo indicado para o tratamento ou prevengdo do broncoespasmo. Ele fornece agdo
broncodilatadora de curta duragio na obstrugio reversivel das vias aéreas devido 2 asma, bronquite cronica e enfisema.

Os broncodilatadores n3o devem ser o tnico nem o principal tratamento em pacientes com asma grave ou instivel. Nos pacientes com
asma grave que ndo respondem a Aerolin®, o tratamento com corticosterdides inalatérios é recomendado para alcangar e manter o
controle. Ndo responder ao tratamento com Aerolin® pode sinalizar a necessidade de consultar um médico urgente ou tratamento.

Aerolin® comprimido é indicado para o alivio do broncoespasmo na asma brénquica de qualquer tipo, bronquite crdnica e enfisema.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Um estudo de Wolfe JD et al. que envolveu 20 adulios com asma em regime de uso cronico de teofilina e agonistas adrenérgicos
inalatérios avaliou os efeitos do uso agudo de 4 mg de salbutamol oral, 20 mg de metaproterenol ¢ 5 mg de terbutalina, evidenciando-se
valores similares de broncodilatagio méaxima entre os firmacos estudados. O efeito maximo do salbutamol sobre o VEF; ocorreu em 3
horas. Os dados de FEMM e CVF exibiram tendéncias semelhantes de todos os farmacos. A duragdo da broncodilatagio foi de no
minimo 8 horas com salbutamol e terbutalina em comparagdo com metaproterenol.!

Rachelefsky GS ef al. avaliaram a eficécia do salbutamol em 20 criangas com asma em estudo de duas fases: monocega, que comparou
multiplas doses de placebo a 3 tratamentos semanais separados com 2, 4 e 6 mg de salbutamol (comprimido ou xarope) 4 vezes ao dia; e
duplo-cega cruzada, que comparou 4 mg de salbutamol comprimido a xarope ¢ placebo. Na Fase 1, as doses de 4 ¢ 6 mg de salbutamol
mostraram maior eficicia. Na fase 2, a dose de 4 mg de salbutamol foi superior ao placebo. O pico de eficicia da dose de 4 mg do xarope

ocorreu em 4 horas, com duragio de 6 horas, enquanto o do comprimido ocorreu em 2 horas ¢ se mostrou minimo ap6s 5 horas.?

1. Wolfe JD et al. Comparison of the acute cardiopuimonary effects of oral albuterol, metaproterenol, and terbutaline in asthmatics.
JAMA 1985; 253(14): 2068-72.
2. Rachelefsky GS et al. Oral albuterol in the treatment of childhood asthma, Pediatrics 1982; 69(4): 397-403.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodindmicas

O salbutamol é um agonista seletivo dos receptores betay-adrenérgicos. Em doses terapéuticas, atua nos receptores B.-adrenérgicos da
musculatura bronquica promovendo broncodilatagdo de curta duragio (4 a 6 horas) na obstrugdo reversivel das vias aéreas O tempo
estimado de inicio de agdo do salbutamol comprimido ¢ de 30 minutos.

Propriedades farmacocinéticas

O salbutamol administrado por via intravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas e ¢ parcialmente depurado pelos rins ¢ parcialmente
metabolizado, tranformando-se no composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fendlico), excretado principalmente através da urina. As fezes
representam uma via menor de excregdo. A maior parte da dose de salbutamol, administrada por via intravenosa, oral ou inalatéria, é
excretada em 72 horas. O salbutamol est4 ligado ds proteinas plasmaticas na proporgio de 10%. Ap6s a administragio oral, é absorvido
pelo trato gastrointestinal e sofre metabolismo de primeira passagem originando um composto chamado de sulfato fendlico. Tanto a
droga inalterada quanto o conjugado sdo excretados principalmente na urina. A biodisponibilidade da administraggo oral é de cerca de
50%.

4. CONTRAINDICACOES ,

O uso de Aerolin® comprimido é contraindicado para pacientes com histéria de hipersensibilidade a qualquer componente de sua
formula.

Aerolin® comprimido néo deve ser usado no controle do parto prematuro ou quando houver ameaga de aborto.
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5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
O salbutamol tem duragfo de agfo de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

O tratamento da asma deve seguir um programa adequado, e a resposta do paciente deve ser monitorada clinicamente e por meio de
exames da fungio pulmonar.

O aumento do uso de agonistas de receptores beta,-adrenérgicos de curta agio para alivio dos sintomas indica deteriorago do controle da
asma. Nessas condigdes, deve-se reavaliar o esquema terapéutico dos pacientes e considerar a terapia concomitante com corticosteroides,
A deterioragiio repentina e progressiva do controle da asma é potencialmente uma ameaga 3 vida, devendo-se por isso considerar o inicio
ou o aumento da corticoterapia. Para os pacientes de risco, deve-se instituir o monitoramento didrio do pico de fluxo expiratério (PFE).

Como podem ocorrer eventos adversos associados a altas dosagens de salbutamol, deve-se alertar os pacientes para niio aumentar a dose
nem a frequéncia de administragfio de Aerolin® comprimido, mesmo que o alivio usual nfio ocorra ou a duragiio de agfio diminua, Nesse
caso, o paciente deve procurar orientagiio médica.

Do mesmo modo que outros agonistas beta,-adrenérgicos, Aerolin® comprimido pode induzir alteragdes metabélicas reversiveis, como o
aumento dos niveis de glicose sanguinea. O paciente diabético pode ser incapaz de compensar essa condigo, havendo relatos sobre o
desenvolvimento de cetoacidose. A administragfio concomitante de corticosteroides pode aumentar esse efeito.

A terapia com agonistas B-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia potencialmente grave, sobretudo apds administragio parenteral ou
por nebulizagio.

Recomenda-se cuidado especial na asma aguda grave, uma vez que esse efeito pode potencializar-se pelo tratamento concomitante com
Xantinas, corticosteroides e diuréticos, assim como pela hipéxia. Em tais situagdes recomenda-se monitorar os niveis séricos de potéssio.

O salbutamol deve ser administrado cuidadosamente a pacientes que sofrem de tireotoxicose.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco
Criangas: ver Posologia.
Idosos: ver Posologia.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar miquinas
Nenhum efeito sobre essas atividades foi reportado.

Fertilidade
Nio hé informagdes sobre os efeitos de Aerolin® comprimido sobre a fertilidade humana. Néo foram observados efeitos adversos na
fertilidade em animais.

Gravidez e lactagio

A administragfio de drogas durante a gravidez somente deve ser efetuada se o beneficio esperado para a mée for maior do que qualquer
risco para o feto.

Foram raros os relatos de anomalias congénitas, que incluiram fenda palatina e defeitos nos membros, nos filkos de pacientes tratadas
com salbutamol. Nos casos reportados, algumas das mées tomaram miltiplas medicages durante a gravidez. Devido 3 inconsisténcia do
padrio de defeitos e ao fato de a taxa observada de anormalidade congénita observada ser de 2% a 3%, ndo se pdde estabelecer relagio
causal com o uso de salbutamol.

Como o salbutamol ¢ provavelmente secretado no leite materno, nio se recomenda seu uso em lactantes, a menos que os beneficios
esperados superem qualquer risco potencial. Ndo se conhece nenhum efeito danoso que o salbutamol, uma vez secretado no leite
materno, possa trazer ao neonato. :

Categoria C de risco na gravidez
Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres grividas sem orientacfio médica ou do cirurgifio-dentista.

Este produto contém salbutamol, que ests incluido na lista de substéncias proibidas da Agéncia Mundial Antidoping.
Este medicamento pode causar doping.
Este medicamento contém LACTOSE.

6. INTERAGCOES MEDICAMENTOSAS
O salbutamol e as drogas beta-bloqueadoras no seletivas, como o propranolol, nio devem ser prescritos para uso concomitante,
O salbutamol nfo é contraindicado para pacientes sob tratamento com inibidores da monoaminoxidase (IMAOs).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Cuidados de armazenamento

O produto deve ser mantido em sua embalagem original e temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C). O prazo de validade é de 36 meses
a partir da data de fabricagfo, impressa na embalagem externa do produto.




2
e

Ly
"

Aecrolin® comprimido
Modelo de texto de bula - Profissionais de Satide

Nimero de lote ¢ datas de fabricagfio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Aspectos fisicos / Caracteristicas organolépticas
Aerolin® comprimidos, de 2 mg e 4 mg, sdo de cor branca, sulcados em um dos lados.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de uso
Uso exclusivamente oral.

Posologia

Aerolin® comprimido tem uma duragfo de ag¢fo de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

O aumento do uso de beta,-agonistas pode ser um sinal de agravamento da asma. Sob estas condigGes, uma reavaliagdo do plano de
terapia do paciente pode ser necesséria e corticoterapia concomitante deve ser considerada.

Como pode haver efeitos adversos associados com a dosagem excessiva, a dose ou frequéncia de administragdo s6 deve ser aumentada
por indicagio médica.

Para alivio do broncoespasmo

Adultos:

A dose usualmente eficaz é de 4 mg de salbutamol (1 comprimido de 4 mg) 3 ou 4 vezes ao dia, de 8 em 8 horas ou de 6 em 6 horas.
Caso ndo seja obtida broncodilatagio adequada, cada dose pode ser gradualmente aumentada para até 8 mg (2 comprimidos de 4 mg).
Contudo, tem-se observado que alguns pacientes obtém alivio adequado com 2 mg (1 comprimido de 2 mg) 3 ou 4 vezes ao dia, de 8 em
8 horas ou de 6 em 6 horas.

Nos pacientes muito sensiveis a estimulantes 8-adrenérgicos, é aconsethével iniciar o tratamento com 2 mg (1 comprimido de 2 mg) 3 ou
4 vezes ao dia, de 8 em 8 horas ou de 6 em 6 horas.

Criangas:

Criangas de 2 a 6 anos: para esta populagio de pacientes recomenda-se o uso de Aerolin® Xarope.

Criangas de 6 a 12 anos: 1 comprimido de 2 mg (2 mg de salbutamol) 3 ou 4 vezes ao dia, de 8 em 8 horas ou de 6 em 6 horas.
Criangas de 6 a 12 anos: 1 comprimido de 2 ou 4 mg (2 a2 4 mg de salbutamol) 3 ou 4 vezes ao dia, de 8 em 8 horas ou de 6 em 6 horas.

Pacientes idosos:
Recomenda-se iniciar o tratamento com 1 comprimido de 2 mg (2 mg de salbutamol) 3 ou 4 vezes ao dia, de 8 em 8 horas oude 6 em 6
horas.

9. REACOES ADVERSAS
Reagdes muito comuns e comuns foram geralmente determinados a partir de dados de estudos clinicos. Reagdes raras e muito raras foram
geralmente determinadas a partir de dados esponténeos.

Reag¢io muito comum (>1/10): tremor.
Reagdes comuns (> 1/100 e < 1/10): dor de cabega; taquicardia; palpitages; cdimbras musculares.

Reagdes raras (>1/10.000 e < 1/1.000): hipocalemia (a terapia com agonistas betay-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia
potencialmente grave); vasodilatagfo periférica; arritmia cardiaca, que inclui fibrilagdo atrial, taquicardia supraventricular e extrassistole.

Reaces muito raras (< 1/10.000): reagbes de hipersensibilidade, incluindo angioedema, urticiria, broncoespasmo, hipotensio e
desmaio; hiperatividade; sensagio de tenséio muscular.

Em casos de eventos adversos, notifique-os ao Sistema de Notificacbes em Vigilincia Sanitaria — NOTIVISA, disponivel em
portalanvisa.gov.br/notivisa, ou a Vigilincia Sanitaria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Sintomas

Os sinais e sintomas mais comuns de superdosagem de Aerolin® comprimido sdo resultados de eventos transitérios farmacologicamente
associados aos beta-agonistas (ver Adverténcias e Precaugdes e Reagbes Adversas).

Pode ocorrer hipocalemia na superdosagem de Aerolin® comprimido. Nesse caso, os niveis séricos de potassio devem ser monitorados.

Acidose lictica foi relatada na associagfo com doses terapéuticas elevadas e com a overdose da terapia com beta-agonista de curta
duragdo. Portanto, o monitoramento para a elevagdo do lactato sérico ¢ consequente acidose metabdlica (especialmente se houver
persisténcia ou agravamento de taquipnéia, apesar da resolug@io de outros sinais de broncoespasmo, como sibilos) pode ser indicado no
cendrio de overdose.
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Nauseas, voémitos ¢ hiperglicemia foram relatados, predominantemente em criangas e quando a superdosagem de Aerolin® foi feita por
via oral.

Tratamento

O tratamento deve ser direcionado de acordo com estado clinico do paciente ou conforme indicado pelo centro nacional de intoxicagio,
quando disponivel.

Em caso de intoxicagfo ligue para 0800 722 6001, se vocg precisar de mais orientagdes.
III - DIZERES LEGAIS

MS: 1.0107.0226

Farm. Resp.: Edinilson da Silva Oliveira

CRE-RIN® 18.875

Registrado ¢ fabricado por: GlaxoSmithKline Brasil Ltda.

Estrada dos Bandeirantes, 8464 - Rio de Janeiro — RJ

CNPI: 33.247.743/0001-10

Inddstria Brasileira

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
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Aerolin®

GlaxoSmithKline Brasil Ltda.
Xarope
2 mg/5 mL
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Aerolin® xarope
Modelo de texto do profissional de satde

LEIA ATENTAMENTE ESTA BULA ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

1- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Aerolin®
sulfato de salbutamol

APRESENTACAO

Aerolin® xarope contém 2 mg de salbutamol em cada 5 mL, é apresentado em frasco de vidro ambar com 120 mL, acompanhado de copo
dosador graduado de 15 mL.

USO ORAL

USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 2 ANOS

COMPOSICAO

Cada dose de 5 mL de Aerolin® xarope contém:

salbutamol 2,0 mg (equivalente a 2,4 mg de sulfato de salbutamol)
veiculo* q.s.p SmL

* citrato de sddio, 4cido citrico, hidroxipropilmetilcelulose, benzoato de sddio, sacarina sédica, aroma de laranja, cloreto de sédio € dgua
purificada

I - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Aerolin® xarope € um agonista betaz-adrenérgico seletivo indicado para o tratamento ou prevengio do broncoespasmo. Ele fornece agiio
broncodilatadora de curta duragfo na obstrugfio reversivel das vias aéreas devido a asma, bronquite cronica e enfisema.

Os broncodilatadores ndo devem ser o Gnico nem o principal tratamento em pacientes com asma grave ou instdvel. Nos pacientes com
asma grave que nfio respondem a Aerolin®, o tratamento com corticosteroides inalatérios é recomendado para alcangar e manter o
controle. Ndo responder ao tratamento com Aerolin® pode sinalizar a necessidade de consultar um médico urgente ou tratamento.

Aerolin® xarope é indicado para o alivio do broncoespasmo na asma brénquica de qualquer tipo, bronquite cronica e enfisema.

Aerolin® xarope ¢ a terapia oral adequada para as criangas, ou os adultos que preferem medicamentos liquidos.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Um estudo de Wolfe ef al. que envolveu 20 adultos com asma em regime de uso cronico de teofilina e agonistas adrenérgicos inalatérios
avaliou os efeitos do uso agudo de 4 mg de salbutamol oral, 20 mg de metaproterenol e 5 mg de terbutalina, evidenciando-se valores
similares de broncodilatagio maxima entre os farmacos estudados. O efeito maximo do salbutamol sobre o VEF; ocorreu em 3 horas. Os
dados de FEMM e CVF exibiram tendéncias semethantes de todos os farmacos, A duragéio da broncodilatagfio foi no minimo de 8 horas
com salbutamol e terbutalina em comparagio com metaproterenol.!

Rachelefsky ef al. avaliaram a eficdcia do salbutamol em 20 criangas com asma em estudo de duas fases: monocega, que comparou
multiplas doses de placebo a 3 tratamentos semanais separados com 2, 4 e 6 mg de salbutamol (comprimidos ou xarope) 4 vezes ao dia; ¢
dupla-cega cruzada, que comparou 4 mg de salbutamol comprimidos a xarope e placebo. Na Fase I, as doses de 4 ¢ 6 mg de salbutamol
mostraram maior eficicia. Na Fase II, a dose de 4 mg de salbutamol foi superior ao placebo. O pico de eficacia da dose de 4 mg de
xarope ocorreu em 4 horas, com duragio de 6 horas, enquanto o do comprimido ocorreu em 2 horas e se mostrou minimo apds 5 horas.?

1. Wolfe JD et al. Comparison of the acute cardiopulmonary effects of oral albuterol, metaproterenol, and terbutaline in asthmatics.
JAMA 1985; 253 (14):2068-72.

2, Rachelefsky GS ef al. Oral albuterol in the treatment of childhood asthma. Pediatrics 1982; 69 (4):397-403.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinimicas

O salbutamol ¢ um agonista seletivo dos receptores PBr-adrenérgicos. Em doses terapéuticas, atua nos receptores f-adrenérgicos da
musculatura brénquica promovendo broncodilatagiio de curta duragio (4 a 6 horas) na obstrugfo reversivel das vias aéreas devido & asma,
bronquite crénica e enfisema.

O tempo estimado de inicio de agéo do salbutamol xarope ¢ de 30 minutos.

Propriedades farmacocinéticas

O salbutamol administrado por via intravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas e é parcialmente depurado pelos rins e parcialmente
metabolizado, transformando-se no composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fenélico), excretado principalmente através da urina. As fezes
representam uma via menor de excregdo. A maior parte da dose de salbutamol administrada por via intravenosa é excretada em 72 horas.
O salbutamol estd ligado as protefnas plasmaticas na proporgdo de 10%. Apés a administragio oral, é absorvido pelo trato gastrointestinal
¢ sofre metabolismo de primeira passagem originando o sulfato fenélico. Tanto a droga inalterada quanto o conjugado séo excretados
principalmente na urina. A biodisponibilidade da administragio oral ¢ de cerca de 50%.
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Aerolin® xarope
Modelo de texto do profissional de satide

4. CONTRAINDICACOES
O uso de Aerolin® xarope ¢ contraindicado para pacientes com histéria de hipersensibilidade a qualquer componente de sua frmula.
Aerolin® xarope nio deve ser empregado no controle do parto prematuro ou quando houver ameaga de aborto.

5, ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

O tratamento da asma deve seguir um programa adequado, e a resposta do paciente deve ser monitorada clinicamente e por meio de
exames da fungfio pulmonar. O aumento do uso de agonistas de receptores fz-adrenérgicos de curta agdo para alivio dos sintomas indica
deterioragio do controle da asma. Nessas condigdes, deve-se reavaliar o esquema terapéutico dos pacientes e considerar a terapia
concomitante com corticosteroides, A deterioragio repentina e progressiva do controle da asma é potencialmente uma ameaga 3 vida,
devendo-se por isso considerar o inicio ou o aumento da corticoterapia. Para os pacientes de risco, deve-se instituir o monitoramento
diario do pico de fluxo expiratério (PFE).

Como podem ocorrer eventos adversos associados a altas dosagens de salbutamol, deve-se alertar os pacientes para ndo aumentar a dose
nem a frequéncia de administragdio de Aerolin® xarope, mesmo que o alivio usual no ocorra ou a duragio de agéo diminua. Nesse caso,
o paciente deve procurar orientagio médica.

O salbutamol deve ser administrado cuidadosamente a pacientes que sofrem de tireotoxicose.

A terapia com agonistas Bz-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia potencialinente grave, sobretudo apés administragéio parenteral ou
por nebulizagdo. Recomenda-se cuidado especial na asma aguda grave, uma vez que esse efeito pode potencializar-se pelo tratamento
concomitante com xantinas, corticosteroides e diuréticos, assim como pela hipoxia. Em tais situagdes recomenda-se monitorar os niveis
séricos de potdssio.

Do mesmo modo que outros agonistas betay-adrenérgicos, Aerolin® xarope pode induzir alteragSes metabélicas reversiveis, como
aumento dos niveis de glicose sanguinea. O paciente diabético pode ser incapaz de compensar essa condigfio, havendo relatos sobre o
desenvolvimento de cetoacidose. A administragio concomitante de corticosteroides pode aumentar esse efeito.

Uso em idosos, criancas e outros grupos de risco
Criangas: o medicamento é muito bem tolerado por criangas. (Ver Posologia).
Idosos: ver Posologia.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas
Nenhum efeito sobre essas atividades foi reportado.

Fertilidade
Néio h4 informagdes sobre os efeitos de Aerolin® sobre a fertilidade bumana, Nao foram observados efeitos adversos na fertilidade em
animais.

Gravidez e lactagfio

A administragio de drogas durante a gravidez somente deve ser efetuada se o beneficio esperado para a mie for maior do que qualquer
risco para o feto.

Foram raros os relatos de anomalias congénitas, que incluiram fenda palatina e defeitos nos membros, em filhos de pacientes tratadas
com salbutamol. Nos casos reportados, algumas das mées tomaram miltiplas medicages durante a gravidez. Devido & inconsisténcia do
padrio de defeitos e porque a taxa observada de anormalidade congénita foi de 2% a 3%, nio se pdde estabelecer relagio causal com o
uso de salbutamol.

Como o salbutamol é provavelmente secretado no leite materno, nfio se recomenda seu uso em lactantes, a menos que os beneficios
esperados superem qualquer risco potencial. Ndo se conhece nenhum efeito danoso que o salbutamol, uma vez secretado no leite
materno, possa trazer ao neonato.

Categoria C de risco na gravidez
Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacio médica ou do cirurgido-dentista,

Este produto contém salbutamol, que esté incluido na lista de substéncias proibidas da Agéncia Mundial Antidoping.
Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
O salbutamol e as drogas B-bloqueadoras ndo seletivas, como o propranolol, ndo devem ser prescritos para uso concomitante.
O salbutamol ndo ¢ contraindicado para pacientes sob tratamento com inibidores da monoaminoxidase (IMAOs).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Cuidados de armazenamento
O produto deve ser mantido em sua embalagem original, em temperatura ambiente (entre 15°C ¢ 30°C) ¢ protegido da Iuz. O prazo de

validade ¢ de 36 meses a partir da data de fabricagio, impressa na embalagem externa do produto.

Numero de lote e datas de fabricagéio e validade: vide embalagem.
Nao use medicamento com 6 prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.
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Aspectos fisicos / Caracteristicas organolépticas
Aerolin®xarope é um liquido viscoso, incolor a amarelo palido, com sabor de laranja.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de uso
Uso exclusivamente oral.
Aerolin® xarope tem uma duragfio de agio de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

Posologia

Adultos:

A dose usualmente eficaz ¢ de 4 mg de salbutamol (10 mL de xarope) 3 ou 4 vezes ao dia.

Caso nfio se obtenha a broncodilatagio adequada, cada dose pode ser gradualmente aumentada para até 8 mg (20 mlL de xarope).
Contudo, observou-se que alguns pacientes obtém alivio adequado com 2 mg (5 mL de xarope) 3 ou 4 vezes ao dia,

Para os pacientes muito sensiveis a estimulantes B-adrenérgicos, recomenda-se iniciar o tratamento com 2 mg (5 mL de xarope) 3 ou 4
vezes ao dia.

Criangas:

Criangas de 2 a 6 anos: 2,5 a 5 mL de xarope (1 a 2 mg de salbutamol) 3 a 4 vezes ao dia.
Criangas de 6 a 12 anos: 5 mL de xarope (2 mg de salbutamol) 3 a 4 vezes ao dia.

Criangas acima de 12 anos: 5 a 10 mL de xarope (2 a 4 mg de salbutamol) 3 a 4 vezes ao dia.

Pacientes idosos:
Recomenda-se iniciar o tratamento com 5 mL de xarope (2 mg de salbutamol) 3 ou 4 vezes ao dia.

9. REACOES ADVERSAS
Reagbes muito comuns e comuns foram geralmente determinados a partir de dados de estudos clinicos. ReagGes raras e muito raras foram
geralmente determinadas a partir de dados esponténeos.

Reagio muito comum (>1/10): tremor.
Reages comuns (> 1/100 e < 1/10): dor de cabega; taquicardia; palpitagdes; cdimbras musculares.

Reagdes rar as (>1/10.000 ¢ <1/ 1.000): hipocalemia (a terapia com agonistas betaz-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia
potencialmente grave); vasodilatagdo periférica; arritmia cardiaca, que inclui fibrilagio atrial, taquicardia supraventricular e extrassistole.

Reagdes m uito r aras (< 1/10.000): reagdes de hipersensibilidade (incluindo angioedema, urticéria, broncoespasmo, hipotensio ¢
desmaio); hiperatividade; sensagfio de tensdo muscular.

Em casos d e eventos adversos, n otifique-os a o Siste ma de No tificagdes em V igildncia Sanit dria — NOTIVISA, di sponivel em
portal.anvisa.gov.br/notivisa, ou 4 Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Sintomas

Os sinais e sintomas mais comuns de superdosagem de Aerolin® xarope sio resultados de eventos transitérios farmacologicamente
associados aos beta-agonistas (ver Adverténcias e Precaugdes e Reagdes Adversas).

Pode ocorrer hipocalemia na superdosagem de Aerolin® xarope e, nesse caso, os niveis séricos de potdssio devem ser monitorados.

Acidose lactica foi relatada na associagio com doses terapéuticas elevadas, como nas overdoses de terapia com beta-agonista de curta
duragfio. Portanto, o monitoramento para a elevagiio do lactato sérico e consequente acidose metabdlica (especialmente se houver
persisténcia ou agravamento de taquipnéia, apesar da resolugdo de outros sinais de broncoespasmo, como sibilos) pode ser indicado no
cendrio de overdose.

Néuseas, vomitos e hiperglicemia foram relatados predominantemente em criangas e quando a superdosagem de Aerolin® se deu por via
oral.

Tratamento
O tratamento deve ser direcionado de acordo com estado clinico do paciente ou conforme indicado pelo centro nacional de intoxicagdo,
quando disponivel.

Em caso de intoxicagie ligue para 0800 722 6001, se vocg precisar de mais orientagbes.
11 - DIZERES LEGAIS

MS: 1.0107.0226
Farm. Resp.: Edinilson da Silva Oliveira
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CRF-RJN° 18875

Fabricado por: GlaxoSmithKline Brasil Lida.
Estrada dos Bandeirantes, 8464, Rio de Janeiro, RJ
CNPJ: 33.247.743/0001-10

Industria Brasileira
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Aerolin®

GlaxoSmithKline Brasil Ltda.
Solucéo injetavel
0,5 mg/mL
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Aerolin® injetavel
Modelo de texto de bula profissional de satide

LEIA ATENTAMENTE ESTA BULA ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

1- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Aerolin®
sulfato de salbutamol

APRESENTACAO
Aerolin® 0,5 mg/mL é uma solugdo injetivel para administragéio subcutinea, intramuscular ou intravenosa, ap resentada em ampolas de 1 mlL,
acondicionadas em caixas contendo 5 ampolas.

USO INTRAVENOSO, INTRAMUSCULAR OU SUBCUTANEO

USO ADULTO

COMPOSICAC

Cada ampola de 1 mL de Aerolin® injetavel contém:

salbutamol 0,5 mg ou 500 meg de salbutamol (equivalente a 0,6 mg ou 600 mcg de sulfato de salbutamol)
vefculo isoténico estéril* q.5.p. 1mL

* cloreto de s6dio P.A., 4cido sulfirico P.A., hidréxido de sédio P.A. e gua para injetaveis
1I - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Aerolin®injetivel é indicado para o alivio do broncoespasmo grave associado 4 asma bronquica ou bronquite, ¢ para o tratamento do estado de mal
asmatico. E apropriado para o manejo de uma crise aguda de asma, sob supervisdo médica.

2. RESULTADOS DE EFICACIA
Um estudo de Rohr ef al. comparou as 3 vias de administrag@io parenteral de salbutamol com placebo em adultos com asma. O pico de eficacia sobre
o VEF; (média de 61%) foi semelhante com 250 mcg de salbutamol IV, 500 mcg de salbutamol IM e 500 mcg de salbutamol subcutineo.!

1. Rohr AS et al. Efficacy of parenteral albuterol in the treatment of asthma. C
Chest 1986, 89(3):348-51.

iparison of its metabolic side effects with subcutaneous epinephrine.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLGGICAS

Propriedades farmacodinimicas

O salbutamol é um agonista seletivo dos receptores beta-adrenérgicos. Em doses terap&uticas, atuanos receptores betaz-adrenérgicos damusculatura
bronquica promovendo broncodilatagdo de curta duragdo (4 a 6 horas) na obstrugéo reversivel das vias aéreas devido 4 asma, bronquite cronica e
enfisema. Em doses terapéuticas, também atua nos adrenoreceptores betaz no fitero, com p ouca ou nenhuma agdo nos adrenoreceptores betas
cardiacos.

O tempo estimado de inicio de agdo do salbutamol injetdvel é de 5 minutos.

Propriedades farmmacocinéticas

O salbutamol administrado por via i ntravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas e ¢ par cialmente depurado pelos rins e parcialmente metabolizado
originado o composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fenélico), que é excretado principalmente pela urina. As fezes representam uma via menor de
excregdo. A maior parte da dose de salbutamol administrada por via intravenosa € excretada em 72 horas. O salbutamol estd ligado as proteinas
plasmaticas na proporgio de 10%.

4. CONTRAINDICACOES
O uso de Aerolin® injetavel é contraindicado a pacientes com hipersensibilidade conhecida a qualquer componente da férmula.
As formas farmacéuticas nio injetaveis de Aerolin® ndo devem ser empregadas no controle do parto prematuro ou quando houver ameaga de aborto.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
O tratamento da asma deve seguir um programa adequado, monitorando-se a resposta do paciente clinicamente e por meio de exames e da fungdo
pulmonar.

O aumento do uso de agonistas betaz-adrenérgicos inalatérios indica a deterioragdo do controle da asma. Nessas co ndigdes, p ortanto, deve-se
reavaliar o esquema de tratamento do paciente. A deteriorag@o progressiva e repentina do controle dessa doenga é potencialmente uma ameaga
vida e deve-se considerar o inicio ouaumento da corticoterapia. Em pacientes considerados de risco, o médico deve instituir o monitoramento didrio
do pico de fluxo expiratério (PFE).

O uso de Aerolin® injetavel no tratamento do broncoespasmo grave oudo estado demal asmatico ndo digpensa a necessidade de wo de corticoterapia
apropriada.

Sempre que possivel, e particularmente quando Aerolin® injetdvel é administrado por infusfio a pacientes hipéxicos, recomenda-se a associagio de
oxigenoterapia.
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Aerolin® injetdvel
Modelo de texto de bula profissional de saide

Do mesmo modo que outros agonistas beta;-adrenérgicos, Aerolin® injetdvel pode induzir alteracdes metabélicas reversiveis, como o aumento dos
niveis de glicose sanguinea. O paciente diabético pode ser incapaz de compensar a hiperglicemia; além disso, conforme relatos, pode desenvolver
cetoacidose. A administragio concomitante de corticosteroides pode aumentar esse efeito.

A terapia com agonistas betar-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia potencialmente grave, sobretudo apds administragio parenteral ou por
nebulizagio.

Recomenda-se cuidado especial no uso concomitante com xantinas, corticosteroides e diuréticos ou pela presenga de hipéxia em pacientes com
asma aguda grave, uma vez que esse efeito pode ser potencializado pelo tratamento. Em tais situagdes, o médico ou profissional de satde deve
monitorar os niveis séricos de potassio.

Os pacientes diabéticos ¢ aqueles que fazem uso de corticosteroides devem ser monitorados frequentemente durante o tratamento com infusgo
intravenosa de Aerolin® injetével, de modo que possam ser providenciadas medidas contra qualquer alteragio metabélica (por exemplo, aumento
da dosagem requerida de insulina). Para esses pacientes, Aerolin® injetivel deve ser diluido, conforme consta no item Posologia ¢ Modo de Usar,
preferivelmente com solugdo de cloreto de sédio, para preparo da solugio para infusfo.

Foram muito raros os relatos sobre a associago entre acidose lactica e altas doses terapéuticas de agonistas beta z-adrenérgicos de curta duragio,
principalmente em pacientes sob tratamento de crise de asma grave (ver o item Reagdes Adversas). O aumento dos niveis de lactato pode causar
dispneia ¢ hiperventilagio compensatéria, o que levaria a interpretagdes erradas de sinais de falha terapéutica e conduziria o médico a intensificar
indevidamente o tratamento com agonistas beta;-adrenérgicos de curta duragio. Recomenda-se que o desenvolvimento de aumento do lactato sérico
e, consequentemente, da acidose metabélica seja monitorado.

O salbutamol deve ser administrado com cautela a pacientes que sofrem de tireotoxicose.

Uso em idosos, criangas e cutros grupos de risco
Criangas: até o momento, a experiéncia no é suficiente para recomendar uma posologla de rotina para criangas.
Idosos: nenhuma observagéio em especial.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar miquinas
Nenhum efeito sobre essas atividades foi reportado.

Fertilidade
Nio existem informagdes sobre os efeitos de Aerolin® injetdvel sobre a fertilidade humana. Nio foram observados efeitos adversos na fertilidade
em animais (ver os dados de seguranga pré-clinica).

Gravidez e lactagiio

A administragio de drogas durante a gravidez somente deve ser efetuada se o beneficio esperado para a mae for maior do que qualquer risco para o
feto.

Os relatos de anomalia congénita em filhos de pacientes tratadas com salbutamol foram raros e incluem fenda palatina e defeitos nos membros.
Algumas das mies estavam recebendo medicagGes multiplas durante a gravidez. Devido 2 inconsisténcia do padrio dos defeitos e ao fato de a taxa
de anormalidade congénita observada ser de 2% a 3%, ndo se estabeleceu relagio causal com o uso de salbutamol,

Como o salbutamol é provavelmente secretado no leite materno, o uso por mulheres que estéo amamentando nio ¢ recomendado, a menos que os
beneficios esperados superem qualquer risco potencial. Néo se conhece nenhum efeito danoso que o salbutamol, uma vez secretado no leite materno,
possa trazer ao neonato.

Categoria C de risco na gravidez
Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagiio médica ou do cirurgifio-dentista,

Este produto contém salbutamol, que estd incluido na lista de substincias proibidas da Agéncia Mundial Antidoping.
Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
O salbutamol ¢ as drogas betabloqueadoras nfo seletivas, como o propranolol, nio devem ser prescritos para uso concomitante.
O salbutamol néo € contraindicado para pacientes sob tratamento com inibidores da monoaminoxidase (IMAOs).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Cuidados de armazenamento .
O produto deve ser mantido em sua embalagem original, em temperatura entre 15°C ¢ 30°C, ¢ protegido da luz.

O prazo de validade € de 36 meses a partir da data de fabricagfio, impressa na embalagem externa do produto.

Niimero de lote e datas de fabricagfio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com prazo de validade vencido.Guarde-o em sua embalagem original.

Qualquer preparagio ndo utilizada de Aerolin® injetdvel deve ser descartada apés 24 horas.
Apés preparo, manter por até 24 horas.
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Acrolin® injetdvel
Modelo de texto de bula profissional de satide

Aspectos fisicos / Caracteristicas organolépticas
Aerolin® injetivel € uma solugdo apresentada em ampolas de 1 mL. As ampolas séo de vidro neutro incolor, e a solugo € incolor ou ligeiramente
amarelada,

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
O salbutamol tem duraggo de agfo de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

Modo de uso

Administracdo por via intravenosa, intramuscular ou subcutinea.

O aumento do uso de betas-agonistas pode ser um sinal de agravamento da asma. Sob estas condigdes, uma reavaliagdo do plano de terapia do
paciente pode ser necessdria e corticoterapia concomitante deve ser considerada.

O contetido das ampolas de Aerolin® injetdvel ndio deve ser injetado antes da diluigdo. A concentragdo deverd ser reduzida em 50% antes da
administragio.

Aerolin® injetavel ndo deve ser administrado na mesma seringa nem infundido com qualquer outro medicamento.

Aerolin® injetavel s6 deve ser utilizado sob supervxsao médica.

Aerolin® deve ser diluido s omente com 4gua para injeg3o, solugdo de cloreto de s 6dio para injegdo, solugio de cloreto de sédio e glicose para
injegdo ou solug#o de glicose para injegdo. Nenhum outro diluente é recomendado.

Qualquer preparagdo ndo utilizada de Aerolin® injetdvel deve ser descartada ap6s 24 horas.

Posologia

Criangas
Até o momento a experiéncia ndo é suficiente para recomendar uma posologia de rotina para criangas.

