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INFORMACOES AO PACIENTE
atenolol

Medicamento genérico Lei n°® 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Comprimido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em embalagem
com 30, 160, 200, 280 ou 400 comprimidos.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 25 mg contém:

atenolol 25 mg
excipiente g.s.p. 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sodio, gelatina, croscarmelose sédica e estearato de
magnésio.

Cada comprimido de S0 mg contém:

atenolol 50 mg
excipiente g.s.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sodio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

Cada comprimido de 100 mg contém:

atenolol 100 mg
excipiente g.s.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sodio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADOQ?
Este medicamento ¢ indicado para o controle da hipertenséo
arterial (pressdo alta), controle da angina pectoris (dor no
peito ao esfor¢o), controle de arritmias cardiacas, infarto
do miocardio e tratamento precoce ¢ tardio apds infarto do
miocardio.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Este medicamento age preferencialmente sobre osreceptores
localizados no coragfo e na circulagéo, reduzindo a pressdo
arterial, quando usado continuamente.

Este medicamento comega a ter uma acfo significativa
dentro de 1 hora ap6s sua administra¢do por via oral,
atingindo seu efeito maximo em 2 a 4 horas. Esse efeito é
mantido por no minimo 24 horas.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Vocé ndo deve utilizar este medicamento nas seguintes
situagdes:

-Conhecida hipersensibilidade (alergia) ao atenolol ou a
qualquer um dos componentes da formula.

-Bradicardia (batimentos lentos do coragéo).

-Choque cardiogénico (comprometimento importante da
fungéo do coragdo em bombear sangue aos tecidos).
-Hipotensdo (pressdo arterial baixa ou muito baixa).
-Acidose metabélica (alteragdo metabdlica na qual o pH do
sangue ¢ baixo).

-Problemas graves de circulagiio arterial periférica (nas
extremidades).

-Bloqueio cardiaco de segundo ou terceiro grau (tipo de
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arritmia que causa bloqueio de impulsos elétricos para o
coragfo).

-Sindrome do nodo sinusal (doenga no local de origem dos
impulsos elétricos do corag#o).

-Portadores de feocromocitoma (tumor benigno da glandula
adrenal ou suprarrenal) néo tratado.

-Insuficiéncia cardiaca descompensada.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Adverténcias e precaugbes

-Em pacientes com insuficiéneia cardiaca controlada
(compensada).

-Em pacientes que sofrem de um tipo particular de dor no
peito (angina), chamada de angina de Prinzmetal.

-Em pacientes com problemas na circulagio arterial
periférica (nas extremidades).

-Em pacientes com bloqueio cardiaco de primeiro grau (tipo
de arritmia que causa bloqueio de impulsos elétricos para o
coracgio).

-Em pacientes portadores de diabetes, pois o atenolol pode
mascarar o aumento da taquicardia (frequéncia cardiaca)
secundéria & hipoglicemia (baixos niveis de glicose no
sangue) e também os sinais de tireotoxicose (problemas na
tireoide).

-Em pacientes com histéria de reagfio anafilatica a uma
variedade de alérgenos, pois atenolol pode fazer com que a
reac8o a tais alérgenos seja mais grave.
-Em pacientes gravidas, tentando
amamentando.

-Em pacientes com problemas pulmonares, como asma ou
falta de ar.

Se o paciente for internado, a equipe médica e em especial
o anestesiologista (se o paciente for se submeter a uma
cirurgia) devem ser informados que o paciente estd tomando
este medicamento.

Em pacientes que sofrem de doenga isquémica do coragio
(exemplos: angina ¢ infarto), este medicamento nfo deve
ser descontinuado abruptamente.

Efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar
maquinas

Nio se espera que este medicamento afete a capacidade
de dirigir veiculos ou operar méaquinas. Entretanto, alguns
pacientes podem sentir tontura ou cansago.

Este medicamento pode causar doping.

Gravidez

Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres
gravidas sem orienta¢dio médica. Informe imediatamente
seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Criangas

Nio hé experiéncia clinica em criangas, por esta razdo, ndo
¢ recomendado o uso deste medicamento em criangas.
Interacdes medicamentosas

Este medicamento deve ser utilizado com cuidado em
pacientes que est3o tomando os seguintes medicamentos:
verapamil, diltiazem, nifedipino, glicosideos digitélicos,
clonidina, disopiramida, amiodarona, adrenalina (agentes
simpatomiméticos), indometacina ou ibuprofeno (para
alivio da dor) e anestésicos. O resultado do tratamento
podera ser alterado se o atenolol for tomado ao mesmo
tempo que estes medicamentos.

Podem ocorrer alteragdes nos resultados de exames
laboratoriais referentes aos niveis de transaminases
(avaliagio da fungdo do figado) e muito raramente alteragdo
nos exames imunol6gicos (anticorpos antinucleares).
Informe ao seu médico ou cirurgiio-dentista se vocé
estd fazendo uso de algum outro medicamento.

Nio use medicamento sem o conhecimento do seu
médico. Pode ser perigoso para a sua saiide.

engravidar ou

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Vocé deve manter este medicamento em temperatura

nn97

-

ambiente (g EOOBASION " TR e
abrigo dal e e

meses a co
Nimero d
embalagen
- [
Néo use m
Guarde-o

Lo

rimido simples,

ek

Atenolol apresenta-se na forma de um comp

ST




PN

VR

circular, branco, nfio sulcado.

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

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criancas,

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Modo de usar

Este medicamento deve ser administrado por via oral, com
dgua, de preferéncia no mesmo horario todos os dias. O
paciente ndo deve utilizar este medicamento se estiver em
Jjejum por tempo prolongado.

Este medicamento nfo deve ser partido, deve ser
administrado inteiro.

Posologia

Hipertensio

A maioria dos pacientes responde a 1 dose oral diaria de
50 a 100 mg. O efeito pleno serd alcangado ap6s 1 ou 2
semanas. Pode-se conseguir uma redugfio adicional na
pressdo arterial combinando-se atenolol com outros agentes
anti-hipertensivos.

Angina

A maioria dos pacientes com angina pectoris responde a 1
dose oral diria de 100 mg ou 50 mg administrados 2 vezes
ao dia. E improvavel que se obtenha beneficio adicional
com o aumento da dose.

Arritmias cardiacas

Com a arritmia controlada, a dose de manutencéo adequada
€ de 50 a 100 mg uma vez ao dia.

Infarto do miocardio

Para pacientes apds alguns dias da ocorréncia de um infarto
agudo do miocérdio, recomenda-se 1 dose oral de 100 mg
diarios de atenolol para profilaxia a longo prazo do infarto
do miocardio.

Idosos

Os requisitos de dose podem ser reduzidos, especialmente
em pacientes com fungéo renal comprometida.

Criancas

Nédo héd experiéncia pediétrica com atenolol e, por esta
raz@o, ndo é recomendado para uso em criangas.
Insuficiéncia renal

Uma vez que atenolol é excretado por via renal, a dose
deve ser reduzida nos casos de comprometimento grave da
funcfo renal. Ndo ocorre aciimulo significativo de atenolol
em pacientes que tenham clearance de creatinina superior
a 35 mL/min/1,73 m? (a faixa normal é de 100-150 mL/
min/1,73 m?). Para pacientes com clearance de creatinina
de 15-35 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica
de 300-600 pmol/L), a dose oral deve ser de 50 mg didrios.
Para pacientes com clearance de creatinina menor que
15 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica > 600
pmol/L), a dose oral deve ser de 25 mg didrios ou de 50
mg em dias alternados. Os pacientes que se submetem &
hemodiélise devem receber 50 mg apés cada didlise. A
administragdo deve ser feita sob supervisfio hospitalar,
uma vez que podem ocorrer acentuadas quedas na pressdo
arterial. Se o paciente esquecer-se de tomar uma dose de
atenolol, deve toma-la assim que lembrar, mas o paciente
ndo deve tomar duas doses a0 mesmo tempo.

Siga a orientagfdio de seu médico, respeitando sempre os
horarios, as doses e a duraciio do tratamento.

Nio interrompa o tratamento sem o conhecimento do
seu médico.

7.0 QUEDEVOFAZER QUANDO EUME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé se esqueca de tomar uma dose de atenolol, deve
tomé-lo assim que lembrar, mas ndo tome duas doses ao
mesmo tempo.

Em caso de diividas, procure orientaciio do farmacéutico
ou de seu médico, ou cirurgiieo-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?

-Reagdes comuns (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que
utilizam este medicamento): bradicardia (batimentos lentos
do corag@o), méos e pés frios, alteragdes gastrointestinais e
fadiga (cansago).

-Reagdes incomuns (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes
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que utilizam este medicamento): distirbios do sono e
elevagio de enzimas do figado no sangue (transaminases).
-Reagbes raras (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que
utilizam este medicamento): piora da insuficiéncia cardiaca,
inicio de alteracdio do ritmo cardiaco (desencadeamento
de bloqueio cardiaco), queda da pressdo por mudanga de
posigdo (que pode estar associada a desmaio), claudicacio
intermitente (dor ao caminhar, devido a suspensio da
circulagfo local no musculo da perna) pode ser aumentada
se esta ja estiver presente, em pacientes susceptiveis
ao fendbmeno de Raynaud (condi¢io que reduz o fluxo
sanguineo nas extremidades), tontura, cefaleia (dor de
cabeca), formigamento, alteragdes de humor, pesadelos,
confusdo, psicoses (distirbio mental sério), alucinag@es,
boca seca, alteragdes da fungdo do figado, ptrpura (tipo de
doenga no sangue), trombocitopenia (redugdo das plaquetas
do sangue), alopecia (queda de cabelo), reacdes na pele
semelhantes 4 psoriase (com manchas escamosas duras
e avermelhadas), exacerbagfio da psoriase, erupgdes na
pele, olhos secos, distirbios na visZo, impoténcia sexual e
broncoespasmo (chiado no peito) em pacientes com asma
brénquica ou com histérico de queixas asmaticas.

-Reagfo muito rara (ocorre em menos de 0,01% dos pacientes
que utilizam este medicamento): aumento de um tipo de
fator imunolégico no sangue (anticorpos antinucleares
— ANA).

Informe ao seu médico, cirurgiio-dentista ou
farmacéutico o aparecimento de reacdes indesejaveis
pelo uso do medicamento. Informe também a empresa
através do seu servico de atendimento.
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9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA
DESTE MEDICAMENTO?

Os seguintes sintomas podem ocorrer no caso de uso de uma
quantidade maior do que a indicada de atenolol: bradicardia
(batimento lento do coragfo), hipotensdo (pressdo baixa),
insuficiéncia cardiaca aguda e broncoespasmo (chiado no
peito).

O tratamento geral deve incluir: monitorizagio cuidadosa,
tratamento em unidade de terapia intensiva, uso de lavagem
gastrica, carvdo ativado e um laxante para prevenir
a absorgdo de qualquer substincia ainda presente no
trato gastrointestinal, o uso de plasma ou substitutos do
plasma para tratar hipotens@io e choque. Hemodidlise ou
hemoperfuséo também podem ser consideradas.

O médico podera utilizar medicamentos especificos para
controlar os sintomas de superdose deste medicamento.
Em caso deusode grande quantidade deste medicamento,
procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800
722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

DIZERES LEGAIS

MS - 1.2568.0146

Farmacéutico Responsivel: Dr. Luiz Donaduzzi
CRF-PR 5842

Registrado e fabricado por:

PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA

Rua Mitsugoro Tanaka, 145

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

Inddstria Brasileira

CAC - Centro de Atendimento ao Consumidor
0800-709-9333
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INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
atenolol
Medicamento genérico Lei n® 9,787, de 1999

APRESENTACOES
Comprimido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em embalagem com 30, 160, 200,
280, 300, 400, 600 ou 800 comprimidos.

USO ORAL
USOADULTO

COMPOSICAO
Cada comprimido de 25 mg contém:

antiarritmica, para tratamento de arritmias supraventriculares, fibrilagiio
atrial e “flutter” atrial. A capacidade de reduzir arritmias ventriculares
em infarto do miocardio agudo é também bem reconhecida (Yusuf
S, Sleight P, Rossi P et al. Circulation (1983); 67 (6) Part II). Embora
betabloqueadores tenham uma fungdo limitada no tratamento geral de
taquiarritmias ventriculares com risco de vida, foram descritos sucessos
com atenolol {(Moore VE, Cruickshank JM (1992) Beta-blockers and
Cardiac Arrhythmias. Editor: Deedwania PC, 181).

Infarto de miocirdio

As bases da indicagdo “intervengdo precoce apés infarto do miocardio
agudo™ foram estudadas no estudo Oxford-Wythenshawe (Yusuf S,
Sleight P, Rossi P et al, Circulation (1983); 67 (6) Part II) que mostrou
redugdes significativas nas dimensdes do infarto, arritmia e dor no
peito apés uso de atenolol i.v.. Esses achados foram concretizados pelo
IS1S-1 (First International Study of Infarct Survival - Primeiro Estudo
Internacional de Sobrevivéncia ao Infarto) em estudos envolvendo mais
de 16.000 pacientes com infarto do miocardio. O atenolol mostrou uma
significativa redugfio na mortalidade (1 para 200 pacientes tratados)
durante uma média de 7 dias de tratamento. A aplicagdo da indicacio
da intervengdo tardia apos infarto agudo do miocardio foi baseada em
uma revisdo das publicagdes de dados de uso de betabloqueadores a longo
prazo apds suspeita de infarto do miocardio. Embora os dados com uso de
atenolol sejam muito limitados, a propriedade importante do bloqueio dos
receptores beta, para a eficicia sugere que os betabloqueadores reduzem
a mortalidade em 25-30% como foi observado com agentes ndo seletivos
(propranolol e timolol) e beta-seletivos (metoprolol). O beneficio era
maior, quanto maior fosse a redugdo da frequéncia cardiaca de repouso
(Kjerkshus JK. American Journal Cardiology (1986);, 57: 43F). Isto
mostra que esses tratamentos salvam vidas (Yusuf S, Peto R, Lewis J.
Prog Cardiovas Disease (1985); XXVII (5): 335; Lancet 1982;1 (8282):
1159).

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Farmacodinimica

25mg

fe q.5.p. 1 comprimido

Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sodio,
gelatina, croscarmelose sodica e estearato de magnésio.

Cada comprimide de 50 mg contém:
atenolol

50mg
1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,
gelatina, croscarmelose sodica e estearato de magnésio,

q.5.p.

Cada comprimide de 100 mg contém:

100 mg
excipiente q.5.p. 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sodio,
gelatina, croscarmelose sodica e estearato de magnésio.

1. INDICACOES

Este medicamento é indicado para controle da hipertensdio arterial,
controle da angina pectoris, controle de arritmias cardiacas, tratamento
do infarto do miocardio, intervengfo precoce e tardia apés infarto do
miocardio.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Hipertensio

Os efeitos classicos de farmacos betabloqueadores sio amplos e
efetivamente usados para iniciar o tratamento da hipertensio em

homens adultos e mulheres de lquer idade. Betabl es sdo
recomendados pelos grupos de trabatho da Sociedade Bntamca de
Hipertensdio (BHS), o Comité Nacional de D o] e

tratamemo da Hlpertensﬁo arterial (JNC) nos Estados Unidos e as rcgras
da Or; o Mundial de Satide e Sociedade Internacional
de Hipertensao (OMS / ISH).
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(o] tol ¢ um bloqueador beta, seletivo (isto ¢, age preferencialmente
sobre os receptores adrenérgicos beta) do cora¢do), no entanto, a
seletividade diminui com o aumento da dose. O atenolo! ndo possui
atividade simpatomimética intrinseca nem atividade estabilizadora
de membrana. Assim como outros betablogueadores, o
possui efeitos inotropicos negativos, portanto, é contraindicado em
insuficiéncia cardiaca descompensada. Como ocorre com outros agentes
betabloqueadores, o mecanismo de agfo do atenolol no tratamento da
hipertensio néo esta completamente elucidado.
E provavel que a agfio do atenolol na redugiio da frequéncia e
contractilidade cardiacas faga com que ele se mostre eficaz na eliminagao
ou redugdo dos sintomas de pacientes com angina, £ improvavel que
quaisquer propriedades adicionais do S~(-)-atenolol, em comparagio com
a mistura racémica, originem efeitos terapéuticos diferentes. Atenolol
& efetivo e bem tolerado na maioria das populagdes étnicas, apesar da
possibilidade de sua resposta ser menor em pacientes negros. Atenolol &
compativel com diuréticos, outros agentes anti-hipertensivos e agentes
antianginosos.
Farmacocinética
A absorgio do atenolol apos ragiio oral é c« mas
incompleta (aproximadamente 40-50%), com picos de concentragéo
plasméuca ocorrendo de 2 a 4 horas apds a administragfo. Os niveis
do lol s&o cc e sujeitos apequena variabilidade.
Nio h4 metabolismo hepético significativo, e mais de 90% de atenolol
absorvido alcanga a circulagdo sistémicana forma inalterada. A meia-vida
plasmética é de aproximadamente 6 horas, mas pode se elevar na presenca
de insuficiéncia renal grave, uma vez que os rins sdo a principal via de
eliminagdo. O atenolol penetra muito pouco nos tecidos devido a sua baixa
solubilidade lipidica, e sua concentrago no tecido cerebral é baixa. Sua
taxa de ligag#o 4s proteinas p icas ¢ baixa (aproxi 3%).
Atenolol ¢ efetivo por pelo menos 24 horas apés dose oral nica didria.
Essa simplicidade de dose facilita a ades#o do paciente ao tratamento.
Dados de seguranca pré-clinica
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Betabloqueadores estio sendo adeq; & extensi em
estudos de mortalidade de longo prazo. Estudos recentes com atenolol
tém confirmado consistentemente os beneficios na redugfio da pressio
arterial na populacio com mais de 60 anos de idade. Esses estudos
também indicam que o atenolol reduz a ocorréncia de acidentes vasculares
cerebrais (AVC) (Coope J, Warrender TS. British Medical Journal (1986);
293: 1145; SHEP Cooperative Research Group. Journal American Medical
Association (1991); 265: 3255; Dahlof B et al, Lancet (1991); 388 (8778):
1281; MRC Working Party. British Medical Journal (1992); 304: 405).
Esses estudos indicam que o atenolol reduz a ocorréncia de acidentes
vasculares cerebrais (AVC).

Muitos investigadores sdo de opinido de que, quando dados em doses
equipotentes, todos os betabloqueadores sfo igualmente eficazes no
tratamento da hipertens3o. Uma ampla revisdo da literatura mundial
{Mc Ainsh J, Davis JM e Cruickshank YM. Acta Therapeutical (1992) 18
{4): 373) examinou a capacidade de di tipos de betablog

em abaixar a pressio arterial e comparou o efeito anti-hipertensivo do
atenolol com outras terapias.

Pelo agrupamento dos resultados da maioria dos estudos controlados e
aleatorizados, envolvendo mais de 3.000 pacientes, foi demonstrado que
atenolol diminui a pressdo arterial sistolica mais significativamente do
que o propranolol, metoprolol e oxiprenolol (p<0,01) e pressdo arterial
diastélica mais significativamente do que o propranolol, metoprolol,
oxiprenolol, pindolol (p<0,01), acebutolol e labetolol (p<0,05). A maioria
dos estudos incluidos na pesquisa foi de alta qualidade e foram utilizadas
dosagens apropriadas. Ndo existem diferencas significantes na pressdo
arterial de repouso entre atenolol ¢ antagonistas de calcio. Os inibidores
da ECA, enalapril e lisinopril, diminuiram a pressdo arterial sistélica de
repouso em um maior grau que o atenolol, mas o contrario é verdadeiro
para o captopril.

Recentemente, uma avaliagio pelo Grupo de Estudo Prospectivo do
Diabético (UK. Prospective Diabetes Study Group - UKPDS 38 e 39)
do atenolol em pacientes hipertensos com diabetes tipo 11, demonstrou
outros beneficios na terapia anti-hipertensiva sob condi¢des mais
estreitas (pressdo arterial < 150-185 mmHg), na prevaléncia de micro e
macro angiopatias com monitoragio em um periodo de 9 anos.

Angina

Uma ampla revisfo da literatura mundial (Mc Ainsh J, Davis JM e
Cruickshank JM. Acta Therapeutical (1992); 18 (4): 373) comparou
a eficacia do atenolol com outras classes de farmacos para terapia
antianginosa. A revisdo incluiu mais de 1.000 pacientes, a maioria de
estudos duplo-cego randomizados. O atenolol foi benéfico para ambas as
varidveis, subjetivas (ataque de angina ou consumo de gliceril trinitrato)
e objetivas (teste de esforco), e foi considerado ao menos tdo bom quanto
outros betabloqueadores ¢ outras classes de firmacos para angina estavel
einstavel, Os resultados do estudo bem controlado de isquemia silenciosa
com atenolol (Pepine CJ et al. Circulation (1994); 90(2): 762) sugeriram
um efeito benéfico do tr com fol em com
isquemnia monitorada por eletrocardiograma ambulatorlal (AECG). O
atenolol reduziu incidentes de relatos de i ia e melhorou incid

de sobrevivéncia livre de eventos.

Arritmias cardiacas

Como com outros betabl dores, o fol estd indicado para
o tratamento de arritmias, inicialmente por via endovenosa e com a
manutengiio por via oral. Dados publicados mostraram que o atenolol
é no minimo tdo eficiente quanto outros farmacos da mesma classe

o} fol é uma substincia na qual adquiriu-se uma extensa experiéncia
clinica.
4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento, assim como outros betabloqueadores nao deve ser
usado nas seguintes situagGes: ida hiper idade ao 1ol
ou aos outros componentes da férmula, bradicardia, choque ¢

hipotensdo, acidose metabdlica, distirbios graves da circulagdo arterial
periférica, bloqueio cardiaco de segundo ou terceiro grau, sindrome
do nodo sinusal, feocromocitoma ndo tratado, insuficiéncia cardiaca
descompensada.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

As precaucBes e advertdnecias apresentadas a seguir devem ser
consideradas para o atenolol, assim como para outros betabloqueadores.
Embora contraindicado em insuficiéncia cardiaca descompensada,
atenolol pode ser usado em pacientes cujos sinais de insuficiéncia
cardiaca tenham sido controlados. Deve-se tomar cuidado com pacientes
cuja reserva cardiaca esteja diminuida.

Atenolol pode aumentar o nimero e a duragéo dos ataques de angina em
pacientes com angina de Prinzmetal, devido & vasoconstrigo da artéria
corondria mediada por receptores alfa sem oposigdo. Uma vez que o
atenolol ¢ um bloqueador beta, seletivo, seu uso pode ser considerado,
embora se deva ter 0 maximo de cautela. Embora contraindicado em
distarbios graves da circulag@io arterial periférica, este medicamento
também pode agravar distarbios menos graves da circulagdo arterial
periférica. Atenolol deve ser administrado com cautela em pacientes com
blogueio cardiaco de primeiro grau, devido ao seu efeito negativo sobre
o tempo de condugdo.

Atenolol pode modificar a taguicardia da hipoglicemia e pode mascarar
os sinais de tireotoxicose. Como ltado da agdo far 16
atenolol poderd reduzir a frequéncia cardiaca. Nos raros ¢asos em que um
paciente tratado desenvolver sintomas que possam ser atribuiveis a uma
baixa frequéncia cardiaca, a dose pode ser reduzida

Este medicamento ndo deveserd i > abr em

que sofrem de doenca cardiaca isquémica. Atenolol pode causar uma
reagdo mais grave a uma variedade de alérgenos quando administrado
2 pacientes com histéria de reagio anafilatica a tais alérgenos. Estes
pacientes podem n#o responder as doses usuais de adrenalina utilizadas
no tratamento de reagdes alérgicas. Atenolol pode causar um aumento na
resisténcia das vias aéreas em pacientes asmaticos.

Uma vez que o atenolol é um bloqueador beta1 seletivo, seu uso pode
ser con51derado embora se deva ter o mammo de cautela. Se ocorrer
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Gravidez e Iactacio

Categoria de risco na gravidez: D

Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres grividas sem




orientacdo médica, Informe imediatamente sen médico em caso de
suspeita de gravidez.

Atenolol atravessa a barreira placentaria e aparece no sangue do cordio
umbilical. Nao foram realizados estudos sobre o uso de atenolol no
primeiro trimestre e a possibilidade de danos fetais nio pode ser excluida.
Atenolol tem sido utilizado sob supervisio cuidadosa para o tratamento de

Rara: piora da insuficiéncia cardiaca, desencadeamento de bloqueio
cardiaco.

Desordens vasculares

Comum: extremidades frias.

Rara: hipotensdo postural que pode ser associada 4 sincope, claudicagio
intermitente pode ser aumentada se esta j4 estiver presente, em pacientes

hipertensdio no terceiro trimestre, A a¢#o de atenolol a

para o controle da hipertensio de leve a moderada foi associada a retardo
no crescimento intrauterino. O uso de atenolol em mulheres que estejam
gravidas ou que possam engravidar requer que os beneficios antecipados
sejam avaliados contra os possiveis riscos, particularmente no primeiro e
no segundo trimestres de gravidez H4 actmulo significativo de atenolol
no leite materno. Os neonatos nascidos de mées emuso de atenolol, durante
a gravidez ouna amamentagfio, podem apresentar risco de hipoglicemia e
bradicardia. Deve-se ter cuidado quando atenolol ¢ administrado durante
a gravidez ou para mulheres que estejam amamentando.

Criangas

Nio ha experiéncia clinica em criangas, por estaraziio, nfio ér dad

ptiveis ao fendmeno de Raynaud.
Desordens do sistema nervoso
Rara: tontura, cefaleia e parestesia.
Desordens psiquidtricas
Incomum: distirbios do sono que podem ser notados com outros tipos de
betabloqueadores.
Rara: alteragdes do humor, pesadelos, confusfio, psicoses e alucinagdes.
Desordens gastrointestinais
Comum: disturbios gastrointestinais.
Rara: boca seca.
Avaliacdes laboratoriais

o uso de atenolol em criangas.
Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O uso binado de betabloqueadores e blog es do canal de
célcio com efeitos inotrépicos negativos, como por exemplo, verapamil
¢ diltiazem, pode levar a um aumento destes efeitos, particularmente em
pacientes com fungfo ventricular comprometida e/ou anormalidades de
conduggo sinoatrial ou atrioventricular. Isso pode resultar em hipotensio
grave, bradicardia e insuficiéncia cardi Nent destas bsta
deve ser administrada intray antes da d do da
outra por 48 horas. A terapia concomitante com diidropiridinas, como por
exernplo, nifedipino, pode aumentar o risco de hipotens&o e pode ocorrer
insuficiéncia cardiaca em pacientes com insuficiéncia cardiaca latente.
A associagio de glicosideos digitalicos com betabloqueadores pode
aumentar o tempo de condugfo atrioventricular. Os betabloqueadores
podem exacerbar a hipertenso de rebote que pode ocorrer apéds a
retirada da clonidina. Se estas substancias forem coadministradas, o
betabloqueador deve ser descontinuado varios dias antes da retirada
da clonidina. Se for ario substituir o tr > de clonidina por
betabloqueador, a introdugéio do betabloqueador deve ser feita vérios
dias apds a interrupgio da administragfio da clonidina. Antiarritmicos
classe 1 (por exemplo a disopiramida) e amiod podem p ializar
o efeito no tempo de conducio atrial e induzir efeito negativo inotrépico.
O uso concomitante de agentes simpatomiméticos, por exemplo,
adrenalina, pode neutralizar os efeitos dos belabloqueadcres QO uso
concomitante de inibid da prostaglandi {por fo:
ibuprofeno, indometacina) pode diminuir os efeitos hipotensores dos
betabloqueadores. Deve-se ter cautela ao administrar agentes anestésicos
com atenolol. O anestesista deve ser informado e a escolha do anestésico
deve recair sobre um agente com a menor atividade motropxca negativa
possivel, O uso de betabt d com substancia é pode
resultar em atenuagdo da taquzcardxa de reflexo e aumento do risco de
hipotensdo. Agentes anestésicos que causam depressio miocardica
devem ser evitados.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

I levagfio dos niveis das transaminases.

Muito rara: aumentos na ANA (anticorpos antinucleares) foi observado,
entretanto a relevancia clinica ndo ¢ clara,

Desordens hepatobiliares

Rara: toxicidade hepatica incluindo colestase intra-hepatica.

Desordens do sangue e sistema linfatico

Rara: plrpura e trombocitopenia.

Desordens da pele e tecido subcutineo

Rara: alopecia, reagdes psoriaseformes na pele, exacerbagfo da psoriase
e erupgdes cutdneas.

Desordens oculares

Rara: olhos secos e distirbios visuais.

Desordens do sistema reprodutive ¢ mamas

Rara: impoténcia.

Desordens respiratérias, toracicas e do mediastino

Rara: pode ocorrer broncoespasmo em pacientes com asma bronquica ou
com histérico de queixas asméticas.

Desordens gerais

Comum: fadiga,

A desconti » do medi y deve ser considerada se, de acordo
com critério médico, o b tar do paci estiver sendo adversamente
afetado por qualquer uma das reagSes descritas acima.

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

10. SUPERDOSE

Os sintomas de superdosagem podem incluir bradicardia, hipotenséo,
insuficiéncia cardiaca aguda e broncoespasmo.

O tratamento geral deve incluir: monitoriza¢do cuidadosa, tratamento em
unidade de terapxamtenswa uso de lavagem gésmca carvao ativado eum
laxante para prevenir a absorggo de q &ncia ainda presente no
trato gastrointestinal, o uso de plasma ou substuutos do plasma para tratar
hipotensdo e choque. Hemodilise ou hemoperfusfo também podem ser
consideradas.

Bradicardia excessiva pode ser controlada com 1-2 mg de atropina
por via intravenosa e/ou com marcapasso cardiaco. Se necessario, em

Este medicamento deve ser conservado em temperatura ambi (entre
15 e 30 °C), em lugar seco, fresco e ao abrigo da luz, Nestas condigdes o
prazo de validade é de 24 meses a contar da data de fabricaggo.
Niimero de lote e datas de fabricac3o e validade: vide embal

da, pode-se administrar uma dose em bolus de 10 mg de glucagon
por via intravenosa. Se necessario, esse procedimento pode ser repetido
ou seguido de uma infusdo intravenosa de 1-10 mg/hora de glucagon,
d dendo da resposta obtida, Se n&o houver resposta ao glucagon, ou

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

Atenolol apresenta-se na forma de um comprimido simples, circular,
branco, nio sulcado.

Antes de usar, observe o aspecto do medxcamemo. Caso ele esteja
no praze de validade e vocé observe al no
consuite o farmacéutico para saber se poderi utilizi-lo.

Tedo medi deve ser ido fora do al das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Este medicamento deve ser administrado por via oral, com 4gua, de
preferéncia no mesmo horério todos os dias. O paciente nio deve utilizar
atenolol se estiver em jejum por tempo prolongado.

Posologia

Hipertensio

A maioria dos pacientes responde a I dose unica oral diaria de 50 a
100 mg, O efeito pleno serd alcangade apés 1 ou 2 semanas, Pode-se
conseguir uma redugdo adicional na pressdo arterial combinando-se
atenolol com outros agentes anti-hipertensivos.

Angina

A maioria dos pacientes com angina pectoris responde a 1 dose unica oral
didria de 100 mg ou 50 mg administrados 2 vezes ao dia. E improvavel
que se obtenha beneficio adicional com o dadose.

Arritmias cardiacas

Com a arritmia controlada, a dose de manutenc¢éo adequada é de 50 2 100
mg uma vez ao dia.

Infarto do miocirdio

Para pacientes que se apresentarem alguns dias apds sofrerem um infarto
agudo do miocardio, recomenda-se 1 dose oral de 100 mg diarios de
atenolol para profilaxia a longo prazo do infarto do miocardio.

Idosos

Os requisitos de dose podem ser reduzid pecialmente em p

com fungo renal comprometida.

Criancas

Nzo ha experiéncia pedidtrica com atenclo! e, por esta razio, ndo ¢
recomendado para uso em criangas.

Insuficiéncia renal

Uma vez que atenolol € excretado por via renal, a dose deve ser reduzida
nos casos de comprometimento grave da fung¢fio renal. Ndo ocorre
actimulo significativo de atenolol em pacientes que tenham clearance de
creatinina superior a 35 mL/min/1,73 m? (a faixa normal é de 100-150
mL/min/1,73 m?), Para pacientes com clearance de creatinina de 15-35
mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica de 300-600 pmol/L), a
dose oral deve ser de 50 mg diarios. Para pacientes com clearance de
creatinina menor que 15 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica
> 600 umol/L), a dose oral deve ser de 25 mg didrios ou de 50 mg em dias
alternados. Os pacientes que se submetem 4 hemodialise devem receber
50 mg apés cada didlise. A administrag@io deve ser feita sob supervisdio
hospitalar, uma vez que podem ocorrer acentuadas quedas na pressdo
arterial. Se o paciente esquecer-se de tomar uma dose de atenolol, deve
toma-la assim que lembrar, mas o paciente n#o deve tomar duas doses 20
mesmo tempo.

9, REACOES ADVERSAS

Este medicamento é bem tolerado. Em estudos clinicos, as possiveis
reages adversas relatadas sdo geralmente atribufveis as acles
farmacolégicas do atenolol. Os eventos adversos descritos a seguir,
listados por sistemas, foram relatados com as seguintes definicSes de
frequéncia: comum (1/100 e < 1/10), incomum (= [/1.000 e < 1/100),
raro (2 1/10.000 e < 1/1.000) e muito raro (< 1/10,000) incluindo relatos
isolados.

Desordens cardiacas

Comum: bradicardia.

P

se o mesmo n#o estiver disponivel, pode-se administrar um estimulante
beta-adrenérgico, como a dobutamina (2,5-10 pglkg/min) por infusdo
intravenosa. A dobutamina, devido ao seu efeito inotrépico positivo,
também poderia ser usada para tratar hipotensdo e insuficiéncia cardiaca

aguda. D dendo da quantidade da superdose ingerida, ¢ provavel que
as doses mdlcadas sejam inadequadas para reverter os efeitos cardlacos
do bloqueio beta. Portanto, se ario, a dose de dob ina deve

ser aumentada para que se atinja a resposta desejada de acordo com as
condigdes clinicas do paciente.

O br P pode geral
broncodilatadores.

Em caso de intoxicagdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de
mais orientagdes.
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INFORMACOES AO PACIENTE
atenolol

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Comprimido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em embalagem
com 30, 160, 200, 280 ou 400 comprimidos.

USO ORAL
USOADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 25 mg contém:

atenolol 25mg
excipiente g.s.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sodio, gelatina, croscarmelose sédica e estearato de
magnésio.

Cada comprimido de 50 mg contém:

atenolol 50 mg
excipiente g.s.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de soédio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

Cada comprimido de 100 mg contém:

atenolol 100 mg
excipiente q.5.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sédio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
Este medicamento é indicado para o controle da hipertensdo
arterial (pressdo alta), controle da angina pectoris (dor no
peito ao esforgo), controle de arritmias cardiacas, infarto
do miocérdio e tratamento precoce ¢ tardio ap6s infarto do
miocardio.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Fste medicamento age preferencialmente sobre os receptores
localizados no coragiio € na circulagio, reduzindo a presséo
arterial, quando usado continuamente.

Este medicamento comeca a ter uma agdio significativa
dentro de 1 hora apds sua administragdo por via oral,
atingindo seu efeito maximo em 2 a 4 horas. Esse efeito ¢
mantido por no minimo 24 horas.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Vocé ndo deve utilizar este medicamento nas seguintes
situacdes:

-Conhecida hipersensibilidade (alergia) ao atenolo]l ou a
qualquer um dos componentes da férmula.

-Bradicardia (batimentos lentos do corago).

-Choque cardiogénico (comprometimento importante da
funggio do coragio em bombear sangue aos tecidos).
-Hipotensao (pressdo arterial baixa ou muito baixa).
-Acidose metabolica (alteragiio metabdlica na qual o pH do
sangue ¢ baixo).

-Problemas graves de circulagfio arterial periférica (nas
extremidades).

Blogueio cardiaco de segundo ou terceiro grau (tipo de

4

s

arritmia que causa bloqueio de impulsos elétricos para o
coragdo).

-Sindrome do nodo sinusal (doenga no local de origem dos
impulsos elétricos do coragdo).

~Portadores de feocromocitoma (tumor benigno da glandula
adrenal ou suprarrenal) ndo tratado.

-Insuficiéncia cardiaca descompensada.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Adverténcias e precaucdes

-Em pacientes com insuficiéncia cardiaca controlada
(compensada).

-Em pacientes que sofrem de um tipo particular de dor no
peito (angina), chamada de angina de Prinzmetal.

-Em pacientes com problemas na circulagio arterial
periférica (nas extremidades).

-Em pacientes com bloqueio cardiaco de primeiro grau (tipo
de arritmia que causa bloqueio de impulsos elétricos para o
coragio).

-Em pacientes portadores de diabetes, pois o atenolol pode
mascarar o aumento da taquicardia (frequéncia cardiaca)
secundaria & hipoglicemia (baixos niveis de glicose no
sangue) e também os sinais de tireotoxicose (problemas na
tireoide).

-Em pacientes com histéria de reagdo anafilatica a uma
variedade de alérgenos, pois atenolol pode fazer com que a
reacfio a tais alérgenos seja mais grave.
-Em pacientes grévidas, tentando
amamentando.

-Em pacientes com problemas pulmonares, como asma ou
falta de ar.

Se o paciente for internado, a equipe médica e em especial
o anestesiologista (se o paciente for se submeter a uma
cirurgia) devem ser informados que o paciente estd tomando
este medicamento.

Em pacientes que sofrem de doenga isquémica do coragdo
(exemplos: angina e infarto), este medicamento ndo deve
ser descontinuado abruptamente.

Efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar
maquinas

Nso se espera que este medicamento afete a capacidade
de dirigir veiculos ou operar maquinas. Entretanto, alguns
pacientes podem sentir tontura ou cansago.

Este medicamento pode causar doping.

Gravidez

Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres
gravidas sem orientac¢fio médica. Informe imediatamente
sen médico em caso de suspeita de gravidez.

Criangas

Nio hé experiéncia clinica em criangas, por esta razéo, ndo
¢ recomendado o uso deste medicamento em ctiangas.
Interacdes medicamentosas

Este medicamento deve ser utilizado com cuidado em
pacientes que estdo tomando os seguintes medicamentos:
verapamil, diltiazem, nifedipino, glicosideos digitalicos,
clonidina, disopiramida, amiodarona, adrenalina (agentes
simpatomiméticos), indometacina ou ibuprofeno (para
alivio da dor) e anestésicos. O resultado do tratamento
podera ser alterado se o atenolol for tomado a0 mesmo
tempo que estes medicamentos.

Podem ocorrer alteracdes nos resultados de exames
laboratoriais referentes aos niveis de transaminases
(avaliagfio da fungdo do figado) e muito raramente alteracéo
nos exames imunolégicos (anticorpos antinucleares).
Informe ao seu médico ou cirurgiio-dentista se vocé
esta fazendo uso de algum outro medicamento.