Adultos

No broncoespasme grave e no estado de mal asmatico

Via subcutinea: 500 meg (8 meg/kg de peso corporal) repetidos a cada 4 horas, conforme a necessidade.
Via intramuscular: 500 mcg (8 meg/kg de peso corporal) repetidos a cada 4 horas, conforme a necessidade.
Via intravenosa: 250 mcg (4 meg/kg de peso corporal) injetados lentamente. Se necessério, repetir a dose.

A dilui¢io de salbutamol 250 mcg (0,5 ml) em 5 ml de 4gua para injetaveis (50 meg/ml) € considerada adequada para injegdo intravenosa lenta. No
entanto, se for utilizada a dilui¢So de salbutamol 500 mcg em 1 ml (500 mcg/ml), a injeg@o pode ser facilitada se a diluigfio for feita com dgua para
injego.

10. REACOES ADVERSAS
Reagdes muito comuns e comuns foram geralmente determinados a partir de dados de estudos clinicos. Reagdes raras emuito raras foram geralmente
determinadas a partir de dados espontaneos.

Reagdes muito comuns (> 1/10): tremor, taquicardia, palpitagGes.
Reacdes comuns (>1/100 e <1/10): dor de cabega, cAimbras musculares.

Reagdes raras (>1/10.000 e <1/1.000): hipocalemia (a terapia com agonistas betaz-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia potencialmente "
grave); arritmia cardiaca, incluindo fibrilagfo atrial, taquicardia supraventricular e extrassistole; vasodilatag#o periférica.

Reagdes muito raras (<1/10.000): reagbes de hipersensibilidade, incluindo angioedema, urticaria, broncoespasmo, hipotenséo e desmaio; acidose
lactica (tem sido reportada muito raramente em pacientes sob tratamento intravenoso e por nebulizago com o salbutamol para a exacerbagio da
asma grave); hiperatividade; dor leve no local da aplicagfo intramuscular, no caso de uso da solugfo néio diluida.

Em caso s d e ev entos advers os, notifique-os ao Sis tema de No tificagdes em Vigilincia Sanitaria — NOTIVISA, dis ponivel e m
portal.anvisa.gov.br/notivisa, ou a Vigilancia Sanitiria Estadual ou Municipal.

11. SUPERDOSE

Sintomas

Os sinais e sintomas mais comuns de superdosagem de Aerolin® injetdvel sdo resultado de eventos transitérios farmacologicamente associados aos
beta-agonistas (ver o item Rea¢des Adversas).

Pode ocorrer hipocalemia na superdosagem de Aerolin® injetavel; nesse caso, os niveis séricos de potassio devem ser monitorados.

A acidose lactica foi relatada na associagdo com doses terapéuticas elevadas, como nas overdoses de terapia com beta-agonista de curta duraggo.
Portanto, o monitoramento da elevago do lactato sérico e consequente a acidose metabélica (especialmente se houver persisténcia ou agravamento
de taquipneia, apesar da resolugéo de outros sinais de broncoespasmo, como sibilos) pode ser indicado no cenério de overdose.

Néusea, vOmito e hiperglicemia foram relatados, predominantemente em criangas e quando a superdosagem de salbutamol foi feita por via oral.
Tratamento

O tratamento deve ser direcionado de acordo com estado clinico do paciente ou conforme indicado pelo centro nacional de intoxicagdo, quando
disponivel.
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Aerolin® injetdvel
Modelo de texto de bula profissional de saide

Em caso de intoxicagiio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais informagées.

III - DIZERES LEGAIS

MS: 1.0107.0226

Farm. Resp.: Edinilson da Silva Oliveira
CRF-RIN° 18875

Fabricado por: GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A
Strada Provinciale Asolana n.90 (loc. San Pélo), Torrile (PR) — Parma — Itilia

Registrado, importado e embalado por: GlaxoSmithKline Brasil Ltda.
Estrada dos Bandeirantes, 8464 - Rio de Janeiro - RJ
CNPJ: 33.247.743/0001-10

Indistria Brasileira

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

©SAC

Serviga e Kmndimenta ao Tonsunider 68K
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Aerolin
GlaxoSmithKline Brasil Ltda.
Spray - Aerossol

100mcg




Aerolin® spray
Modelo de texto de bula profissional de saide

LEIA ATENTAMENTE ESTA BULA ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

I- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO ﬂ‘k ? ? A & 8

Aerolin® %

sulfato de salbutamol

APRESENTACAO
Aerolin® spray é uma suspensdo aerossol pressurizada, apresentada em frascos de aluminio com 200 doses, acompanhados de

aplicador plastico de polipropileno especialmente desenhado para inalagfo por via oral.

USO ORAL
USO ADULTO E USO PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada dose de Aerolin® spray contém:

sulfato de salbutamol ............ . 120,5 mcg (equivalente a 100 mcg de salbutamol)
excipiente* I 1 dose

* norflurano (HFA134a)

I - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES :
Aerolin® spray ¢ indicado para o controle ¢ prevengio da asma bronquica, bem como para o tratamento de outras condigGes nas quais
possa ocorrer obstrugéio reversivel das vias aéreas, tais como bronquite cronica e enfisema.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Observam-se melhoras significativas da fungfio pulmonar logo apds a inalagio de salbutamol'?, e a broncodilatagio maxima ocorre
no periodo de 5 a 15 minutos, perdurando por até 6 horas™*”.

O salbutamol ¢ eficaz no tratamento de criangas asmdticas®,

1. Mahajan VK ef al. Comparative study of acute effects of albuterol and isoproterenol sulphate aerosols in bronchial asthma. Ann
Allergy. 39(5): 319-324, 1977.

2. Tattersfield AE et al. Salbutamol and isoproterenol. A double-blind trial to compare bronchodilator and cardiovascular activity. N
Engl J Med. 281(24): 1323-1326, 1969.

3. Riding WD et al. The bronchodilator and cardiac effects of five pressure-packed aerosols in asthma. Br J Dis Chest. 64(1): 37-45,
1970.

4. Choo-Kang YFJ et al. Controlled comparison of the bronchodilator effects of three beta-adrenergic stimulant drugs administered
by inhalation to patients with asthma. Br Med J. 2(652): 287-289, 1969.

5. Kamburoff PL et al. Oral and inhaled salbutamol as a bronchodilator. Br J Dis Chest. 64(1):46-54, 1970.

6. Snider GL et al. Albuterol and isoproterenol aerosols. A controlled study of duration of effect in asthmatic patients. JAMA. 221(7):
682-685, 1972.

7. Wolfe JD et al. Comparison of the acute cardiopulmonary effects of oral albuterol, metaproterenol, and terbutaline in asthmatics.
JAMA. 253(14): 2068-2072, 1985.

8. Kemp JP et al. Albuterol treatment for children with asthma: a comparison of inhaled powder and aerosol. J Allergy Clin Immunol.
83(3): 697-702, 1989.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinimicas

O salbutamol é um agonista seletivo dos beta,-adrenérgicos. Em doses terapéuticas, atua nos receptores betay-adrenérgicos da
musculatura brénquica e tem pouca ou quase nenhuma agio nos receptores beta;-adrenérgicos do musculo cardiaco.

O tempo estimado de inicio de agio do Aerolin® spray é até 5 minutos (geralmente ocorre em 3 minutos ou menos).

Propriedades farmacocinéticas

O salbutamol administrado por via intravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas e é parcialmente depurado pelos rins € parcialmente
metabolizado, transformando-se no composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fenélico), excretado principalmente através da urina. As
fezes representam uma via menor de excregdo. A maior parte da dose de salbutamol, administrada por via intravenosa, oral ou
inalatéria, é excretada em 72 horas. O salbutamol est4 ligado as proteinas plasmaticas na proporgéo de 10%. Apds administragdo por
via inalatéria, cerca de 10% a 20% da dose atinge as vias aéreas inferiores. O restante fica retido no dispositivo de liberagio ou se
deposita na orofaringe, por onde ¢é deglutido. A fragio depositada nas vias aéreas é absorvida pelos tecidos pulmonares e pela
circulagfio, nfio sendo metabolizada pelos pulm@es. Ao alcangar a circulagdo sistémica, o firmaco se torna vulnerdvel ao metabolismo
hepitico e & excretado, principalmente na urina, como droga inalterada ¢ como sulfato fenélico. A porgdo da dose inalada que é
deglutida em seguida ¢ ab sorvida pelo trato gastrointestinal e s ofre metabolizagio considerdvel de primeira passagem a sulfato
fenélico. Tanto a droga inalterada quanto o conjugado sdo excretados principalmente na urina.

4. CONTRAINDICACOES
O uso de Aerolin® spray é contraindicado para pacientes com histérico de hipersensibilidade a qualquer componente da férmula.
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Embora a administragio de salbutamol por via intravenosa e ocasionalmente por via oral (na forma de comprimidos) seja usada no
controle do parto prematuro ndio complicado, em casos como placenta prévia, hemorragia pré-parto ou toxemia da gravidez, as
formas de inalagio deste medicamento néo sio adequadas no trabatho de parto prematuro. Assim, as preparagdes para inalagdo com
salbutamol néio devem ser usadas no aborto iminente.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
O salbutamol tem duragfio de a¢do de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

Deve-se acompanhar o tratamento da asma com um programa adequado, e a resposta do paciente deve ser monitorada clinicamente
por testes de fungio pulmonar.

Devido 4 presenga de varios efeitos adversos causados por doses excessivas, deve-se alertar os pacientes para nfio aumentar a dose
nem a frequéncia da administragfio de Aerolin® spray, mesmo que o alivio usual nfio ocorra ou a durago de agfio diminua. Nesse
caso, o paciente deve procurar orientagdo médica.

O aumento do uso de agonistas de receptores beta,-adrenérgicos de curta a¢dio para alivio dos sintomas indica a deterioragdo do
controle da asma. Nessas condigdes, deve-se reavaliar o esquema terapéutico dos pacientes e considerar a terapia concomitante com
corticosteroides, O agravamento repentino e progressivo da asma ¢ potencialmente uma ameaga a vida, devendo-se por isso
considerar o inicio ou o aumento da corticoterapia. No caso de pacientes de risco, deve-se instituir o monitoramento didrio do pico de

fluxo expiratério (PFE).

Os pacientes devem ser alertados para a importincia de procurar orientagfio médica caso uma dose antes eficaz de salbutamol nio
produza o alivio esperado por pelo menos 3 horas a fim de que qualquer medida adicional necesséria seja adotada.

A terapia com betas-agonistas pode resultar em hipocalemia potencialmente grave, sobretudo apds administragfio parenteral ou por
nebulizaggo.

Acrolin® spray deve ser administrado com cautela em pacientes com tireotoxicose.

Recomenda-se cuidado especial na asma aguda grave, uma vez que esse efeito pode potencializar-se pelo tratamento concomitante
com derivados da xantina, esteroides e diuréticos, assim como pela hipéxia. Em tais situagBes recomenda-se monitorar os niveis
séricos de potassio.

Assim como em outras terapias inalatérias, pode ocorrer broncoespasmo paradoxal, manifestado como aumento stibito da sibilancia.
Nesse caso, deve-se utilizar, de forma imediata, outra apresentagio do produto ou outro broncodilatador inalatério de agfio rapida. A
terapia com Aerolin® spray deve ser descontinuada imediatamente, o paciente deve ser reavaliado e, se necessério, deve-se instituir
novo tratamento.

Os broncodilatadores ndo devem ser o tnico nem o principal tratamento da asma aguda ou instivel. A asma aguda requer avaliagiio
médica regular que inclua testes de fung@io pulmonar, pois os pacientes correm risco de sofrer crises graves que podem causar a
morte. Os pacientes com asma grave apresentain sintomas continuos e exacerbagGes constantes, com limitagfo da capacidade fisica e
valores de pico de fluxo expiratério abaixo de 60% do previsto, com variabilidade maior que 30%, ¢ geralmente nfio retornam ao
normal apds o uso de broncodilatadores. Esses pacientes necessitam de corticosteroides inalatérios em doses altas (como >1 mg/dia
de beclometasona) ou de corticosteroides orais.

A técnica de inalagio do paciente deve ser verificada para que a saida do aerossol esteja sincronizada com a inspiragio e, dessa
forma, se possa obter a liberagio perfeita da droga nos pulmdes.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco
Idosos: no tratamento de pacientes idosos deve-se seguir as mesmas orientagdes dadas para o tratamento de adultos.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir vefculos e operar miquinas
Nenhum efeito sobre essas atividades foi reportado.

Fertilidade
Nio ha informagdes sobre os efeitos do salbutamol na fertilidade humana. Nio foram observados efeitos adversos na fertilidade em
animais.

Gravidez

A administragio de drogas durante a gravidez somente deve ser efetuada se o beneficio esperado para a mée for maior do que a
possibilidade de risco para o feto. Foram raros os relatos de anomalias congénitas, que incluiram fenda palatina e d efeitos dos
membros, em fithos de pacientes tratadas com salbutamol. Nos casos reportados, algumas das mies tomavam multiplas medicagdes
durante a gravidez. Devido a inconsisténcia do padrdo de defeitos e ao fato de a taxa observada de anormalidade congénita observada
ser de 2% a 3%, ndo se pdde estabelecer relagdo causal com o uso de salbutamol.

Categoria C de risco na gravidez
Este medicamento nfio deve ser utilizado por muiheres gravidas sem orientagfio médica ou do cirurgido-dentista.

Lactagfio
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Como o salbutamol é provavelmente secretado no leite materno, nfio se recomenda seu uso em lactantes, a menos que os beneficios O ﬂ ’% !*&[' 7
esperados prevalegam sobre qualquer risco potencial. Niio se tem como estabelecido o fato de que a presenga do salbutamol no leite A
materno tenha efeito prejudicial ao neonato.

Este produto contém salbutamol, que estd incluido na lista de substincias proibidas da Agéncia Mundial Antidoping.
Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
O salbutamol e as drogas betabloqueadoras nio seletivas, como o propranolol, nio devem ser prescritos conjuntamente.
O salbutamol néio € contraindicado para pacientes que recebem tratamento com inibidores da monoaminoxidase (IMAOs).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Cuidados de armazenamento
O produto deve ser mantido em sua embalagem original, em temperatura entre 15°C ¢ 3 0°C, protegido da Iuz solar direta e do
congelamento. Como ocorre com a maioria dos produtos apresentados na forma de aerossol, o efeito terapéutico desses
medicamentos poder ser prejudicado se o frasco ficar sob baixas temperaturas. O frasco ndo deve ser quebrado, perfurado ou
queimado nem mesmo quando aparentemente vazio. O prazo de validade é de 24 meses a partir da data de fabricagdo, impressa na
embalagem externa do produto.

Nimero de lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Aspectos fisicos / Caracteristicas organolépticas
Aerolin® spray é um liquido incolor, altamente volatil.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora deo alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de uso
Aerolin® spray deve ser administrado apenas por via oral de inalagdo.

Antes de usar Aerolin® spray, leia atentamente as instrugdes abaixo.
Teste o inalador
Antes de utilizé-lo pela primeira vez ou se o inalador nfio for usado por 5 dias ou mais, remova o protetor do bocal apertando

delicadamente suas laterais. Agite bem o inalador e libere dois jatos para o ar (ou para o ambiente) para certificar-se de que funciona.

Como usar o inalador

1. Remova a tampa do bocal apertando as laterais e verifique se o interior ¢ o exterior do bocal estdo limpos. Agite bem o inalador.

2. Segure o inalador na posigio vertical entre o dedo indicador e o polegar (que deve ficar na base, abaixo do bocal). Expire
lentamente até expelir todo o ar dos pulmdes.

3. Coloque o bocal do inalador entre os labios (ou no espagador), apertando-os bem, mas sem morder. Em seguida comece a inspirar
pela boca e pressione firmemente o inalador entre o indicador e o polegar para liberar o aerossol, inspirando regular e profundamente.

4. Enquanto prende a respiragdo, tire o inalador da boca. Continue a prender a respiragdo por tanto tempo quanto for confortavel
(aproximadamente 10 segundos sdo suficientes).
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Para liberar o segundo jato, mantenha o inalador na posigio vertical e espere cerca de meio minuto antes de repetir os passos 2 a 4.
Recologue a tampa do bocal empurrando-a firmemente e prendendo-a na posigdo correta.

IMPORTANTE )
Nao apresse os passos 3 e 4. E importante comegar a inspirar o mais lentamente possivel antes de acionar o inalador. Se perceber uma
“névoa” que sai do topo do inalador ou dos cantos de sua boca, recomece a operagéo a partir do passo 2.

Caso tenha outras instrugdes para utilizagfo do inalador, como o uso de espagadores, comunique seus pacientes.

Criangas

Criangas pequenas podem precisar da ajuda de um adulto para operar o inalador. Incentive a crianga a expirar e acione o inalador
logo que ela comece a inspirar. Pratiquem a técnica juntos. Criangas maiores ou pessoas mais fracas devem segurar o inalador com
ambas as maos. Coloque os dois indicadores no topo do inalador e ambos os polegares na base, abaixo do bocal.

Bebés e criangas podem beneficiar-se do uso de um espagador com Aerolin® spray.

Instrugdes de limpeza
Lave o inalador pelo menos uma vez por semana. Caso seu funcionamento esteja prejudicado, siga as instrugdes de limpeza
apresentadas abaixo.

1. Retire o frasco de aluminio do recipiente plastico e remova a tampa do bocal.

2. Enxague com bastante 4gua corrente moma. Se notar acimulo de medicamento em redor do bocal, nio tente desobstrui-lo com
objetos pontiagudos (como um alfinete). Um detergente neutro pode ser adicionado & 4gua. Em seguida, enxdgue bem com 4gua
limpa antes de secar. Ndo ponha o frasco de aluminio na dgua.

3. Seque o interior e o exterior do recipiente plastico.

4. Recoloque o frasco de aluminio e a tampa do bocal.

Posologia

O salbutamol tem tempo de durago de ag8o de 4 a 6 horas para a maioria dos pacientes.

O aumento do uso de agonistas dos B,-receptores pode significar o agravamento da asma. Nessas condigdes, deve-se fazer a
reavaliagiio do plano de terapia do paciente, ¢ a terapia concomitante com glicocorticoides deve ser considerada. Como podem existir
reagbes adversas associadas & ad ministragio de doses excessivas, a dosagem ou a frequéncia de administragio sé devem ser
aumentadas com orientagiio médica.

Alivio do broncoespasmo agudo ou de crises de asma:
Adultos: 100 ou 200 mcg (1 ou 2 doses).
Criangas: 100 mcg (1 dose), que podem ser aumentados para 200 meg (2 doses) se necessario.

Prevencio do broncoespasmo provocado por exercicios fisicos ou alergia:

Adultos: 200 meg (2 doses) antes do exercicio ou da exposigio inevitavel ao alérgeno.

Criangas: 100 meg (1 dose) antes do exercicio ou da exposigdo inevitdvel ao alérgeno, que podem ser aumentados para 200 meg (2
doses) se necessario.

Terapia erénica: (ver o item Adverténcias e Precaugbes)

Adultos: até 200 mcg (2 doses) quatro vezes ao dia.

Criangas: até 200 mcg (2 doses) quatro vezes ao dia.

O uso de Aerolin® spray nio deve exceder quatro vezes ao dia.

A necessidade do uso de qualquer terapia suplementar ou do aumento siibito de dose indica o agravamento da asma.

9. REACOES ADVERSAS
Reagdes comuns (>1/100 e < 1/10): tremor; dor de cabega; taquicardia.
Reagdes incomuns (> 1/1.000 ¢ < 1/100): palpitagdes; irritagfio na boca e na garganta; cdimbra muscular.

Reagdes raras (>1/10.000 e < 1/1.000): hipocalemia (a terapia com agonistas betas-adrenérgicos pode resultar em hipocalemia
potencialmente grave); vasodilatag@o periférica.

ReagGes muito raras (< 1/10.000): arritmia cardiaca, que inchui fibrilagdo atrial, taquicardia supraventricular e extrassistole; reagdes
de hipersensibilidade, incluindo angioedema, urticéria, broncoespasmo, hipotensio e desmaio; hiperatividade; broncoespasmo
paradoxal.
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Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacies em Vigilincia Sanitiria — NOTIVISA, disponivel em 0 D 2 44 8
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal. % :

10. SUPERDOSE

Os sinais e sintomas mais comuns de superdosagem de salbutamol sdo resultados de eventos transitérios farmacologicamente
associados aos beta-agonistas (ver Adverténcias e Precaugbes ¢ Reagdes Adversas).

H4 risco de hipocalemia na superdosagem de Aerolin® spray. Portanto, deve-se monitorar os niveis séricos de potdssio.

Acidose litica tem sido relatada associada & doses terapéuticas elevadas, bem como overdose por terapia com beta-agonista de curta
duragfio, portanto, o monitoramento do lactato sérico elevado e c onsequentemente da acidose metabdlica pode ser indicado
(especialmente se houver persisténcia ou agravamento de taquipnea, apesar de resolugio de outros sinais de broncoespasmo, tais
como sibilos).

Em caso de intoxicagio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.
III - DIZERES LEGAIS

MS: 1.0107.0226

Farm, Resp.: Edinilson da Silva Oliveira

CRF-RIN° 18875

Fabricado por: Glaxo Wellcome S.A
Avda. de Extremadura, 3. 09400 — Aranda de Duero — Burgos - Espanha

Registrado e Importado por: GlaxoSmithKline Brasil Ltda.
Estrada dos Bandeirantes, 8464, Rio de Janeiro, R

CNPJ: 33.247.743/0001-10
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Histérico de Alteraciio de Bula

Dados da Submisséio Eletronica Dados da peti¢io/notificaciio que altera a bula Dados das alteracdes de bulas
Data do N° Expediente Assunto Data do N° Assunto Data da Itens de bula Versoes Apresentacdes Relacionadas
Expediente Expediente Expediente Aprovagio VP/VPS
11/07/2013 0561162/13-8 | 10458- 11/07/2013 | 0561162/13-8 | 10458- 117072013 | Oque devo saber antes de usar este VPe 0,5 mg/ml sol inj ¢t 5 amp vd inc x 1 ml
MEDICAMENTO MEDICAMENTO medicamento? VPS 100 mcg aer ct lata al 200 doses ¢/ aplicador
NOVO - Inclusdo NOVO - Incluséo . 2 mg com ct bl al/al x 20
Inicial de Texto de Inicial de Texto de O que fazer 8¢ alguém usar uma 4 mg com ct bl al/al x 20
Bula—RDC 60/12 Bula—RDC 60/12 grande quantidade deste 0,4 mg/ ml xpe ct fr vd amb x 120 ml
medicamento de uma vez s6? 5 mg/ml sol p/nebul ct fr vd amb x 10 ml
Dizeres legais — farmacéutico 100 meg aer ct lata al 200 doses ¢/ aplic + espag
responsivel 1 mg/ml sol p/nebul ct 20 amp plas trans x 2.5 mi + env
Adverténcias e precaugdes
Superdose
14/10/2013 0864819/13-1 | 10451 - 14/10/2013 | 0864819/13-1 | 10451 - . 14/10/2013 | Oque devo saber antes de usar este VPe 100 meg aer ct lata al 200 doses ¢/ aplicador
MEDICAMENTO MEDICAMENTO medicamento? VPS 5 mg/ml sol p/nebul ct fr vd amb x 10 ml
NOVO - Notificagdo NOVO ~ Notificagdo . 100 meg aer ct lata al 200 doses ¢/ aplic + espag
de Alteracdo de Texto de Alteragio de Texto O que fazer se alguém usar uma 1 mg/ml sol p/nebul ct 20 amp plas trans x 2.5 ml + env
de Bula - RDC 60/12 de Bula — RDC 60/12 grande quantidade deste
medicamento de uma vez s6?
Adverténcias e precaugdes
Superdose
25/10/2013 0899459/13-5 | 10451 - . 25/10/2013 | 0899459/13-5 | 10451 - 25/10/2013 | O que devo saber antes de usar este VP 2 mg com ct bl al/al x 20
MEDICAMENTO 7| MEDICAMENTO medicamento? 4 mg com ct bl al/al x 20
NOVO — Notificagdo NOVO — Notificaggo . 0,4 mg/ ml xpe ct fr vd amb x 120 mi
de Alteragfo de Texto q 1 de Alteragdo de Texto O que fazer se alguém usar uma ;
de bula ~ RDC 60/12 de bula — RDC 60/12 grande quantidade deste
medicamento de uma vez s6? Qs
~
18/11/2013 0964012/13-6 | 10451 - 18/11/2013 | 0964012/13-6 | 10451 - 18/11/2013 | O que devo saber antes de usar este VP 5 mg/ml sol p/nebul ct fr vd amb x 10 mi I
MEDICAMENTO MEDICAMENTO medicamento? 1 mg/ml sol p/nebul ct 20 amp plas trans x 2.5 ml +env 4~
NOVO — Notificagdo NOVO -~ Notificagdo ’ o A
de Alterag3o de Texto de Alteragdio de Texto ﬁmuﬂhu
de bula—RDC 60/12 de bula— RDC 60/12
25/03/2014 0224194/14-3 | 10451 - 25/03/2014 | 0224194/14-3 | 10451 - 25/03/2014 | Identificagiio do medicamento VPe 0,5 mg/ml sol inj ¢t 5 amp vd inc x 1 ml
MEDICAMENTO MEDICAMENTO VPS 2 mg com ct bl al/al x 20 :
NOVO — Notificagio NOVO - Notificagio o ewo devo mwcmn antes de usar este 4 mg com ct bl al/al x 20 a
de Alteragiio de Texto de Alteragfo de Texto medicamento? 0,4 mg/ ml xpe ct fr vd amb x 120 ml
de bula— RDC 60/12 de bula ~ RDC 60/12 Como devo usar esse medicamento?
O que fazer se alguém usar uma
grande quantidade deste
medicamento de uma vez s6?
Adverténcias e precaugdes
Posologia e modo de usar
Superdose
. 04/11/2014 0988682/14-6 | 10451 - 04/11/2014 | 0988682/14-6 | 10451 - 04/11/2014 | Como devo usar este medicamento? P 100 meg aer ct lata al 200 doses ¢/ aplicador
MEDICAMENTO MEDICAMENTO 100 mog aer ct lata al 200 doses ¢/ aplic + espag
' NOVO — Notificagdo NOVO - Notificagdo .
de Alteragio de Texto de Alteragdo de Texto ’
de bula—RDC 60/12 de bula - RDC 60/12
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D ciosesiticine
LEIA ATENTAMENTE ESTA BULA ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

I- IDENTIFICAC;&O DO MEDICAMENTO
Aerolin®
sulfato de salbutamol

APRESENTACAO

Aerolin® solugio para nebulizagdo é apresentado em frascos de 10 mL. Cada frasco contém 5 mg de salbutamol, na forma de sulfato, por
mililitro de solugéo.

USO PARA NEBULIZACAO (INALATORIO)

USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada mL de Aerolin® solugio para nebulizagdo contém:

sulfato de salbutamol 6 mg (equivalentes a 5 mg de salbutamol)
veiculo* q.s.p 1 mL

* 4gua purificada, solugio de cloreto de benzalconio € acido sulfirico diluido
11 - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Aerolin® solugio para nebulizagdo ¢ indicado para o tratamento da asma aguda grave (também chamada de estado de mal asmatico) e o
tratamento de rotina do broncoespasmo crénico apds essas doengas terem se ‘mostrado ndo responsivas a terapia convencional.

Por ter um répido inicio de agdo, o salbutamol & particularmente adequado para tratamento e prevengdo da crise asmitica.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Observa-se melhora significativa da fungio pulmonar logo ap6s a inalago de salbutamol'?, ea broncodilatagio méxima ocorre no
periodo de 5 a 15 minutos, perdurando por até 6 horas'*".

O salbutamol é eficaz no tratamento de criangas asméticas®.

1. Mahajan VK et al. Comparative study of acute effects of albuterol and isoproterenol sulphate aerosols in bronchial asthma. dnn
Allergy. 39(5): 319-324, 1977.

2. Tattersfield AE et al. Salbutamol and isoproterenol. A double-blind trial to compare bronchodilator and cardiovascular activity. N Engl
J Med. 281(24): 1323-1326, 1969. :

3. Riding WD e al. The bronchodilator and cardiac effects of five pressure-packed aerosols in asthma. Br J Dis Chest. 64(1): 37-45,
1970.

4, Choo-Kang YFJ et al. Controlled comparison of the bronchodilator effects of three beta-adrenergic stimulant drugs administered by
inhalation to patients with asthma, Br Med J. 2(652): 287-289, 1969.

5. Kamburoff PL ef al. Oral and inhaled salbutamol as a bronchodilator. Br J Dis Chest. 64(1):46-54, 1970.

6. Snider GL et al. Albuterol and isoproterenol aerosols. A controlled study of duration of effect in asthmatic patients. JAMA. 221(7):
682-685, 1972.

7. Wolfe JD et al. Comparison of the acute cardiopulmonary effects of oral albuterol, metaproterenol, and terbutaline in asthmatics.
JAMA. 253(14): 2068-2072, 1985.

8. Kemp JP et al. Albuterol treatment for children with asthma: a comparison of inhaled powder and aerosol. J Allergy Clin Immunol.
83(3): 697-702, 1989.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinfmicas

O salbutamol é um agonista seletivo dos receptores beta,-adrenérgicos. Em doses terapéuticas, atua nesses receptores da musculatura
brénquica e apresentam pouca ou quase nenhuma ag%o nos receptores beta;-adrenérgicos do méisculo cardfaco.

O tempo estimado de inicio de agéo do Aerolin® solugfio para nebulizagiio € de 5 minutos.
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Propriedades farmacocinéticas

O salbutamol administrado por via intravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas e ¢ parcialmente depurado pelos rins e parcialmente
metabolizado, transformando-se em um composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fenélico), que é excretado principalmente pela urina. As
fezes representam uma via menor de excregfio. A major parte da dose do salbutamol administrado por via intravenosa, oral ou inalatéria é
excretada em 72 horas. O salbutamol liga-se is proteinas plasmaticas na proporgio de 10%. Apés administragdo por via inalatéria, cerca
de 10% a 20% da dose alcanga as vias aéreas inferiores. O restante fica retido no dispositivo de liberagdo ou é depositado na orofaringe,
por onde ¢ deglutido. A fragdo depositada nas vias aéreas é absorvida pelos tecidos pulmonares e pela circulagio, nfio sendo metabolizada
pelos pulmdes. Ao alcangar a circulagdo sistémica, o firmaco se torna vulnerivel ao metabolismo hepdtico € é excretado, principalmente
na urina, como droga inalterada e como sulfato fendlico. A porgdo da dose inalada deglutida ¢ absorvida pelo trato gastrointestinal e softe
uma metabolizagio consideravel de primeira passagem transformando-se em sulfato fendlico. Tanto a droga inalterada como o conjugado
sfio excretados principalmente na urina.

4. CONTRAINDICACOES

O uso de Aerolin® solugio para nebulizagio é contraindicado a pacientes com histérico de hipersensibilidade a qualquer um dos seus
componentes.

Embora a administragio de salbutamol por via intravenosa e ocasionalmente por via oral (na forma de comprimidos) seja usada no
controle do parto prematuro nio complicado, em casos como placenta prévia, hemorragia pré-parto ¢ toxemia da gravidez, as formas de
inalagio deste medicamento ndo sdo adequadas no trabalho de parto prematuro. Assim, as preparagdes com salbutamol para nebulizagdo
ndo devem ser usadas no aborto iminente.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
O salbutamol tem duragio de agfio de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

Como podem ocorrer reagdes adversas associadas & administragio de doses excessivas, a dosagem ou a frequéncia de administragio s6
devem ser aumentadas com orientagio médica.

O controle da asma deve ser acompanhado de um programa continuado e a resposta do paciente deve ser monitorada clinicamente por
meio de testes de fung¢o pulmonar.

O aumento do uso de beta;-agonista de curta duragéio indica a deterioragio do controle da asma. Sob essas condigdes, deve-se reavaliar o
planejamento da monitoragdo da doenga. A deterioragio stibita e progressiva do controle da asma ¢é potencialmente perigosa e deve-se
considerar iniciar ou aumentar a terapia com corticosteroide. Em pacientes considerados de risco, é necesséario monitorar o pico de fluxo
expiratorio (PEF) diario,

Aerolin® solugéio para nebulizagio ndo deve ser injetado ou engolido e, sim, inalado pela boca.
A administragiio a pacientes que tenham recebido doses elevadas de outras drogas simpaticomiméticas deve ser realizada com cautela.
Aerolin® solugfio para nebulizagdio deve ser usado com cautela em pacientes portadores de tireotoxicose.

De acordo com relatos, é pequeno o nimero de casos de glaucoma de angulo fechado em pacientes tratados com a combinagfo entre
salbutamol nebulizado ¢ brometo de ipratrépio. O uso concomitante de salbutamol com anticolinérgicos nebulizados exige cautela. O
médico deve instruir adequadamente seus pacientes sobre a administragiio correta do medicamento e alerti-los de que devem tomar
cuidado para que a solugio e a névoa nio caiam nos olhos.

Pode ocorrer hipocalemia potencialmente grave como resultado da terapia com beta-agonistas, principalmente quando administrados por
via parenteral ou nebulizagio. Recomenda-se cuidado especial, principalmente no tratamento da asma grave, pois esse efeito pode ser
potencializado pela administragiio concomitante de xantinas, corticosteroides, diuréticos e por hipéxia, Nessas circunstincias, recomenda-
se a monitoragio dos niveis séricos de potassio.

O tratamento com betay-agonistas adrenérgicos pode induzir a alteragdes metabdlicas reversiveis, como o aumento dos niveis de agiicar
no sangue. Alguns pacientes diabéticos podem nfio conseguir compensar esse efeito ¢, em consequéncia, desenvolver cetoacidose. A
administragfio concomitante de corticosteroides pode exacerbar esse efeito.

Como em outras terapias inalatérias, poderd ocorrer broncoespasmo paradoxal, que se manifesta como aumento stibito da sibilancia.
Neste caso, deve-se utilizar imediatamente outra apresentagdo do produto ou outro broncodilatador inalatério de ag#o ripida. Além disso,
deve-se descontinuar imediatamente a terapia com Aerolin® solugio para nebulizagio, reavaliar o paciente e, se necessério, instituir
outra terapia.
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Foram muito raros os relatos de casos de acidose léctica associada 20 uso de altas doses terapéuticas de beta,-agonista de curta duragiio
administrado por via intravenosa ou por nebulizagfio, principalmente em pacientes em tratamento da exacerbagiio da asma aguda (ver
ReagBes Adversas). O aumento dos niveis de lactato pode provocar dispneia ¢ hiperventilagio compensatéria, que podem ser
erroneamente interpretadas como sinais de falha do tratamento da asma, o que levaria a uma intensificagio inadequada da terapia com
betay-agonista de curta duragdo. Portanto, recomenda-se, nesse caso, que o paciente seja monitorado no que diz respeito 3 elevagdo dos
niveis séricos de lactato e & consequente acidose metabélica.

O médico deve alertar seus pacientes a nfio aumentar a dose ou a frequéncia da administragio de Aerolin® solugfio para nebulizagiio.
Mesmo que o alivio dos sintomas ndo diminua ou o tempo de agdo se reduza, o tratamento néo pode ser alterado sem recomendagfio
médica.

Os broncodilatadores ndo devem ser a tinica ou a principal forma de tratamento de pacientes com asma grave ou instivel. A asma grave
requer avaliagio médica regular, pois pode levar & morte. Os pacientes com asma grave apresentam sintomas continuos, exacerbagles
constantes e limitagdo da capacidade fisica. Os valores de pico de fluxo expiratorio chegam a ficar abaixo de 60% do previsto, com
variabilidade maior que 30%, e geralmente nfio retornam ao normal apés o uso de broncodilatadores. Esses pacientes necessitam de
corticosteroides inalatérios em doses altas (por exemplo >1 mg/dia de beclometasona) ou de corticosteroides orais. A piora repentina dos
sintomas pode exigir aumento da dose, caso em que a administragfio deve ser feita sob supervis3o médica de urgéncia.

Uso em idosos, criancas e outros grupos de risco

Criangas: a eficcia clinica do salbutamol em criangas abaixo de 18 meses & incerta. Como pode ocorrer hipoxemia transitéria, deve ser
considerado o uso de oxigenioterapia suplementar.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos ¢ operar maquinas
Nenhum efeito sobre essas atividades foi reportado.