Niio use medicamento sem o conhecimento do seu
médico. Pode ser perigoso para a sua saide.

engravidar ou

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Vocé deve manter este medicamento em temperatura

10
mJ

¢

VIR

THE
SAUELIDNATO DE HOTAG~ GOGIGN GN) UBATI
s i oy

Guarde-o los

B0 IS HETS TR OIVL BAG PEOSOAS NATURNG

Atenolol apresenta-se na forma de um comprimido simples,

3

e

7

D




I

0.5y
EE | B
B L I | 'J L!:ﬂ !L‘
circular, branco, ndo sulcado. que utilizam este medicamento): distirbios do sono e qg

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 podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criangas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Modo de usar

Este medicamento deve ser administrado por via oral, com
agua, de preferéncia no mesmo horéario todos os dias. O
paciente nfio deve utilizar este medicamento se estiver em
jejum por tempo prolongado.

Este medicamento nfio deve ser partido, deve ser
administrado inteiro.

Posologia

Hipertensdo

A maioria dos pacientes responde a 1 dose oral diaria de.

50 a 100 mg. O efeito pleno serd alcangado ap6s 1 ou 2
semanas. Pode-se conseguir uma redugdo adicional na
pressdo arterial combinando-se atenolol com outros agentes
anti-hipertensivos.

Angina

A maioria dos pacientes com angina pectoris responde a 1
dose oral diaria de 100 mg ou 50 mg administrados 2 vezes
ao dia. E improvéavel que se obtenha beneficio adicional
com o aumento da dose.

Arritmias cardiacas

Com a arritmia controlada, a dose de manutenc¢do adequada
¢ de 50 a 100 mg uma vez ao dia.

Infarto do miocardio

Para pacientes apds alguns dias da ocorréncia de um infarto
agudo do miocardio, recomenda-se 1 dose oral de 100 mg
didrios de atenolol para profilaxia a longo prazo do infarto
do miocardio.

Idosos

Os requisitos de dose podem ser reduzidos, especialmente
em pacientes com fung¢fo renal comprometida.

Criancas

Nao hé experiéncia pediatrica com atenolol e, por esta
razdo, ndo é recomendado para uso em criangas.
Insuficiéncia renal

Uma vez que atenolol € excretado por via renal, a dose
deve ser reduzida nos casos de comprometimento grave da
fungéio renal. Ndo ocorre acimulo significativo de atenolol
em pacientes que tenham clearance de creatinina superior
a 35 mL/min/1,73 m? (a faixa normal é de 100-150 mL/
min/1,73 m?). Para pacientes com clearance de creatinina
de 15-35 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica
de 300-600 pmol/L), a dose oral deve ser de 50 mg didrios.
Para pacientes com clearance de creatinina menor que
15 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica > 600
umol/L), a dose oral deve ser de 25 mg didrios ou de 50
mg em dias alternados. Os pacientes que se submetem a
hemodiélise devem receber 50 mg ap6s cada didlise. A
administracdo deve ser feita sob supervisdo hospitalar,
uma vez que podem ocorrer acentuadas quedas na pressio
arterial. Se o paciente esquecer-se de tomar uma dose de
atenolol, deve tomé-la assim que lembrar, mas o paciente
ndo deve tomar duas doses ao mesmo tempo.

Siga a orientacfio de seu médico, respeitando sempre os
horirios, as doses e a duracio do tratamento.

Nio interrompa o tratamento sem o conhecimento do
seu médico.

7.0 QUEDEVOFAZER QUANDO EUME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé se esqueca de tomar uma dose de atenolol, deve
toma-lo assim que lembrar, mas ndo tome duas doses ao
mesmo tempo.

Em caso de dividas, procure orientacio do farmacéutico
ou de seu médico, ou cirurgiio-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?

~Reagdes comuns (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que
utilizam este medicamento): bradicardia (batimentos lentos
do corag#o), méos e pés frios, altera¢des gastrointestinais e
fadiga (cansaco).

-Reacdes incomuns (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes

elevagdo de enzimas do figado no sangue (transaminases).
-Reagdes raras (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que
utilizam este medicamento): piora da insuficiéncia cardiaca,
inicio de alterag@io do ritmo cardiaco (desencadeamento
de bloqueio cardiaco), queda da pressdo por mudanca de
posicdo (que pode estar associada a desmaio), claudicagfo
intermitente (dor ao caminhar, devido a suspensdo da
circulagdio local no misculo da perna) pode ser aumentada
se esta ja4 estiver presente, em pacientes susceptiveis
ao fendmeno de Raynaud (condi¢io que reduz o fluxo
sanguineo nas extremidades), tontura, cefaleia (dor de
cabega), formigamento, alteragdes de humor, pesadelos,
confusdo, psicoses (distirbio mental sério), alucinagdes,
boca seca, alteragdes da fungfo do figado, ptirpura (tipo de
doenga no sangue), trombocitopenia (redugfio das plaquetas
do sangue), alopecia (queda de cabelo), reagbes na pele
semelhantes & psorfase (com manchas escamosas duras
e avermelhadas), exacerbagfio da psorfase, erupg¢des na
pele, olhos secos, disturbios na visdo, impoténcia sexual e
broncoespasmo (chiado no peito) em pacientes com asma
brénquica ou com histdrico de queixas asmaticas.

-Reacdo muitorara (ocorre em menos de 0,01% dos pacientes
que utilizam este medicamento): aumento de um tipo de
fator imunolégico no sangue (anticorpos antinucleares
— ANA).

Informe ao seu médico, cirurgiio-dentista ou
farmacéutico o aparecimento de reac¢des indesejiveis
pelo uso do medicamento. Informe também & empresa
através do seu servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA
DESTE MEDICAMENTO?

Os seguintes sintomas podem ocorrer no caso de uso de uma
quantidade maior do que a indicada de atenolol: bradicardia
(batimento lento do coragfo), hipotensfio (pressdo baixa),
insuficiéncia cardiaca aguda e broncoespasmo (chiado no
peito).

O tratamento geral deve incluir: monitorizagéo cuidadosa,
tratamento em unidade de terapia intensiva, uso de lavagem
ghstrica, carvio ativado e um laxante para prevenir
a absor¢fo de qualquer substincia ainda presente no
trato gastrointestinal, o uso de plasma ou substitutos do
plasma para tratar hipotensdo e choque. Hemodidlise ou
hemoperfusio também podem ser consideradas.

O médico podera utilizar medicamentos especificos para
controlar os sintomas de superdose deste medicamento.
Em casodeuso de grande quantidade deste medicamento,
procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800
722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

DIZERES LEGAIS

MS - 1.2568.0146

Farmacéutico Responsivel: Dr. Luiz Donaduzzi
CRF-PR 5842

Registrado e fabricado por:

PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA

Rua Mitsugoro Tanaka, 145

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

Inddgstria Brasileira

CAC - Centro de Atendimento ao Consumidor
0800-709-9333

cac@pratidonaduzzi.com.br
www.pratidonaduzzi.com.br
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INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
atenolol
Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Comprimido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em embalagem com 30, 160, 200,
280, 300, 400, 600 ou 800 comprimidos.

USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 25 mg contém:

atenolol 25mg
q.5.p. 1 comprimido

Excxplentes carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,
gelatina, croscarmelose sédica e estearato de magnésio.

Cada comprimide de 50 mg contém:

atenolol 50mg
excipienteq.s.p. 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,
gelatina, croscarmelose sédica e estearato de magnésio.

Cada comprimido de 100 mg contém:
100 mg

antiarritmica, para tratamento de arritmias supraventriculares, fibrilagio
atrial e “flutter” atrial. A capacidade de reduzir arritmias ventriculares
em infarto do miocardio agudo é também bem reconhecida (Yusuf
S, Sleight P, Rossi P et al. Circulation (1983); 67 (6) Part 1i). Embora
betabloqueadores tenham uma fungdo limitada no tratamento geral de
taquiarritmias ventriculares com risco de vida, foram descritos sucessos
com atenolol (Moore VE, Cruickshank JM (1992) Beta-blockers and
Cardiac Arrhythmias. Editor: Deedwania PC, 181).
Infarto do miocardio
As bases da indicagiio “intervengdo precoce ap6s infarto do miocardio
agudo” foram estudadas no estudo Oxford-Wythenshawe (Yusuf S,
Slmght P, Rossi P et al. Circulation (1983); 67 (6) Part II) que mostrou
redugdes significativas nas dimensdes do infarto, arritmia e dor no
peito apds uso de atenolol i.v.. Esses achados foram concretizados pelo
ISIS-1 (First International Study of Infarct Survival - Primeiro Estudo
Internacional de Sobrevivéncia ao Infarto) em estudos envolvendo mais
de 16.000 pacientes com infarto do miocardio. O atenolol mostrou uma
significativa reducdo na mortatidade (1 para 200 pacientes tratados)
durante uma média de 7 dias de tratamento. A aplicagio da indicagiio
da intervengiio tardia apés infarto agudo do miocérdio foi baseada em
uma revis#o das publicagdes de dados de uso de betabloqueadores a longo
prazo apés suspeita de infarto do miocardio. Embora os dados com uso de
atenolol sejam muito limitados, a propriedade importante do bloqueio dos
receptores beta, para a eficacia sugere que os betabloqueadores reduzem
a mortatidade em 25-30% como foi observado com agentes nio seletivos
(propranolol e timolol) e beta-seletivos (metoprolol), O beneficio era
maior, quanto maior fosse a redugdo da frequéncia cardiaca de repouso
(Kjerkshus JK. American Journal Cardiology (1986), 57: 43F). Isto
mostra que esses tratamentos salvam vidas (Yusuf S, Peto R, Lewis J.
Prog Cardiovas Disease (1985); XX VII (5): 335; Lancet 1982;1 (8282):
1159),

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinamica

O atenolol ¢ um bloqueador beta, seletivo (isto ¢, age preferencialmente
sobre o5 receptores adrenérgicos beta, do coragdo), no entanto, a
seletividade diminui com o aumento da dose. O atenolol ndo possui
atividade simpatomimeética intrinseca nem atividade estabilizadora
de membrana, Assim como outros betabloqueadores, o atenolol
possui efeitos inotropicos negativos, portanto, é contraindicado em
insuficiéncia cardiaca descompensada. Como ocorre com outros agentes
betabl dores, o ismo de agfo do atenolol no tratamento da
hipertenso ndo est4 completamente elucidado.

E provavel que a aglio do atenolol na redugio da frequéncia e
contractilidade cardiacas faga com que ele se mostre eficaz na eliminagéo
ou redu(;ﬁo dos sintomas de pacientes com angina. E improvavel que

atenolol
<ci q.5.p.

1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,
gelatina, croscarmelose sédica e estearato de magnésio.

1. INDICACOES
Este medicamento é indicado para controle da hlpertenséo arterial,

quaisq propnedades adicionais do $-(-)-atenolol, em comparagio com
a mistura racémica, originem efeitos terapduticos diferentes. Atenolol
¢ efetivo e bem tolerado na maioria das populagdes étnicas, apesar da
possibilidade de sua resposta ser menor em pacientes negros. Atenolol é
compativel com diuréticos, outros agentes anti-hipertensivos e agentes
antianginosos.

Farmacocinética

controle da angina pectoris, controle de arritmias cardi
do infarto do miocardio, intervengdo precoce e tardia apos mfarto do
miocérdio.

2. RESULTADOS DE EFICACIA
Hipertensio
Os efeitos classicos de farmacos betabloqueadores sio amplos e
efetivamente usados para iniciar o tratamento da hipertensio em
homens adultos e mulheres de qualquer idade. Betabloqueadores sdo
recomendados pelos grupos de trabalho da Sociedade Britdnica de
Hipertensdo (BHS), o Comité Nacional de Detecgfio, Avaliagio e
tratamento da Hlpertensao arterial (JNC) nos Estados Unidos e as regras
da Or; Mundial de Satide e Sociedade Internacional
de Hipertensdo (OMS / ISH).
Betabloqueadores estdio sendo adequados e extensivamente testados em
estudos de mortalidade de longo prazo. Estudos recentes com atenolol
tém confirmado consistentemente os beneficios na redugdo da pressdo
arterial na populagfio com mais de 60 anos de idade. Esses estudos
também indicam que o atenolol reduz a ocorréncia de acid v

A ab do atenolol apés administragfio oral ¢ consistente, mas
incompleta (aproximadamente 40-50%), com picos de concentragdo
plasmanca ocorrendo de 2 a 4 horas apés a administragio. Os niveis
do lol s&o consi esujeitosa pequena variabilidade.
Nio ha metabolismo hepatico significativo, e mais de 90% de atenolol
absorvido alcanga a circulagfo sistémica na forma inalterada. A meja-vida
plasmitica é de aproximadamente 6 horas, mas pode se elevar na presenga
de insuficiéncia renal grave, uma vez que os rins so a principal via de
eliminag#o. O atenolol penetra muito pouco nos tecidos devido a sua baixa
solubilidade lipidica, e sua concentrag#io no tecido cerebral é baixa. Sua
taxa de ligagdo 4s proteinas pl aticas é baixa {aproximad 3%).
Atenolol ¢ efetivo por pelo menos 24 horas apés dose oral unica diaria.
Essa simplicidade de dose facilita a ades#o do paciente a0 tratamento.
Dados de seguranga pré-clinica
O atenolol é uma substancia na qual adquiriu-se uma extensa experiéncia
clinica,

4. CONTRAINDICACOES

cerebrais (AVC) (Coope 3, Warrender TS. British Medical Journal (1986);
293: 1145; SHEP Cooperative Research Group. Journal American Medical
Association (1991); 265: 3255; Dahlof B et al. Lancet (1991); 388 (8778):
1281; MRC Working Party. British Medical Journal (1992); 304: 405),
Esses estudos indicam que o atenolol reduz a ocorréncia de acidentes
vasculares cerebrais (AVC),
Muxtos investigadores sdo de opinifio de que, quando dados em doses

p , todos os betabloqueadores sfio igual eficazes no
tratamemo da hipertensio. Uma ampla revisiio da literatura mundial
(Mc Ainsh J, Davis JM e Cruickshank JM. Acta Therapeutical (1992); 18
(4 373) examinou a capacidade de diferentes tipos de betabloqueadores
em abaixar a pressdo arterial e comparou o efeito anti-hipertensivo do
atenolol com outras terapias,
Pelo agrupamento dos resultados da maioria dos estudos controlados e
aleatorizados, envolvendo mais de 3.000 pacientes, fol demonstrado que
atenolol diminui a presséo arterial sistélica mais significativamente do
que o propranolol, metoprolol e oxiprenolol (p<0,01) e pressio arterial
diastélica mais significativamente do que o propranolol, metoprolol,
oxiprenolol, pindolol (p<0,01), acebutolol e labetolol (p<0,05). A maioria
dos estudos incluidos na pesquisa foi de alta qualidade e foram utilizadas
dosagens apropriadas. Ndo existem diferengas significantes na pressio
arterial de repouso entre atenolol e antagonistas de calcio. Os inibidores
da ECA, enalapril e lisinopril, diminuiram a presso arterial sistélica de
Tepouso em um mator grau que o atenolol, mas o contrario é verdadeiro
para o captopril.

uma avaliagdo pelo Grupo de Estudo Prospectivo do

Dlabetxco (UK Prospective Diabetes Study Group - UKPDS 38 e 39)
do atenolol em pacientes hipertensos com diab tipo II, d Tou

Este medi assim como outros betabloqueadores, ndo deve ser
usado nas seguintes situagdes: conhecida hipersensibilidade ao atenolol
ou a0s outros componentes da formula, bradicardia, choque cardiogénico.
hipotensao, acidose metabdlica, distiirbios graves da circulagio arterial
periférica, bloqueio cardiaco de segundo ou terceiro grau, sindrome
do nodo sinusal, feocromocitoma ndo tratado, insuficiéncia cardiaca
descompensada.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

As precaugdes e adverténcias apresentadas a seguir devem ser
consideradas para o atenolol, assim como para outros betablogueadores.
Embora contraindicado em insuficiéncia cardiaca descompensada,
atenolol pode ser usado em pacientes cujos sinais de insuficiéncia
cardiaca tenham sido controlados. Deve-se tomar cuidado com pacientes
cuja reserva cardiaca esteja diminuida.

Atenolol pode aumentar o nitmero e a duragio dos ataques de angina em
pacientes com angina de Prinzmetal, devido & vasoconstri¢io da artéria
corondria mediada por receptores alfa sem oposicio. Uma vez que o
atenolol € um bloqueador beta, seletivo, seu uso pode ser considerado,
embora se deva ter o méximo de cautela. Embora contraindicado em
distirbios graves da circulagdo arterial periférica, este medicamento
também pode agravar distiirbios menos graves da circulagdo arterial
periférica. Atenolol deve ser administrado com cautela em pacientes com
bloqueio cardiaco de primeiro grau, devido ao seu efeito negativo sobre
o tempo de condugio.

Atenolol pode modificar a taquicardia da hipoglicemia e pode mascarar
os sinais de tireotoxicose. Como resultado da agdio farmacolégica,
atenolol podera reduzir a frequéncia cardiaca. Nos raros casos em que um

outros beneficios na terapia anti-hipertensiva sob condigSes mais
estreitas (pressdio arterial < 150-185 mmHg), na prevaléncia de micro e
macro angiopatias com monitoragio em um periodo de 9 anos.

Angina

Uma ampla revisdo da literatura mundial (Mc Ainsh J, Davis JM e
Cruickshank JM. Acta Therapeutical (1992); 18 (4): 373) comparou
a eficdcia do atenolol com outras classes de firmacos para terapia
antianginosa. A reviséo incluiu mais de 1.000 pacientes, a maioria de
estudos duplo-cego randomizados. O atenolol foi benéfico para ambas as
varigveis, subjetivas (ataque de angina ou consumo de gliceril trinitrato)
e objetivas (teste de esforco), e foi considerado ao menos tdo bom quanto
outros betabloqueadores e outras classes de firmacos para angma estavel
einstavel. Os resultados do estudo bem controlado de i

tratado desenvolver sintomas que possam ser atribuiveis a uma
baixa frequéncia cardiaca, a dose pode ser reduzida,

Este medicamento nfo deve ser d do abrup emp

que sofrem de doenca cardiaca isquémica. Atenolol pode causar uma
reagdo mais grave a uma variedade de alérgenos quando administrado
a pacientes com histéria de reagdo anafilatica a tais alérgenos. Estes
pacientes podem ndio responder as doses usuais de adrenalina utilizadas
no tratamento de reagdes alérgicas. Atenolol pode causar um aumento na
resisténcia das vias aéreas em pacientes asmaticos,

Uma vez que o atenolol é um bloqueador beta, seletivo, seu uso pode
ser considerado, embora se deva ter o maximo de cautela. Se ocorrer

da resisténsia dac vins adren Lol deve sar d

e, se necess W vﬁsg Baﬂﬁs "“F';:;““RW{,MM,

com atenolol (Pepine CJ et al, Circulation (1994); 90(2): 762), sugeriram
um efeito benéfico do tratamento com atenolol em pacnemes com
isquemia monitorada por elet diograma bul ial (AECG). O
atenolol reduziu incidentes de relatos de i e methorou incid

de sobrevivéncia livre de eventos.

Arritmias cardiacas

Como com outros betablogueadores, o atenolol estd indicado para
o tratamento de arritmias, inicialmente por via endovenosa e com a
manutengiio por via oral. Dados publicados mostraram que o atenolol
é no minimo tdo eficiente quanto outros firmacos da mesma classe

lo: sal
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E improvav
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Gravidez e lactagdo

Categoria de risco na gravidez: D

Este medicamento nio deve ser utilizade por mulheres gravidas sem




orientacdo médica. Informe imediatamente sev médico em caso de
suspeita de gravidez.

Atenolol atravessa a barreira placentaria e aparece no sangue do cordio
umbilical. Ndo foram realizados estudos sobre o uso de atenolol no
primeiro trimestre ¢ a possibilidade de danos fetais nfio pode ser excluida.
Atenolol tem sido utilizado sob superviséo cuidadosa para o tratamento de
hipertens#o no terceiro trimestre. A administragio de atenolol a gestantes
para o controle da hipertensfo de leve a moderada foi associada a retardo
no crescimento intrauterino. O uso de atenolol em mulheres que estejam
gravxdas ou que possam engravxdar requer que os beneficios amecxpados
sejam avaliados contra os possiveis riscos, particularmente no primeiro e
no segundo trimestres de gravidez. H4 actimulo significativo de atenolol
no leite materno. Os neonatos nascidos de maes em uso de atenolol, durante
agravidez ouna 40, podem ap risco de hipoglicemia e
bradicardia, Deve-se ter cuidado quando atenolo! & administrado durante
a gravidez ou para mulheres que estejam amamentando.

Criancas

Nio hé experiéncia clinica em criangas, por esta raziio, ndo é recomendado
0 uso de atenolol em criangas.

Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACGES MEDICAMENTOSAS

O uso combi de betabloqueadores e bloqueadores do canal de
célcio com efeitos inotrépicos negativos, como por exemplo, verapamil
e diltiazem, pode levar a um aumento destes efeitos, particularmente em
pacientes com funcio ventricular comprometida e/ou anormalidades de
conducgo sinoatrial ou atrioventricular, Isso pode resultar em hipotensiio
grave, bradicardia e insuficiéncia cardfaca. Nenhuma destas substancias
deve ser administrada intrav antes da d inuagdo da
outra por 48 horas, A terapia concomitante com diidropiridinas, como por
exemplo, nifedipino, pode aumentar o risco de hipotensgo e pode ocorrer
insuficiéncia cardiaca em pacientes com insuficiéncia cardiaca latente.
A associagio de glicosideos digitalicos com betabloqueadores pode
aumentar o tempo de condugfo atrioventricular. Os betabloqueadores
podem exacerbar a hipertensdio de rebote que pode ocorrer apds a
retirada da clonidi & fi dministradas, o

Se estas sub orem
betabloqueador deve ser descontinuado varios dias antes da retirada
da clonidina. Se for ario substituir o tr de clonidina por
betabloqueador, a introdugdio do betabloqueador deve ser feita varios
dias apés a interrupgio da administragiio da clonidina. Antiarritmicos

Rara: piora da insuficténeia cardi
cardiaco.

Desordens vasculares

Comum: extremidades frias.

Rara: hipotens#o postural que pode ser iada 4 st 1
intermitente pode ser aumentada se esta j4 estiver presente em pacientes
susceptiveis ao fendémeno de Raynaud.

Desordens do sistema nervoso

Rara: tontura, cefaleia e parestesia.

Desordens psiquiatricas

Incomum: distirbios do sono que podem ser notados com outros tipos de
betabloqueadores.

Rara: alteragdes do humor, pesadelos, confusgio, psicoses e alucinagdes.
Desordens gastrointestinais

Comum: distirbios gastrointestinais.

Rara: boca seca,

Avaliacdes laboratoriais

Incomum: elevagio dos niveis das transaminases.

Muito rara: aumentos na ANA (anticorpos antinucleares) foi observado,
entretanto a relevancia clinica néo é clara.

Desordens hepatobiliares

Rara: toxicidade hepatica incluindo colestase intra-hepética,

Desordens do sangue e sistema linfatico

Rara: ptrpura e trombocitopenia.

Desordens da pele e tecido subcutineo

Rara: alopecia, reagdes psoriaseformes na pele, exacerbagio da psoriase
€ erupgdes cutineas,

Desordens oculares

Rara: olhos secos e distitrbios visuais.

Desardens do sistema reprodutive e mamas

Rara; impoténcia.

Desordens respiratérias, tordcicas e do mediastino

Rara: pode ocorrer broncoespasmo em pacientes com asma brénquica ou
com histérico de queixas asmaticas,

Desordens gerais

Comum: fadlga
Ad inuagdo do deve ser considerada se, de acordo
com critério medxco, o bem-estar do paciente estiver sendo adversamente
afetado por qualquer uma das reagdes descritas acima.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes

.

em Vigi ia Sanitdria - NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.

classe 1 (por exemplo a disopiramida) e amiodarona podem pc ializar
o efeito no tempo de condugdo atrial e induzir efeito negativo inotropico.
O uso concomitante de agentes simpatomiméticos, por exemplo,
adrenalma, pode neutralizar os efeitos dos betabloqueadores. O uso
de inibid da prostaglandina si (por )
ibuprofeno, indometacina) pode diminuir os efeitos hipotensores dos
betabloqueadores. Deve-se ter cautela ao inistrar agentes ésico
com atenolol. O anestesista deve ser informado e a escolha do anestésico
deve recair sobre um agente com a menor atividade inotrépica negativa
possivel. O uso de betablogueadores com substancias anestésicas pode
resultar em atenuacdo da taquicardia de reflexo e aumento do risco de
hip §0. Agentes i que causam depressdo miocérdica
devem ser evitados.

7. CUIDADQS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Este medicamento deve ser conservado em temperatura ambiente (entre
15 & 30 °C), em lugar seco, fresco e ao abrigo da luz. Nestas condigdes o
prazo de validade é de 24 meses a contar da data de fabricaggo.

Niimero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embal

gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitaria
Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Os sintomas de superdosagem podem incluir bradicardia, hipotensdo,
insuficiéncia cardiaca aguda e broncoespasmo.

O tratamento geral deve incluir; monitorizagéo cuidadosa, tratamento em
unidade de terapia intensiva, uso de lavagem géstrica, carvio ativado e um
laxante para prevenir a absorgdo de qualquer substancia ainda presente no
trato gastrointestinal, o uso de plasma ou substitutos do plasma para tratar
hipotensdo e choque. Hemodialise ou hemoperfusio bém podem ser
consideradas.

Bradicardia excessiva pode ser controlada com 1-2 mg de atropina
por via intravenosa e/ou com marcapasso cardiaco. Se necessario, em
seguida, pode-se administrar uma dose em bolus de 10 mg de glucagon
por via intravenosa. Se necessario, esse procedimento pode ser repetido
ou seguido de uma infusdo intravenosa de 1-10 mg/hora de glucagon,
d dendo da resposta obtida. Se ndo houver resposta ao glucagon, ou

Nio use medicamento com prazo de validade vencide. Guarde-o0 em
sua embalagem original.

Atenolol apresenta-se na forma de um comprimido simples, circular,
branco, n3o sulcado.

Antes de usar, observe o aspecto do medlcamento. Case ele este]n

P

se o mesmo nio estiver disponivel, pode-se administrar um estimulante
beta-adrenérgico, como a dobutamina (2,5-10 pg/kg/min) por infusfo
intravenosa. A dobutamina, devido ao seu efeito inotrépico positivo,
também poderia ser usada para tratar hipotensio e insuficiéncia cardiaca
aguda. Dependendo da quantidade da superdose ingerida, ¢ provavel que

no prazo de validade ¢ vocé observe al no as doses indicadas sejam inadequadas para reverter os efeitos cardiacos
consulte o farmac@utico para saber se poderd utiliza-lo. do bloqueio beta. Portanto, se necessario, a dose de dobutamina deve
Todo medi deve ser tido fora do al das criancas. ser aumentada para que se atinja a resposta desejada de acordo com as

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Este medi deve ser rado por via oral, com 4gua, de
preferéncia no mesmo horario todos os dias. O paciente nio deve utilizar
atenolol se estiver em jejum por tempo prolongado.

Posologia

Hipertensio

A maioria dos pacientes responde a 1 dose Unica oral diaria de 50 a
100 mg. O efeito pleno sera alcangado apés 1 ou 2 semanas. Pode-se
conseguir uma redugéo adicional na pressdio arterial combinando-se
atenolol com outros agentes anti-hipertensivos.

Angina

A maioria dos pacientes com angina pectoris responde a 1 dose tinica oral
didria de 100 mg ou 50 mg administrados 2 vezes ao dia. E improvavel
que se obtenha beneficio adicional com o aumento da dose.

Arritmias cardfacas

Com a arritmia controlada, a dose de manutengio adequada é de 50 a 100
mg uma vez ao dia.

Infarto do miocérdio

Para pacientes que se apresentarem alguns dias apés sofrerem um infarto
agudo do miocérdio, recomenda-se 1 dose oral de 100 mg dirios de
atenolol para profilaxia a longo prazo do infarto do miocérdio.

Idosos

Os requisitos de dose podem ser reduzidos, especialmente em pacientes
com fungdo renal comprometida.

Criangas

Nio ha experiéncia peditrica com atenolol e, por esta razio, ndo é
recomendado para uso em criangas.

Insuficiéncia renal

Uma vez que atenolol é excretado por via renal, a dose deve ser reduzida
nos casos de comprometimento grave da funglo renal. Ndo ocorre
actimulo significativo de atenolol em pacientes que tenham clearance de
creatinina superior a 35 mL/min/1,73 m? (a faixa normal é de 100-150
mL/min/1,73 m?). Para pacientes com clearance de creatinina de 15-35
mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica de 300-600 pmol/L), a
dose oral deve ser de 50 mg diarios. Para pacientes com clearance de
creatinina menor que 15 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica
> 600 umol/L), a dose oral deve ser de 25 mg didrios ou de 50 mg em dias
alternados. Os pacientes que se submetem & hemodidlise devem receber
50 mg apos cada dialise. A administragiio deve ser feita sob supervisdo
hospitalar, uma vez que podem ocorrer acentuadas quedas na presséo
arterial. Se o paciente esquecer-se de tomar uma dose de atenolol, deve
toma-la assim que lembrar, mas o paciente ndo deve tomar duas doses ao
mesmo tempo,

9. REACOES ADVERSAS

Este medicamento € bem tolerado. Em estudos clinicos, as possiveis
reacdes adversas relatadas sfo geralmente atribuiveis as agles
farmacolégicas do atenolol. Os eventos adversos descritos a seguir,
listados por sistemas, foram relatados com as seguintes defini¢des de
frequéncia: comum (21/100 ¢ < 1/10), incomum (= 1/1.000 ¢ < 1/100),
raro (z 1/10.000 e < 1/1.000) e muito raro (< 1/10.000) incluindo relatos
isolados.

Desordens cardiacas

Comum: bradicardia.

condigbes clinicas do paciente.

O br 10 pode geral ser revertido pelo uso de
broncodilatadores.

Em caso de intoxicacio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de
mais orienta¢des.
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INFORMACOES AO PACIENTE
atenolol

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Comprimido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em embalagem
com 30, 160, 200, 280 ou 400 comprimidos.

USO ORAL
USOADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 25 mg contém:

atenolol 25 mg
excipiente g.s.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sddio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

Cada comprimido de 50 mg contém:

atenolol 50 mg
excipiente q.s.p. 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de so6dio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

Cada comprimido de 100 mg contém:

atenolol 100 mg
excipiente q.s.p 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato
de sodio, gelatina, croscarmelose sodica e estearato de
magnésio.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
Este medicamento é indicado para o controle da hipertensdo
arterial (pressdo alta), controle da angina pectoris (dor no
peito ao esforgo), controle de arritmias cardiacas, infarto
do miocardio e tratamento precoce e tardio apés infarto do
miocardio.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Este medicamento age preferencialmente sobre os receptores
localizados no coragéo e na circulaggo, reduzindo a pressio
arterial, quando usado continuamente.

Este medicamento comeca a ter uma agfo significativa
dentro de 1 hora apds sua administrago por via oral,
atingindo seu efeito méaximo em 2 a 4 horas. Esse efeito é
mantido por no minimo 24 horas.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Vocé nfio deve utilizar este medicamento nas seguintes
situagdes:

-Conhecida hipersensibilidade (alergia) ao atenolol ou a
qualquer um dos componentes da formula.

-Bradicardia (batimentos lentos do corag#o).

-Choque cardiogénico (comprometimento importante da
fungdo do coragiio em bombear sangue aos tecidos).
-Hipotensdo (pressdo arterial baixa ou muito baixa).
-Acidose metabdlica (alterago metabdlica na qual o pH do
sangue € baixo).

-Problemas graves de circulagfio arterial periférica (nas
extremidades).

-Bloqueio cardiaco de segundo ou terceiro grau (tipo de

arritmia que causa bloqueio de impulsos elétricos para o
coragio).

-Sindrome do nodo sinusal (doenga no local de origem dos
impulsos elétricos do coragdo).

-Portadores de feocromocitoma {tumor benigno da glandula
adrenal ou suprarrenal) n#o tratado.

-Insuficiéncia cardiaca descompensada.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTOQ?

Adverténcias e precaucdes

-Em pacientes com insuficiéncia cardiaca controlada
(compensada).

-Em pacientes que sofrem de um tipo particular de dor no
peito (angina), chamada de angina de Prinzmetal.

-Em pacientes com problemas na circulagfio arterial
periférica (nas extremidades).

-Em pacientes com bloqueio cardiaco de primeiro grau (tipo
de arritmia que causa bloqueio de impulsos elétricos para o
coragéo).

-Em pacientes portadores de diabetes, pois o atenolol pode
mascarar o aumento da taquicardia (frequéncia cardfaca)
secundaria a hlpoghcemla (baixos niveis de glicose no
sangue) e também os sinais de tireotoxicose (problemas na
tireoide).

-Em pacientes com histéria de rea¢fio anafilatica a uma
variedade de alérgenos, pois atenolol pode fazer com que a
reacdo a tais alérgenos seja mais grave.
-Em pacientes grividas, tentando
amamentando.

-Em pacientes com problemas pulmonares, como asma ou
falta de ar.

Se o paciente for internado, a equipe médica e em especial
o anestesiologista (se o paciente for se submeter a uma
cirurgia) devem ser informados que o paciente est4 tomando
este medicamento.

Em pacientes que sofrem de doenga isquémica do coragfo
(exemplos: angina e infarto), este medicamento n#io deve
ser descontinuado abruptamente.

Efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar
maquinas

Nédo se espera que este medicamento afete a capacidade
de dirigir veiculos ou operar maquinas. Entretanto, alguns
pacientes podem sentir tontura ou cansago.

Este medicamento pode causar doping.

Gravidez

Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres
grividas sem orientac¢io médica. Informe imediatamente
seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Criancas

Nio ha experiéncia clinica em criangas, por esta razo, ndo
¢ recomendado o uso deste medicamento em criangas.
Interacdes medicamentosas

Este medicamento deve ser utilizado com cuidado em
pacientes que estfio tomando os seguintes medicamentos:
verapamil, diltiazem, nifedipino, glicosideos digitalicos,
clonidina, disopiramida, amiodarona, adrenalina (agentes
simpatomiméticos), indometacina ou ibuprofeno (para
alivio da dor) e anestésicos. O resultado do tratamento
poderd ser alterado se o atenolol for tomado ao mesmo
tempo que estes medicamentos.

Podem ocorrer alteragdes nos resultados de exames
laboratoriais referentes aos niveis de transaminases
(avaliacfio da funco do figado) e muito raramente altera¢do
nos exames imunoldgicos (anticorpos antinucleares).
Informe ao seu médico ou cirurgifio-dentista se vocé
esta fazendo uso de algum outro medicamento.

Ndo use medicamento sem o conhecimento do seu
médico. Pode ser perigoso para a sua satde.

engravidar ou

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Vocé deve manter este medicamento em temperatura
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circular, branco, ndo sulcado.

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

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Modo de usar

Este medicamento deve ser administrado por via oral, com
agua, de preferéncia no mesmo horéario todos os dias. O
paciente ndo deve utilizar este medicamento se estiver em
jejum por tempo prolongado.

Este medicamento nfio deve ser partido, deve ser
administrado inteiro.

Posologia

Hipertensio

A maijoria dos pacientes responde a 1 dose oral diaria de
50 a 100 mg. O efeito pleno serd alcangado ap6s 1 ou 2
semanas. Pode-se conseguir uma redugdo adicional na
pressdo arterial combinando-se atenolol com outros agentes
anti-hipertensivos.

Angina

A maioria dos pacientes com angina pectoris responde a 1
dose oral didria de 100 mg ou 50 mg administrados 2 vezes
ao dia. E improvavel que se obtenha beneficio adicional
com o aumento da dose.

Arritmias cardiacas

Com a arritmia controlada, a dose de manutencdo adequada
€ de 50 a 100 mg uma vez ao dia.

Infarto do miocardio

Para pacientes apds alguns dias da ocorréncia de um infarto
agudo do miocardio, recomenda-se 1 dose oral de 100 mg
didrios de atenolol para profilaxia a longo prazo do infarto
do miocardio.

Idosos

Os requisitos de dose podem ser reduzidos, especialmente
em pacientes com fungdo renal comprometida.

Criancas

Néo h4 experiéncia pedidtrica com atenolol e, por esta
razfo, ndo é recomendado para uso em criangas.
Insuficiéncia renal

Uma vez que atenolol ¢ excretado por via renal, a dose
deve ser reduzida nos casos de comprometimento grave da
fungfo renal. Ndo ocorre acimulo significativo de atenolol
em pacientes que tenham clearance de creatinina superior
a 35 mL/min/1,73 m? (a faixa normal é de 100-150 mL/
min/1,73 m?). Para pacientes com clearance de creatinina
de 15-35 mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica
de 300-600 pmol/L), a dose oral deve ser de 50 mg didrios.
Para pacientes com clearance de creatinina menor que
15 mL/min/1L,73 m? (equivalente a creatinina sérica > 600
pmol/L), a dose oral deve ser de 25 mg didrics ou de 50
mg em dias alternados. Os pacientes que se submetem &
hemodidlise devem receber 50 mg apés cada didlise. A
administragdo deve ser feita sob supervisdo hospitalar,
uma vez que podem ocorrer acentuadas quedas na pressio
arterial. Se o paciente esquecer-se de tomar uma dose de
atenolol, deve tomé-la assim que lembrar, mas o paciente
ndo deve tomar duas doses a0 mesmo tempo.

Siga a orientacio de seu médico, respeitando sempre os
horirios, as doses e a duracio do tratamento.

Nio interrompa o tratamento sem o conhecimento do
seu médico.

7.0 QUEDEVOFAZER QUANDO EUME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé se esqueca de tomar uma dose de atenolol, deve
toma-lo assim que lembrar, mas nfo tome duas doses ao
mesmo tempo.

Em caso de diividas, procure orientacio do farmacéutico
ou de seu médico, ou cirurgifio-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?
-Reagdes comuns (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que

utilizam este medicamento): bradicardia (batimentos lentos

do coracdo), mios e pés frios, alteracSes gastrointestinais e
fadiga (cansago).
-Reagdes incomuns (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes

que utilizam este medicamento): distirbios do sono e
elevagdo de enzimas do figado no sangue (transaminases),
-Reag0es raras (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que
utilizam este medicamento): piora da insuficiéncia cardiaca,
inicio de alteracdo do ritmo cardiaco (desencadeamento
de bloqueio cardiaco), queda da pressdo por mudanga de
posi¢do (que pode estar associada a desmaio), claudicagio
intermitente (dor ao caminhar, devido a suspensdo da
circulagdo local no masculo da perna) pode ser aumentada
se esta ja estiver presente, em pacientes susceptiveis
ao fendmeno de Raynaud (condi¢do que reduz o fluxo
sanguineo nas extremidades), tontura, cefaleia (dor de
cabega), formigamento, alteragdes de humor, pesadelos,
confusdo, psicoses (distirbio mental sério), alucinagdes,
boca seca, alteragdes da fungfo do figado, parpura (tipo de
doenga no sangue), trombocitopenia (redugdo das plaquetas
do sangue), alopecia (queda de cabelo), reagBes na pele
semelhantes 4 psoriase (com manchas escamosas duras
¢ avermelhadas), exacerbagdo da psoriase, erupgdes na
pele, olhos secos, distirbios na viséo, impoténcia sexual e
broncoespasmo (chiado no peito) em pacientes com asma
bronquica ou com histérico de queixas asmaticas.

-Reagdo muito rara (ocorre em menos de 0,01% dos pacientes
que utilizam este medicamento): aumento de um tipo de
fator imunolégico no sangue (anticorpos antinucleares
—ANA).

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou
farmacéutico o aparecimento de reagdes indesejaveis
pelo uso do medicamento. Informe também & empresa
através do seu servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA
DESTE MEDICAMENTO?

Os seguintes sintomas podem ocorrer no caso de uso de uma
quantidade maior do que a indicada de atenolol: bradicardia
(batimento lento do coragfo), hipotensdo (pressdo baixa),
insuficiéncia cardiaca aguda e broncoespasmo (chiado no
peito).

O tratamento geral deve incluir: monitorizagdo cuidadosa,
tratamento em unidade de terapia intensiva, uso de lavagem
gastrica, carviio ativado e um laxante para prevenir
a absor¢io de qualquer substincia ainda presente no
trato gastrointestinal, o uso de plasma ou substitutos do
plasma para tratar hipotens@o e choque. Hemodialise ou
hemoperfusio também podem ser consideradas.

O médico poderd utilizar medicamentos especificos para
controlar os sintomas de superdose deste medicamento.
Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento,
procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800
722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

DIZERES LEGAIS

MS - 1.2568.0146

Farmacéutico Responsavel: Dr. Luiz Donaduzzi
CRF-PR 5842

Registrado e fabricado por:

PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA

Rua Mitsugoro Tanaka, 145

Centro Industrial Nilton 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 Padrio aprovada
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INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
atenolol
Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Comprimido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em embalagem com 30, 160, 200,
280, 300, 400, 600 ou 800 comprimidos.

USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 25 mg contém;

atenolol 25mg
ipi 1.5.p 1 comprimido

Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,
gelatina, croscarmelose sodica e estearato de magnésio.

Cada comprimido de 50 mg contém:

atenolol 50 mg
ipi 5.p 1 comprimido

Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,

gelatina, croscarmelose sodica e estearato de magnésio.

Cada comprimido de 100 mg contém:

100 mg

3 5.p. 1 comprimido
Excipientes: carbonato de magnésio, amido, laurilsulfato de sédio,
gelatina, croscarmelose sédica e estearato de magnésio.

1. INDICACOES

Este medicamento é indicado para controle da hipertensdo arterial,
controle da angina pectoris, controle de arritmias cardiacas, tratamento
do infarto do miocardio, intervenc@io precoce e tardia apds infarto do
miocérdio.

2. RESULTADOS DE EFICACIA
Hipertensio
Os efeitos classicos de farmacos betabloqueadores sio amplos e
efetivamente usados para iniciar o tratamento da hipertensdo em
homens adultos e mulheres de qualquer idade. Betabloqueadores sfio
recomendados pelos grupos de trabalho da Sociedade Britanica de
Hipertensdo (BHS), o Comité Nacional de Detecgio, Avaliagdo e
tratamento da Hipertensgio arterial (JNC) nos Estados Unidos e as regras
conjuntas da Organiza¢iio Mundial de Saiide e Sociedade Internacional
de Hipertenso (OMS / ISH).
Betabloqueadores estio sendo adequados e extensivamente testados em
estudos de mortalidade de longo prazo. Estudos recentes com atenolol
tém confirmado consistentemente os beneficios na redugfio da pressio
artenal na populagio com mais de 60 anos de idade. Esses estudos
di queo lol reduz a ocorréneia de acid vascul

antiarritmica, para tratamento de arritmias supraventriculares, fibrilagio
atrial e “flutter” atrial. A capacidade de reduzir arritmias ventriculares
em infarto do miocardio agudo & também bem reconhecida (Yusuf
S, Sleight P, Rossi P et al. Circulation (1983); 67 (6) Part II). Embora
betabloqueadores tenham uma fungfio limitada no tratamento geral de
taquiarritmias ventriculares com risco de vida, foram descritos sucessos
com atenolol (Moore VE, Cruickshank JM (1992) Beta-blockers and
Cardiac Arrhythmias. Editor; Deedwania PC, 181),

Infarto do miocirdio

As bases da indicagdo “intervengdo precoce apés infarto do miocardio
agudo” foram estudadas no estudo Oxford-Wythenshawe (Yusuf S,
Sleight P, Rossi P et al. Circulation (1983); 67 (6) Part 1I) que mostrou
redugdes significativas nas dimenses do infarto, arritmia e dor no
peito apés uso de atenolol i.v.. Esses achados foram concretizados pelo
ISIS-1 (First International Study of Infarct Survival - Primeiro Estudo
Internacional de Sobrevivéncia ao Infarto) em estudos envolvendo mais
de 16.000 pacientes com infarto do miocardio. O atenolol mostrou uma
significativa redugio na mortalidade (1 para 200 pacientes tratados)
durante uma média de 7 dias de tratamento, A aplicagfio da indicagio
da intervengio tardia apds infarto agudo do miocardio foi baseada em
uma revisdo das publicagdes de dados de uso de betabloqueadores a longo
prazo apés suspeita de infarto do miocardio. Embora os dados com uso de
atenolol sejam muito limitados, a propriedade importante do bloqueio dos
receptores beta, para a eficicia sugere que os betabloqueadores reduzem
a mortalidade em 25-30% como foi observado com agentes ndo seletivos
(propranolol e timolol) e beta-seletivos (metoprolol). O beneficio era
maior, quanto maior fosse a redugfio da frequéncia cardiaca de repouso
(Kjerkshus JK. American Journal Cardiology (1986); 57: 43F). Isto
mostra que esses tratamentos salvam vidas (Yusuf 8, Peto R, Lewis J.
Prog Cardiovas Disease (1985); XXVII (5): 335; Lancet 1982;1 (8282):
1159).

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Farmacodinimica
O atenolol ¢ um bloqueador beta, seletivo (isto &, age preferencialmente
sobre os receptores adrenérgicos beta, do coragdc), no entanto, a
seletividade diminui com o aumento da dose, O atenolol ndo possui
atividade simpatomimética intrinseca nem atividade estabilizadora
de membrana. Assim como outros betabloqueadores, o atenolol
possui efeitos inotrdpicos negativos, portanto, ¢ contraindicado em
insuficiéncia cardiaca descompensada. Como ocorre com outros agentes
betabloqueadores, o mecanismo de agdo do atenolol no tratamento da
hipertensio ndo esta completamente elucidado.
E provavel que a agiio do atenolol na redugdo da frequéncia e
contractilidade cardiacas faga com que ele se mostre eficaz na eliminagio
ou reducﬁo dos sintomas de pacientes com angina. E improvavel que
quaisquer propriedades adicionais do S-(-)-atenolol, em comparagiio com
a mistura racémica, originem efeitos terapéuticos diferentes. Atenolol
¢ efetivo e bem tolerado na maioria das populagBes étnicas, apesar da
possibitidade de sua resposta ser menor em pacientes negros. Atenolol é
compativel com diuréticos, outros agentes anti-hipertensivos e agentes
antianginosos.
Farmacocinética
A absorg:ao do atenolol apés administragfio oral é consistente, mas
3 (aproximad 40-50%), com picos de concentra;éo
plasmatica ocorrendo de 2 a 4 horas apds a administragdio. Os niveis
sanguineos do atenolol sdo consistentes e sujeitos a pequena variabilidade.
Nao hé metabolismo hepatico significativo, e mais de 90% de atenolol
absorvido alcanga a circulag@o sistémica na forma inalterada. A meia-vida
plasmatica é de aproximadamente 6 horas, mas pode se elevar na presenga
de insuficiéncia renal grave, uma vez que os rins s#o a principal via de
eliminaggo. O atenolol penetra muito pouco nos tecidos devido a sua baixa
solubilidade lipidica, e sua concentragdo no tecido cerebral é baixa. Sua
taxa de ligagdo 4s protefnas plasméticas ¢ baixa (aproximad, 3%).
Atenolol & efetivo por pelo menos 24 horas apés dose oral inica diaria.
Essa simplicidade de dose facilita a adeso do paciente ao tratamento.
Dados de seguranga pré-clinica
O atenolol é uma substéncia na qual adquiriu-se uma extensa experiéncia
clinica.

4. CONTRAINDICACOES

cerebrais (AVC) (Coope J, Warrender TS. British Medical Journal (1986);
293: 1145; SHEP Cooperative Research Group. Journal American Medical
Association (1991); 265: 3255; Dahlof B et al. Lancet (1991); 388 (8778):
1281; MRC Working Party. British Medical Journal (1992); 304: 405).
Esses estudos indicam que o atenolol reduz a ocorréncia de acidentes
vasculares cerebrais (AVC).

Muitos investigadores sdo de opinidio de que, quando dados em doses
equipotentes, todos os betabloqueadores s#o igualmente eficazes no
tratamento da hipertensfo. Uma ampla revisao da literatura mundial
{Mc Ainsh J, Davis JM e Cruickshank JM. Acta Therapeutical (1992); 18
4). 373) examinou a capacidade de diferentes tipos de betablogueadores
em abaixar a pressio arterial e comparou o efeito anti-hipertensivo do
atenolol com outras terapias.

Pelo agrupamento dos resultados da maioria dos estudos controlados e
aleatorizados, envolvendo mais de 3.000 pacientes, foi demonstrado que
atenolol diminui a pressfio arterial sistélica mais significativamente do
que o propranolol, metoprolol e oxiprenolol (p<0,01) e pressio arterial
diastélica mais significativamente do que o propranolol, metoprolol,
oxiprenolol, pindolol (p<0,01), acebutolol e labetolol (p<0,05). A maioria
dos estudos incluidos na pesquisa foi de alta qualidade e foram utilizadas
dosagens apropriadas. Nio existem diferengas significantes na pressio
arterial de repouso entre atenolol e antagonistas de célcio. Os inibidores
da ECA, enalapril e lisinopril, diminuiram a pressdo arterial sistélica de
Tepouso em um maior grau que o atenolol, mas o contrario é verdadeiro
para o captopril.

Recentemente, uma avaliagio pelo Grupo de Estudo Prospectivo do
Diabético (UK. Prospective Diabetes Study Group - UKPDS 38 e 39)
do atenolol em pacientes hipertensos com diabetes tipo II, demonstrou
outros beneficios na terapia anti-hipertensiva sob condi¢Bes mais
estreitas (pressdo arterial < 150-185 mmHg), na prevaléncia de micro e
macro angiopatias com monitoragdo em um periodo de 9 anos.

Angina

Uma ampla revisdo da literatura mundial (Mc Ainsh J, Davis JM e
Cruickshank JM, Acta Therapeutical (1992); 18 (4). 373) comparou
a eficicia do atenolol com outras classes de farmacos para terapia
antianginosa. A revisfio incluiu mais de 1.000 pacientes, a maioria de
estudos duplo-cego randomizados. O atenolol foi benéfico para ambas as
varidveis, subjetivas (ataque de angina ou consumo de gliceril trinitrato)
e objetivas (teste de esforgo), e foi considerado ao menos tio bom quanto
outros betabloqueadores e outras classes de formacos para angina estdvel
einstavel. Os resultados do estudo bem controlado de isquemia silenciosa
com atenolol (Pepine CJ et al. Circulation (1994) 90(2) 762) sugeriram
um efeito benéfico do tr com com
isquemia monitorada por eletrocardiograma ambulatonal (AECG). O
atenolol reduziu incidentes de relatos de isquemia e melhorou incid

de sobrevivéncia livre de eventos.

Arritmias cardiacas

Como com outros betabloqueadores, o atenolol estd indicado para
o tratamento de arritmias, inicial por via end e com a
manutengéo por via oral. Dados publicados mostraram que o, atenolol
é no minimo tdo eficiente quanto outros formacos da mesma classe

Este medi ), assim como outros betablogqueadores, ndo deve ser
usado nas seguintes situagGes: conhecida hipersensibilidade ao atenolol
ou aos outros componentes da formula, bradicardia, choque cardiogénico,
hipotensdo, acidose metabdlica, distérbios graves da circulag¢fo arterial
periférica, bloqueio cardiaco de segundo ou terceiro grau, sindrome
do nodo sinusal, feocromocitoma ndo tratado, insuficiéncia cardiaca
descompensada.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

As precaucbes e adverténcias apresentadas a seguir devem ser
consideradas para o atenolol, assim como para outros betablogueadores.
Embora contraindicado em insuficiéncia cardiaca descompensada,
atenolol pode ser usado em pacientes cujos sinais de insuficiéncia
cardiaca tenham sido controlados. Deve-se tomar cuidado com pacientes
cuja reserva cardiaca esteja diminuida,

Atenolol pode aumentar o nimero e a duragio dos ataques de angina em
pacientes com angina de Prinzmetal, devido & vasoconstrigao da artéria
corondria mediada por receptores alfa sem oposicdo. Uma vez que o
atenolol ¢ um bloqueador beta, seletivo, seu uso pode ser considerado,
embora se deva ter o méximo de cautela. Embora contraindicado em
distiirbios graves da circulagfio arterial periférica, este medicamento
também pode agravar distlirbios menos graves da circulagdo arterial
periférica. Atenolol deve ser administrado com cautela em pacientes com
bloqueio cardiaco de primeiro grau, devido ao seu efeito negativo sobre
o tempo de condugio,

Atenolol pode modificar a taquicardia da hipoglicemia e pode mascarar
os sinais de tireotoxicose. Como resultado da agfio farmacolégica,
atenolol poderd reduzir a frequéncia cardiaca. Nos raros casos em que um
paciente tratado desenvolver sintomas que possam ser atribuiveis a uma
baixa frequéncia cardiaca, a dose pode ser reduzida,

Este medicamento nio deve ser descontinuado abr emp

que sofrem de doenga cardiaca isquémica, Atenolol pode causar uma
reagio mais grave a uma variedade de alérgenos quando administrado
a pacientes com histéria de reagio anafilatica a tais alérgenos. Estes
pacientes podem n#o responder &s doses usuais de adrenalina utilizadas
no tratamento de reagdes alérgicas. Atenolol pode causar um aumento na
resisténcia das vias aéreas em pacientes asmaticos.

Uma vez que o atenolo! é um bloqueador beta1 seletivo, seu uso pode
ser con51derad<> embora se deva ter o maximo de cautela. Se ocotrer
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Gravidez e lactacio

Categoria de risco na gravidez: D

Este medicamento niio deve ser utilizado por mutheres gravidas sem




orientacdio médica. Informe imediatamente sen médico em caso de
suspeita de gravidez,

Atenolol atravessa 2 barreira placentaria e aparece no sangue do cordéo
umbilical. Ndo foram realizados estudos sobre o uso de atenolol no
primeiro trimestre e a possibilidade de danos fetais ndo pode ser excluida.
Atenolol tem sido utilizado sob supervisfio cuidadosa para o tratamento de
hipertensfio no terceiro trimestre. A administragdo de lol a

L R

Rara: piora da insuficiéneia cardiaca, 4 d to de blog
cardiaco.
Desordens vasculares
Comum: extremidades frias.
Rara: hipotensdo postural que pode ser associada a sincope, claudicagio
intermitente pode ser aumentada se esta ja estiver presente, em pacientes

ptiveis ao > de Raynaud.

para o controle da hipertensdo de leve 2 moderada foi associada a retardo
no crescimento intrauterino. O uso de atenolol em mulheres que estejam
gravidas ou que possam engravidar requer que os beneficios antecipados
sejam avaliados contra os possiveis riscos, particularmente no primeiro e
no segundo trimestres de gravidez. Ha acimulo significativo de atenolol
no leite materno. Os neonatos nascidos de mées emuso de atenolol, durante
a gravidez ou na amamentagéio, podem apresentar risco de hipoglicemia e
bradicardia. Deve-se ter cuidado quando atenolo! ¢ administrado durante
a gravidez ou para mulheres que estejam amamentando.

Criangas

Nio ha experiéncia clinica em criangas, por esta raziio, nfio é recomendado
o uso de atenolol em criangas.

Este medicamento pode causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
O uso combinado de b queadores e bloqueadores do canal de
célcio com efeitos inotrépicos negativos, como por exemplo, verapamil
e diltiazem, pode levar a um aumento destes efeitos, particularmente em
pacientes com fungio ventricular comprometida e/ou anormalidades de
conduggo sinoatrial ou atrioventricular, Isso pode resultar em hipotensio
grave, bradlcardla e insuficiéncia cardiaca. Nenhuma destas substancias
deve ser ad istrada intrav antes da descontinuagio da
outra por 48 horas. A terapia concomitante com diidropiridinas, como por
exemplo, nifedipino, pode o risco de hip ¢ pode ocorrer
insuficiéncia cardiaca em pacientes com insuficiéncia cardiaca latente.
A associagio de glicosideos digitalicos com betabloqueadores pode
o tempo de d atrioventricular. Os betabloqueadores
podem exacerbar a hipertensdo de rebote que pode ocorrer apés a
retirada da clonidina. Se estas substd forem coadministradas, o
betabloqueador deve ser descontinuado vérios dias antes da retirada
da clonidina. Se for ario substituir o tr > de clonidina por
betabloqueador, a introdugfio do betabloqueador deve ser feita varios
dias apds a interrupgio da administragsio da clonidina. Antiarritmicos
classe 1 (por exemplo a disopiramida) e amiod podem p ializar
o efeito no tempo de condug#o atrial e induzir efeito negativo inotrépico.
O uso concomitante de agentes simpatomiméticos, por exemplo,
adrenalina, pode neutralizar os efeitos dos betabloqueadores. O uso

de inibid da prostagl (por lo:
ibuprofeno, ind ode di ir os efeitos hi es dos
betabloqueadores. Deve-se ter cautela ao administrar agentes ésico

com atenolol. O anestesista deve ser informado e a escolha do anestésico
deve recair sobre um agente com a menor atividade inotropica negativa
possivel. O uso de betablc d com substincia ésicas pode
resultar em atenuagio da taquicardia de reflexo e aumento do risco de
hipotensdo. Agentes anestésicos que causam depressio miocardica
devem ser evitados.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Este medicamento deve ser conservado em temperatura ambiente (entre
15 e 30 °C), em lugar seco, fresco e ao abrigo da luz. Nestas condigdes o
prazo de validade é de 24 meses a contar da data de fabricago.

Nitmero de lote ¢ datas de fabricagio e validade: vide embal

Desordens do sistema nerveoso

Rara: tontura, cefaleia e parestesia.

Desordens psiquidtricas

Incomum: distirbios do sono que podem ser notados com outros tipos de
betabloqueadores.

Rara: alteragdes do humor, pesadelos, confusfo, psicoses e alucinag¢des.
Desordens gastrointestinais

Comum: distirbios gastrointestinais.

Rara; boca seca.

Avaliacdes laborateriais

Incomum: eleva¢dio dos niveis das transaminases,

Muito rara: aumentos na ANA (anticorpos antinucleares) foi observado,
entretanto a relevancia clinica ndo é clara,

Desordens hepatobiliares

Rara: toxicidade hepatica incluindo colestase intra-hepatica.

Desordens do sangue e sistema linfitico

Rara: ptrpura e trombocitopenia.

Desordens da pele e tecido subcutéineo

Rara: alopecia, reagSes psoriaseformes na pele, exacerbacdo da psoriase
e erupgdes cutineas.

Desordens oculares

Rara: olhos secos e distirbios visuais.

Desordens do sistema reprodutive e mamas

Rara: impoténcia.

Desordens respiratérias, toricicas e do mediastino

Rara: pode ocorrer broncoespasmo em pacientes com asma brénquica ou
com historico de queixas asméticas.

Desordens gerais

Comum: fadiga.

A desconti do medi deve ser considerada se, de acordo
com critério médico, o bem-estar do paciente estiver sendo adversamente
afetado por qualquer uma das reagdes descritas acima.

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

10. SUPERDOSE

Os sintomas de superdosagem podem incluir bradicardia, hipotenséo,
insuficiéncia cardiaca aguda e broncoespasmo.

O tratamento geral deve incluir; monitorizagio cuidadosa, tratamento em
unidade de terapia intensiva, uso de lavagem géstrica, carvio ativado e um
laxante para prevenir a absorgdo de qualquer substéncia ainda presente no
trato gastrointestinal, o uso de plasma ou substitutos do plasma para tratar
hipotensdo e choque. Hemodialise ou hemoperfusfio também podem ser
consideradas.

Bradicardia excessiva pode ser controlada com 1-2 mg de atropina
por via intravenosa e/ou com marcapasso cardiaco. Se necessario, em
seguida, pode-se administrar uma dose em bolus de 10 mg de glucagon
por via intravenosa. Se necessario, esse procedimento pode ser repetido
ou seguido de uma infusfio intravenosa de 1-10 mg/hora de glucagon,
d dendo da resposta obtida. Se ndo houver resposta ao glucagon, ou

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

Atenolol apresenta-se na forma de um comprimido simples, circular,
branco, nfo sulcado.

Antes de usar, observe o aspecto do medxcamento Caso ele esteja
no praze de validade e vocé observe al no aspect
consulte o farmacéutico para saber se podera utilizd-lo.

Todo medi deve ser ido fora do das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Moedo de usar

Este di deve ser rado por via oral, com é&gua, de
preferéncia no mesmo horario todos os dias. O paciente ndo deve utilizar
atenolol se estiver em jejum por tempo profongado.

Posologia

Hipertensio

A maioria dos pacientes responde a 1 dose unica oral didria de 50 a
100 mg, O efeito pleno sera alcangado apés 1 ou 2 semanas. Pode-se
conseguir uma redugfio adicional na pressdo arterial combinando-se
atenolol com outros agentes anti-hipertensivos.

Angina

A maioria dos pacientes com angina pectoris responde a 1 dose tnica oral
diaria de 100 mg ou 50 mg admlmstrados 2 vezes ao dia. E improvavel
que se obtenha beneficio adicional com o > da dose.

Arritmias cardiacas

Com a arritmia controlada, a dose de manuten¢io adequada é de 50 2 100
mg uma vez ao dia.

Infarto do miocérdio

Para pacientes que se apresentarem alguns dias apés sofrerem um infarto
agudo do miocérdio, recomenda-se 1 dose oral de 100 mg disrios de
atenolol para profilaxia a longo prazo do infarto do miocérdio.

Idosos

Os requisitos de dose podem ser reduzidos, especialmente em pacientes
com fungéo renal comprometida.

Criancas

Nio ha experiéncia pedidtrica com atenolo! e, por esta raziio, nio &
recomendado para uso em criangas.

Insuficiéncia renal

Uma vez que atenolol & excretado por via renal, a dose deve ser reduzida
nos casos de comprometimento grave da fungfo renal. Nio ocorre
acimulo significativo de atenolol em pacientes que tenham clearance de
creatinina superior a 35 mL/min/1,73 m* (a faixa normal é de 100-150
mL/min/1,73 m?. Para pacientes com clearance de creatinina de 15-35
mL/min/1,73 m? (equivalente a creatinina sérica de 300-600 pmol/L), a
dose oral deve ser de 50 mg didrios. Para pacientes com clearance de
creatinina menor que 15 mL/min/1,73 m® (equivalente a creatinina sérica
> 600 umol/L), a dose oral deve ser de 25 mg dxanos ou de 50 mg em dias
alternados, Os paci que se sub & hemodialise devem receber
50 mg apos cada didlise. A administrag@o deve ser feita sob supervisio
hospitalar, uma vez que podem ocorrer acentuadas quedas na pressio
arterial, Se o paciente esquecer-se de tomar uma dose de atenolol, deve
tomé-la assim que lembrar, mas o paciente ndo deve tomar duas doses ao
mesmo tempo.

9. REACOES ADVERSAS

Este medicamento é bem tolerado. Em estudos clinicos, as possiveis
reagBes adversas relatadas sfo geralmente atribuiveis as agdes
farmacolégicas do atenolol. Os eventos adversos descritos a seguir,
listados por sistemas, foram relatados com as seguintes definigdes de
frequéneia: comum (21/100 ¢ < 1/10), incomum (= 1/1.000 ¢ < 1/100),
raro (= 1/10.000 e < 1/1.000) e muito raro (< 1/10.000) incluindo relatos
isolados.

Desordens cardiacas

Comum: bradicardia.

sero mesmo ndo estiver disponivel, pode-se administrar um estimulante
beta-adrenérgico, como a dobutamina (2,5-10 pg/kg/min) por infusio
intravenosa. A dobutamina, devido ao seu efeito inotrépico positivo,
também poderia ser usada para tratar hipotensdo e insuficiéncia cardiaca
aguda. Dependendo da quantidade da superdose ingerida, é provavel que
as doses indicadas sejam inadequadas para reverter os efeitos cardiacos
do bloqueio beta. Portanto, se ario, a dose de dot ina deve
ser aumentada para que se atinja a resposta desejada de acordo com as
condigdes clinicas do paciente.

O bronco pode geral
broncodilatadores.

Em caso de intoxicagio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de
mais orientagdes.
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Digital do titular do Cartéric Azevédo Bastos, podera ser solicitado diretamente a empresa PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA ou ao Cartério
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Nimero de lote ¢ datas de fabricacdo ¢ validade: vide
embalagem.

Nio use medi to com o prazo de validade vencido.

P—
azitromicina di-hidratada d i
Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999 () pL;}m";zlr
INFORMACOES AO PACIENTE

APRESENTACOES

P para suspensio de 200 mg/5 mL em embalagem com:

- 1 frasco de 600 mg contendo pé para preparar 15 mL de sus-
pensio apds reconstitui¢io + frasco diluente de 9,2 mL + serin-
ga dosadora.

- 1 frasco de 900 mg contendo pé para preparar 22,5 mL de
suspensio apds reconstituigio + frasco diluente de 13,8 mlL +
seringa dosadora.

USO ORAL .
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada 5 mL da suspensao reconstituida contém:

a di-hi 209,64 mg*
*equivalente a 200 mg de azitromicina

veiculo q.s.p SmL
Excipientes: hietelose, goma xantana, metabissulfito de sédio,
fosfato de sodio tribasico, sacarose, laurilsulfato de sédio, me-
tilparabeno, propilparabeno, aroma de cereja liquido, aroma de
banana liguido, aroma de baunitha liquido e 4gua purificada.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTOQ E INDICADO?
Este medicamento ¢ indicado no tratamento de infecgdes cau-
sadas por bactérias sensiveis a azitromicina; em infecgdes do
trato respiratorio inferior (brénguios e pulmdes) e superior (na-
riz, faringe, laringe e traqueia), incluindo sinusite (infeccio nos
seios da face), faringite (inflamacfo da faringe) ou amigdalite
(inflamag@o das amigdalas); infecgdes da pele e tecidos moles
(musculos, tenddes, gordura); em otite média (infecgdio do ou-
vido médio) aguda e nas doengas sexualmente transmissiveis
ndo complicadas no homem e na mulher, devido & clamidia e
gonorreia (tipos de bactérias).

bém indicado no > de cancro (lesfo de pele) de-
vido a Haemophllus ducreyi (espécie de bactéria). Infecg:oes
que ocorrem junto com sifilis (doenca 1

Guarde-o em sua embalagem original.

Apés reconstituicio do pé com o diluente, a suspensiio obti-
da deve ser mantida em temperatura ambiente (entre 15°C
¢ 30 °C) por um periodo miximo de 5 dias. A suspensiio ndio
utilizada durante esse periodo deveri ser descartada. Agite
bem a suspenséio antes de cada administragéo.

O diluente apresenta-se na forma de uma solugo limpida e

transparente,
Antes da reconsmulqac este medlcamemo apresema-se na
forma de um po para suspensio oral, cor levement

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele
esteja no prazo de validade e vocé observe alguma mudan-
¢a no asp Ite o farmac@utico para saber se podera
atilizi-lo,
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criangas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Modo de usar

Como preparar a suspensio

(a) Segure o frasco fechado contendo o pé e o agite com energia
para que o po se desprenda do fundo do frasco.

(b) A seguir, abra o frasco girando a tampa no sentido
anti-horario.

(c) Adicione todo contetido do diluente dentro do frasco con-
tendo o po.

(d) Encaixe o bocal que vem junto com o medicamento, feche
novamente o frasco com a tampa.

{e) Agite vigorosamente até formar uma suspensio homogénea,

vel) devem ser excluidas.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Este medlcamento €um armblotxco que age impedindo que as
bactérias i a ch protemas que sdo
abase do seu crescimentoe reprodu(;ao Seu pico de agiio é apés
2 a 3 horas da administrag3o por via oral deste medicamento.

3.QUANDO NAODEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Este medicamento nio deve ser usado se vocé ters histéria de
hipersensibilidade (reagdes alérgicas)  azitromicina, eritromi-
cina, a qualquer antibiético macrolideo (classe de antibidticos
a qual pertence a azitromicina), cetolideo (outra classe de anti-
bidticos) ou a qualquer componente da férmula.

4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?
Apesar de raro, com o uso deste medicamento vocé pode de-
senvolver reagdes alérgicas graves como angioedema (inchago
das partes mais profundas da pele ou da mucosa, geralmente
de origem alérgica) e anafilaxia (reagfo alérgica grave), rara-
mente fatal, e reagbes dermatologicas incluindo a Sindrome de
Stevens-Johnson (reacdo alérgica grave com bolhas na pele e
mucosas) e necrélise epidérmica toxica (descamacio grave da
camada superior da pele) raramente fatal.
Se ocorrer alguma reagio alérgica, o uso do medicamento deve
ser descontinuado e deve-se avisar o médico para que ele ad-
ministre tratamento adequado. Os médicos devem estar cientes
que os sintomas alérgicos podem reaparecer quando o trata-
mento sintomético é descontinuado.
Se vocé tiver algum problema grave de figado, este medica-
mento deve ser utilizado com cuidado. Avise ao seu médico,
Foram relatadas alteragSes da funcio hepatica (funcionamento
anormal do figado), hepatite (inflamagio do figado), ictericia
colestatica (coloragdo amarelada da pele e mucosas por actmu-
lo de pigmentos biliares, devido 4 obstrug#io), necrose hepatica
{morte de células hepaticas) e insuficiéncia hepatica (faléncia
da fungfio do figado), algumas das quais resultaram em morte.
Azitromicina deve ser descontinuada imediatamente se ocorre-
tem sinais e sintomas de hepatite,
Nio utilize este medicamento juntamente com derivados do
ergé (medicagio com vérias indicagfes incluindo analgesia,
pela )
Fm relatada diarreia associada & Clostridium difficile (tipo de
bactéria) com a maijoria dos agentes antibacterianos, incluindo
azitromicina, que pode variar de diarreia leve a colite (infla-
magiio do intestino grosso ou célon) que pode ser fatal. Houve
relatos de diarrela associada a C. difficile até 2 meses apds a
administragio de agentes antibacterianos. E necesséario cuidado
meédico nestas situagdes.
Atencio diabéticos: contém aciicar.
Devido a presenga de agucar, este medicamento ndo é indicado
a pacientes com intolerdncia & frutose (tipo de agiicar), ma ab-
sor¢do de glicose-galactose ou deficiéncia de sacarase-isomal-
tase (doencas onde existe dificuldade no processo de digestdo).
Gravidez
¥ste medicamento niio deve ser utilizado por mulheres gra-
vidas sem orientaciio médica ou do cirurgifio-dentista.
Amamentacio
Nso use este medi > durante a 30 sem orien-
tagio médica.
Efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar maquinas
Nio ha evidéncias de que este medicamento possa afetar a sua
habilidade de dirigir veiculos ou operar méaquinas.
Este medicamento ndo deve ser administrado em conjunto
com: antiacidos, ergd e derivados do ergd.
Deve-se monitorar (acompanhamento médico e exames de
sangue avaliando mvexs terapéuticos das medlcag:oes) pacien-
tes que utilizam c este e digoxina,
zidovudina, anticoagulantes (medicagio que inibe o processo
de coagulag;&o) orais do tipo cumarinicos, ciclosporina.
Informe 20 seu médico on cirurgifio-dentista se vocé esta
fazendo uso de algum ountro medlcamento.
Nio use di sem o h do seu mé-
dico. Pode ser perigoso para a sua saiide. (vide QUAIS
0S MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME
CAUSAR?).

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

Vocé deve manter este medi y em bi
{entre 15 °C e 30 °C), em lugar seco e ao abrxgo da luz. Nestas
condigdes o prazo de validade é de 24 meses a contar da data

de fabricagio.

BB

Como administrar a suspensio oral

Para administrar a suspensio, a mesma deve ser medida com o
auxilio da sennga

{f) Encaixe a seringa no orificio do bocal do frasco, vire-o de
cabega para baixo e logo apds puxe o émbolo da seringa até o
volume prescrito pelo médico.

(g) A suspensiio pode ser administrada diretamente da seringa
para a boca, ou transferida para uma colher e entdo administra-
da ao paciente. Apds o uso, a seringa deve ser lavada com agua
filtrada para a proxima administragdo. Agitar bem a suspensio
antes de cada administragio.

Observagio:

Caso a dose a ser administrada ultrapasse 5 mL, divida a dose
administrando primeiramente 5 mL (1 seringa dosadora cheia),
depois encha novamente a seringa até completar a quantidade
restante da dose.

Exemplo: para uma dose de 7,5 mL, administre uma seringa
cheia com 5 mL e depois encha novamente a seringa com mais
2,5mL.

Agite bem antes de usar.

Cuidados de istragiio da suspensio oral

(Vide ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?)

Cada 5 mL da suspensio reconstituida deste medicamento cor-
responde a 200 mg de azitromicina.

Volume total utilizavel da suspensio reconstituida

Frasco de 600 mg - 15 mL.

Frasco de 900 mg - 22,5 mL.

Posologia

Regime de 1, 3 e 5 dias: mega a suspensdo cuidadosamente
com a seringa de dosagem fornecida na embalagem.

Dependendo da dose a ser administrada, pode ser ario
que a seringa seja utilizada mais de uma vez até atingir a dose
prescrita.

Este medicamento deve ser administrado em dose tinica e dig-
ria. A dose de acordo com a infecgHo esta descrita abaixo.
Adultos

Para o de doengas se; is cau-
sadas por Chlamydia trachomatis, Haemophilus ducreyi ou
Neisseria gonorrhoeae (tipos de bactérias) sensivel, a dose é
de 1000 mg, em dose oral unica.

Para todas as outras indicagdes nas quais ¢ utilizada a formu-
iagdio oral, uma dose total de 1500 mg deve ser administrada
em doses diarias de 500 mg, durante 3 dias. Como alternativa,
a mesma dose total pode ser administrada durante 5 dias, em
dose iinica de 500 mg no 1° dia e 250 mg, 1 vez ao dia, do 2°
a0 5° dia.

Criancas

A dose maxima total recomendada para qualquer tratamento
em criangas € de 1500 mg.

Em geral, a dose total em criangas é de 30 mg/kg. No tratamen-
to da faringite estreptococica (infecgio da faringe causada por

1

O R GRTRO e B
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%quernas p
ministrada
ou a mesmal
dose finica
2° a0 5° dia,
Uma alterng

aguda ¢é dose unica de 30 mg/kg.
Para o tratamento da faringite estreptocdcica em criangas, foi
demonstrada a eficicia da azitromicina administrada em dose
\nica didria de 10 mg/kg ou 20 mg/kg, por 3 dias. Ndo se deve
exceder a dose diaria de 500 mg.
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Faringite estreptocscica - Regimes de 3 ¢ 5 dias parestesia (sensacéo anormal como ardor, formigamento ¢ co-
Doses calenladas considerando o regime de dose de ceira, percebidos na pele & sem motivo aparente), sonoléncia,
" desmaio, casos raros de distiirbio de paladar/olfato e/ou perda,
10 mg/kg/dia . p ~ Py i
Fy— vertigem, disfungdes auditivas (funcionamento anormal da au-
egime de i : digfio), incluindo perda de audigdo, surdez e/ou tinido (zum-
Peso dias Regime de S dias | Frasco bido no ouvido), palpitagdes e arritmias (alteragdes do ritmo
10 mg/kg no 1° dia, do coragdo), incluindo taquicardia (aceleragio dos batimentos
10 mg/kg em seguido por 5 mg/ cardiacos) ventricular, raros relatos de prolongamento QT e
<15kg dis d‘)sz iinica kg durante 4 dias, | 600 mg Torsatz'es de' Pointfs (alte(agﬁgs do ritmo cardiaco), hipotensio
iaria, durante 3 administrados em (pressio baixa), vdmito/diarreia {raramente resultando em de-
dias. P o s1dramqao) dlspepsxa (dor e queimagio na regido do estdbmago
dose linica didria.
e ), G (prisdo de ventre), colite pseudomem
200 mg & mL) no branosa (mfecc;ao do intestino por bactéria da espécie C. dif-
200mg (SmL) | 1°dia, seguidos ficile), pancreatite (inflamagio no pincreas), fezes amolecidas,
15-25kg em dose dnica | por 100 mg (2,5 600 mg desconforto abdominal (dor/cdlica), flatuléncia, raros relatos
diaria, @urame 3imL) ‘;urante 4 dias, de descoloragio da lingua, disfungdo do figado, hepatite (in-
dias. administrados em flamagio do figado), ictericia colesmnca (coloragdo amarelada
dose Gnica didria, dapelee por acl > de 1 biliares, devido
300 mg (7,5 mL) no a obstrugiio), casos rfa{osvde necrose hepatica (morte de células
1° dia do figado) e insuficiéncia hepética a qual raramente resultou
300 mg (7,5 mL), seguidos por’l 50 m: em morte, reagdes alérgicas incluindo prurido (coceira), rash
em dose 2 {vermelhidio da pele), fotossensibilidade (sensibilidade exage-
26-35kg| . -, (3,75 mL) durante 4; 900 mg ! . P .
Unica diaria, ; i rada da pele 4 luz), edema (inchago), urticaria (alergia da pele),
- dias, administrados - ! -
durante 3 dias. om dose {nic angioedema (inchago das partes mais profundas da pele ou da
d")'s > unica mucosa, geralmente de origem alérgica), casos raros de reagdes
1ana, dermatoldgicas graves, incluindo eritera multiforme (manchas
400 mg (10 mL) vermelhas, bolhas e ulceragdes em todo o corpo), Sindrome de
400 mg (10 mL)| no 1° dia, seguidos 1200 Stevens-Johnson (reagio alérgica grave com bolhas na pele e
36-45 k em dose por 200 mg (5 mL) > i mg mucosas), necrdlise epidérmica toxica (descamagho grave da
S| tnica diaria, durante 4 dias, d( 66%)5005 camada superior da pele), artralgia (dor nas articulagdes), ne-
durante 3 dias. | administrados em |°° M8} frite intersticial (tipo de inflamag&o nos rins), disfungdo renal
dose tnica diaria. aguda, astenia (fraqueza), cansago, mal-estar.
1500 Informe ao seu médico, cirargifio-dentista ou farmacéutico
15 mgi o apareci de reacdes ind is pelo uso do medica-
. . . (1 frasco mento. Informe também 2 empresa através do seu servigo
Acima de} Dose igual ade | Doseigualade |de 900 mg| 4o atendimento,
45 kg adultos adultos + 1 frasco '
de 9. 0 QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
600 mg) | QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA DESTE
Otite Média - Regime de 1 Dia AT | o de supend "
Doses calculadas considerando a administragiio de uma rocure um medico no caso de superdose com este medicamen-
. to cujos sintomas so semelhantes aqueles observados com as
dose finica de 30 mg/Kg doses recomendadas.
Total de mL por Em caso de uso de grande idade deste medi
Total 2 ¥
Peso Ot:a:;i:ftzor tratamento (200 | procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
mg/5 mL} ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722
5Kg 150 mg 3,75mL 6001, se vocé precisar de mais orientacjes,
10Kg 300 mg 7,50 mL DIZERES LEGAIS
20 Kg 600 mg 15,0 mL MS-12568.0185 e
30 Kg 900 mg 22,5 mL E‘;{F actutios Resp : Dr: Luiz
40 Kg 1200 mg 30,0 mL
> 50 K, 1500 37,5mL
> £ mg =0 VENDA SOB PRESCRICAQ MEDICA
o0sos

A mesma dose utilizada em pacientes adultos. Pacientes idosos
sio mais susceptiveis ao desenvolvimento de um tipo de arrit-
mia (Torsades Points).