Fertilidade

Niio hé informagdes sobre os efeitos do salbutamol na fertilidade humana. Ndo foram, observados efeitos adversos na fertilidade em
animais.

Gravidez A administragio de drogas durante a gravidez somente deve ser efetuada se o beneficio esperado para a mée for maior do que a
possibilidade de risco para o feto. Foram raros os relatos de anomalias congénitas, que incluiram fenda palatina e defeitos nos membros,
em filhos de pacientes tratadas com salbutamol. Nos casos reportados, algumas das mies tomaram miltiplas medicagdes durante a
gravidez. Devido 4 inconsisténcia de padriio de defeitos e porque a razéio da anormalidade congénita foi de 2% a 3%, niio se estabelecen
relag8o causal com o uso do salbutamol.

Lactagiio

Como o salbutamol é provavelmente secretado no leite materno, nio se recomenda seu uso em lactantes, a menos que os beneficios
esperados prevalecam sobre qualquer risco potencial. Ndose tem como estabelecido o fato de que a presenga do salbutamol no leite
materno tenha efeito prejudicial ao neonato,

Categoria C de risco na gravidez
Este medicamento nio deve ser utilizadoe por mulheres gravidas sem orientacfio médica ou do cirurgifo-dentista.

Este produto contém salbutamol, que est4 incluido na lista de substincias proibidas da Agéncia Mundial Antidoping.
Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Nio se deve prescrever o uso concomitante de salbutamol com drogas betabloqueadoras ndo seletivas, como propranolol.
O salbutamol ndo ¢é contraindicado a pacientes que estejam recebendo tratamento com inibidores da monoaminoxidase (IMAO:s).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Cuidados de armazenamento

O produto deve ser mantido em sua embalagem original, em temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C) e protegido da luz. O prazo de
validade € de 18 meses a partir da data de fabricagfio, impressa na embalagem externa do produto.

Ntmero de lote e datas de fabricagiio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validadz vencido. Guarde-o em sua embalagem original.
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Depois de aberto o frasco, o contetido no utilizado deve ser descartado em até 30 dias.
Apés aberto, vilido por até 30 dias,

Aspectos fisicos / Caracteristicas organolépticas
Aerolin® solugfio para nebulizagsio 6 um liquido claro, de incolor a amarelo pélido.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento,
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de uso
Uso inalatério.

Aerolin® solugdo para nebulizagio deve ser administrado com um respirador ou nebulizador ¢ apenas sob orientagio médica. O produto
ndo deve ser injetado nem administrado por via oral, e sim inalado.

A liberaggio do acrossol pode ser feita por meio de méscara facial, tubo em T ou cénula traqueal. Pode-se usar ventilagio com pressdo
positiva intermitente, embora isso raramente seja necessario. Quando houver risco de anéxia por hipoventilagdo, deve-se adicionar
oxigénio ao ar inspirado.

Como muitos nebulizadores operam com fluxo continuo basal, é provivel que drogas nebulizadas sejam liberadas nomesmo ambiente.
Portanto, deve-se administrar Aerolin® solugdo para nebulizagio em local bem ventilado, particularmente em hospitais, quando vérios
pacientes estiverem usando nebulizadores, no mesmo ambiente, ao mesmo tempo,

Posologia

Administragio intermitente
O tratamento intermitente pode ser repetido 4 vezes ao dia.

Adultos:

Diluir de 0,5 a 1,0 mL (que contém de 2,5 a 5,0 mg de salbutamol) de Aerolin® solugiio para nebulizagdio, até um volume final de 2,0 ou
2,5 mL, usando soro fisiolégico estéril como diluente. A solugZo resultante deve ser inalada através de um nebulizador adequado até que
cesse a geragdo do aerossol, o que deve durar cerca de 10 minutos se forem utilizados um nebulizador e uma fonte compressora
corretamente adaptados.

Aerolin® solugio para nebulizagio pode ser usado sem diluigfo, através de administragdo intermitente. Para isso, colocar 2,0 mL do
produto (10,0 mg de salbutamol) no nebulizador e permitir que o paciente inale a solugiio nebulizada até a broncodilatagdo, que
geralmente ocorre em 3 a 5 minutos. Alguns adultos podem precisar de doses maiores de salbutamol, de até 10 mg, caso em que 2
nebulizagéio da solugfio nio diluida pode continuar até que cesse a geragéo do aerossol.

Criangas:
A administragfo intermitente também ¢ aplicavel em criancas. A dose usual para criangas com menos de 12 anos de idade éde 0,5 mL

(2,5 mg de salbutamol), diluido para 2,0 ou 2,5 mL, com soro fisiologico estéril. Algumas criangas podem necessitar de doses de
salbutamol de até 5,0 mg.

Administragio continua

Aerolin® solugdo para nebulizagio deve ser diluido em soro fisiolégico estéril, de modo que a soluggo final fique com concentragio de
50 a 100 meg de salbutamol por mL (de 1 a 2 mL da solugio em 100 mL de diluente). A solugfio é administrada como aerossol através de
nebulizador adequadamente acionado. A velocidade de administragfio usual é de 1 a 2 mg por hora.

9. REACOES ADVERSAS
Reagdes comuns (>1/100 e <1/10): taquicardia, tremor, dor de cabega.

Reagdes incomuns (>1/1.000 e < 1/100): palpita¢3es, irritagdo na boca ¢ na garganta, cdimbras musculares.
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Reagdes raras (>1/10.000 e <1.000): hipocalemia (a terapia com beta,-agonistas adrenérgicos pode resultar em hipocalemia
potencialmente grave); vasodilatagdo periférica.

Reagdes muito raras (<1/10.000): reagSes de hipersensibilidade, incluindo angioedema, urticéria, broncoespasmo, hipotensio ¢
desmaio; acidose ldctica (sio muito raros os relatos desta reacfio em pacientes que utilizam salbutamol para tratamento da exacerbagfio da
asma aguda por via intravenosa ou por nebulizagio); hiperatividade; arritmia cardiaca, que inclui fibrilagdo atrial, taquicardia
supraventricular e extrassistole; broncoespasmo paradoxal.

Atengdio: este produto é um medicamento que possui nova concentragdo no pais e, embora as pesquisas tenham indicado eficAcia
e seguran¢a aceitiveis, mesmo que indicado e utilizado corretamente, podem ocorrer eventos adversos imprevisiveis ou
desconhecidos. Nesse caso, notifique os eventos adversos pelo Sistema de Notificagdes em Vigildncia Sanitdria — NOTIVISA,
disponivel em www, anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilancia Sanitiria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Os sinais e sintomas mais comuns de superdosagem de Aerolin® sio resultados de eventos transitérios farmacologicamente associados
aos beta-agonistas (ver Adverténcias e Precaugdes e Reagdes Adversas).

Ha risco de hipocalemia apés a superdosagem. Portanto, deve-se monitorar os niveis séricos de potéssio.

Acidose latica tem sido relatada associada & doses terapéuticas elevadas, bem como com a overdose por terapia com beta-agonista de
curta duragdo, portanto, o monitoramento do lactato sérico elevado e consequentemente da acidose metabolica pode ser indicada nestes
casos (especialmente se houver persisténcia ou agravamento de taquipnea, apesar de resolugdio de outros sinais de broncoespasmo, tais
como sibilos).

Os sinais de superdosagem durante a administragio continuada do produto geralmente desaparecem com a suspensio do tratamento.
Em caso de intoxicagfo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

III - DIZERES LEGAIS
MS: 1.0107.0226

Farm. Resp.: Edinilson da Silva Oliveira
CRF-RIN°18.875

Fabricado por: Glaxo Operations UK Limited
Harmire Road, Bamard Castle, Durham DL 12 8DT - Barnard Castle - Inglaterra

Registrado e Importado por: GlaxoSmithKline Brasil Ltda.

Estrada dos Bandeirantes, 8464 - Rio de Janeiro - RJ ‘@ S AC

CNPJ: 33.247.743/0001-10 Servio de Aredimento 2 Consunidr
08007012233

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

Aerolin_soloneb_GDS24.1PI07_ L0105
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24/08/2018 0841847/18-1 10451 - 28/11/2014 | 1087215/14-9 | 1449 - 30/07/2018 | vyp: VPe 0,4 MG/ ML XPE CT FR VD AMB X 120 ML
ZmUHOEm,ZHO MEDICAMENTO Indicagdes VPS 0,5 MG/ML SOL INJ CT 5 AMP VD INC X 1 ML
NOVO - Jocmownmo ZO.<Oz. Fo_zmmw Am Resultados de Eficéicia 2 MG COM CT BL AL/AL X 20
de Alteragio de Texto Indicagio Terapéutica 4 MG COM CT BL AL/AL X 20
de bula—~ RDC 60/12 Nova no Pais Caracteristicas Farmacolégicas

Contraindicages
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Superdose
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Para que este medicamento &
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Quando nfo devo usar este
medicamento?

% Como devo usar este medicamento?
O que fazer se alguém usar uma
grande quantidade deste
medicamento de uma vez s6?

04/09/2018 Nizo aplicavel | 10451 - 28/11/2014 | 1087215/14-9 [ 1449 - 30/07/2018 | yp: VPe 0,4 MG/ ML XPE CT FR VD AMB X 120 ML
zmgo>§m.ZHO MEDICAMENTO Indicagdes VPS 0,5 MG/ML SOLINJCT 5 AMP VDINC X 1 ML
NOVO - Notificagdo ZO.<O:. Eo_cmmw Q.a Resultados de Eficicia 2MG COMCT BL AL/AL X 20
de Alteragdo de Texto Indicag@o Terapéutica 4MG COM CT BL AL/AL X 20
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LEJIA ESTA BULA ATENTAMENTE ANTES DE INICIAR O TRATAMENTO

1- IDENTIFICACAC DO MEDICAMENTO

Aerolin® Nebules
sulfato de salbutamol

APRESENTACAO
Aerolin® Nebules — ampolas prontas para uso, contendo 2,5 mL, embalagens com 20 ampolas.

Aerolin® Nebules 2,5mg/2,5mL: cada ampola contém 2,5 mg de salbutamol

USO PARA NEBULIZACAO (INALATORIO)
USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 18 MESES

COMPOSICAC

Cada mL de Aerolin® Nebules 2,5 mg contém:

sulfato de salbutamol 1,2 mg (equivalente a 1 mg de salbutamol)
vefculo* q.s.p. 1mL

* (4gua para injegdo, cloreto de sédio, e 4cido sulfitrico diluido)

I - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
1. INDICACOES

Aerolin® Nebules é indicado para o tratamento da asma aguda grave (também chamada de estado de mal asmatico) e o tratamento de
rotina do broncoespasmo cronico apés essas doengas terem se mostrado nfio responsivas 4 terapia convencional.
Por ter um rapido inicio de agdo, o salbutamol é particularmente adequado para tratamento e prevengio da crise asmitica.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O estudo controlado com variagio da dose (Walters et al,,1981) em 12 pacientes asméticos adultos, mostrou que houve um aumento
significativo relacionado 4 dose de 7,5 mg (p<0,01, pelo teste de Pages) em FEV, e PEFR, & medida que aumentaram as doses de
salbutamol em solugdo para nebulizagio. Os autores concluiram, com base nas doses que haviam administrado (1,5 mg, 3,0 mge 7,5
mg), que, para atingir a maior broncodilatagdo, 2 dose mais alta tolerada de salbutamol deveria ser usada..

Walters EH, Cockeroft A, Griffiths T, Rocchiccioli K, Davies BH. Optimal dose of salbutamol respirator solution: comparison of three
doses with plasma levels. Thorax 1981; 36:625-628.

O estudo de Lenney e Evans (1980), conduzido em um total de 21 criancas asméticas com idades de 5 a 14 anos, mostrou que o PEFR
aumenton com as doses de 2 mg, 4 mg e 10 mg de salbutamol para nebulizagfo, embora a resposta ndo tenha sido significativamente
relacionada 2 dose [Teste de Friedmans (Friedmans rank sum test)]. Doses mais baixas, de 0,6 mg, 1,2 mg e 3 mg, proporcionaram uma
significativa resposta relacionada & dose para aumentos médios em PEFR (p=0,05). Os autores conclufram que doses em torno de 2-3 mg
podem ser administradas com seguranga, o que confirma as conclusges de Walters et al. descritas acima.

Lenney W, Evans M. Determination of the optimum dose of nebulised salbutamol in children. Registration dossier, November 1980.
Ventolin inhaler solution. Norway. Section 5 - Human studies. Study 3.

Outros estudos confirmaram a eficicia e tolerabilidade da dose de 2,5 mg. Rudnitsky et al. (1993) compararam os efeitos
broncodilatadores de salbutamol para nebulizagso, administrado de modo intermitente ou continuo no tratamento de 99 pacientes adultos
com asma aguda, que deram entrada em um setor de emergéncia. Nesse estudo aberto, os pacientes foram randomizados em "blocos"”
para reccber salbutamol para nebulizagio em esquema intermitente (n=52), na dose de 2,5 mg em 3 mL aos 30, 60, 90 ¢ 120 minutos
ap6s o tratamento inicial, ou salbutamol para nebulizagdo em esquema continuo (n=47), na dose de 10 mg em 70 mL durante 120
minutos. Nio houve diferenca estatisticamente significativa no PEFR entre os grupos durante o periodo de estudo de duas horas. Uma
andlise de subgrupos foi conduzida com pacientes com PEFRs no momento da apresentagio no ED de 200 L/minuto ou menos. A média
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+ DP basal para PEFR no momento da apresentagiio no ED foi de 135 + 35 nos 35 pacientes do grupo de administragdo continua e 137 +
45 nos 34 pacientes do grupo de administragio intermitente. Aos 120 minutos, o PEFR foi de 296 + 98 no grupo de administragio
continua e 244 + 81 no grupo de administragio intermitente (P=0,01). As proporgdes de internagfio:alta para essa analise de subgrupo
foram de 11:24 no grupo de administragio continua e 19:14 no grupo de administragio intermitente (P=0,03). A média = DP para
frequéncia cardiaca na andlise de subgrupos foi de 102 + 21 na avaliagio basal para o grupo de administragio continua e 109 £ 22 na
avaliagéo basal no grupo de administracio intermitente. Aos 120 minutos, a frequéncia cardiaca foi de 90 % 18 no grupo de administragio
continua e de 104 + 16 no grupo de administragio intermitente (P=0,002). Os autores concluiram que a nebulizagfo continua nfo oferece
nenhum beneficio em relagfio ao tratamento intermitente em pacientes com PEFR inicial de mais de 200 L/minuto. Em PEFRs de 200 ou
menos, a nebulizagio continua pode reduzir a taxa de internagdes e melhorar o PEFR, quando comparada ao tratamento padrio. Em um
outro estudo em 38 pacientes adultos, Lin et al. (1993) também conclufu que salbutamol administrado por nebulizagfio continua pode
proporcionar melhor eficdcia do que a administragiio intermitente em casos mais graves de asma aguda.

Rudnitsky GS, Eberlein RS, Schoffstall M, Mazur JE, Spivey WH. Comparison of intermittent and continuously nebulized albuterol for
treatment of asthma in urban emergency department, Ann Emerg Med 1993;2 2(12):1842-1846.

Lin RY, Sauter D, Newman T, Sirleaf J, Walters J, Tavakol M. Continuous versus intermittent albuterol nebulization in the treatment of
acute asthma. Ann Emerg Med 1993; 22(12):1847-1853.

Um outro estudo conduzido em trinta e cinco pacientes (de 10 a 45 anos), que deram entrada em um setor de emergéncia com asma aguda
(Idris et al,, 1993), foram tratados aleatoriamente com salbutamol para nebulizagdo (2,5 mg em 2 mL de solugio salina, n=20) ou
salbutamol para inalagfo administrado por meio de inalador de dose medida com espagador (um puff de salbutamol a cada minuto para 4
pulfs, n=15). As doses foram repetidas a cada 30 minutos até que o FEV; fosse pelo menos 80% do previsto, que o paciente estivesse
assintomdtico ou que seis doses tivessem sido administradas. Nio houve diferengas significativas nas medi¢Ges basais médias para FEV],
FVC ou PEFR entre os dois grupos (p>0,58). Para os dois grupos, uma methora significativa ocorreu no FEV; médio aos 30 minutos
(p<0,02) e 60 minutos (p<0,02) e no FEV; méximo médio (p<0,001). No entanto, niio foram observadas diferencas significativas {>0,6)
entre os grupos em FEV| médio, FVC ou PEFR aos 30 ¢ 60 minutos, nem na melhora méxima atingida. Trinta e trés dos 35 pacientes
foram tratados com &xito de acordo com o protocolo do estudo, ficaram assintométicos ¢ tiveram alta. Um paciente de cada grupo
precisou de tratamento adicional.

Idris AH, McDermott MF, Raucci JC, Morrabel A, McGorray S, Hendeles L. Emergency department treatment of severe asthma. Chest
1993; 103:665-672.

Os estudos também demonstraram que a d ose mais alta de 5 mg, administrada por nebulizagfo, é cficaz e bem tolerada. No estudo
randomizado, duplo-cego e de grupos paralelos de Salmeron et al. (1994), 47 pacientes adultos receberam 5 mg de salbutamol por
nebulizagdo, durante um perfodo de aproximadamente 15 minutos duas vezes durante a primeira hora (n=22), ou 500 microgramas de
salbutamol por via intravenosa, por infusio durante 60 minutos (n=25). Com base na evolugdo predefinida, incluindo um aumento em
PEFR, 86% dos pacientes no grupo tratado com nebulizagio, em comparagdo com 48% no grupo tratado com a administracfio
intravenosa, foram considerados come tendo recebido um tratamento bem sucedido (»=0,006). Os autores concluiram que a via da
nebulizagfo teve maior eficdcia e causou menos efeitos colaterais do que a via intravenosa. Qutros estudos, em 176 ¢ 19 pacientes,
respectivamente, que compararam salbutamol em dose alta administrado por nebulizagio e pela via intravenosa para o tratamento de
asma aguda grave, chegaram & concluso similar de que a inalagfio é preferivel ao tratamento intravenoso (Swedish Society of Chest
Medicine, 1990; Bloomfield et al., 1979).

Salmeron S, Brochard L, Mal H, Tenaillon A, Henry-Amar M, Renon D, et al. Nebulized versus intravenous albuterol in hypercapnic
acute asthma. Am J Respir Crit Care Med 1994; 149:1466-1470,

Swedish Society of Chest Medicine. High-dose inhaled versus intravenous salbutamol combined with theophylline in severe acute
asthma. Eur Resp J 1990; 3:163-170

Bloomfield P, Carmichael J, Petrie GR, Jewell NP, Crompton GK. Comparison of salbutamol given intravenously and by intermittent
positive-pressure breathing in lifethreatening asthma. BMJ 1979;1:848-850.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinimicas

O salbutamol é um agonista seletivo-dos receptores betay-adrenérgicos. Em doses terapéuticas, atua nesses receptores da musculatura
brénquica e apresentam pouca ou quase nenhuma agio nos receptores beta;-adrenérgicos do misculo cardiaco.

O tempo estimado de inicio de agdo do Aerolin® Nebules é de 5 minutos

Propriedades farmacocinéticas

O salbutamol administrado por via intravenosa tem meia-vida de 4 a 6 horas e é parcialmente depurado pelos rins e parcialmente
metabolizado, transformando-se em um composto inativo 4’-O-sulfato (sulfato fenélico), que é excretado principalmente pela urina. As
fezes representam uma via menor de excregfio. A maior parte da dose do salbutamol administrado por via intravenosa, oral ou inalatéria é
excretada em 72 horas. O salbutamol liga-se as proteinas plasméticas na proporgio de 10%. Apés administragio por via inalatéria, cerca
de 10% a 20% da dose alcanga as vias aéreas inferiores. O restante fica retido no dispositivo de liberagfio ou é depositado na orofaringe,
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por onde ¢ deglutido. A fragio depositada nas vias aéreas é absorvida pelos tecidos pulmonares e pela circulaggo, ndo sendo metabolizada
pelos pulmdes. Ao alcangar a circulagdo sistémica, o farmaco se torna vulnerdvel ao metabolismo hepatico e ¢ excretado, principalmente
na urina, como droga inalterada e como sulfato fenélico. A porgio da dose inalada deglutida é absorvida pelo trato gastrointestinal sofre
uma metabolizagdo considerével de primeira passagem transformando-se em sulfato fendlico. Tanto a droga inalterada como o conjugado
sdo excretados principalmente na urina.

4, CONTRAINDICACOES

O uso de Aerolin® Nebules & contraindicado a pacientes com histdrico de hipersensibilidade a qualquer um dos seus componentes.

Embora a administragio de salbutamol por via intravenosa e ocasionalmente por via oral (na forma de comprimidos) seja usada no
controle do parto prematuro néio complicado, em casos como placenta prévia, hemorragia pré-parto e toxemia da gravidez, as formas de
inalaggio deste medicamento ndo sdo adequadas no trabalho de parto prematuro. Assim, as preparagSes com salbutamol para nebulizagio
nio devem ser usadas no aborto iminente.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

O salbutamol tem duragio de ag3o de 4 a 6 horas na maioria dos pacientes.

Como podem ocorrer reagdes adversas associadas 4 administragio de doses excessivas, a dosagem ou a frequéncia de administragio sé
devem ser aumentadas com orientago médica.

O controle da asma deve ser acompanhado de um programa continuado ¢ a resposta do paciente deve ser monitorada clinicamente por
meio de testes de fungfo pulmonar.

O aumento do uso de betay-agonista de curta duragio indica a deterioragio do controle da asma. Sob essas condiges, deve-se reavaliar o
plano de monitoramento da doenga e deve-se considerar iniciar ou aumentar a terapia com corticosteroide. A deteriorago stbita e
progressiva do controle da asma é potencialmente perigosa, € 0 médico deve avalia-la. Em pacientes considerados de risco, é necessario
monitorar o pico de fluxo expiratério (PEF) didrio.

Aerolin® Nebules ndo deve ser injetado ou engolido e, sim, inalado pela boca.

A administragfio a pacientes que tenham recebido doses elevadas de outras drogas simpaticomiméticas deve ser realizada com cautela.

Aerolin® Nebules deve ser usado com cautela em pacientes portadores de tireotoxicose.

De acordo com relatos, é pequeno o nimero de casos de glaucoma de angulo fechado em pacientes tratados com a combinag@o entre
salbutamol nebulizado e brometo de ipratrépio. O uso concomitante de salbutamol com anticolinérgicos nebulizados exige cautela. O
médico deve instruir adequadamente seus pacientes sobre a administragdo correta do medicamento e alerta-los de que devem tomar
cuidado para que a solugfio e a névoa ndo caiam nos olhos.

Pode ocorrer hipocalemia potencialmente grave como resultado da terapia com beta-agonistas, principalmente quando administrados por
via parenteral ou nebulizagdo. Recomenda-se cuidado especial, principalmente no tratamento da asma grave, pois esse efeito pode ser
potencializado pela administragio concomitante de xantinas, corticosteroides, diuréticos e por hipéxia. Nessas circunstincias, recomenda-
se o monitoramento dos niveis séricos de potassio.

O tratamento com beta-agonistas adrenérgicos pode induzir a alteragSes metabélicas reversiveis, como o aumento dos niveis de aglicar
no sangue. Alguns pacientes diabéticos podem ndo conseguir compensar esse efeito e, em consequéncia, desenvolver cetoacidose. A
administragdio concomitante de corticosteroides pode exacerbar esse efeito.

Como em outras terapias inalatérias, podera ocorrer broncoespasmo paradoxal, que se manifesta como aumento siibito da sibildncia.
Neste caso, deve-se utilizar imediatamente outra apresentagio do produto ou outro broncodilatador inalatério de a¢lo rapida. Além disso,
deve-se descontinuar imediatamente a terapia com Aerolin® Nebules , manter o paciente e, se necessdrio, instituir outra terapia.

Foram muito raros os relatos de casos de acidose laciica associada ao uso de altas doses terapéuticas de beta;-agonista de curta duragdo
administrado por via intravenosa ou por nebulizaghio, principalmente em pacientes em tratamento da exacerbacdo da asma aguda (ver
Reagbes Adversas). O aumento dos niveis de lactato pode provocar dispneia e hiperventilagio compensatéria, que podem ser
erroneamente interpretadas como sinais de falha do tratamento da asma, o que levaria a uma intensificagio inadequada da terapia com
betas-agonista de curta duragdo. Portanto, recomenda-se, nesse caso, que o paciente seja monitorado no que diz respeito & elevagdo dos
niveis séricos de lactato e & consequente acidose metabélica.

O médico deve alertar seus pacientes a nfo aumentar a dose ou a frequéncia da administragfio de Aerolin® Nebules. Mesmo que o alivio
dos sintomas nfo diminua ou o tempo de agfio se reduza, o tratamento nio pode ser alterado sem recomendago médica.

Os broncodilatadores nfio devem ser a tnica ou a principal forma de tratamento de pacientes com asma grave ou instavel. A asma grave
requer avaliagiio médica regular, pois pode levar & morte. Os pacientes com asma grave apresentam sintomas continuos, exacerbagdes
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constantes e limitagdo da capacidade fisica. Os valores de pico de fluxo expiratdrio chegam a ficar abaixo de 60% do previsto, com
variabilidade maior que 30%, ¢ geralmente nfio retornam ao normal apds o uso de broncodilatadores, Esses pacientes necessitam de
corticosteroides inalatérios em doses altas (por exemplo >1 mg/dia de beclometasona) ou de corticosteroides orais. A piora repentina dos
sintomas pode exigir aumento da dose, caso em que a administragsio deve ser feita sob supervisdo médica de urgéncia.

Uso em criangas e outros grupos de risco

Criangas: a eficécia clinica do salbutamol em criangas abaixo de 18 meses & incerta. Como pode ocorrer hipoxemia transitoria, deve ser
considerado o uso de oxigenioterapia suplementar.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar miquinas
Nenhum efeito sobre essas atividades foi reportado.

Fertilidade

Néo h4 informagdes sobre os efeitos do salbutamol na fertilidade humana. N3o foram,observados efeitos adversos na fertilidade em
animais (ver dados nfo-clinicos).

Gravidez

A administragiio de drogas durante a gravidez somente deve ser efetuada se o beneficio esperado para a mée for maior do que a
possibilidade de risco para o feto. Foram raros os relatos de anomalias congénitas, que incluiram fenda palatina e defeitos nos membros,
em filhos de pacientes tratadas com salbutamol. Nos casos reportados, algumas das mies tomaram miltiplas medicagdes durante a
gtavidez. Devido 3 inconsisténcia de padrdo de defeitos e porque a razo da anormalidade congénita foi de 2% a 3%, ndo se estabelecen
relagfio causal com o uso do salbutamol.

Lactagiio

Como o salbutamol ¢ provavelmente secretado no leite materno, niio se recomenda seu uso em lactantes, a menos que os beneficios
esperados prevalecam sobre qualquer risco potencial. No se tem como estabelecido o fato de que a presenga do salbutamol no leite
materno tenha efeito prejudicial ao neonato. )

Categoria C de risco na gravidez
Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres grividas sem orientacio médica ou do cirurgidio-dentista,

Este produto contém salbutamol, que est4 incluido na lista de substincias proibidas da Agéncia Mundial Antidoping,
Este medicamento pode causar doping.

6. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Nio se deve prescrever o uso concomitante de salbutamol com drogas betabloqueadoras no seletivas, como propranolol.
O salbutamol nio ¢ contraindicado a pacientes que estejam recebendo tratamento com inibidores da monoaminoxidase (IMAQs).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Cuidados de armazenamento

O produto deve ser mantido em sua embalagem original, em temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C) e protegido da luz. O prazo de
validade é de 24 meses a partir da data de fabticagfo, impressa na embalagem externa do produto. Depois de aberto o envelope, as
ampolas devem ser utilizadas em até 3 meses.

Ap6s aberto, valido por 3 meses.

Nimero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem
Ndio use medicamento com o praze de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Aspectos fisicos / Caracterfsticas organolépticas
Aerolin® Nebules é um liquido claro, de incolor a amarelo pélido.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
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Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.
8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Mode de uso
Uso inalatério

A utilizagio de Aerolin® Nebules dispensa diluigio. No entanto, caso seja desejével prolongar o tempo de utilizaggo (acima de 10
minutos), pode-se fazer uma diluigio utilizando solugdo salina estéril. Qualquer solugfio nio utilizada que sobrar no copo do nebulizador
deve ser descartada.

Aerolin® Nebules deve ser administrado com um respirador ou nebulizador e apenas sob orientagio médica. O produto ndo deve ser
injetado nem administrado por via oral, ¢ sim inalado.

A liberagdo do aerossol pode ser feita por meio de méscara facial, tubo em T ou canula traqueal. Pode-se usar ventilagio com pressfo
positiva intermitente, embora isso raramente seja necessdrio. Quando houver risco de hipéxia por hipoventilagio, deve-se adicionar
oxigénio ao ar inspirado.

Como muitos nebulizadores operam com fluxo continuo basal, é provével que drogas nebulizadas sejam liberadas no ambiente local.
Portanto, deve-se administrar Aerolin® Nebules em local bem ventilado, particularmente em hospitais, quando varios pacientes estiverem
usando nebulizadores, no mesmo ambiente ao mesmo tempo.
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Posologia
Administragfo intermitente:
O tratamento intermitente pode ser repetido 4 vezes ao dia.

Adultos e criangas a partir de 18 meses

A dose inicial adequada de salbutamol administrado por inalagfo € de 2,5 miligramas.

Essa dose pode ser aumentada para 5 miligramas. O tratamento pode ser de quatro vezes por dia. Para o tratamento de obstrucio grave
das vias aéreas em adultos, podem ser administradas doses mais altas, de até 40 miligramas didrios, sob supervisdo médica rigorosa e em
ambiente hospitalar.

9. REACOES ADVERSAS

Reagbes comuns (>1/100 e <1/10): taquicardia, tremor, dor de cabega.
Reagbes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): palpitagGes, irritagio na boca e na garganta, ciibras musculares.

Reagdes raras (>1/10.000 e <1.000): hipocalemia (a terapia com betay-agonistas adrenérgicos pode resultar em hipocalemia
potencialmente grave); vasodilatagdio periférica.

Reagbes muito raras (<1/10.000); reacdes de hipersensibilidade, incluindo angioedema, urticdria, broncoespasmo, hipotensio e
desmaio; acidose l4ctica (sZo muito raros os relatos desta reagio em pacientes que utilizam salbutamol para tratamento da exacerbagdo da
asma aguda por via intravenosa ou por nebulizagdo); hiperatividade; arritmia cardiaca, que inclui fibrilagBo atrial, taquicardia
supraventricular ¢ extrassistole; broncoespasmo paradoxal.

Atengfio: este produto é um medicamento cuja concentragio é nova no pafs e, embora as pesquisas tenham indicado eficicia e
seguranga aceitiveis, mesmo que indicado e utilizado corretamente podem ocorrer eventos adversos imprevisiveis ou
desconhecidos. Nesse caso, notifique os eventos adversos pelo Sistema de Notificagdes em Vigilincia Sanitiria — NOTIVISA,
disponivel em www. anvisa.gov.br/botsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal.

10 . SUPERDOSE

Os sinais e sintomas mais comuns de superdosagem de Aerolin® Nebules sio resultado de eventos transitérios farmacologicamente
associados ao0s 3-agonistas (ver Adverténcias e Precaugdes ¢ ReagGes Adversas).

Hé risco de hipocalemia apds a superdosagem. Portanto, deve-se monitorar os niveis séricos de potdssio.

Acidose latica tem sido relatada associada & doses terapéuticas elevadas, bem como com a overdose por terapia com beta-agonista de
curta duragdo, portanto, o monitoramento do lactato sérico elevado e consequentemente da acidose metabdlica podem ser indicados neste
caso (especialmente se houver persisténcia ou agravamento de taquipnea, apesar de resolugfo de outros sinais de broncoespasmo, tais
como sibilos).

Em caso de intoxicacio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais informagdes.

I - DIZERES LEGAIS

MS: 1.0107.0226
Farm. Resp.: Edinilson da Silva Oliveira
CRE-RJN° 18875

Fabricado por; GlaxoSmithKline Australia Pty Ltd
1061 Mountain Highway, 3155 - Boronia — Austrélia

Registrado e Importado por: GlaxeSmithKline Brasil Ltda.
Estrada dos Bandeirantes, 8464 - Rio de Janeiro - RJ
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24/08/2018 0841847/18-1 | 10451 - 28/11/2014 | 1087215/14-9 | 1449 - 30/07/2018 | vyp: VPe 0,4 MG/ ML XPE CT FR VD AMB X 120 ML
MEDICAMENTO MEDICAMENTO Indicagdes VPS 0,5 MG/ML SOL INJCT 5 AMP VD INC X 1 ML
NOVO - Notificagdo ZO.<O.. Fo_cmm,o Q.o Resultados de Eficécia 2MG COM CT BL AL/AL X 20
de Alteragiio de Texto Indicagfio Terapéutica . . 4 MG COM CT BL AL/AL X 20
de bula—RDC 60/12 Nova no Pais Caracteristicas Farmacolégicas

Contraindicagdes

Adverténcias e Precaugdes
Posologia e modo de usar
Superdose

VPS:

Para que este medicamento &
indicado?

Quando néo devo usar este
medicamento?

Como devo usar este medicamento?
O que fazer se alguém usar uma
grande quantidade deste
medicamento de uma vez s6?

04/09/2018 Nio aplicavel 10451 - 28/11/2014 | 1087215/14-9 | 1449 - 30/07/2018 | yp-: VPe 0,4 MG/ ML XPE CT FR VD AMB X 120 ML
MEDICAMENTO MEDICAMENTO Indicages VPS 0,5 MG/ML SOL INJ CT 5 AMP VD INC X 1 ML
NOVO — Notificagdo ZO.<O:. Fo_cmmw @o Resultados de Eficicia 2MG COM CTBL AL/AL X 20
de Alteragio de Texto Indicagdo Terapéutica i . 4MG COM CTBL AL/AL X 20
de bula - RDC 60/12 Nova no Pais Caracteristicas Farmacologicas

Contraindicagdes

Adverténcias e Precaugbes
Posologia e modo de usar
Superdose

VPS:

Para que este medicamento ¢
indicado?

Quando nfo devo usar este
medicamento?

Como devo usar este medicamento?
O que fazer se alguém usar uma
grande quantidade deste
medicamento de uma vez s6?
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ampicilina
Medicamento genérico Lein°9.787, de 1999
LEIA COM ATENCAO ANTES DE USAR O MEDICAMENTO
FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES
. Cépsula de 500 mg: embalagem com 12, 21,70, 120, 140,210, 280, 350, 480 € 840 cépsulas.

=" USO ORAL - USO ADULTO

FORMULA

Cada cépsula contém:

ampicilina (na forma anidra) 500mg
excipiente g.s.p. i capsula

Excipientes: dioxido de silicio coloidal e estearato de magnésio.

INFORMAGOES AO PACIENTE

COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Aampicilina é um antibiético penicilinico que elimina micro-organismos sensiveisa ela. Sua agdo tem infcio
alguns minutos apds a administracdo da dose e se mantém adequada por 6 horas ou mais.

POR QUE ESTE MEDICAMENTO FOIINDICADO?

Aampicilina é indicada para tratar diversas infeccbes causadas por micro-organismos sensiveis a efa, como
infeccBes do trato urindrio, respiratério, digestivo e biliar; também é indicada nas infacgdes bucals, extracGes
infectadas e outras intervencdes cirtirgicas, além das infeccdes causadas por esterococos, tanto as sistémicas
quanto as localizadas.

QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Aampicilina no deve ser utilizada em caso de hipersensibifidade {alergia) a ela ou qualquer outro compo-
nente da formula,

Pessoas que apresentarem histérico de alergia intensa e/ou asma devem ter cuidado ao utilizar este me-
dicamento.