Pacientes com Insuficiéncia Renal (diminuigdo da fungio
dos rins): ndo é necessario ajuste de dose em pacientes com
insuficiéncia renal leve a moderada. No caso de insuficiéncia
renal grave, este medicamento deve ser administrado com cau-
tela (vide O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE

MEDICAMENTO")
com I ia Hepatica (di o da fungiio
do figado)
doses administradas a paci com a fungdo hepa-

nca normal podem ser utilizadas em pacientes com insuficién-
cia hepatica (diminuigio da fungdo do figado) leve a moderada.
Entretanto, pacientes com insuficiéncia hepética grave devem
utilizar este medicamento com cuidado (vide O QUE DEVO
SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?).
Posolngm para_ paclentes que iniciaram tratamento com
azitr icfio do tr intra-
venoso (na vela) pelo tratamento oral: a dose recomendada
de azitromicina mjetavel, po para solugio para infusdo, para o
tratamento de pacientes adultos com pneumonia adquirida na
comunidade (infecgfio nos pulmdes adquirida fora do ambiente
hospitalar) causada por organismos sensiveis é de 500 mg, em
dose tnica diaria, por via intravenosa, durante no minimo, 2
dias. O tr y 0s0 pode ser seguido por azitromi-
cina via oral, em dose Gnica diéria de 500 mg até completar um
ciclo terapéutico (total dos dias em uso da medicagdo tanto na
forma intravenosa quanto oral} de 7 a 10 dias.

A dose recomendada de azitromicina, pé para solugdo para in-
fusdo, para o tratamento de pacientes adultos com doenga infla-
matoria pélvica (infecglio dos orgos genitais internos) causada
por organismos sensiveis é de 500 mg, em dose unica diaria,
por via intravenosa, durante 1 ou 2 dias. O tratamento intrave-
noso pode ser seguido por azitromicina via oral, em dose nica
diria de 250 mg até completar um ciclo terapéutico de 7 dias.
A substituigdo do tratamento intravenoso pelo tratamento oral
deve ser estabelecida a critério médico, de acordo com a res-
posta clinica.

Siga a orientacio de seu médico, respeitando sempre os ho-
rérios, as doses e a duragio do tratamento,

Niio interrompa o tr sem 0 heci 1
médico.

do seu

7.0 QUEDEVO FAZER QUANDO EUME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé esquega de tomar este medicamento no hora-
rio estabelecido pelo seu médico, tome-o0 assim que Jembrar,
Entretanto, se j4 estiver perto do horario de tomar a proxima
dose, pule a dose esquecida e tome a proxima, continuande nor-
malmente o esquema de doses recomendado pelo seu médico.
Neste caso, nio tome o medicamento em dobro para compensar
doses esquecidas. O esquecimento da dose pode comprometer
a eficacia do tratamento,

Em caso de ditvidas, procure orientagiio do farmacéutico
ou de seu médico, ou cirnrgifo-dentista,

8. QUAIS 08 MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?

Este medicamento é bem tolerado, apresentando baixa incidén-
cia de efeitos colaterais.

Episédios passageiros de leve redugio na contagem de neutrd-
filos (células de defesa do sangue), trombocitopenia (diminui-
¢do das células de coagulagio do sangue: pl ), moniliase
(infecgfio causada pelo fungo do género Candida), vaginite
(inflamag@o na vagina), anafilaxia (reagio alérgica grave), ano-
rexia (falta de apetite), reagfio agressiva, nervosismo, agitagéo,
ansiedade, tontura, convulsdes, cefaleia (dor de cabega), hi-
peratividade, hipoestesia (diminui¢io da sensibilidade geral),

SO PODE SER VENDIDO COM RETENCAO DA
RECEITA

Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrao aprovada
pela Anvisa em 15/07/2014.
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witromicina di-hidratada . (9 PIAL g:ﬁ:ﬁzﬂﬁ S - -
o b T .

Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999 I—s—‘ —a e Pen

TNF¢ ) ) : 18 14-17 = 13

APRESENTACOES *Tncld 4 i b

P6 para suspensio de 200 mg/S L, em embalagem com Incubagdo o ar ambiente.

- 1 frosco de 600 mg contendo pb para. preparas 15 mL de suspensio apos
do 9.2l +

;.20 tvos 8 600 mg coneno po pam puepea 15 ml. de supeneo pts

-1 frasco de o g oomcndo pé pm pr:p!mr 2.5 M. do suspesto apés
e 13.8mL,

ST ~ Clinical and Laboratory Standards Institute; MIC = concentragio
inibitdria minima; mm = milimetros.
Fonte: CLSL, 2012, CLSI, 2010,
A validade de ambos s métodos de teste dz diluiclo ¢ difusio de disco deve
ﬁ;‘crglsc}!dx ssando cepss de conlole ds qaidad (CQ) como mdiado pelo

- 50 frascas de 900 mg oo P6 para preperar 2: s et suspensio apds
icdo + 50 i 1

Foizas de controle de qn-llﬂnlle pars o3 festes de suscepfibilidade da
(CLsD

USO ORAL
USOADULTO £ PEDIATRICO Microdlluichio em ealdo MIC
co! Faixa de controle de qualldade
Cads SmLda llupuuin reconstituida contém: Organismo (azitromicina
aittomicina divhidratad: 20964 mg*
cxpivalnts »200mg d aciromicina  Haemophitus influcize ATCC 5237 T4
veleulo g5 p.
Excipiaics: hiceloe, gom xarina, metabisufio d sodio fstato de sodxo Siephylococcus mureus ATCC 20243 05:2

wibdsico, sacarose. sodi crec as619) 00605

de o cees lid, roma e Tiido, arema de bauniths i ¢ 3pve

x. IN'DICACOES

‘Didmetro da zana de taiblgho do diseo (diseo de 15 pug)

éindicado e - Organisma [Faixa de controle de quaidade (mm)
nfer & presmonis, em
infosgBes da pcle € tecidos mo»es. o ot mé lguda ¢ infecgdes do trto (1 OPHS influsnaze NTCC 472 3.2
respmrioaer usie ATCC 25023 2126
s il v et d gl deido  Sntoeonspogers
incluindo s profifaxia da febre reamitica. A azitromicin pecabmente Srrephococeiss ”""‘"’"”‘“‘ ATCC 496194 1925
a2 eradicagdo do estreptococa da orofaringe: pcmn dados que esubelescm a Incubagdo nw smbient

eficéoia dn nio esido
disponiveis no momento), Nos dosngas sexualmente trsmissiveis 5o homem
& na muher, este medicamento & indieado ro tratamento de infeegdes genitais
ndo complicadas dcvldﬂ o Chlamydia. lmchamnn: E tembém indicado no

nical and 1 Labarnlnry Standards Institute, MIC = Concentaio

o misims; = ity

Pt 131 ot

O Comiié Furopen em Tesies de Suscepybildade Antinierobiona EUCAST)
e m valores il do sscoibiidads it pan o

complicnds devido 8 Vet gonahosas sem wsuténcia malpl Infecgdes
concomitanies com Treportema pallidum devem ser excluidas.

Os critérios de susceptibilidade EUCAST
5o tados ma
Valores fimite de. smnplxhﬂldnde EUCAST para a azitromicina

2 RFSULTADOS DE EFICACIA

bk MIC tmg /L)

Slxurllwn 3 tﬂ(idn utilizando azitromicina 30 mg/kg administrada por § Svscetiveis Reststentes

dias: em um estudo conlrolado, duplo-ccgo, de atite médis oguda realzado nos -

Esudox Uridos. s  stsomicins (10 mg/ks mo dia 1, seguido por $ mykg nos [ =Pecies de Sephylococeus =! 22
s ompanda o rciilntods i ). Enise ox 553 preumoniae 5025 >05

1o dia 1 foi de 88% para azittomeins ¢ de $8% para © ngcnl: contrale. Enwe | ESRoc0qos § hemoltico” 5035 >93

01521 pactnisavlndona Vst do € 30,8t ds s o G 13 [l e 0.2 4

a snblise
o incidiéncia de eventos adversas relscionsdos s tmtamento, [ Morasella calprrialis 5025 205
grstrointestinais, em todos os pacientes tratados foi de 9% com aziromicina ¢ | Nesseria gonorrhoeds 2025 ~05

31% com o agenie controle. Os efeitos colaterais mais frequentes foram diarrera
(4% azitromigina versus 20% controle), vamite (2% nztromicing versus %
controle) e dor sbdomunat (2% ezitromcina. wrsus 5% controle).

“Inclui os Grupos A, B, C. G.
EUCAST = Camil Buscpeu pa Tesis e Suscptviliade Aot
Ao inibitérin minims.

Seguranga ¢ eficicln wilizando mafke

dias; e um estudo duplo~sego, controlado ¢ i de e média ngudz

em criangas do 6 meses a 12 anos, azitromicina (10 my/kg por dia, durante 3 dias)

foi comparada 3 smoxciline/clavulanato de potissio (7:1) a cads 12 horss, por

10 dies. Cads crianga recebeu medicagio ¢ placebo pari a comparagdo. Entre 05
f i clinica, apés 12 di foi

EUCAST,

upmm antibatorianos s prevaténen da restasiy adguiidn pade vaner
geoprafcamenie ¢ com lampo paa spéies sl rmasdes locais

e Tesisténcia sio s o a6 b feogies
o Se esesirion tsp:r:mhsm gove se viado quandon prevaénci ol

de 83% para szitromicina ¢ 88% para o agente controle. Entre og 362 pacientes
avaliados apos 24-28 dins de tratamento, 8 taxa de sucasso elinico foi de 4% ¢
6%, espectivamente
4
e criogas o 6 msts o 12 v orem oo m o et dlo-
tromsin
30 mpfkg, dose inisa) o -mowunu/cm-m:naxo e potissa (11: 8 cada 13

3 infecgBes ¢ questonarel
anvomyoina  demonswa  sesiséncla crwada  com solados
Gram-positvos restees & esivomicina. Como smerirmente diselido
com outras
Clnssc de amibidioos jes 1o o IGAGRD Foasamion e sobrepsem b 408
macrolideos: a3 lincosamidas (incluindo o clindamicins), ¢ esteptogramnas
B (que ieluem, por exemplo, o componenic quiupritin 3t quiniprisina/

i chseradn o

Horas,por 104in) Cad

ndividuos avaliados a0 fim do tratamento, 2 taxn de sucesso elinico fol de 87%
pasn azitromicing ¢ §8% parm o controle

Earlngie Toulte; e xés csudos conzlados, d»pl\)—cesm, Gonduzidos nos
Est

L icular pi
auleu.r. & Lambém fol obu:rvido em estreptococos viridans ¢ tm Streptococcus
agalactiae.
ngal f& comumente skio sensiveis & azitromicina wcluem: bactérias
aerdces ¢ Doulaivas omposiivs (selados sensves § critomicia): §
areus, aga iae ppogenes®,

12 mp/kg. § vezao dia,
Epensing \ (250 g, 3 ves 20 1. por 10 i)y ramento e ngite
associada 20 Grupa A stroptococc beta-hemalitico (GABHS - estreplococos
o " y A P

superior & penicili z ini iold dia 14 ¢ dia 30,

com o segy
Resultados de Eficicia

outsos roliieos (Grapos G, 5, O3 o eseptacosos do
gupo viridans, eoedes seuseiee. son. pcrolidos st Sxcopteden vom
reliva frequéncia entre s bactéries nerdbicas ¢ faculistvas Gram-posiivas.
em particalar entre S aureus sesisients & metcifina (MRSA) ¢ S, preumaniae
wesistente & penicilina
Bactérins acrébices ¢ faculiativos Gramacganes: Dordla penssy
g, influenzae®
hila,  Moraxella

otaralis’, ¢ Neisera g;morrhcfne‘ A oo Spp. ¢ a masoria das

Fesistentes 4 azitromicina, embora
wiromcia s "o uilznda para twaar s por Salmonelaeterca,

Ouuu cspéms bacterinnas: Borrefia burgdorferi, Chlamyd:a trachomatis,
preuoniar. Mycoplasm pesasonae®, Teponena ol ¢

Patégenos oportunistas. assocxados com im’zwio pelo HIV: MAC™, ¢ o5

priveis iolados foram
Tesstentes & azitromicing 70 Uratamentd seguinte.

Enmadicago Bactesioldgioa Die 14 Dia 30
witromicing 3237330 (95%) 2557330 (77%)
penuciling V 24332 (T3% E!
Sucesso Clinico Dia 14 Dia 30 Urraplma urealyticam.
aitromicina 3367343 (98%) 3107330 (34%)
pemcilina V 284338 (84%) 2417325 (74

¥ A eficaei dh amszomicina conts as espéces ndicadas tem sido domonsirad
em estudos clinicos,

Fnrmntndnt!kn

rat em humanos,

incidénein de evenlos adversos relacionados b

gnsmnl&um los 05 pacientes tratados foi do 13'/. o saitromicio ¢
ling. Os efeitos colsternis mais comuns

m-nolccvdns %% amnomiing veris s 3% penicliog), vmmlo <s-/. nzmwm:\na

Uso ldull

Exacerbaglio bacteriana aguda de Doenge Pulmonar Obstrutiva Crénica
POC): em um estado conirolado, randomizado, duplo-cego de exacetbagio
e aguda e bncuite crdnica, ssuomicon (S0 g, 1 vex 0 6 por

Siag) To comparada & olsicomicin (500 e, 2 vezes oo g, pox 106 O

prusil endpoint e el fo 8 s de curs s do e 3124, Enire

e anlizades o kgl de Taar Modifcada (Mcd/icd Tntent

 Trear Analysis) nas 2124, 0 taxa de cura clinica para 3 dias

d satrmiion o £5% N cvmpando S QIS pora 0 i de

claritram;

35 seguinies s Toram s s de cues clinics nas visias dos dias 21-24 dos

G paldgeno:

orehio:
dlslnhmd.! pelo corpo: n biodisponibilidade ¢ de aproximedaments 37%. A

tema 50%. 0 ¥
alcancar os picos de concentraglo plasmitica ¢ de 2 3 horss.

Distribuigo: em estudos animais foram cbservadas alias consenragdes de
azitsomicina nos fagécitos. Em modelos experimentats, maiores concentragdes
G azitromicing sfo iberadas durante & fagocitose atva o que pelos fagbcitos
wo estimulados. Em modelos anumais, 15t resulta em aitas concentragdes de
azitromicina sendo liberadas para os locais de infecso,

méxima obscrveda no plasma), indicando que o fimaco s¢ ligs fonemente o5
weasdes. A concentragEo nos tecidos-alvo, nssum como pulmdes, amigdslas ¢
préstaln excede » CIMS0 para a maioria dos patogenos apos dose tnica de 500
g,

Apos ol de doses difries de 600 mg de_azitromicina &
concentmglo plismétisn média (C,,) foi de 033 pg/mL, ¢ 0.55 p/ml. nos
dins 1 ¢ 22, respectivamente, O pico midio de concentagdo observado
en leucteitos, mo maws lowal de dissemimgio ds Mycobacteriur

foi de 252 pg/mL (= de 146 g/ ¢ 33%)

Patigeno 3 dias) (10 dias)
S preumoniae 20132 (91%) 2127 (78%)
H, influenzoe 12/14 (86%) 14116 (88%)
M. catarrhalis 11712 (92%) 12015 (80%)

. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Farmacodindmica: & azittomicing ¢ o primevo amiibidtico da subclasse
dos macrolideas, canhecida como azalidecs e & quimicamente diferenic da
eritromicina. E obtida através da insergBo de um 4tomo de nitrogénio no anel
Taxtdnico da eritromcina A
i omica 505. Desta f

, i gt ds ot opudagiolna
Mulnkmo de resisténcia: os dois mecanismos de resisténcia aos. mn:wlldcbs
encontrados mess frequentementz, mneluindo a azitromicin, 40 modificagdo
de alvo (na maroria das vezes por masilagh do 235 FRNA) ¢ de effuxo ativo,
A ocoméncia desles mecanismos de resisténcia varia de espécic para espeic ¢,
dentro de uma espécie, a frequéncia de resisténcis vana conforme  localizacio

Beografica,
A modificagio vibossimica mais importante que determuna 2 Yigaglo reduzida

2058 st de umerslo B, o) do 235 cRA el metases codifcads
pelos_genes enm (eriwomicina ribossomo metiase).

em 24 hores no estado de equilibrio.
Blvnagho:  mei-rids pliin e liminagho tmina refle be 8 -
vida de deplegio tecidual de 224
Aproximadamente 12% da dose adiminisirada infvenosmente ¢ excretada n
ura om até 3 dias como fGmaco inalesado. sendo a aor pare s prmeiras
24horas. A iliar constiui B prmcipal vi
» <

aitromicina inalterads foram encontradss na bile de seres humonos, justsments
com 10 metabélitos formados por N- ¢ O- desmetifagdo, por hidroxilogdo dos
andis de desosanina ¢ aglicons ¢ pela clivagem do comugado de eldinose
A comparnglo dns endlises cromatograficus (HPLC) ¢ miseobioldgicas nos
tecidos sugere que o5 mewb3litos ndo partioipam da auvidade mucrobislogics
daazivomicing,

Farmacocinética em pacientes do grupo de risca

Tdosos; em voluntérios idosos (> 65 anos) foi cbservado um leve oumento nos
valores da éea sob a curva (AUC) apds um regime de S dias quando comparado
20 de voluntirios jovens (< 40 anos), mas esic umento 3o foi considerado
clinicamente significativo, sendo que neste caso o juste de dose ndo ¢
secomendado,

‘modificagBes ribossdmicas determinam @ resisiénoin eruzada (fendtipo .o
para outras classes de antibicticos, cujos locais de ligagdo ribossémica so
sobraplem & dos macrolideos: as lincosamdas (inehindo o clindamicina), ¢ 0s
raminas B {que mncluem, por exemplo, o componente quinupristing de
quinupristing/dalfopristing).
Diverses genes em eslo presens em, difeenis espcies basterionas, em
psmwhr, macroli
Tmblm pode ser afeady por alescdes muacionass encontnds monos
8 ¢ A2059, € em a posigaes
@ 2SRIA einos L4 0 L22.

negmvas. tais como Haemophilus influenzaz (ondc podem determumar MICs
nvinsecamente s elevadar) e os esmr locosos

[ i et e mehuen, sespectvamente 3 enomci ¢
azitsoreina) ¢ codificada por genes meffA).

Metodologia para a determinagio da susceptibilidade in viro de bactérias
#azitromlelna

O testes do_ susccpibilidade devem ser sealizados_utilizndo métodos
aborstoriais_padromizadas, tais como aqueles descritos pelo Clinical and
Loboratory Stondards Insttutz (CLSI). Esies incluem os métodos do diluigdo
(determinagfio MIC) ¢ métodos de susceptibilidade de disco. Ambos, o CLST e
‘o Comué Exropeu para Testes de Susceptibilidade Antmicrobians (EUCAST)
fornecem critérios interprefativas para estes mdlodos. Com base pumo série
e estudos, recomenda-se que 2 atwvidade in vitro da azitromicina seya testada
1o ar ambicente, pars gerantir um pH fisiolégico do meio de cresemento, As.

renal: @ étics da aritromicing em individuos com
[ 10+ 80mLAmin)
oo foi afetads quando administradn em dose inice e | g de oziromicina de
liberagho imediata. Diferengas estatisticamente significanyas na AUCO-120 (8.8
sl e 11748 i), C. (L0 g/l 56l ¢ clearance renal (23
mLiminkg vs 0.2 ml. ram insulisiéncia
reral grave (iaxa de firagdo glommuar < |o WLitvin) ¢ o grupo som fungho
senal nommal.
Tnsuficiéncia hepitics: cm pacicates com insufciéncia hepitica de grau love
(slse 42 mocerad e B o i evudéncia de ums altsrast sccniusda
sérica du azit da 2 pacientes com a
Tngho hepitcn normal, Nestes pacenes o learonce d acomeina 0 ri
pasccr estar sumentado, possivelments para compensar o clearance hepitico
reduzido,
Dados de segursnga présclinics fof chrervade fsllpdose ocdmulo
miracelular de fosfolipides) em virios tecidos (por o, ganglios da raiz
Goreh, Tgade, bexig, foe, Do elou pinereas) ¢ atos, camandenges ¢
cachorros apos doses multipls de aziromusing, A foalolipidose foj obscrvada
em tim grew ssmilar nos tecidos de sutos ¢ pachorros neonatos. Foi demonsivado
que 0 cfeito é revessivel apds azitromicing. A
ifickncla d anmas & para é conhecicl

4. CONTRAINDICACOES
Este medicamento ¢ conmaindicado s wdividuos com hipersensibilidado &
arlvomicin, rfsomcina, 8 dunlquer smibiico macoiio, ciolideo on o
quolquer somponente da formul
S ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

ral

3 e
ocasionalments, para outzas espéies, zesiam om uma sedugdo do pH do meio.
Isto tem um ¢feito adverso mator sobse 2 poténcia sparente da aztromicing do
e b & do cuos macroldeo, O3 salores limile de suscetbilidade CLSL,

assm como ocome com 4 eritomicing o oulios
‘masrolidcos. foram relatadas reagbes elérgicss graves incluindo angioedtma ¢
anafilaxis (sammente fatal), ¢ reagdes dermatolgicas mcluindo a Sindrome de
Stevens-Johnson ¢ necrélise epidémica toice (raramente fatad). Algumes
estas resgBes observadas com o uso de azitromicing resullorsm e stomas
secortentes ¢ necsssitaram de um periodo maior de observaglo ¢ tralamenio, Se
ocorter slgums reaclo slirgice, o uso do medicamento dove ser descontinuade

& deve ser administrado tratamento adequado, O médicos devem estar cienies
4que o5 sintomas slérgicos podem reaparceer quando © ITAMERLD SINOmtico ¢

Hepatosiedudes s ver gve s principal via de climinsgio dn azitromicing o
do, aziramicin deve ser uilizado com cautels em pacientes com disfunglo
hepitics signiliatva, Foram feletades thoragho da funglo hepétin, herati,
ieterlcin colestaties, necrose hepatica ¢ insuflciéneia heptics, olgumas das quais
yesultaram em morte, Aziromicing deve ser descontinuada imedintomente se
ecorrezem snais ¢ sintomas de hepatite.
Desivadas de crgotamine: em pucienes rcccbendu derivados do ergd, o
argolismo lem sido acelerado pele condminisiraghio de nlguns antibiéricos

o amblenic se cnconran no el abaico b
de dilul;io

Mlerodiuigio em caldo MIC (mg/l)}
Organismo Suscetlvel s Resistents.
Espécies Haemaphilus <4 N o
| Moraxenia catarrhalis <025 - -
Neisseria meningitidis <2 - K
Staphytococcus aureus <z 4 )
{Estreptocosos 205 i 22
“Tchi Temoll
viridans,

v A auséncia swal de dados sobre cepes resistentes impeds a definigtio de
q\u\lqm:r catcgons difercntc. dgs susgetiveis. Se as copas alcangam resuliados

lcslu adicionars. Jncubngio o ar ambien
&5 cnmml and Laboralory St institute; MIC = Concentracto
inibitbria
I R L8, 2012 L, 2010,
A s\.\sc:p!'hllldadz mmbem pode . detcrmuwdn pelo método de difusdo em

,-‘.EM«»\E.,;?:,@
isiEar e

imetsos da zon: ambierie.
Hdade comém 5 v u ariemiia, Os arrios de

& C dipeile A C. diik pwd\.\z xinas A ¢ B qué conclbuem pam o

m base em sua
:nmlu;la <om as eategortas de susceptibilidade MIC, esto Tindos s abeln

abaixo.
Crltérlos de interpretagsp CLST da zana da disco
Dimeteo da zoma de Iniblgdo do disco (mm)

| Organtsmo Susestivel Intermedidrio Resistente
|Especies Haemaphitus | 12 i - -

BE ER 5 EDL

cpas de C. diff
© mortalidade, uma vez que estas infecgdcs podem ser refratisias a tratamonto
antimicrobiano ¢ podem necessitar de coleclomia, A diarete sssociada o C.
difficile deve ser considerada em todos 05 pacicntes que apresentam Giarteta
e o usa e mbidtcos. Houve elato G e wsocindan C. difficile
21 2 meses apés a administragio de agentes antibaclerianas. Nestes casos &
necessirio cuidado médico.
E Hnéi <10mLs

llllll

b
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min) foi observado um sumcnio de 33% ha exposiglo sistémica & azitromicing
(wde CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS)

é ndisadon pacientes com

i |m i frul hn dithria),
galuctose ou deficiéncia de sacarase-isoms

Pmlnnglm:n(n do Intervale QT: rcpal:nudo cardiasa ¢ ntervalo QT

Torsades dz Pointes

{vide

R}ZACDES  ADVERSAS), portanto ¢ necessiria precaugio #o tratar:
do intervalo QT

- Pocientes atusiments, moebends tmismento com oulros medicamentos que
prolongam o intervalo QT tais como. lnunmlmmoa das classes LA e IiL, ngentes
antipsicéticos, antidepressivos

Pacienies com distisbiossevitiooe mnc-palmmu em casos de hipocatemia

¢ hipomagnesemio;

- Pacientes com bradicardia, arrivnie cerdiaca o insuficiéncia onrdisca
clinicamente relevantc,

o) doboca! do frasco, vire-0 de cabega pare baixoe
logo apds puxe o emboln da seringa até o volume praserita pelo médico.

{2) A suspensio pode ser administrada direlamente da seringa para 8 boca, ou
wansferida para uma colher ¢ eatfo sdministreda a0 paciente. Apés o uso,
serings deve ser llvndl com ﬁgua Fitrada para a préxima administrogho, Agitar
bema

fi

Observagiio; caso a dose a ser administrads vl 5 dase

administrando primeiramente 5 mL (1 seringa onsdon cheva). d:pms encha

‘novamente a seringa até complelar a quanidade restante da dos

el pus uns dose de 7.5 L, st un seringa ohee com 5 mL ¢
depois enchs novamontc @ seringn com mars 2,5 L,

associados na intervalo QT.
Atencio disbéticos: contém selicar
Efeitos g pe

q
fetar & habili o
de dirigir veiculos ou operar méquings

Gravides: estudos reprodutivos em ammais foram realizados com doses atd
0 consentraglo moderadamente toica para & tde. Nestes estados ndo forum
encontradas evidéncias de danos o feto devido a ezitromcing. No entanto, ndo
existem estudos adequados ¢ bem controlados em mulheres gravidss. Como
o6 estudas ds reproduo e ammans no podem sempie prever & sesposta

5 d

(Vide ONDE, COMO E POR Qum'ro TEMPO POSSO GUARDAR ESTE
2 ituida doste

corresponde & 200 mg. de -nuammnu

Yokame ot ulziel da suspenso reconatitudn

Frasco do 600 mg - 15 mi.,

Frasco de 900 mg - 215 mL.

Reglove de 1,3« § di: e @ sapenslo curdosanen com 8 eng de
dossgem fomecida na eml

Dependendo da dose s Idmms\.mdn. pode sct neqesshrio que 4 seringa seja

humana, este & ¢ howver clara
nocessidade.

Categoria de risco na gravidez: B

Este medicamento nfo deve ser utilzade por mulheres gravidas sem
orieataco médlea o do elrurgido-dentlsta.

Lactaglos foi xelatado que n azitromising pode ser secretada no leite matemo,
mas nfo evistem estudos clinizos ad em controlados em mulheres
que estlio smamentando que caracterizam o frmocoemétics de excreglo da
aitsomicina 1o leite matemo.

Em sstudos de ertlidade fealizados em ros, foram observados redugdo das
taxas de gravidez spés a adminisiragio de saitromicing. A relevincia desta
descobeta para s seres humanos € descenhed

& INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Esie m:dlcamtnxo v se imigind e dov i didtis. A posologya de
scondo com  infucgto ess descnt sheixo

Aduhtos: para o tratamento de doengas sexuaimente lransmissiveis causadas por
 trachomats, Hasmophilus ducreyi on Neisseria gonorrhoeas {tipos
) sy doss ¢ do 00, e doks ol tnica

o
de bact
Para tods 520 oral.

foal de 1500 mg s deve oo adminssdo em o done diriss de 500 mg, duwante 3
dias 5 dins,

i i 0 mgno e 2507, 1 vez 20 dis, do 2750 5
Crlangas; 2 dose mixima total recomendada pora qualquer wstamento em
cranges & de 1500 mg, Em gorl 8 doss ol em crngas ¢ e 30 mks
No watamento da faringite estreplocdcicn (infego da faringe causada par
Stuptocoseus) | pcdmmca deve ser adminisirada sab dileseanes csquemas

Anttéldos: um estudo de indtica avalion os efeitos da

efeitana

mg/&gno)'d.\aesn\g/kg } vez a0 dia, do 2o 5°
din aguda & dos

em apraximademente 2
entadcidos,
Cetirizing: em voluntirios sadios,  cosdm de azitromicina em um
regime de 5 digs com 20 mg de cetizing no cstado de zquilibrio Mo resultou
am miersglo macocndtica nem alasagies sigmainas o inkervalo Q.

Em pacientes que estejam secebendo szitromicina &
devem ser admis i

2om 400 mg/dia de didanosma em 6 individuos Hl\’-pus\\wos posece 0o ter
afetndo o fasmacocinlics do estado de equilibrio da didanosina, quando esta foi
comparada ao placebo.

a4 30 gy For o rtaméns s Taringite uu'eplococxcn em crman
foi demonsizada . efcicia ds wzircmein Adminisuads <m dose Grica i
de 10 mg/kg on 20 mg/kg, por 3 dias. Nio se deve exceder o dose dibrin de 500
e Em cstudos clinices comparaios, ezando s dois rgimes e docs,
fol observada uma eficicia clinice simit. Porém, & ermdiondo cteolgica
To e s s e oot 3 e 4630 mgAkg/die. Entretanto, a peru

¢ geralmente o famico escolhido para o tratamento da faringite oo p:k:
Seplococeus progenss, meuind  profiaa da Kiré seuminen

Digoxina: tem sido relatado que o admi de an eos

smacrolideos wmciuindo azitromicina com substratos de P-

Faringlte estreptacdeica - Regltnes de 3 ¢ 5 dlas

Coms digon, reslam, <m wm sumerio dos mivels séncos o subHiata

Py sheeymxcm Portanto, se o ozitromicing ¢ substrutos P-gp, soma digaxina,
inistrados concomitantemente, deve ser considsrada & possibilidade de

ot concentmges de digoxmma o soro. & necessdria a monitoragio clinica

dos niveis de digoxina 7o soro durante o Watamento com azitromicina ¢ apos a

sz descontinuacdo.

Zhduvudina; dons nicasde 100 mg  doses miipas de 1200 g o 600 m

excxcqnu it da idovutins o d son melabis gllcuromden Enacanio,
& sdministragdo de avitromicina aumentou o concentragdes do metzbolito
clinicamente ative, & adovuding fosforilada, nas células mononucleares do
sangae perifrico. O significado elinico deste resultado amda ndo foi clucidado,
porém pode beneficiar os pacieniss,

hepitico. Actedita-s¢ que o hé puricipagio da azilromcing nas miemgdes
farmacocinéticss medicamentosas como observado com a eriromicina & auizos
maerolidess, A induglo ox inativaglo do ciloeromo PASO hepitico via complexo

Ergd: devido 4 possibilidade todrica de ergousmo, o uso concomitante do
i i S nfio é i ENCIAS

EPRECAUCOES).
Foram conduaidos esteddos farmpcociniticos entre o azitromicina © os

Pesa Reghme de 3dins | Regime de § dias Frasto

10mglkg o 1° dia,

10 mg/kg em doss o
didria, durante 3 dins. [ 4%

tinica didsia.

200mg (S ML o 1°

200 mg (S mL) em dose | dia, seguidos por 100

1528 kg | unica didia, durante 3 [mg (25 mL) dumntod| G0 mg
dias ink

s,
dose inica didria
1300 mg (7,8 mL o 1°
s00mg 75mbyem | din segudos por

26-35 kig Joso Unica e} g (375 mLy durante | 900 mg.
3 dlas 4 dias, zdministrados.
dose

ica didnia,

40mg (10mLymo I®

1400 mug (10 mL.) em dose dic, scguidos por 1200 g

3645 kg | unica didria, durante 3 | mg (STLY. dumnl:«O <2 frascos de 600
dias. Jdias, administrados. me)

o i it

seguintes firmacos conhecldos por
metabolismo medindo prfo citocromo P4S0:

(500 mg dibrios) ro alterou a5 concemtmctes plasmiticas da storvastatin
(ascado em tesies de nibigho de HMG-CoA redutase). No entanto, em
exporifneia pés-comercializagdo tem sido relatados casos de rabdomidlise em
pacientes recebendo azitromicing cam estatnas,

Carbamazeplna: cm um estudo de interagho ica em voluntirios

1500 mg.

Actmsa de| . (1 frasco de 900

skg | Doseigual a deadulos [Doseigul a de adutos] DTN
600 mg)

Otite Média - Regime d 1 Din

430

sudios, nlo foram observados efeitos sigmficativos nos niveis plasméticas
da carbamazepins ou de scus melabblitos ativos em pasicntes que eosberam | Peso | Total de mg por tratamento ol dfu'w'él‘ s 'yﬁ'}mnm
witromcina concom tantement.

c"neudm fof realizado um estudo de farmasosinética parm avalias os cfoitos | S K€ 150mg A7sml,

de dose tnica de cimetidina administraca duas horas ames da szivomicing. | 10 Kg 300mg 7.50mL

Niste st o Toram abaeryndas ussguer shermes ns d -

azitcomicisis, 20Kg 600 mg 150mL
Antcongalantes arss do dpo eumatincos: em um e de eaiio | S0 5001 22,5mL
formacocinética, 2 azitromicine o sltcrou o efeila

dose tnica de 15 mg de varfarina, quando administrada & vulumnnqs sxdlos 40¥g 1200 mg 300mL

No periodo pos-comercializasio foram recebidos selatos de potencializacdo da |50 1g 1500 mg 37.80L

orais dotipo cumarinicos.
Embora uma elagio canssl no lenha sido estabelecids, deverse lever em
consideragao a frequéncia com que ¢ realizada © monitoraglo do tempo
de protrombina quando a axitromicina ¢ wilizada em pacientes secebendo
anficoagulantes ormis do tipo cumarinicos,

Clelosporina: em wm ¢stado de famacosinética com voluntérios sudios que
zeocberam doses ornis de 500 mg/die d¢ eziromicina, por 3 dias c. cntéo dose
s oral d 10 meAg do ciclosporing, 5 C,,, sesslante de caclosporina < 5
AUCO-5 foram considerados elevados. C

Idosos

A mesme dose utilizada em puoientes aduhos pode ser wilizada em pactentes
idusos. Pacientes idosos podem ser mais susceptiveis a0 desenvolvimento de
st Torss d Poiissdo e pucfentes s o

P

insufi aso de msuﬁ:):ncp:n r:rm]
e (Iav\ de ﬁ)ln;wn bmeralr < 10wk imin), e medioameto deve vt
administrado com cautcla,

Pacientes com lmuﬂdim‘m hepnﬂl:ﬂ' es mesmas doses sdministradas o

deve-se tor cuidado antes de considerar o uso concomitante destes firmecos. Se
monitorados

pocientes uf podem ser utilizadas em pacientes oom
msurmencm hepdlicn m  derata. Bircasis, s sort meubeéoan
cautele.

s dose deve ser apustads scquadamente,

B‘lvlnnz. @ condiisingt de s dox inia de 600 g o zimomicia

¢ %00 m e eavirens durantc 7 dins 1o resullon em ifersgBes
Nenhum

guando a aztromicina for coadministrada com efavitenz.
af el

e e

Pmnlagnx para puclentes que inciaram lnmmm\o com azitromicing
tratameato oral
Adose recomendad de nzitomicina mjetavel, po P solugdo pum infuslo,

Gasada por organismos sensiveis ey mg. em dose wnics didrie, por vis
wiravenosa, durante no minimo, 2 diss. O tatamenio mizavenoso pode ser
sgaldopor saremcin s oral e dose nica dliiade 390 mg s compleas

0 dias.

total ¢ & meig-vida do azitromicing o form istragdo d
Duconsen, erém for obsrvad uma dimimugio prmdabi insigmfcants ns
C,,, (18%) da azitcomicina. Nenhum ayuste de dose & necessirio quando estes
Ensoos forem coadminisi s

Indinavis: dose inica de 1

administrado em doses de 800 mg, 3 vezes sa dia, durunle 5 dies. Nenhum gjuste
adm AL b iy T o
Metilprednlsolona: em um estudo de interglio [armacocindticn em volurtérios
sadios, a aaitromicina o produzin efelto significativo ma farmacoemética dn
metilprednisolona.

Mld!lnln :m voluntarios sadios, n cmdmm\smavio de azitromicina 500 mg/

e ns farmacodinimics de uma dose tnics de 15 mg de midazolam.
Nelfinavir: o condministrayso de sziramicina (1200 mg) ¢ nelfinavi o estads

Ndoss e komis cndovenors, p6 para solugdo para infusdo,
pora a tratamento de pacientes adultos o doenga infiamatéria pélvica ceusada
por omgenismos sensiveis & de 500 mg, em dose énica dibria, por Via intravenosa,
durimte 1 ou 2 dias. O tralamento intravenosa pode ser seguido por ozitromting
sl e dos Ui i de 250 mg u complta b it empéuc de

I Nbshmc&o o sriamento nvenoso pelo raamerio o deve ser
, de acordo com &

o pecin o o s eme medicamento o
horkrio esabelesidn, deve iz 1o ssim que embry, Bttt s 1 esiver
perto do horirio de administrar @ proxima dose, devi

esquecida e ulilizar o préxima. Neste caso, o pactente sio deve
duplicada para compensar doses esquecidas, O esquecimento da dose pode
somprometer @ efigicia do tmatamento

9. REA(
Esle medicnmento é bem loterndo, apresentando baixa incidéncia de eltitos
colaterais.

'ié‘

4 (750 g, 5 cada 8 1
azitcomicina, Nenhum Tof obsematl
nenhum muste de dose & necessérlo,

Rifabutina:  coadministragho da azitromucing com n rifsbutuna no afeion o3
concentragbes séricas dos firmncos. Foi observada neutropenta em individuos

Em foram relatados os seguintes cfeltos indesejivels:

Sanguineo ¢ linfitico: episddios trnsitéios de uma leve redisdo mo contagem
foram

Ouvido ¢ Iabirinto: disfungdes nuditivas, mclindo perds de uudwm sudez e/

i tnid, foran relatados por pacentes rosbendo mxmmmmz Maitos desses

crentos foram 2

ratados com
tenha sido relacionadn 60 uso da febutina, ume relaglo ceusal nfo foi
sstabelecida para 6 uso da combinagdo da rifubutinn com 3 ezomicine (vide
REACOES ADVERSAS).

Sikdenafila; em v incia de

i " 3dias)na AUC e na C,,, dosi

o do sew pruncipal metablito circulante,

Terfenndina: estudos fammacosinéticos nio_ demorstraram evidéncin de
imeraglo entre a azitromicinn ¢ & terfenadina. Foram selatados saros casos em

ontuds

aue
130 existem evidéncias consistentes de que tal interago tenha ocomido.
Teofling: nlo hé evidéncie de wmieragio farmacocnétios clinicamente
sgnificativa. quande a azitorscing ¢ & teofiling S0 coedministrdas om
voluntirios sadies.

“Friazolams em 00

20 da | ¢ 250 mg no dva 2 com 0,125 mg de tnazolam no dia 2, nfo produziu

1 comps

sotehaolam ¢ plssebo.

wrimetoprima &
slfmctonsast (150 180 me) disoe 7 i com 1200 m de wmtromicinn
nio produziu efeito significante nos picos de concentrages, na exposido total
ou excreyo uriniriz tanto de trimeloprima quanto de sullmetoxazal o 7 dia

detstament. As concentragaes séicasde aitomicia foram smilaces el

Nos omos em e mlomm;dﬁ de scampanbancto avam dlspomvela ol
amaroria

Gustrintestinal: ndusea, vamito, dmms, fcus amolecidas, desconforto

sbdominal (dar/cslica) & flanudénein,

Hepatobiliar disfungio hepiica.

Pele ¢ teeld: térgicas incluindo rash 4

Em cxperiéncia pés-comereializagho, foram relatados os seguinies efeitos

indesefivel

Infecees ¢ infestacdes: moniliase ¢ vnglnlle

Sanguineo e linfitico: gomborito

Sitems munolégicos snafanis Gartmerts tal) (vide ADVERTENCIAS E

PRECAU

Metabolismo e nutriglo: srores

Sistema nervoso: lontura, Comateien, e, hlperauwdada hipoestesia,

sesesi, sonelénia . demao

foram relatados,

Ouvmn e fabirinto; surdez, zumbido, aitergdes na audisto, vertiger.

Cardinca: palpitosdes ¢ amtmias incluindo Waquicardia. venticular foram
relatados, Hé relatos raros de prolongamento QT ¢ Torsades de Paintes. (vide

'VERTENCIAS E PRECAUCOES).

Vascutar: hipotensdo,

Gastrintestinal: vémitordisew (ramments resultanda em  desidmiago),

%

vad s no d *"‘"::’:3;0 dispepsia, constipagho, calit preudomembranoss, pancreatite ¢ rros relaos de
o Jsog e escoloragio dalingua,
ot deve ot medizamento em temperatira ambionte {enire ¢ hepatit ¢ eericn coletitic forom rlatadas, assim como casos
30°C), em Jugar da luz de validade & orte teide
2ot o r.bne..;ao Anvmm\a AS E PRECAUCOES).
Namero de valldade:

Niio use medicamento com o pnun de validade vencido. Guurdz—o em sun
embalagem original.

Apbs reconstituigio do pb com o difuente, » suspensia obtidy deve ser
mantida em tsmperatura ambients {entr 15 C ¢ 30 <) por um perieds

descnrtads, Agite oy suspensio antes de cada adminlstragdo,
© diluente epresenta-se na forma de uma solugho Jimpida ¢ tansparente.
Antes da resonstituiglo, este medicamento spresenta-se na forma de um b parn
suspensia oral, cor levemente smarclada.
Antes de usar, observe o aspects do medicamento. Caso ele estejs no
prazo de validade ¢ vocé obscrve alguma mudanca no aspecto, conslte o
farmactutico para saber se poders utilizé-lo,

fodo medlcaments deve ser mantido fora do nlcance das crinngas.
8, POSOLOGIA EMODO DE USAR
Modo de uaurs et medicamento pode set adminisuado com ou sem alimentos
(vide CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS).
Coma preparar a suspensio

I encri para gue o pi se
desprenda do fndo do frasco,

S5 @) A segui,abes o fresco girandos lamps 5o sentida anti-horkro.

6)Adicons tod conteo d dileridenvodo T s
vem

com 8 tampa,

) Agite & for i d

Como administrar  suspensSo oral
ini medida com

o subcutines: reagdes alérgicas wncluindo prusido,  rash,
Toosonsibiiade, eoem. wencin angioedem. F

do reagdes dermatoldgicas praves, incluindo eritema multiforme, sindrome o
Stevens-Johnson ¢ necrolist epidérmics téxice.
Misculo-esquelético e tecido conjuntivo: arralgin
Renal e urinrio el nerstial « nsufici el aguda
Gerah foi eiado s, onaso,

Em casos de eventos edversos, nom‘lqut 50 Sistema de Nofifieagdes em
Vigitincia Sanitrls - NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.govbrfhotslte!
notivisuindex.htm, ou pern 3 Vigilinela Sanltiria Estdust ou Municipal.
10. SUPERDOSE
O eventos adversa sbaervados com doss supenors & resomerdudes o
smilares ' ocorréncin de
sperdose, o indiadss medics potind & suporie ¢ sintomtices, confome &
necessidade.

Em easo de intoxiencn ligue para 0800 722 6001, se voci

DIZERES LE Mo i
MS - 12568.01 it
Farmactutico MM‘M

CRF-PR 5842 | 54070
[

I SER VENDIDO COM RE]
'VENDA PROIBIDA AO coMERclo

Fsta bula foi atuslizada conformie Bula Padrio aprovada pein Anvisa em
15/0712014.

CAG - Ceniro de Atendimento a0 Consumidor 0800-705-9333

Registrado & fabricado por. PRATI DONADUZZI & CTA LTDA
Rud Mmugom Tanala, 145 - Centio Indl, Nifton Aruda - Toicdo/PR a
CNP] 73,856.5 ~ Industria Dxasxlcms
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Estado da Parafba, a Corregedoria Geral de Justica editou o Provimento CGJPB N° 003/2014, determinando a insercéo de um cédigo em todos os
atos notoriais e registrais, assim, cada Selo Digital de Fiscalizaggo Extrajudicial contém um cédigo tnico (por exemplo: Selo Digital: ABC12345-
X1X2) e dessa forma, cada autenticagio processada pela nossa Serventia pode ser confirmada e verificada tantas vezes quanto for necessario
através do site do Tribunal de Justica do Estado da Paraiba, enderego http://corregedoria.tipb.jus.br/selo-digital/

A autenticaco digital do documento faz prova de que, na data e hora em que ela foi realizada, a empresa PRAT}, DONADUZZ| & CIA LTDA tinha
posse de um documento com as mesmas caracteristicas que foram reproduzidas na cépia autenticada, sendo da empresa PRATI, DONADUZZI &
CIA LTDA a responsabilidade, Unica e exclusiva, pela idoneidade do documento apresentado a este Cartorio.

Esta DECLARAGAO foi emitida em 09/01/2018 16:50:28 (hora local) através do sistema de autenticacso digital do Cartério Azevédo Bastos, de
acordo com o Art. 1°, 10° e seus §§ 1° e 2° da MP 2200/2001, como também, o documento eletrénico autenticado contendo o Certificado Digital do
titular do Cartério Azevédo Bastos, podera ser solicitado diretamente a empresa PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA ou ao Cartério pelo endereco de
e-mail autentica@azevedobastos.not.br

Para informagtes mais detalhadas deste ato, acesse o site https://autdigital.azevedobastos.not.br e informe o Cédigo de Consulta desta Declaragéo.
Cadigo de Consulta desta Declaracio: 884227
A consulta desta Declaragéo estara disponivel em nosso site até 09/01/2019 16:33:54 (hora local).

- 'Cadigo de Autenticacdo Digital: 26590901181632530758-1 a 26590901181632530758-4
Legislacdes Vigentes: Lei Federal n° 8.935/94, Lei Federal n° 10.406/2002, Medida Provisdria n® 2200/2001, Lei Federal n° 13.105/2015, Lei
Estadual n° 8,721/2008, Lei Estadual n® 10.132/2013 e Provimento CGJ N° 003/2014.

O referido é verdade, dou fé.

CHAVE DIGITAL

00005b1d734fd941057f2d69fe6bc05b55bbd 1f0f471f1d45b35744f13fheal3a178993d800686738bf492aeec8e3ccd0358aeedcc897452¢00244351e4d9
1f6957048ce2c0558d681e53165873255a23
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azitromicina di-hidratada © p

Medicamento genérico Lei n° 9,787, de 1999 donarluzzi

l"l’T“"'T- LALE]

Nl’lmero de lote ¢ datas de fabricacio e validade: vide

embalagem.
Nao use medi com o prazo de validade vencido.

INFORMAC(’)E_S AO PACIENTE

APRESENTACOES

P4 para suspensio de 200 mg/5 mL em embalagem com:

- 1 frasco de 600 mg contendo pd para preparar 15 mL de sus-
pensio apds reconstituigio + frasco diluente de 9,2 mL + serin-
ga dosadora.

- 1 frasco de 900 mg contendo po para preparar 22,5 mi. de
suspensdo apos reconstituigio + frasco diluente de 13,8 mL +
seringa dosadora.

USO ORAL ;
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO
CadaSmLda a0 r ituid. é

icina di-hidratad: 209,64 mg*
*equivalente a 200 mg de azitromicina
veiculo g.5.p 5mlL
Excipientes: hietelose, goma xantana, metabissulfito de sédio,
fosfato de sédio tribasico, sacarose, laurilsulfato de sédio, me-
tilparabeno, propilparabeno, aroma de cergja liquido, aroma de
banana liquido, aroma de baunitha liquido e gua purificada.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
Este medicamento é indicado no tratamento de infecges cau-
sadas por bactérias sensiveis 4 azitromicina; em infecgdes do
trato respiratorio inferior (bronquios e pulmdes) e superior (na-
riz, faringe, laringe e traqueia), incluindo sinusite (infecgio nos
seios da face), faringite (inflamagio da faringe) ou amigdalite
(inflamaggo das amigdalas); infecgdes da pele e tecidos moles
(misculos, tenddes, gordura); em otite média (infecglo do ou-
vido médio) aguda e nas doengas sexualmente transmissiveis
nfio complicadas no homem e na mulher, devido 4 clamidia e
gononeia (tipos de bactérias).

E também indicado no de cancro (lesdo de pele) de-
vido a Haemophilus ducreyi (espécie de bactéria). Infecgoes
que ocorrem junto com sifilis (doenga 1 t

Guarde-o em sua embalagem original,

Apébs reconstituicio do pd com o diluente, a suspensio obti-
da deve ser mantida em temperatura ambiente (entre 15°C
€30 °C) por um periodo méaxime de S dias. A suspenséo nio
utilizada durante esse periodo devera ser descartada. Agite
bem a suspensio antes de cada administragio.

O diluente apresenta-se na forma de uma solugio limpida e
transparente.

Antes da reconstituigdo, este medicamento apresenta-se n
forma de um pd para suspensio oral, cor levemente amarelada.
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso el
esteja no prazo de vahdade ¢ vocé observe alguma mudan-

¢a no aspect: ofar éutico para saber se poderd
utilizé-lo.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das

criangas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Modo de usar

Como preparar a suspensio

{a) Segure o frasco fechado contendo o p6 e o agite com energia
para que o po se desprenda do fundo do frasco.

(b) A seguir, abra o frasco girando a tampa no sentido
anti-horario.

(c) Adicione todo contetido do diluente dentro do frasco con-
tendo o pd.

(d) Encaixe o bocal que vem junto com o medicamento, feche
novamente o frasco com a tampa.

(e) Agite vigorosamente até formar uma suspenso homogénea.

vel) devem ser excluidas,

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Este medicamento é um antibi6tico que age impedindo que as
bactérias sensiveis & azitromicina produzam proteinas, que sdo
a base do seu crescimento e reprodugdo. Seu pico de agio éapds
2 a 3 horas da administragfo por via oral deste medicamento.

3.QUANDONAODEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Este medicamento ndo deve ser usado se vocé tem historia de
hipersensibilidade (reagdes alérgicas) a azitromicina, eritromi-
cina, a qualquer antibidtico macrolideo (classe de antibidticos
2 qual pertence a azitromicina), cetolideo (outra classe de anti-
bidticos) ou a qualquer componente da formula.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?
Apesar de raro, com o uso deste medicamento vocé pode de-
senvolver reagdes alérgicas graves como angioedema (inchago
das partes mais profundas da pele ou da mucosa, geralmente
de origem alérgica) e anafilaxia (reagio alérgica grave), rara-
mente fatal, e reagBes dermatoldgicas incluindo a Sindrome de
Stevens-Johnson (reagdo alérgica grave com bolhas na pele e
mucosas) e necrdlise epidérmica toxica (descamagio grave da
camada superior da pele) raramente fatal.
Se ocorrer alguma reacdo alérgica, o uso do medicamento deve
ser descontinuado e deve-se avisar 0 médico para que ele ad-
ministre tratamento adequado. Os médicos devem estar cientes
que os sintomas alérgicos podem reaparecer quando o trata-
mento sintomatico é descontinuado.
Se vocé tiver algum problema grave de figado, este medica-
mento deve ser utilizado com cuidado. Avise ao seu médico,
Foram relatadas alteragSes da fungéo hepatica (funcionamento
anormal do figado), hepatite (inflamaggo do figado), ictericia
colestatica (coloragio amarelada da pele e mucosas por aclimu-
lo de pigmentos biliares, devido & obstrugiio), necrose hepatica
(morte de células hepaticas) e insuficiéncia hepatica (faléncia
da funqao do figado), algumas das quais resultaram em morte,
ina deve ser desce da imedi se ocorre-
rem sinais ¢ sintomas de hepatite.
Nio utilize este medicamento juntamente com derivados do
ergd (medicagio com vérias indicages incluindo analgesia,
pela er ).
Foi relatada diarreia associada & Clostridium difficile (tipo de
bactéria) com a maioria dos agentes antibacterianos, incluindo
azitromicina, que pode variar de diarreia leve a colite (infla-
magdo do intestino grosso ou célon) que pode ser fatal. Houve
relatos de diarreia associada a C. difficile até 2 meses apos a
administragio de agentes antibacterianos. E necessario cuidado
médico nestas situagGes.
Atenciio diabéticos: contém aciicar.
Devido & presenga de aglicar, este medicamento nio ¢ indicado
a pacientes com intolerancia 4 frutose (tipo de aguicar), méa ab-
sor¢do de glicose-galactose ou deficiéncia de sacarase-isomal-
tase (doengas onde existe dificuldade no processo de digestio).
Gravidez
Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres gri-
vidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.

Amamentacio

N#o use este medi o durante a ¢do sem orien-
tagio médica,

Efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar maquinas
Nio ha evidéncias de que este medi possa afetar a sua

habilidade de dirigir veiculos ou operar maquinas.

Este medicamento nfio deve ser administrado em conjunto
com: antiacidos, ergd e derivados do ergd.

Deve-se momtorar (acompanhamentc médico e exames de
sangue avaliando niveis terapé das medicagdes) pacien-
tes que utilizam conj este medi > e digoxina,
zidovudina, anticoagulantes (medicagiio que inibe o processo
de coagulagfio) orais do tipo cumarinicos, ciclosporina.
Informe a0 sen médico ou cirurgiio-dentista se vocé estd
azendo uso de algum outro medicamento,

A0 use medi sem o heci do seu mé-
ico. Pode ser perigoso para a sua sadde. (vide QUAIS
OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME
CAUSAR?).

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

Vocé deve manter este medicamento em temperatura ambiente
(entre 15 °C e 30 °C), em lugar seco e a0 abrigo da uz. Nestas
condi¢des o prazo de validade é de 24 meses a contar da data
de fabricagio.

Como administrar a suspensfio oral

Para administrar a suspensfio, a mesma deve ser medida com o
auxilio da seringa.

(f) Encaixe a seringa no orificio do bocal do frasco, vire-o de
cabega para baixo e logo apéds puxe o émbolo da seringa até o
volume prescrito pelo médico.

(g) A suspensio pode ser administrada diretamente da seringa
para a boca, ou transferida para uma colher e entdo administra-
da ao paciente. Apds o uso, a seringa deve ser lavada com 4gua
filtrada para a proxima administragio. Agitar bem a suspensio
antes de cada administragdo.

4]

Observagiio:

Caso a dose a ser administrada ultrapasse 5 mL, divida a dose
administrando primeiramente 5 mL (1 seringa dosadora cheia),
depois encha no a seringa até completar a quantidade
restante da dose.

Exemplo: para uma dose de 7,5 mL, administre uma seringa
cheia com 5 mL e depois encha novamente a seringa com mais
2,5mL,

Agite bem antes de usar.

Cuidados de administracio da suspensio oral

(Vide ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTOQ?)

Cada 5 mL da suspensfio r ituida deste medi ) cor-
responde a 200 mg de azitromicina.

Volume total utilizdvel da suspensfo reconstituida

Frasco de 600 mg - 15 mL.

Frasco de 900 mg - 22,5 mL.

Posologia

Regime de 1, 3 e 5 dias: mega a suspensio cuidadosamente
com a seringa de dosagem fornecida na embalagem.
Dependendo da dose a ser administrada, pode ser necessario
que a seringa seja utilizada mais de uma vez até atingir a dose

Este medi deve ser administrado em dose finica e dia-
ria. A dose de acordo com a infecgiio esta descrita abaixo.
Adultos

Para o > de d I issiveis cau-
sadas por Chlamydia trachomatis, Haemophilus ducreyi ou
Neisseria gonorrhoeae (tipos de bactérias) sensivel, a dose é
de 1000 mg, em dose oral nica.

Para todas as outras indicagdes nas quais ¢ utilizada a formu-
lagio oral, uma dose total de 1500 mg deve ser administrada
em doses diarias de 500 mg, durante 3 dias. Como alternativa,
a mesma dose total pode ser administrada durante 5 dias, em
dose nica de 500 mg no 1° dia e 250 mg, 1 vez ao dia, do 2°
ao 5° dia.

Criangas

A dose méaxima total recomendada para qualquer tratamento
em criangas € de 1500 mg,

Em geral, a dose total em criangas ¢ de 30 mg/kg. No tratamen-
to da faringite estreptococica (infecedo da faringe causada por
Streptococ % G
esquemas p| .
ministrada ¢
ou a mesm:
dose tmica

Uma alterng
aguda é dose tnica de 30 mg/kg.
Para o tratamento da faringite estreptocéeica em criangas, foi
demonstrada a eficacia da azitromicina administrada em dose
tnica diaria de 10 mg/kg ou 20 mg/kg, por 3 dias, Nio se deve
exceder a dose diaria de 500 mg.




Faringite estreptocbcica - Regimes de 3 e 5 dias
: Doses calculadas considerando o regime de dose de
10 mg/kg/dia
Peso Regi(l;:ne de3 Regime de 5 dias | Frasco
ias
10 mg/kg no 1° dia,
lgor:fﬁlgi:am seguido por S mg/
<15kg didria, durante 3 kg durante 4 dias, | 600 mg
:iias administrados em
) dose tinica didria.
200 mg (5 mL) no
200 mg (SmL) | 1°dia, seguidos
5 em dose Gnica | por 100 mg (2,5
1525 ke diaria, durante 3 | mL) durante 4 dias, 600 mg
dias. administrados em
dose tinica diaria,
300 mg (7,5 mL) no
300 mg (7,5mLy] . 17 dia,
em dc;se seguidos por 150 mgj
26-35 kg snica diria (3,75 mL) durante 4| 900 mg
durante 3 dias. dias, admln{st{ados
em dose tinica
didria.
400 mg (10 mL)
400 mg (10 mL)| no 1° dia, seguidos
36-45 k em dose por 200 mg (5 mL) (122?0 mg
2! nica diaria, durante 4 dias, de 66%5005)
durante 3 dias. | administrados em me
dose unica didria.
1500 mg
(1 frasco
|Acima de| Doseigualade | Doseigualade |de900mg
45 kg adultos adultos + 1 frasco
de
600 mg)
Otite Medla Reglme de 1 Dia
Doses calculad terando a ad istracio de uma
dose tinica de 30 mg/Kg
Total de mL por
Peso To:?;; ::Etzor tratamento (200
mg/5 mL)
SKg 150 mg 3,75 mL
16 Kg 300 mg 7,50 mL
20 Kg 600 mg 15,0 mL
30 Kg 900 mg 22,5mL
40 Kg 1200 mg 30,0 mL
> 50 Kg 1500 mg 37,5mL
Xdosos

A mesma dose utilizada em pacientes adultos. Pacientes idosos
580 mais susceptiveis ao desenvolvimento de um tipo de arrit-
mia (Torsades Points).

Pacientes com Insuficiéncia Renal (diminuigio da fungio
dos rins): ndo ¢ necessario ajuste de dose em pacientes com
insuficiéneia renal leve a moderada. No caso de insuficiéncia
renal grave, este medi deve ser administrado com cau-
tela (vide O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?).
Pacientes com Insuficié

ia Hepitica (diminuigdo da funcio

P
do figado)
As doses administradas a paci com a funggo hepa-
tica normal podem ser utilizadas em pacientes com insuficién-
cia hepatica (diminuigio da fungdo do figado) leve a moderada.
Entretanto, pacientes com insuficiéncia hepatica grave devem
utilizar este medicamento com cuidado (vide O QUE DEVO
SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?).
Posologxa para paclentes que lmcxaram tratamento com
azitr fio do trat to intra-
venoso (na vexa) pelo tratamento oral: a dose recomendada
de azitromicina injetavel, po para solugdo para infusdo, para o
tratamento de pacientes adultos com pneumonia adquirida na
comumdade {infecgiio nos pulmoes adquirida fora do ambiente
pitalar) causada por d fveis é de 500 mg, em
dose tinica diria, por via intravenosa, durante no minimo, 2
dias. O tratamento intravenoso pode ser seguido por azitromi-
cina via oral, em dose tnica diaria de 500 mg até completar um
ciclo terapéutico (total dos dias em uso da medicagdo tanto na
forma intravenosa quanto oral) de 7 a 10 dias.
A dose recomendada de azitromicina, pd para solugdio para in-
fusfio, para o tratamento de pacientes adultos com doenga infla-
matbria pélvica (infecglio dos drgdos genitais internos) causada
por organismos sensiveis ¢ de 500 mg, em dose Gnica diaria,
por via intravenosa, durante 1 ou 2 dias. O tratamento intrave-
noso pode ser seguido por azitromicina via oral, em dose Gnica
diaria de 250 mg até completar um ciclo terapéutico de 7 dias.
A substituigio do tratamento intravenoso pelo tratamento oral
deve ser estabelecida a critério médico, de acordo com a res-
posta clinica.
Siga a orientagiio de seu médico, respeitando sempre os ho-
rarios, as doses e a duragiio do tratamento.
Nio interrompa o tr to sem o heci
médico.

do seu

7.0 QUEDEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé esquega de tomar este medicamento no hora-
rio estabelecido pelo seu médico, tome-o0 assim que lembrar.
Entretanto, se j& estiver perto do horario de tomar a préxima
dose, pule a dose esquecida e tome a proxima, continuando nor-
malmente o esquema de doses recomendado pelo seu médico.
Neste caso, nfio tome o medicamento em dobro para compensar
doses esquecidas. O esquecimento da dose pode comprometer
2 eficacia do tratamento,

Em caso de dividas, procure orientag¢io do farmacéutico
on de seu médico, on cirurgido-dentista,

. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?
ste medicamento é bem tolerado, apresentando baixa incidén-
c1a de efem)s oolaterans

I 0s de leve redugio na ¢ de neutro-
fi los (células de defesa do sangue), trombocitopenia (diminui-
¢do das células de coagulagio do sangue: pk ), moniliase
(infecgdio causada pelo fungo do género Candida), vaginite
(inflamagdo na vagina), anafilaxia (reagdo alérgica grave), ano-
rexia (falta de apetite), reaglio agressiva, nervosismo, agitagéo,
ansiedade, tontura, convulsdes, cefaleia (dor de cabega), hi-
peratividade, hipoestesia (diminuigio da sensibilidade geral),
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parestesia (sensagéo anormal como ardor, formigamento e co-
ceira, percebidos na pele e sem motivo aparente), sonoléncia,

desmaio, casos raros de distarbio de paladar/olfato e/ou perda,

vertigem, disfungdes auditivas (funcionamento anormal da au-
digdio), incluindo perda de audigdo, surdez e/ou tinido (zum-~
bido no ouvido), palpitagdes e arritmias (alteragSes do ritmo
do coragdo), incluindo taquicardia (aceleragdo dos batimentos
cardiacos) ventricular, raros relatos de prolongamento QT e
Torsades de Pointes (alteragdes do ritmo cardiaco), hipotensio
(pressio baixa), vémito/diarreia (raramente resultando em de-
sidratagio), dispepsia (dor e queimagio na regifio do estdmag
e esdfago), constipaciio (prisdo de ventre), colite pseudomem:

branosa (infecgdo do intestino por bactéria da espécie C, dif-
ficile), pancreatite (inflamago no pancreas), fezes amolecidas,

desconforto abdominal (dor/célica), flatuléncia, raros relatos
de descoloragio da lingua, disfungdo do figado, hepatite (in-
flamagiio do figado), ictericia colestatica (coloragdo amarelada
da pele e mucosas por acimulo de pigmentos biliares, devido
a obstrugfo), casos raros de necrose hepatica (morte de células
do figado) e insuficiéncia hepatica a qual raramente resultou
em morte, reagdes alérgicas incluindo prurido (coceira), rash
(vermelhiddo da pele), fotossensibilidade (sensibilidade exage-
rada da pele & luz), edema (inchago), urticaria (alergia da pele),
angioedema (inchago das partes mais profundas da pele ou da
mucosa, geralmente de origem alérgica), casos raros de reages
dermatolodgicas graves, incluindo eritema multiforme (manchas
vermethas, bolhas e ulceragdes em todo o corpo), Sindrome de
Stevens-Johnson (reagdo alérgica grave com bolhas na pele e
mucosas), necrdlise epidérmica toxica (descamagio grave da
camada superior da pele), artralgia (dor nas articulagGes), ne-
frite intersticial (tipo de inflamagfo nos rins), disfungio renal
aguda, astenia (fraqueza), cansago, mal-estar.

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico
0 apar to de reagdes indesejiveis pelo uso do medica-
mento. Informe também & empresa através do sen servico
de atendimento.

9. 0 QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA DESTE
MEDICAMENTO?

Procure um médico no caso de superdose com este medicamen-
to cujos sintomas sdo semelhantes aqueles observados com as
doses recomendadas.

Em caso de uso de grande idade deste medi

procure rapidamente socorre médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel, Ligue para 0800 722
6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS
MS - 1.2568.0185
éutico Responsdvel: Dr. Luiz Donaduzzi
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B ) T jAforaselia catarrhalis 226 - .
azitromicina di-hidratada ) p;@h T - -
Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999 panron ] [PHIT] 5
=18 ) =13
mrsarmmne *incha i i
msponea de 200 mgls i em evlagem o Inoubaglo no ar smblew

" l‘rusco de 600 mg contendo po ™ prepars s mL de suspensdo apds

+ 50 fascos de 600 mg contendo pb pen preparar ot e sspenio spts
econatisido ¢ 0 ascosdiluete de 8.3 ml. = 50 serngas dosao

CLSL » Clinical and Latwullory Standards Inssitute, MIC = concentraglo
wibitéria minima; mm = milim

Fonle: CLSI, 2012, CLSL. 2000,

A validade de ambos os métodos de teste de diluigfo ¢ difusio de diseo deve
ser verificada usando cepas de controle de qualidade (CQ). como mdicado pelo

frssco ds 900 mg contendo %  Fom e 2.5l do pensio wts L O fanies aceiivis s o st de stromicia conia s oganismos
diluente de 13,8 ml. + estlio istados na tabela o
- 50 Faseos de 900 g contrdo ,,o para g .~.5 pel sipensio apds Rl de contole it qualtdade para o testes de susceptibilidade da
de138mL + LSY
USO ORAL
lerod
USO ADULTO E PEDIATRICO Microdfulgio em caldo MIC
COMPOSIGAG Fatxa de controle de qualldade
CadaSmLda sus;muin reconatltuida contém: Organismo
divhidratada 209,64 mg*
equi\ alente 2 200 mg de antromicing  Hoemophilus inflienzae ATCC 49247 1.4
 Staphylococeus aureus ATCC 29213 05.2

B bisielose, goma santana, metabisauifio de sado, st de sodm
iribbsico, sa de sidio,

d: e ceia tiquido, arom de banani Nquide, afoma ds bounite iquide ¢ £

1 INDICACOFE

¢ indicado e
em e do it respintiio pai wneluindo bronquite ¢ preumania, em
infeagdes dn pele e tecidos moles, em otie média aguda ¢ wmfecgaes do trato

XTCC 496191 005-0.25
Didmetro da zana de infbigko do diso (diseo de 15 pg)

de escolha usual no tratamento de faringite devido s
inclindo & pmﬁluxln dn Tebre restion. A axvomicine, persiments ¢ eiive
1 emadicagio do ctrptosoco d orofaringe porém dados e esisbeloem &
it nfio estio
disponiveis no momento), jou proig Eearment s homem

& na mulher, este medicamento ¢ indicado no tratamento de infeceles seiais
o complicades devido a Chiampdio. rechomars. c mbén indisdo n

suseetiveis, Organismo Fatxa de controle de qualidade tmm))
Hacmophilus influenzae ATCC 49247 1321
1CC 25523 21-26
Streptococcus preumonias ATCC 49619] 19.25

Incubagao no ar ambiente.

r:le = Clinical and Laboratory Standards nsttute, MIC = Concentraglo
ria minima; mm = milimetros.

Fonte, CLSI, 2012,

O Comité Ewropeu em Testes de Susceptibilidade Antmicrobiama (EUCAST)

também Jom volares limite de suseetibilidade estabelecidos purm azitromicin,

com base do MIC, Os critérios de susceptibilidade EUCAST
complicadas dovido s Nssoio gronhotes em weviincia mumpla Tnfecedes w}ohmdosnz tabela absivo.
concomitantes com Treponema paliidum devem ser excliidas, EUCAST para 8 sai
2, RESULTADOS DE EFICACIA
Uso Pedistrica MICmg /L)
Seguranga c eficcia utitizando azttromicinn 30 mg/kg ndministrado por 5 Suscetivels Resistentes
dias; em um estudo controlado, duplo-cego, dc otte média aguda sealizada nos
Esiados Unide o eivomicin (10 mgf o cis 1. stgm:f" por 5 mg/kg nos | Sopeies de Staphylococcus Gl >2
. Enir oz 553 i <025 ~05
oram avali 3 eficcin cls a d — >

o die 11 foi de 88% pars azizomicina ¢ de 88% pm o ngenu contrale, Entre | ES5¢Poc0cos B-hemolfico’ 5025 2058
521 pueics s vl do din 30,0 s d o T 75 Froemaphites nfinzae <012 )

N tudo,
o incidéncia de eventos adversos relucionados so ratamen Moraxelia catarrhally 5025 kil
gastrowestinas. em todos os pacientes tratados foi de 9% com aziTomicina ¢ | Neiesaria gonorriiosas <025 o5

1% com o agente contzole. Os efeitos colaterais mais requentes foram disrrels
(4% azitromicina versus 20% controle), vémito (2% azitromicins versus 1%
controle) e dor abdominal (2% azitromicina versus 5% conwole).

“Inclui o8 Grupos A, B, C, G
EUCAST = Comité Buropeu para Tostes de Susceptibilidade Amtimicrobiana;
MIC » Concentraglo inibitéria minima.

Seguranga ¢ eficicla utilizando mg/kg

dias: cm um estudo duplo-cego, controlado ¢ aomiontsds ot mida aguda
ot criangas de 6 meses s 12 anos, azitromicing (10 mg/kg por din, duranic 3 dies)
foi comparada s amoicilina/clavulanato e potdssio (71 a cada 12 horas, por
10 dias. Cads cran secsbew medicago e placebo pars  comparaghio, it os
12 disdo mamen, i
de §3% para aziromicina ¢ §8% para o agente controle. Entre os 362 pacientes.
avalisdosaps 2478 o o tratament, s G Sucess RO [ 0 7%
9%, respectvamente.

Fonte: site EUCAST,
Espectro antlbacterano: & prevaléncia d resisténcn dauiida pode vorar
georaficamente ¢ com tempo cies selecionadas ¢ informagdes locais
sobre s pusisténcia s desejvers, parieslamente no watsmento s iecqdes
rves.Se necessnio o specislisa dov ser s qm\nd]: @ preveténci local

de infecgBes é. questiondvel.
nztromicing  demonstra  resisiéncia  cruzade  com  isolad
Gram-posiives Ksisenis & eivomicina, Como_splerioments dw:uudo‘

anica: crfangas do Smeses n 12 anos foram  undomizodes e cs\udo dnplo-

clasas e aniidficos cujos locais de lgacao ribossmic o2 wbrepaem ) dos

e e gumlld:ul' as lincosamudes (incluindo a clindamising), ¢ st
ue inclucm, e
(30 mg/kg, dose énica) o ot g etdesio 01 cads 12 o Toi observady %." B e 3o .‘:?.:‘,3‘1";‘:‘5"55
oras, por 10ias).C . om paticulac
entreos 32) amlu,e!ambcmf S— ridora ¢ em
individuos avaliodos o fim do u-mmmm. s de sucesso cllnieo (o de §7%  agalec
para atromicinn « $8% para o controle. org. smgs que comumente sfo sensiveis & zitromicina inclucm: bactérias

FaringlefTaniite: o s et consoladon, duplo-cagos. conduzidos nos
Estados Ur
b penicilina V (250 me. 3 vezes a0 d\a‘ wr "o dm) " tstament de fngite
sssovada @0 Grupo A streptococet beta-hemolitico (GABHS - esteeptococos
: > 4

sexdbicas ¢ facultativas Gram-positivas (isolados sensiveis & eriomcina): S
aureus, Streplacoceus o meumoniae® ¢ Streptococcus pyogenvs®,
oulros estreptocoeos [ -hemoliticos (Grupos C, F, G, ¢ estreplococos do
grupo viridans. Isolados resistenies aos macrolideos s encontrados vom
selativa frequéncia entre as bactériss serdbicas e facuhativas Gram-positives,
< pasticular entee S, aurvus resistera¢ & meticiling (MRSA) 5. prewmoniae

m7az%,

supenor 8 penucili 3 ini iolégic din 14 dia30, resistente & penicilina (PRSP).
com tavas de eficéci i Bactéciss serbicss < faoluaives Granvnegunes; Bonitola pormssiy
Resultados de Eficicia iJllllY. ducreyt®, influsn;
- : hile.  Morasella
Ermadiongo Bosteriologion Din 14 Dia 30 catarrialis®, ¢ Neisseria gonorrioeas™ As Pseudomonas spp. ¢ & matoria das
— - = o sesistentes & szitromicina, embora
sitromicin 3231340 (95%) 2551330 (7T7%) saivomicina s sdo uilizada pas s infusgies pr Salnonsla enerice
penicilina V 2427332 (73% Anaerobios
Quass cspems Sacieanne. Bormoia burgaerfors. Chimmyea. rachomats
preumaniae™, Mycoplasm pneumoniag®. Treponema pallidunt ¢
Sucesso Cliniso Dia 14 Dia 30 Umplnsmn urealyticum.
—— Patégenos oportansias associados com infeegho pelo HIV: MACH, ¢ os
azitromicina 336/343 (98%) 3101330 (94%) » ey . ie
peniciling V 841338 (84%) 241325 (74%) * A cficiciz da azitromicina contra as espéeics mdicadas tem sido demonstrada
1% de 5. progines ivels olndon foram o1 CAdos eliicos,

resistentes 4 azitromicina no tralamento seguinte,
incidéngis de eventos adversos relacionados 0 triamento, principalments
gasisintestinais, em todos os pacientes tratados f0i de 18% cam nziromicing ¢
13% com penicifina. Os efeitos colatersis mais coruns foram diarrein & fezes
amolesius (% saftomicina versus %4 peric ilins), vémito (6% sziwomicina
versus 4% pentciling) ¢ dor abdominal (3% aziromicina versus 1% penicilina).
Uso adulte
Exacerbacio bacterlana aguda de Doengs Pulmonsr Obstrutiva Crénica
{DPOC): em um estudo controlado, randomtizado, duplo-cego de exacerbagio
cterina aguds de bonguite cxiicn sivomicins (SO0 e, 1 vez o ds por
3 die ol comparad  caivomicinn (500 g, 2 v 30 i o 10 din). O
prinige éndpoin dese sudo foi o ya de e clines co dia ire
tes snlcades 1 Itengly de Trtar Modifcads (Madﬁrd Intent
%o Tov gt mes 21-24, 2 taxa de cura clini i
de azitromicina foi 85% ms/m) compamdo & 524 (L2157 par 10 s e
claritromicing.
Os seguintes dados foram s laxas de cura clinica nas visitas dos dies 21-24 dos
i i i patgeno:

Farmacocinitica
bsorciio: 8pbs a administregio oral em fumanos, 8 azitromicina & smplamente
distribuida pela corpo; o biodisponibilidade ¢ do sproximadsmente 37%. A

fem a iodspariidad edvids 10 wirimo e S0% O lnpo eosasiiopars

slangar o picos g conceninglo phamiten{de 20 3 b

Distribuiclios em estudos aumais foram observadas ulu! concentragdes de

szitromicina nos fagosilos. Em modelns experimentais, matores concentragdes
nomiiza s teradas dusne  fgositose v do que peos fics

o cstimpindos, B moleles smmas, 5 Tosuhs 1 S schecaimyBes

azitromicing sendo liberadas para os locas de infecsfo.

méxima observada no plasma), indieando que o fémaco se liga fortemente 05
wcids, & esncentnt s el oo como s, gl ¢

préstats excede 2 CIMS0 para a mesoria dos patégenos spos dose trica de

Apés oral de doses difrios de 600 mg de amtromicina o
coneenscio psmitcs méda (C,,) o de 03 pginl. ¢ 055 il os
respectivamente. O pico médip de concentragdo observado

em leucéeitos, no meior local de dissemmagdo da Mycobacterium
i , foi de 252 ug/mL G 49%) ¢ scma de 146 /L. (+ 33%)

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Formacodingmica: a aziromicing é o prmeica antibidtica da subclnsse
dos mactoideos, contiesida como azalideos ¢ ¢ qumicamente diferente da
eritromicina, E oblidz através da insergio de um tomo de nitrogénio no anel
Jstonio da eiomicion .