Antes de iniciar o tratamento com este medicamento, bem como com qualquer outro antibacteriano, &
adequado realizar testes bacterioldgicos para verificar qual é a bactéria responsével pefa infecgio e sua sen-
sibilidade a0 medicamento {determinar se o medicamento serd eficaz ou ndo contra a bactéria em questao).
Embora a ocorréncia de anafilaxia (alergia grave) esteja primariamente relacionada & ampicilina injetével,

houve ocorréncia destes episodios em pacientes utilizando penicilina administrada oralmente, A ocorréneia,,

destas reagdes éfacilitada em pacientes com hipersensibilidade a diversos tipos de alérgenos (causadores de
alergia). Em alguns pacientes recebendo penicilinas ocorreu grave hipersensibilidade, inclusive com mortes
ocasionals, Antes da instalago do tratamento com penicilinas, deve ser realizado entrevista médica criteriosa
pata levantar o historico do paciente com relagdo hipersensibilidade &s penicilinas, cefalosporinas e outros
alérgenos, pois houve casos de pacientes alérgicos s penicilinas que apresentaram reagdes intensas a0
realizar tratamento com cefalosporinas. Quando ocorrerem reagdes alérgicas, tratamento adequado deve
ser providenciado, sendo também prudente a possibilidade de interrupgao do tratamento com ampicilina.
Tratamento emergencial com emptego de adrenalina, oxigénio, corticosteroides endovenosos, controle res-
piratério e quando necessério entubagao deve ser instalado caso ocorra reagéo anafilitica intensa. Quando
o produto for utifizado por longo periodo, hé possibilidade de ocorrer superinfecgdo por fungos ou outras
bactérias, sendo necessério tratamento adequado, como por exemplo prolongar o periodo entre as doses
{a cada 12 ou 16 horas} nos casos de infecgiio sistémica, embora possa ser empregada dose usual para in-
fecBes do trato urinério,

A administracio de ampicilina durante a gravidez deve ser feita apenas sob estrita orientagdo médica, € se
os beneficios forem superiores aos riscos potenciais para o feto, pois a seguranga do uso deste medicamento
por estas pacientes ainda nao foi determinada,

0 médico deve ser avisado caso vocé esteja amamentando, pois a ampicilina é excretada no leite mater-
o, assim deve ser utilizada com cautela nestas pacientes. Os efeitos sobre 2 fertilidade dos individuos que
utilizam a ampicilina sdo desconhecidos e o potencial para causar cancer néo foi testado, ao passo que a
realizago de teste de Ames indicou que a ampicilina nao causa mutagio das células do corpo, Como este
medicamento é potente, é prudente avaliar através de exames de laboratério o funcionamento dos rins, do
figado e da produgo de células do sangue, caso o paciente esteja realizando tratamento por fongo perfodo.
Pacientes que possuam insuficiéncia dos rins podem apresentar um acGmelo de ampicifina no corpo, e pre-
judicar ainda mais a fungdo dos rins. Nao hd nenhum impedimento de dirigir ou operar maquinas quando
estiver utilizando ampicilina.

Pacientes que utllizam alopurinol estdo mais susceptiveis ao aparecimento de erupgdes na pele decotrentes
do uso da ampicitina. A utilizagdo da ampicilina foi associada a alguns casos isolados nos quals ocorreu gravi-
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dez em pacientes recebendo anticoncepcionais orais; bem como menstruagdo irregular. Pacientes grévidas
podem apresentar redugéo de estrégenos produzidos pelo corpo na urina, com a utilizagéo deste medica-
mento. A administragio de ampicilina com probenecida causa redugo da eliminagéo de ampicilina pelo
corpo, assim, os efeltos e a concentrago sanguinea da penlcilina so aumentados.

Os testes de laboratorio para medir a concentragio de agticar na urina (método de sulfato de cobre) podem
sofrer alteraiio quando o paciente estiver utilizando a ampicilina, podendo ocorrer resultados falsos com
aumento ou diminuicdo da concentraéo de glicose.

Informe ao médico ou cirurgido-dentista o aparecimento de reaces indesejaveis,

Informe ao médico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.
Nio use medicamento sem o conhecimento do seu médico, Pode ser perigoso para a sua satide.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulh gravidas sem orientagio médica ou do cirur-
gido-dentista.

COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

As capsulas da ampicilina séio de coloracio azul clara e azul escura e devem ser utilizadas por via oral,
Aadministracéo da ampicilina capsula deve serfeita com um pouco de liquido, de preferéncia com dgua, cer-
cade 30 minutos a 1 hora antes das refeicdes, pois os alimentos interferem na absorcao deste medicamento.
Como aampicilina & estéve! no estomago e intestino, a administracéo via oral éa mais indicada, porém, caso

o paciente esteja impossibilitado de receber a medicagio por esta via, deve-se iniciar o ) com inje-

tavel, e passar para a via oral assim que possivel. A posologla deve seguir a recomendagio médica de acordo

com a gravidade da infecgéio, sendo indicado o seguinte:

Adultos:

Infecgdo das vias respiratérias: 250-500 mg a cada 6 horas.

Infecgio do trato gastrintestinal: 500 mg a cada 6 horas.

Infecqdo das vias urindrias: 500 mg a cada 6 horas.

Meningite bacteriana: 8 a 14 g a cada 24 horas,

Em adultos, doses maiores podem ser necessérias quando a infeccdo for grave.

Nao devem ser utilizadas doses menores que as indicadas,

Podera ser necassério o prolongamento do tratamento por varias semanas quando ocorrer infeccdes graves,

bem como ¢ emprego de doses mais elevadas.

O tratamento deve ser continuado por, pelo menos, mais 48 a 72 horas apds cessarem todos os sintomas ou

tornarem-se negativos os testes laboratotials.

Infecces por estreptococos hemoliticos necessitam de pelo menos 10 dias de tratamento para evitar que

ocorram manifestaes de febre reumética ou glomerulonefrite (inflamagao nos rins).

Frequentes testes laboratoriais s&io necessarios por vérios meses, durante & apds o tratamento, naqueles ca-

s0s de infeccGes crnicas das vias genifurindrias e gastrintestinais para confirmagdo de cura,

No caso de infeccbes por Nelsserla gonorrhoede utetrals, cervicals, retais e faringeanas em adultos, o trata-

mento pode ser instituido com dose tnica de 35 g de ampicifina em associagdo a 1,0 g de probenecida
imini il jte. Deve ser realizado um acompanhamento, através de exames laboratorials,

de 4 a7 dias em homens e de 7 a 14 dias em mulheres, apds o tratamento.

Todos os pacientes com gonorreia deveriam possuir testes sorolégicos para sffilis na época do diagnésti-

co. Pacientes com sorologia negativa, sem lesdo suspeita de sifilis, deveriam fazer o acompanhamento de

controle com sorologia por més, durante 4 meses, para detectar possivel sffilis camuflada pelo tratamento

de gonotrela, Pacientes com gonorreia e sffilis simuitaneamente, devem receber tratamento adicional apro-

priado de acordo com seu estagio da sffilis. Nao interrompa o tratamento por conta prépria, pois vocé pode

no alcangar o resultado esperado.

Siga aorientagao de seumédico, respeitando sempre os horérios, asdosese a duragio do tratamento.

Nio interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Nio use o medicamento com o prazo de validade vencido. Antes de usar observe o aspecto do me-

dicamento.

Este medicamento ndo pode ser partido ou mastigado,

QUAIS 0S MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE CAUSAR?

0 médico deve ser informado de qualquer efeito indesejavel com o uso do medicamento, tal como: reagdes

alérgicas (como o aparecimento de vermelhiddo na pele, urticaria ou coceira} e digestivas {como nduseas,

vémitos ou diarrela), A ocorréncia de reagdes adversas estd diretamente relacionada a hipersensibilidade ao

medicamento, ocorrendo mais facilmente em individuos com histérico de hipersensibilidade s penicilinas,

alergia, asma, febre do feno e urticaria.

Entre os efeitos adversos ao medicamento causados pela ampicilina, podem ocorrer reagdes no sistema gas-

o
ac ja:

' “t.rdintestinal {como glossite, estomatite, nduseas, vomito, enterocolite, colite pseudomembranosa, diarrefa),

reagbes de hipersensibilidade (eritema maculopapular, eritema multiforme, urticéria, dermatite esfoliativa
anafifaxia, sendo esta (itima a mais grave e principalmente relacionada ao uso injetével), reacbes hepéticas
{elevacio moderada da enzima transaminase glutdmica-oxalacética principalmente em criangas, porém néo
hé conhecimento de suas consequéncias), hematolégicas e linfaticas (anemia, trombocitopenia, parpura
trombocitopénica, eosinofilia, leucopenia e agranulocitose). Em geral, a interrupo do tratamento causa
desaparecimento destas reagdes, pois acredita-se que as mesmas sejam hipersensibilidades decorrentes do
uso de ampicilina,

Caso ocorra urticéria, erupgdes cutineas efou reagbes semelhantes & doenga do soro, pode-se controlar os
sintomas utilizando-se anti-histaminicos e, se necessério, corticosteroides sistémicos; € nesses ¢asos o uso da
ampicilina deve ser suspenso, a ndo ser que, a critério médico, a condicdo a ser tratada seja de risco para o
paciente e somente possa ser tratada com o uso da ampicifina, Em casos de reagbes anafiliticas intensas, hd
a necessidade do uso imediato de adrenalin, oxigénio e corticosteroides endovenosos.

0 QUE FAZER SE ALGUEM USARUMA GRANDE QUANTIDADE DESTE MEDICAMENTO
DEUMASOVEZ?

A ampicilina possui baixa toxicidade direta ac homem, assim, efeitos toxicos graves s80 improvéveis de
serem resultantes da ingestio da ampicilina, mesmo quando ingeridas grandes doses. Caso administra-
das altas doses por via parenteral, hé o risco de efeito irritante sobre o sistema nervoso central e periférico,
podendo até mesmo causar atagues epiléticos, A susceptibilidade de se atingir niveis sanguineos téxicos &
maior em pacientes com disfungdo renal. Nao havendo antidoto especifico, o tratamento, quando necessé-
rio, deve ser de suporte. A remog3o da ampicilina pode ser realizada através de hemodialise, mas néo por
didlise peritoneal.

ONDE E COMO DEVO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

0 medicamento deve ser armazenado na sua embalagem original, em temperatura ambiente (entre 15 ¢
30°C) em lugar seco, fresco @ a0 abrigo da luz (evite armazené-lo no banheiro). Nestas condicbes, o prazo de
validade & de 24 meses a contar da data de fabricacdo.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.
INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
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usual de cloridrato dé dopamina, uma vez que os IMAOs podem potencializar
sridrato de dopamina.

3itos hemodinamicos similares (por exemplo, os efeitos iniciais do tosilato de
ser sinérgicos & dopamina. Pacientes recebendo fenitoinas podem apresentar
nte a administragdo do cloridrato de dopamina. O produto deve ser usado
autela durante anestesia com ciclopropano, halotano ou outros anestésicos
ez que estes aumentam a sensibilidade do miocdrdio, podendo ocorrer
culares.

'pamina niio deve ser adicionado a solugdes que contenham bicarbonato de
solugdes alcalinas endovenosas, uma vez que a droga € lentamente inativada

a dessa reagio € suficientemente lenta para que o cloridrato de dopamina e as
as (aminofilina, fenilofnas, bicarbenato de s6dio, etc.), administradas em curto
1 ser injetadas pelo mesmo cateter venoso. O cloridrato de dopamina apresenta
de com furosemida, tiopental sédico, insulina, ampicilina ¢ anfotericina B;
Ifato de gentamicina, cefalotina sédica ou oxacilina sédica devem ser evitadas.
dopamina pode determinar nfveis falsamente clevados de glicose com o uso
muais que usam métodos eletroqufmicos de anglise.

\DVERSAS / COLATERAIS / ALTERACOES EM EXAMES
JAIS:
déveis inclaindo ni vomitos, taquicardia, batimentos ectépicos, dor
pneia, cefaleia e vasocoustrigfio indicada por aumento desproporcional
tolica. Ocasionalmente podem aparecer hipertensdio ¢ azatermia,
iormalidades na conduciio cardiaca e piloerecdio, Pode ocorrer hipertensio
serdosagem. Uma vez que a dopamina é metabolizada pela MAO; a dose
lemente reduzida em pacientes recentemente tratados com m:i&wﬁ%
a enzima. 4
com distiirbios vasculares preexistentes, foram observadas alteragbes
ipo isquémico com tendéncia  estase vascular e gangrena,
cidas alteragies em exames laboratoriais. A infusiio de dopamina pode,
ixas doses, diminuir as tracoes pl ticas de prolactina em
:08.
smética de cloridrato de dopamina é de cerca de 2 minutos, o que significa
sfeitos colaterais podem ser controlados com a suspensfio temporiria ou
dministracio.
erais mais frequentes observados com a infusfio endovenosa de cloridrato
foram batimentos ectépicos, taquicardia, dor anginoide, palpitacdes,
i tricfio, nd e vl cefaleia e dispneia, especialmente com o
ies. Ocasionalmente foram relacionadas bradicardia e condugcdo cardiaca
erecfio e azotemia. Hipertensao arterial foi relatada no caso de superdose.
e a incidéncia dos eventos adversos ndio estio bem definidas devido
mdigBes para as quais o firmaco estd indicado. De forma similar a
cloridrato de dopamina provoca descamaciio e necrose isquémica tecidual
sele se ocorrer extravasamento. Para antagonizar o efeito vasoconstritor
il extravasamento podem ser infiltrades na drea afetada 5 a 10 mg de
iluidos em 10 a 15 mL de solugfo salina fisiolégica, minimizando o
1a necrose e da descamacfio,
opamina, mesmo em doses baixas pode diminuir a concentragfio sérica
m pacientes graves.

dopamina deve ser diluido antes da administraggo.
ser iniciada com doses de 1-5 meg/kg/min, sendo aumentadas a seguir, com

intervalos de 5-10 minutos até a obteng@io dos efeitos terapéuticos desejados. Normalmente
as doses necessérias ficam entre 5-10 meg/kg/min, podendo em alguns casos chegar até 20-50
meg/kg/min. A administragfo de doses superiores a 50 meg/kg/min deve ser feita somente
em pacientes com insuficiéncia circulatéria muito grave.

A redugdo do fluxo urindrio sem hipotensfio pode indicar necessidade de redugfio da dose.
Para minimizar os efeitos colaterais deve ser utilizada a menor dose que resulte em
desempenho hemodindmico satisfatdrio. A monitorizagdo hemodindmica € essencial para o
uso aproptiado da dopamina em pacientes com doenga cardfaca isquémica e/ou insuficiéncia
cardfaca congestiva e deve ser institufda antes ou, assim que possivel, durante o tratamento.
A administraggo de cloridrato de dopamina deve ser interrompida gradualmente (enquanto
se expande o volume plasmético com solugdes endovenosas), para evitar o aparecimento
de hipotensdio aguda. Na insuficiéncia renal, baixas doses de dopamina (0,5 a 2 meg/kg/
min) demonstraram tar o fluxo sanguineo renal e a taxa de filtragfio glomerular,
além de inibir a reabsor¢do tubular proximal de sédic em pacientes normovolémicos com
{uncgio refial normal; eniretanto, a resposta diminui com infusGes prolongadas. Desta forma,
cloridrato de dopamina deve ser limitado a pacientes com adequado volume intravascular
que ndo apresentam débito urindrio adequado com o uso de diuréticos apropriados. cloridrato
de dopamina deve ser descontinuado se o paciente niio responder A terapia; caso a oligiiria
persista, a dopamina deve ser diminufda gradualmente nas 24 horas seguintes. Apés alcangar
melhora dos valores presséricos, da diurese e das condigBes circulat6rias gerais, a infusio
deve continuar na dose que demonstrou ser mais eficaz ao paciente.

O cloridrato de dopamina contém 50 mg de substéncia ativa em 10 mL; portanto, adicionando-
se 1 ampola em 250 mL de soro fisiol6gico ou soro glicosado obtém-se uma solug¥o onde
1 ml, (20 gotas) contém 200 meg de substincia ativa. Cada gota de solugio conterd 10 meg
de cloridrato de dopamina.

No caso de medicar um paciente de 70 kg com uma dose de 5 meg/kg/min., € necessério
administrar uma dose total de 350 meg/min., ou 1,75 mL da solugdo, que corresponde a
35 gotas/min.

MODO DE USAR:

A solugio de cloridrato de dopamina é acondicionada em ampolas &mbar para evitar a a¢io
da luz. A solugio é incolor a levemente amarelada e deve ser utilizada imediatamente apés a
abertura da ampola. O produto € fotossensfvel; utilizar uma capa escura para o frasco de soro
a fim de evitar exposiglio excessiva da luz solar ou de 1ampadas artificiais.

Nunca utilizar cloridrato de dopamina em solugdes alcalinas, pois ocorre inativagio do
principio ativo. ’

O cloridrato de dopamina deve ser administrado exclusivamente através de infusdo
endovenosa com a solugio dilufda antes da administragfio. Deve ser utilizada uma veia de
grande calibre, preferencialmente o brago, evitando-se extravasamento para que néo ocorra
uma necrose tissular.

E recomendével fazer-se a diluigio imediatamente antes da administragio. Uma coloragio
amarelocastanha na solug3o ¢ um indicativo de sua decomposigfio, niio devendo ser utilizada.
O cloridrato de dopamina deve ser administrado através de bomba de infusdo para garantir
o volume preciso.

A monitoriza¢o hemodindmica é essencial para o uso apropriado da dopamina em pacientes
com doenga cardfaca isquémica efou insuficiéncia cardfaca congestiva. A monitorizagio
deve ser institufda antes ou assim que possivel, durante o tra 0. A administragdo de
cloridrato de dopamina deve ser interrompida gradualmente para evitar o aparecimento de
hipotensdo aguda.

SUPERDOSAGEM:

No caso de administragio acidental de uma superdose, evidenciada por uma excessiva
elevagio da pressio sanguinea, deve-se reduzir a velocidade de administragio ou descontinuar
temporariamente o cloridrato de dopamina até que as condiges do paciente estabilizem-se.

Como a duragdo de agdo da dopamina € bastante curta, ndo hd necessida
adicionais. Caso estas medidas nfo estabilizem as condi¢es do paciente, us
agente bloqueador alfa-adrenérgico de curta duragio, por via endovenosa.

PACIENTES IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO
Em pacientes idosos, devem-se seguir as orienta¢Bes gerais descritas na
recomendével iniciar o tratamento utilizando-se a dose minima. A segur:
¢ a dose adequada de cloridrato de dopamina nfio foi ainda estabelecida
pedidtricos. Contudo, existem relatos na literatura sobre o uso de dopamina
deverd ser indicado se os beneficios superarem os possiveis riscos. Deve-se se
que os efeitos da dopamina sfo dose-dependentes e que existe uma granc
entre pacientes. Na insuficiéneia renal, o uso de dopamina deve ser limitad
com adequado volume intravascular que ndo tenham débito urindrio adequ
recebido diuréticos apropriados. A dopamina deve ser descontinuada se
responder 3 terapia; caso a oligdria persista, a dopamina deve ser diminufd
nas 24 horas seguintes.

Em queimados, o metabolismo da dopamina parece ser alterado c a sua w
estar aumentada.

Pacientes com hipertensio arterial respondem de forma intensa 3 dopamina, n
baixas (2 meg/kg/min). Seu uso pode determinar aumento significante na natrit
de excrecio de sédio, assim como redugfo da pressfo arterial com aument
cardfaca, ao contrdrio do que ocorre com pacientes norimotensos.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
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§~IDENTIFICACAO DG MEDICAMENTO: 7

S QyUTOVITAM
PR sminicos sem mizerais

NBMACE{I TICA:
el - 10 L

APRESENTAC,
Caixa com 100 ampy¢ 40 10 mL.

USO INJETAVEL - IN%

NNISAO INTRAVEHOSA
USO ADULTO E PEDIA sy

COMPOSICAO:
Cada ampola contém:

| %da R T Toda

| IDRM I&Ms " | IDRMS
18 Lactesys | Lactentes
Adulto | 0-6 7-1t
meses | meses

I

 %da

IDR/MS
Criangas
1-3
anos

% da
IDR/MS
Criangas

4-6

anos

% da
IDR/MS
Criangas
7-10
anos

% da
IDR/MS
Gestante

% da
IDR/M
S
Lactant
e

Palmitato | 100 mg |.500% 800% ‘\‘750%
de 1 - P
retinol ;
(vitamina _ )
A) : )
100.000UVg :

Q-'\\

Colecalcif | 0,02 mg:.| 400% 400% 400%
erol “ .
(vitamina
D)

40.000UVmg

750%

667%

600%

375%

353%

400%

400%

400%

400%

400%

sodico de
riboflavin
a
(vitamina
B2) 50mg
de Riboflavina
base equivale a
6,8 mg de
Fosfato Sédico :
de Riboflavina ) B
(B2).

Fosfato | 6,8mg | 385% | 1667% - | 1250%

* | 5000%

833%

556%

357%

312%

Acido 500mg | 1111% | 2000% 1667%
Ascorbico
(vitamina
C

1667%

1667%

1429%

909%

714%

Cloridrato | 15 mg 1154% | 15000% ! 15000%
de ‘
piridoxina

3000%

3000%

1500%

790%

750%




PRODUTOS

(vitamina
B6) 150 mg
de Cloridrato
de Piridoxina
equivale a
12,34 mg de
Piridoxina
Base.
Dexpanten | 25 mg 534% 1571% 1483% 1335% 890% 668% 445% 381%
ol -
Acetato de | 50 mg 500% 1852% 1852% 1000% 1000% 714% 500% 500%
racealfato ’
coferol
(vitamina
E)
Nicotinam | 100 mg | 625% 5000% 2500% 1667% 1250% 833% 556% 588%
ida
veiculo 10 mL
estéril
q.8.p ‘
(Veiculo: edetato dissédico di-hidratado, cloreto de benzalcdnio, bicarbonato de sédio, polissorbato 80, dlcool etilico,
propilenoglicol e dgua para injetdveis) -

INFORMACOES TECNICAS AO PROFISSIONAL DE SAUDE

1. INDICACOES

O FRUTOVITAM estd indicado como fonte de vitaminas nas intervengdes cirirgicas, queimaduras extensas,
politraumatismo e fraturas, distiirbios infecciosos, estados comatosos ¢ na impossibilidade de alimentag@o oral.

2. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

As vitaminas sdo necessdrias para o adequado metabolismo dos amino4cidos, gorduras e carboidratos e para a manutengéo de
certas fung¢des fisioldgicas e bioquimicas.

As necessidades orgénicas de vitaminas aumentam nas condi¢des onde hd maior catabolismo, como apds intervengdes
cirlirgicas ou traumatismo, nos processos infecciosos sérios ou prolongados, em certas moléstias debilitantes ou quando a
ingestiio oral de vitaminas esté prejudicada.

Em qualquer destas condigdes hd grande solicitagdo, mobilizagio ¢ excre¢do de vitaminas; o ac1do ascorbico desempenha
importante papel no metabolismo dos carboidratos, da tirosina e na sintese de anticorpos; as vitaminas do Complexo B agem
como co-enzimas importantes em vérias regides orginicas e para o metabolismo glicidico e proteico; as vitaminas
lipossoliveis (A, D, E) sdo indispenséveis para certos processos bioquimicos ¢ fisiolégicos como paraa integridade das células
epiteliais, crescimento, mineralizagdo 6ssea e regulagio homeostdsica plasmatica do calcio.

Deste modo o FRUTOVITAM, infusio intravenosa, proporciona adequada suplementagdo vitaminica ajudando a promover
um retorno as condigdes metabélicas normais, gracas i sua formulagio multivitaminica e balanceada.

3. CONTRAINDICACOES
Hipersensibilidade a qualquer dos componentes da férmula ou & hipervitaminose preexistente.

A Vitamina E, Vitamina B, Vitamina C, nicotinamida, Vitamina Bz ¢ o pantenol sio considerados CATEGORIA C

de risco na gravidez.
Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem onentag:ao médica ou do cirurgido-dentista.

4. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

w

& =




Reacbes alérgicas podem acontecer apds injecdo intravenosa de vitamina Bi, porém este risco é minimo quando a mesma &
administrada junto com outras vitaminas do Complexo B.

CUIDADOS:

Este produto deve ser administrado exclusivamente através de infusdo intravenosa lenta.

Gravidez:

Vitamina A existe uma associagéio bem estabelecida enire congéneres da vitamina A e teratogenicidade em criangas nascidas
de mies que foram expostas a altas doses durante a gravidez. Em um estudo prospectivo de 22.755 mulheres, a alta ingestio
de vitamina A (retinol maior que 15.000 UL/dia) esteve associada com aumento na incidéncia de ma formagfio fetal.
Vitamina D: o uso excessivo de Vitamina D pode levar ao desenvolvimento de hipercalcemia que durante a gravidez pode
produzir alteragSes congénitas e hipoparatiroidismo neonatal.

A Vitamina E, Vitamina Bs, Vitamina C, nicotinamida, Vitamina B; ¢ o pantenol sfio considerados CATEGORIA C
de risco na gravidez.
Este medicamento nfio deve ser utilizade por mulheres grividas sem orientac¢iio médica ou do cirurgisoe-dentista.

Lactagdo:

As Vitaminas D e C sfo de metabolizagio renal, sendo excretadas na urina e no leite materno.
As Vitaminas E, B¢ e B; sfio excretadas no leite materno, sendo esta excregfio segura ao lactente.
A Vitamina A e o pantenol também so excretados no leite materno.

Criancas com menos de 20 Kg e neonatos (ou lactentes) devem ter sua situac¢do clinica avalisda pelo médico, que
definir4 a necessidade do uso e posologia adequada a cada caso, quando aplicivel.

Pacientes idosos
Nio existem contraindicagSes absolutas nessa faixa etaria.

5. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Vitamina A

Aumentam o risco de sangramento:

° abciximabe, acenocoumarol, ancrodo, anisindione, antitrombina II1 humana,argatroban, bivalirudina, clopidogrel,
danaparoide, defibrotide, dermatan sulfato, desirudina, dicumarol, eptifibatide, fondaparinux, heparina, lamifiban,polisulfato
sédico de pentosano, fenindiona, femprocumona, sibrafiban, tirofibana, warfarina, xemilofiban

Aumentam o risco de toxicidade da vitamina A:

. acitretina, etretinato, isotretinoina, tretinoina
Aumenta o risco de toxicidade dos retinoides:

° bexaroteno

Diminui a eficacia da vitamina A:

° colestipol

Aumenta o risco de pseudo-tumor cerebral:

. minociclina

Diminui a absor¢8io da vitamina A: )
* neomicina, colestiramina, parafina liquida

Niacinamida

Aumenta o risco de miopatia ou rabdomidlise:

° atorvastatina, cerivastina, fluvastatina, pravastatina, rosuvastatina, sinvastatina
Diminuem a absor¢io de niacina:

° colestiramina, colestipol

Vermelhidfo e tonturas:
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° nicotina
Diminui¢do da absorgfo de folato:
e {riantereno

Pode aumentar os requerimentos para:
e  insulina, hipoglicemiantes orais

Vitamina B6

Reagdes de fotossensibilidade:

. amiodarona

Podem aumentar os requerimentos de vitamina B6:

. Contraceptivos (combinaggo), hidralazina, isoniazida, penicilamina
Redugdo da concentragio:

. Fenitoina, fenobarbital

Diminuigdo da efetividade do farmaco:

. Levodopa, altretamina

Vitamina B12

Reduzem a absorgdo de cianocobalamina:

. acido acetilsalicilico, cimetidina, omeprazol, ranitidina
Diminuem a concentrago sérica de vitamina B12:

. Contraceptivos (combinagio)

Vitamina C

Toxicidade pelo aluminio:

. carbonato de aluminio (base), hidréxido de aluminio, fosfato de aluminio
Redugio de biodisponibilidade de:

. cianocobalamina

Vitamina D

Aumento do risco de hipercalcemia:

o diuréticos tiazidicos, calcio, fosfato

Podem aumentar os requerimentos de vitamina D:

e carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, primidona
Podem reduzir a efetividade de vitamina D:

e rifampicina, isoniazida

Vitamina E

Redugio da concentragfo plasmatica de indinavir:
e indinavir

Aumento da resposta aos anticoagulantes:

° anisindiona, femprocumona

Reducio de absorgdo de vitaminas lipossoliveis:
o colestiramina

Diminui¢do da efetividade da vitamina E:

. orlistate, colestipol

Aumento do risco de sangramento:

. warfarina, dicumarol

6. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar o produto em temperatura ambiente, entre 15 ¢ 30°C, protegido da luz.

O prazo de validade é de 24 meses a partir da data de fabricago, sendo que apds este prazo de validade o produto pode ndo
apresentar mais efeito terapéutico.
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Numero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas:
Solugdo limpida, essencialmente livre de particulas visiveis, de coloragio laranja.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

7. POSOLOGIA E MODO DE USAR
O contetdo de uma ampola de 10 mL deve ser diluido em um volume de solugo injetavel, superior a 500 mL, preferivelmente
1.000 mL, de solug@es salinas, glicosadas, fisiologicas ou de Ringer Lactato.

8. REACOES ADVERSAS

Reagéio muito comum (> 1/10).

Reag¢o comum (> 1/100 e < 1/10).

Reagdo incomum (> 1/1.000 e < 1/100).

Reagdo rara (> 1/10.000 e < 1/1.000).

Reagfio muito rara (< 1/10.000).

Reagéio desconhecida (ndo pode ser estimada com os dados disponiveis).

Nio existem relatos de reagdes anafilactoides associadas com administragio de Frutovitam.
Existem relatos raros dos seguintes tipos de reacdes:

Dermatolégico - prurido, eritema

Sistema Nervoso - dor de cabega, tonturas, agitagio, ansiedade

Oftalmico - diplopia

Alérgico- urticria, edema periorbital e edema digital

Vitamina A
Usualmente é atéxica em doses terapéuticas. Existem relatos de choque anafilatico e morte com a administragfo de vitamina
A por via intravenosa. Entretanto, as manifestages de toxicidade dependem da dose, idade e duragdo da administrago.

Sindrome da Hipervitaminose A

ManifestagGes gerais: fadiga, letargia, desconforto abdominal, anorexia e vomitos.

Manifestages especificas:

1. Hepatotoxicidade, espessamento cortical do radio e da tibia, artralgia migratéria, crescimento lento e fechamento prematuro
da epifise em criangas.

2. Sistema nervoso central: irritabilidade, cefaleia ¢ aumento da pressdo intracraniana manifestada por abaulamento de
fontanelas, papiledema e exoftalmia.

3.Dermatolbgicas: fissura dos ldbios, rachaduras na pele, alopécia, descamagio, e hiperpigmentagdo, manchas amarelo-
alaranjadas em sola dos pés, palmas das méos ou pele ao redor do nariz e dos labios.

4.Sistémicos: hipomenorreia, hepatoesplenomegalia, hepatotoxicidade, ictericia, leucopenia, nivel de vitamina A no plasma
com mais de 1.200 Unidades/100 mL.

O tratamento da hipervitaminose A consiste na retirada imediata da vitamina, juntamente com o tratamento sintomético e de
suporte.

Vitamina B; (Riboflavina)
A riboflavina € segura quando utilizada na dose recomendada. No entanto, podem ocorrer diarreia e coloragiio amarelada da
urina, em decorréncia de altas doses (hipervitaminose).

Vitamina C (Acido ascérbico)
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E geralmente bem tolerada. Doses mais elevadas podem ocasionar diarreia e outros distirbios gastrintestinais, assim como 4
hiperoxaliria e formagdo de célculos renais.

Vitamina B6 (Cloridrato de piridoxina)

Piridoxina é segura para a maioria das pessoas. Em algumas pessoas, piridoxina pode causar niuseas, vomitos, dor de
estbmago, hiporexia, cefaléia, formigamento, sonoléncia e outros efeitos colaterais.

O uso a longo prazo de altas doses estd associado 4 neuropatia periférica (a dose na qual ocorre é confroversa).

Vitamina D

Os efeitos da administragio de vitamina D podem persistir por dois ou mais meses ap0s a cessagdo do tratamento.

A hipervitaminose D é caracterizada por efeitos sistémicos:

Renal: insuficiéncia renal com politiria, noctiria, polidipsia, hipercalcittia, azotemia reversivel, hipertensdo, nefrocalcinose,
calcificagdo vascular generalizada, ou insuficiéncia renal irreversivel que pode resultar em morte.

Sistema nervoso central; retardo mental.

Tecidos moles: calcificagio generalizada dos tecidos moles, incluindo o corag¢do, vasos sanguineos, tabulos renais ¢ nos
pulmdes. -

Esquelético: a desmineralizagfo dssea (osteoporose) em adultos.

Declinio na taxa média de crescimento linear e aumento da mineralizagio dos ossos em criangas (nanismo), e fraqueza.
Gastrintestinais: nauseas, anorexia, constipagdo.

Metabdlicas: acidose, anemia, perda de peso.

O tratamento da hipervitaminose D com hipercalcemia consiste na retirada imediata da vitamina, dieta pobre em célcio,
ingestio generosa de liquidos, juntamente com o tratamento sintomatico e de suporte. A crise hipercalcémica com
desidratagio, torpor, coma e azotemia requer um tratamento mais vigoroso. O primeiro passo deve ser a hidratagéo do paciente
por via intravenosa que aumenta a excregdo urinéria de célcio. O diurético de alga (furosemida ou 4cido etacrinico) pode ser
administrado com a infusdo de soro fisiolégico para aumentar a excregdo renal de cdlcio. Outras medidas terapéuticas incluem
a dilise ou a administra¢éo de citratos, sulfatos, fosfatos, corticosteroides, EDTA (4cido etilenodiaminotetracético).

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacdes em Vigildncia Sanitaria— NOTIVISA, disponivel
em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal.

9. SUPERDOSE

Toxicidade seguida de superdose com preparagdes de polivitaminicos € improvivel, exceto em caso de ingestfo de doses
macigas.

Os sinais e sintomas esperados de toxicidade sdo os mesmos das preparagdes individuais de vitaminas, especialmente de
vitamina A e D e ferro. Irritagio gastrintestinal e diarreia s3o os sintomas mais relatados.

A maioria das vitaminas hidrossoliveis ndo produz sintomas de toxicidade aguda, sendo a ingestdo cronica de megadoses um
problema mais sério. Superdose aguda de vitamina C intravenosa pode resultar em falha renal.

Em casos de intoxicagdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientag¢des.
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Anexo B
Histérico de alteragfio para a bula

Dados da submissio eletrénica Dados da peti¢do/notificacdio que altera a bula Dados das alteracdes de bulas
Data do Numero do Assunto Data do Nimero do Assunto Data de Itens de bula Versbes| Apresentagées
expedi Expedi expediente| Expediente aprovagdo (VP/ | vrelacionadas
VPs)
10454 -
: 10167 —
Eﬁ‘ﬁiﬁg ESPECIFICO
. - ~ Alteragiio APRESENTACAO | VPe | Caixacom 100
07/06/2018 de Alt 27/06/2016 1993877/16-2 23/04/2018 1
o Tento s moderada do COMPOSICAO | VPS |ampolas de 10 mL.
Bula— RDC processo de
60/12 produgio
10454 —
ESPECIFICO .
— Notificagio Exclusdo da frase: | Caixacom 10 e
i04/01/2017 0017339/17-8]| de alteraciio - - - - “USO RESTRITO A VPSe 100 ampolas de 10
de texto de HOSPITAIS”. mL.
bula~RDC
60/12
ESIE(IZI?I"]‘?;CO Alterago do item 1
~ Notificagéio - Co~mposig:io e Caixacom 10 e
20/07/2016 [2100178/16-2| de alteragio - . - . ’“°1“lsa° f‘ffgg(s)e de X’; $ {100 ampotas de 10
de texto de alerta:
bula — RDC RESTRITO A , mL.
60/12 HOSPITAIS”.
10145 -
ESPECIFICO
- Alteragio de
10454 — local de
ESPECIFICO 26/12/2014| 1153252/14-1 | fabricagio do Alteragiio do Item 4.
ificacs medicamento O que devo saber Caixacom 10 ¢
~ Notificagdo de antes de usareste { VPe
27/04/2015 10363592/15-9 (iee ztltetrag: liberaggo 20/04/2015 medicamento? ¢ VPS 100 ampolas de 10,
bulaef I({)DC convencional alteragdio dos mL.
60/12 1584- Dizeres Legais.
ESPECIFICO
17/04/2014| 0295312/14-9 | ~ Renovagdo
de registro de
medicamentos
ESII’%?I;‘;CO e : Foi incluida a data
— Notificago S de aprovagio na - Caixa com 100
15/08/2014 |0671985/14-6| de alteragsio ; . ] ; Anvisa da bula do o | ampotas de 10
de texto de pactente ¢
bula — RDC profissional de mL.
v ;O /12 satide.
10461 .
ESPECIFICO Inclusdo de texto de | |-, | Caixacom 100
23/06/2014 | 0490989145 | — Inclusio de - - - - bula VPS ampolas de 10
texto de bula mL.
~RDC 60/12




Nn3470
4

Lansoprazol

Prati-Donaduzzi

Capsula de liberacao retardada
30 mg

lansoprazol_bula_profissional




N

L%

rati

donaduzzi

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
lansoprazol
Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Cépsula de liberagfio retardada de 30 mg em embalagem com 7, 14, 28, 70, 140, 210, 280, 350, 560 ou 840 capsulas.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO
Cada cépsula de liberagiio retardada contém:

lansoprazol 30 mg

excipiente q.s.p 1 cépsula

Excipientes: talco, amido, diéxido de silicio, amidoglicolato de sédio, hipromelose, fosfato de sédio dibdsico, nicleo de sacarose, hidroxido
de sédio, dispersao de poliacrilato 30%, citrato de trietila, polissorbato 80 e diéxido de titdnio.