RNA Gmica 505, Dewta form

da sintese proteica e pela u-ubn;le da montagem da subinidade sibossmica 505.
Mecanismo de resisténcia; os dois mecansmos de resisiéncia nas macrolideos
encontrados mats frequentemente, wncluindo 8 azitromicina, 330 modificacdo
de alvo (na maoria des vezes por metilacio do 235 RNA) e de efluxo ativo.
A ocoméneia destes mecamsmos de sesisténcia varia de cspécic para espécie ¢.
dentro de ua espécie, a frequincia de sesisténcia varta conforme o localizagio
seogficn,

A modificagdo ribossbmica mass importante que determins o ligaglo reduzida

A2058 {sistema de numeragio E. coli) do 235 rRNA pelas metilases cadx('mdns
pelos genes erm (eriomycing ribossomo  metikssc)

em 24 horas no estado de equifibrio.
EllmInagte;  meiz-vidn plasmética de efiminaglo termmal reflote hem a mesa-
vids de deplecdo tecidual de 2 0 4 dis,
Apsoxumsdamente 12% da dose sdministrada inrsvenosamente ¢ excretada na
wté 3 dias como firmaco inalterado, sendo u mator parte nas pameiras
hora 3o biliar constiti a p

m,
Patogeno @ dian) A0 dins)
S poumaniac. 29732 (91%) 2T (78%) diss 1 e 22, r
. influencae 1213 (36%) 1 (587%)
M, catarrhalis 112 92%) 12715 (80%)

%
azitzomycing inalterads foram cncontradas na bile de seres humanos, jurtamente
com 10 metabélitos formados por N- ¢ O- desmetilago, por hidroxilagio dos
ndis de Gesommin < agficons ¢ pel civagem Go conpugedo d¢ cludnose.
A comparatio das anilises cromalogréficas (HPLC) ¢ microbiolégicas nos
ecidos sugere que o5 meisbslitos nlo partcipam da avividade microbiolégica

Farmacacinities em pacientes do grupo de risco
Edosos: om volustétios idosos (> 65 anos) foi observado um leve aumento nos
valores da dren sob g curva (AUC) upds um regime de 5 diss quando comparedo

30 de voluntirios jovens (< 40 anos). mas este aumento o foi considerado

clinicamente significativo, sendo que neste casa o apste de dose nlo &

recomen

odiicagis sibssbmices dearninam 8 rgiténcin szeds Uondipe NS
para outas classes de amtibifticos, cujos locais de ligardo ribossémica se
sobrepdem 6 dos macre s lincosomdas Cincluindo 8 clindamicina), ¢ s
estreptograminas B (que incluem. por exemplo, o componentc qunupristina de

qunpristina/deifopnstina).
Ditersos enes ¢rm cstio prseries em difrntes espiies boctrionas, o
perticular, macsol

também pode s siviads por nlumwe; e ﬂwcnundns menos
A2058 € A2059, ¢ cm
23 RNA, ounas gnndzs subunld.nd:s nbossbmicas das pmwmuu iy

rwgnuvls. s come Hoartoptles iffunies (onde poam determumar MICs
‘mirinsecamente s elevades) ¢ os estafitococos
N ma bomba de
14 - e 15- macrolideos (que incluem, respectvamente, a eriwromicina ¢
azitromicing) é codificada por genes meflA).

Metadolapia para a determinagio da susceptibifidade in vifro de nctérins

azitromicing

Os tostes de susccphbvlldml: devem ser realizedos whilizando métodos
Iaboratoriai o5, tais como aqueles descritos pelo Clinical and
Lovortors Somdonds it G151} Eses meluem o4 méiodos de digho
(determinagdo MIC) e métodos de susceplibilidade de disco. Ambos, o CLS! &
o Comité Europeu para Testes de Susceptibilidade Antimicrobiana (EUCAST)
forecem eritdrios interpretaivas pars estes métodos. Com base numa série
de estudos, tecomends-se que o auvidade i1 vioo da ezitromicing sejo testada
o ar ambiente, para germntic um pH fisiolégico do meio de crescimento. As

renal: o da nzitromicing em wdividuos com
insuliciéncia renal leve a moderada (taxs de filirag@o glomerular 10~ 80 mLAmin)
nio fol afetada quando adminisirada em dose dnica de | g de azitromicina de
Kiberago imediala. Difrengas estatisticomente significativas no AUCO-120 (8.8
pgnl v 1.7 gk, €., (0 gl vs L6 yginl.) ¢ alearonce rnal (2.3
mLiminkg vs 0.3 maulicidncia
rensl grave (taxa i ikragao glomerslor < 10 mi.fnin) ¢ 0 grupo com fungio
wenal nommal.
Tnsuficiénela hepitica: em posientes com isuficiénci hepdtion de gran love
(elasse A) o moderado (classe B), 7o hi evsdéncia de uma alteraglo ecentuada
ns fanmacocinética sérica da azitomicine quendo comparada & pacientes com &
fungio hepitica nomal. Nesles pavientes o clearance de azitromisins 1 urina
pascee estar qumentado, possivelmente para compensar o clearance hepatico
e

e seguranga préclncon fo absevada olpidose ocmlo
ineseeutr ot osfolipides) em vrios tecidos (por cx. othos, imglios da raie
dorsal, figads, besaga, tins, bag elou pincross) de s, camindongos ¢
cuchorros apos doses mltplas de aziomicina, A fosfalipidose fol observada
e um grau sumilar nos tecidos de ratos ¢ cachoros neonatos. Foi demonstrado
queo azitomicina. A

ignificncis da descoberta para animais ¢ ¢
4, CONTRAINDICACOES
Este medicomento ¢ contmindicado @ individuos com hipersensibilidade &
azitzomicing, eritromicing, a qualquer antibidtico masrolideo, cetolideo ou &
jealquer componente da formula.
5, ADVERTENCIAS E PRECAUGOES
el

.. ..
ocasionalmente, para oitras espécics, rosultam em uma redugio do pH do meio.
st tem um efeito adverso maior sobre & poléncia eparente da azitromicina do
e sobre a de otos macilidecn. O valorss Ui de mscesilidde CLS!
figar, com incubagio

10 ar ambiente, se encontram na tabela abaixo.
Crité LST de i

g

como ocome com @ eritomicine ¢ ouEos
‘macrolideos, foram relatadas reagles elirgiess graves meluindo angioederaa e
anafilexia (raremente fall), ¢ reagdes demmatologioss mluindo s Sindrome de
Stevens-Johnson ¢ necrlise cpidérmica toxics (rarmente fatal). Algumas
destas reagdes observadas com o uso da szittomicina Tesultaram em sintomas
tecorrentes ¢ necessitaram de um periodo malor de observagho ¢ tratamento, Se
ocomer alguma rengfo alérgien, o uso do medicamento deve ser descontinuado

I

Microdlluicho em ealdo MIC (mg/L) ¢ deve ser ndministrodo tratamento adequado. O3 médicos devem estar ciemies
que os sintoms alérgicas podem resparecer quando o tratamento stomitics ¢
Organismo Suscetivel Reslstente
Espésics Hoemophilus P . = Hepatoxcktade: uma vez que & principal via de eliminagio da amtromncing 4 0
figado, azitromicine deve ser utlizado som cautels cm pacientes com disfungio
| Moraxela cararrhalis 025 - - hepética significativa. Foram relatadas alteracio da fungEo hepética, hepatite,
Neisseria meningitidis pey T i trca s, ecres hepdlcn o s ephis igunas s uns
vesultaram em morte. st
 siaphylococeus aureus <2 4 =8 cortorem siome & imomas de hepae,
et By o5 T S Derivados de crgotamina: em pacientes reccbendo derivados do ergd, o
S = - - crgotismo tem _sido scelcrado pela coadministrasgo do_olguns._antibicticos
inelui macrolideos.
* A wsénsia stust de dados sobre cepas resislentes smpede @ definigio de %80 ¢ azitom. &
S ulter calgoria diferent dos suscivei. Se s cpas lcanam resitados azlomicina ¢ | £
com qualquer
= pm ‘testes adicionsis, Incubagi no or smbiente. dos sinsis de o]
S CLSt = ol ond Laboratory Standards st MIC = Concenraglo. Disrre a1
= CLSI "3012: CLSI, 3000, § Closridiunt
= i 2 b
B A suseeptib dm pode ser detemunada pelo mécodo de dxfusl!o [ ey a il
e ambiene, dzﬂizvle, A G dfficte produz foxitas A ¢ B que contibuem pars o

Os discos de snscehbxhdndz ontém 15 pg de nzmm.cuu B eeirios 4o
ibic

com sua
comelagh com & categorias de susceptibilidads MIC, s Hwton v o
abaixo,
Critérlos de Interpretaggo CLSI da zona do disco

Didmetro da zona dz [ntbigdo do disco (mm}
Organismo Suscetivel | Intermedidrio | Reststente
|Espécies Haemophitus | =12 N 5

pas de C. diff
& mortalidade, uma vez que estas infecgdes podem ser refrtdrias a tratamento
antimicrobiano ¢ podem necessilar de coleclomin, A diarreia associada o C.
diffcile deve ser considerada em lodos os pacientes que epresentam diarreia

ids do uso de sntibiéticos. Houve relatos de dinrrera nssocunda n C. difficile
416 2 meses apds 2 administragio de agentes antibacterianos. Nestes casos é
necessirio cuidado médico.
Em 2

10mL

nes

75

r




min) foi cbservado um gumento de 33% na exposigo sistémica 3 azitromicina

(vide CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS).

Devido a presenca de sacarose esie m:dlcamm(n nZo ¢ indicado & pacicntes com
ancis i el reditéria), ma &

galactose ou deficincin do sacarase-i nsomm.usc
Prolongsmento do Intervalo OT: sepolarizaio. cardiscn ¢ intervalo QT

prolongados, Torsades ds Pointas
foram 3 i . (vide
RE.  portanto & i tratar:

o p) T -

Q

- Pacientes atusimente recebendo tratamento com outros medicamentos que
srolongem o intesvalo QT; tais como antiaritmicos das classes 1A ¢ L, ngenics
antipsicticos, antidepressivos ¢ Nuoroquinolonas.

~ Pacientes com distirbios eletrfitivos, principalmente em casos de hipocalemia
¢ hipomegnesemn;

- Pacientes com bradicardio, mzilmis cordiaca o msuficiénein cardiaca
dlinicamentsslevaie;

(0) Encaixe a seri; do bocal do [rasco,
50 2 e 0 émbolo da sringa at o vl to pel
@A suspmsio pode ser adminisirada dirclamente da scrmga para & hota, oy
wanslerida para uma colher ¢ enio adminisirada 4o paciente. Apos 0 US0, 3
seringa deve e avada com g Glads »Fan etxima administragio. Agitar
em a suspenallo rtes de ndn ndmins

apasa baixos
0.

Observagio: caso @ dose 4 ser administrada ullrapasse 5 mL, divida a dose
nd.mmuusnda primeiramente 5 mL {1 seringa dosadom ch:\u), depois encha

Exemplo: para uma dose de 7.5 mL ‘sdministre vnn smngu eheia vom § ml. ¢
depois encha novamente a seringa com mais 2,5 mL.
Culdad 5 |

Ismcudoa no mtervalo

Atengilo diabiticos: tonl&m agtica

Efeltos na hnbilidade de diefgir eeutos e operar méquines
o b evidEnes

de dirigir velculos ou operar mquinas.

Gravides: estudos reprodutives em amumais foram realizados com doses até

& concentragdo moderadamente 15xica . Nestes estudos o foram

cncontradss evidencias ds Gans a0 feto dvido 8 aviomiein. No entanto, i

existem estidos adequados ¢ bem conrolados em mutherss grévids. Cume

o3 estudos de reproduigio €m animais nGo Podem sempre prever & fespoa

humans, este medicamento s6 deve ser usado duranic 2 gravidez se hotver. gy

necessidade.

Categorla de risco na gravider: B

Este medicamento nilo deve ser utillzade por mulheres gravidas sem

erlentagdo médica ou do clrurgio-dentists,

Lactasdo: foi relotado que a azitromicina pode ser secretada no kst matemo,

mas ndo eistem estudos clinicos odequados ¢ bem controlados em mulheres

que esio amamentando o cactniam o farmacocinétisa da excregio da

azitzomicing no Jeile matern:

B estudos do ol relizados em ratos, foram observados sedugho das

was de gravidez apds @ sdministragio dc aztromscing. A relevincia desia
da.

Anticldor

um estudo de fermesocinética avahou o5 efeitos da administragho
nlo. efeilona

o apfcxzmvdamenu 25%. B pacienes que esteom recebendo azvomicinn ¢
ontidcidos,
fmetphiatyite sadios, & cosdministrago de axitromscing em wn
Tegume de 5 dias com 20 mg de cetirizina no estado de equilibrio W resuliow
e terdi famacocinéica e e alergdes gt no wiarvalo Q7.
Didanosina

com 400 mg/din de didanosmg em 6 individuos mvpm)hvo: ‘parces no ter

afleiado o famacocindtica do catado de equitibrio da didanosina, quando esta foi

(Vide ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE
MEDICAMENTO?)Cada $ ml, da suspensdo reconstivaida deste medicamento
corresponde n 200 mg de azitromicina.

Volume total utllizive da suspensio reconstituida

Frasoo de 600 mg - 15 mL.

Frasco de 900 mg - 22,5 mL.

Regine de 1,3 & 5 dias: mega 8 suspensio cuidadosamente com o seringe da
dosogem fornecida ns embolagen.

Dependendo da dose o sev odministroda, pode ser Recssirio que a sennge seja
utilizada mais de Lme vez sté atingir 2 doss preserita,

Bt mecicamento deveser admiisads am ot e ¢ idin A poscogss s
acordo com 8 mfeegdo esth descrita abaixe.

Aduttos: pora o tratamento de doences sexunlment transmissiveis causadss por
Chiamyia trachomatis, Hoemoplilus ducreys on Neisseria  sonerroca (ipos
debastris) senivel, o dose & d 1000 mg, & dosorl i

Para wilizada o . uma dose
mml de 1500 mg deve ser adtministrada em doses diérias de 500 mg, durante 3
durante 5 dins,

o e b S0 mg no 1°dia ¢ 250 mg. . 1 vexa din, do 350 5 dit.
Crlangas: & dose méxima tota) recomendada pera qualquer tratamento em
crangas ¢ de 1500 mg. Em gerel, a dos total em criungos ¢ de 30 myke

No taiemento da Targne curepiontoies (nfcogio da faringe Fausads por
Srptococcus) podiiin dove ser wdmisigsnda sch difseics e
posolégicos. A dose total de 30 mg/kg deve ser administrada em dose énica didria
G O mghg, darmnte 3 s, o o e dos 0 pode et séminrnca urants
5 dias, em dose tnica de 10me/ig no 1°dia e 5 mykg, | vez 10 dis, do 2000 5*
dio. Uma aliernativa pars o tratamento de crianges com onte média aguda ¢ dose
Gnica de 30 mg/kg. Pam o Galumento da faringi
foi demonsirada o cficicia da eziwomicina adminisyada
de 10 meykg ou 20 me/kg. par 3 dins. Nao se deve exceder 2 dose didria de 0
mg, Em estados clinicos comparauvos, utlizando esses dois regumes de dose:

[ bsevads ma fcici olinis v Forim, » emadicafio Tactolégin

mecrolideos weluindo ezitromucine com substratos de P-

foi maror ¢ mais evidente com a dose de 20 mg/kg/dia. Entrelanto, a penicifing.
& grtmene o fiweo olids i o imsmenio da Gingite castada o
, incluindo
i dz nnllblchws

Faringite estreptocdcica - Regimes de 3¢ 5 dlas

como digoxia, renlam <m s sumento dos nivels sincos do subezato
B-glicoproleina, Portanto, s & azitramicina ¢ substratos P-gp, como digasina,
o deve per considersda o de
clevadas de digoxna no soro. i
dos niveis de digoxina no soro dueple o ralamento com aziltomucina ¢ spds &
sua descontinuagko.

Zidovndin: doscs ioicas de 1000 mg o doses mlkiplas de 1200 mg ou 600 e

icina tiveram um

exctogdo urniria da zidovuding ou de sen metablite ghcummdm B,
8 administragfo de azitromcing aumentou 8 concentzagdes do meisbolito
clinicamente wivo, & zdovudin fosforilads, nas células mononucleares do
sangue periférico. O significado clinico deste resullada aimda no foi elucidado,
porém pods beneliciar os pacientes,

hepitico. Acrcdita-se que no hé perticipacdo da azitromicine nas inleragdts
fzmnwmneums medicamentosas como abscrvad com  eritromicina ¢ ouiros
macrolideos. P450 hepitico )

Ergé: deyido & possibilidade Leorica de ergotismo, 0 uso concomilante de
ici i 5 ndo ¢ i ENCIAS

E PRECAUCOES),
Forom condusldos estudon farmacociniticos entre a azitromicina « ox

Peso | Regimededdias | Regime de 5 dlas Frasco
10 mekg o 1°dia,
. seguido por S mg/

<15kg | (GmEREEm dose tnical ) ure g dias, s00mg

dideia, durante 3 dias. | /BEATRESTES
ica didri

200 mg (S LI o 1°
200 mg (SmL) em dose | dia, seguidos por 1
1528 kg | unica didria, dumante 3 [mg (2,5ml) duranted| 600 mg
dias. |das, admindstrados em
doss dica difia.

1300 mg (7,5 mLyno 1]
300mg(7.SmLyem | dia, segi 9
2635 kg (o nca i, dranie) g (7S it | 900 mg
4 dias, administrados
om dose inica didrin.
400 mg (10 mL) o 17|
1400 mg (10 mL) em dose dia, scguidos por 200
36-45 kg | Anica didria, durame 3 | mg (

seguintes firmacos conhecldos par
metabollsmo mediado pelo eitocromo Pas0;

(500 g, dikio) 130 slleso 55 conceninels plasmitos da lrvsiaina
nibigd

Qtpenenv:m pmmemuumau tem sido relatados casos de robdomidlise em
pacientes recebéndo azitzomicing com estatinas,
Carbamazepina: em um estudo de interaglo voluntirios

dion, ko Toram obsereados. elotos ignifiatees nos mvers phsmilisos

da carbamazepina ou de seus metabolitos ativos em pacientes que receberam
sizomicing eoncomitantemente.

Cimetidina: foi realizado um estudo de farmacocinética pors el s cleas

de dose tnica de cimetdinn administada duss horss ames da witrom,

Neste eswudo ¥ foram observadas quaisquer ahteragdes na
azitcomicine.
Anticosgutantes oraia do po cumarinicos: om um estudo de inleragdo

fommacocindtica, & azitromicing ndo slterou o efeito de uma
dose iatien de 15 mg de varferins, quendo edministreda & voluntirios sadios.
No periodo pds-comercializagio foram recebidos relatos do potcreiatizacio da

dins, ltas, adminisrados em
dose tnica didra,
1500
didri | Doseigual a s adtos [Dose gual 3 doadtos ;,‘sf['ffrf:cz"'d;
o de HMG-CoA redutasc). No entanto, em 08
Oftite Média - Regime de | Dia
de 30
mg/Kg
Feo | Toncem por et | 7O G o e
sKg 150mg 375mi.
10 Kg 300mg 7,50mbL
a 20Kg 0 mg 150mL
30Kg 500 g 2,5ml
40Ky 120 mg 0omL
SS0Kg TS0 me STsml

orms do'tipo cumarinicas.

Embora uma releqio cavsal nfo tenha aido estabelocida, deve-se levar em
considerogdo n frequéncia com quc 4 realizads & monitoraglo do tempo
de prowombina quando » azitromisina ¢ wtilizada em pacientes recebendo
anticoagulantes orats do tipo cumarinicos.

Ciclosporinw: em um estudo do farmncocinética com voluntérios sadios que
tessheem dscscra de 00 mghisde axitomicim, por 3 i . o dose
nin o de 10 mgkg de lsspors, 6 C., s d celosponma ¢ &
AUCO-S foram consid elev:

Idosos.

A mesma dose uiiiizada em pactentes adulios pode ser utlizads em pacicntes
idosos, Pacientes idosos ser mais susceptiveis ao desenvolvimento de
arritmias Torsads de Poinles do que pacientes mais jovens.

puci
com ipsuficiéncia tenst leve 6 modereda. No caso de insuficidncin renel
e (asa d filoagao glomerala < 10 mmin),es medicamento deve ser
inistrado com caute!
Pndmlu :nm lmul‘tlsntln hepitica; ps mesmes doses admxm\lmdus L]
1 pod

ados.
deve-se ter cuidado antes dc considerar o uso concomitanie d=5us firmacos, Se

iem ser ilizadas em
msuﬁclencm h:p\\uen T moderad, Enrlani, paciniscom suiciéncin
wtilizar.

¢ dose deve ser ajustod adsquadamente.

Efsvirenz: a coadministragdo de uma dase nica de 600 mg de romcina

© 400 mg diirios de cfavirenz durante 7 dias o resultou em unerag?
Nenht

Pasnlngln para pacicntes que inlciaram Ientamento com saltromicina

A doss recomendods de zivomicing jctével, pO pom solugho para mmna.

um éneces
quando s zisomcin forcondminisads com eeviree.

orgamss seves & dc 300, om s incn diin por v
lnmv:nos.l. éurante 1o minimo,

Tieroua it i A

0 pods ser
por szitromicina via oral, em e i iz de 500 mg até completar

otal ¢ @ meie-vuda da azuromucina nlo foram aleradas pela coadminisiragto de
Ducenaol. porén o bsevad wm dimimgho clcart g 28
. (1890 d smomicin. by st de dse € mssssi qando s
6os forem wnd.m trados.
Indmxvlr‘ Gnica de 1

minsrdo o dosse e B00m, 3 enss 30 G, dunt s, Nerhe s
de dost indinavir,
Metipeednisolara; em v o de interacdio farmacocinética em voluntirios
odics, a siromisina mia ross el Sgniatve mn fmavoeinéi 4
metilprednisolon.

Midazolstm: em voltintisios sadi uc ini de azit 500 mg/

um ciclo terap
A dose recomendada de azitromicing endovensa, p6 para solugho paro infusko,
pira o tratamento de pactentes adultos com doenca inflamatéria pélvica causeda
or oganamos enivels ¢ do 00 mg, e dose Lnies i, por i ntsvenora,
durante 1 ou 2 diss. O T seguido por
vig oral, em dose Unica disria de 250 mg até completer um ciclo umpsuum de
7 dis.

A Sbstinicto do trtaments mravenoss pelo frtsmert ol deve ser
s m

Dose amitida; caso 0 pesicnle esquega de sdministas cste medioamento nio
harério estobelecido, deve faz2-Io sssim que Jembrmr. Entretanto, se J§ estiver
perto o horério de administrar & proxima dose, deve desconsiderar @ dose
saeida ¢ e  proima, Neste casp, o paiete o deve wilzar a dose

duplicada pura compensar doses esquecidss, O esquecimento da e
compromeler 2 eficicia do ratamento,
9, REACOES

¢ na farmesodinimics de uma dose tnica de 15 mg de midazol
NelBmi: 3 coatmiisagio & sxromicina (1300 m8) ¢ nefimavs no esado

Este medicamento ¢ bem tolerado, apresentando baixa incidéncia de efcitos
tereis.

de cquilibrio (750 m, a codn 8 hoas) resulton num
aaitromicins. Nerh i
‘e syuste de dose & necessirio.

Rifabutina: a cosdministraso da sziromicina com @ rifibutina nio afetou as
concentragbes séricos dos firmacos, Foi observada neutropensa em mdividuos

dos s scgulntes efelt
Samguineo < Bnfitin: cpisbdionbansitricn e s vt eduglo p comagers
forer

Ouvido ¢ lnblrlnm' dxs[unci&es auditivas, mcluxndo perdn de. Hudlqnov surdez ¢/
o tindo, forun semados or pacietes fsebendo aatomicia, Muos desses
exentos fora de altas doscs em estudos clinicos.

tenha sido relacionada a0 uso da nfabuima, uma relaglo causal nfo foi
estabelecida para o uso da combinagio da rifabutina com 3 sziromicina (vide
REACOES ADVERSAS).

Sdenafila: em

efeito da azitromicina (500 mg didrios por 3 dias)ra AUCena C

5]

Ros coses e Gos mtomn;m mento estavam dispaniveis, ol
cheervad cue & Mrora Gesss evezios o toversivel,

Gustrintestinal: nbuses, vomito, diarrens, [ezes amolocidas, desconforto
abdominal (dar/odlice) ¢ flatuléncia.

Hepatobiar: disuncSo epitis

o do seu principal metabdlito curculane,
Terfenading: cstudos [amacociniticos ndo_demostraram  evidéncin de
m\:w;ia enve @ zieomicina ¢ 8 terenading. Foram elatados rarcs cass e

contudo,
"

nloexistem evidh i}

Teofilina; nlo hi evidéncia de mieragio_farmacosiméticaclinicamente
significativa quando a mzivromicing ¢ 8 teofilina s3o coadministradas em
voluntirios di

o dia | ¢ 250 mg "o d.. 2 com 0,125 mg de wiaolem o din 2 nio pwduzm

Pelee luindo ragh
Em experincin pl)!-zomertlul(ucﬂn, foram refatados oy seguintes cfeitos.
indese)sveis:

Infeces e nfstbes: moniine ¢ s

Sanguineo ¢ linfitico; trombocitope

Sitama mnalbgleos naflvia (amerse fial) (vide ADVERTENCIAS E

PRECAUGOES).

Metabolismo ¢ nutrisfo: anorexia.
iquii 5 dadk

Sistemn nervosa: tontian, convulsies, efaeia, hiperavidade, hipocstesia,

garestess, sonlénsa ¢ desmsio

50 wazolam ¢ pll:ebo

5 mmetoprima
lmebazol (160 /300 me) dursnte 7 iss com 1200 g & sziromicins
o produziu efeito significants nos picas de concentragdes, na exposiclo totol
on xeaoto i ao d pmetoprima quao de x\llfamewmzul o P dia

Nenhum
%, CUDADOS DE To
ok deve manter este medicamento em temperntury ambiente (entre 15 °C &
30°C), em hugar seeo ¢ an abrigo da bz, Nestas condiges o prazo de validade ¢
de 24 mescsa contar da data de fabricsgho.
Namero de Jote ¢ datas de fobricagiio ¢ volidade: vide embatagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade veneido, Guande-o em sua
embalagem original,
Apbs veconstituigio do pé com o diluente, a suspensio obtide deve ser
mantida em temperatura amblente (entre 15 °C ¢ 30 °C) por um periodo

descortadn, Agite bem a suspens3o antes de cada sdministrasgo.
O diluerte apresenta-se na forma do uma solugao limpida ¢ wansparente
na formo de um pd para

este
suspensio ora), cor levemente amarelada,
Antes de usar, observe o aspecto do medicemento, Casn ele esteja po
peazo de validade ¢ vocE observe slguma nudonga no aspecto, consulte o
Termoctutle para ssber se poderd tifizi-lo,
mantido fora
8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Moo de nnrs este medicamento pode ser administrado com ou sem
i FARMAS )

jmentos

Como preparar a suspensio

€NOTgIA para que o po

2 desprondy do fimdo da frases,

4o anthordr

(b) A segui. sb

perds foram relatados.

Oxrvldo ¢ Iabirinto: surdez, zumbido, alteragdes na audigdo, vertigem.

Cardineo:_paipitages ¢ amitmias neluindo taquicardin venmeular foram
relstados, 18 <t s dc roloogameso QT < Tosakes de Poies 1ide

ADVERTENCIAS = PRECAUGOES).

Vascular: hipotensi

Guntintesonls vomilodnnen (mmene sesubando. om desidagto),

dispepsia, conspasic colite peudomembranasa, pancrestite ¢ taros relotas de

descoloragéo do li

Hepstobiar: hcpumt ¢ it colestitica foram slatadss, assun como casos

morte (vide

ADVERTENCIAS E PRECAUCOES),

Pelt ¢ tecido subcutdneo: reaghes alérgicas ncluindo prusido, rash,
fotossensibilidade, edem, urticiria ¢ angiovdems. Foram relatados raros casos
e resgocs denmaoigies gures, nlindo etems malifome, ko de
Stevens-Johnson € necrdlise eprdirmica txi

Mincuta-esquetéten s teeida confuntivor arvalgie

Reval e urinrio et nersical i el s

Gerat: foi elatado ostenia, cansogo, male

Em casos de eventos ndversas, no(lﬂq\lr 20 Slstemn de Notlflcagdes em
Vigitincla Sanititla - NOTEVISA, disponivel cm www.nnvisn.gov.berhotsite!
notivisa/index.htas, ou pars a Vigilancla Sanitéria Estadual ou Munlelpat,
10. SUPERDOSE

08 cronto versoncbsevados com doses sperotes s ecomendates foum
supcxﬂnse. o et s e e aaports ¢ simomblicas, vonfcm\e o

ey
w&”’«i‘»@
Mo

== (@ Adicione do dil .

) que vem junto com

6 PODESER VENDIDG COM RETENCAOD,
VENDA PROTBIDA AO COMERCIO

Fsta bula foi atualizada conforme Bulu Padedo aprovada pein Anvisa em
154772014,

CAL - Centre de Atendinucnia a0 Consumidor OR00-709-9333

RATI, DONADUZZI & ClA LTDA
on Arsuda - Toledo/ PRy

Registrdo ¢ hbricado por: P
Run Mitcugory T, 145 « Centio 10l
ndisuia Brastcin

TERAATIAR 0 B S,
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https://autdigital.azevedobastos.not. br/home/comprovante/26590901181 ...

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
ESTADO DA PARAIBA
CARTORIO AZEVEDO BASTOS
FUNDADO EM 1888
PRIMEIRO REGISTRO CIVIL DE NASCIMENTO E OBITOS E PRIVATIVO DE CASAMENTOS, INTERDIGOES E TUTELAS DA COMARCA DE
JOAO PESSOA

Av, Epitacio Pessoa, 1145 Bairro dos Estados 58030-00, Jodo Pessoa PB
Tel.: (83) 3244-5404 / Fax: (83) 3244-5484
http://www.azevedobastos.not.br
E-mail: cartorio@azevedobastos.not.br

DECLARACAO DE SERVICO DE AUTENTICACAO DIGITAL

O Bel. Vélber Azevédo de Miranda Cavalcanti, Oficial do Primeiro Registro Civil de Nascimentos e Obitos e Privativo de Casamentos, Interdigdes e
Tutelas com atribuicao de autenticar e reconhecer firmas da Comarca de JoZo Pessoa Capital do Estado da Paraiba, em virtude de Lei, efc...

DECLARA para os devidos fins de direito que, o documento em anexo identificado individualmente em cada Cédigo de Autenticacéo Digital’ ou na
referida sequéncia, foi autenticados de acordo com as Legislagdes e normas vigentes®,

DECLARO ainda que, para garantir transparéncia e seguranca juridica de todos os atos oriundos dos respectivos servigos de Notas e Registros do
Estado da Paraiba, a Corregedoria Geral de Justica editou o Provimento CGJPB N° 003/2014, determinando a insergéo de um cédigo em todos os
atos notoriais e registrais, assim, cada Selo Digital de Fiscalizagéio Extrajudicial contém um cddigo Unico (por exemplo: Selo Digital: ABC12345-
X1X2) e dessa forma, cada autenticagdo processada pela nossa Serventia pode ser confirmada e verificada tantas vezes quanto for necessario
através do site do Tribunal de Justica do Estado da Paraiba, endereco http://corregedoria.tipb.jus.br/selo-digital/

A autenticacao digital do documento faz prova de que, na data e hora em que ela foi realizada, a empresa PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA tinha
posse de um documento com as mesmas caracteristicas que foram reproduzidas na cépia autenticada, sendo da empresa PRATI, DONADUZZ} &
CIA LTDA a responsabilidade, tinica e exclusiva, pela idoneidade do documento apresentado a este Cartdrio.

Esta DECLARAGAO foi emitida em 09/01/2018 16:50:28 (hora local) através do sistema de autenticagéo digital do Cartério Azevédo Bastos, de
acordo com o Art. 1°, 10° e seus §§ 1° e 2° da MP 2200/2001, como também, o documento eletrénico autenticado contendo o Certificado Digital do
titular do Cartdrio Azevédo Bastos, podera ser solicitado diretamente a empresa PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA ou ao Cartério pelo endereco de
e-mail autentica@azevedobastos.not.br

Para informagdes mais detalhadas deste ato, acesse o site https://autdigital.azevedobastos.not.br e informe o Cédigo de Consulta desta Declaragéo.
Cédigo de Consulta desta Declaragdo: 884227
A consulta desta Declaragéo estara disponivel em nosso site até 09/01/2019 16:33:54 (hora local).

T 'Codigo de Autenticagéo Digital: 26590801181632530758-1 a 26590901181632530758-4
2Legislagbes Vigentes: Lei Federal n°® 8.935/94, Lei Federal n° 10.406/2002, Medida Proviséria n° 2200/2001, Lei Federal n° 13.105/2015, Lei
Estadual n® 8.721/2008, Lei Estadual n° 10.132/2013 e Provimento CGJ N° 003/2014.

O referido & verdade, dou fé.

CHAVE DIGITAL

00005b1d734fd94f057f2d69fe6bc05b55bbd 1f0f47ff1d45035744f13fbeala178993d800686738bf492aeecB8e3ccd0358aee4cc897452¢00244351e4d9
1f6957048ce2c0558d681e53166873255a23
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https://autdigital.azevedobastos.not.br/home/comprovante/26590102180...

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL.
ESTADO DA PARAIBA
CARTORIO AZEVEDO BASTOS
FUNDADO EM 1838
PRIMEIRO REGISTRO CIVIL DE NASCIMENTO E OBITOS E PRIVATIVO DE CASAMENTOS, INTERDIGOES E TUTELAS DA COMARCA DE
JOAO PESSOA

Av. Epitacio Pessoa, 1145 Bairro dos Estados 58030-00, Jodo Pessoa PB
Tel.: (83) 3244-5404 / Fax: (83) 3244-5484
http://iwww.azevedobastos.not.br
E-mail: cartorio@azevedobastos.not.br

DECLARAGAO DE SERVICO DE AUTENTICAGAO DIGITAL

O Bel. Valber Azevédo de Miranda Cavalcanti, Oficial do Primeiro Registro Civil de Nascimentos e Obitos e Privativo de Casamentos, Interdicdes e
Tutelas com atribui¢ao de autenticar e reconhecer firmas da Comarca de Jo&o Pessoa Capital do Estado da Paraiba, em virtude de Lei, efe...

DECLARA para os devidos fins de direito que, o documento em anexo identificado individualmente em cada Cédigo de Autenticacdo Digital’ ou na
referida sequéncia, foi autenticados de acordo com as Legislagbes e normas vigentes®.

DECLARO ainda que, para garantir transparéncia e seguranga juridica de todos os atos oriundos dos respectivos servigos de Notas e Registros do
Estado da Paraiba, a Corregedoria Geral de Justica editou o Provimento CGJPB N° 003/2014, determinando a inser¢do de um cédigo em todos os
atos notoriais e registrais, assim, cada Selo Digital de Fiscalizagéo Extrajudicial contém um cédigo Gnico (por exemplo: Selo Digital: ABC12345-
X1X2) e dessa forma, cada autenticagdo processada pela nossa Serventia pode ser confirmada e verificada tantas vezes quanto for necessario
através do site do Tribunal de Justiga do Estado da Paraiba, enderego http://corregedoria.tjpb.jus.br/selo-digital/

A autenticacéo digital do documento faz prova de que, na data e hora em que ela foi realizada, a empresa PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA tinha
posse de um documento com as mesmas caracteristicas que foram reproduzidas na cépia autenticada, sendo da empresa PRATI, DONADUZZ| &
CIA LTDA a responsabilidade, tnica e exclusiva, pela idoneidade do documento apresentado a este Cartdrio.

Esta DECLARAGAO foi emitida em 01/02/2018 09:05:57 {hora local) através do sistema de autenticacédo digital do Cartério Azevédo Bastos, de
acordo com o Art. 1°, 10° e seus §§ 1° e 2° da MP 2200/2001, como também, o documento eletrénico autenticado contendo o Certificado Digital do
titular do Cartério Azevédo Bastos, podera ser solicitado diretamente a empresa PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA ou ao Cartério pelo endereco de
e-mail autentica@azevedobastos.not.br

Para informagdes mais detalhadas deste ato, acesse o site https://autdigital. azevedobastos.not.br e informe o Cédigo de Consulta desta Declaracéo.
Cédigo de Consulta desta Declaragdo: 803350
A consulta desta Declaracéo estara disponivel em nosso site até 01/02/2019 08:40:40 (hora local).

'Cédigo de Autenticacédo Digital: 26590102180834000627-1 a 26590102180834000627-2
*Legislagbes Vigentes: Lei Federal n° 8.935/94, Lei Federal n° 10.406/2002, Medida Proviséria n° 2200/2001, Lei Federal n°® 13.105/2015, Lei
Estadual n® 8.721/2008, Lei Estadual n° 10.132/2013 e Provimento CGJ N° 003/2014.

O referido é verdade, dou fé.

CHAVE DIGITAL

00005b1d7347d94f05712d69fe6bc05b600babd0eab7e57ca0a888933375bd5b35a65386¢7d530230ba68823e 1f1107a358aee4cc897452c00244351e
4d91f691b9662fc17a3a57065059faf8760d3d7

01/02,2018 10:05
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INFORMAGCOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
captoprit
Mgl.hg;mcn!o genérico Lei n® 9.787, de 1999
APRESENTACOES

(N B BN N1

O edema confinado & face. membranas mucosas da boca, ldbios e
ma 30 do captopril:

alguns casos necessitaram de terapia médica.

Angioedemas intestinal

Relatou-se casos raros de angioedema intestinal em pacientes teatados com

inibidores da ECA. Estes pacientes apresentaram dor abdominal (com ou

sem ndusea ou vimitos), em alguns easos ndo houve angioedema facial

prcvxo € os niveis de esterase C-1 estavam normais, O angxocdcma fo|

Comprimido de 12,5 mg, 25 mg ou 50 mg em embalagem com |5, 30, 150, por 1 incluindo
160, 200, 280, 300, 400 ou 600 comprimidos. b o por cirurgia,
LSO ORAL com a descontinuagéio do tratamento com o inibidor da ECA. An,,locdema
USO ADULTO intestinal deve ser incluido em diferentes d|agnoshcos de pac:cm:s em
COMPOSICAO com inibid da ECA
Cada comprimido de 12,§ mg contém: Reacdes filiticas durante d pare o
captopril 15M8  Dois pacientes sob tratamento com outro inibidor da ECA submetendo-se B
45D e 8 1 comprimido 5y ratamento de dessensibilizagio com veneno de Himenoptera, B
Pl celulose amido, lactose €deido  anquanto recebiam outro imibidor da ECA (enalapril), sofreram reagdes
estedrico. . anafiléticas com risco de vida, Nestes mesmos pacientes, as reagdes foram [ ]
Cada c{)mprimado de 25 mg contém: evm\das quando a administragio do inibidor da ECA foi h.mporanamenw ]
captopril 25 mg ida, mas elas quasd rer uma nova admi )
Q5. - e N - 1 o Portanto, cuidado € necessdrio em pacientes tratados com inibidores da
fpicntes: celulose micr amido, lactose edoido  ECA e sob tais procedimentos de dessensibilizagho. h—
estedrico. . Reacbes anafiliticas durante didlise de alto flusolexposigio a2 "o
Cada comprimido de 50 mg contém: membranas de aférese lipoproteica
captoprit S0mg Reagdes anafildticas tém sido relatadas em pacientes hemodialisados com
R : o -l " de didlise de alto fluxo, ReacBes anafflaticas também tém sido
cncion celulose amido, lactose €d6ido  rolaiadas em pacientes sob aferese de lipoproteinas de baixa densidade com

1. INDICACOES
Hipertensio: captopril ¢ indicado para o tratamento da hipertensio, por
veduzir a pressfio arterial nesses casos.