1. INDICACOES

Este medicamento ¢ indicado para cicatrizagdo e alivio sintomético de esofagite de refluxo (incluindo dlcera de Barrett ¢ casos de resposta
insatisfatéria a antagonistas de receptores histaminicos Hy), de tlcera duodenal e de lcera gastrica, em tratamento de curto prazo. Também é
indicado para tratamento em longo prazo de pacientes hipersecretores, portadores ou ndo de Sindrome de Zollinger-Ellison. Dados clinicos
atuais indicam que lansoprazol é seguro e eficaz nessas desordens em tratamentos de até 2,6 anos de duraggo,

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O lansoprazol suprime a secregfio géstrica através da inibigfio especifica do sistema da enzima (H', K*)-ATPase, na superficie secretora das
células parietais géstricas. Dois estudos duplo-cegos e randomizados avaliaram a eficdcia do lansoprazol, nas doses de 15 mg e 30 mg, uma
vez ao dia, em relago a ranitidina (150 mg, duas vezes ao dia) e ao omeprazol (10 mg, uma vez ao dia), no alivio da queimaciio e da dor
epigastrica em mais de 800 pacientes dispépticos (1). Outros estudos avaliaram a eficécia do lansoprazol, também em relagio ao placebo.
Nos dois estudos mencionados inicialmente, 15 mg de lansoprazol foram significantemente (p=0,007) mais eficazes que 10 mg de
omeprazol, no alivio dos sintomas ap6s duas semanas de tratamento (53% x 41%). Ao final de quatro semanas, ambas as porcentagens se
aproximaram. Lansoprazol na dose de 30 mg ao dia foi significativamente mais efetivo que a ranitidina no alivio dos sintomas, apés duas e
quatro semanas de tratamento (55% x 33% e 69% x 44%; p=0,001, analise por protocolo). Todos os pacientes que receberam lansoprazol
precisaram significantemente de menos uso paralelo de antiacidos do que aqueles com omeprazol ou ranitidina. Quando comparado ao uso
de placebo, lansoprazol foi significantemente mais efetivo na eliminagio dos sintomas dispépticos, tanto na dose de 15 mg como de 30 mg
.

1. Eisig JN, Barbuti RC. Doenga do refluxo gastroesofigico. In: Federagfo Brasileira de Gastroenterologia - Condutas em Gastroenterologia.
Ed Revinter 2004. Cap 2, pg 12-17.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinimicas

Quimicamente, lansoprazol é 2 - [ [ [ 3 - metil — 4 - (2,2,2-trifluoroetoxi) - 2 piridil] metil] sulfinil] benzimidazol.

Mecanismo de Agio

O lansoprazol é um benzimidazol substituido, uma categoria de substincias antisecretoras que ndo apresentam propriedades anticolinérgicas
ou antagénicas de receptores H da histamina, mas que suprimem a secre¢fio géstrica por inibigho especifica do sistema da enzima (H*, K*)-
ATPase, na superficie secretora das células parietais gastricas. O lansoprazol é primeiramente transferido para a regifio secretora de 4cido das
células parietais da mucosa gastrica ¢ transformada na forma ativa através da reagfo de conversio por acido. Este produto de reagio combina
com os grupos-SH do (H*, K*)-ATPase que é localizado na regifio secretora de édcido e desempenha uma fungfio na bomba de préion,
suprimindo a atividade enzimatica com objetivo de inibir a secregdo de acido. Como esse sistema enzimatico ¢ conhecido como a bomba
acida (de prétons), do interior das células parietais, lansoprazol ¢ caracterizado como inibidor da bomba de 4cido, ou bomba de prétons, do
estdmago, blogueando o passo final da secregio 4cida. Esse efeito ¢ dose-dependente € leva a inibigio da secre¢Bo acido-gdstrica, tanto basal
quanto estimulada, independentemente do estimulo. A inibigGo da secregio acido-gastrica persiste por até 36 horas apds uma dose finica.
Assim, a meia-vida de eliminagfo plasmética de lansoprazol ndo reflete a dura¢o da sua supresso da secregio dcido-gastrica. As capsulas
contém microgrinulos com cobertura entérica, pois o lansoprazol € 1abil em meio 4cido, de forma que a liberagfo e a absor¢do do fArmaco
iniciam-se somente no duodeno.

Atividade inibitéria da secre¢do dcido-gastrica

1. Para secrecdo dcido-gastrica estimulada pela pentagastrina

lansoprazol_bula_profissional 1
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Através da administragfio oral inica ou através da administragiio oral de 30 mg de lansoprazol por 7 dias em adultos saud4veis, foi observada
uma inibigdo importante na secregdo 4cido-géstrica, sustentada por 24 horas apés a administrago.

2. Para secrecio 4cido-gdstrica estimulada pela insulina

Através da administragio oral de 30 mg de lansoprazol uma vez ao dia por 7 dias consecutivos em adultos sauddveis, foi observada iuma
inibigfo importante na secre¢do dcido-géstrica.

3. Para secrecfio 4cido-gastrica noturna

Através da administragio oral de 30 mg de lansoprazol uma vez ao dia por 7 dias consecutivos em adultos saudéveis, foi observada uma
inibicdo importante na secregdo dcido-géstrica.

4. Para secreciio dcido-gdstrica de 24 horas

Através da administragio oral de 30 mg de lansoprazol uma vez ao dia por 7 dias consecutivos em adultos saudiveis, foi observada uma
inibigdo importante na secrego 4cido-gastrica durante o dia em um teste de amostragem de suco géstrico de 24 horas.

5. Monitoramento do pH gastrico por 24 horas

Através da administragfo oral de 30 mg de lansoprazol uma vez a0 dia por 7 dias consecutivos em adultos saudéveis ou em pacientes com
tilcera duodenal em perfodo de cicatrizaggo, foi observada uma inibigfo importante na secregiio dcido-gastrica durante o dia.

6. Monitoramento do pH esofigico inferior por 24 horas .

Através da administragfo oral de 30 mg de lansoprazol uma vez ao dia por 7 a 9 dias consecutivos em pacientes com esofagite de refluxo, foi
observada uma inibigio importante do refluxo gastroesofagico.

Propriedades Farmacocinéticas

Absorcio

A absorgio do lansoprazol é répida, com Crsy média ocorrendo aproximadamente 1,7 horas apds a dose oral e a biodisponibilidade absoluta &
de mais de 80%. Em individuos saudéveis, a meia-vida plasmdtica média (& DP) foi de 1,5 (= 1,0) horas. A Cuix € 2 AUC s#o reduzidas em
aproximadamente 50% a 70% caso o lansoprazol seja administrado 30 minutos apds a refeigio quando comparado com a condigiio de jejum.
A refeigo ndo exerce efeito significativo caso o lansoprazol seja administrado antes das refeigdes.

Distribuicio

A ligagdio protéica do lansoprazol é de 97%. A ligagio ds proteinas plasmaticas é constante acima da variagio de concentragdes de 0,052 5
pg/mL.

Metabolismo e Excreciio

O lansoprazol é extensivamente metabolizado no figado, primariamente pelo citocromo Pusy isoenzima CYP2C19 para a forma S-hidroxil-
lansoprazol e para CYP 3 a 4 para a forma lansoprazol-sulfona. Dois metabélitos foram identificados em quantidades mensuraveis no plasma
(os derivados do lansoprazol sulfinil hidroxilados e sulfonas). Estes metabdlitos tém muito pouca ou nenhuma atividade antisecretoras.
Acredita-se que o lansoprazol seja transformado em duas espécies ativas, as quais inibem a secregédio acida pelo bloqueio da bomba de
prétons [sistema enzimético (H" K*) ATPase] na superficie secretéria das células parietais géstricas. Estas duas espécies ativas nio estio
presentes na circulagdo sistémica. A meia-vida de eliminago plasmdtica do lansoprazol ndo reflete a duragfio da supressdo da secregio
acido-géstrica. Assim, a meia-vida de eliminagdo plasmética é de menos de 2 horas, enquanto que o efeito inibidor dcido, dura mais que 24
horas.

Eliminacéio

Apds administragdo de uma dose oral tinica de lansoprazol, quase nfio houve excre¢do urindria da forma inalterada do firmaco. Em um
estudo, apds dose tnica oral de lansoprazol marcado com C", aproximadamente um tergo da radiagfio administrada foi excretada na urina e
dois tergos foram recuperados nas fezes. Isso implica em excregdo biliar significativa dos metabélitos. A farmacocinética do lansoprazol nio
se altera com doses multiplas e nfio ocorre acimulo.

Uso em idosos

A depuragdo de lansoprazol ¢ reduzida em pacientes idosos, com meia-vida de eliminagio aumentada em aproximadamente 50% a 100%.
Uma vez que a meia-vida média em idosos permanece entre 1,9 e 2,9 horas, a administragio repetida de doses didrias ndo resulta em
acimulo de lansoprazol. Os niveis de pico plasmatico nfo sfo aumentados em idosos. Ndo € necessério qualquer ajuste na dose nesta
populagdo de pacientes. Em pacientes idosos e pacientes com comprometimento hepético o clearence é diminuido.

Género

Nio foram encontradas diferengas na farmacocinética e nos resultados de pH intragastrico em um estudo que comparou 12 pacientes do sexo
masculino e 6 pacientes do sexo feminino que receberam lansoprazol.

Pacientes com Insuficiéncia Renal

Em pacientes com insuficiéncia renal severa, a ligagdo as proteinas plasmaticas é reduzida em 1,0% a 1,5% ap6s administragdo de 60 mg de
lansoprazol. Os pacientes com insuficiéncia renal apresentaram meia-vida de eliminagdo reduzida e redugéio na AUC total (livre ou ligada).
Entretanto, a AUC para o lansoprazol livre no plasma nfo estava relacionada com o grau de insuficiéncia renal; e a Cuix € T (tempo para
atingir a concentragio méxima) ndo foram diferentes do que a Cux € Trax dos pacientes com fungfo renal normal. Nio & necessario qualquer
ajuste na dose de lansoprazol em pacientes com disfungéo renal.

Pacientes com Insuficiéncia Hepatica
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Em pacientes com vdrios distiirbios hepaticos crénicos, a meia-vida plasmatica média foi prolongada de 1,5 horas para 3,2 a 7,2 horas. Um
aumento de até 500% foi observado no estado de equilibrio em pacientes com distiirbios hepaticos quando comparado a individuos
saudéveis. Uma redugdo na dose de lansoprazol deve ser considerada em pacientes com insuficiéncia hepética severa.

Uma comparagio entre a farmacocinética de lansoprazol em individuos sauddveis e em pacientes com cirrose hepatica indica Tma
discretamente aumentado, Crsx ¢ AUC significativamente aumentadas.

Raga

Os parimetros farmacocinéticos médios agrupados de lansoprazol de doze estudos de fase 1 nos Estados Unidos (N=513) foram comparados
com os pardmetros farmacocinéticos médios de dois estudos asiaticos (N=20). As AUCs médias de lansoprazol em pacientes asidticos foram
aproximadamente o dobro daquelas observadas nos dados agrupados dos pacientes dos Estados Unidos; entretanto, a variabilidade intra-
individual foi alta. Os valores de C s foram comparaveis.

Dados de Seguranga Pré-Clinicos

Os dados pré-clinicos nfio revelaram quaisquer riscos para humanos com base nos estudos convencionais de seguranga farmacoldgica,
toxicidade de doses repetidas, toxicidade em reprodugdo e genotoxicidade. Em dois estudos de carcinogenicidade em ratos, o lansoprazol
produziu uma hiperplasia da célula ELC (célula tipo-enterocromafin) géstrica de maneira dose-relacionada e carcindides da célula ELC
associadas com. hipergastrinemia devido a inibigdo da secregio 4cida. Também foi observada metaplasia intestinal, assim como hiperplasia
de Célula de Leydig ¢ tumores de Célula de Leydig benigno. Ap6s 18 meses de tratamento, foi observada atrofia retinal. Isto ndo foi
observado em macacos, cies e camundongos. Em estudos de carcinogenicidade em ratos foi observada hiperplasia de célula ELC gastrica
dose-dependente assim como tumores hepéticos ¢ adenoma da rede testicular (rete festis). A relevancia clinica destes achados ndo €
conhecida. A DL50, em administragio aguda a camundongos e ratos, por via intraperitonial, foi de 5000 mg/kg; entretanto, por vias oral e
subcuténea nfio pode ser determinada, pois nfio houve mortes de animais com doses de até 5000 mg/kg, que foi a maior dose possivel na
pratica. Doses de até 2000 mg/kg ndo produziram alteragdes téxicas em caes beagle.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado em pacientes com hipersensibilidade conhecida ao lansoprazol ou a qualquer componente da formula.
Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio ou durante o tratamento. Este medicamento ndo deve ser
coadminsitrado com atazanavir devido a uma redugfio significativa na exposigio do atazanavir. Usudrios cronicos de bebidas alcodlicas
podem apresentar um risco aumentado de doenga do figado se tomar uma dose maior que a dose recomendada (superdose). Nio é
recomendado utilizar este medicamento se estiver em uso de diazepam, de fenitoina e de varfarina, drogas metabolizadas no figado.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Uma vez que este medicamento ¢ eliminado predominantemente por via biliar, o perfil farmacocinético de lansoprazol pode ser modificado
por insuficiéncia hepatica moderada a severa, bem como em idosos. Este medicamento deve ser administrado com cautela em pacientes com
insuficiéncia hepatica severa. Testes realizados em longo prazo evidenciaram a ocorréncia de acloridria e consequente elevagio da
concentragio sérica de gastrina. Entretanto, isto nfio se observa no tratamento por curto espago de tempo, em tomo de 2 a 4 semanas,
geralmente indicado para a maioria dos casos de tilcera duodenal. Porém, nos casos de tratamento prolongado, como na esofagite de refluxo
¢ na tlcera gastrica deve-se dar maior atengdo a possibilidade de aumento da concentragfo da gastrina. Nos casos de filcera géstrica, deve ser
verificada a benignidade da lesdo antes do tratamento. Em pacientes com funges hepatica e renal normais nfo se observaram alteragdes nos
parametros laboratoriais. Entretanto, pacientes com fungGes hepatica ou renal alteradas devem ser monitorizados durante o tratamento com o
produto.

Gravidez

Estudos em animais nio mostraram potencial teratogénico para lansoprazol. Entretanto, nfo existem estudos adequados ou bem controlados
na gestagio humana. Este medicamento deve ser administrado com cautela durante a gravidez apenas quando necesséario.

Categoria de risco na gravidez: B,

Este medicamento nie deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orienta¢io médica ou do cirurgifio-dentista.

Lactagfio

Durante o tratamento com lansoprazol, a amamentagfo deve ser evitada caso a administragfo deste medicamento seja necesséaria para a mée.
Criangas

Niao foram estabelecidas a seguranga e eficacia em criangas.

Idosos

Em idosos, Tmix € AUC séo o dobro daqueles observados em voluntérios jovens. A posologia inicial nfo necessita ser modificada em idosos,
mas doses subsequentes superiores a 30 mg ao dia nio devem ser administradas, a menos que supressdo adicional da secregio acido-gastrica
seja necesséria. Deve-se ter cautela quando este medicamento for administrado em idosos com disfung@o hepética. As taxas de cicatrizagfio
de tlceras em pacientes idosos sdo similares adquelas em um grupo mais jovem. As taxas de incidéncia de eventos adversos e de
anormalidades de testes laboratoriais s3o também similares aquelas observadas em pacientes mais jovens.

Alteracfio na capacidade de dirigir veiculos e operar méquinas

Este medicamento pode causar tontura e fadiga, nessas condi¢des, a capacidade de reagdio pode estar diminuida. Deve-se evitar dirigir
veiculos e operar maquinas.

lansoprazol_bula_profissional 3
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6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O lansoprazol é metabolizado pelo sistema do citocromo Pasp. Quando lansoprazol ¢ administrado concomitantemente com teofilina, um
pequeno aumento (10%) na depuragio de teofilina foi observado. Devido 3 pequena magnitude e 3 direcfo desse efeito sobre a depuragio da
teofilina, dificilmente esta interago representars preocupagio do ponto de vista clinico. Mesmo assim, os pacientes devem ser monitorados,
pois alguns casos individuais podem necessitar de titulagdo adicional da dose de teofilina, quando lansoprazol for iniciado ou interrompido,
para assegurar niveis sanguineos clinicamente efetivos. Administragio concomitante de lansoprazol ¢ sucralfato retarda a absorcdo de
lansoprazol e reduz sua biodisponibilidade em aproximadamente 30%. Portanto, este medicamento deve ser tomado pelo menos 30 minutos
antes do sucralfato. Nio h4 diferenga estatisticamente significante no Cus quando lansoprazol é administrado uma hora apés preparados
antidcidos com hidréxido de aluminio e magnésio. Como lansoprazol causa inibigdo profunda e duradoura da secregdo 4cido-gistrica, é
teoricamente possivel que possa interferir na absorgio de firmacos em que o pH gastrico sgja um importante determinante da
biodisponibilidade (p. ex.: cetoconazol, ésteres da ampicilina, sais de ferro, digoxina).

Foram relatadas como eventos adversos: Testes da fungdo hepatica anormais, transaminase glutamicoxalacética (TGO ou aspartato
aminotransferase) aumentada, transaminase glutamicopirivica (TGP ou alanina aminotransferase) aumentada, creatinina aumentada,
fosfatase alcalina aumentada, globulinas aumentadas, gama glutamil transpeptidase (GGTP) aumentada, células brancas
aumentadas/diminuidas/anormais, taxa AG anormal, células vermelhas, bilirrubinemia, eosinofilia, hiperlipemia anormais, eletrélitos
aumentados/diminuidos, plaquetas aumentadas/diminuidas/anormais e niveis de gastrina aumentados. Nos estudos com placebo controlado,
quando a transaminase glutamino oxalacética (TGO ou aspartato aminotransferase) e a transaminase glutdmico pirdivica (TGP ou alanina
aminotransferase) foram avaliadas, 0,4% (1/250) dos pacientes recebendo placebo e 0,3% (2/795) dos pacientes recebendo lansoprazol
apresentaram elevagGes enzimaticas 3 vezes acima do limite superior da normalidade ao final do tratamento. Nenhum destes pacientes
relatou ictericia a qualquer momento do estudo.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Este medicamento deve ser mantido em temperatura ambiente (entre 15 ¢ 30 °C), em lugar seco, fresco e ao abrigo da luz. Nestas condiges
o prazo de validade ¢ de 24 meses a contar da data de fabricagdo.

Niimero de lote e datas de fabrica¢fo e validade: vide embalagem,

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

Lansoprazol apresenta-se na forma de uma cépsula gelatinosa dura de cor vermetha/branca, contendo microgranulos.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento, Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe alguma mudanga no aspecto,
consulte o farmacéutico para saber se poder utilizi-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas,

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Este medicamento deve ser administrado por via oral.

- Tratamento de esofagite de refluxo, incluindo tlcera de Barrett: 30 mg ao dia, por quatro a oito semanas.

- Tratamento de lcera duodenal: 30 mg ao dia, por duas a quatro semanas.

- Tratamento de tlcera gastrica: 30 mg ao dia, por quatro a oito semanas,

- Tratamento de manutencio da cicatrizagfio de esofagite de refluxo, de tlcera duodenal e de tilcera gastrica: 15 mg uma vez ao dia.

- Tratamento da Sindrome de Zollinger-Ellison: dose inicial de 60 mg ao dia, por trés a seis dias. A dose deve ser entdo titulada
ascendentemente, até conseguir-se um paciente assintomdtico com secregfio dcida basal inferior a 10 mEq/h em pacientes com Sindrome de
Zollinger-Ellison nfio gastrectomizados e em hipersecretores sem a sindrome. Em pacientes com a sindrome, previamente gastrectomizados,
a secregdo 4cida basal recomendada como alvo é igual ou inferior a 5 mEq/h. Doses diaria de até 180 mg sfo utilizadas. Se a dose didria
exceder 120 mg, as doses devem ser divididas em duas tomadas equivalentes, Uma vez que o alvo seja atingido, o paciente deve ser
monitorado, para determinar se a dose deve ser ajustada.

Modo de usar

As capsulas deste medicamento devem ser ingeridas pela manhé, em jejum. Caso a dose didria exceda 120 mg, na Sindrome de Zollinger-
Ellison, a dose deve ser dividida, e a segunda dose tomada também deve ser em jejum. As céapsulas devem ser ingeridas inteiras; o paciente
deve ser advertido para nfio abrir ou mastigar as cépsulas; elas devem ser deglutidas inteiras, para preservar a cobertura entérica dos granulos.
Populagées Especiais

- Pacientes com insuficiéncia renal/idosos/disfungdo hepdtica: ndo é necessario ajuste de dose para pacientes com insuficiéncia renal. Néo é
necessario ajuste da dose inicial para idosos e portadores de disfungio hepatica leve a moderada.

Este medicamento néio deve ser partido, aberto ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

lansoprazol_bula_profissional : 4 %
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Este medicamento pode causar algumas reagdes indesejaveis. Caso o paciente tenha uma reagdo alérgica, deve parar de tomar o medicamento
e informar seu médico o aparecimento de reagdes indesejaveis.

- Reag#io muito comum (>1/10): Ndo ha relatos de reagGes muito comuns para estes medicamentos.

- Reagio comum (>1/100 ¢ < 1/10): Em curto prazo (até 8 semanas de duragio) os eventos adversos foram diarreia, constipago, tontura,
ndusea e cefaleia, epigastralgia, eructagio, flatuléncia, vémito com excegfio dos pacientes sendo tratados para erradicagio de infecgdo de
Helicobacter pylori, se a diarreia persistir, a administragio de lansoprazol deve ser descontinuada, devido a possibilidade de colite
microscépica com engrossamento do feixe de coldgeno ou infiltragdo de células infamatérias observadas na submucosa do intestino grosso.
Na maioria dos casos, os sintomas de colite microscépica se resolvem apés a descontinuagio do tratamento com lansoprazol.

- Reagdio incomum (>1/1000 e < 1/100): Anorexia, dispepsia, agitagio, sonoléncia, insdnia, ansiedade, mal-estar, fadiga, rash, elevagio de
TGO e TGP.

- Reagfio rara (>1/10.000 e < 1/1000): Secura da boca ou da garganta, glossite, candidiase do es6fago, pancreatite, petéquias, purpura, perda
de cabelo, eritema multiforme, Sindrome de Stevens-Johnson (reagfo alérgica grave, envolvendo erupgio nas mucosas, podendo ocotrer nos
olhos, nariz, uretra, vagina, trato gastrointestinal e trato respiratério), agitagdo, insOnia, letargia, depressio, alucinagBes, confusio, vertigens,
parestesia, ‘sonoléncia, tremores, hepatite, ictericia, nefrite intersticial, trombocitopenia, eosinofilia, pancitopenia, agranulocitose, anemia,
leucopenia, edema periférico, palpitagdes e dores tordcicas, dores musculares ¢ articulares, perturbagbes do paladar e visuais, febre,
hiperhidrose, constri¢do brénquica, impoténcia e angioedema.

- Reag#o muito rara (<1/10.000): Colite, estomatite, lingua preta, agranulocitose, ginecomastia, galactorreia, choque anafilitico, mal estar
geral, aumento dos niveis de colesterol e dos triglicérides, necrélise epidérmica téxica, elevagio da fosfatase alcalina.

- Outras reagbes possiveis: ReagBes adversas com pacientes que receberam 15 mg ou 30 mg de lansoprazol, durante 12 meses, para
tratamento de manutencdo: ginecomastia, dor, sindrome gripal, anomalias gastrointestinais (pélipos), alteracBes dentérias, gastroenterites,
alteragBes no reto, anorexia, eructagio, flatuléncia, diminui¢io da libido e reagSes alérgicas, descolorimento da lingua, Lupus eritematoso
cuténeo, hipomagnesemia, prurido, hepatite, elevago da LDH (lactato desidrogenase) e gama-GT ou valores anormais nos testes de fungio
hepatica.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacbes em Vigilincia Sanitiria-NOTIVISA, disponivel em
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Se o paciente ingerir uma dose muito grande deste medicamento acidentalmente, deve procurar um médico ou um centro de intoxicagio
imediatamente. O apoio médico imediato é fundamental para adultos e criangas, mesmo se os sinais e sintomas de intoxicacfo ndo estiverem
presentes. Até o momento ndo hé informagdo disponivel sobre superdose em humanos. Em ratos e camundongos, a administragio oral de
doses até 5000 mg/kg (aproximadamente 250 vezes a dose em humanos), nfo resultou em morte de animais, somente afetou a cor da urina
em camundongos. O lansoprazol no € removido da circulagéo por hemodialise.

Em caso de intoxicagiio ligue para 0800 722 6001, se vocg precisar de mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS
MS -1.2568. 0211

Farmacéutico Responsavel: Dr. Luiz Donaduzzi
CRF-PR 5842

Registrado e fabricado por:

PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA

Rua Mitsugoro Tanaka, 145

Centro Industrial Niiton Arruda - Toledo - PR
CNPJ 73.856.593/0001-66

Indistria Brasileira

CAC - Centro de Atendimento ao Consumidor - 0800-709-9333
cac@pratidonaduzzi.com.br
www.pratidonaduzzi.com.br

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.

Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrao aprovada pela Anvisa em 16/10/2014.
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Hypocaina®
cloridrato de lidocaina sem vasoconstritor

Hypofarma — Instituto de Hypodermia e Farmacia Ltda.




Hypocaina®
cloridrato de lidocaina sem vasoconstritor

R HyroFarmA

Hypocaina® 1% sem vasoconstritor

Caixa com 50 frascos-ampola de vidro transparente de 50 mL
Caixa com 100 ampolas de vidro transparente de 5 mL.

Caixa com 100 frascos-ampola de vidro transparente de 20 mL
Caixa com 100 frascos-ampola de vidro transparente de 50 mL
Caixa com 25 frascos-ampola de vidro transparente de 20 mL.

Hypocaina® 2% sem vasoconstritor

Caixa com 50 frascos-ampola de vidro transparente de 50mL
Caixa com 100 ampolas de vidro transparente de SmL.

Caixa com 100 frascos-ampola de vidro transparente de 20 mL
Caixa com 100 frascos-ampola de vidro transparente de 50 mL
Caixa com 25 frascos-ampola transparente de 20 mL.

USO PARENTERAL
ANESTESIA LOCORREGIONAL

NAO ESTA INDICADO PARA RAQUIANESTESIA
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Hypocaina® 1% sem vasoconstritor

Cada mL da solugéo injetavel contém:

cloridrato de LHAOCAIMA ....coviiiiiiiiiiiiii e s bssss et st nens 10 mg
excipientes (cloreto de s6dio € 4gua para INJELAVEIS) G.8.D..ccicrerierrieeeerrnresenncererneseoreeessessrassassosersaosens 1mL

Hypocaina® 2% sem vasoconstritor
Cada mL da solugfio injetavel contém:
cloridrato de HAOCAINA «.ivvvviiiiiiiiiiiiii st bt sttt sr b ene s anaenens 20 mg
excipientes (cloreto de s6dio e 4gua para INJELAVEIS) (.S.Duueererreeererererenerreseessssnsosniesesrssssssssssarssressenes 1 mL

INFORMACOES TECNICAS AO PROFISSIONAL DE SAUDE

1. INDICACOES
Hypocaina® solugfo injetdvel é indicada para produgfio de anestesia local ou regional por técnicas de
infiltracdio como a injecdo percutinea; por anestesia regional intravenosa; por técnicas de bloqueio de
nervo periférico como o plexo braquial e intercostal; e por técnicas neurais centrais, como os bloqueios
epidural lombar e caudal.

2. RESULTADOS DE EFICACIA
Mistura de enantidmeros da bupivacaina em diferentes formulagbes, S75-R25 ou $90-R10, foi proposta
objetivando menor cardiotoxicidade e bloqueio motor satisfatério. O objetivo deste estudo foi comparar o
tempo de instalagio e o grau de bloqueio motor utilizando a bupivacaina com excesso enantiomérico de
50% (875-R25) a 0,5%, a bupivacaina racémica a 0,5% e a lidocaina a 2% no bloqueio do nervo facial
pela técnica de O'Brien. Participaram do estudo 45 pacientes, com idade acima de 60 anos, programados
para tratamento cirirgico de catarata sob bloqueio retrobulbar, precedido pela acinesia de O'Brien. A
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instalagdo do bloqueio motor e o grau méximo de bloqueio foram obtidos com mais rapidez com a
lidocaina a 2%.

Cangiani Luis Henrique, Cangiani Luiz Marciano, Pereira Antdnio Mércio de Safim Arantes.
Bupivacaina com excesso enantiomérico (S75-R25) a 0,5%, bupivacaina racémica a 0,5% e lidocaina a
2% no bloqueio do nervo facial pela técnica de O'Brien: estudo comparativo. Rev. Bras. Anestesiol. 2007;
57(2): 136-146.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Descricio ,

As solugdes injetéveis de Hypocaina® contém o anestésico local cloridrato de lidocaina com indicagio
para infiltragfio e bloqueios nervosos,

O cloridrato de lidocaina ¢ um anestésico local do tipo amida, quimicamente designado como
monocloridrato de 2-(dietilamino)-N-(2,6- dimetilfenil)-acetamida monoidratado. E um pé branco, muito
soluvel em dgua.

Hypocaina® é uma solugdo estéril, apirogénica.

O pH da solugo sem vasoconstritor é de 5,0 a 7,0.

Farmacologia clinica :
Mecanismo de Acdo: A lidocaina estabiliza a membrana neuronal por inibigio dos fluxos ibnicos
necessdrios para o inicio e a condugdo dos impulsos efetuando deste modo 4 acfio do anestésico local,

Hemodinimica

Niveis sanguineos excessivos podem causar mudangas no ritmo cardiaco, na resisténcia periférica total ¢
na pressdo arterial média. Com o bloqueio neural central estas alteragdes podem ser atribuiveis ao
bloqueio das fibras auténomas, a um efeito depressivo direto do agente anestésico local nos varios
componentes do sistema cardiovascular e/ou nos receptores beta-adrenérgicos. O efeito produzido é
normalmente uma hipotensio moderada quando as doses recomendadas nfio sfio excedidas.

Farmacocinética e metabolismo

As informag¢Ses procedentes de diversas formulagGes, concentragSes e usos revelam que a lidocaina é
completamente absorvida apds administragdo parenteral, sendo que o indice de absorgiio depende de
varios fatores, tais como, local da administragfio e a presenga ou nio de um agente vasoconstritor. Com
exceglio da administragio intravascular, os mais altos niveis sanguineos obtidos foram apés o bloqueio do
nervo intercostal e os menores foram ap6s administragfio subcutinea.

A ligagio plasmitica da lidocaina depende da concentragiio do farmaco e a fragdo ligada diminui com o
aumento da concentraggo.

Em concentragbes de 1 a 4 pg de base livre por mL, 60% a 80% de lidocaina liga-se as proteinas. A
ligagio também depende da concentragfio plasmatica do alfa-1-dcido glicoproteina. A lidocaina atravessa
as barreiras cerebral e placentéria, possivelmente por difusdo passiva

A lidocaina ¢é rapidamente metabolizada pelo figado ¢ o restante inalterado do firmaco e metabdlitos é
excretado pelos rins. A biotransformacfo inclui N-desalquilagio oxidativa, hidroxilagio do anel,
clivagem da ligagfio amida e conjugagfio. A N-desalquilagdio, um grau maior de biotransformaggo, produz
os metabdlitos monoetilglicinaxilidida e glicinaxilidida. As agBes farmacolégica e toxicologica desses
metabdlitos sdo similares, mas menos potentes do que aqueles da lidocaina.

Aproximadamente 90% da lidocaina administrada é excretada na forma de varios metabélitos e menos
que 10% ¢é excretada inalterada. O metabdlito primério da urina é um conjugado de 4-hidroxi-2,6-
dimetilanilina.

A meia-vida de eliminagfio da lidocaina apds inje¢io intravenosa em bolus ocorre caracteristicamente
entre 1,5 a 2,0 horas. Justamente pelo seu rdpido indice de metabolizago, qualquer condigio que afete a
fungdo do figado podera alterar a cinética da lidocaina.

A meia-vida podera ser prolongada em dobro, ou mais, em pacientes com disfun¢&o hepética.

As disfungbes renais ndo afetam a cinética da lidocaina, porém podem aumentar o acimulo de
metabolitos.

Os fatores como acidose ¢ o uso de estimulantes e depressores do SNC afetam os niveis de lidocaina no
SNC, necessérios para produzir claros efeitos sistémicos. As manifestagSes adversas tornam-se aparentes
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com o aumento dos niveis plasmdticos venosos acima de 6 pg de base livre por mL. Em animais (macaco
Rhesus) os niveis sanguineos arteriais de 18 a 21 pg/mL levaram o inicio para a atividade convulsiva.

4. CONTRAINDICACOES
A lidocaina é contraindicada em pacientes com conhecida hipersensibilidade a anestésicos locais do tipo
amida ou a qualquer um dos componentes da férmula.
Categoria de risco B. Este medicamento nio deve ser utilizade por mulheres grividas sem
orientacio médica ou do cirurgifio-dentista.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

O PRODUTO SOMENTE DEVERA SER ADMINISTRADO POR PROFISSIONAIS EXPERIENTES
NO DIAGNOSTICO E CONTROLE DA TOXICIDADE DOSE-DEPENDENTE EMPREGADA E DE
OUTRAS EMERGENCIAS AGUDAS QUE POSSAM SURGIR DO TIPO DE BLOQUEIO
UTILIZADO, E SOMENTE DEPOIS DE SE ASSEGURAR A DISPONIBILIDADE IMEDIATA DE
OXIGENIO E DE OUTROS FARMACOS PARA RESSUSCITACAO, DE EQUIPAMENTOS DE
RESSUSCITACAO CARDIOPULMONAR E DE PESSOAL TREINADO NECESSARIO PARA
TRATAMENTO E CONTROLE DAS REACOES TOXICAS E EMERGENCIAS RELACIONADAS.

A FALTA OU A DEMORA NO ATENDIMENTO DA TOXICIDADE DOSE-RELACIONADA DO
FARMACO E DA HIPOVENTILACAO, SEJA QUAL FOR O MOTIVO E/OU ALTERACOES NA
SENSIBILIDADE, PODERA LEVAR AO DESENVOLVIMENTO DA ACIDOSE, PARADA
CARDIACA E POSSIVEL OBITO.

Quando apropriado, os pacientes devem ser informados anteriormente da possibilidade de perda
temporaria da sensagdo e atividade motora na metade inferior do corpo apés administragfio de anestesia
epidural.

A seguranga e a eficicia da lidocaina dependem da dose correta, técnica adequada, precaugSes adequadas
e rapidez nas emergéncias.

Equipamento de ressuscitagdio, oxigénio e outros medicamentos utilizados no procedimento de
ressuscitagdo devem estar disponiveis para uso imediato.

A menor dose que resultar em anestesia efetiva deverd ser usada para evitar altos niveis plasméticos e
graves reagdes adversas.

Para evitar a injegfio intravascular, devera ser realizado aspiragfio antes de a solugdo anestésica ser
injetada. A agulha deve ser reposicionada até que nfio apare¢a nenhum retorno de sangue na aspiragéo.
Entretanto, a auséncia de sangue na seringa niio garante que a injegfo intravascular tenha sido evitada.

A aspiragfio da seringa deve também ser realizada antes e durante cada injecio suplementar, quando for
utilizada técnica com cateter. Durante a administracfio da anestesia epidural, recomenda-se que uma dose
teste seja administrada inicialmente e que o paciente seja monitorado para a detec¢dio de toxicidade no
sistema nervoso central e toxicidade cardiovascular, bem como para os sinais de administragfio intratecal
n#o intencional, antes de prosseguir com a aplicagdo. Quando condi¢Ses clinicas permitirem, deve ser
considerado o uso de solugBes anestésicas locais que contenham epinefrina, para a dose teste, porque
alteragdes circulatorias compativeis com a epinefrina podem também servir como sinal de alerta de
injec@o intravascular nfo intencional.

As repetidas doses de lidocaina podem causar aumentos significativos de seu nivel plasmético, com cada
dose repetida, devido ao lento actimulo deste ou de seus metabdlitos.

A tolerincia a niveis sanguineos elevados varia com o estado do paciente. Pacientes idosos, debilitados,
pacientes com doengas agudas e criangas, deverdo receber doses reduzidas de acordo com suas idades e
condi¢des fisicas.

A lidocaina deve também ser usada com precaugfio em pacientes em estado de choque grave ou com
bloqueio cardiaco. A anestesia epidural lombar ou caudal deve ser usada com extrema precaugio em
pessoas com as seguintes condigBes: existéncia de doenga neuroldgica, deformidades espinhais,
septicemia e hipertensfio grave.

Cuidadoso e constante monitoramento cardiovascular e respiratorio (adequada ventilagdo), sinais vitais e
o estado de consciéncia do paciente devem ser acompanhados ap6s cada injegio de anestésico local.
Deverd também ser lembrado em tais momentos que agitagfio, ansiedade, zumbido, vertigem, visio
nebulosa, tremores, depressdo ou sonoléncia podem representar os primeiros sinais de toxicidade do
sistema nervoso central. Os anestésicos locais do tipo amida sdo metabolizados no figado, portanto, a
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lidocaina deve ser usada com cuidado em pacientes com doengas hepdticas. Os pacientes com doenca
hepatica grave devido & sua reduzida capacidade de metabolizagio dos anestésicos locais oferecem maior
risco para o desenvolvimento de concentragdes plasmaticas téxicas. A lidocaina deve também ser usada
com cautela em pacientes com fungdio cardiovascular alterada, devido a uma menor capacidade de
compensar as mudangas funcionais associadas ao prolongamento da condugfo atrioventricular provocado
por esses farmacos. .

A lidocaina deve ser usada com cuidado em pessoas com conhecida sensibilidade 3 ela.

Pacientes alérgicos aos derivados do é4cido para-aminobenzéico (procaina, tetracaina, benzocaina, etc.)
ndo tém apresentado sensibilidade cruzada a lidocafna.

Uso nas regides da cabega e pescogo:

Pequenas doses injetadas de anestésico local em regides da cabega e pescogo, incluindo blogueio
retrobulbar, dental e ginglio estrelado, podem produzir reagdes adversas similares 3 toxicidade sistémica
observada com injegdes intravasculares ndo intencionais de grandes doses. Confusdo, convulsdo, cegueira
temporéria, depressio respiratoria e/ou parada respiratdria e estimulagio ou depressio cardiovascular tém
sido relatados. Estas reagSes podem ser devido 2 injegfio intra-arterial do anestésico local com fluxo
retrégrado na circulagdo cerebral. Os pacientes que recebem estes bloqueios devem ter sua circulagdo e
respiragdo monitoradas e serem constantemente observados. Equipamento de ressuscitagio e pessoal
treinado para tratamento das reagSes adversas devem estar imediatamente disponiveis. As doses
recomendadas ndo devem ser excedidas. (Ver Posologia).

Carcinogenicidade, mutagenicidade e diminuicio da fertilidade:

A lidocaina atravessa a placenta; no entanto, ele nfio estd associado ao aumento do risco de
malformagdes. Em estudos com animais lidocaina ndo foi teratogénica. No entanto, devido & falta de
informagdo humana, a lidocaina deve ser usada durante a gravidez somente se o beneficio potencial
compensar o risco potencial para o feto.

Os dados do Collaborative Perinatal Project sugerem que a exposi¢éio a lidocaina cedo na gravidez nio
estd associada com um risco aumentado de malformagdes.

Néo foram observados efeitos teratogénicos em ratos que receberam subdoses até 60 mg / kg (1200 vezes
a administragéio dérmica inica de 0,5 mg de lidocaina em uma pessoa de 60 kg).

GRAVIDEZ: Categoria B

Este medicamento nifio deve ser utilizado por mulheres grividas sem orientagio médica ou do
cirurgido-dentista

Efeitos teratogénicos: Os estudos de reproducio tém sido realizados em ratos com doses até 6,6 vezes
maiores que a dose humana e nfio revelaram evidéncias de danos ao feto causados pela lidocaina.
Entretanto, nfo existem estudos adequados e bem controlados em mulheres gravidas.

Os estudos em reprodugdo animal nem sempre so dteis para reproduzir as respostas humanas.
Consideragoes gerais devem ser levadas em conta antes da administracio da lidocaina em mulheres com
potencial de gravidez, especialmente aquelas em inicio de gravidez quando ocorre a organogénese
maxima.

Trabalho de parto e parto:

Os anestésicos locais atravessam rapidamente a placenta e quando usados para a anestesia epidural,
paracervical, bloqueio do pudendo ou bloqueio caudal, podem causar intensidades varidveis de toxicidade
materna, fetal e no recém-nascido (Ver Farmacologia Clinica e Farmacocinética). O potencial toxico
depende do procedimento realizado, do tipo e quantidade do medicamento usado e técnica da
administracio. As reacGes adversas na parturiente, feto e recém-nascido envolvem alteracdes no tono
vascular periférico do sistema nervoso central e na fungfo cardiaca.

A hipotensfio materna é uma consequéncia da anestesia regional. Os anestésicos locais produzem
vasodilatac¢o por bloqueio dos nervos simpéticos. :

A elevagio dos membros inferiores ¢ o dectbito lateral esquerdo da paciente ajudam a prevenir a queda
na pressdo sanguinea.

O ritmo cardiaco fetal também deve ser monitorado constantemente, € o monitoramento eletrénico fetal é
muito aconselhavel.
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A anestesia epidural, espinhal, paracervical ou bloqueio dos pudendos, pode alterar as contragSes durante
o trabalho de parto por mudangas na contractilidade uterina ou na forga de expulséo.

Em um estudo do bloqueio anestésico paracervical foi associada uma diminui¢io na duragdo média do
primeiro estagio do trabalho de parto e facilidade da dilatagéo cervical.

Entretanto, a anestesia espinhal e epidural tem demonstrado prolongar o segundo estdgio do trabalho de
parto, removendo o reflexo de expulsio ou por interferéncia da fungio motora. O uso de anestésicos em
obstetricia pode aumentar a necessidade de forceps.

Ap6s o uso de anestésicos locais durante o trabalho de parto e parto pode ocorrer diminui¢do da forga e
tono muscular durante o primeiro ou segundo dia de vida do recém-nascido.

E desconhecida a importancia destes efeitos permanecerem por longos periodos. Pode ocorrer bradicardia
fetal em 20% a 30% das pacientes que receberam anestesia por bloqueio através do nervo paracervical,
com anestésicos locais do tipo amida, podendo estar associada com a acidose fetal.

O ritmo cardiaco fetal deve ser sempre monitorado durante a anestesia paracervical.

O médico deve analisar o potencial risco-beneficio no bloqueio paracervical em partos prematuros,
toxemia da gestante e perigo fetal.

A observaciio das doses recomendadas é de maxima importincia em bloqueio paracervical obstétrico.
Insucessos na obtengéio de analgesia adequada com a dosagem recomendada deve levar & suspeita de
injegfio intravascular ou intracraniana fetal.

Casos de inje¢dio niio intencional intracraniana fetal, de solugfo-anestésica local, tém sido relatados apos
bloqueio paracervical ou dos pudendos ou ambos.

Os bebés assim afetados apresentam depress3o neonatal, por raziio nio esclarecida, imediatamente ap6s o
nascimento, que pode estar relacionada com altos niveis séricos de anestésico local, e muitas vezes
manifestam convulsGes dentro de 6 horas.

O imediato uso de medidas de suporte combinado com a excregdo urindria forgada do anestésico local
t&m sido usados com sucesso para o conirole desta complicaggo.

Foram relatadas convulsdes maternas e colapso cardiovascular ap6s o uso de alguns anestésicos locais
para o bloqueio paracervical em gravidez prematura (anestesia para aborto eletivo), lembrando que a
absorgio sistdmica nestas circunstincias pode ser ripida. A dose maxima recomendada de cada
medicamento nfo deve ser excedida.

A injegio deve ser feita lentamente e com frequente aspiragio. Deve haver intervalo de 5 minutos, entre
os lados.

Amamentacio:

Da mesma forma que outros anestésicos locais, a lidocaina é excretada pelo leite materno, porém em
pequenas quantidades, de tal modo que geralmente o risco é minimo para a crianga, quando utilizada nas
doses terapéuticas. ’

Embora alguma quantidade de lidocaina aparega no leite materno apds administragfio intravenosa
(acidental ou intencional), a concentragio nfio é para ser considerada farmacologicamente significativa.
Qualquer quantidade encontrada no leite materno ¢ ainda mais reduzida pela md biodisponibilidade oral
para.o lactente.

Segundo a Academia Americana de Pediatria e a Organizagéo Mundial de Saide a utilizagéo de lidocaina
pela mie é compativel com a amamentagéo.

Uso pediatrico:
Dosagens em criangas devem ser reduzidas, correspondentes a idade, peso corporal e condi¢bes fisicas.
(Ver Posologia).

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
A administracfio simultdnea de medicamentos vasopressores, para o tratamento da hipotensdo relacionada
aos bloqueios obstétricos e de substéncias ocitdcicas do tipo Ergl, podera causar hipertensdio grave e
persistente ou acidentes cerebrovasculares.

ALTERACOES DE EXAMES LABORATORIAIS:
A Injecio intramuscular de cloridrato lidocaina pode resultar no aumento do nivel de creatinina
fosfoquinase. Portanto, o uso da determinagdo desta enzima sem separagio da isoenzima, como teste de



diagnéstico para a presenga de infarto agudo do miocardio, pode ficar comprometido pela injecdo
intramuscular de cloridrato lidocaina.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Conservar o produto sem vasoconstritor em temperatura ambiente entre 15 e 30°C.
O prazo de validade do produto é de 24 meses. Apés este prazo de validade o produto pode nio
apresentar mais efeito terapéutico. Nio utilize medicamento vencido.
Os produtos parenterais deverdio ser examinados visualmente quanto 3 presenca de particulas estranhas e
de alteragio da cor do produto antes da administragdo. NZo usar o produto se este contiver precipitado ou
se sua coloragfo estiver rosada ou mais escura que levemente amarelada.
Agentes desinfetantes contendo metais pesados, que causem liberagio dos respectivos ions (mercirio,
zinco, cobre, etc.) nfio devem ser usados na desinfecgiio da pele ou membranas mucosas, pois tém sido
relatadas incidéncias de inchago e edema.
A solugfio ndo deve ser mantida em contato com metais, porque o anestésico local promove a jonizag#o
do metal, liberando fons na solug#o, os quais podem ocasionar irritag#o tissular no local da injegdo.
Niimero de lote e datas de fabricaciio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas: Solugdo limpida e incolor.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

NO SENTIDO DE EVITAR ACIDENTES, NAO SE RECOMENDA UTILIZAR FRASCOS VAZIOS
DE SOLUCOES ANESTESICAS PARA ARMAZENAR QUAISQUER OUTRAS SOLUCOES,
AINDA QUE TEMPORARIAMENTE.

E RECOMENDAVEL ESVAZIAR E DESCARTAR FRASCOS PARCIALMENTE UTILIZADOS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
A Tabela de Dosagens Recomendadas, abaixo, resume os volumes e concentragdes de Hypocaina® para
os vérios tipos de procedimentos anestésicos. As dosagens sugeridas nesta tabela sdo para adultos normais
saudaveis e refere-se ao uso de solugio sem vasoconstritor.
Quando grandes volumes sfo necessarios, somente solugdes com vasoconstritor devem ser usadas, exceto
naqueles casos em que os farmacos vasopressores sdo contraindicados.
Estas doses recomendadas servem somente como guia para a quantidade de anestésico necessédria na
maioria dos procedimentos de rotina. Os volumes e concentragdes reais a serem usadas, dependem de
fatores tais como, o tipo e extensfio do procedimento cirfirgico, intensidade da anestesia e extensdo do
relaxamento muscular necessario, duragdo necesséaria da anestesia ¢ da condigfio fisica do paciente. Em
todos os casos devem ser adotadas a mais baixa concentracio e a menor dose que produzam os resultados
desejaveis. As dosagens devem ser reduzidas para criangas, para pacientes idosos e debilitados e para
pacientes com doengas cardiacas e/ou hepaticas.
O inicio da anestesia, a duragfo da anestesia e a extensfio do relaxamento muscular sdo proporcionais ao
volume e concentragdo (dose total) do anestésico local usado.
Portanto, o aumento de concentragfio e volume de cloridrato de lidocaina injetavel diminui o tempo de
inicio da anestesia, prolonga a duragio da anestesia, promove uma grande extensiio do relaxamento
muscular e aumenta a expansio segmentar da anestesia.
Entretanto, o aumento de concentrag¢do ¢ volume do cloridrato de lidocaina injetavel, pode resultar numa
profunda queda de pressio sanguinea quando usado em anestesia epidural.
Embora a incidéncia de outros efeitos com lidocaina seja muito baixa, deve ser executado com cautela o
emprego de grandes volumes e concentragdes, visto que a incidéncia de outros efeitos € diretamente
proporcional & dose total do agente anestésico local injetado.

Dosagens Recomendadas da Solugéo Injetivel de Hypocaina® sem vasoconstritor (sem epinefrina).
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INFILTRACAO

Infiltracio Percutinea: concentragdo: 0,5 ou 1,0 %; volume 1 a 60 mL; dose total 5 a 300 mg
Infiltracio Regional Intravenosa: concentragio: 0,5%; volume 10 a 60 mL; dose total 50 a 300 mg
Bloqueio Nervoso Periférico Braquial: concentragio: 1,5 %; volume 15 a 20 mL; dose total 225 a 300
mg

Bloqueio Nervoso Periférico Dental: concentragio: 2,0 %; volume 1 a 5 mL; dose total 20 a 100 mg
Bloqueio Nervoso Periférico Intercostal: concentragio: 1,0 %; volume 3 mL; dose total 30 mg
Bloqueio Nervoso Periférico Paravertebral: concentrago: 1,0 %; volume 3 a 5 mL; dose total 30 a 50
mg

Bloqueio Nervoso Periférico Pudendo (de cada lado): concentragfo: 1,0 %; volume 10 mL; dose total
100 mg

PARACERVICAL
Analgesia Obstétrica (de cada lado): concentragfio: 1,0 %; volume 10 mL; dose total 100 mg

BLOQUEIO NEURAL SIMPATICO
Cervical (ginglio estrelado): concentragio: 1,0 %; volume 5 mL; dose total 50 mg
Lombar: concentracfio: 1,0 %; volume 5 a 10 mL; dose total 50 a 100 mg

BLOQUEIO NEURAL CENTRAL

Epidural* Toricico: concentracéo: 1,0 %; volume 20 a 30 mL; dose total 200 a 300 mg

Epidural* Lombar: concentracio: 1,0 %; volume 25 a 30 mL; dose total 250 a 300 mg

Epidural* Analgesia: concentragio: 1,5 %; volume 15 a 20 mL; dose total 225 a 300 mg

Epidural* Anestesia; concentragio: 2,0 %; volume 10 a 15 mL; dose total 200 a 300 mg

Caudal Analgesia Obstétrica: concentragio: 1,0 %; volume 20 a 30 mL; dose total 200 a 300 mg
Caudal Analgesia Cirtargica: concentragio: 1,5 %; volume 15 a 20 mL; dose total 225 a 300 mg

* A dose é determinada pelo niimero de dermatomos a serem anestesiados (2 a 3 mE/dermatomo).
Observagio: As concentragdes e volumes sugeridos servem somente como um guia. Outros volumes ¢
concentragdes podem ser usados contanto que as doses maximas recomendadas nfo sejam excedidas.

BLOQUEIO EPIDURAL CAUDAL E LOMBAR:

Como precaugdo para possiveis reagdes adversas, observadas quando da perfuragiio ndo intencional no
espago subaracnéideo, uma dose teste de 2 a 3 ml de cloridrato de lidocaina a 1,5% deve ser
administrada durante no minimo 5 minutos antes da inje¢fio do volume total necessario para o bloqueio
epidural lombar ou caudal. A dose teste deve ser repetida em pacientes em que houve deslocamento do
cateter.

A epinefrina, se contida na dose teste (10 a 15 pg tém sido sugeridos), pode servir como precaugio de
injeg3o intravascular ndo intencional.

Se injetado dentro do vaso sanguineo, esta quantidade de epinefrina produz uma transitéria “reagfo
epinefrina” dentro de 45 segundos, consistindo no aumento do batimento cardiaco e pressio sanguinea
sistélica, palidez perioral, palpitagio e inquietagio no paciente nfo sedado.

O paciente sedado pode exibir somente um aumento na pulsagiio de 20 ou mais batimentos por minuto
por 15 ou mais segundos.

Pacientes sob a agfio de betabloqueadores podem nfio manifestar alteragdes no batimento cardiaco, mas a
pressdo sanguinea monitorada pode detectar um aumento leve da pressdo sanguinea sistélica. Deve-se
aguardar um tempo adequado para o inicio da anestesia apds a administra¢io de cada dose teste.

No caso de injecdio conhecida de grande volume de solugfo de anestésico local dentro do espago
subaracndideo, apds adequada ressuscitagiio e se o cateter estiver posicionado, considerar a recuperagéo
do medicamento por drenagem em quantidade moderada do liquor (cerca de 10 mL) através do cateter
epidural.,

DOSAGENS MAXIMAS RECOMENDADAS:
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* Adultos: lidocaina usada sem epinefrina, a dose méxima individual nio deve exceder 4,5 mg/Kg  do
peso corporal ¢ em geral recomenda-se que a dose méxima total nio exceda 300 mg.

Para anestesia epidural ou caudal continua, a dose méxima recomendada ndo deve ser administrada em
intervalos menores que 90 minutos.

Quando anestesia epidural lombar ou caudal continua for usada para procedimentos nfio obstétricos, uma
quantidade maior de firmaco pode ser administrada para a produgio adequada de anestesia.

A dose maxima recomendada por um perfodo de 90 minutos de cloridrato de lidocaina para bloqueio
paracervical em pacientes obstétricos e ndo obstétricos ¢ de 200 mg.

Usualmente aplicam-se 50% da dose total em cada lado. Injetar lentamente esperando 5 minutos para
cada Jado.

¢ Criangas: ¢ dificil a recomendagdio de dose méxima sobre qualquer firmaco para criangas, pelas
varidveis em fungio da idade e peso. Para criangas com mais de 3 anos de idade que tenham uma massa
corporal normal sem gordura e desenvolvimento normal do corpo, a dose méxima recomendada é
determinada pela idade e o peso da crianga. Por exemplo, para uma crianga com 5 anos pesando cerca de
25 kg, a dose de cloridrato de lidocaina ndo deve exceder 75 a 100 mg (3,0 a 4,0 mg/kg).

Na prevengio contra toxicidade sistémica, apenas pequenas concentragSes e doses efetivas devem ser as
usadas. Em alguns casos serd necessério ter disponiveis concentragdes diluidas com 0,9% de cloreto de
sédio injetavel para obter concentragdes finais necessérias.

9. REACOES ADVERSAS
As reagBes adversas listadas a seguir foram obtidas de dados de farmacovigilancia e na literatura médica.
Como estas reagSes sdo reportadas voluntariamente a partir de uma populagio de tamanho incerto, nem
sempre € possivel estimar com seguranga sua frequéncia ou relagio causal com a exposigio do
medicamento.

Reagdo. muito comum (>1/10): Eritema (vermelhiddo da pele) e petéquias (pontos vermelhos).

Reagdo comum (>1/100 e <1/10): Edema (inchago) e prurido (coceira).

As ReagGes muito comuns e comuns foram descritas em adultos e criangas nfio graves.

Reagdes adversas com frequéncia desconhecida: Cefaleia (dor de cabega), sensagdio de ardéncia nos
olhos, hiperemia conjuntiva (olho vermelho) e alteragio no epitélio cémeo (superficie dos olhos).

Referéncia: Micromedex® Solutions. Ann Arbor (MI): Truven Health Analytics Inc.; 2015. Lidocaine:
Avaliagdes DRUGDEXe; [citado 22 set 2015]; [267 paginas].

Sistémicos: hipersensibilidade, idiossincrasia ou da tolerfncia diminuida por parte do paciente.

Sistema nervoso central: crises de auséncia, nervosismo, apreensdo, euforia, confusdo, vertigem,
sonoléncia, zumbido, visio nebulosa ou dupla, vOmitos, sensagfo de calor, frio ou entorpecimento,
contragdes, tremores, convulsdes, inconsciéncia, depressdo e parada respiratdria.

Sistema cardiovascular: bradicardia, hipotensfio ¢ colapso cardiovascular, podendo resultar em parada
cardiaca.

Alérgicas: As reagbes alérgicas sdo caracterizadas por lesGes cutdneas, urticdria, edema ou reages
anafilactéides. As reagles alérgicas resultantes da sensibilidade a lidocaina sfo extremamente raras e
quando ocorrem devem ser monitoradas por meios convencionais., A detec¢io da sensibilidade por testes
na pele é de valor duvidoso.

Neurologicas: As incidéncias de reagGes adversas associadas ao uso de anestésicos locais podem estar
relacionadas & dose total administrada e dependem também da particularidade do farmaco usado, a via de
administragfio e o estado fisico do paciente.

Em estudo realizado com 10.440 pacientes que receberam lidocaina para anestesia espinhal, a incidéncia
de reagdes adversas relatadas foi de cerca de 3% para dor de cabega postural, hipotensio e dor nas costas;
2% para tremores € menos que 1 % para sintomas nervosos periféricos, nausea, respiragio inadequada e
visdo dupla. Muitas dessas observagdes podem estar relacionadas com a técnica anestésica usada, com ou
sem a contribui¢fo do anestésico local.
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Na pritica do bloqueio epidural caudal ou lombar pode ocorrer introdugdo ndo intencional no espago
subaracnéideo pelo cateter. Subsequentes reagdes adversas podem depender particularmente da
quantidade de firmaco administrado no espago subaracnéideo. Isto pode incluir bloqueio espinhal de
grandeza variada (incluindo bloqueio espinhal total), hipotensio secunddria ao bloqueio espinhal, perda
do controle da bexiga e intestino, e perda da sensagdio perineal e fungfio sexual. A persistente deficiéncia
motora, sensorial ¢/ou autondmica (controle do esfincter) de alguns segmentos espinhais inferiores, com
lenta recuperagiio (varios meses) ou incompleta recuperagdo, tem sido relatada raramente, quando da
realizagiio de bloqueio epidural caudal ou lombar. Dores nas costas e cefaleia tém sido observadas na
utilizagdo destes procedimentos anestésicos.

Hé relatos de casos permanentes de lesdes na musculatura extraocular, necessitando de cirurgia
reparatéria devido 4 administragfo retrobulbar.

Referéncia: Lidocaine Side Effects - Drugs {Internet]. Auckland: Drugsite Trust; 2015 [acesso em 2015
Dec 17]. Disponivel em: hitp://www.drugs.com/sfx/lidocaine-side-effects.html

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacies em Vigildncia Sanitdria
Estadual - NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br, ou para a Vigildneia Sanitaria Estadual
ou Municipal.

10. SUPERDOSE
As emergéncias decorrentes da administragio de anestésicos locais estdo geralmente relacionadas com

altos niveis plasméticos encontrados durante o uso terapéutico dos anestésicos locais, ou & injegdo
acidental subaracnéidea da solugio anestésica. (Ver Reagdes Adversas e Precaugdes).

CONDUTA NAS EMERGENCIAS PROVOCADAS POR ANESTESICOS LOCAIS:

A primeira consideragdio é a prevengo, através de cuidadoso e constante monitoramento dos sinais vitais
respiratdrios e cardiovasculares, e do estado de consciéncia do paciente, apds cada injegéo do anestésico
local. Ao primeiro sinal de alteragfio, devera ser prontamente administrado oxigénio.

O primeiro passo no controle das convulsdes, como também da hipoventilagiio ou apneia decorrentes da
injegfio nfo intencional no espago subaracnéideo, consiste no estabelecimento imediato de acesso para a
manutencio das vias aéreas e de uma ventilagdo assistida e efetiva com oxigénio, com um sistema de
liberagdio capaz de permitir uma presso positiva e imediata das vias aéreas por meio do uso de mdscara.
Imediatamente apds a instituigio dessas medidas ventilatorias, devera ser avaliada a adequacfo
circulatéria, mantendo sempre em mente que os firmacos comumente usadas para tratar as convulsdes,
algumas vezes deprimem a circulagfio quando injetadas intravenosamente.

Caso as convulsdes persistam apOs a instituigio de suporte respiratério e se o estado circulatério assim o
permitir, poderfio ser administrados, por via intravenosa, pequenas quantidades de barbitiiricos (como
tiopentona 1-3 mg/kg) de agfo ultra-curta, ou um benzodiazepinico do tipo diazepam (0,1 mg/kg). O
médico deverd estar familiarizado com o uso dos anestésicos locais em conjunto com esses farmacos,
antes de usa-los. Se ocorrer fibrilagfo ventricular ou parada cardiaca, deve-se instituir tratamento de
ressuscitagiio cardiopulmonar.

O tratamento de suporte da depressdo circulatéria poderd necessitar de administragfio de fluidos por via
intravenosa, e quando apropriado, um vasopressor segundo a necessidade da situagfio clinica.

Se ndo tratadas imediatamente, tanto as convulsdes como a depressdo cardiovascular poderfio resultar em
hipoxia, acidose, bradicardia, arritmias e parada cardiaca.

Uma hipoventilag8o ou apneia, decorrentes da inje¢io subaracnédidea nfo intencional, pode produzir os
mesmos sintomas, ¢ também levar a uma parada cardiaca caso o suporte de ventilagio ndo seja instituido.
A intubacdo endotraqueal, empregando farmacos ¢ técnicas familiares ao clinico, podera ser indicada
apos administragdo inicial de oxigénio através de mascara, e também no caso de haver dificuldade na
manutencio das vias aéreas do paciente, ou quando o suporte ventilatério prolongado, assistido ou
controlado, esteja indicado.

A dialise ¢ de pouco valor no tratamento de superdosagem aguda com lidocaina.

As emergéncias decorrentes da administragfio de anestésicos locais estio geralmente relacionadas com
altos niveis plasmaticos encontrados durante o uso terapéutico dos anestésicos locais, ou & injegdo
acidental subaracndidea da solugio anestésica. (Ver Rea¢es Adversas e Precauges).

Em casos de intoxicaciio ligne para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.
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Hypocaina®

cloridrato de lidocaina + epinefrina

Hypofarma — Instituto de Hypodermia e Farm4cia Ltda.

2% com vasoconstritor
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Hypocaina®
cloridrato de lidocaina + epinefrina
R HyrPoFarRMA
APRESENTACAO

Hypocaina® 2% com vasoconstritor
Caixa com 25 frascos-ampola de vidro dmbar de 20 mL

USO PARENTERAL — ANESTESIA LOCORREGIONAL
NAO ESTA INDICADO PARA RAQUIANESTESIA

USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada mL da solugfio injetavel contém:

ClOTIALAtO A€ THAOCAINA «.cuvevievereririeerreereesroseeresnesesneseesseersesesssnsressessatoss sestessssesnssesnsssssessnssassssnessasses 20 mg
EPINEITINIA 1vvverreseersccreenemeeecsiasisesisisers s s e b b ob s bbb E s e B R0 S A s gt s s cotaessiasasbastsusiass 0,005 mg
excipientes (cloreto de sdédio, bissulfito de sddio, edetato dissédico e 4dgua para injetdveis)
e8P vrererereraesressoserentensonsresesabes s bt s A e RS SR o4 SRR E SRRSO R SR e RSSO e es Sh LSS bt e bR 1 mL

INFORMACOES AO PROFISSIONAL DE SAUDE

1. INDICACOES

Hypocaina® injetivel é indicada para produgdo de anestesia local ou regional por técnicas de bloqueio de
nervo periférico como o plexo braquial e intercostal; e por técnicas neurais centrais, como os bloqueios
epidural lombar e caudal.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Estudos realizados com lidocaina 2% com epinefrina 1:200.000 em bloqueio epidural na cesérea, mostrou
ser uma alternativa utilizada e que provém de anestesia satisfatéria.’

Estudo comparativo de lidocaina 2% com epinefrina 1:200.000 versus bupivacaina 0,5% em analgesia do
bloqueio peribulbar mostrou que todas as solugdes estudadas apresentaram adequada analgesia durante
cirurgia de catarata. A lidocaina 2% apresentou répido inicio de a¢io ¢ menor nimero de injegSes
utilizadas.”

Estudo randomizado, duplo cego, comparativo entre lidocaina 2% com adrenalina 1:200,00 mais solugfo
salina e Lidocaina 2% com adrenalina 1:200.00 mais fentanil, com o objetivo de avaliar o inicio de agéo,
qualidade e duragdo da analgesia em criangas de 2 a 12 anos de idade submetidos & circuncisio. Nio
mostrou diferenga clinica e estatistica no inicio de agfo, duragio, qualidade do alivio da dor ou efeitos
adversos entre as duas soluges.’

1. A.C.Norton.A.G. Davis and R.J. Spicer. Lignocaine 2% with adrenaline for epidural Cesarean section,
Comparison with 0,5% bupivacaine. Anaesthesia, 1988, volume43, pages 844-849

2. A.AVan Den Berg and L. F. Montoya-Pelacz. Comparison of lignocaine 2% with adrenaline,
bupivacaine 0,5% with ou without hyaluronidase and a mixture of bupivacaine, lignocaine and
hyaluronidase for peribulbar block analgesia). Acta Anaesthesiol Scand 2001; 45: 961-966.

3. R.D.M. Jones, W.M.S. Gunawardene and K. Yeung. A Comparison o Lignocaine 2% with Adrenaline
1:200.000 and Lignocaine 2% with Adrenaline 1:200.000 plus fentanyl as agens for caudal Anaesthesia in
Children Undergoing Circumcision Anaesth Intens Care (1990), 18, 194-199.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS HORZ 8 1

DESCRICAO

As solugBes injetdveis de Hypocaina® 2% com vasoconstritor contém o anestésico local cloridrato de
lidocaina associado ou ndo & epinefrina.

O cloridrato de lidocaina ¢ um anestésico local do tipo amida, quimicamente designado como
monocloridrato de 2-(dietilamino)-N-(2,6- dimetilfenil)-acetamida monoidratado. E um p6 branco, muito
soliivel em 4gua.

A epinefrina ¢ um agente simpatomimético adrenérgico, quimicamente designado como 4-[1-hidroxi-2-
(metilamina) etil]-1,2- benzenodiol, um pé branco microcristalino.

Hypocaina® 2% com epinefrina é uma solugfo estéril, apirogénica. O pH da solu¢io com vasoconstritor é
de 3,3a5,5.

FARMACOLOGIA CLINICA

Mecanismo de Agfio: A lidocaina estabiliza a membrana neuronal por inibigdo dos fluxos idnicos
necessarios para o inicio e a condugdo dos impulsos efetuando deste modo a agdo do anestésico local.
HEMODINAMICA

Niveis sanguineos excessivos podem causar mudangas no ritmo cardiaco, na resisténcia periférica total e
na pressdo arterial média. Com o bloqueio neural central estas alteragSes podem ser atribuiveis ao
bloqueio das fibras autdnomas, a um efeito depressivo direto do agente anestésico local nos vérios
componentes do sistema cardiovascular e/ou nos receptores beta-adrenérgicos estimulando a aglo da
epinefrina quando presente. O efeito produzido é normalmente uma hipotensio moderada quando as
doses recomendadas ndo so excedidas.

FARMACOCINETICA E METABOLISMO

As informagdes procedentes de diversas formulagdes, concentragdes ¢ usos revelam que a lidocaina é
completamente absorvida apés administragdo parenteral, sendo que o indice de absorcgdo depende de
varios fatores, tais como, local da administragdo e a presenga ou nfio de um agente vasoconstritor. Com
exceglo da administragio intravascular, os mais altos niveis sanguineos obtidos foram apés o bloqueio do
nervo intercostal e os menores foram apés administragio subcutinea.

A ligagdo plasmitica da lidocaina depende da concentragio da droga e a fragdo ligada diminui com o
aumento da concentragio.

Em concentragSes de 1 a 4 pg de base livre por mL, 60% a 80% de lidocaina liga-se s proteinas. A
ligagdo também depende da concentragdo plasmatica do alfa-1-4cido glicoproteina. A lidocaina atravessa
as barreiras cerebral e placentéria, possivelmente por difusdo passiva.

A lidocaina € rapidamente metabolizada pelo figado e o restante inalterado da droga e metabélitos sio
excretados pelos rins. A biotransformagdo inclui N-desalquilagdo oxidativa, hidroxilagio do anel,
clivagem da ligagio amida e conjugagfo. A N-desalquilagiio, um grau maior de biotransformagdo, produz
os metabolitos monoetilglicinaxilidida e glicinaxilidida. As acdes farmacoldgica e toxicolégica desses
metabolitos sdo similares, mas menos potentes do que aqueles da lidocaina.

Aproximadamente 90% da lidocaina administrada é excretada na forma de varios metabélitos e menos
que 10% ¢ excretada inalterada. O metabdlito primario da urina é um conjugado de 4-hidroxi-2,6-
dimetilanilina.

A meia-vida de eliminag¢io da lidocaina apés injegdo intravenosa em bolus ocorre caracteristicamente
entre 1,5 a 2,0 horas. Justamente pelo seu rapido indice de metabolizagdio, qualquer condigio que afete a
fungfio do figado poder4 alterar a cinética da lidocaina. '

A meia-vida podera ser prolongada em dobro, ou mais, em pacientes com disfungio hepética.

As disfungGes renais nfo afetam a cinética da lidocaina, porém podem aumentar o actmulo de
metabolitos. .

Os fatores como acidose ¢ o uso de estimulantes e depressores do SNC afetam os niveis de lidocaina no
SNC, necessdrios para produzir claros efeitos sistémicos. As manifestages adversas tornam-se aparentes
com o aumento dos niveis plasméticos venosos acima de 6 pg de base livre por mL. Em animais (macaco
Rhesus) os niveis sanguineos arteriais de 18 a 21 pg/mL demonstram o inicio para a atividade convulsiva.

4. CONTRAINDICACOES

A lidocaina é contraindicada em pacientes com conhecida hipersensibilidade a anestésicos locais do tipo
amida ou a qualquer um dos componentes da férmula. ‘

A epinefrina € contraindicada em pacientes com hipertiroidismo ou doenga cardiaca grave,
particularmente quando a taquicardia estd presente.

Deve-se evitar o uso de epinefrina em anestesia nas areas do corpo supridas por artérias finais ou com
comprometimento do suprimento sanguineo, como dedos, nariz, ouvido externo, pénis, etc.
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* As’ solugBes contendo epinefrina ou outros vasoconstritores ndo devem ser usadas para a anestesia

regional intravenosa.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUQGES

O PRODUTO SOMENTE DEVERA SER ADMINISTRADO POR PROFISSIONAIS EXPERIENTES
NO DIAGNOSTICO E CONTROLE DA TOXICIDADE DOSE-DEPENDENTE EMPREGADA E DE
OUTRAS EMERGENCIAS AGUDAS QUE POSSAM SURGIR DO TIPO DE BLOQUEIO
UTILIZADO, E SOMENTE DEPOIS DE SE ASSEGURAR A DISPONIBILIDADE IMEDIATA DE
OXIGENIO E DE OUTRAS DROGAS PARA RESSUSCITACAO, DE EQUIPAMENTOS DE
RESSUSCITACAO CARDIOPULMONAR E DE PESSOAL TREINADO NECESSARIO PARA
TRATAMENTO E CONTROLE DAS REACOES TOXICAS E EMERGENCIAS RELACIONADAS.