Insuficiéncia cavdiaca: captoplﬂ é mdwado mo

absor¢do de sulfato de dextrano. Nestes pacientes, deve-se considerar a
utilizagio de um tipo difvrente de membrana de didtise ou ume diferente
classe de medicamento.

Neutrnpenm/agraunlodlose

A

cardiaca congs em com e digitaki O cfeito
benéfico de captopril na insuficiéncia cardiaca ndo requer a presenca de
digitalicos.

Infarm do miocérdio: o captopril é indicado como tcrnpm Ppés- mfmo do

p & nuuito rara (< 0,02%) em pacientes hipertensos com funcio
renal normal (Crs < 1,6 mg/dL, sem doenga vascular de colagcno) Em
pacientes com algum grau de insuficiéncia renal (creatinina sérica de
pelo menos 1.6 mg/dL), mas sem doenga vascular de coldgeno, o risco
da ncuuupcma nos estudos clinicos fm de cerca de 0,2%. Em pacientes

4

em pacientes estiveis com u com ficiénci: rcnal o uso e al i © captopril foi
csquerda assintomatica ou smtumauca para mclhurax a , protelar iado A Em pacientes com donng:as vascula.res de coldgeno
o inicio da i cardfaca intomdtic reduzir Bes por (p ex., lipus critematoso sistémico, e iéncia renal,
insuficiéneia cardiaca e diminuir a incid de infarto do ia ocorren em 3,7% dos pacicntes em estudos clinicos.
e as condutas de

Nefropatia diabética: o captopril § indicado para o iratamento de nefropatia
diabética (proteinticia >500 mg/dia) em pacientes com diabetes mellitus
insulinodependentes. Nestes pacientes, o captopril previne a progressdo da
doenga renal ¢ yeduz sequelas clinicas associadas (didlise, transplante renal
e morte), R

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O tratanento com captopril resuitou em melhora da sobrevida a longo
prazo e dos resultados clinicos cm comparagdo ao placebo no estudo
SAVE - lervn'rlI umi Ventriculur Enlargemem com 2. 23[ pamcntes com
infarto do O estudo i X
controlado por placebo envolveu pacientes {com idade entre 21~ 7‘) anos)
quc demonscmvam dlsﬁ.mr;ao ventricular esquerda (ﬁa;‘ﬁo de cjeglio <

0%) sem de & cardiaca, o
capmpnl rcduzm todas as causas de monahdadc {r cduz;ﬁo do risco em 19%,
p=0,022); a incidé: de morte (redugio do risco em 21%,

p= 0.017): manifestagdes de insuficiéncia cardiaca, onde se faz necessérm
a introdugio ou o aumento de digitilicos & diuréticas (redugfio do risco em
9%, p = 0,008) ou da terapia com inibidores da ECA (redugfio do risco
em 35%. p < 0,001); casos de hospitalizacio por insuficiéncia cardiaca
{redugdo do risco em 20%, p =0,034); casos de infarto do miocdrdio clinico
recorrente (rudur;ao do risco em 25%.p= 0 OI 1): anecessidade de condutas
de { cinirgica do miocdrdio ¢
i ja corondria Turni - rcdu(;ao do risco em 24%.,
p=0,014).
Os efeitos cardioprotetores de captopril observados em subgrupos, tais
como os anatisados por idade, sexo, local do infarto, ou fragio cjetivel
foram consistentes com os efeitos do tratamento em geral. O capropril
methorou a sobrevida ¢ os resultados clinicos, mesmo quando ndlclonado
a outms terapias pés-infarto do mmca:dxo, tais conlo com

Rchwse neutropenia geralmente apés 3 meses do inicio da administragio
de captopril, Em geral, a contagem de neutréfilos volton a0 normal em
cerca de duas semanas apds a dzsconunua;io do captcpnl e as infecgdes
graves se limi aos pacientes clif Cerca de

13% dos casos de nentropenia tiveram um fim fatal, mas quase todas as
fatalidades ccorreram em pacientes gravemente enfermos, com doengas
vasculares de cotégeno, imuf iciéncia renal, insuficiéncia cardfaca ou

terapia i u uma ibis destes fatores agravantes.
Se o captopril for utlllzado cm pacientes com insuficiéncia renal. deve-se
realizar de e ais antes do igicio do

tratamento ¢ a intervalos aproximados de duas semanas durante cerca de 3
meses, ¢ periodicamente depois disse. Em pacientes com doenca vascular
de colagcno ou que estejam €XOStos & outras drogas que conhecidamente
afetam os leucd ou a Tesposia i 1 quando
bé insuficiéncia renal, o captoprif devera ser emprcgadu, com cuidado,
somente apds uma avaliaglo do riseo ¢ beneficio. Ji que a interrupgdo da
admxms:raz;au de captopril e de outras dxogas geralmente levam ao pronto

da iaa valorcx normais, quando da

do da i de filos < lOOO/mm‘) 3
médico deverd der o i e
o paciente,
Proteiniiria

Proteina total na urina superior a | g/dia foi observada em cerca de 0,7%
dos pacientes tomando captopril. Cerca de 90% dos pacientes afetados
apresentaram evidéneias de doenga renal anterior ou receberam doses
relativamente c!cvadas dr, captopnl (ac:ma de 150 my/dia), on ambos,
Em cstudo d por placebo, 2}

207 pacientes com nefropaua dlahétlca e proteindria (> 500 mg/dia), que
receberam 75 mg/dia de captopril dumnlc uma média de 3 anos, houve

ou dcido acetil Osp: pelos
quais o captopnl resulta nessas methorias mclucm a atenuagio da dnlatagﬁo
progressiva e da deterioragdo da funglio do ventriculo esquerdo ¢ 2 infbigio
da ativagio neuro-humoral,
Os efeitos do tratamento com captoptil sobre a manutengio da fungdo
renal s3o adicionais a qualquer beneficio alcangado a pamr da 1cdug§o da
pressdo arterial, Nos pacientes com diabetes mellitus e

uma redugio da pre ia. No se sabe se a terapia a longo
prazo teria efeitos similarcs em pacientes com outros tipos de doenga renal,
Pacicntes com doenga renal enterior ou aqueles recebendn captopril em
doses superiores a 150 my/dia. deverfio fazer uma avalingfio da proteina
urindria antes do tratamento (feitz na primeira urina da manha) ¢ degois,
realizar o teste periodicamente,

Hipotensio

o captopril reduziu a taxa de excregiio da albumina ¢ atenuou o declinio da
taxa de filtragdo glomerular durante 2 anos de traaamento.

1, Pfetfer M. Braunwald E. Moye L. et al. Effect of captopr: il on morrallly
and morbidity in patients with Left ventricular dysfi after

observou-se excessiva em pacientes hipertensos,
mas ¢ uma consequéncia possivel do uso de captopsil em individuos
sal/volume-depletados (tais como aqueles tratados vigorosamente com
dinréticos), pacwmcs com insuficiénceia cardiaca ou naqueles pacientes que

infurction. N Engl J Med 327:669-677, 1992,

2. B-MS DATA PACKAGE: SAVE Trial (1992),
3. Lewis E, Hunsicker L, Bain R, et al. 4 c/zmcal trial o/ an nngo!en:m
converting enzyme inhibitor in the of i

estio sendo a didlise renal.

Na hipertensdo, 2 chance de ocorrer efeitos hipolensores com as doses
inicizis de captopril pode ser minimizada pela descontinnagiio do diurético
ou pelo aumento da ingestda de sal aproximadamente 1 semana antes do

diabetes mellitus. Submitted for publication, N En[,l I Med X993

4. B-MS DATA PACKAGE: 4bridge Marketing Authovization Application
(MAA) - Diabetic Nephropathy.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

inicio do com captopril ou iniciando-sc 2 terapia com doses

pequenas (6,25 ou 12,5 mg). Pode ser aconselhdvel um acompanhamento

mGdICO por pelo menos { hora apo> a dose inicial. Uma resposta
itéria ndo ¢ para doses sub

que podem ser administradas sem dificuldade uma vez que a pressdo se

cleve. Na msuf ficiéncia card:aca. quando a pressiio sanguines foi normal

Ges transitdrias na pressio sanguinea média

Mecanismo de agio
Os ‘cfcst benéficos do cap(gpq! na ¢ ma c on bal‘(a,
cardiaca parecem resultar pr da do sistema
i i ina-ald fando em séricas
diminuidas de angi ina Il e nic hd uma

conelago consistente entre o0s niveis da renina e a resposta & droga.
A redugio da angiotensina 1T leva & uma secregio diminuida de
aldosterona e, como resultado, podem ocorrer pequenos aumentos de
potassio sérico, juntaments com perda de sédio ¢ fluidos.

A enzima conversora de angwtensma (ECA) ¢ Jdcntlca 4 bradxcmmasc o
captopril também pode interferir na degradagio da P
aumentos das Bes de icining ou de ina E2.
Farmacocinética

O captopril ¢ rapidamente absorvido por via oral os pn.as sanguineos
ocorrem em cerca de | hora, Aat A

2 20% em cerca da metade dos pacientes. E mais provével que
esta hipotenso transitéria ocorra apés qualquer das vdrias doses iniciais ¢
geralmente € bem toferada, sendo assintomatica ou produzindo uma leve
sensagdio de cabega vazia. Devido 4 queda potencial da pressiio arterial
nestes pacientes, a terapia deverd ser iniciada sob rigoroso monitoramento
médico. Uma dose inicial de 6,25 ou 12,5 mg, 2 ou 3 vezes ao dia, pode
minimizar o efeito hipotensivo, Os pacientes deverdo ser cuidadosaments
acompanhados, durantc as primeiras duas semanas de tratamento e sempre
que a dose de captoprit e/ou diurético for aumentada, A hipotensio por si
$6 ndo € uma razlo para 2 interrupedio da administragdio de captopril. A
magnitude da queda de pressao ¢ maior no inicio do tratamento ¢ este efeito
se estahlhu no pl\szo de Jou2 semanas. Gsrﬂlmentc com retorno dos

75%. A presenca de alimento no trato gastnntcs(mal reduz a absorgio em
cerca de 30 a 40%. Apmxxmadamcntc 25 a 30% da droga circulante se hg'|
s proteinas pl A aparente no sangue €,
provavelmente, menor do que 3 horas.

Mais de 95% da dose absorvida ¢ eliminada na urina; 40 a 50% como droga
inalterada ¢ o restante como metabdlitos (dimero dissulfeto do captopril
e dissulfeto captopril-cisteina). O comprumeumenw renal pode resultar
em aciimulo da dloga Estudos em animais mdu.am que o uaptcpul nio
atravessa a barreira I em id

Farmacodinimica

Redugdes méximas da pressiio arterial sdo frequentemente observadas 60 a
90 minutos ap6s administragdo oral de uma dose individual de captoprit, A
duragfo do efeito & relacionada 2 dose. A redugfio da pressdo arteriaf pode ser
progressiva; assim, para se atingir 03 efzitos terapéuticos maximos, podem
ser necessdrias virias semanas de tratamento, Os efeitos hipotensores do
captopril e dos diuréticos tipo tiazidicos sdo aditivos.

A pressio arterial & reduzida com 2 mesma intensidade, tanto na posigio
ereta, quanto supina, Os cfeitos ortostaticos e taquicardia ndo sio
frequentes, porém, podem ocorrer em pacientes com deplesio de volume.,
Nao foi observado nenhum aumento abrupto da pressde artcrial apds a
intermpeio stibita de caprupnl

niveis p sem da eficicia
no prazo de2 mcscs

Insuficiéncia hepdtica

Em raras ocasides, os inibidores da ECA t8m sido associados a uma
sindrome que se inicia com ictericia colestdtica ¢ progride para uma

necrose hepdtica fulminante e (algumas vezes) morte. Os mecanismos
desta sindrome ndo sio conhecidos. Pacientes da
ECA que ictericia ou elevagd: das enzimas
hepaticas devem i o com inibi da ECA

¢ receber acompanhamento médico apropriado.

Insuficidncia venal

Hipertensdo: Alguns pacientes com doenca renal, principalmente com
grave estenose de artéria renal, apresentaram aumentos da ureis ¢ creatinina
séricas apés a redugdio da pressio arterial com captopril, A redugio
da posologia de captopril c/ou descontinuagiio do diurético podem ser
necessdrias.

Insuficiéncia cardiaca: Cerca de 20% dos pacientes apresentam elevagdes
estavels da uxe:a e creatinina séricas 20% acima do normal ou do patamar

Em pacientes com cardiaca, redugdes
significativas da resisténcia vascular periférica (sistémica) e da pressio
artevial (pds-carga), redugdo da pressio capilar pulmonar (pré-cavga) ¢ da
resisténcia vaseular puimonar, demonstrou-se aumento do débito cardiaca
e do tempo de toleréncia ao exercicio (TTE). Estes efeitos clinicos e
hemodinimicos ocorrem apds a primeira dose ¢ parecem persistic durante
todo o periodo da terapia. Obscrvou-se melhora clinica em alguns pacientes
onde os efeitos hemodindmicos agudos foram minimos.

4. CONTRAINDICACOES

Histéria de hipersensibilidade prévia ao capropril ou qualquer outro
inibidor da enzima conversora da angiotensina {p. ex., paciente guc tenha
apresentado angicedema durante 2 terapia com qualquer outro inibidor da
ECA).

Categoria de risco na gravidez: B

Este medicamento nio deve ser utilizade por mulheres gravidas sem
orientagie médica. Informe imediatamente sen médico em caso de
suspeita de gravidez.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Angiocdema de cabeca & pescogo

Observou-se angioedema em pacientes tratados com inibidores da ECA.,
incluindo-se o captopril. Se o angiocdema envolver a lingna, glote ou
laringe, poderd ocorrer a obstruglo das vias aéreas ¢ ser fatal. A terapia de
emergéncia deverd ser instituida imediatamente.

de & com I d i com captopril.

Mcnos de 5% dos pncmntcs, gcmlm::nu: aquclcs com grave docnga renal
devido aos

valores progressi' de

Hi ia: ElevagGes no potdssio sérico foram observadas em alguns

pacientes tralados com inibidores da ECA, incluindo-se o captopril, ===
Quando tratados com inibidores da ECA, existe risco de desenvolvimento ™™=
de hipercalemia em pacientes com insufi ciéncia renal, diabete mellitus BE
naqueles usando diuréti de potdssio, s

s,

suplementos de potdssio ou substitutos do sal contendo potdssio ou outras
drogas associadas com aumentos de potassio sérico (p. ex,, heparina).
TFosse

Relata-se tosse com o usf, 4 g FISIO DE REGISTRG UiVl DAS PESS»‘JAS NM‘U«RAE& 28
& uma tosse persistente & 5 2 % T@%&gﬁﬂé BE: M(mﬁ (Itmge
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Categoria de risco na gravidez: D

Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres grividas sem

orientagio médica, Tnforme imediatamente sen médico em caso de

suspeita de gravidez.

Lactantes .

Concentragdes de captopril no feite materno correspondem a 1% daquelas

existentes no sangue materno. Devido ao potencial do eaptopril em causar

n.aqoes advy crsas SeVeras nos lac(:ntc:s‘ deve-se (omar uma dccmao cntre
o e

contaa lmportancla do captopnl para a mée.

Uso pediatrico

A seguranga e a eficdcia do captopril em criangas nao foi estabelecida.

Uso geridtrice

Qs inibidores da ECA (por exemplo, captoprif) sio considerados mais
efetivos na redugo da pressdo arferial em pacientes com atividade de
renina plasmitica normal ou alta, Como a atividade da renina plasmtica
parece diminuir com o anmento da idade, paclcntcs idosos podem ser
menos sensivels aos efeitos hij dos ECA,

da dose, As temativas subsequentes para se atingir a dose de 150 mg/

dia deverdo ser baseadas na tolerabilidade do paciente zo captopril. O

capwpnl padu ser utilizado em pacientes submetidos a outras rerzpms
ardio, p. ex., com it 4eido il

ou beta- b!oqucadorcs.

Nefropatia diabética

Em pacientes com nefropatia diabética, a dose didria recomendada de

captopril € de 75 a 100 mg em doses divididas.

S:: uma redugdo adicionat da pressao arterial é necessaria, outros agentes
ivos., tais como dj agentes de

bcm -adiendrgicos. agentes que atuam centralmente ou vasodilatadores

podem ser usados conjuntamente com o captopril.

Ajuste da dose para pacientes com insuficiéncia renal

Doses divididas de captopril 75 a 100 mg/dia sio bem tu|cmdas m

pacientes com ia diabética e i iéncia renal leve 2 mod

Devido ao fato de que o captopril é excretado principalmente pelos rins,

a velocidade de excregdo ¢ reduzida em pacientes com fungdo renal

séricas de inibi da ECA &
diminuicio da funcéio renal relacionada com a idade, podem compensar
para a menor concentragdo de reniga, Contudo, alguns pacientes idosos
podem ser mais sensiveis aos efeitos hipotensores destes medicamentos e
podem requerer cuidado quando receberem um inibidor da ECA.
6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Hipotensio em paclentcs em terapia com dinréticos
Pacientes tomando diuréticos ¢ principalmente aqueles nos quais a terapia
com diuréticos foi instituida recentemente, bem como agueles com
intensas restricBes dietéticas de sal ou em didlise, poderdo apresentar,
ocasionalmente, uma redugdo brusca da pressio arterial, geralmente na
primeira hora apds terem recebido a dose inicial de captopril.
Agentes com atividade vasodilatadora
Drogas com atividade vasodilatadora deverio ser administradas com
cuidado, considerando-se o uso de dosagens menores.
Agentes gue afetam a atividade simpdtica
Agcnlcs que afelam a atividade s:.mpauca (p- X, agentcs b]oqucadures

Portanto, estes pacientes poderdo responder a doses menores
ou menos frequentes, Sendo assim, para pacientes com insuficiéncia renal
significativa, a dose didria inicial deste medicamento devera ser reduzida
¢ incrementos menores devem sex utilizados para titulagio, que deverd sev
bastante lenta (intervalos de uma a duas semanas).
9. REACOES ADVERSAS
Podem ocorrer as reagdes indesgjdveis descritas a seguir, As frequéncias sio
definidas em muito comuns (> 1/10); comuns (1/100 e < 1/10): incomuns (>
1/1.000 & < 1/100); raras {= 1/10,000 ¢ < 1/£.000); muito raras (< 1/10.000).
Reacdes comnns (ocorrem entre 1% ¢ 10% des pacientes gue utilizam
este medicamento):
Dermatoldgicas: Erupedes cutineas, frequentemente com prurido, ¢
algumas vezes com febre, artralgia e eosinofilia, ocorreram em cercade 4 a
7% dos pacientes, geralmente durante as primeiras 4 semanas de 1erapia, O
prundo. sem erupgdo, ocosre em cerea de 2% dos paucnu,s

Podera ocorrer | ia, dores no peito
c palplmgucs foram, cada uma delas, observadas em aproximadamente 1%
dos pacientes,

ou agentes devern
ser usados com cautela,
Agentes que aumentam o potdssio sérico
Diuréticos poupadores de potissio, tais como a espironolactona, hiantereno

Gastri 224 % dos pacientes (dependendo da
dose e do estado renal) apresentaram aherm;z‘m do paladnr

Respiratérias: Foi relatada tosse em 0.5-2% dos pacientes tratados com
captopril em estudos ¢linicos.

ou a amilorida, ou suplementos de potdssio, deverfio ser ad Reagdes i {ocorrem entre 8,1% e [% dos pacientes que

apenas para hipocalemia documentada e, entlio, com cautela, ji que podem  utilizam este medicamento):

levar a um aumento significativo do potdssio sérico. Os substi dosal D Lesio associada ¢ reversivel do tipo penfigoide e wagoe;

cunlendu potdssio deverio ser também usados com cautela, de ibilidade, Relata-se rubor ou palidez ( = 0,5% dos
da sintese de pacientes ).

Hi relatos de quea indometacina pode reduzlro efeito anti-hij ivodo  Car Angma pectoris, mfano do miocirdio, sindrome de

captopril, pril em casos de renina baixa. Outros  Raynaud e if & cardiaca em taxas < a 0,3%

agentes anti-inflamatérios n@io esteroides (p. ex., 4cido acetilsalicilico)
também podem apresentar este cfeito.
Litio

dos pacientes,

Anemia, i i i ia e
agramulocitose fosam relatedos.
i 0.1% dos

Relata-se aumento dos niveis ;cncos de litio e siatomas de

do litio em pacientes . litio & inibj

da ECA. Estas drogas devem ser administradas com cuidado ¢

recomenda-se monitorizagdo frequente dos niveis séricos de litio. Se um

diurético for usado concomitantcrente, os riscos de toxicidade pelo litio

aumentam.

Alteragiio de exames laborateriais

Acctona urindria: pode resultar em falso-positivo,

Eletrolltns do soro: hnpelcalem:a punclpﬂlmenw em pacientes com
téncia renal; hi - prinei) em pzcn.nu:s sob dicta

com restrigio de sal on sob i com d

Ureia/creatinina sérica: pode ocomer clevagio wransitéria dos niveis

dc uma ¢ creatinina ﬁcnca prmclpzlmen(e em pacientes volume ou
pletados ou com p

Hcmamlnglca' ocorréneia de titulos positivos dc annwrpo an:mucleu

Testes de funcio hepética: podcm veorter elevagdes das

pacientes. O angwedcma cnvo!vcndo as vias adreas superiores pode
provoear obstru¢3o fatal das vias aéreas.

Renais: Insuficiéncia renal, dapo renal, sindrome nefidtica, politsia,
ofigliria ¢ frequéneia wipdria foram relatadas raramente (< 0,2% ) ¢ sua
refagdo com o uso da droga & incerta. Relatou-se proteindria.

Nio foi possivel determinar com exatiddo a incidéncia ou a relagao causal
para os efeitos colaterais listados abaixo;

Gerais: Astenia, ginecomastia.

Cardiovascunlares: Parada cardmca, acidentefinsuficiéncia  cérebro

vascular, distirbios de ritmo, b itica. sincope.
Dermatolégicos: Péntigo bothoso, eritema multiforme (incluindo sindrome
Joh ), dermatite

Gastrintestinais: Pancreatite, glossite, dlspcpsla
Hematoldgicos: Anemia, incluindo as formas apidstica e hemolitica,
Tetericia, hepatite, incluindo raros casos de necrose

fosfatase alcatina ¢ bilirrubina sériea.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Este medicamento deve ser conservado em temperatura ambiente (enire 15
€ 30 °C), em Jugar seco ¢ ao abrigo da luz. Nestas condigGes o prazo de
validade ¢ de |8 meses a contar da data de fabricagio.

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

Captopril se apresenta na forma de um comprimido circular de cor branca.
Antes de nsar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve sey mantido fora do alcance das criangas,

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Captopril deve ser tomado 1 hora antes das refeicSes por via oral. A dose
deve ser individualizada,

hcpilic:x e colcslasc

Musculocsqun!enco' Mialgia, miastenia,
Nervoso/psiquidtricos: Ataxia, confusio, depressio, nervosismo,
sonoléncia.

Respiratdrios: i i ica, rinite.

Orgios dos sentidos: Visdo turva.

Urogenitais: Impoténcia,

Assim com com ontros inibidores da ECA, relat uma sindrome
que inclui: febre, mnalexa, mmlgla ncmtc mlemmal vasoullte, erupgdo
ou outras i e

elevada.

Mortalidede e morbidade fetal/neonatal
O uso de inibidores da ECA durante a gravidez tem sido associado com
dano fetal e neonatal ¢ morte. Também foi relatade oligohidramnios,

Posologia presumiveimente devido a fungHo renal do feto diminuida; ollgohxdramn!oﬁ
Hipertensio neste quadm lem sido iado a dos membr

O imicio da terspia exige ponderagio dc recentes i ipopld: do pulmio. P ‘idad
anti-hipertensivos, da cxtensdo da elevagdo da pressdo it da d i i rino, ducto arterioso patente, eoutrae

restrigho de sal ¢ das outras circunstancias clinicas, Se possivel, interromper
adroga anti-hipertensiva que o paciente estava tomando anteriormente uma
semana antes de iniciar o tratamento com captopril,

A dose inicial de captopril ¢ 50 mg uma vez ao dia ou 25 mg duas vezes ao
dia. Se ado houver uma redugdo satisfatéria da pressio sanguinea apés duas
ou quatro semanas, a dose pode ser aumentada para 100 myg uma vez ao dia
ot 50 mg duas vezes ao dia. A restrigio concomitante do sédio pode ser
benéfica, quando este medicamento for usado isoladamente,

Sc a pressdo sanguinca nio for satisfatoriamente controlada apds uma
ou duas semanas nesta dose (e o paciente ainda ndo estiver tomando um
diurético), deverd ser acrescentada uma peguena dose de diurstico do
tipo tiazidico (p. ex., 25 mg/dia de hidroclorotiazida). A dose de diurético
poderd ser aumentada ¢m intervalos de uma a duas semanas, até que seja
atingida sua dose anti-hipertensiva usual maxima.

malfm-maz;o:s cardiacas. assim como malformagdes neurolégicas, foram
relatadas apGs exposicao limitada a0 primeiro trimestre de gravidez,

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes em
Vigilincla Sanitiria-NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.by/
hotsite/otivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitdria Estadual ou
Municipal.

10. SUPERDOSE

A correclio da hipotensdo deve ser a principal preocupagdo. Enquanto que o
captopril pode ser removido da circulagdo de um adulto por hemodidtise, os
dados aobm a eficdcia da hemodidlise pma rcmovcr droga da circulagio
de idos ou criangas siio i A didlise peritoneal niio &
eficaz na remogio do captopril; ndio hd informagdo com relagdio a transfusio
como alternativa para a remogdo da droga da circuiaglio geral.

Em caso de intoxicagdo ligue para 0800 722 6081, se voeé precisar de

Se o captopril estiver sendo introduzido em um pacientc sob  mais erientacies.
fureti pia, o com cste medi deverd ser iniciado  DIZERES LEGAIS
sob rigorosa supervisio médica, Se for aria uma reducio MS -1 2‘?68 0153
da pressio sanf:umca, a dose de capmpn! poderd ser aumentada pouco a br. Luiz
pouco {¢ com o diurd £ um esquema dr, dosagc:m CRF PR 5842
de trés vezes a0 dia podem ser i A dose deste ¢ fabricado por:

ndo excede 150 mg/dia. Uma dase
didria méxima de 450 mg de captopril ndo deverd ser excedida.

F i i ex..nj lerad: maligna),
quando wma d l da terapia anti-hi iva no é
vidvel ou desejével ou quando 2 titulaglo imediata para alcangar niveis de
pressdo arterial mais baixos for indicada, o divrético devera ser mantido,
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interrompidas ¢ a posologia do captopril devera ser iniciada i
em 25 my, duas a trés vezes 2o dia, sob rigoroso controle médico,

Quando necessdrio, devido 2o estado clinico do paciente, a dose didria
do medicamento poderd ser aumentada 8 cada 24 horas ou menos sob
menitoramento médico continuo, até que uma resposta pressérica sanguinea
satisfatoria seja obtida ou a dose maxima de captopril seja atingida. Neste
regime, a inclusdo de um divrético mais potente, p. ex., a furosemida, pode
também ser indicada.

Insuficiéncia cardiaca

O inicio da terapia exige ponderagio da terapia diurética recente e da
possibilidade de uma deplecio salivolume grave. Em pacientes com
pressio asterial normal ou baixa, que tenham sido vigorosamente tratados
com diuréticos e que possam estar hiponatrémicos e/ou hipuvulémicos uma
dose inicial e 6,25 ou 12,5 mg duas ou trés vezes ao dia, poderd minimizar
a magnitude ou a duragio do efeito hipotensor (vide ADVERTENCIAS
- Hipotensdo), para estes pacientes, 2 titulagdo da posologia didria usual
pode entdo ocorrer dentro dos proximos di
Para a maioria dos pacientes a dose didria inicial usual ¢ 25 mg duas ou
trés vezes ao dia. Apds uma dose de 50 mg duas ou més vezes ao dia ter
sido atingida, aumentos subsequentes na posologia devem ser retardados,
quando possivel, durante pelo menos duas semanas, para determinar se
ocore uma resposta satisfatoria.

A maioria dos pacientes estudados apresentou uma melhora clinica
satisfatéria com uma dose didria de 150 mg ou menos, Uma dose maxima
didria de 450 mg de captopril ndo deverd ser excedida. E i
geralmente deve ser usado em conjunto com um diurético e digitali

A terapia com caplopri} precisa ser iniciada sob rigoroso monitoramento
médico,

Infarte de miocérdio

A texapia deve ser iniciada trés dias apés o episédio de infarto do miocdrdio.
Apés uma dosc inicial de 6,25 mg, a terapia com captopril deverd aumentar
para 37.5 my/dia em doses divididas, 3 vezes ao dia conforne tolerado, A
dose deve ser para 75 mg/dia inistrados em doses divididas,
3 vezes ao dia conforme a tolerabilidade, durante os dias seguintes até que
se atinja a dose alvo final de 150 mg/dia em doses divididas, 3 vezes ao dia
admlm:trados durante as vamw semanas seguintes.

Se ocorrer pode ser ia uma redugio

VENDA SOB PRESCRICA0 MEDICA

VENDA PROIBIDA NC COMERCIO

Esta bula foi atnalizada conforme Bula Padrie aprovada pela Anvisa
em 18/11/2013,
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INFORMACOES AO PACIENTE
captopril
Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999
APRESENTACOES
Comprimido de 12,5 mg, 25 mg ou 50 mg, em embalagem
com 15, 30, 160, 200, 280 ou 400 comprimidos.
USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido de 12,5 mg contém:

captopril 12,5 mg
excipiente q.8.p 1 comprimido
Excipientes: celulose microcristalina, amido, lactose
monoidratada e dcido estedrico.

Cada comprimido de 25 mg contém:

captopril 25 mg
excipiente q.s.p 1 comprimido
Excipientes: celulose microcristalina, amido, lactose
monoidratada e dcido estearico.

Cada comprimido de 56 mg contém:

captopril 50 mg
excipiente q.8.p 1 comprimido
Excipientes: celulose microcristalina, amido, lactose

monoidratada e 4cido estedrico.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
Este medicamento ¢ indicado para o tratamento de pacientes
com hipertensdo, insuficiéncia cardiaca congestiva (usado
com outros medicamentos - diuréticos e digitdlicos), infarto
do miocardio e nefropatia diabética (doenga renal causada
por diabetes).

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Este medicamento diminui a pressio arterial. Normalmente,
ocorrem redugdes mdximas da pressdo arterial 60 a 90
minutos apds a ingestio da dose. A diminuigdo da pressio
arterial pode ser progressiva; assim, para se obter melhores
resultados, podem ser necessdrias vérias semanas de
tratamento.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Vocé ndo deve utilizar este medicamento se ja teve reagdes
alérgicas anteriores com o uso deste medicamento ou
qualquer outro medicamento que aja da mesma maneira que
o captopril.

Este medicamento néio deve ser utilizado por mulheres
gravidas sem orientagdo médica.

Informe imediatamente sen médico em caso de suspeita
de gravidez.

4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Adverténeias

Vocé deve relatar imediatamente ao sen médico quaisquer
sinais ou sintomas que possam indicar presenca de
angioedema, como por exemplo: inchago da face, palpebras,
ldbios, lingua, laringe ¢ extremidades, assim como
dificuldade para engolir ou respirar, ou rouquiddo. Nestes
casos, vocé deve interromper o uso deste medicamento.
Precaugdes

Vocé deve relatar imediatamente ao seu médico qualquer
sintoma de infecgfio (p.ex., dor de garganta, febre), que
ndo esteja respondendo ao tratamento normalmente usado.
A transpira¢do em excesso e a desidratacdo podem levar a
uma elevada queda da presséo arterial, por causa da reducdo
do volume de liquidos. Se vocé tem insuficiéncia cardfaca,
é recomenddvel que vocé nio aumente rapidamente a
atividade fisica, enquanto estiver usando este medicamento.
Gravidez e amamentacio

O uso de captopril durante a gravidez pode causar danos ¢
até morte ao feto.

Quando a gravidez for detectada, este medicamento deve
ser descontinuado o quanto antes. Vocé deve parar de
amamentar ou interromper o uso do medicamento, pois ha
riscos potenciais & crianga, portanto informe ao seu médico
se estiver gravida, amamentando ou iniciar amamentagdo
durante o uso deste medicamento.

Este medicamento niio deve ser utilizade por mulheres
gravidas sem orientagio médica.

Informe imediatamente seu médico em caso de suspeita
de gravidez.

Criangas

A seguranga ¢ a eficacia deste medicamento em criancas nfo
foi estabelecida.

Idesos

Os inibidores da ECA (por exemplo, captopril) sio
considerados mais efetivos na redugio da press3o arterial
em pacientes com atividade de renina plasmética normal
ou alta. Como esta atividade pode diminuir com o aumento
da idade, os efeitos dos inibidores da ECA (diminui¢do da
pressdo arterial) podem ser menores em pacientes idosos.
Porém, como a fungdo renal também pode diminuir com
a idade, pode haver aumento das concentracdes destes
inibidores no sangue, compensando a menor quantidade de
renina. Em alguns pacientes idosos, os efeitos hipotensores
(diminuicio da pressgo arterial) destes medicamentos podem
ser menores €, assim, poderfio precisar de maiores cuidados,
quando receberem um inibidor da ECA.

Interacbes medicamentosas

Vocé ndo deve utilizar diuréticos poupadores de potdssio,
suplementos de potdssio ou substitutos de sal contendo
potdssio, sem consultar o seu médico. A indometacina ¢

outros agentes anti-inflamatérios nio esteroides, como o
4cido acetilsalicilico, podem diminuir o efeito do captopril.
Os riscos de toxicidade causados pelo litio podem aumentar,
caso seja usado juntamente com este medicamento.

O seu médico ird determinar, se vocé ira usar este
medicamento com outro medicamento, ou no.

Alteraciio de exames laboratoriais

Podem ocorrer alteragSes nos seguintes exames:

Acetona urindria: pode resultar em falso-positivo.
Eletrélitos do soro:

- Hipercalemija (aumento de potdssio no sangue):
principalmente se vocé apresenta insuficiéncia renal;

- Hiponatremia: principalmente se vocé estd de dieta com
restricdo de sal ou em tratamento juntamente com diuréticos;
Nitrogénio da ureia sanguinea/creatinina sérica: Aumento
passageiro dos niveis de nitrogénio da ureia sanguinea ou
creatinina sérica, principalmente em pacientes volame ou
sal-depletados ou com hipertensio renovascular.
Hematolégica: ocorréncia de titulos positivos de anticorpo
antinficleo;

Testes de func¢io hepitica (do figade): podem ocorrer
elevagbes de enzimas chamadas: transaminases, fosfatase
alcalina e bilirrubina sérica.

Informe ao seu médico ou cirurgifio-dentista se voct estd
f: do use de algum outre medic
Nio use medicamento sem o conhecimente do sen
médico. Pode ser perigoso para sua sasde.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO
GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

Vocé deve manter este medicamento em temperatura
ambiente (entre 15 ¢ 30 °C), em lugar seco ¢ ao abrigo da
luz, Nestas condigBes o prazo de validade é de 18 meses a
contar da data de fabricacgo.

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

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

Captopril se apresenta na forma de um comprimido circular
de cor branca.

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 podera utiliza-lo,

Todo medi to deve ser tid
criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTOQ?
Modo de usar

Vocé deve tomar este medicamento 1 hora antes das refeicdes
por via oral.

Posologia

Seu médico indicard a dose ideal para vocé, com base nas
informagdes abaixo:

Hipertensio

A dose inicial de captopril € 50 mg uma vez ao dia ou
25 mg duas vezes ao dia. Se nfo houver uma diminui¢io
satisfatoria da presso sanguinea apds duas ou quatro
semanas, o seu médico poderd aumentar a dose para 100 mg
uma vez ao dia ou 50 mg duas vezes ao dia. Quando este
medicamento for usado isoladamente, a diminui¢do do uso
de sa] é benéfica. Se a pressdo sanguinea néo for controlada
ap6s uma ou duas semanas nesta dose (e se vocé ndo estiver
tomando um diurético), o seu médico poders indicar uma
pequena dose de diurético do tipo tiazidico (p.ex., 25 mg/dia
de hidroclorotiazida).

Se for necessdria uma redugdio imediata da pressdo
sanguinea, a dose de captopril podera ser aumentada pouco a
pouco (enguanto persistinde com o diurético) e um esquema
de dosagem de trés vezes ao dia poderd ser considerado.
A dose deste medicamento no tratamento da hipertensio
normalmente nfo excede 150 mg/dia. A dose didria maxima
é de 450 mg de captopril.

Se vocé apresenta hipertensio grave: quando uma
interrupcio temporédria da terapia com anti-hipertensivos
ndo € possivel ou desejavel, ou quando o ajuste de dose
imediato para diminuir a presséo arterial for indicado, o sen
médico ird indicar a permanéncia do uso do diurético, mas
outros medicamentos anti-hipertensivos usados juntamente
com ele deverdo ser interrompidos. O tratamento com
captopril deverd ser iniciado imediatamente em 25 mg, duas
a trés vezes ao dia, sob rigoroso controle médico. Quando
necessério, dependendo do seu estado clinico, a dose didria
do medicamento podera ser aumentada a cada 24 horas ou
menos, sob monitoramento médico continuo, até que se
tenha uma resposta de pressdo sanguinea satisfatéria ou até
que se atinja a dose maxima de captopril. Neste caso, o seu
médico poderé adicionar um diurético mais potente, p. ex., a
furosemida, ao seu tratamento.

Insuficiéncia cardiaca

O infcio da terapia exige ponderacfio da terapia diurética
recente ¢ da possibilidade de uma diminuicio do sal e do
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Apés uma dose de 50 mg, duas ou trés vezes ao dia, ter sido
atingida, deve-se adiar aumentos na posologia. Isto se for
possivel, durante pelo menos duas semanas, para determinar
se ocorre uma resposta satisfatéria. Uma dose maxima diaria
de 450 mg de captopril ndo devera ser excedida.