A FALTA OU A DEMORA NO ATENDIMENTO DA TOXICIDADE DOSE-RELACIONADA DA
DROGA E DA HIPOVENTILACAO, SEJA QUAL FOR O MOTIVO E/OU ALTERACOES NA
SENSIBILIDADE, PODERA LEVAR AO DESENVOLVIMENTO DA ACIDOSE, PARADA
CARDIACA E POSSIVEL OBITO.

Quando apropriado, os pacientes devem ser informados anteriormente da possibilidade de perda
temporaria da sensagdo e atividade motora na metade inferior do corpo apds administrag@o de anestesia
epiridural.

A seguranga e a eficcia da lidocaina dependem da dose correta, técnica adequada, precaugdes adequadas
e rapidez nas emergéncias.

Equipamento de ressuscitagdo, oxigénio e outras drogas ressuscitativas devem estar disponiveis para uso
imediato.

A menor dose que resultar em anestesia efetiva deverd ser usada para evitar altos niveis plasmaticos e
graves reagdes adversas. A aspiracio da seringa deve também ser realizada antes e durante cada injegio
suplementar, quando for utilizada técnica com cateter. Durante a administragdo da anestesia epidural,
recomenda-se que uma dose teste seja administrada inicialmente e que o paciente seja monitorado para a
detecgdo de toxicidade no sistema nervoso central e toxicidade cardiovascular, bem como para os sinais
de administragio intratecal nfio intencional, antes do prosseguimento. Quando condigdes clinicas
permitirem, deve ser considerado o uso de solugdes anestésicas locais que contenham epinefrina, para a
dose teste, porque alteragdes circulatorias compativeis com a epinefrina podem também servir como sinal
de alerta de injegdo intravascular nfio intencional.

E possivel ainda uma injegdo intravascular, mesmo que a aspiragdo para sangue seja negativa. As
repetidas doses de lidocaina podem causar aumentos significativos de seu nivel plasmaético, com cada
dose repetida, devido ao lento aciimulo deste ou de seus metabolitos.

A tolerincia a niveis sanguineos elevados varia com o estado do paciente. Pacientes idosos, debilitados,
pacientes com doengas agudas e criangas, deverdo receber doses reduzidas de acordo com suas idades ¢
condi¢des fisicas.

A lidocaina deve também ser usada com precaugio em pacientes em estado de choque grave ou com
bloqueio cardiaco. A anestesia epidural lombar ou caudal deve ser usada com extrema precaugdo em
pessoas com as seguintes condigSes: existéncia de doenga neurologica, deformidades espinhais,
septicemia e hipertenséo grave.

As solugdes de anestésico local contendo vasoconstritor devem ser usadas prudente e cuidadosamente em
quantidades limitadas em 4reas do corpo supridas por artérias finais ou outro tipo de comprometimento no
suprimento sanguineo.

Pacientes com doenga vascular periférica e aqueles com doenga vascular hipertensiva podem exibir
exagerada resposta vasoconstritora. Podem ocorrer lesbes isquémicas ou necrose. As preparagOes
contendo vasoconstritor devem ser usadas com precaugdio em pacientes durante ou apés a administragio
de agentes anestésicos gerais, pois podem ocorrer sob tais condi¢des arritmias cardiacas.

Cuidadoso e constante monitoramento cardiovascular e respiratério (adequada ventilagio), sinais vitais e
o estado de consciénecia do paciente devem ser acompanhados apds cada injecio de anestésico local.
Deverd também ser lembrado em tais momentos que agitagdo, ansiedade, zumbido, vertigem, visdo
nebulosa, tremores, depressiio ou sonoléncia podem representar os primeiros sinais de toxicidade do
sistema nervoso central. Os anestésicos locais do tipo amida sdo metabolizados no figado, portanto, a
lidocaina deve ser usada com cuidado em pacientes com doengas hepaticas. Os pacientes com doenga
hepatica grave devido a sua reduzida capacidade de metabolizagdo dos anestésicos locais oferecem maior
risco para o desenvolvimento de concentragdes plasmiticas toxicas. A lidocaina deve também ser usada
com cautela em pacientes com fungfio cardiovascular alterada, devido a uma menor capacidade de
compensar as mudangas funcionais associadas ao prolongamento da condugdo atrioventricular provocado
por essas drogas.

S



As solugbes contendo epinefrina ou outros vasoconstritores nfio devem ser usadas para a aneste'sizaﬂ 2 4 8 2
regional intravenosa. £
A lidocaina deve ser usada com cuidado em pessoas com conhecida sensibilidade as drogas. d
Pacientes alérgicos aos derivados do 4cido para-aminobenzéico (procaina, tetracaina, benzocaina, etc.)

ndo tém apresentado sensibilidade cruzada 3 lidocatna.

Para evitar a injegdo intravascular, deverd ser realizada aspiragdo antes da solugio anestésica ser injetada.

A agulha deve ser reposicionada até que nfio aparega nenhum retorno de sangue na aspiragdo. Entretanto,

a auséncia de sangue na seringa nfio garante que a inje¢fio intravascular tenha sido evitada.

Hypocaina® com epinefrina contém bissulfito de sédio, um sulfito que pode causar um tipo de reagfio

alérgica incluindo sintomas anafilaticos e episédios asmaticos com risco de vida, ou mais moderados, em

pacientes susceptiveis.

A tota] prevaléncia da sensibilidade ao sulfito na populagdo em geral é desconhecida e provavelmente

baixa. Frequentemente, a sensibilidade ao sulfito aparece mais em pessoas asméticas do que em ndo
asmaticas.

USO NAS REGIOES DA CABECA E PESCOCO:

Pequenas doses injetadas de anestésico local em regides da cabega e pescogo, incluindo bloqueio
retrobulbar, dental e ginglio estrelado, podem produzir reagdes adversas similares & toxicidade sistémica
observada com injeces intravasculares nfo intencionais de grandes doses. Confusgo, convulsio, cegueira
tempordria, depressdo respiratéria e/ou parada respiratéria e estimulagfio ou depressio cardiovascular tdm
sido relatados. Estas reagGes podem ser devido a injecfio intra-arterial do anestésico local com fluxo
retrégrado na circulagio cerebral. Os pacientes que recebem estes bloqueios devem ter sua circulagio e
respiragdo monitoradas ¢ serem constantemente observados. Equipamento de ressuscitagio e pessoal
treinado para tratamento das reagdes adversas devem estar imediatamente disponiveis. As doses
recomendadas ndo devem ser excedidas. (Ver Posologia).

CARCINOGENICIDADE, MUTAGENICIDADE E DIMINUICAC DA FERTILIDADE:

A lidocaina atravessa a placenta; no entanto, ele nfio estd associado ao aumento do risco de
malformagdes. Em estudos com animais lidocaina nfio foi teratogénica. No entanto, devido a falta de
informagio humana, a lidocaina deve ser usada durante a gravidez somente se o beneficio potencial
compensar o risco potencial para o feto.

Os dados do Collaborative Perinatal Project sugerem que a exposigdo 4 lidocaina cedo na gravidez nio
esta associada com um risco aumentado de malformagGes. Ndo foram observados efeitos teratogénicos
em ratos que receberam subdoses até 60 mg / kg (1200 vezes a administragio dérmica tinica de 0,5 mg de
lidocaina em uma pessoa de 60 kg).

GRAVIDEZ: Categoria B

Efeitos teratogénicos: Os estudos de reprodugio tém sido realizados em ratos com doses até 6,6 vezes
majores que a dose humana e ndo revelaram evidéncias de danos ao feto causados pela lidocaina.
Entretanto, ndo existem estudos adequados e bem controlados em mulheres gravidas.

Os estudos em reprodugfo animal nem sempre sdo tteis para reproduzir as respostas humanas.
ConsideracSes gerais devem ser levadas em conta antes da administra¢gdo da lidocaina em mulheres com
potencial de gravidez, especialmente aquelas em inicio de gravidez quando ocorre a organogénese
maxima.,

TRABALHO DE PARTO E PARTO:

Os anestésicos locais atravessam rapidamente a placenta e quando usados para a anestesia epidural,
paracervical, bloqueio do pudendo ou bloqueio caudal, podem causar intensidades variaveis de toxicidade
materna, fetal € no recém-nascido (Ver Farmacologia Clinica e Farmacocinética). O potencial téxico
depende do procedimento realizado, do tipo e quantidade da droga usada e técnica da administragdo da
droga. As reagbes adversas na parturiente, feto e recém-nascido envolvem alteragBes no tono vascular
periférico do sistema nervoso central ¢ na fungio cardiaca.

A hipotensfio materna é uma consequéncia da anestesia regional. Os anestésicos locais produzem
vasodilatagiio por bloqueio dos nervos simpéticos.

A elevagdo dos membros inferiores e o dectbito lateral esquerdo da paciente ajudam a prevenir a queda
na pressdo sanguinea.

O ritmo cardiaco fetal também deve ser monitorado constantemente, ¢ 0 monitoramento eletronico fetal é
muito aconselhavel.

A anestesia epidural, intratecal, paracervical ou bloqueio dos pudendos, pode alterar as contragbes
durante o trabalho de parto por mudangas na contractilidade uterina ou na forca de expulsgo.
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Em um estudo do bloqueio anestésico paracervical foi associada uma diminui¢io na duragfio média do

primeiro estégio do trabalho de parto ¢ facilidade da dilatagdo cervical.

Entretanto, a anestesia intratecal e epidural tem demonstrado prolongar o segundo estigio do trabalho de
parto, removendo o reflexo de expulsdo ou por interferéncia da fungdo motora. O uso de anestésicos em
obstetricia pode aumentar a necessidade de forceps.

Apbs o uso de anestésicos locais durante o trabalho de parto e parto pode ocorrer diminui¢do da forca e
tono muscular durante o primeiro ou segundo dia de vida do recém-nascido.

E desconhecida a importancia destes efeitos permanecerem por longos periodos. Pode ocorrer bradicardia
fetal em 20% a 30% das pacientes que receberam anestesia por bloqueio através do nervo paracervical,
com anestésicos locais do tipo amida, podendo estar associada com a acidose fetal.

O ritmo cardiaco fetal deve ser sempre monitorado durante a anestesia paracervical.

O médico deve analisar o potencial de risco-beneficio no bloqueio paracervical em partos prematuros,
toxemia da gestante e perigo fetal.

A observagdo das doses recomendadas ¢ de maxima importincia em bloqueio paracervical obstétrico.
Insucessos na obtengdo de analgesia adequada com a dosagem recomendada deve levar & suspeita de
injegdo intravascular ou intracraniana fetal.

Casos de inje¢do nio intencional intracraniana fetal, de solugdio anestésica local, tém sido relatados apos
bloqueio paracervical ou dos pudendos ou ambos.

Os bebés assim afetados apresentam depressio neonatal inexplicdvel imediatamente apds o nascimento,
que pode estar relacionada com altos niveis séricos de anestésico local, e muitas vezes manifestam
apoplexia dentro de 6 horas.

O imediato uso de medidas de suporte combinado com a excregdio urindria forgada do anestésico local,
tém sido usados com sucesso para o controle desta complicagéo,

Foram relatadas convulsdes maternas e colapso cardiovascular apés o uso de alguns anestésicos locais
para o bloqueio paracervical em gravidez prematura (anestesia para aborto eletivo), lembrando que a
absorgdio sistémica nestas circunstincias pode ser rapida. A dose maxima recomendada de cada droga néo
deve ser excedida.

A injegdo deve ser feita lentamente e com frequente aspiragio. Deve haver intervalo de 5 minutos, entre
os lados.

AMAMENTACAO:

Da mesma forma que outros anestésicos locais, a lidocaina € excretada pelo leite materno, porém em
pequenas quantidades, de tal modo que geralmente ndo hé riscos para a crianga, quando utilizada nas
doses terapéuticas.

Embora alguma quantidade de lidocaina aparega no leite materno apés administragio intravenosa
(acidental ou intencional), a concentragio nfo é para ser considerada farmacologicamente significativa.
Qualquer quantidade encontrada no leite materno é ainda mais reduzida pela mé biodisponibilidade oral
para o lactente.

Segundo a Academia Americana de Pediatria e a Organizagio Mundial de Saude a utilizagdo de lidocaina
pela mie é compativel com a amamentagio.

USO PEDIATRICO:
Dosagens em criangas devem ser reduzidas, correspondentes a idade, peso corporal e condigdes fisicas.
(Ver Posologia).

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A administragio de solugBes anestésicas locais contendo epinefrina ou norepinefrina a pacientes que
estejam recebendo inibidores da monoaminoxidase ou antidepressivos triciclicos, pode produzir
hipertensfio grave ou prolongada.

As fenotiazinas e as butirofenonas podem reduzir ou reverter o efeito pressor da epinefrina..

O uso simultineo destes agentes deverd ser evitado. Nas situagdes em que a terapia simultinea for
necessdria, serd essencial um cuidadoso monitoramento do paciente.

A administragfio simultinea de drogas vasopressoras, para o tratamento da hipotensfo relacionada aos
bloqueios obstétricos e de drogas ocitdcicas do tipo Ergot, podera causar hipertensio grave e persistente
ou acidentes cerebrovasculares.

ALTERACOES DE EXAMES LABORATORIAIS: A Injegfio intramuscular de lidocaina pode
resultar no aumento do nivel de creatinina fosfoquinase. Portanto, o uso da determinagiio desta enzima
sem separagdo da isoenzima, como teste de diagndstico para a presenga de infarto agudo do miocérdio,
pode ficar comprometido pela inje¢éio intramuscular de lidocaina.
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7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar o produto com vasoconstritor em temperatura ambiente, entre 15 e 30°C. O prazo de validade
do produto ¢ de 24 meses para a solugiio com vasoconstritor. Apos este prazo de validade o produto pode
ndo apresentar mais efeito terapéutico. N#o utilize medicamento vencido. Os produtos parenterais
deverdo ser examinados visualmente quanto & presenca de particulas estranhas e de alteracdo da cor do
produto antes da administragdo. N&o usar o produto se este contiver precipitado ou se sua coloragio
estiver rosada ou mais escura que levemente amarelada.

O produto com vasoconstritor nio deve ser autoclavado por calor imido e/ou seco, sob risco de
decomposigio da epinefrina,

Agentes desinfetantes contendo metais pesados, que causem liberagiio dos respectivos ions (merciirio,
zinco, cobre, etc.) ndo devem ser usados na desinfecgio da pele ou membranas mucosas, pois tém sido
relatadas incidéncias de inchaco ¢ edema.

A solugdo ndo deve ser mantida em contato com metais, porque o anestésico local promove a ionizagio
do metal, liberando fons na solugdo, os quais podem ocasionar irritagdo tissular no local da injecdo.
Nimero de lote e datas de fabricagio e validade: vide embalagem.

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

Caracteristicas fisicas e organolépticas: Solugdo limpida, incolor a ligeiramente amarelada

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

NO SENTIDO DE EVITAR ACIDENTES, NAO SE RECOMENDA UTILIZAR FRASCOS VAZIOS
DE SOLUCOES ANESTESICAS PARA ARMAZENAR QUAISQUER OUTRAS SOLUCOES,
AINDA QUE TEMPORARIAMENTE.

E RECOMENDAVEL ESVAZIAR E DESCARTAR FRASCOS PARCIALMENTE UTILIZADOS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Quando grandes volumes sdo necessarios, somente solugdes com vasoconstritor devem ser usadas, exceto
naqueles casos em que as drogas vasopressoras sio contraindicadas,

Estas doses recomendadas servem somente como guia para a quantidade de anestésico necessria na
maioria dos procedimentos de rotina. Os volumes e concentragdes reais a serem usadas dependem de
fatores tais como, o tipo e extensdio do procedimento cirfirgico, intensidade da anestesia e extensio do
relaxamento muscular necessario, duragio necesséria da anestesia e da condicio fisica do paciente. Em
todos os casos devem ser adotadas a mais baixa concentragio ¢ a menor dose que produzam os resultados
descjaveis. As dosagens devem ser reduzidas para criangas, para pacientes idosos e debilitados e para
pacientes com doengas cardiacas e/ou hepdticas.

O inicio da anestesia, a duragéio da anestesia e a extensdo do relaxamento muscular s3o proporcionais ao
volume e concentragio (dose total) do anestésico local usado.

Portanto, o aumento de concentragio e volume do injetavel de cloridrato de lidocaina, diminui o tempo de
infcio da anestesia, prolonga a duragfio da anestesia, promove uma grande extensiio do relaxamento
muscular e aumenta a expansio segmentar da anestesia.

Entretanto, aumentando o volume e concentragio do cloridrato de lidocaina, pode resultar numa profunda
queda de pressio sanguinea quando usado em anestesia epidural.

Embora a incidéncia de outros efeitos com lidocaina seja muito baixa, deve ser executado com cautela o
emprego de grandes volumes e concentragGes, visto que a incidéncia de outros efeitos é diretamente
proporcional 4 dose total do agente anestésico local injetado.

Bloqueio Nervoso Periférico Braquial: concentragio: 1,5 %; volume 15 a 20 mL; dose total 225 a 300
mg A :

Bloqueio Nervoso Periférico Dental: concentragio: 2,0 %; volume 1 a 5 mL; dose total 20 a 100 mg
Bloqueio Nervoso Periférico Intercostal: concentragio: 1,0 %; volume 3 mL; dose total 30 mg
Bloqueio Nervoso Periférico Paravertebral: concentragdo: 1,0 %; volume 3 a 5 mL; dose total 30 a 50
mg

Bloqueio Nervoso Periférico Pudendo (de cada lado): concentragdo: 1,0 %; volume 10 mL; dose total
100 mg

PARACERVICAL
Analgesia Obstétrica (de cada lado): concentragio: 1,0 %; volume 10 mL; dose total 100 mg

A
@ED :EB' C%%

hog




BLOQUEIO NEURAL SIMPATICO
Cervical (ganglio estrelado): concentragdo: 1,0 %; volume 5 mL; dose total 50 mg
Lombar: concentragio: 1,0 %; volume 5 a 10 mL; dose total 50 a 100 mg

ANESTESIA EPIDURAL

Para anestesia epidural, sdo recomendados:

2% com epinefrina 1:200.000 até 20 mL de soluggo injetavel de Hypocaina®.

Na anestesia epidural, varias dosagens com nimeros de dermétomos sdo anestesiados (geralmente 2 a
3 mL da concentragéio indicada por dermatomo).

BLOQUEIO EPIDURAL CAUDAL E LOMBAR:

Como precaugio para possiveis reagdes adversas, observadas quando da perfuragdo ndo intencional no
espago subaracnbideo, uma dose teste de 2 a 3 mL de cloridrato de lidocaina a 1,5% deve ser
administrada durante no minimo 5 minutos antes da inje¢do do volume total necessario para o bloqueio
epidural lombar ou caudal. A dose teste deve ser repetida em pacientes em que houve deslocamento do
cateter.

A epinefrina, se contida na dose teste (10 a 15 pg tém sido sugeridos), pode servir como precaugo de
injegdo intravascular néo intencional.

Se injetado dentro do vaso sanguineo, esta quantidade de epinefrina produz uma transitoria “reagdo
epinefrina” dentro de 45 segundos, consistindo no aumento do batimento cardiaco e pressdo sanguinea
sistolica, palidez perioral, palpitagfo e inquietagio no paciente nio sedado.

O paciente sedado pode exibir somente um aumento na pulsagio de 20 ou mais batimentos por minuto
por 15 ou mais segundos.

Pacientes sob agfio de betabloqueadores podem nio manifestar alteragSes no batimento cardiaco, mas a
pressio sanguinea monitorada pode detectar um aumento leve da pressio sanguinea sistdlica. Deve-se
aguardar um tempo adequado para o inicio da anestesia apds a administragdo de cada dose teste.

A injecdio rapida de grandes volumes de Hypocaina® com vasoconstritor através de cateter deve ser
evitada, e quando praticada, as doses devem ser fracionadas.

No caso de injegfio conhecida de grande volume de solugio de anestésico local dentro do espago
subaracnéideo, apés adequada ressuscit¢do e se o cateter estiver posicionado, considerar a recuperagfio da
droga por drenagem em quantidade moderada do liquor (cerca de 10 mL) através do cateter epidural.

DOSAGENS MAXIMAS RECOMENDADAS:

« Adultos: Para adultos normais saudéaveis, a dose maxima individual recomendada de cloridrato de
lidocaina com epinefrina ndo deve exceder 7 mg/kg de peso corporal ¢ em geral ¢ recomendado que a
dose méxima total nfio exceda 500 mg. Para anestesia epidural ou caudal continua, a dose méxima
recomendada ndio deve ser administrada em intervalos menores que 90 minutos. ’
Quando anestesia epidural lombar ou caudal continua for usada para procedimentos nio obstétricos, uma
quantidade maior de droga pode ser administrada para a produgfio adequada de anestesia.

A dose maxima recomendada por um periodo de 90 minutos de cloridrato de lidocaina para bloqueio
paracervical em pacientes obstétricos e ndo-obstétricos ¢ de 200 mg.

Usualmente aplicam-se 50% da dose total em cada lado. Injetar lentamente esperando 5 minutos para
cadalado.

« Criangas: E dificil a recomendagio de dose maxima sobre qualquer droga para criangas, pelas variagbes
em fungfio da idade e peso. Para criangas com mais de 3 anos de idade que tenham uma massa corporal
normal sem gordura e desenvolvimento normal do corpo, a dose maxima recomendada € determinada
pela idade e o peso da crianga. Por exemplo, para uma crianga com 5 anos pesando cerca de 25 kg, a dose
de cloridrato de lidocaina ndo deve exceder 75 a 100 mg (3,0 a 4,0 mg/kg).

Na prevengfo contra toxicidade sistémica, apenas pequenas concentragdes e doses efetivas devem ser as
usadas. Em alguns casos serd necessario ter disponiveis concentragdes diluidas com 0,9% de cloreto de
s6dio injetavel para obter concentragdes finais necessarias.

9. REACOES ADVERSAS

As reagOes adversas listadas a seguir foram obtidas de dados de farmacovigildncia e na literatura médica.
Como estas reagles sio reportadas voluntariamente a partir de uma populagdo de tamanho incerto, nem
sempre ¢é possivel estimar com seguranga sua frequéncia ou relagdo causal com a exposigio do
medicamento. ‘

Reagfio muito comum (>1/10): Eritema (vermelhiddo da pele) e petéquias (pontos vermelhos).

Reagfio comum (>1/100 e <1/10): Edema (inchago) e prurido (coceira).
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As ReagBes muito comuns e comuns foram descritas em adultos e criangas néo graves.
ReagBes adversas com frequéncia desconhecida: Cefaleia (dor de cabega), sensacdo de ardéncia nos
olhos, hiperemia conjuntiva (olho vermelho) e alteragio no epitélio cérneo (superficie dos olhos).

Referéncia: Micromedex® Solutions. Ann Arbor (MD): Truven Health Analytics Inc.; 2015. Lidocaine:
Avaliagdes DRUGDEX®; [citado 22 set 2015]; [267 paginas].

SISTEMICOS: hipersensibilidade, idiossincrasia ou da tolerancia diminuida por parte do paciente.

SISTEMA NERVOSO CENTRAL: crises de auséneia, nervosismo, apreensdio, euforia, confusio,
vertigem, sonoléncia, zumbido, vis8o nebulosa ou dupla, vOmitos, sensagio de calor, frio ou
entorpecimento, contragdes, tremores, convulsdes, inconsciéncia, depressio e parada respiratéria.

SISTEMA CARDIOVASCULAR: bradicardia, hipotenséo e colapso cardiovascular, podendo resultar em
parada cardiaca.

ALERGICAS: As reagOes alérgicas sio caracterizadas por lesdes cuténeas, urticaria, edema ou reagdes
anafilactdides. As reagOes alérgicas podem ser resultantes da sensibilidade ao agente anestésico local e
aos bissulfitos usados como conservantes em frascos de miiltiplas doses. As reagdes alérgicas resultantes
da sensibilidade & lidocaina sio extremamente raras e quando ocorrem devem ser monitoradas por meios
convencionais. A detecgdo da sensibilidade por testes na pele é de valor duvidoso.

NEUROLOGICAS: As incidéncias de reagbes adversas associadas ao uso de anestésicos locais podem
estar relacionadas 4 dose total administrada e dependem também da particularidade da droga usada, a via
de administragéo e o estado fisico do paciente.

Em estudo realizado com 10.440 pacientes que receberam lidocaina para anestesia intratecal, a incidéncia
de reagdes adversas relatadas foi de cerca de 3% para dor de cabega postural, hipotensio e dor nas costas;
2% para tremores e menos que 1 % para sintomas nervosos periféricos, niusea, respiragio inadequada e
visfio dupla. Muitas dessas observagdes podem estar relacionadas com a técnica anestésica usada, com ou
sem a contribuigdo do anestésico local.

Na prética do bloqueio epidural caudal ou lombar pode ocorrer introdugdo nfio intencional no espago
subaracnoideo pelo cateter. Subsequentes reagdes adversas podem depender particularmente da
quantidade de droga administrada no espago subaracnéideo. Isto pode incluir bloqueio intratecal de
grandeza variada (incluindo bloqueio intratecal total), hipotensdo secundaria ao bloqueio intratecal, perda
do controle da bexiga e intestino, e perda da sensagdo perineal e fungio sexual. A persistente deficiéncia
motora, sensorial e/ou autondmica (controle do esfincter) de alguns segmentos espinhais inferiores, com
lenta recuperagéo (varios meses) ou incompleta recuperagfio, tém sido relatada raramente, quando da
realizagdo de bloqueio epidural caudal ou lombar, Dores nas costas e cefaléia tém sido observadas na
utilizagfo destes procedimentos anestésicos.

Ha relatos de casos permanentes de lesGes na musculatura extraocular, necessitando de cirurgia
reparatdria devido a administra¢o retrobulbar.

Referéncia: Lidocaine Side Effects - Drugs [Internet]. Auckland: Drugsite Trust; 2015 [acesso em 2015
Dec 17]. Disponivel em: http://www.drugs.com/sfx/lidocaine-side-effects.html ‘

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes em Vigilincia Sanitiria
Estadual — NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual
ou Municipal.

10. SUPERDOSE

As emergéncias decorrentes da administragio de anestésicos locais estfio geralmente relacionadas com
altos niveis plasmdticos encontrados durante o uso terapéutico dos anestésicos locais, ou a injecdo
acidental subaracnéidea da soluggio anestésica. (Ver Reagdes Adversas e Precaugdes).

CONDUTA NAS EMERGENCIAS PROVOCADAS POR ANESTESICOS LOCAIS:

A primeira consideragfio ¢é a prevengfo, através de cuidadoso e constante monitoramento dos sinais vitais
respiratorios e cardiovasculares, e do estado de consciéneia do paciente, apés cada injegio do anestésico
local. Ao primeiro sinal de alteragio, deverd ser prontamente administrado oxigénio.

O primeiro passo no controle das convulsdes, como também da hipoventilagio ou apnéia decorrentes da
injecdo nfio intencional no espago subaracnéideo, consiste no estabelecimento imediato de acesso para a
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manutengio das vias aéreas e de uma ventilagio assistida e efetiva com oxigénio, com um sistema de
liberagdo capaz de permitir uma pressao positiva e imediata das vias aéreas por meio do uso de mascara.
Imediatamente apds a instituigio dessas medidas ventilatorias, deverd ser avaliada a adequagdo
circulatéria, mantendo sempre em mente que as drogas comumente usadas para tratar as convulsdes,
algumas vezes deprimem a circulagio quando injetadas intravenosamente.

Caso as convulsdes persistam apés a instituigdo de suporte respiratdrio e se o estado circulatorio assim o
permitir, poderdo ser administrados, por via intravenosa, pequenas quantidades de barbitiricos (como
tiopentona 1-3 mg/kg) de agdo ulira-curta, ou um benzodiazepinico do tipo diazepam (0,1 mg/keg). O
médico devera estar familiarizado com o uso dos anestésicos locais em conjunto com essas drogas, antes
de usa-las.

Se ocorrer fibrilagdo ventricular ou parada cardiaca, deve-se instituir tratamento de ressuscitagdo
cardiopulmonar.

O tratamento de suporte da depressdo circulatéria podera necessitar de administragéo de fluidos por via
intravenosa, e quando apropriado, um vasopressor segundo a necessidade da situagdo clinica.

Se ndo tratadas imediatamente, tanto as convulsSes como a depresséo cardiovascular poderdo resultar em
hipoxia, acidose, bradicardia, arritmias e parada cardiaca.

Uma hipoventilagio ou apnéia, decorrentes da injegdo subaracnéidea ndo intencional, pode produzir os
mesmos sintomas, e também levar a uma parada cardiaca caso o suporte de ventilagio nio seja instituido.
A intubagdo endotraqueal, empregando drogas ¢ técnicas familiares ao clinico, poderd ser indicada apos
administragiio inicial de oxigénio através de mascara, ¢ também no caso de haver dificuldade na
manutengio das vias aéreas do paciente, ou quando o suporte ventilatério prolongado, assistido ou
controlado, esteja indicado.

A dialise é de pouco valor no tratamento de superdosagem aguda com lidocaina.

As emergéncias decorrentes da administragiio de anestésicos locais estio geralmente relacionadas com
altos niveis plasmaticos encontrados durante o uso terapéutico dos anestésicos locais, ou & injegdo
acidental subaracnéidea da solucdo anestésica. (Ver ReagBes Adversas e Precaugdes).

Em caso de intoxicaciio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS

MS 1.0387.0039
Farmacéutico Responsavel: Dr. Augusto César Garoufo de Andrade
CRF - MG n° 13603

Hypofarma-Instituto de Hypodermia ¢ Farmécia Ltda
R. Dr. Irineu Marcellini, 303-Ribeirdo das Neves — MG
C.N.P.J.: 17.174.657/0001-78

Indistria Brasileira .

SAC 08007045144

USO RESTRITO A HOSPITAIS

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
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D\ CETOCONAZOL s@C

Medicamonto Genérico Lei n® 9,767, do 1699 et oot
PARTE | - IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

Formas farmacéulicas e via de adminisiragio; Creme dermatoldgico. Uso tépico.

Apt tagdes: Uso adulto e pedidtrico. Cartucho com Bisnaga de aluminio 30g.

Caixa com 100 Bisnagas de aluminio 30 g - Embalagem Hospitalar

Composigao: Cada grama contém 20 mg de cetoconazol. Excipientes: Cera emulsificante ani6nica, propilenoglicol,
olgam %e 'dec‘rla(,j metitparabeno, propilparabeno, metabissulfito de sédio, fosfato de s6dio dibasico anidro, edta, BHT
¢ dgua deionizada.

PARTE If - INFORMAGGES AO PACIENTE

COMO ESTE MEDICAMENTQ FUNCIONA?

Cetoconazol creme & um medicamento que vocé deve usar para o Iratamento de infeccdes na pele causadas por fungos
ou leveduras, O principio ativo cetoconazol, possui potente atividade antimicética %que combate a micose), aginde
rapidamente no prurido proveniente de tais infecedes. O controle dos sintomas ¢ observado progressivamente com o
decorrer do tratamento. Sinais claros de melhora aparecem, geraimente, apds 4 semanas de uso.

POR QUE ESTE MEDICAMENTO FOI INDICADO?

Cetoconazol creme é indicado para micoses de pele, frieira e pano branco.

QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTQ?

CONTRA-INDICACOES

Vocé ndo deve usar cetoconazol creme em caso de maior sensibilidade (alergia) ao cetoconazol ou aos excipientes da
formula_?‘o. Coceira e vermelhiddo da pele ap6s aplicagao sao os sintomas de maior sensibilidade.

ADVERTENCIAS B ’

Gravidez e amamentagéo: Apesar de cetoconazol creme ndo ser absorvido, informe a0 seu médico caso ocorra gravidez
ou esteja amamentando durante o tratamento.

PRECAUGOES

Vl(;lcé nao deve aplicar cetoconazol creme nos ofhos, porque este medicamento ndo € indicado para infecgdes nos
olhos.

INTERAGGES MEDICAMENTOSAS

Se vocé utifiza corticosterdide creme, logdo ou pomada, pode-se iniciar o fratamento com cetoconazol creme junto com
este medicamento. A retirada do corticosterGide deve ser feita a0s poucos, porque a pele pode apresentar rea(?éo de
vermelhiddo ou prurido. Para vocé continuar o tratamento com corticosterdide vocé deve usar o corficosterdide pela
manha ¢ cetoconazol creme 4 nolte por uma semana. Apds esse procedimento, voce deve aplicar o corticosterdide pela
manhd‘a cada 2 ou 3 dias e cetoconazo! creme todas as noites por 1 a 2 semanas. Entéo, pare de usar o corticosterdide
e, se for necessério, use somente cetoconazol creme. Consulte o seu médico em case de dividas.

INFORME AG SEU MEDICO OU CIRURGIAQ-DENTISTA O APARECIMENTO DE REAGOES INDESEJAVEIS. INFORME
A0 SEU MEDICO OU AO SEU GIRUGIAO-DENTISTA SE VOCE ESTA FAZENDO USO
DE ALGUM OUTRO MEDICAMENTO.
COMO USAR ESTE MEDICAMENTQ?
ASPECTO FISICO
Cetoconazo} 6§ um creme homogénio com coloragao branca, livre de material estranho.
GARACTERISTICAS ORGANOLEPTICAS
Cetoconazol creme apresenta odor caracteristico.
DOSAGEM

Vocé deve aplicar cetoconazol creme nas dreas infectadas uma vez ao dia, O tratamento deve ser feito por perfodos adequados,
estendendo-se por mais alguns dias apds desaparecerem os sintomas e as lesoes, Vocé observa resultados favorévers apés
4 semanas de Tratamento, dependanda do tipo de micose, extenséo e intensidade das lestes. Vocé deve ter higiene, para
%lan&% rlI’oS g«lnantrole de fatores de contaminagdo ou reinfecdo,

Vocé deve abrir o tubo desrosqueando a tampa, Fure o tubo com a ponta que estd na prépria tampa. Ap6s lavar

e secar bem a pele infectada, vocé deve passar cetoconazol creme delicadamente na pele com a ponta do dedo.

Apligue na drea infectada e ao redor dela. Lave as suas mdos com cuidado apds aplicar o creme, pois isto evitara a

transferéncia da doenga para outras partes do seu corpo ou para outras pessoas, Mantenha roupas e toafhas de uso

pessoal separadas, evitando contaminar seus familiares. Troque regularmente a roupa que estd em contato com a

pele infectada para evitar reinfeccao. )

Siga corretamente o modo de usar. N3o desaparecendo oS sintomas, procure orientagdo médica ou de seu

cirurgido-dentista. .

Nao use o medicamento com prazo de validade vencido. Antes de usar observe o aspecto do medicamento.

QUAIS 0S MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE CAUSAR? A

Cetoconazol creme ¢ em geral bem tolerado. Raramente pode ocorrer irritagao ou sensagao de ardor ou gueimagao

nadreada %ele onde ¢ aplicado.

0 QUE FAZER SE ALGUEN USAR UMA GRANDE QUANTIDADE DESTE MEDICAMENTO DE UMA SO VEZ? .

Se vocé aplicar cetoconazol creme mais vezes do que o recomendado pelo seu médico, pode ocorer sensagao de ardéncia,

vermelhidao ou inchago, Neste caso inferrompa o uso de cetaconazol creme. A ingestao acidental de Cetoconazol creme

nao é prejudicial & satde mas, se isse ocorrer, procure o seu médico.

ONDE E COMO DEVO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO

Cetoconazol creme deve ser conservado em temperatura ambiente {entre 15°C & 30°C) e proteger da umidade.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANGAS,

PARTE 1lI - )NFORMAGOES TECNICAS ADS PROFISSIONAIS DE SAUDE

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodindmicas ) )

Cetoconazol creme apresenta atividade antimicGtica potente contra dermatéfitos, tais como Trichophyton sp,

Epidermophyton floccasum e Microsporum sp, e também contra leveduras, Getoconazol creme age rapidamente contra

o prurido camumente observado nas infecgdes por dermatdfitos ¢ leveduras. Esta melhora sintomética precede os

primeiros sinais de melhora objetiva das lestes cutaneas.
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ihservada no segundo exame. Entre os sintomas, especialmente a inflamacao diminuiu rapidamente. Este fenomen:
0de estar refacionado ao efeito antiinflamatdrio do cetocanazol. A tolerancia foi muito boa & apenas um caso de prurid
0i observado." Um estudo realizado para avaliar a segurafica e eficacia do cetoconazol creme 2%, aplicado uma vez a
lia, no tratamento de Tinea pedis, cruris e corporis, envolveu 256 pacientes escothidos através de evidéncias micoldgica:
Trichophyton sp, Microsporum sp, Epidermophyton flaccosum). Os sintomas foram avaliados ap6s 4 e 8 semanas d
-atamento; recidivas foram avaliadas 4 semanas ap6s o fim do tratamento. Os sintomas diminuiram significativament
lurante o tratamento. Uma resposta boa ou excelente foi observada em 82% dos casos. Ao final do tratamento, en
13 pacientes os sintomas foram classificados como ausentes ou leves.? Malassezia furfur foi confirmada através d
xames microscépicos em 101 pacientes com recorrentes lesoes por Tinea versicolor. Em um estudo comparativi
luplo-cego, 0s pacientes foram randomicamente escolhidos para usar cetoconazol 2% ou placebo creme uma ve
0 dia. No final do tratamento 98% dos pacientes usando cetoconazol (p<0,0001) e 28% daqueles usando placebi
esponderam clinicamente. Houve uma cura micoldgica total de 84% nos pacientes usando cetoconazol creme 2% e d
0% naqueles usando placebo (p<0,0001). Os pacientes tratados com cetoconazol, os quais estavam curados ao finz
lo tratamento, permaneceram curados 8 semanas depois. Por contraste, 75% daqueles que responderam ao placeb:
veram recaida.® Em outro estudo multicéntrico envolvendo 315 pacientes tratados com cetoconazol topico mais d:
10% responderam ao tratamento. As indicagoes que melhor responderam ao tratamento foram 7inea corporis (94%)
inea cruris (92%) e Tinea manus (91%). A cultura tornou-se negativa em 80 - 94% dos pacientes com dermatofitoses
ddos os pacientes com infecgées por levedura tiveram cultura negativa apds o tratamento. Para todos os tipos d
1fec§éo,,a resposta foi obtida em aproximadamente 4 semanas.

NDICAGOES

»etoconazol creme é indicado para aplicagdo topica no tratamento de micoses superficiais incluindo dermatofitose:
Tinea corporis, Tinea cruris, Tinea manum e Tinea pedis), candidiase cutinea e pitiriase versicolor.
‘ONTRA-INDICACOES

:etoc?na;ol creme € contra-indicado aos pacientes com hipersensibilidade ao cetoconazol ou aos excipientes d.
armulacéo.

N0DO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVAGAO DEPOIS DE ABERTO

\brir o tubo desrosqueando a tampa. Furar o fubo com a ponta que est4 na propria tampa. Cetoconazol creme né
leve ser aplicado somente na 4rea infectada, mas também ao redor dela. Lavar as maos cuidadosamente apé:
plicar o creme.

‘0SOLOGIA

setoconazol creme deve ser aplicado nas dreas infectadas uma vez ao dia. O tratamento deve ser mantido por periodo:
dequados, estendendo-se por mais alguns dias ap6s o desaparecimento dos sintomas e das lesdes. Observam
& resultados favordveis, ap6s 4 semanas de tratamento, dependendo, obviamente, do tipo de micose, extensa
intensidade das lesoes. Devem ser praticadas medidas gerais de higiene para auxiliar no controle de fatores d
:ontamiqaﬁéo ou reinfeccéo.

\DVERTENCIAS :
setoconazol creme ndo pode ser usado na conjuntiva, njo estando indicado para infeccdes oftalmicas. Para preven
 efeito rebote apés parada abrupta de um tratamento prolongado com corticosterdide tapico é recomendads
sontinuar a aplicacdo com um corticosterdide de menor poténcia pela manhd e aplicar cetoconazol creme 2 noite, -
ubseqiientemente e gradualmente retirar a terapia com o esteride ap6s um periodo de 2 a 3 semanas.

iravidez e Lactagdo

»0mo cetoconazol creme ndo é absorvido topicamente, esses cuidados ndo sao relevantes.

IS0 EM IDOSOS, CRIANGAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

ldo hé regtrisg()es a0 uso de cetoconazol creme nestes grupos de pacientes.

NTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Wté 0 momento nao foram descritas interagoes medicamentosas com o uso de Cetoconazol creme.

IEAGOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS ) )
:omo cetoconazol creme néo é absorvido, os efeitos colaterais, raramente observados, tém se restringido 4 4re:
utdnea onde é aplicado, tais como irritagdo, sensacdo de ardor, dermatite de contato associados ao cetoconazc
reme ou a um de seus componentes: sulfito de s6dio ou propilenoglicol.

{UPERDOSE .

\ aplicagéo tdpica exagerada pode levar ao eritema, edema e uma sensagdo de queimagao, que desaparecera quand:
1 tratamento for descontinuado. Caso ocorra ingestdo acidental, nao h4 conduta especial a ser tomada.
\RMAZENAGEM

sonservar em temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C) e proteger da umidade.

'ARTE IV - DIZERES LEGAIS

tegistro M.S. : 1.0963.0057/001-5 1.0963.0057/002-3

arm. Resp.: Dr. Marcos Antonio Mendes de Carvalho - CRF/PI-342

Theadoro F. Sobral & Cia Ltda.
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Atossions
dropropizina

USO ADULTO E/OU PEDIATRICO
(Criangas maiores de 2 anos de idade.)

USO ORAL

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES
ATOSSION® (dropropizina) Xarope Adulto: frasco de 100 mL
ATOSSION® (dropropizina) Xarope Pedidtrico: frasco de 60 mL
COMPOSICAO

Cada ml xarope adulto contén:
dropropizina........ccociverecereeneeve e 3 mg
Excipientes: corante vermelho bordeausx, ciclamato de sddio, sacarose, dlcool etilico, metilparabeno,
propilparabeno, 4cido citrico, aroma de framboesa, aroma de bauniltha, sacarina s6dica e dgua purificada.

Cada ml xarope pedidtrico contém:

Aropropizina. ....c.covevrevecrveiecrresecnrons 1,5mg

Excipientes: corante vermelho bordeaux, ciclamato de sédio, sacarose, alcool etilico, metilparabeno,
propilparabeno, &cido citrico, aroma de framboesa, aroma de baunilha, sacarina sédica e agua purificada.

INFORMACOES AO PACIENTE

COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

ATOSSION® (dropropizina) é um medicamento contra tosse que age bloqueando os receptores da tosse.
Apresenta uma discreta agfio antialérgica, podendo ser usado no tratamento da tosse associada a condigfio
alérgica. A dropropizina é rapidamente absorvida pelo trato gastrintestinal, com inicio de ac8o entre 15 e

30 minutos apds a sua administra¢do por via oral (por boca). )

POR QUE ESTE MEDICAMENTO FOI INDICADO?
ATOSSION® (dropropizina) estd indicado para o tratamento dos sintomas da tosse irritante ¢ seca (sem
secrecdo).

QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
CONTRA-INDICACOES

ESTE MEDICAMENTO NAO DEVE SER UTILIZADO EM CRIANCAS MENORES DE 2 ANOS DE
IDADE.

ATOSSION® (dropropizina) é contra-indicado em individuos que apresentem alergia & dropropizina,
insuficiéncia respiratoria grave, hipotensdo (queda da pressfo arterial), em pacientes asmadticos € em
criangas com menos de 2 anos de idade. Néio deve ser usado em casos de tosse produtiva (com secreao).
PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

O tratamento com ATOSSION® (dropropizina) deve ter a duragfio mais curta possivel, geralmente
poucos dias. Se os sintomas persistirem, vocé deveré procurar o seu médico para ser reavaliado.

Os pacientes com sensibilidade aumentada 4 dropropizina devem ter cuidado ao dirigir veiculos ou operar
maquinas, devido & possibilidade de hipotensiio (queda da pressio arterial) ou sonoléncia. ATOSSION®
deve ser usado com cuidado em idosos e em pacientes com alteragdo da fimgso dos rins ou do figado.

E recomendével que o uso de antitussigenos em criangas de 2 a 6 anos seja limitado.

Atencio diabéticos: contém agucar.
Gravidez e lactacio: ATOSSION® (dropropizina) ndo deve ser utilizado durante a gravidez ¢ a

amamentagio, exceto sob orientagio médica. Informe seu médico se ocorrer gravidez ou iniciar
amamentacdo durante o uso deste medicamento.

INFORME AO M}'E’DICO O APARECIMENTO DE REACOES INDESEJAVEIS.
ATENCAO DIABETICOS: CONTEM ACUCAR.




INTERACOES MEDICAMENTOSAS
O uso de ATOSSION® (dropropizina), junto com 4lcool e depressores do SNC pode levar a um aumento
dos efeitos colaterais da dropropizina, como a hipotensdo ¢ a sonoléncia.

INFORME AO SEU MEDICO SE VOCE ESTA FAZENDO USO DE ALGUM OUTRO
MEDICAMENTO.

COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Aspecto fisico: Hquido xaroposo limpido, livre de impurezas, de cor rosa pink e odor de framboesa e
baunilha.

DOSAGEM

ATOSSION® (dropropizina) xarope adulto: Adultos e criangas maiores de 12 anos: 10 mL por via oral, 4
vezes ao dia (utilizar o copo-medida até a marca indicativa de 10 mL).

ATOSSION® (dropropizina) xarope pedidtrico: Criangas de 2 a 3 anos: 2,5 mLa 5 mLpor via oral, 4
vezes ao dia (utilizar o copo-medida até a marca indicativa de mL). Criangas acima de 3 anos: 10 mL, 4
vezes 2o dia (utilizar o copo-medida até a marca indicativa de 10 mL).

O QUE DEVO FAZER SE ESQUECER DE TOMAR UMA DOSE DO MEDICAMENTO?
Em caso de esquecimento esperar até o horario de tomada da proxima dose. N&o tomar mais do que a
dose normal recomendada.

NAO USE O MEDICAMENTO COM O PRAZO DE VALIDADE VENCIDO. ANTES DE USAR
OBSERVE O ASPECTO DO MEDICAMENTO. SIGA CORRETAMENTE O MODO DE USAR. NAO
DESAPARECENDO OS SINTOMAS, PROCURE ORIENTACAO MEDICA.

QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE

CAUSAR?

As reagbes adversas raramente s3o observadas nas doses recomendadas. No caso de uso em doses mais
altas ou de sensibilidade aumentada & dropropizina, as reagdes mais freqlientes sfio a hipotensfio (queda
da pressdo arterial) e a sonoléncia.

O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA GRANDE QUANTIDADE DESTE MEDICAMENTO DE
UMA SO VEZ?

Os sintomas da superdosagem de ATOSSION® (dropropizina) sdo hipotensio (queda de pressfio arterial)
¢ sonoléncia. Néo existe antidoto especifico. O tratamento usual da superdosagem aguda é a provocagio
do vbmito, o mais precocemente possivel, a nfio ser que o paciente esteja inconsciente. No hospital, a
lavagem gastrica somente & til se aplicada precocemente, devido a rapida absorg¢o intestinal da
dropropizina.

ONDE E COMO DEVO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Conservar evitando-se calor excessivo (temperatura superior a 40°C) e ao abrigo de luz, antes e apos a
abertura do frasco.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORADO ALCANCE DAS CRIANCAS.

DIZERES LEGAIS
Registro M.S.: 1.0385.0002
Farmac@utico(a) responsavel: Alexandre Madeira de Oliveira - CRF/SC-3684

LABORATORIO FARMACEUTICO ELOFAR LTDA

S.A.C. 0800-600-1344 - sac@elofar.com.br - www.elofar.com.br

Rua Tereza Cristina, 67 - Floriandpolis - Santa Catarina - CEP 880670-790
CNPJ: 83.874.628/0001-43 - INDUSTRIA BRASILEIRA
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Novartis Biociéncias S.A.
Suspensao Oftalmica Estéril

1,0 mg/mL
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MAXIDEX®
dexametasona

APRESENTACOES
Suspensio oftalmica estéril.
Frasco pldstico conta-gotas contendo 5 mL de suspensdo oftdlmica.

VIA DE ADMINISTRACAO TOPICA OCULAR
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada mL (24 gotas) contém:

1,0 mg de dexametasona, ou seja, 0,04 mg de dexametasona por gota.

Veiculo constituido de: hipromelose, cloreto de sédio, fosfato de sédio dibasico anidro, polissorbato 80, edetato
dissédico di-hidratado e cloreto de benzalconio como conservantes, dcido citrico anidro e/ou hidroxido de sédio e dgua
purificada ¢.s.p. 1,0 mL.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

MAXIDEX® Suspensdo oftalmica ¢ indicado em condigSes inflamatérias da conjuntiva palpebral e bulbar, crnea e
segmento anterior do globo, tais como conjuntivite alérgica, acne rosicea, ceratite puntata superficial, ceratite por
herpes zoster, irites, ciclites, conjuntivites infecciosas, quando se aceita o risco inerente ao uso de esteroides para se
obter a necessdria diminui¢io do edema e inflamagdo, traumas corneanos causados por queimaduras quimicas,
térmicas ou por radiagio; ou penetragdo de corpos estranhos. MAXIDEX® Suspensdo oftdlmica pode ser usado para
suprimir a rea¢do ao enxerto apds ceratoplastia.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Leibowitz e colaboradores avaliaram 143 pacientes com conjuntivite ou blefaro-conjuntivite para determinar a
seguranga e eficécia da corticoterapia isolada ou associada a antibi6ticos.

Os autores conclufram que os corticoides sdo efetivos no controle dos processos inflamatérios oculares utilizados
isoladamente ou associado a antibiéticos.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS ,

A dexametasona é um corticoide sintético que causa inibigo da resposta inflamatéria causada por diversos agentes que
provavelmente atrasa ou retarda a cura de natureza mecanica, quimica ou imunolégica. Experiéncias clinicas e de
laboratério, baseadas em administragio oral, demonstraram que a dexametasona é aproximadamente 6 a 7 vezes mais
potente do que a prednisolona e, pelo menos, 30 vezes mais potente do que a cortisona. No MAXIDEX® a
dexametasona é apresentada na forma de microparticulas, o que assegura maior conforto no uso do produto e maior
eficicia anti-inflamatéria. O veiculo hipromelose 4.000cps confere maior viscosidade & suspensdo oftalmica, o que
aumenta o tempo de contato da droga com os tecidos oculares, favorecendo a sua penetragio e atividade.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado para pessoas que tenham hipersensibilidade ao principio ativo ou a qualquer
excipiente. Também ndo deve ser utilizado em casos de infecgBes bacterianas agudas ndo tratadas, ceratite por herpes
simples, variola, varicela e outras infecgdes virais da cérmea e conjuntiva, doengas fingicas nos olhos ou infecgo ocular
parasitdria ndo tratada e infecgdes oculares por micobactérias

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

e E recomendada oclusio naso-lacrimal ou fechar suavemente a palpebra ap6s a administragfo. Isto pode reduzir a
absorgo sistémica de medicamentos administrados por via ocular e resultar numa diminuigfio das reagdes adversas
sistémicas.

» O uso prolongado de corticosteroides topicos pode resultar em hipertensdo ocular e/ou glaucoma, com lesdes no
nervo Gptico, redugfio na acuidade visual e defeitos nos campos visuais e formagio de catarata subcapsular
posterior. Nos pacientes sob tratamento prolongado com corticosteroide oftdlmico, a pressdo intraocular deve ser
verificada periodicamente e com frequéncia. Isto é especialmente importante para os pacientes pedidtricos, uma vez
que o risco de hipertensfo ocular induzida por corticosteroide pode ser maior em criangas e pode ocorrer mais cedo
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do que em adultos. MAXIDEX® ndo estd aprovado para uso em pacientes peditricos. O risco de aumento da
pressdio intraocular e/ou formagio de catarata induzida por corticosteroide é maior em pacientes predispostos (por
exemplo, com diabetes).

¢ Pode ocorrer desenvolvimento da sindrome de Cushing e/ou supressdo da fungio da gldndula adrenal associada a
absorcdo sistémica de dexametasona oftdlmica, apds a terapia intensiva continua ou a longo prazo em pacientes
predispostos, incluindo criangas ¢ pacientes tratados com inibidor de CYP3A4 ( incluindo ritonavir e cobicistat).
Nestes casos, o tratamento nfo deve ser interrompido abruptamente, mas progressivamente.

e Os corticosteroides podem reduzir a resisténcia e ajuda no estabelecimento de infecgbes bacterianas, virais,
fingicas ou infec¢fo parasitaria e mascarar os sinais clinicos da infecgéo.

o Deve-se suspeitar de infecgdo flingica em pacientes com tulcera de cdrnea persistente. O tratamento com
corticosteroides deve ser interrompido se ocorrer uma infecgéio fiingica.

e  Os corticosteroides oftdlmicos tdpicos podem retardar a cicatrizagiio de feridas da cérnea. AINES tépicos também
sdo conhecidos por retardar ou atrasar a cura. O uso concomitante de AINEs tépicos e de esteroides topicos pode
aumentar o potencial de problemas de cicatrizagio (vide INTERACOES MEDICAMENTOSAS).

¢ Em doengas que causam o adelgagamento da cérnea ou da esclera, sdio conhecidos casos de perfuracéio com o uso
de corticosteroides topicos.

e O uso de lentes de contato é desencorajado durante o tratamento de uma inflamagdo ocular. MAXIDEX® contém
cloreto de benzalcdnio que pode causar irritagio ocular e é conhecido por alterar a coloragiio das lentes de contato
gelatinosas. Evitar o contato com lentes de contato gelatinosas. Em casos de pacientes que estejam autorizados a
usar lentes de contato, eles devem ser instruidos a retirar as lentes de contato antes da aplicagfo do MAXIDEX® ¢
esperar por pelo menos 15 minutos antes da reinserg#o.

Efeitos na habilidade de dirigir ou operar miquinas

Visgio turva temporaria ou outros distirbios visuais podem afetar a habilidade de dirigir ou operar maquinas. Se ocorrer
visio turva apés a administragio, o paciente deve esperar até que a visdo volte ao normal antes de dirigir ou operar
méquinas.

Fertilidade, gravidez e lactacio

Fertilidade

Nio foram realizados estudos para avaliar o efeito da administragio t6pica ocular de dexametasona sobre a fertilidade.
Existem dados clinicos limitados para avaliar o efeito da dexametasona sobre a fertilidade masculina ou feminina. A
dexametasona ndo apresentou efeitos adversos sobre a fertilidade em uma espécie de rato com gonadotrofina coridnica
priméria.

Gravidez

Nizo h4, ou ha em quantidade limitada dados sobre o uso de MAXIDEX® em mulheres gravidas. Estudos em animais
demonstraram toxicidade reprodutiva. .

Nizo existem estudos adequados ou bem controlados que avaliaram o uso de MAXIDEX® em mulheres gravidas. O uso
prolongado ou repetido de corticoide durante a gravidez tem sido associado a um maior risco de retardo do crescimento
intrauterino. Os recém-nascidos de mdes que receberam doses substanciais de corticosteroides durante a gravidez,
devem ser cuidadosamente observados para sinais de hipoadrenalismo. Estudos em animais demonstraram toxicidade
reprodutiva apds a administragio sistémica. A administragdo ocular de dexametasona 0,1% também resultou em
anomalias fetais em coelhos. MAXIDEX® Suspensio oftilmica nio é recomendado durante a gravidez.

Este medicamento pertence i categoria C de risco de gravidez e, portanto, este medicamento nido deve ser
utilizado por mulheres grividas sem orientacio médica ou do cirurgidio-dentista.

Lactacio

Desconhece-se se MAXIDEX® Suspensdo oftdlmica é excretado no leite humano. Nio existem dados disponiveis sobre
a passagem de dexametasona para o leite materno. Ndo € provével que a quantidade de dexametasona seria detectavel
no leite humano ou seria capaz de produzir efeitos clinicos na crianga ap6s o uso do produto pela mée.

Um risco para o lactente ndio pode ser excluido. E necessario que haja uma decisdo se a amamentagio deve ser
suspendida ou se a terapia com este medicamento deve ser interrompida, considerando o beneficio da amamentagio
para a crianga e o beneficio do tratamento para a mulher.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
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O uso concomitante de esteroides topicos e AINEs tdpicos pode aumentar o potencial de problemas de cicatrizagiio da
cornea. Inibidores de CYP3A4 , incluindo ritonavir e cobicistat, podem aumentar a exposicio sistémica, resultando em
maior risco de supressdo adrenal/ sindrome de Cushing (consulte item 9. Rea¢Ges Adversas). A combinagdio deve ser
evitada a menos que o beneficio supere o risco aumentado de efeitos colaterais sistémicos de corticosteroides, caso em
que os pacientes devem ser monitorados quanto aos efeitos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

O medicamento MAXIDEX® Suspens@o oftdlmica deve ser armazenado a temperatura ambiente entre 15 e 30°C.
Manter o produto em posiggo vertical durante o seu uso e armazenamento. A validade do produto é de 24 meses.
Nimero de lote e datas de fabricaciio e validade: vide embalagem. Nio use medicamento com prazo de validade
vencido. Guarde-o em sua embalagem original. Apés aberto, valido por 28 dias.

MAXIDEX® Suspens8io oftdlmica é uma suspensio de coloragfio branca a amarelo clara. Antes de usar, observe o

aspecto do medicamento.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

AGITAR BEM ANTES DE USAR. Instilar 1 ou 2 gotas no saco conjuntival. Em casos graves, as gotas podem ser
administradas de hora em hora, diminuindo-se gradativamente a dosagem até a interrupgo quando se notar melhora da
inflamacfo. Em casos leves, as gotas podem ser utilizadas de 4 a 6 vezes por dia, a critério médico.

A dosagem do medicamento deve ser reduzida pouco a pouco quando se notar melhora da inflamag3o.

9. REACOES ADVERSAS

As seguintes reag3es adversas foram reportadas durante estudos clinicos com MAXIDEX® e sdo classificadas de acordo
com a seguinte convengdo: muito comum (= 1/10), comum (= 1/100 a < 1/10), incomum (> 1/1.000 a < 1/100), rara (>
1/10.000 a < 1/1.000), ou muito rara (< 1/10.000). Dentro de cada grupo de frequéncia, as reagdes adversas sdo
apresentadas por ordem decrescente de gravidade.

Classificaciio por sistema de érgho Termo preferido MedDRA (v. 12.1)
Distarbios do sistema nervoso Incomum: disgeusia
Distarbios oculares Comum: desconforto nos olhos
Incomum: ceratite, conjuntivite,

ceratoconjuntivite seca, manchas na cornea,
fotosensibilidade, visio turva, prurido ocular,
sensagdio de corpo estranho nos olhos, aumento
do lacrimejamento, sensag3o anormal nos olhos,
crosta na margem da palpebra, irritagdo nos
olhos, hiperemia ocular

Outras reagdes adversas identificadas a partir da vigilancia pés-comercializagdo, incluem o seguinte (as frequéncias niio
puderam ser estimadas a partir dos dados disponiveis):

Classificacdo por sistema de érgio Termo preferido MedDRA (v. 12.1)

Distiirbios do sistema imune Desconhecido: hipersensibilidade

Disturbios do sistema endocrino Desconhecido: Sindrome de Cushing,
insuficiéncia adrenal

Disttrbios do sistema nervoso Desconhecido: tonturae dor de cabeca

Distiirbios oculares Desconhecido: glaucoma, ceratite ulcerativa,
aumento da pressdo intraocular, acuidade visual
reduzida, erosfio na cérnea, ptose, dor nos olhos
e midriase

Em caso de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes em Vigilincia Sanitiria - NOTIVISA,
disponivel em http://portal.anvisa.gov.br/notivisa, ou para a Vigilancia Sanitiria Estadual ou Municipal.
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10. SUPERDOSE

Uma superdose ocular de MAXIDEX® pode ser removida do(s) olho(s) com dgua morna.

Devido s caracteristicas da presente preparagio, nenhum efeito toxico € previsto com uma superdose ocular deste
produto, nem em caso de ingestio acidental do contetido de um frasco.

.JEm caso de intoxicagiio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS
MS 1.0068.1097
Farm. Resp.: Tatiana Torres Pubill — CRF-SP N° 41.752

Fabricado por:
Novartis Biociéncias S.A., Sdo Paulo, SP

Registrade por:

Novartis Biociéncias S.A.
Av. Prof, Vicente Rao, 90
Sao Paulo - SP

CNPJ: 56.994.502/0001-30
Industria Brasileira

SAC: 0800-707 7908
sac.brasil@alcon.com

® = Marca registrada de Novartis AG, Basileia, Suica
VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

|
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Division
MAXIDEX® POMADA
dexametasona 1,0 mg/g

APRESENTACOES
Pomada oftdlmica estéril.
Bisnaga de aluminio contendo 3,5g de pomada oftalmica.

VIA DE ADMINISTRAGCAO TOPICA OCULAR
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada g contém: 1,0 mg de dexametasona.

Veiculo constituido de: lanolina anidra, com metilparabeno e propilparabeno como conservantes ¢ petrolato branco
gsp.lg

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

MAXIDEX® Pomada oftdlmica é indicado em condigdes inflamatérias da conjuntiva palpebral ¢ bulbar, cérmea e
segmento anterior do globo, tais como conjuntivite alérgica, acne rosdcea, ceratite puntata superficial, ceratite por
herpes zoster, irites, ciclites, conjuntivites infecciosas, quando se aceita o risco inerente ao uso de esterdides para se
obter a necessaria diminui¢3o do edema e inflamagio, traumas corneanos causados por queimaduras quimicas, térmicas
ou por radiagio; ou penetragio de corpos estranhos.

MAXIDEX® Pomada oftdlmica pode ser usado para suprimir a reagfio ao enxerto apds ceratoplastia.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Leibowitz e colaboradores avaliaram 143 pacientes com conjuntivite ou blefaro-conjuntivite para determinar a
seguranga e eficicia da corticoterapia isolada ou associada a antibiéticos.

Os autores concluiram que os corticoides sfo efetivos no controle dos processos inflamatérios oculares utilizados
isoladamente ou associado a antibidticos.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

A dexametasona é um corticoide sintético que causa inibi¢fio da resposta inflamatdria causada por diversos agentes que
provavelmente atrasa ou retarda a cura de natureza mecénica, quimica ou imunolégica. Experiéncias clinicas e de
laboratdrio, baseadas em administracio oral, demonstraram que a dexametasona é aproximadamente 6 a 7 vezes mais
potente do que a prednisolona e, pelo menos, 30 vezes mais potente do que a cortisona. No MAXIDEX® a
dexametasona é apresentada na forma de microparticulas, o que assegura maior conforto no uso do produto e maior
eficacia anti-inflamatdria.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado para pessoas que tenham hipersensibilidade ao principio ativo ou a qualquer
excipiente. Também nfio deve ser utilizado nos casos de infecgGes bacterianas agudas nfio tratadas, ceratite por herpes
simples, variola, varicela e outras infecgdes virais da cérnea e conjuntiva, doengas fingicas nos olhos ou infecgdo ocular
parasitaria nfo tratada e infecgdes oculares por micobactérias.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

*E recomendada oclusfio naso-lacrimal ou fechar suavemente a palpebra apés a administragdo. Isto pode reduzir a
absorgdo sistémica de medicamentos administrados por via ocular e resultar numa diminuicio das reagbes adversas
sistémicas.

+0 uso prolongado de corticosteroides tépicos pode resultar em hipertensio ocular e/ou glaucoma, com lesdes no nervo
optico, redugio na acuidade visual e defeitos nos campos visuais e formagio de catarata subcapsular posterior. Nos
pacientes sob tratamento prolongado com corticosteroide oftalmico, a pressio intraocular deve ser verificada
periodicamente e com frequéncia. Isto ¢ especialmente importante para os pacientes pedidtricos, uma vez que o risco de
hipertensdo ocular induzida por corticosteroide pode ser maior em criangas ¢ pode ocorrer mais cedo do que em adultos.
MAXIDEX® nio est4 aprovado para uso em pacientes pedidtricos.

+O risco de aumento da pressio intraocular induzida por corticosteroide e/ou formagdo de cataratas é maior em
pacientes predispostos (por exemplo, com diabetes).
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*Pode ocorrer desenvolvimento da sindrome de Cushing e/ou supressdo da fungdo da glandula adrenal associada a
absorgdo sistémica de dexametasona oftdlmica. Apds a terapia intensiva continua ou a longo prazo em pacientes
predispostos, incluindo criangas e pacientes tratados com ritonavir ou cobicistat. Nestes casos, o tratamento ndo deve
ser interrompido abruptamente, mas progressivamente.

+Os corticosteroides podem reduzir a resisténcia e ajuda no estabelecimento de infec¢Ges bacterianas, virais, fiingicas ou
infecglo parasitiria e mascarar os sinais clinicos da infecgdo.

*Deve-se suspeitar de infecgfio fungica em pacientes com ulcera de coOrnea persistente. O tratamento com
corticosteroides deve ser interrompido se ocorrer uma infecgio fingica.

+Os corticosteroides oftalmicos tdpicos podem retardar a cicatrizago de feridas da cérnea. AINES tdpicos também so
conhecidos por retardar ou atrasar a cura. O uso concomitante de AINEs tdpicos e de esteroides tdpicos pode aumentar
o potencial de problemas de cicatrizagdo (vide INTERACOES MEDICAMENTOSAS).

*Em doengas que causam o adelgacamento da cérnea ou da esclera, sdo conhecidos casos de perfuragdo com o uso de
corticosteroides topicos.

*Este produto contém metilparabeno e propilparabeno que podem causar reagSes alérgicas (possivelmente tardias).

Efeitos na habilidade de dirigir ou operar maquinas

Visdo turva temporéria ou outros distiirbios visuais podem afetar a habilidade de dirigir ou operar maquinas. Se ocorrer
visdo turva apds a administraggio, o paciente deve esperar até que a visdo volte ao normal antes de dirigir ou operar
maquinas.

FERTILIDADE, GRAVIDEZ E LACTACAO

FERTILIDADE

Nio foram realizados estudos para avaliar o efeito da administragio tépica ocular de dexametasona sobre a fertilidade.
Existem dados clinicos limitados para avaliar o efeito da dexametasona sobre a fertilidade masculina ou feminina. A
dexametasona ndo apresentou efeitos adversos sobre a fertilidade em uma espécie de rato com gonadotrofina coridnica
primdria.

GRAVIDEZ

Nio hé, ou hd em quantidade limitada dados sobre o uso de MAXIDEX® em mulheres gravidas. Estudos em animais
demonstraram toxicidade reprodutiva.

Nio existem estudos adequados ou bem controlados que avaliaram o uso de MAXIDEX® em mulheres gravidas. O uso
prolongado ou repetido de corticoide durante a gravidez tem sido associado a um maior risco de retardo do crescimento
intrauterino. Os recém-nascidos de mées que receberam doses substanciais de corticosteroides durante a gravidez,
devem ser cuidadosamente observados para sinais de hipoadrenalismo. Estudos em animais demonstraram toxicidade
reprodutiva ap6s a administragfio sistémica. A administragio ocular de dexametasona 0,1% também resultou em
anomalias fetais em coelhos.

MAXIDEX® Pomada oftdlmica nfo ¢ recomendado durante a gravidez.

Este medicamento pertence a categoria C de risco de gravidez e, portanto, este medicamento nio deve ser
utilizado por mulheres gravidas sem orienta¢iio médica ou do cirurgifio-dentista,

LACTAGAO

Desconhece-se se MAXIDEX® Pomada oftalmica ¢ excretado no leite humano. Nao existem dados disponiveis sobre a
passagem de dexametasona para o leite materno. Néo é provavel que a quantidade de dexametasona seria detectavel no
leite humano ou seria capaz de produzir efeitos clinicos na crianga ap6s o uso do produto pela mae.

Um risco para o lactente nio pode ser excluido. E necessirio que haja uma decisdo se a amamentagiio deve ser
suspendida ou se a terapia com este medicamento deve ser interrompida, considerando o beneficio da amamentagio
para a crianga e o beneficio do tratamento para a mulher.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O uso concomitante de esteroides tépicos e AINEs topicos pode aumentar o potencial de problemas de cicatrizagio da
chrnea.

Inibidores de CYP3A4 , incluindo ritonavir e cobicistat, podem aumentar a exposigfio sistémica, resultando em maior
risco de supressdo adrenal/ sindrome de Cushing (consulte item 9. Reagdes Adversas). A combinagio deve ser evitada a
menos que o beneficio supere o risco aumentado de efeitos colaterais sistémicos de corticosteroides, caso em que os
pacientes devem ser monitorados quanto aos efeitos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
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O medicamento de MAXIDEX® Pomada oftdlmica deve ser armazenado entre 2 a 8°C (refrigerador). A validade do
produto € de 24 meses. Nimero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem. Nio use medicamento
com prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original. Apds aberto ou se permanecer em
temperatura ambiente, vilido por 28 dias.

MAXIDEX® Pomada oftalmica é uma pomada de coloragdo branca a amarelo clara. Antes de usar, observe o aspecto
do medicamento.

TODO O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Aplicar cerca de 2 centimetros da pomada no saco conjuntival até 4 vezes por dia. Quando se notar melhora da
inflamacdo, a dosagem deve ser reduzida gradativamente até uma aplicagio didria durante vérios dias. Para maior
comodidade, a suspensdo pode ser usada durante o dia e a pomada 2 noite, ao deitar-se.

A dosagem do medicamento deve ser reduzida pouco a pouco quando se notar melhora da imflamaco.

9. REACOES ADVERSAS

As seguintes reagdes adversas foram reportadas durante estudos clinicos com MAXIDEX® e sio classificadas de acordo
com a seguinte convengdo: muito comum (= 1/10), comum (> 1/100 a < 1/10), incomum (= 1/1.000 a < 1/ 100), rara (
= 1/10.000 a < 1/1.000), ou muito rara (< 1/10.000). Dentro de cada grupo de frequéncia, as reacBes adversas sdo
apresentadas por ordem decrescente de gravidade.

Classificacfio por sistema de érgiio Termo preferido MedDRA (v, 12.1)
Disturbios do sistema nervoso Incomum: disgeusia
Disturbios oculares Comum: desconforto nos olhos

Incomum: ceratite, conjuntivite, ceratoconjuntivite
seca, manchas na cornea, fotosensibilidade, viséio
turva, prurido ocular, sensacgéo de corpo estranho
nos olhos, aumento do lacrimejamento, sensagéo
anormal nos olhos, crosta na margem da pélpebra,
irritagdio nos othos, hiperemia ocular

Outras reagOes adversas identificadas a partir da vigilancia pés-comercializagdo, incluem o seguinte (as frequéncias ndo
puderam ser estimadas a partir dos dados disponiveis):

Classificacfio por sistema de érgio Termo preferido MedDRA (v. 12.1)

Distirbios do sistema imune Desconhecido: hipersensibilidade

Distirbios do sistema endécrino Desconhecido: Sindrome de Cushing, insuficiéncia
adrenal

Distiirbios do sistema nervoso Desconhecido: tontura e dor de cabega

Distirbios oculares Desconhecido: glaucoma, ceratite ulcerativa,
aumento da pressdo intraocular, acuidade visual
reduzida, erosdo na cérnea, ptose, dor nos olhos e
midriase

Em caso de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacdes em Vigilincia Sanitaria - NOTIVISA,
disponivel em http://portal.anvisa.gov.br/notivisa, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Uma superdose ocular de MAXIDEX® pode ser removida do(s) olho(s) com 4gua morna.

Devido as caracteristicas da presente preparagdo, nenhum efeito téxico é previsto com uma superdose ocular deste
produto, nem em caso de ingestdio acidental do contetido de um frasco.

Em caso de intoxicagiio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
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MESALAZINA

Brainfarma Inddstria Quimica e Farmacéutica S.A

Comprimido revestido

S00mg
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I - IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO:

mesalazina
Medicamento genérico, Lei n° 9.787, 1999,

APRESENTACAO
Comprimido Revestido,
Embalagem contendo 30 comprimidos revestidos.

USO ADULTO
USO ORAL

COMPOSICAO
Cada comprimido revestido contém:
mesalazina

........................................................................................................

1 comprimido revestido
amidoglicolato de s6dio, talco, povidona, estearato de magnésio,
copolimero de acrilato de etila, metacrilato de cloreto de trimetilamdnio de etila e metacrilato de metila,
diéxido de silicio, copolimero de 4cido metacrilico e metacrilato de metila (1:2), amarelo crepiisculo laca
de aluminio, diéxido de titdnio, citrato de trietila, 6xido de ferro vermelho, 4lcool isopropilico e
macrogol).

mesalazina — comprimido revestido - Bula para o profissional da satide