Infarto do miocirdio

A terapia deve ser iniciada trés dias apds o episédio de
infarto do miocérdio. Apés uma dose inicial de 6,25 mg, a
terapia com captopril deverd ser aumentada para 37,5 mg/
dia em doses divididas conforme tolerado. A dose deve ser
aumentada para 75 mg/dia administrados em doses divididas
conforme tolerado, durante os dias seguintes até que se
atinja a dose-alvo final de 150 mg/dia em doses divididas
administrados durante as vérias semanas seguintes. Se
ocotrer hipotenséo sintomatica, o seu médico poderé indicar
uma redugio da dose. O captopril pode ser utilizado, mesmo
se vocé estiver usando outros medicamentos para terapia
pos-infarto do miocardio.

Nefropatia diabética

Em pacientes com nefropatia diabética (uma doenga renal
causada por diabetes), a dose didria recomendada de captopril
€ de 75 a 100 mg em doses divididas. Se uma outra redugio
da pressdo arterial for necesséria, outros medicamentos anti-
hipertensivos, tais como diuréticos, agentes bloqueadores de
receptores beta-adrenérgicos, agentes gue atuam no sistema
nervoso central ou vasodilatadores podem ser usados
conjuntamente com o captopril.

Ajuste da dose para pacientes com insuficiéncia renal

O seu médico pode indicar doses divididas de captopril de
75 a 100 mg/dia, pois sdo bem toleradas em pacientes com
nefropatia diabética e insuficiéncia renal leve & moderada.
Siga a orientaciio de seu médico, respeitande sempre
os horarios, as doses e a durace do tratamento. Niio
interrompa o trat to sem o heci to do seu
médico.

7.0QUEDEVOFAZER QUANDO EU ME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé esquega de tomar o medicamento no horirio
estabelecido pelo seu médico, tome-o assim que lembrar.
Entretanto, se jd estiver perto do hordrio de tomar a
préxima dose, despreze a dose esquecida e tome a préxima,
continuando normalmente o esquema de doses recomendado
pelo seu médico. Neste caso, ndio tome duas doses a0 mesmo
tempo ou uma dose extra para compensar doses esquecidas.
Em caso de diividas, procure orientacio do farmacéutico
ou de sen médico, ou cirurgifio-dentista,

8. QUAIS 0S8 MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?

Como todos os medicamentos, captopril pode causar
algumas reagSes desagraddveis; no entanto, estas ndo
ocorrem em todas as pessoas. Ha casos de tosse com o
uso de inibidores da ECA e que normalmente desaparece
com a interrupgfio do tratamento. As reacSes adversas mais
frequentes s5o: tosse seca e persistente e dor de cabega. Pode
ocorrer também diarreia, perda do paladar, fadiga (cansago)
e nausea. Outras reagdes que podem ocorrer:
Dermatolégicas: erupcBes na pele, frequentemente com
coceira e algumas vezes com febre, artralgia (dor articular)
¢ eosinofilia (aumento de células chamadas eosindfilos,
no sangue), geralmente durante as primeiras 4 semanas de
terapia. H4 casos de lesdo (reversivel) do tipo bolhosa e
reagSes de fotossensibilidade (causadas pela exposigio 4 luz
solar ou ultravioleta), e também de rubor ou palidez.
Cardiovasculares: pode ocorrer hipotensio, e também:
taquicardia, dores no peito e palpitagdes; angina pectoris
(dor intensa no peito), infarto do miocéardio, sindrome de
Raynaud e insuficiéncia cardfaca congestiva.
Hematolégicas: pode ocorrer neutropenia (quantidade
menor e anormal de neutréfilos no sangue)/agranulocitose ,
assim como casos de anemia, trombocitopenia (quantidade
menor ¢ anormal de plaquetas no sangue) ¢ pancitopenia
(quantidade menor e anormal de hemacias, leucdcitos e
plaquetas no sangue).

Imunolégicas: hd casos de angioedema. Quando esta reagio
acontece no aparelho respiratério superior, pode haver
obstrucio fatal das vias aéreas.

Renais: casos raros de insuficiéncia renal, dano renal,
sindrome nefrética, politria (eliminagio excessiva de urina),
oligtiria (eliminacio escassa de urina) e maior frequéncia
urindria, porém sua relagfio com o uso da droga é incerta.
Relata-se proteimiria (aumento de proteinas na urina).
Outras reaghes 3s quais ndo foram possiveis determinar a
relagdio com o tratamento e a frequéneia sdo:

Gerais: fraqueza, aumento das mamas.

Cardiovasculares: parada cardiaca, acidente/insuficiéncia
cérebro vascular, distirbios de ritmo, hipotensdo ortostatica,
sincope.

Dermatolégicos: pénfigo bolhoso, eritema multiforme
(incluindo sindrome de Stevens-Johnson), dermatite
esfoliativa.

Gastrintestinais: pancreatite, glossite, dispepsia.
Hematolégicos: anemia, incluindo as formas apldstica ¢
hemolitica.

Hepatobiliares: ictericia, hepatite, incluindo raros casos de
necrose hepatica e colestase.

Metabdlicos: hiponatremia sintomatica.
Musculo-esqueléticos: dor muscular, miastenia.
Nervoso/psiquidtricos: ataxia, confusiio, depressio,
nervosismo, sonoléncia.

Respiratérios: broncoespasmo, pneumonite eosinofilica,

rinite.

Orgios dos sentidos: viso turva.

Urogenitais: impoténcia. Assim como ocorre com outros
inibidores da ECA, relatou-se uma sindrome que inclui:
febre, mialgia, artralgia, nefrite intersticial, vasculite,
erupedo ou outras manifestacSes dermatoldgicas, eosinofilia
¢ hemossedimentagio elevada.

Mortalidade ¢ morbidade fetal/ tal: o uso de
inibidores da ECA durante a gravidez foi associado com
dano fetal e neonatal e morte.

Informe ao sew médico, cirurgifo-dentista ou
far; éutico o apar to de reagles indesejiveis
pelo uso do medic to. Informe também 2 empresa
através do seu servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA
DESTE MEDICAMENTO?

A dose didria maxima & de 450 mg de captopril. Se vocé
tomar este medicamento em uma quantidade maior do
que a recomendada, vocé deve procurar imediatamente
um médico. A corre¢do da hipotensdio (pressio arterial
diminuida) deve ser a principal preocupagéo.

Em case de uso de grande quantidade deste medicamento,
procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800
722 6081, se vocé precisar de mais orientacdes.
DIZERES LEGAIS
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cimetidina © praﬁ

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999 donaduzzi
IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

APRESENTACOES
Comprimido revestido de 200 mg em embalagem com 10, 20
ou 40 comprimidos.

USO ORAL )
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 1 ANO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:
cimetidina
excipientes q.s.p.. .
Excipientes: croscarmelose sédica, lactose monoidratada,
povidona, laurilsulfato de sédio, amido, crospovidona, celulose
microcristalina, estearato de magnésio, copolimero de alcool
polivinilico ¢ macrogol, talco, macrogol, diéxido de titanio e
corante amarelo de quinolina.

INFORMACOES AQ PACIENTE )

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
Este medicamento ¢é indicado:

- para tratar tlceras no estémago e no duodeno;

- para tratar ¢ prevenir sangramento das ulceras;

- em situagdes nas quais o estbmago produz muito acido, o que
pode levar a sangramento;

- para tratar azia ou outras condigdes causadas pelo excesso de
acido no estdmago;

- antes de uma anestesia geral;

- s¢ vocé tem sindrome de intestino curto e esta sofrendo de
perda de liquidos ou tem dificuldade para absorver liquidos.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Este medicamento contém uma substincia ativa a cimetidina,
que reduz a acidez do estdmago, sendo eficaz no tratamento de
ulceras gastrica e duodenal e em algumas outras situagdes em
que € necessario reduzir a acidez do estormago.

3.QUANDONAODEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Contraindicactes

Este medicamento ¢ contraindicado em pacientes com alergia
conhecida a cimetidina ou a qualquer outro componente do
medicamento. N3o use este medicamento se estiver fazendo
uso do medicamento dofetilida, indicado para tratar arritmia
cardiaca.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Adverténcias e precaugdes

Converse com seu médico antes de usar este medicamento,
principalmente se seus rins ndo funcionam bem, se vocé ¢
portador de asma ou de epilepsia, pois seu médico poderd lhe
receitar uma dose menor do que a usual,

Populagdes especiais

Criangas

A experiéncia em criangas é menor do que em adultos. Em
criangas com mais de 1 ano de idade, a dose de 25 a 30 mg/Kg
de peso corporal /dia em doses divididas pode ser administrada
por via oral (pela boca).

O uso deste medicamento em bebés menores de 1 ano de idade
néo foi inteiramente avaliado. A dose de 20 mg/Kg de peso
corporal em doses divididas tem sido usada.

Idosos _

(vide POSOLOGIA e REACOES ADVERSAS).

Efeitos na habilidade de dirigir e operar maquinas

Nio ¢ esperado que este medicamento afete a capacidade de
dirigir vefculos ou operar maquinas com seguranga.

Gravidez e amamentacio

Avise seu médico se ficar gravida durante o tratamento, se estd
planejando uma gravidez ou se estd amamentando. Ele alertard
¢aso vocé precise trocar o medicamento.

Este medicamento ndo deve ser usado por mulheres
gravidas ou que estejam amamentando sem orientagiio
médica ou do cirurgiio-dentista,

Interactes medicamentosas

Este medicamento pode ser ingerido com alimentos ou com o
estémago vazio. Siga sempre as instrugdes do seu médico.
Avise seu médico caso esteja fazendo uso de qualquer
medicamento, mesmo aqueles vendidos sem receita, e
especialmente os listados abaixo:

- medicamentos anticoagulantes (por ex.: varfarina);

- medicamentos para tratar epilepsia (por ex.: fenitoina);

- medicamentos para tratar asma ou bronquite (por ex.:
teofilina);

- anestésicos locais (por ex.: lidocaina);

- medicamentos para tratar artrite ou dores articulares.

Nio use este medicamento se vocé estiver fazendo uso do
medicamento dofetilida, indicado no tratamento da arritmia
cardiaca. E muito importante que vocé avise seu médico se
estd usando qualquer outro medicamento, se tomou qualquer
medicamento recentemente ou se iniciou tratamento com
novos medicamentos,

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé estd
fazendo uso de algum outro medicamento.

Nio use medicamento sem o conhecimento do seu médico.
Pode ser perigoso para a sua saide.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO

GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Vocé deve manter este medicamento em temperatura ambiente

frm
(entre 15 °C e 30 °C). Proteger da luz e umidade. Nestas

condigdes o prazo de validade é de 24 meses a contar da data
de fabricagio.

Nitmero de lote e datas de fabricaciio e validade: vide
embalagem.

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

Cimetidina apresenta-se na forma de um comprimido revestido,
circular, cor amarela, ndo sulcado.

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

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Modo de usar

E aconselhavel que vocé tome o medicamento sempre nos
mesmos hordrios. Os comprimidos devem ser engolidos
inteiros, com o auxilio de um copo de 4gua.

Néo tome uma quantidade maior deste medicamento do que
a receitada por seu médico. Caso vocé ache que o efeito do
medicamento esta muito fraco ou muito forte, ndio mude a dose
por conta propria. Consulte seu médico.

A quantidade ideal deste medicamento ¢ diferente para cada
pessoa e depende de uma série de fatores. Somente seu médico
sabera Ihe prescrever a dose adequada, de acordo com a sua
condigéo.

Posologia

Normalmente, a dose diaria total ndo deve exceder 2,4 g
(12 comprimidos de 200 mg). A dose deve ser reduzida em
pacientes com a fungfio dos rins prejudicada.

Adultos

Para pacientes com ulcera géstrica benigna ou duodenal,
recomenda-se dose diria tinica de 800 mg (4 comprimidos de
200 mig) ao deitar. Nas outras indicagdes, a dose usual ¢ de
400 mg (2 comprimidos de 200 mg) 2 vezes ao dia: no café da
manhi e ao deitar.

Outro esquema posologico eficaz que seu médico podera
indicar sdo 200 mg (1 comprimidos de 200 mg), 3 vezes ao
dia, as refei¢des, mais 400 mg (2 comprimidos de 200 mg) ao
deitar (1,0 g/dia). Se esse esquema for inadequado, seu médico
poderd indicar 400 mg 4 vezes ao dia (1,6 g/dia), as refeigbes
¢ ao deitar.

O alivio dos sintomas, em geral, € rapido. O tratamento deve
ser administrado inicialmente por pelo menos 4 semanas (6
semanas na (lcera gastrica benigna e 8 semanas na ilcera
recebendo tratamento de longo prazo com anti-inflamatérios).
A maioria das lceras ja estara cicatrizada ap6s esses periodos.
Aquelas que ainda ndo tiverem sido curadas, geralmente o
serdio apos um curso de tratamento adicional.

Seumédico poderd recomendar o prolongamento do tratamento,
caso observe que vocé serd beneficiado com a redugio em
longo prazo da secregio do estdmago. Nesses casos, ele poderd
diminuir a dose, conforme julgar apropriado, para 400 mg ao
deitar ou 400 mg pela manhd e ao deitar,

Em pacientes com tlcera péptica benigna, a recorréncia
(reaparecimento da doenga apds a cura) pode ser prevenida
pelo tratamento continuado, geralmente 400 mg ao deitar. Seu
médico também poderé indicar esquema com 400 mg pela
manhd e ao deitar,

No refluxo gastroesofagico (quando o 4cido do estdmago sobe
e entra no esdfago), seu médico podera indicar tratamento
com 400 mg, 4 vezes ao dia (4s refeigdes e ao deitar), por 4
a 8 semanas, para curar a esofagite (inflamagfio do eséfago) e
aliviar os sintomas associados.

Em pacientes com secregdo géstrica muito intensa (por
exemplo, na sindrome de Zollinger-Ellison), seu médico pode
aumentar a dose para 400 mg, 4 vezes ao dia, ou mais, em
situagdes ocasionais,

Antiscidos (medicamentos para aliviar a acidez do estémago)
podem ser indicados até que os sintomas desaparecam.

Na prevengdo da hemorragia por dlcera de estresse em
pacientes gravemente doentes, doses de 200 a 400 mg podem
ser administradas a cada 4 a 6 horas.

Em pacientes considerados em risco de sindrome de aspiragio
4cida (quando o 4cido do estdmago ¢ aspirado pelas vias
respiratérias), uma dose oral de 400 mg pode ser administrada
de 90 a 120 minutos antes da indugfo da anestesia geral ou,
na pratica obstétrica, no inicio do trabalho de parto. Enquanto
tal risco persistir, uma dose de até 400 mg pode ser repetida
em intervalos de 4 horas, conforme necessério, até a dose
didria méxima de 2,4 g. As precaugfes usuais para se evitar a
aspiragfio acida devem ser tomadas.

Na sindrome de intestino curto, (por exemplo, apos cirurgia com
redugdo significativa do tamanho do 6rgfio, para o tratamento
da doenga de Crohn), 0 médico poderd indicar o tratamento
usual com cimetidina (ver acima), de acordo com a resposta de
cada paciente.

Criancas

A experiéncia em criangas é menor do que em adultos. Em
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ADVERTENCIAS e REACOES ADVERSAS).
Siga a orientacfio de sen médico, respeitando sempre os
horirios, as doses e a duracfo do tratamento.




Néo interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu
médico.

Este medicamento niio deve ser partido, aberto ou
mastigado.

7.0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER
DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso vocé se esqueca de tomar uma dose, tome-a assim que se
lembrar, e tome a dose seguinte no horario habitual. Ndo tome
uma dose dobrada para compensar doses esquecidas.

Em caso de diividas, procure ori ¢do do far éutico
ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?

Como todo medicamento, a cimetidina pode causar efeitos
indesejaveis. As reagdes adversas com a cimetidina estdo
listadas abaixo, por frequéncia.

Reagdes comuns (ocorrem entre 1% e 10 % dos pacientes que
utilizam este medicamento):

Dor de cabega, tontura, diarreia, dores musculares (mialgia),
cansago e erupgdes cutineas (reagdes alérgicas na pele).
Reagdes incomuns (ocorrem entre 0,1% e 1 % dos pacientes
que utilizam este medicamento):

- Leucopenia (diminuigio do numero de feucdcitos ~ tipo de
célula de defesa presente no sangue);

- Sensagdo de tristeza, depressdo;

- Alucinag@es (ver, sentir e/ou ouvir coisas que nfio existem
realmente);

- Confusio mental, reversivel dentro de alguns dias apés a
retirada da cimetidina. Essa reagdo foi relatada geralmente em
pacientes idosos ou doentes;

- Taquicardia (aumento dos batimentos do corago);

- Inflamagdo do figado, que pode causar: enjoos, vémitos,
perda de apetite, mal-estar geral, febre, coceira, amarelamento
da pele e dos olhos e urina de cor escura;

- Aumento, no sangue, de uma substincia chamada creatinina;
- Ginecomastia (aumento das mamas), geralmente reversivel
com a interrupgdo do tratamento com cimetidina;

- Impoténcia (dificuldade de eregdo) reversivel, relatada
particularmente nos pacientes que recebern doses altas (por
exemplo, na sindrome de Zollinger-Ellison). No entanto, na
dosagem regular, a incidéncia ¢ semelhante & da populagio
geral.

Reacdes raras (ocorre entre 0,01% e 0,1 % dos pacientes que
utilizam este medicamento):

- Trombocitopenia (diminuigdo do numero de plaquetas —
células responsaveis pela coagulagdo - no sangue);

- Um raro tipo de anemia na qual os glébulos vermelhos e
brancos e plaquetas (elementos do sangue) estio em nimero
reduzido. Os sintomas podem incluir cansago, falta de ar,
palidez, infecgSes frequentes, hematomas ou feridas na pele e
sangramento do nariz);

- Bradicardia (diminui¢8o nos batimentos do coragio);

- Alteragdes do figado que podem levar ao comprometimento
de sua fungfo (aumento das enzimas hepaticas), eliminado com
a suspensfo do medicamento;

- Problemas nos rins. Os sintomas podem incluir alteragdes na
quantidade ¢ na cor da urina, enjoo, vomito, confusdo mental,
febre € erupgdo cutinea.

Reagbes muito raras (ocorrem em menos de 0,01% dos
pacientes que utilizam este medicamento):

- Pancitopenia (diminui¢do global de elementos celulares do
sangue — glébulos brancos, globulos vermelhos e plaquetas);

- Agranulocitose (baixa acentuada de leucécitos — célula de
defesa do organismo ~ do tipo granuldcito),

- Reagfo alérgica severa, que ¢ geralmente solucionada com a
interrupgdo do tratamento;

- Inflamagfo no péncreas (pancreatite), solucionada com a
interrupgéo do tratamento;

- Artralgia (dores nas articulagdes);

- Perda de cabelo;

- Inflamagdio alérgica nos vasos sanguineos (vasculite de
hipersensibilidade), geralmente solucionada com a interrupgéo
do tratamento;

- Febre, solucionada com a interrupggo do tratamento;

- Galactorreia (secregdo de leite pelas mamas),

- Bloqueio cardiaco.

Informe ao seu médico, cirurgifio-dentista ou farmacéutico
0 aparecimento de reacbes indesejaveis pelo uso do
medicamento. Informe também A empresa através do seu
servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA DESTE
MEDICAMENTO?

Se vocé ingerir acidentalmente uma dose deste medicamento
maior do que a indicada, avise seu médico ou farmacéutico
imediatamente. Mostre a embalagem do medicamento para que
o médico saiba o que tomou.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento,
procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722
6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

DIZERES LEGAIS

MS 1.2568.0186

Farmacéutico Responséivel: Dr. Luiz Donaduzzi
CRF-PR 5842

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

Esta bula foi atualizada conforme a Bula Padrio aprovada
pela Anvisa em 11/16/2016.
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BSSEESES PROFISSIONAIS DE SAUDE i
cimetidina
Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999

¢ prati

donaduzzi

IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

APRESENTACOES
Comprimido revestido de 200 mg em embalagem com 10, 20, 40, 200 ou
600 comprimidos.

USO ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 1 ANO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:

CIMELIAING. ........oovercrenic et 200 mg
EXCIPICIIES 5D .ovvvrecvarereeresessoeesecsneeseeese s eeee s 1 comprimido
Excipientes: croscarmelose sédica, lactose monoidratada, povidona,
laurilsulfato de sédio, amido, crospovidona, celulose microcristalina,
estearato de magnésio, copolimero de 4lcool polivinilico e macrogol, talco,
macrogol, diéxido de titdnio e corante amarelo de quinolina.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Este medicamento ¢ indicado no tratamento dos distirbios do trato
gastrintestinal superior nos quais a redugfo da secregdo dcida, sua remissio
e a prevencdo da sua recorréncia sejam benéficas para o alivio sintomatico,
como:

- No tratamento agudo de tlcera duodenal, tlcera gastrica benigna, Glceras
de boca anastomoética e pos-cirirgica, tlcera péptica recorrente e esofagite
péptica;

- No controle de condigdes hiperssecretérias patolégicas, como Sindrome de
Zollinger-Ellison, mastocitose sistémica, adenomas endécrinos multiplos,
sindrome pés-operatéria de intestino curto e hiperssecregio idiopética;

- Na prevenedo das tlceras de esiresse em pacientes gravemente enfermos
¢ de alto risco e como medida de apoio no controle de hemorragia devido a
tlceras pépticas ou erosdes do trato gastrintestinal superior;

- Nos pacientes sob anestesia geral e em mulheres submetidas a cesarianas,
este medicamento reduz a acidez e o volume das secregdes gastricas,
diminuindo o risco de dano pulmonar causado pela aspiragdio de contetido
gastrico (Sindrome de Mendelson);

- Este medicamento pode ser usado no fratamento de curto prazo dos
sintomas de condigses dispépticas caracterizadas por dor abdominal superior,
particularmente quando relacionadas as refeigbes e quando ndo se consegue
identificar nenhuma causa organica,

- Em grande nimero de pacientes tratados com dose baixa, por periodos
superiores a trés anos, a cimetidina mostrou-se seguro e eficaz na prevengdo
darecidiva das tlceras gastricas e duodenais, em particular nos pacientes com
histéria de recidivas ou complicagdes frequentes, assim como em pacientes
com patologias concomitantes que possam tornar a cirurgia um risco maior
do que o habitual.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A cimetidina demonstrou eficdcia no tratamento da tlcera duodenal em 88%
dos pacientes, quando utilizada em duas doses dirias de 400 mg por oito
semanas. Nas formas grau I da esofagite péptica, a dose de 800 mg, duas
vezes 2o dia, atinge eficicia de 72 a 92%.

ZATERKA, S. et al. Very-low dose antacid in treatment of duodenal ulcer
Comparison with cimetidine. Dig Dis Sci, 36(10): 1377-1383, 1991.
TYTGAT, GN. Efficacy of different doses of cimetidine in the treatment of
reflux esophagitis. A review of three large, double-blind, controlled trials.
Gastroenterology, 99 (3): 629-634, 1990.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinimica

Este medicamento contém como principio ativo a cimetidina, quimicamente
a N-ciano-N’-metil-N"- [2-[ [(5-metil-1H-imidazol-4-il) metil] tio] etil]
guanidina, que inibe, de modo seletivo e competitivo, a agdo da histamina
nos receptores H, das células parietais. Este medicamento é o primeiro da
classe de agentes farmacologicos chamada antagonistas dos receptores H,
da histamina.

A cimetidina inibe a secregfo gastrica 4cida basal e a estimulada, reduzindo
tanto o volume quanto a acidez da secregdo. O grau de inibigio &cida
depende da dose e da concentragio sérica da droga. Este medicamento ndo
diminui a secregfio de pepsina, mas sua produgdo total fica reduzida, como
consequéncia do efeito exercido sobre o volume das secregBes géstricas. A
cimetidina ndo influencia os niveis séricos de gastrina. Além de seu efeito
antissecretor, a cimetidina é dotada de atividades citoprotetoras €, portanto,
exerce efeito benéfico na manutengio da integridade da barreira mucosa
gastrica. A suspensfo da terapia com este medicamento ndo promove rebote
4cido, mesmo apés tratamento muito prolongado. A cimetidina niio possui
propriedades colinérgicas nem anticolinérgicas e, assim, ndo interfere na
motilidade gastrintestinal.

Farmacocinética

Apb6s administragdo oral, a cimetidina ¢ absorvido no intestino de forma
rapida e eficiente. Cerca de 70% da dose oral ¢ aproveitada, sendo o pico de
concentragdo sérica alcangado entre 60 ¢ 90 minutos, guardando correlagdo
com a dose empregada.

Ao contrdrio de outros antagonistas H,, a biodisponibilidade deste
medicamento ¢ muito uniforme. Este medicamento reduz a acidez, mantendo
as flutuagGes fisiologicas do pH intragastrico. A meia vida da cimetidina é
de, aproximadamente, duas horas, e sua principal via de eliminagio ¢ a urina,
através da qual 60% a 70% do farmaco sfo excretados de forma inalterada.

4. CONTRAINDICACOES
Este medicamento ¢ contraindicado em pacientes com conhecida
hipersensibilidade a cimetidina ou a qualquer outro componente do

neay

medicamento.

A inibigAo pela cimetidina do sistema renal de transporte de cétions pode
resultar em elevadas concentragdes plasmaticas de dofetilida. Isso pode
levar a aumento no risco de arritmias ventriculares, incluindo torsades de
pointes. A administragdo concomitante de dofetilida e cimetidina €, portanto,
contraindicada (vide INTERACOES MEDICAMENTOSAS).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Adverténcias

A dose deve ser reduzida em pacientes com fung@o renal comprometida, de
acordo com o clearance de creatinina. As seguintes doses sdo sugeridas:
clearance de creatinina de 0 mL a 15 mL por minuto: 200 mg, duas vezes
ao dia;

15 mL a 30 mL por minuto: 200 mg, trés vezes ao dia;

30 mL a 50 mL por minuto: 200 mg, quatro vezes ao dia;

mais de 50 mL por minuto, dose normal.

Geralmente, nenhum ajuste é necessdrio para doses totais didrias de 400 mg
ou menos.

Este medicamento pode prolongar a eliminagdo de farmacos metabolizados
por oxidagdo no figado. Recomenda-se o monitoramento rigoroso de
pacientes em tratamento com este medicamento recebendo anticoagulantes
orais ou fenitoina. A redugo das doses desses farmacos pode ser necesséria.
Estudos clinicos envolvendo tratamento contfnuo por mais de seis anos e
0 uso extensivo por mais de quinze anos ndo revelaram reagdes adversas
imprevistas relacionadas com o tratamento de longa duraggo. A seguranga do
uso prolongado, no entanto, nfo est4 inteiramente estabelecida e deve-se ter
cautela, avaliando-se periodicamente os pacientes.

O tratamento com cimetidina pode mascarar os sintomas e permitir cura
transitéria de cincer gastrico. Em particular, deve-se ter em mente a demora
potencial no diagnéstico em pacientes na meia idade e idosos com sintomas
dispépticos novos ou que mudaram de padrio recentemente.

Deve-se observar regularmente pacientes com histérico de tlcera péptica,
principalmente os idosos, em tratamento com este medicamento e um agente
anti-inflamatorio ndo-esteroidal.

Em pacientes em tratamento medicamentoso ou com doengas que possam
causar queda na contagem de células sanguineas, deve-se ter em mente a
possibilidade de que o antagonismo ao receptor H, possa potencializar esse
efeito.

Em pacientes idosos, pacientes com doenga pulmonar cronica, diabetes
ou imunocomprometidos pode haver risco aumentado de desenvolver
pneumonia adquirida na comunidade. Um amplo estudo epidemiolégico
demonstrou que pacientes sob tratamento com antagonistas de receptor H2
#m risco aumentado de desenvolver pneumonia comunitiria em relagio
aqueles que interromperam o tratamento, com aumento relativo ajustado do
risco de 1.63 (95%CI, 1.07-2.48).

Devido 4 possibilidade de interagdo com cumarinicos, recomenda-se Tigoroso
monitoramento do tempo de protrombina quando cimetidina for utilizada
simultaneamente.

A administragio concomitante de medicamentos que possuem faixa
terapéutica estreita, como fenitoina e teofilina, pode requerer ajustes da dose
da cimetidina ou sua interrupgdo.

Populacdes especiais

Criangas

A experiéncia em criancas ¢ menor do que em adultos. Em criangas com
mais de 1 ano de idade, a dose 25 - 30 mg/Kg de peso corporal/dia em doses
divididas pode ser administrada por via oral.

O uso deste medicamento em bebés menores de 1 ano de idade néo foi
inteiramente avaliado, A dose de 20 mg/Kg de peso corporal em doses
divididas tem sido usada.

Idosos

(vide Posologia e REACOES ADVERSAS).

Efeitos na habilidade de dirigir veiculos e operar maquinas

Nao ¢ esperado que este medicamento afete a capacidade de dirigir veiculos
ou operar maquinas com seguranga.

Fertilidade

Nio houve efeitos na fertilidade feminina e¢ masculina em estudos
convencionais de toxicologia reprodutiva em ratos. Em estudos em
seres humanos, a cimetidina nfo mostrou ter efeito na espermatogénese,
na contagem de esperma, mobilidade, morfologia ou na capacidade de
fertilizagfo in vitro.

Gravidez e lactaciio

Até o momento, a experiéncia com o uso de cimetidina em pacientes gravidas
¢ limitada. Embora os testes em animais e as evidéncias clinicas ndo tenham
identificado qualquer efeito prejudicial 4 administragdo da cimetidina durante
a gravidez, estudos em animais e em seres humanos demonstraram que o
firmaco atravessa a barreira placentaria e é excretado no leite. Portanto, assim
como com a maioria dos farmacos, o uso deste medicamento deve ser evitado
durante a gravidez ¢ lactagfio, a menos que seja considerado essencial.
Categoria de risco na gravidez: B

Este medicamento ndo deve ser usado por mulheres grividas ou que
estejam amamentando sem orientacio médica ou do cirurgifio-dentista.

Il

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A cimetidina tem o potencial de afetar a absorgfio, 0 metabolismo ou a
excregdo renal de outras drogas, o que ¢ particularmente importante quando
drogas com uma faixa terapéutica estreita s8o administradas simultaneamente.
A alteragdo da farmacocinética pode levar & necessidade de ajustar a dosagem
das drogas a{etadas ou 4 descontinuacio do tratamento com cimetidina (vide
PRECAUCOY g o5 S e
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ciclosporina, tacrolimus e diazepam;

2) Inibigdo da secrecdio tubular renal, via transporte catidnico orgénico (TCQO)
de proteinas. Isso pode resultar em aumento dos niveis plasmaticos de certas
drogas, incluindo procainamida, quinidina, metformina e dofetilida (vide
CONTRAINDICACOES);

3) Alterag@o do pH géstrico. A biodisponibilidade de certas drogas pode
ser afetada. Isso pode resultar em aumento da absorgio (por exemplo,
de atazanavir), ou na diminuicio da absorgdo (por exemplo, de alguns
antifiingicos imidazélicos, como cetoconazol, itraconazol ou posaconazol);
4) Mecanismos desconhecidos. A cimetidina pode potencializar os efeitos
mielossupressores (por exemplo, neutropenia, agranulocitose) de agentes
quimioterdpicos como carmustina, fluoruracila, epirubicina ou de terapias,
como radiagdo. Foram relatados casos isolados de interagbes clinicas
relevantes com analgésicos narcéticos (por exemplo, morfina).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Este medicamento deve ser conservado em temperatura ambiente (entre 15 °C
¢ 30 °C). Proteger da luz ¢ umidade. Nestas condigdes o prazo de validade é
de 24 meses a contar da data de fabricagdo.

Numero de lote e datas de fabri e validade: vide embalag

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

Cimetidina apresenta-se na forma de um comprimido revestido, circular, cor
amarela, ndo sulcado.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no
prazo de validade e vocé observe alguma mudanca no aspecto, consulte o
farmac@utico para saber se poders utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Posologia

A dose didria total ndo deve exceder 2,4 g A dose deve ser reduzida em
pacientes com fungdo renal comprometida.

Adultos

Para pacientes com ulcera gastrica benigna ou duodenal, recomenda-se uma
dose didria Gnica de 800 mg ao deitar. Alternativamente, a dose usual é de
400 mg duas vezes ao dia, no café¢ da manhd e ao deitar, Outros esquemas
posolégicos eficazes sdo de 200 mg trés vezes ao dia, as refeigdes, e 400 mg
ao deitar (1,0 g/dia). Se esse esquema for inadequado, pode-se usar 400 mg
quatro vezes ao dia (1,6 g/dia), também as refeigdes e ao deitar.

O alivio sintomético, em geral, é rapido. O tratamento deve ser administrado
inicialmente por pelo menos quatro semanas (seis semanas na tlcera gastrica
benigna e oito semanas em uUlcera associada a tratamento continuo com
agentes anti-inflamatédrios ndo-esteroidais). A maioria das lceras j4 estara
cicatrizada apds esses periodos. Aquelas que ndo tiverem ainda sido curadas,
geralmente o serdo apés um curso de tratamento adicional.

O tratamento pode prosseguir por periodos mais longos nos pacientes que
podem ser beneficiados pela redugdo da secregio gastrica. Nesses casos, a
dose pode ser reduzida, conforme apropriado, para 400 mg ao deitar ou 400
mg pela manhi e ao deitar,

Em pacientes com tlcera géstrica benigna, a recorréncia pode ser prevenida
pelo tratamento continuado, geralmente com 400 mg ao deitar, O esquema de
400 mg pela manhi e ao deitar também tem sido usado.

Na doenga de refluxo gastroesofagico, o esquema de 400 mg quatro vezes a0
dia (s refeigGes € ao deitar), por quatro a oito semanas, € recomendado para
curar a esofagite ¢ aliviar os sintomas associados.

Em pacientes com secregdo gastrica muito intensa (por exemplo, na Sindrome
de Zollinger-Ellison), pode ser necessério aumentar a dose para 400 mg,
quatro vezes ao dia, ou ainda mais, em casos ocasionais,

Antiacidos podem ser colocados & disposi¢do de todos os pacientes até que
os sintomas desaparegam.

Na profilaxia da hemorragia por filcera de estresse em pacientes gravemente
doentes, doses de 200 a 400 mg podem ser adminisiradas a cada quatro a
seis horas.

Em pacientes considerados em risco de sindrome de aspira¢do acida, uma
dose oral de 400 mg pode ser administrada entre 90 ¢ 120 minutos antes da
indugdo da anestesia geral, ou, na pratica obstétrica, no inicio do trabalho
de parto. Enquanto tal risco persistir, uma dose de até 400 mg pode ser
repetida em intervalos de quatro horas, conforme necessario, até a dose didria
méxima de 2,4 g. As precaugdes usuais para evitar a aspiragdo acida devem
ser tomadas.

Na sindrome de intestino curto, como, por exemplo, apds ressec¢do
substancial das algas intestinas para tratamento da doenga de Crohn, a faixa
de dose usual (ver acima) pode ser empregada, de acordo com a resposta
individual.

Para reduzir a degradagdo dos suplementos de enzimas pancredticas, de
800 a 1.600 mg ao dia podem ser administrados, de acordo com a resposta
individual, divididos em quatro doses, de 60 a 90 minutos antes das refeigdes.
Criangas

A experiéncia em criangas é menor do que em adultos. Em criangas com mais
de 1 ano de idade, a dose 25 - 30 mg/Kg de peso corporal por dia em doses
divididas pode ser administrada por via oral.

O uso deste medicamento em bebés menores de 1 ano de idade ndo foi
inteiramente avaliado. A dose de 20 mg/Kg de peso corporal em doses
divididas tem sido usada.

Idosos

A dose usual para adultos pode ser administrada, exceto se a fungdo renal
estiver significativamente comprometida (vidle ADVERTENCIAS e
REACOES ADVERSAS).

Este medicamento nio deve ser partido, aberto ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

As reagdes adversas deste medicamento estéio listadas abaixo, por frequéncia.
As frequéncias sdo definidas como: muito comum (>1/10), comum (>1/100
¢ <1/10), incomum (>1/1.000 & <1/100), rara (>1/10.000 e <1/1.000) e muito
rara (<1/10.000).

Reagbes comuns (>1/100 e <1/10):

Cefaleia, tontura, diarreia, mialgia, cansago e erupgdes cutineas.

o

Reagdes incomuns (>1/1.000 e <1/100):

- Leucopenia;

- Depressdo, estados de confusdo, alucinagdes. Estados de confusdo,
reversiveis dentro de alguns dias apds a retirada da cimetidina, foram
relatados geralmente em pacientes idosos ou doentes;

- Taquicardia;

~ Hepatite, eliminada com a remogio do farmaco;

- Aumento na creatinina plasmadtica. Pequenos aumentos na creatinina
plasmética foram relatados. Esses aumentos sfo devido a inibigdo da
secregdio tubular renal da creatinina e ndo estdo associados a alteragdes na
taxa de filtragem glomerular. O aumento ndo progride com a continuagdo do
tratamento ¢ desaparece no final do mesmo;

- Ginecomastia e impoténeia reversiveis. A ginecomastia é geralmente
reversivel com a descontinuagio do tratamento com cimetidina. A impoténcia
reversivel foi relatada particularmente nos pacientes que recebem doses altas
(por exemplo, na sindrome de Zollinger-Ellison). No entanto, na dosagem
regular, a incidéncia € semelhante a da populagdo geral.

Reagdes raras (>1/10.000 e <1/1.000):

- Trombocitopenia, anemia apléstica;

- Bradicardia sinusal;

- Aumento nos niveis de transaminase sérica, que foi eliminado com a
remogdo do farmaco;

- Nefrite intersticial. A nefrite intersticial foi eliminada com a remogédo do
farmaco.

Reag@io muito rara (<1/10.000):

- Pancitopenia, agranulocitose;

- Anafilaxia. Com a remog¢&o do firmaco hé remissio do quadro de anafilaxia;
- Pancreatite. Com a remogdo do fiarmaco hd remissdo do quadro de
pancreatite;

- Artralgia;

- Alopécia reversivel e vasculite de hipersensibilidade. Com a remogdo do
farmaco hé remisséo do quadro de vasculite de hipersensibilidade;

-Febre. Com a remogao do formaco ha a remissdo do quadro de febre;

-~ Galactorreia;

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

ML

10. SUPERDOSE

Sintomas e sinais

Superdosagem aguda com até 20 gramas foi observada varias vezes, sem
nenhum efeito prejudicial significativo.

Ha relatos de sintomas graves do Sistema Nervoso Central, como a falta de
resposta apos a ingestfio de cimetidina entre 20 g ¢ 40g.

Ocorreram mortes em adultos que ingeriram mais de 40 g de cimetidina por
via oral em uma tnica dose.

Tratamento

O tratamento consiste em medidas sintomaticas ¢ de suporte. O fratamento
adicional deverd ser indicado clinicamente ou como recomendado pelo centro
de intoxicagdes nacional, quando disponivel. Estudos em animais utilizando
altas doses indicam que a respiragdo artificial pode ser considerada,

Em caso de intoxicacfo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de
mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS

MS 1.2568.0186

Farmacéutico Responsivel: Dr. Luiz Donaduzzi
CRF-PR 5842

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
VENDA PROIBIDA AO COMERCIO

Esta bula foi atualizada conforme a Bula Padrfo aprovada pela Anvisa
em 11/10/2016.
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